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Vorwort. 

Indem ich das Buch der Öffentlichkeit übergebe, obliegt mir die angenehme 
Pflicht, ganz besonders Herrn Professor Georg J oannovics meinen herz
lichsten Dank auszusprechen, welcher mir bei der Bearbeitung des vorliegenden 
schwierigen Gebietes vieHach zur Seite stand. Weiters gilt mein Dank dem 
Kuratorium der Fürst Lichtenstein-Stiftung, das mir einen namhaften Geld
betrag zur Verfügung stellte, wodurch es mir möglich war, so manche hier auf
gerollte Frage auf breiter experimenteller Basis zu bearbeiten. - Das Manuskript 
zu den hepato-lienalen Erkrankungen wurde Ende Juli 1914 an die Verlagsanstalt 
geschickt, ca. 2 Jahre später konnte erst mit der Drucklegung begonnen werden; 
da ich bemüht war, eigene neuere Beobachtungen einzufügen und der mittlerweile 
erschienenen Literatur gerecht zu werden, so hat sich die Fertigstellung -
nicht zuletzt durch die ungünstigen äußeren Bedingungen beeinflußt, um fast 
ö Jahre verzögert. 



Inhaltsverzeichnis. 
Einleitung 

I. Kapitel. 

Seite 
1 

A. Histologie der Milz . . . . . . . . . . . . . . . . . . 3 
1. Gefäßapparat und MiIzbau . . . . . . . . . . . . . . . . . . 3 
2. Verhalten von injizierten Fremdkörpern . . . . . . . . . . . . 11 
3. Venöse Stauung der Milz als Weg zur Analyse der Sinusfunktion 12 
4. Lymphbahnen . . . . . . . . . . . . 14 
5. Zelluläre Struktur des Milzparenchyms 14 
6. Milzvenenblut . . . . . .. . 21 
7. Die Theorie der Milzfunktion . . 22 
Zusammenfassung ........ 25 

B. Hämolymphdrüsen ......... 25 
1. Vorkommen bei Tier und Mensch 26 
2. Anatomischer Bau . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .. 26 
3. Histologische und vielleicht auch funktionelle Ähnlichkeit mit der Milz 28 
4. Nebenmilzen . . . . . . . . . . . . . . . . ; . . . 29 
5. Die Häufigkeit von HämolymphdfÜsen bei Embryonen . 29 
Zusammenfassung ......................... 29 

C. Die Leber, speziell die Kupfferschen Sternzellen. . . . . . . . . . . . . 29 
. 1. Die Gallenkapillaren . . .' . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 30 

2. Die phagocytäre Eigenschaft der K upfferschen Stern zellen . . . . . 30 
3. Verhalten derKupfferzellen während der Entwicklung und die embryonale 

Blutbildung in der Leber . . . . . . . . . . . . . 31 
4. Auch die embryonale Kupfferzelle zeigt Phagocytose. 32 
5. Die Gitterfasern der Leber . . . . . . . . . . . . 33 
6. Zusammenfassung. . . . . . . . . . . . . . . . . 33 

D. Das Knochenmark ...... _ . . . . . . . . . . . . 33 
1. Das primäre Knochenmark . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 34 
2. Das Staclium der ersten Blutbildung - Megaloblasten . . . . . . . . 34 
3. Auch Granulocyten und Megakaryocyten stammen im ersten Stadium der 

Blutbildung von lymphoiden Zellen ab. . . . . . . . . . . 34 
4. Die Blutgefäße im Knochenmarke . . . . . . . . . . . . . 35 
5. Ein wandern der fertigen Blutzellen in die Gefäße. . . . . . 35 
6. Blutbildung im Knochenmarke des erwachsenen Individuums 36 
7. Das Stützgewebe des Knochenmarkes . . . . . . . . . . . 37 
8. Die Fett· und Gallertmetamorphose des Knochenmarkes . 37 
9. Zusamm~nfassung. . . . . . . . . . . . . . . . . . . 38 

Die gegenseitigen Beziehungen zwischen Milz, Leber und Knochenmark 38 

11. Kapitel. 
A. Wie kann man sich von der Größe der Blu1rmauserung eine ungefähre Vorstellung 

machen f ............................... 41 
I. Durch Analyse des Blutes. . . • . . . . . . . . . . . . . . . . . . 41 

1. Die gewöhnlichen klinischen Methoden der Blutuntersuchung. . . .. 41 
2. Chemische Analysen des Blutes . . . . . . . . . . . . . . . . . . 43 

II. Die Analyse des intermediären Hämoglobinumsatzes . . . . . . . . . . 47 
1. Über die Beziehungen zwischen Hämoglobin resp. Hämatin zu den Gallen· 

farbstoffen. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 48 
2. Die Muttersubstanzen des in der Leber ~ebildeten Bilirubins . . . . . 51 
3. In welcher Form kommt das Hämoglobm an die Leber heran? ... 56 

III. Unter den Abbauprodukten des Hämoglobinmolfküls kommen als Maßstab 
der Blutmauserung nur das Eisen und der Farbstoffrest in Frage. . .. 58 
1. Warum ist die Eisenausscheidung nicht als Maßstab für den Blutabbau zu 

verwerten f .. . . . . . . . . . . . . . . . . • . . ... . . .. 59 



Inhaltsverzeichnis. 

2. Die Galll'nfarbstoffausscheidung als Maß dps Blutzprfalles 
3. Die UrobilinauBBcheidung durch den Kot als ]\faß des Blutzerfalls 
Zusammenfassung ...... . . . . . . . . . . . . . 

B. Die Bedeutung der Milz für die Blutmauserung ... . . . " 
1. Eventuclle Ausfallserscheinungen nach Milzt'xstirpation . 
2. Veränderungen der Erythrocyten nach MilzexBtirpation . 
3. Der Einfluß der Milzexstirpation auf das wt'iße Blutbild. 
4. Milztätigkeit und Blutplättchen . . . . . . . . . . . . . . . 
5. Der Einfluß der Splenektomie auf die Gallpnfarbstoffausscheidung 
.6. Milz und PufinstoffwechscJ . . . . . . . . . . . . . . . . . 
7. Wie erfolgt die Hämolyse in der Milz? ....... . . . . 
8. Wie kann die Milzfunktion nach Splenektomip prst'tzt werden? . . 
9. Wechselwirkungen zwischcn Milzfunktion und Knochenmarkstätigkeit 

lO. Bcdeutung der Milz für den EisenstoffwechsPl . . . . . . . . . . 
Zusammenfassung. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 

III. Kapitel. 
I. Die verschiedenen Formen von Gelbsucht . . . . . . . . . . . . . . . 

.-\.. D~r rein mechanische Stauungs. Ikterus . . . . . . . . . . . . . . . 
B. Jpne Formen von Ikterus, wo innerhalb der größpren Gallenwege kein Hindernis 

zu finden ist . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
1. Die Grundprinzipien, die zugunsten der Lehre vom .,hämatogenen 

Ikterus" angeführt werden . . . . . . . . . . . . . . . . . . .. 
2. Theorien, die eine funktionelle Schädigung dpr Lpbpr annehmen . . . . 

H. Die Lehre von der Toluylendiaminvergiftung und ihre Bt'dcut ung für die Auf-
fassung vorn pleiochromen Ikterus . . . . . . . . . . . . . . 
1. Allgemeines über die Toluylcndiaminvergiftung . . . . . . . . . . . 
2. Der Einfluß des Toluylendiamins auf die Gallenspkretion. . . . ... 
3. Einfluß des Toluylendiamins auf die Blutbeschaffenheit . . . . . . . 
4. Wodurch unterscheidet sich die Anämie nach Toluylendiaminvergiftung 

von der nach anderen Intoxikationen . . . . . . . . . . . . . . . 
5. Das VorkOn1'mcn von Hämosiderose bei der Toluylendiaminvergiftung 
6. Einfluß der Toluylendiaminvergiftung auf die Resistenz der Erythrocytcn 
7_ Die Bedeutung der Milz für die Wirkung des Toluylendiamins . . .. 
8. Der histologische Aufbau der Milz der mit Toluylendiamin vergifteten Tiere 
9. Das Toluylendiamin wirkt in vitro nicht hämolytisch . . . . . . . . 

lO. Der Toluylendiaminikterus läßt sich nur schwer einheitlich erklären . 
11. Die Toluylendiaminvergiftung bewirkt nicht bei allen Tieren Ikterus. 
12. Knochenmarksreizung als Begleiterscheinung der Toluylendiaminver-

giftung . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .... 
13. Das gegenseitige Abhängigkcitsverhältnis von Anämie und Ikterus nach 

Toluylendiaminvergiftung . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
14. ~ie ~ntersc.hiedlichen Anschauungen über die Entstehung der Toluylen

dlammvergIftung . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
15. Der Einfluß des Toluylendiamins auf den gesamten endothelialen Apparat 

im Sinne von Aschoff. Meine Theorie von der Entstehung der Gelbsucht 
nach T.D.A.-Vergiftung . . . . . . . . . . . . . . . . _ ..... 

16. Neuere Untersuchungen, die dafür sprechen, daß bei der Toluylendiamin
vergiftung auch eine extrahepatische Gallenfarbstoffbildung möglich ist. 

17. Zusammenfassung. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .... 

IV Kapitel. 
Die L3hre vom menschlichen hämolytischen Ikterus 

A. Die historische Entwicklung dieses Krankheitsbildes 
B. Symptomatologie. . . . ... . . . . . . 

1. Die Gelbsucht . . . . . . '. . . . . . . . . 
2. Pseudogallensteinkoliken . . . . . . . . .. ..... 
3. Die fehlende Bilirubinurie im Harn; dafür a.ber Urobilinnrie 
4. Bilirubinämie. . . . . . . . . . . . . . . . . 
5. In der Regel kommt es beim hämolytischen Ikterus zu keiner Gallen-

säureausscheidung . . . . . 
6. Hämoglobinurie ..... 
7. Der Farbstoffgehalt des Stuhles . . . 
8. Der Farbstoffgehalt im Duodenalsaft .. 
9. Der Milztumor . 

10. Leber .. 
11. Fieber 

V 
SeIte 

71 
76 
92 
95 
95 
96 
98 

100 
100 
102 
lO3 
106 
107 
108 
116 

117 
117 

120 

121 
123 

124 
124 
125 
130 

131 
132 
134 
136 
140 
143 
147 
149 

150 

151 

152 

153 

157 
159 

162 
162 
164 
164 
165 
166 
167 

171 
173 
173 
174 
174 
176 
176 



VI Inhaltsverzeichnis. 
Seite 

12. Das Verhalten des Blutes. . . . . . . . . . . . . 176 
13. Der Stoffwechsel. . . . . . . . . . . . . . . . . 183 

I. Familiärer und kongenitaler Ikterus (Typus Minkowskl) 185 
1. Verlauf . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 185 
2. Eigene Beobachtung . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 189 
3. Pathologische Anatomie mit Ausschluß meiner eigenen Beobachtungen 196 
4. Pathogenese . . . . . . . . . . . . . . . . . 201 
5. Prognose, Diagnose und Vorkommen. . . . . . 202 
6. Therapie .. . . . . . . . . . . . . . . . . 203 

H. Erworbener hämolytischer Ikterus (Typus Hayem) 204 
1. Eigene Kasuistik. . . . . 204 
2. Pathologische Anatomie. . 207 
3. Spezielle Symptomatologie. 214 
4. Verlauf . . . . . . 219 
5. Differentialdiagnosl' . 228 
6. Pathogenese . . . . . . . 231 
7. Therapie .. . . . . . . . 236 
8. Unsere Resultate der Splenektomie. . . . . . .. .... 240 

Der menschliche hämolytische Ikterus im Rahmen der "hepatolienalen Erkran-
kungen" . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 240 

V. Kapitel. 
Abgrenzung der Pathologie der perniziösen Anämie, soweit wir sie in diesem Kapitel 

besprechen wollen .,. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 243' 
A. Die hämolytische perniziöse Anämie . . . . ... . . . . . . . . . . . . . 243 

1. Wie kam man allmählich zu der Überzeugung, daß die Hämolyse bei der 
perniziösen Anämie ganz besonders im Vordergrund des Krankheitsbildes 
steht7 .............................. 243 

2. Pathologisch-anatomische Tatsachen, die sich zugunsten der Theorie ver
wenden lassen, daß es sich bei der perniziösen Anämie um einen erhöhten 
Blutzerfall handelt . . . . . . . . . . . . . " . . . . . . . . . . 250 

3. Der intermediäre Hämo~lobinstoffwechsel bei der perniziösen Anämie . 251 
4. Besteht die WahrscheinlIchkeit, daß es sich bei der Perniciosa um eine 

intravaskuläre Hämolyse handelt 7 . . . . . . . . . . . . . . . . . 255 
5. Ergeben sich irgendwelche Beziehungen zwischen der perniziösen Anämie 

und dem Krankheitsbilde des hämolytischen Ikterus 7 . . . . . . . . 256 
6. Die Gründe, die uns veranlaßt haben, bei der perniziösen Anämie die 

Splenektomie zu empfehlen . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 257 
7. Meine Resultate der Splenektomie bei der perniziösen Anämie .... 267 
8. Der Einfluß der üblichen Mittel zur Behandlung von Anämien gegenüber 

Milz, Leber und Knochenmark. . . . . . . . . . . . . . . . . . . 268 
9. Die Resultate der Splenektomie anderer Autoren . . . . . . . . . . 269 

10. Die histologische Untersuchun~ der von uns exstirpierten Milzen . . . 270 
11. Besteht ein Zusammenhang zWlschen den geschilderten Milzbefunden und 

der gesteigerten Hämolyse 7 . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 278 
12. Die Rolle des erythropoetischen Apparates bei der Perniciosa . . . . 280 
13. Die Bedeutung der Leber im Krankheitsverlaufe der perniziösen Anämie 282 
14. Wie .e~~ären s~~h. andere Autoren den Erfolg der Splenektomie bei der 

pernlzlOsen AnaDlle 7 . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 284 
Kritik der einzelnen Anschauungen. . . .. . . . . . . . . . . . . . 284 

15. Die Bedeutung der Hämolymphdrüsen für die Pa.thogenese der per
niziösen Anämie . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 286 

.16. Der Purinumsatz bei der perniziösen Anämie und der EWihrtt~r Splen
ektomie auf den Harnsäurestoffwechsel . . . . . . . . . . . . . . . 286 

17. Zusammenfassung. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 289 
B. Die aplastische Anämie .. . . . . . . . . . . . . . . . ....... 290 

1. Historische Entwicklung dieses Krankheitsbegriffes . . . . . . . . . 290 
2. Läßt sich durch das Experiment ein ähnliches Krankheitsbild erzeugen f 291 
3. Der Hämoglobinumsatz bei der aplastischen Anämie. . . . . . . . . 292 
4. Die Anschauung von Frank von der Entstehung der aplastischen Anämie 295 
5. Eigene Beobachtungen und der Fall von PHbram und Stein ... 299 
6. Unsere Anschauung von der Pathogenese der aplastischen Anämie . . . 308 
7. Einfluß der Regeneration auf die Knochenmarksfunktion ...... 309 
8. Der Einfluß der Milzexatirpation auf das Krankheitsbild der essentiellen 

Thrombocytopenie 310 
9. Zusammenfassung. 314 



Inhaltsverzeichnis. VII 
SeIte 

C. Di~ Unterschiede zwischen der hämolytischen perniziösen Anämie und dem 
hämolytischen Ikterus .. . . . . . . . . . . . . 315 

VI. Kapitel. 
1. Anaemia splenica im Sinne von Griesinger und Strümpell 
2. Anaemia splenica im Sinne von Ban ti .......... . 
3. Die Anaemia splenica im Sinne von Senator und Micheli . 
4. Das Krankheitsbild im Sinne von Strü mpellläßt sich nicht vergleichen 

mit jenem von Banti ..................... . 
5. Der Versuch N aegeHs, den Begriff - Anaemia splenica - fallen zu lassen 
6. Im Laufe der letzten Jahre ließen sich einige Krankheitsbilder schärfer prä· 

zisieren, die früher sicher noch zur Anaemia splenica gerechnet worden 
wären; kurze Differentialdiagnose derselben. . . . . . . . 

7. Das Krankheitsbild der Splenomegalia haemolytica (Ban ti) 
8. Atypische Formen von "Anaemia splenica". . . . . . . . . . . . . 

VII. Kapitel. 
1. Das Krankheitsbild der Anaemia pseudoleucaemica infantum (v. J aksch) 
2. Der Zusammenhang der Anaemia pseudoleucaemica infantum mit der 

Rachitis ................ . 
3. Die alimentäre Anämie . . . . . . . . . . . . . . . . 
4. Der Urobilinstoffwechsel bei der alimentären Anämie . . 
5. Der Einfluß der Fettnahrung auf den Hämoglobinabbau . 
6. Die Bedeutung der Funktion des erythropoetischen Apparates für das 

Symptomen bild der Anaemia pseudoleucaemica infantum 
7. Echte Fälle von hämolytischem Ikterus im Kindesalter . . . 
8. Eigene Beobachtungen an Fällen von Anaemia pseudoleucaemica infanturn 
9. Zusammenfassung. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 

VIII. Kapitel. 
1. Die Beschreibung des Krankheitsbildes, so wie sie von Ban ti gegeben 

wurde ................. . 
Verhalten des Blutes. . . . . . . . .. 

2. Die Literatur nach Ban tis erster Mitteilung 

IX. Kapitel. 
I. Die experimentelle Stauungsmilz . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 

1. Das histologische Bild bei experimenteller Milzstauun~ ...... . 
2. Der Einfluß der experimentellen Milzstauung auf den Hämoglobinabbau 

II. Die Stauungsmilz beim Menschen. . . . . . . . . 
1. Milz bei allgemeiner Stauung; die indurierte Milz 
2. Der thrombophlebitische Milztumor 

Prognose ........... . 
3. v. Baumgartensche Fälle .... . 

X. Kapitel. 
I. Kurzer Überblick über den gegenwärtigen Stand der Anschauungen über die 

verschiedenen Formen der Lebercirrhose. . . . . . . . . . . . . . . . 
a) Der Ikterus . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
b) Der Milztumor . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
c) Der Ascites . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 

II. Die Stellung des Milztumors im Krankheitsbilde der Lebercirrhosen 
a) Wichtige Angaben aus der deutschen Literatur. . . . . . .. 
b) Angaben aus der französischen Literatur. . . . . . . . . . . ... 

III. Die Sonderstellung der hypertrophischen resp. biliären Lebercirrhose vorn 
Standpunkte der Kliniker und Anatomen . . . . . . . . . . . . . . . 

IV. Kann man den Ikterus bei der typischen hypertrophischen Lebercirrhose 
rein hepatisch erklären? . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 

V. ~: ~:~::Cirrro~:e~ a~te~ ~e~be.n ~e.be.ra~r~p~~ ~d. d~s .Ik.te~~ c~t~n:h~li~ 
VI. Meine eigenen Erfahrungen über "hypertrophische" Lebercirrhosen . . . . 

a) Allgemeine klinische Bemerkungen. . . . . . . . . . . . . . . .. 
b) Der Hämoglobinurn~tz in einem Fall von hypertrophischer Lebercirrhose, 

der zur Sektion kam. Histologische Untersuchupg der Leber und Milz 
c) Die ersten Splenektomien bei hypertrophischer tebercirrhose. . ... 

VII. Abtrennung der "splenomegalen Cirrhosen ohne Ikterus" von den "hyper. 
trophischen Formen" . . . . . . . 

VIII. Splenomegale Cirrhosen mit schwerer Anämie . . . . . . . 

323 
324 
325 

326 
326 

327 
328 
334 

337 

:339 
340 
342 
342 

343 
343 
344 
346 

348 
349 
357 

380 
380 
383 
384 
384 
386 
399 
402 

414 
414 
415 
415 
417 
417 
420 

423 

429 

431 
433 
433 

435 
442 

453 
459 



VIII Inhaltsverzeichnis. 
Seite 

IX. Cholämische Blutungen als Ausdruck einer Thrombocytopenie ...... 461 
X. Unsere Anschauungen über die Stellung der Splenomegalie im Hahmen der 

Lebercirrhosen. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 464 
Spielt die Milz bei der akuten gelben Leberatrophie eine funktionelle Rolle? 471 

1. Welcher Qualität ist der Ikterus bei der akuten gelben Leberatrophie 
resp. beim Ikterus catarrhalis . . . . . . . . . . . . . ...... 471 

2. Das Verhalten der Milz bei der akuten Leberatrophie . . . . . . . . 472 
3. Das Verhalten des erythropoetischen Apparates bei der akuten gelben 

Leberatrophie . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .. 473 
474 
475 

4. Die Beobachtungen von Pick und Hashimoto ..... . 
5. Zur Frage der Splenektomie bei der akuten gelben Leberatrophie 

XI. Kapitel. 
1. Historische Entwicklung des Krankheitsbildes der Hämochromatcse 
2. Symptomatologie. . . . . 
3. Pathologische Anatomie. . . 
4. Chemische Untersuchungen . 
5. Pathogenese . . . . . . . . 
6. Vorkommen und Häufigkeit . 
7. Verlauf ......... . 
8. Diagnose. . . . . . . . . . 
9. Eigene Beobachtungen . . . . . . . . . . . . . . 

10. Unsere Anschauung vom Wesen der Hämochromatose 
11. Zusammenfassung. . . . . . . . . . . . . . . . . 

XII. Kapitel. 

476 
476 
478 
482 
482 
486 
486 
486 

. 486 
489 
492 

1. Abgrenzung der Frage . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 494 
2. Die symptomatische Polycytämie (Erythrocytose) im Gegensatz zur kryp. 

togenetischen Form (Erythrämie) . . . . . 494 
3. Das Krankheitsbild der Polycytaemia rubra. 495 
4. Pathologische Anatomie . 497 
5. Pathogenese . . . . . 498 
6. KrankheitsverIauf. . . 500 
7. Therapie .... . . 501 
8. Eigene Beobachtungen 501 
9. Zusammenfassung. . . 508 

XIII. Kapitel. 
1. Findet sich histologisch in der Milz Fett? . . . . . . . . . . . . . 
2. Chemische Untersuchungen über den Zusammenhang von Milz und Fett· 

stoffwechsel . . . . . . . . . . . . . . 
3. Die Beobachtungen von W. H. Hchultze . 
4. Die Beobachtungen von Anitschkow ... . 
5. Die Splenomegalie Typus Gaucher ... . 
6. Die Xanthomatose im Sinne von Chvostek 
7. Der Fett· resp. Cholesterinstoffwechsel im Rahmen des hepatolienalen 

Systems ................... . 

XIV. Kapitel. 

5·10 

511 
512 
514 
516 
521 

522 

Zusammenfa.ssung . . 
Literatur 

524 
547 

Die Operationen an der Milz bei den hepato-Uenalen Erkrankungen. 
Von Prof. Dr. Egon Ranzi. 

Zugangswege zur Milz. . . . . . . . 
Indikationen zur Splenektomie. . . . 
Technik der Splenektomie . . . . . . 
Operative Resultate der Splenektomie. 
Spätere Resultate der Splenektomie 

1. Hämolytischer Ikterus 
2. Perniziöse Anämie . . . . . . . . . . . . . . 
3. Megalosplenische Cirrhose (Ban tische Krankheit) 
4. Thrombophlebitische Formen . . . . . . . . . 

Literatur . 

Autcrenregister 
Sachregister . . 

571 
573 
574 
578 
580 
581 
581 
581 
582 
583 

585 
594 



~~inleitung. 

Bis vor nicht langer Zeit wurde bei der Beurteilung der Symptome, die 
im Gefolge von Leberkrankheiten zur Beobachtung kommen, in ätiologischer 
Beziehung die Hauptaufmerksamkeit den Veränderungen im Leberparenchym 
geschenkt. So versuchte man unter anderem, auch Gelbsucht, Anämie und 
Milzschwellung, die bei manchen Cirrhosen im Vordergrunde stehen, ausschließ
lich auf Störungen der Leberfunktion zu beziehen. 

Dieser einseitige Standpunkt bedurfte einer Revision, als man aus der 
großen Gruppe der Leberkrankheiten Typen herausheben lernte. bei denen 
durch Splenektomie, nicht nur der Ikterus, sondern auch der ganze krankhafte 
Prozeß zum Sti1lstand gebracht werden konnte. Ja, in einzelnen Fällen gelang 
es sogar, durch die Exstirpation der Milz das Fortschreiten der bereits ein
getretenen cirrhotischen Veränderung der Leber aufzuhalten. 

So entwickelte sich allmählich die überzeugung, daß bei Krankheiten, 
die man früher ausschließlich zu den Leberkrankheiten gezählt hatte, gelegent
lich auch die Milz imstande sein kann, Symptome auszulösen oder 
zu befördern, die bis dahin nur auf Le berstörungen bezogen wurden . 

. In manchen Fällen, wo gleichfalls Milz und Leber erkrankt erscheinen, 
kann die Anämie symptomatisch manchmal so in den Vordergrund treten, 
daß diese Erscheinung das Krankheitsbild zu beherrschen scheint; auch hier 
ist nun bisweilen die Exstirpation der Milz von außerordentlich günstigem 
Erfolge begleitet. 

Diese Tatsachen - der Einfluß auf die Gelbsucht und die günstige Wirkung 
auf die Anämie - lassen an Wechselbeziehungen der Milz, einerseits 
zur Leber, anderseits zum erythropoetischen Apparate denken. 
Nachdem nun alle drei Organe teils mit dem Abbau, teils mit der Rekon
struktion der roten Blutzellen beschäftigt sind, lag es nahe, bei der Be
urteilung der einzelnen Funktionen und ihrer gegen .. eitigen Beeinflussung 
vor allem den intermediären Hämoglobinstoffwechsel in den Vorder
grund zu rücken. Die Schwierigkeit war nur die, einen entsprechenden Maß
stab zu finden, der es auch dem Kliniker ermöglicht., eventuelle Störungen 
im Blutabbau richtig zu beurteilen. Denn die üblichen hämatologischen Me
thoden sind nicht imstande, sicher zu entscheiden, ob z. B. die Ursache 
einer Anämie in einem vermehrten Verbrauche der roten Blutzellen zu sllchen 
ist, oder in einer herabgesetzten Produktion derselben. Nachdem man nun 
gerade für die Beurteilung dieser und ähnlicher Fragen aus der Bestimmung 
der Stoffwechselschlacken des Hämoglobinmoleküls mehr erfahren durfte, 
haben wir auf die Analyse des Bilirubins in der Galle und des Urobilins 
im Stuhle großen Wert gelegt. Auf Grund solcher Analysen sind wir zu 
der überzeugung gekommen, daß bei gewissen hepatolienalen Affek
tionen der Blutumsatz beträchtlich über die Norm gesteigert sein kann und 
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fast normale Verhältnisse zurückkehren können, wenn die Milz entfernt wurde. 
Selbstverständlich drängte sich dabei auch die Frage auf, welche Rolle die nor
male Milz im Hämoglobinstoffwechsel spielt und ob ihr Ausfall auch in dieser 
Richtung sich Geltung verschaffen kann. Tatsächlich läßt sich ja. nach Ent
fernung der normalen Milz eine Hemmung im Blutabbau feststellen, doch !'lind 
die Ausschläge lange nicht so groß, wie man auf Grund der Befunde an 
pathologischen Milzen erwartet hätte. Die Ursache für dieses Verhalten scheint 
darin zu liegen, da.ß die MiJz nur der augenfälligste Vertreter eines 
großen Systemes ist, das an der Bildung und der Rekonstruktion 
der roten Blutzellen den regsten Anteil nimmt. 

. In der folgenden Zusammenstellung, der in mancher Beziehung auch eine 
allgemeine Milzpathologie ~ugrunde liegt, wollen wir uns unter Berück
sichtigung der gegenseitigen Beziehungen zwischen Leber. Milz und Knochen
mark vor allem mit der Frage des intermediären Hämoglobinstoffwechsels 
beschäftigen, weil wir überzeugt sind, daß einerseits die Verhältnisse so ein
facher zu überblicken sind und anderseits sich gerade aus diesem Kapitel 
viele Berührungspunkte zur allgemeinen Leberpathologie ergeben. Bei dieser 
Besprechung wird sich auch zeigen, ob unsere Kenntnisse bereits soweit ge
diehen liIind, daß man von Krankheiten eines hepatolienalen Systemes 
sprechen kann, wobei wir in das Wort "lienal" all das hineingelegt wissen 
möchten, was sich uns als großes biologisch zusammengehöriges System prä
sentiert, in welchem die Milz als wichtigster Faktor die große Rolle spielt. 



1. Kapitel. 

:\Iilz, Leber, Knochenmark und wahrscheinlich auch ein Teil der Lymph
drüsen beteiligen sich am intermediären Hämoglobinstoffwechsel. Im folgenden 
Kapitel wollen wir uns die Frage vorlegen, inwieweit wir aus der histologischen 
rntersuchung dieser Organe schon unter normalen Bedingungen herauslesen 
können, in welchem Grade sie alll· Abbau bzw. der Rekonstruktion der roten 
Blutzellen beteiligt sind? 

A. Histologie der Milz. 
Für den Biologen, der die Funktion eines Organes aus seinelll morpho

logischen Bau erkennen will, sind die histologischen Details der Milz am 
leichtesten zu faßen, wenn er sich an den Verlauf der Blutgefäße hält. 

1. Gefäßapparat und Milzbau. über die Blutbahnen der Milz hat ein jahre
langer wissenschaftlicher Streit bestanden. Ursprünglich nahm man auf Grund 
von Injektionsversuchen an, daß die Arterien, bevor sie in die Venen einmünden, 
eine Unterbrechung erfahren. Der erste, der dagegen Stellung nahm, war Bill
roth. Müller und Stieda waren nicht seiner Ansicht. In neuerer Zeit stehen 
sich Thoma, v. Ebner auf der einen Seite, Hoyer auf der anderen gegenüber. 
Der strittige Punkt ist nach wie vor derselbe. Als sogenannte "Vermittlungs
süchtige" , wie Weidenreich sie nennt, kommen Gray, Köllicker, Legros und 
Robin und Mall in Betracht. Alle Autoren haben ihre Ansicht aus Injektions
präparaten gewonnen; insofern ist den Resultaten von Weidenreich, Mollier 
und auch denen von Helly, die aus Serienschnitten ihre Schlüsse ziehen, un
bedingt der Vorzug zu geben. 

Die Milzarterie teilt sich im Hilus der Milz in mehrere Zweige, die End
arterien entsprechen und sich bei normaler Anordnung in einer Linie längs des 
Hilus in das Organ einsenken. Jeder Zweig versorgt ein bestimmtes Gebiet 
der Milz; die Gefäße verzweigen sich immer mehr und mehr und lösen sich 
endlich pinselartig in Kapillaren auf. Jede Arterie nimmt gleichsam bei ihrem 
Durchtritt durch die Kapsel deren Bindegewebe mit. So kommt es, daß die 
arteriellen Blutgefäße und ihre vielfachen Verzweigungen von derben binde
gewebigen Umhüllungen, den sogenannten Balken oder TrabekeIn geschützt 
erscheinen. Dieser bindegewebige Schutz erstreckt sich noch auf Gefäße von 
einem Durchmesser von 0,20 mm. Di~ noch feineren Arterien entbehren dieser 
Hüllen und treten gleichsam aus dem Maschenwerke der Trabekel heraus, 
doch sind auch sie noch von zarten Bindegewebsfasern begleitet und umgeben. 

a) Gefäße des Milzfollikels (weiße Pulpa). Unmittelbar nach 
Austritt aus dem eigentlichen Trabekularsystem wird die Arterie vom Milz
follikel umschlossen. Dieser - auch Malpighisches Körperehen oder Milz
knötchen genannt - besteht im wesentlichen aus Lymphocyren, die von einem 
Ketzwerk zusammengehalten werden, das aus Fasern und dendritisch ver-
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zweigten Zellen besteht. Dieses faserige Gerüst, dem sich auch vereinzelte 
elastische Fasern zugesellen können, steht mit den Ausläufern des Trabekular
systems in vielfacher Beziehung. An der Adventitia der feinen Arterien sind 
Brücken zwischen ihr und dem Stützgewebe der Lymphkörperchen nachweis
bar. Da der Follikelapparat die Arterie zirkulär umschließt, so wird öfter auch 
von einer Ly m p h sc h eid e gesprochen. Auch im Milzfollikel stellen die arteriellen 
Zweigchen noch deutlich umwandete Kanälchen dar und sind daher leicht zu 
erkennen. Erst nach ihrem übertritt in die rote Pulpa wird ihr Nachweis müh
sam. Ein Sichverlieren der Gefäßwandungen erfolgt dagegen nicht. Wenn auch 
an vielen Stellen die Arterie nicht im Zentrum des Mal pighischen Körpers 
zu liegen kommt, so wird sie doch, soweit sie von größeren Ansammlungen von 
Lymphocyten umgeben erscheint, als Zentralarterie bezeichnet (Abb. 1). 

Ela,ti.eh }'a~c 
in Mr \\-" ud 
Derer Knpill!ll'cll 

K'1J1i ll:\r'lucr
chnitL 

l'ull''' ,'ulkrcr ) Iunld ,Ir, ) l lIzknlilehcns 

Pulp" )(nülchenrnudzollc 

Abb. 1. Querschnitt durch ein normales Milzknötchen. 
(Nach So bo t ta, l\Iilz, S. 304.) 
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b) Gefäße der roten Pulpa. Während ihres Verlaufes durch das Milz
knötchen entsendet die Zentral arterie K n ö tc h e n kap i 11 a re n; dieselben werden 
später noch genauer besprochen werden (vgl. S. 10). Bald nach dem Abzweigen 
dieser Kapillaren erfährt das Lumen der Zentralarterie eine allmähliche Verenge
rung. Sobald sie einen Durchmesser v~n ca. 15 !l erreicht hat, verliert sie 
ihre Lymphscheide, verläßt damit den Follikel und tritt in die rote Pulpa ein. 
Hatte die Arterie noch alle drei Schichten (Intima, Media und Adventitia), 
so zeigt sie auch jetzt nach ihrem Austritt aus der weißen Pulpa noch alle Charak
teristika einer kleinen Arterie (Arteriole - modifizierte Kapillare). (Abb. 2, 3,4.) 
Ihr Endothel wird von langen spindeIförmigen Zellen gebildet, deren Kernc 
gegen das Lumen stark vorspringen. Die Media ist einfach, die Adventitia 
etwas aufgelockert und führt elastische Fasern. Dieses Stück mit den eben an-
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gdührten Charakteristicis wird nach \Vei de IIrp ich 1'111 paarte rie gcnannt. Der 
Hun folgende 0,15-0,25 mm lange Abschnit.t wird als H ii I~e n arte ri e bezeichnet. 
An der Grenze zwischen bei den sieht man häufig eine leichte Erweiterung, 
welche durch eine Anhäufung von Erythrocyten bedingt wird. Obwohl di{' 
Hülsenarterie - entdeckt wurde sie von Schweigger-Seidel - eine kon
"tante Lumenweite von 6--8 !l besitzt, so ist sie, wiewohl sie bereits eine 
Ka pillare darstellt, durch eine eigentümliche Verdickung ihrer \V andullg 
eharakterii"iert. Das Endothel ihrer Int.ima besitzt große. yorspringendc, 
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Jlitl :"('II;ll'h.'( l t'lI 
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j.i chtun J,: Cilll'r weileu 
\."('UÜtiCIl K a pUl. re 

( 'i"", ' 
LYll.pIHIC~ ' tl'n 

I'nl,\ IIIlkh'ül't' 
I.I·Uk41~·P '·1 • 

..\bb. 2. Durchschnitt dureh die l\1ilzpull'lt eines nOI'III'1kn :\I('n,;elH'n. 
(Xach ~ abo tt a, )Iilz, ~. aOi.) 

liingliche Kerne, die manchmal soweit in das Lumen hineinragen, daß diese;; 
fast verlegt erscheint. Die eigentliche Wand - die Sehweigger-Seidelsche 
Scheide - wird von einem syncytiumartigen Komplex mit zahlreichen Kernen 
gebildet. Zu den Kernen zugehörige Zell grenzen sind schwer zu erkennen, 
doch findet sich zwischen den Kernen ein dichtes Gefüge feinster Fäserchen. 
Am Golgi präparate gewinnt man den Eindruck, als wären marklose Nerven
fasern vorhanden. Das Hülsengewebe selbst kann unter normalen Bedingungen 
der Sitz von roten und weißen Blutkörperchen sein. Die Hülsenarterie tritt 



6 Histologie der Milz. 

nunmehr in ihr eigentliches kapilIäres Stadium ein, d. h. sie splittert sich wie 
ein Pinsel (Penicillum) auf - arterielle Kapillare. Wenn auch die Wan
dung der arteriellen Kapillaren dünn erscheint, so lassen sich an ihr noch zwei 
Schichten unterscheiden: eine äußere, feinst fibrilläre und eine innere aus Zellen 
mit vorspringenden Kernen. Die arteriellen Kapillaren endigen nach We i de n
reich in doppelter Weise: sie finden ihre Fortsetzungen entweder in den Milz
sinus, oder sie verlieren sich im Retikulum der Milzpulpa (vgl. auch S. 22). 

c) Milzsinus. Die Milzsinus bilden einen dichten Plexufl kapillarer, viel
fach zusammenhängender Hohlräume, deren Querdurchmesser zwischen 10 bis 
40 I' schwankt. Die Milzsinus stehen einerseits, wie erwähnt, mit den arteriellen 

, , 
ilül f"lInrtt It" 

Abb. 3. Abb. 4. 
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Beide Abbildungen entstammen der Arbeit von Weidenreich. Abb.3 zeigt dei!- über
gang einer Hülsenarterie in eine arterielle Kapillare. Abb. 4 zeigt den überga.ng einer 

Pulpa- in eine Hülsenerterie. 

Kapillaren, anderseits mit den Venen, welche die Milz verlassen, in Ver
bindung. Man muß sich daher vorstellen, daß das Blut, welches die Milzpulpa 
von den zuführenden Arterien erhält, in die Milzsinus fließen muß, ehe es das 
Organ durch die abführenden Venen verläßt. Der Bau der Milzsinus weicht 
wesentlich von dem der gewöhnlichen Kapillaren ab, so daß diesen Räumen 
eine organspezifische Bedeutung zugeschrieben werden muß. Relly vertritt 
den Standpunkt, daß die Wandungen der Sinusräume als lückenlos, resp. als 
vollständig geschlossen anzusehen sind. Weidenreich anerkennt dagegen 
verschiedene Lücken. Wohl am weitesten geht MolIier, der von porösen 
Wänden spricht. 

d) Stabzellen und Sinusringfasern. a) Weidenreichs Auffassung. 
Die innere Schicht der venösen Sinus wird von den Stabzellen (Weiden-
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reich) gebildet. Diese Elemente, die von Ausstrichpräparaten der Milzpulpa 
bekannt sind, haben vielfach den Charakter von Endothelzellen. Nach Weiden
reich stellen sie schmale, stabförmige Zellen dar, die in der Mitte einen 
sowohl seitlich, als auch nach innen zu stark vorspringenden Kern besitzen 
(Abb. 5). Die Kerne zeigen oft an der Basis gegen das Lumen zu 1-3 Ein
faltungen. Durch diese Falten
bildung, die, wenn vorhanden, 
parallel zur Längsrichtung der 
Kerne verläuft, entsteht bei Be
trachtung der gefärbten Kerne 
eine Eigentümlichkeit, die uns 
glauben macht, daß im Kern 
1-2 doppeltkonturierte Streifen 
liegen - ein Moment, dessen Er
kennung auch unter pathologi
schen Verhältnissen sehr wichtig 
ist. Weidenreich hält die Stab
zellen, sonst auch Milzzellen ge
nannt , die isoliert eine große 
Ähnlichkeit mit glatten Muskel
zellen besitzen, für kontraktil und 
meint, daß sie für die Entleerung 
der plexusbiIdenden Sinus von 
Bedeutung sind. Histologische 
Anhaltspunkte, z. B. Anisotropie, 

lti ngraser" 
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Abb. 5. Die Abbildung entstammt der Arbeit 
von Weidenreich. Flächenansicht der Sinus

wand. 

lassen sich für die Muskelzellnatur derselben allerdings nicht erbringen. Die 
Stabzellen, die untereinander nicht anastomosieren, dürften der Innenfläche, 
einer strukturlosen Membran, nebeneinander aufgereiht aufsitzen. Die leichta 
Isolierung dieser Zellen beim Zerzupfen frischer Milzstückchen spricht für 
einen losen Zusammenhang derselben mit der Grundmembran, die aber. da 
Erweiterungen der Milzsinus oft beobachtet werden, dehnbar sein muß. Außer
dem sind in dieser Membran bei 
Betrachtung von der Fläche her 
Lücken (Stomata) zu sehen, auf 
welche wir noch zu sprechen 
kommen werden (Abb. 6). 

Schließlich müssen noch die 
Sin u sringf ase rn, die senkrecht 
zum Verlauf der Stabzellen liegen 
und wie Faßreifen den Stabzell
zylinder umgürten, Erwähnung 
finden. Sie stehen mit dem Reti
kulum der Milzpulpa in Zusam
menhang. Auf Grund des histo

.... - nill~fascrD 

Ringfa rn .. 

)1 mbrnn 
• tomala 

t::Ibzellcn - .. lahzelle" 

Abb.6. Die Abbildung entstammt der Arbeit 
von Weiden reich. Stomata der Sinuswand 

(Flächenansicht). 

logischen Bildes hat man den Eindruck, daß diese zirkulären Fasern, die sich 
nicht wie elastische Fasern, sondern wie Gitterfasern färben lassen, dazu 
dienen, die Dehnung der Sinus zu verhindern, ferner die Lichtung des Sinus
klaffend zu erhalten und schließlich die Fühlung mit der Nachbarschaft her
zustellen. 

ß) Molliers Auffassung. Der Auffassung Weidenreichs ist in letzter 
Zeit von Mollier widersprochen worden. Zunächst nimmt Mollier Stellung 
gegen die Annahme, als würden die zirkulären Gebilde, die Weidenreich als faß
reifenähnlich beschreibt, isolierte Fasern darstellen. Er faßt sie vielmehr als ein 
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Geflecht auf, für welches er den ~amen Netzfasermantel wählt. Weiter wendet 
er sich gegen die zuerst von v. E bner beschriebene dünne strukturlose Haut, 
auf der die Stabzellen - im Sinne Weidenreichs - aufsitzen sollen. Nach 
Weidenreich müßte der Sinus aus einem äußerst feinen Häutchen bestehen, das 
die Form einer Röhre hat, die von faßreifartigen Fasern umschlossen ist und auf 
deren Innenfläche die erwähnten Stabzellen aufsitzen. Wenn nun tatsächlich 
diese Membran, wie Weidenreich angibt, von Löchern durchsetzt ist, die aller
dings nur vorübergehende Unterbrechungen der Kontinuität des Häutchens 
darstellen und durch das Durchwandern der weißen Blutzellen bedingt sind, 
dann kann man, wie Mollier folgert, kaum mehr von einem geschlossenen 
Wandungssystem des Milzsinus sprechen. 

Auf Grund histologischer und vor allem auch entwicklungsgeschichtlicher 
l'ntersuchllngen vertritt Mollier folgenden Standpunkt: Geht man in der 
Tierreihe zurück, so ist lIlan bereits bei der Hundemilz nicht mehr imstande, 

llcl i- die Stabzellen der venösen Sinus als 
einzelne und selbständige Gebilde zu 
isolieren. Sie sind vielmehr der Quere 
nach syncytial untereinander verbunden 
(Abb. 7). Man hat bei der Draufsicht 
eines Sinusflachschnittes den Eindruck, 
daß kaum mehr von einer Platte mit 
Längs(stab )zellen und Querfasern (zir
kuläre Fasern) gesprochen werden 
kann, sondern daß vielmehr "ein dün
nes ausgebreitetes, protoplasmatisches, 
fast regelloses Netzwerk vorliegt, in 
welchem die Netzbalken oft sehr breit 
die ganz verschieden großen und wech
selnd geformten Maschenräume be
grenzen'". Noch viel deutlicher läßt 
sich die Annahme, daß die Wandungen 
der Milzsinus aus einem protoplasma
tischen Netzwerk bestehen, in welchem 
selbst die eingelagerten Kerne nicht 
mehr ausschließlich - wie z. B. beim 
Menschen - in einer Richtung ange
ordnet sind, beim Schaf und beim 
Rind feststellen. Mollier untersuchte 
bei den verschiedenen Tieren die Be-

Abb. 7. Die Abbildung entstanullt der 
Arbeit von Mollier (SitzungHber. d. Ges. 
f. Morph. u. Phys. Münch. l!JO!J). Unregel
mäßige Maschellform des Retikulums beim 

Hunde. 
ziehungen der Sinuswandungen zu dem 

Pulparetikulum (siehe unten) und kam zu dem Resultat, die Sinuswandungen 
nur als einen in der Fläche ausgebreiteten Anteil des gesamten 
Pulparetikulums anzusehen. In weiterer Konsequenz dieser Betrachtung;;
weise mußte das Lumen eines Milzsinus als Maschenraum aufgefaßt werden, 
wobei allerdings sämtliche Maschenräume mit den sie verbindenden Öffnungen 
auf ein gleiches Kaliber eingestellt sind. Wie verhält es sich hierbei mit den so 
leicht isoIierbaren "Stabzellen" ? Sie müssen - so schließt MoIIier - als 
stärker ausgestaltete Längsleisten im syncytialen Gitter bezeichnet werden, 
die durch schmälere Brücken verbunden sind. Wenigstens ist in der Hunde
milz das Endothel (Stabzellen) der kapiIlaren Sinus dauernd retikulär gebaut. 

Aus dieser Darstellung zieht Mollier den Schluß, daß auch die Stab
zellen der menschlichen Milzsinuskapillaren ontogenetisch aus 
seiner Vorstufe eines ausgesprochenen Milzsyncytiums hervorge-



Histologie der Milz. 

gangen sind. Untersuchungen am menschlichen Embryo scheinen für seine 
Ansicht zu sprechen. Das Hauptergebnis seiner Arbeit faßt er in folgendem 
Satze zusammen: Die venöse Kapillarwand in der Milz der Säugetiere und des 
Menschen besitzt keine geschlossene Endothellage, denn sie ist durchbrochen 
gebaut. Es erscheint daher Mollier gleichgültig, ob diese Form des Pulpareti
kulums ungeordnet (Hund, Schaf) oder eine vollständig geordncte (.Men~ch, 
Affe) ist. 

Die Existenz des von v. Ebner entdeckten und von \Veidenrcich an
erkannten strukturlosen Häutchens leugnet Mollier im Prinzip, doch anerkennt 
er eventuell Membranen, die einzelne Maschenräume verschließen. Wenn wir 
später (cf. S. 12) die Veränderungen bei experimenteller venöser Stauung der 
Milz zur Sprache bringen werden, müssen wir uns auf das eben Gesagte be
ziehen. 

Es schien uns wichtig, die Auffassung von Mollier genauer darzustellen, 
weil wir später sehen werden, daß sich unter pathologischen Bedingwlgen viel
fach ein konsensuelles Verhalten zwischen den eigentlichen Retikulumelementen 
und den Stabzellen, resp. den Endothelien der Milzsinus feststellcn läßt. 

e) Verbindungen der Sinus mit den Venen. Die Sinus stehen so
wohl mit dem arteriellen, als auch mit dem venösen System in Kommunikation. 
Die Anastomosen der venösen Sinus mit den arteriellen Kapillaren erfolgen 

;"'Ii 11 11:-. ~ 
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Abb.8. Die .\bbildung entstammt der Arb~it von Weiuenrl'ich. 
Einmündung von l\1ilzsinus in eine Pu!pavene. 

meist unter spitzen \Vinkeln. Es ist dies sicher auch ein Grund, wanun es relativ 
schwer gelingt, die Sinus vom Arteriensystem her mit Injektionsmasse zu füllen. 
Xachdem die Milzsinus ein vielfach verzweigtes und dadurch schwer überseh
bares Maschenwerk gebildet haben, treten sie zumeist in breite Kommunikation 
mit den Pulpa venen, die sich wiederum nach kurzem Verlauf mit den Balken
venen verbinden und so den Abschluß der mannigfachen \Vege bilden, die das 
zurückfließende Blut durch die Milz nimmt (Abb. 8). Diese breiten Kommuni
kationen zwischen Pulpagewebe und Balkenvenen sind schon bei geringer 
Lupenvergrößerung sichtbar. Malpighi sprach hier von Stigmata und meinte, 
die Wand der Balkenvenen habe scheinbar Löcher, durch welche das entblößte 
Pulpagewebe sichtbar würde. 

Die Wandung der Balkenvenen besteht eigentlich nur aus einer Ende
thelschicht. Seine Stütze findet das Blutgefäß nur im fibrillären, sich dem 
Trabekel innig anschließendem Gewebe. Auch die Pulpavenen haben nur 
sehr dünne Wandungen, die ebenfalls durch fibrilläres Gewebe~ehaltell werden, 
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Gas als Fortsetzung des Trabekelbindegewebes f.nzusehen ist. Aus den Balken
venen setzt sich im Hilus der Milz die Vena lienalis zusammen. 

f) Knötchenkapillaren. Wie bereits (cf. S. 4) kurz erwähnt, zweigen 
von den Zentralarterien Kapillaren ab , die der Schweigger-Seidelschen 
H.ülsen entbehren. Diesen Gebilden hat nun Weidenreich ganz besondere Auf
merksamkeit zugewendet. Sie sind bald nach ihrer Abzweigung von der Zen
tralarterie noch verhältnismäßig weit (8-10 1/) und verengen sich aber rasch 
auf ca. 5 /I. Sie breiten sich dann teils im Follikel, teils in den Lymph
scheiden aus. Weidenreich nennt sie Knötchen- resp. Seheidenkapil
laren (Abb. 9). Auch diese Gefäße haben anfangs eine relativ starke Wandung; 
neben großen Endothelien mit längsovalen Kernen als Intima zeigt sich eine 
ziemlich grobfaserige, auch mit elastischen Fasern untermengte Adventitia; 
eine Muskularis fehlt . Die Kapillaren können mit benachbarten anastomosieren. 
Das Wesentliche, worauf Weidenreich das größte Gewicht legt, ist, daß 
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KUll;lIare Knötchen 

Abb. 9. Die Abbildung entstammt der Arbeit von Weiden reich. 
Ka.pillare des Milzknötchens. 

diese Kapillaren sich schließlich an der Grenze zwischen weißer 
und roter Pulpa gleichsam uferlos im Parenchym verlieren. Außer
dem beschreibt Weidenreich noch Lymphröhrchen, die dadurch entstehen, 
daß sich Retikulumfasern ungefähr in der Gegend der Knötchenrandzone , 
also wo sich die Knötchenkapillaren verlieren, zur Bildung feinster Lymph
kanälchen zusammenschließen. Diese Lymphröhrchen münden schon nach 
sehr kurzem Verlauf in die Milzsinus. Weidenreich legt Wert darauf, dieses 
Verlieren von Blutkapillaren zwischen das Parenchym an Serienschnitten fest
gesteUt zu haben. Noch an einer zweiten SteUe bestehen Kommunikationen 
zwischen den mit Endothel ausgelegten Blutbahnen und dem lymphatischen 
Gewebe: die Schweigger-Seidelschen Hülsenkapillaren finden nämlich ihre 
Fortsetzung nicht ausschließlich in den Milzsinus, sondern es kann auch von 
ihnen aus, ähnlich wie bei den Knötchenkapillaren, eine Absplitterung von im 
Milzparenchym uferlos sich verlierenden Kapillaren erfolgen. 
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Alle diese Kapillarendigungen im Milzretikulum sind für Weiden
reich Argumente, um in der strittigen Frage, ob in der Milz ein geschlossener 
oder wenigstens zum Teil offener Blutkreislauf besteht, einen vermittelnden 
Standpunkt einzunehmen. Nach ihm gibt es einen doppeltcn Blutweg 
durch die Milz - einen entlang der Kapillaren und der SinuE\ und 
einen gleichsam querfeldein über die Pulpazellen. Es stimmt dies 
vielfach auch mit den Befunden jener Autoren überein, die mitte1st Injektions
methoden die Blutbahnen der Milz zu erforschen suchten; der Farbstoff fand 
sich teils in typischen Gefäßen, teils in Zonen wandungsloser Räume. 

2. Verhalten von injizierten Fremdkörpern. Weidenreich betrat noch 
einen zweiten Weg, um seiner Vermutung, daß sich die Follikelkapillaren ufer
los in der Pulpa verlieren, eine positive Basis zu verschaffen. Bekanntlich 
finden sich in der Milzpulpa , also außerhalb der Bluträume Erythrocyten. 
Wie kommen diese zwischen die Lymphocyten zu liegen? Auch in Bezug auf 
die Anwesenheit von Leukocyten innerhalb der Milzpulpa könnte man sich 
diese Frage vorlegen, sofern man nicht den Standpunkt vertritt, daß sie in der 
Milz selbst gebildet werden. 

Zuerst hat man zu entscheiden, ob die Wandungen, speziell der Milz
sinus für korpuskuläre Elemente (Leukocyten oder Erythrocyten) durch
gängig sind. Schon unter normalen Verhältnissen sieht man ein Durchtreten 
von Leukocyten durch die Wandungen der Sinusräume. Da Weidenreich 
auf dem Standpunkt steht, daß zwischen Milzparenchym und Sinusraum nicht 
nur eine Membran ausgespannt ist, sondern auch noch die Stabzellen und die 
zirkulären Fat;;ern je ein dichtes· Netzwerk bilden, EO bereitet es· ihm einige 
Schwierigkeit, das Durchtreten der weißen Zellen zu deuten; speziell das 
strukturloEe Häutchen muß in irgend einer Weise umgangen werden. Stomata, 
die präformiert wären, hält Weidenreich für unwahrscheinlich, da die An
ordnung der:-:elben, wie er selbst angibt, eine unregelmäßige ist. Er meint 
daher, daß sie erst beim Durchtritt der Leukocyten durch die Sinus
membran gebildet werden. 

Je mehr es gelingt, ein Durchwandern der weißen Blutkörperchen 
durch die Sinuswandungen zu verfolgen, um so auffallender ist es, daß man 
unter physiolc gisch€l1 Bedingungen fine Diapedese von 'Erythrocyten nicht 
sehen kann. Trotzdem hält Weidenreich auch dies für möglich, obwohl 
er keine sicheren Anhaltspunkte dafür erbringen kann. Im Gegensatz zu 
ihm hält Helly diese Form des übertrittes von korpuskulären Elementen aus 
den Bluträumen gegen das Parenchym für die einzig mögliche. übrigens 
gewinnt man aus seinen Abbildungen den Eindruck, daß die Durchwanderung 
von weißen Blutzellen die der roten bei weitem übertrifft. Natürlich muß 
Mollier die Erklärung des Durchtrittes von zelligen Elementen am leich
testen fallen, da ja nach seiner Anschauung die Sinusräume nur weitere Reti
kulärräume sind, und er eine trennende Membran zwiscben Parenchym und 
Sinusraum im Prinzip überhaupt leugnet. Wie schwer sich diese Annahme 
mit den Befunden von Sokoloff in Einklang bringen läßt, wird uns noch 
zu beschäftigen haben. Mollier gebt auf diese Frage, so weit es sich um die 
Beob3chtungEn von Sokoloff handelt, gar nicht ein. 

In der Absicht, die Wege zu erforschen, wie z. B. die roten Blutzellen 
in das Milzparenchym gelangen, hat Weidenreich nicht nur den rein histo
logischen Weg eingeschlagen, sondern sich auch der Methoden der natürlichen 
Injektion bedient. Zu diesem Behufe wurde Tieren (Kaninchen) Tusch, Zinnober 
oder Hühnerblutkörperchen injiziert. Verabfolgt man entsprechende Mengen 
von Tusch oder Zinnober intravenös, so findet man (5 Min. nach der Injektion 
wird das Tier getötet) die Tusch- resp. Zinnoberkörncben nicht in den Sinu~, 
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sondern im Parenchym, und zwar hauptsächlich in der Körnchenrandzone, 
resp. in der Lymphscheide. Weidenreich 'glaubt nun, daß die Tusch
körnchen auf dem Wege der Knötchenkapillaren in die rot.e Pulpa 
gelangen, Ganz analog fand er auch die Lagerung der durch Transfusion bei
gebrachten Hühnerblutkörperchen. Das Hauptresultat wal' in diesen Versuchen: 
Zahlreiche Hühnererythrocyten im Parenchym, dagegen relativ wenig in den 
Sinusräumen. Vor allem waren die fremden roten Blutkörperchen in der 
Randzone und in den Maschen des Retikulums zwischen den Lymphkörper
chen zu sehen. Dementsprechend .vertritt auch hier Weidenreich den 
Standpunkt, daß die roten Blutkörperchen des Huhnes durch die 
offenp,n Enden der arteriellen Kapillaren in das Parenchym ein
gedrungen seieIl. Daß einzelne fremde Erythrocyten auch in den Sinus
räumen zu sehen seien, ist teils auf Durchwanderune: durch das Parenchvm, 
teils auf direkte Einmündung der arteriellen Kapill~~en in die Sinus - ~lso 
durch die Schweigger-Seidelsche Hülsenkapillaren - zu beziehen. Jeden
falls läßt sich aus diesen Yersuchen der Schluß ableiten. daß fremde Ele
mente, die vielleicht der Organismus aus seinem Kreislauf auszu
schalten beabsichtigt., auf dem Wege der freiendenden Kapillaren 
in das Milzparenchym gelangen. Weidenreich stellt sich nun weiter 
vor, daß z. B. Hühnererythrocyten aus dem Parenchym heraus durch die 
Lymphröhrchen zurück in die Milzsinus geleitet werden. 

Zur Bekrättigung seiner Ansicht läßt er die aus der Literatur bekannte') 
Injektionspräparate der Milz Revue passieren und findet. dabei zahlreiche 
Anhaltspunkte für seine Schlußfolgerungen. Bei fast allen Injektionen 
der Milz yon den Arterien her kann es selbst beim schonendsten 
Yerfahren zu Extravasaten in das Milzparenchym kommen. Yor 
allem zeigen sich dieselben in der 'Cmgebung der Follikel. Ist aber einmal 
tingierte Flüssigkeit in das Parenchym eingedrungen, so füllt sich von hier 
aus der Sinusapparat mit Leichtigkeit, während die direkte Füllung der Milz
sinus von den Sc h w eig ger_- Sei d e Ischen Kapillaren aus nicht zu den häufigen 
Befunden gehört. 

Von den Yenen aus gelingt e" dagegen sehr leicht, die Milzsinus mit In
jektionsmasse zu füllen. Daß aber die Injektion der Pulpaarterien von den 
Yenen aus gelingt, gehört zu den größten Seltenheiten. 

3. Venöse Stauung der Milz alf' Weg zur Analyse der Sillusfunktion. Im 
engsten Anschluß an das Gesagte sind Versuche zu besprechen, die Thoma 
durch seine Schüler: Sokoloff, \Vicklein und Kalenkiewicz ausführen 
ließ. Um den mohr oder weniger fraglichen Ergebnissen, weiche die Injek
tionsversuche ll1it tingierter Flüssigkeit gezeitigt haben, aus dem Wege zu 
gehen, hat Thoma durch seine Schüler die Zirkulationsverhältnisse in der 
Milz nar:h mechanischer Behinderung des Blutabflusses studiert. So k oloff 
fand nach experimenteller Unterbindung derMilzyenen eine aus
gedehn te üb erschwemmung der Sinus und der Milzpulpa mitEry
throcyten. Cntersucht man aber in einem früheren Stadium, so 
sind fast nur die ~inus mit roten Blutkörperchen gefüllt. während 
sich in der eigentlichen Pulpa (Parenchym) nur Ödem findet 
(Abb. 10). Sokoloff deutet seine Resultate - VOll deren Richtigkeit ich 
mich selbst überzeugen konnte - im Sinne der geschlossenen Blutbahnen, 
weil die Erythrocyten nicht sofort nach der Unterbindung im Pulpagewebe 
zu sehen sind. Weidenreich ist vorsichtig und hält diese Erklärung nicht 
für zwingend; denn die Sinus sind zu dehnbar und müßten doch zuerst ge
füllt werden. Für uns ist die Tatsache wichtig, daß in einem späteren Stadium 
der Stauung das Parenchym von Erythrocyten strotzt. 
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Von den Resultaten Wickleins interessiert uns v~r allem die Angabe, 
daß ein durch Ligatur der Vene geschaffener Milztumor nach Lö
~llng derselben erst nach 2-12 Stunden sich vollständig zurück
bildet. In fortlaufenden Untersuchungen zeigte sich, daß zuerst die Erythro
cyten aus dem Parenchym verschwinden, während die Blutüberfüllung der 
Hinusräume noch lange weiter fortbestehen kann. Der Pigmentgehalj; nach 
einem solchen Experiment zeigte sich gegenüber normalen Milzen nicht erhöht. 
Wicklein folgert daraus, daß die in das Parenchym eingedrungenen Erythro
cyten sämtlich wieder in die Milzsinus gelangen und scheinbar unverändert 
weggeführt werden. Bezüglich der Lokalisation der Blutaustritte bei experi
menteller Stase äußert sich Kalenkiewicz noch präziser, indem er betont, daß 
sich dieselben hauptsächlich in der Rand
zone der Milzknötchen vorfinden. Dauert 
dagegen die mechanische Stauung lange 
an, so kommt es auch zu einer gleich
mäßigen Infiltration des gesamten Paren
chyms. Ganz ähnlich lauten die Resul
tate der Experimente von To msa und 
von Kvber. 

A;lCh die Versuche von Mall können 
hier Erwähnung finden, obwohl es sich 
nicht um histologische Beobachtungen 
handelt. Bindet man die Milz venen beim 
Hund ab, so steigt der Druck in der Vene. 
Reizt man nun die zuführenden Nerven der 
Milz mit dem elektrischen Strom, so kommt 
es zu einer weiteren Steigerung des Venen
druckes. Wird dagegen durch Durch
schneidung der Nerven die Stauung be
lassen, so zeigt sich 24 Stunden darauf 
eine ausgedehnte Infarzierung. Eine Über
tragung dieser Versuche auf die mensch
liche Pathologie ist aber nicht ohne wei
teres durchführbar, da im menschlichen 
Trabekelgeflecht keine selbständigen Mus
kelbündel vorkommen; die wenigen vor
handenen Muskelfasern sind einer solchen 
Aufgabe kaum gewachsen. Man müßte, 
falls man der menschlichen Milz eine ge

Abb. 10. Die Abbildung entshmmt 
der Arbeit von Sokoloff. Bei venöser 
Stauung füllen sich zunächst die Sinus 
mit Erythrocyten, während das eigent. 
Iiche Parenchym frei . .bleibt; hier sieht 

man nur Odem. 

wisse Kontraktionsfähigkeit zusprechen wollte, auf andere Möglichkeiten zu
rückgreifen; dies war auch vielleicht der Grund, warum Weidenreich sich die 
Stabzellen als kontraktile Elemente dachte. Im Zusammenhang mit den 
histologischen Untersuchungen lehren auch diese Versuche, daß Erythrocyten, 
die durch Stauung in das Milzparenchym gelangt sind, relativ schwer wieder 
zurück in die allgemeine Zirkulation gelangen können. 

Es ist nun interessant zu sehen, wie Weidenreich zu den eben erwähnttm 
Versuchen Stellung nimmt. Im Gegensatz zu den Schülern Tho mas, die 
sich für einen direkten übertritt von Erythrocyten aus den Sinus in da:;; 
Parenchym einsetzen, vertritt Weidenreich den Standpunkt, daß es durch 
Stauung innerhalb der Sinus zu Ödemen des Parenchyms kommt (1. Sta
dium, während als 11. Stadium von Sokoloff die überschwemmung der Pulpa. 
mit Erythrocyten genannt wird), daß aber das Ödem den Übertritt von ge
formten Elementen, wie z. B. Erythrocyten in das Parenchym, eher hindert. 
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Er glaubt daher, daß infolge der gestauten Sinus die Blutbewegung 
entlang der arteriellen Kapillaren gehemmt wird, weswegen das 
Blut seinen Weg zum "freien Arterienende" gegen das Parenchym 
s u c h t; deswegen sind die ersten Blutaustritte in der Nähe der Milzfollikel 
(cf. Kalenkiewicz) und erst später kommt es zu Erscheinungen, wie sie 
Sokoloff als zweites Stadium beschreibt. 

Ausgehend von diesen Tatsachen, von deren Richtigkeit sich Weiden
reich selbst überzeugen konnte, stellt er Betrachtungen über den physiolo
gischen Ablauf der Blutzirkulation in der Milz an, und wirft die Frage auf, 
unter welchen Umständen die Erythrocyten ihren Weg bald direkt durch die 
Kapillaren gegen die Sinus, bald indirekt über das Parenchym nehmen. Er 
meint, daß in der Regel beide Wege eingeschlagen werden, "wenn aber das 
Parenchym reich ist an farblosen oder farbigen Elementen und nichts oder 
nur wenig aufnehmen kann, so wird das Mehr des Zuflusses durch den in
direkten Verbindungsast abgeleitet". 

Wenn man sieht, wie speziell die Arterien (Hülsenarterien) jenseits der 
Abzweigung der feinen offenen Kapillaren ins Parenchym sehr dicke Wandungen 
zeigen, die - wie ich glaube, gesehen zu haben - reichlich mit Nerven versorgt 
sind, so drängt sich der Gedanke auf, ob nicht schon unter physiologischen Ver
hältnissen ein Teil des Blutes in die Sinus, ein anderer Teil über das Parenchym 
fließen muß. Im wesentlichen ist es dasselbe, was Weidenreich in dem 
früher zitierten Satz ausgesprochen hat, doch glaube ich einen Schritt weiter 
gehen zu können, indem ich, Untersuchungen an pathologischen Milzen voraus
greifend, sage: das A berrieren über das Parenchym geht parallel 
mit der Blutmauserung; inwiefern dabei die Hülsenarterien teilnehmen, 
wollen wir dahin gestellt sein lassen. Läßt man sich von rein mechanischen 
Vorstellungen leiten, so wird dieser Gedanke der richtige sein; herrschen aber 
chemotaktische Kräfte vor, so wird man ihn entbehren können. 

Ähnlich den Anschauungen von Weidenreich sind auch jene von Legros 
und Robin. 

4. Lymphbahnen. In der älteren Literatur kann man Angaben finden, 
nach welchen Lymphgefäße ständige Begleiter der Arterien und Venen wären. 
Selbst D 0 minici äußert sich in ähnlicher Weise. Weidenreich und Helly 
sprechen sich jedoch gegen das Vorkommen intraparenchymatöser Lymph
gefäße aus. Daß dagegen unter der serösen Haut der Kapsel der Milz feine 
Lymphbahnen verlaufen, die aber nicht in das Parenchym eindringen, darin 
sind sich alle Autoren einig. 

5. Zelluläre Struktur des Milzparenchyms .. a) KapRel und Retikulum, 
inklusive Gitterfasern. Die Kapsel, die im Prinzip mit dem Retikulum
gewebe zusammenhängt, besteht aus einem oberflächlichen serösen Blatte; 
in den tieferen Schichten zeigen sich fibröse und elastische Fasern, zwischen 
denen sich bei manchen Tieren glatte MuskeHasern vorfinden. Beim Menschen 
spielen diese eine ganz untergeordnete Rolle. So sagen Petrifi und Engel, 
die sich wegen der Chinin wirkung für die Existenz von glatten MuskeHasern 
interessierten, daß sich beim Menschen nur sehr spärliche Muskelelemente 
fiv.den, und daher sicherlich nur eine wenig energische Wirkung entfalten 
können. 
. Von der Kapsel aus setzen sich in das Milzparenchym Bindegewebsfaser
züge fort, welche sich mit jenen verbinden, die vom Hilus her mit den Blutgefäßen 
kommen. Jene werden im Gegensatz zu den TrabekeIn als Septen be
zeichnet. Übrigens können auch diese Septa die Führung für vereinzelte Venen 
übernehmen, die sich in der Milzkapsel ausbreiten. Das Retikulum selbst, 
das in früherer Zeit teils an ausgepinselten, teils an geschüttelten Präparaten 



Histologie der Milz. l:i 

studiert wurde, besteht aus sich in zahlreicher Richtung durchkl'euZelldcJI 
Fasern mit relativ wenigen eingelagerten Zellen, deren flügelartige Fortsetzungen 
sich ebenfalls vielfach durchkreuzen, wodurch das Netzwerk des Retikulum 
noch komplizierter gestaltet erscheint. Das Retikulum entbehrt, wie Orcein
präparate zeigen, elastischer Fasern. An der Zirkumferenz der Milzarterie 
- und zwar im Bereich der Follikel- resp. der Lymphscheiden - hängt 
das Retikulum mit dem Bindegewebe, das von den TrabekeIn herrührt, 
zusammen. Die Beziehungen des Retikulum zu den Wandungen der Milz
sinus sind schon gelegentlich der Wiedergabe der Auffassung Molliers 
betreffs der Stabzellen gegenüber Weidenreich erwähnt worden (vgl. S. 8). 

Der bindegewebige Schutz, den der Trabekularapparat der Arterie ver
leiht, erstreckt sich noch nach dem Austritt aus dem Follikel eine Strecke weiter 
auf die Hülsenarterie. Die retikuläre Scheide erfährt hier aber insofern eine 
Umwandlung, als sich sehr bald die fest aneinander gegliederten Fibrillen 
auflockern und sich zu einem korbförmigen Netzwerk umgestalten. Die Ver
laufsrichtung der Netzmaschen hält sich vielfach an den Zug der Arterie. Zwi
schen den feineren Bindegewebsfasern finden sich einige elastische Fasern. 
Im weiteren Verlaufe werden die derberen Fasern zu feineren, und gehen kon
tinuierlich in das allgemeine Retikulärgeflecht über; schließlich beteiligen 
sich daran auch die periphersten Fasern der Adventitia. Es bildet also das 
Retikulum ein Maschensystem mit engen Räumen, welche sä.mtlich 
untereinander kommunizieren. Wiewohl die Retikularsubstanz unter 
Aussparung der Räume für die Milzsinus ziemlich gleichmäßige Maschenräume 
bzw. Lakunen in sich schließt, so können doch einzelne dichtere Bindegewebs
züge an manchen Stellen sich enger zusammenschieben. Speziell um die Zen
tralarterie ist das zu beobachten. Da gerade an dieser Stelle die Einlagerung 
von Lymphocyten eine reichlichere ist, so hebt sich der Follikel von seiner 
Umgebung viel deutlicher ab und läßt insofern auch eine prinzipielle Unter
scheidung zwischen inter- und intrafollikulärem Gewebe zu. 

Oppel, der die Gitterfasern in der Leber entdeckte, fand, daß sich auch 
das Retikulum der Milz mit der Silbermethode schwarz färbt. Später hat 
sich dann Maresch sehr dafür interessiert. In jüngster Zeit ist dem Verhalten 
der Gitterfasern der Milz unter normalen Wld pathologischen Verhältnissen 
von Matsui größere Aufmerksamkeit gewidmet worden. Auf GrWld aB dieser 
UntersuchWlgen kann man sagen, daß das feine Retikulum hauptsächlich aus 
Gitterfasern besteht. In dem Maße als es gelingt, sich z. B. durch die Biel
schofsky-Methode von der Anwesenheit der Gitterfasern in der Milz zu 
überzeugen, hat man es auch in der Hand, das Verhalten des Retikulums zu 
studieren. Dieser Vorteil fällt um so mehr ins Gewicht, als man bis vor nicht 
langer Zeit gezwungen war, das Verhalten des Retikulums ausschließlich an 
"gepinselten" Schnitten zu verfolgen. 

Untersucht man nun die Milz auf das Vorkommen der Gitterfasern, so 
läßt sich folgendes darüber sagen: Innerhalb der roten Pulpa bilden die Gitter
fasern dichte, gleichgroße Netzmaschen. In den Maschen liegt das Milzparen
chym. Die Gitterfasern gehen unmittelbar in die zirkulären Fasern der Sinus
wandungen über; man wird wohl nicht fehlgehen, wenn man die zirkulären 
Fasern als eine Art Gitterfasern hinstellt. Im Malpighischen Körperchen 
finden sich nur sehr wenig Gitterfasern. 

Es entspricht also die Lagerung der Gitterfasern vielfach der Anlage des 
Retikulums, so daß wir uns auf das oben Gesagte beziehen können. Deswegen 
soll aber nicht behauptet sein, daß das Retikulum nur aus Gitterfasern be..steht; 
denn an dem Aufbau des Retikulums beteiligen sich auch echte bindegewebige 
Elemente, die sich auch färberisch von den eigentlichen Gitterfasern gut unter-
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sehei<lclI laHHl'lI (Hii 131 e). WeicheIl ~wlljg<'J1 EI('J1Wllt~'1I die Uit.j,l'rf1t~('I'1I ihn'l\ 
Ursprullg verdanken, da.rüber existiereIl MeillungH\'crHchicdenheitcll. Manclw 
beziehen sie auf die Sinusendothelien, andere leiten sie von den Retikulum
zellen ab; Ma t s u i hält heide Möglichkeiten für wahrscheinlich; diese Anschauung 
hat viel für sich, weil nach Mollier beiderlei Zellen entwicklungsgeschichtlich 
zusammengehören. 

Die zelligen Elemente des Retikulums präsentieren sich als ausgesprochene 
Makrophagen. Da es im Schnitt oft schwer fällt, den ruhenden Makrophagen 
zu erkennen, so wäre es wichtig, wenn die Frage entschieden wäre, ob man 
einen Parallelismus zwischen dem Vorkommen von Gitterfasern und der Reich
haltigkeit von phagocytären Elementen feststellen könnte. Das Studium 
pathologischer Milzen hat uns veranlaßt, mit dieser Möglichkeit zu rechnen 
resp. diese Frage aufzuwerfen. 

b) Die eigentlichen zelligen Elemente der Milz zu schildern ist 
sehr kompliziert und schwierig, weil derzeit sich die ganze Frage noch im 
Fluß befindet. Es kann selbstverständlich keinesfalls unsere Aufgabe sein, hier 
das ganze heikle Thema über die Abstammung der Blutzellen aufzurollen. Ohne 
gleichzeitige Stellungnahme für oder wider die dualistische oder die mono
phyletische Anschauung wäre dieser Gegenstand unmöglich zu diskutieren. Wir 
können daher nur einiges, was uns speziell für unsere Frage von Wichtigkeit 
erscheint, herausgreifen. 

v. Ebner äußert sich im Handbuch von v. Kölliker über diePulpazellen 
in der Weise, daß er die einzelnen Zellformen anführt, ohne dabei auf ihre topo
graphischen Verhältnisse einzugehen. Er unterscheidet: 1. Einkernige kleinE:' 
Lymphocyten, 2. einkernige, polymorphkernige und multinukleäre Leukocyten, 
3. kernhaltige rote Blutzellen, 4. ausgebildete rote Blutzellen, 5. große Zellen 
mit roten Blutzellen oder gelbbraunen Pigmentschollen (Phagocyten), 6. freie 
Pigmentschollen und Körner, 7. Riesenzellen mit sprossenden Kernen (Mega
karyocyten, welche nur bei jungen Tieren anzutreffen sind), 8. eigentümliche 
kugel- oder scheibenförmige, farblose 1-3 !l große Elemente, welche den Blut
plättchen ähnlich sind. Das Gros der Milzparenchymzellen bilden nach v. Ebner 
große Leukocyten, die teils uninukleär, teils polymorph kernig und multinukleär 
erscheinen. Nach diesen sind die kleinen einkernigen Lymphocyten am häufig
sten. Die Phagocyten zählt er zu den Leukocyten, je nach ihrem Inhalt 
spricht er von Erythrophagen und Pigmentophagen. Die Elemente, die den 
Inhalt dieser Zellen bilden können, finden sich auch frei in der Pulpa. über 
das gegenseitige Abhängigkeitsverhältnis der Zellen voneinander spricht er 
nicht weiter. 

a) ErythropluJgen. Auf blutkörperchen- und pigmenthaltige Zellen scheint 
in der älteren Literatur viel mehr Wert gelegt worden zu sein, als es in 
der neueren Zeit der Fall ist. Joh. Müller (1834) hat als erster auf die 
Existenz eines eisenhältigen Pigmentes in der Milz hingewiesen. Daß aber 
die pigmentierten Zellen Eisen führen, haben zuerst, v. Kölliker und Ecker 
(1847) betont. Ja noch mehr: v. Kölliker stellte fest, daß die roten Blutzellen, 
sobald sie in das Milzparenchym eingetreten sind, gewisse Veränderungen er
fahren; die Erythrocyten werden kleiner, nehmen eine dunklere Farbe an und 
zerfallen schließlich in kleine Körnchen, die teils einzeln, teils in Häufchen 
beisammen liegen. Dieser Prozeß spielt sich extrazellulär oder innerhalb von 
großen Zellen ab. v. Kö II i k erstellte bereits die Hypothese auf, daß es 
sich hier vielleicht um den sichtbaren Ausdruck einer physiologis9hen 
Pigment metamorphose der roten Blutzellen handeln dürfte. 

Gerlach und Schaffer sehen in der Milz ein blu t bereitendes Organ; 
für sie stellen die "Pigmentzellen " die Mutterzellen dar; die in Erythrophagen 
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eillgeschlostlellen jl;rythroc ywn seien eine III , ,endogenen" Blut gll'ichzustellell. 
In einer weiteren Abhandlung von v. Kölliker wird auf die Präexistenz dieser 
Gebilde hingewiesen. Den unbedingten Beweis der Eisenhaltigkeit dieser 
Zellen hat aber erst Perls mit seiner bekannten Reaktion erbracht. In späterer 
Folge wurden Meinungen laut, daß jene Zellen überhaupt keine physiologische 
Bedeutung besitzen. So glaubte Funke in seinem bekannten Lehrbuch der 
Physiologie diese Frage damit erledigen zu können, daß er sagt, es wird sich 
hier wohl nur um etwas "Zufälliges" handeln. Auch Re m ar k schenkt den 
blutkörperchenhaitigen Zellen nur wenig Aufmerksamkeit, er hält die Zellen 
für Blutgerinnsel und das Pigment für fettähnliche Substanzen. 

Schon Preyer meinte, daß die farblosen Zellen kraft ihrer amöboiden 
Bewegung rote Blutzellen in sich aufnehmen können. Er war der erste, der 
an die Möglichkeit einer Phagocytose dachte, die dann später Metschnikoff 
ausbaute. Kussnezoff konnte im Brückeschen Laboratorium untf>r An
wendung des heizbaren Objekttisches den Vorgang der Phagocytose der roten 
Blutzellen seitens amöboider Pulpazellen - er nannte den Prozeß Verzehrung 
- direkt beobachten. Später hat nur mehr Reich diesen Milzzellen mehr 
Aufmerksamkeit geschenkt. Jedenfalls kann man sagen, daß wenn auch in den 
neueren Beschreibungen über normale Milzhistologie diese Milzzellen mit mehr 
oder weniger Nachdruck beschrieben werden, die moderne Physiologie ihrer 
Existenz doch nur wenig Bedeutung zugemessen hat. 

Die~e blutkörperchen- und pigmenthaitigen Zellen - und das 
dürfte auch der Grund gewesen sein, warum man sie in der Milz so wenig beachtete 
- finden sich überall, wo Blut extravasiert ist (Virchow). Auch im 
Bereich einer chronischen Entzündung sieht man ähnliches, und es können 
diese Veränderungen so dauerhaft werden, daß sie als letztes Zeichen einer 
stattgehabten Entzündung diagnostisch Verwertung finden. 

Auf den Zusammenhang zwischen vermehrtem Blutuntergang 
und der Existenz der Erythrophagen haben zuerst Gabbi und Hunter 
hingewiesen. Für sie sind diese Gebilde Elemente, die die Erythrocyten zer
stören; überall, wo sie vorkommen, wird Hämoglobin ab g e bau t. Da sich dic 
Erythrophagen nicht nur in der Milz, sondern auch in den Lymphdrüsen und 
im Knochenmark finden, so werden in allen diesen Organen Erythrocyten 
zerstört. Am schönsten ist nach Hunter und Gabbi diese diffuse Phagocytose 
nach einer Bluttransfusion zu sehen. Einen Tag nach derselben zeigen sich 
bereits die Cellules globuliferes in der Milz, zwei Tage später ist die Milz noch 
größer und enthält zahlreiche solche Zellen, von denen aber einzelne nur mehr 
Trümmer der in ihnen zerstörten Erythrocyten führen. Einzelne der Zellen 
enthalten 6--10 rote Blutkörperchen in verschiedenen Stadien des Zerfalles. 

Drei Tage nach der Transfusion enthalten die Zellen fast nur mehr Pig
ment. Jetzt findet man aber auch solche Zellen bereits im Knochenmark und 
in den Lymphdrüsen. Weiterhin (also nach weiteren 3-6 Tage) schwinden sie 
immer mehr aus der Milz und werden jetzt im Knochenmark und in den 
Lymphdrüsen reichlicher, bis sie sich endlich nur mehr im Knochenmark nach
weisen lassen. Hunter beschreibt ähnliche Vorgänge auch im Darm und in 
der Leber. 

Das Studium dieser Erythrophagen gestattete die Frage, wie - soweit 
dies histologisch zu lösen möglich ist - die Umwandlung des Blutfarbstoffes 
zu Pigment erfolgt. Wir wissen, daß wenn im Gewebe eine Blutung - also 
Austritt von Erythrocyten aus den Gefäßen - erfolgt, die roten Blut
körperchen wieder verschwinden. Hunter, der diese Erscheinung zuerst 
studierte, stellt folgendes fest: Die bei einer Blutung ausgetretenen Erythro
cyten verlassen entweder als geformte, vielleicht noch nicht veränderte Ele-
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mente das Extravasat (wahrscheinlich auf dem Wege der Lymphgefäße) oder 
sie verlieren an. Ort und Stelle ihren Farbstoff; man sieht zahlreiche Blut
schatten, während das ausgetretene Hämoglobin teils in die umgebenden 
Gefäßwandungen diffundiert, teils extrazellulär kristallinisch ausfällt. Dieser 
letzteren Anschauung schließen sich auch Neumann und Quinke an. Es 
können die Erythrocyten aber auch zerfallen und kleinste Schollen bilden. 
Ob nun diese oder ganze Erythrocyten von weißen Blutzellen aufgenommen 
werden, ist gleichgültig; jedenfalls kann es auf diesem Wege zur Bildung 
pigmenthaitiger Zellen kommen. H unter nennt diesen Vorgang passive 
Hämolyse, im Gegensatz zur aktiven, wo die Erythrocyten zuerst aufgelöst 
werden. Einen ähnlichen Standpunkt nehmen auch Malinin und Foa ein. 

Anfangs war man der Ansicht, daß die Erythrophagie von den weißen 
Blutkörperchen allein besorgt wird; nur Denys glaubte sie vor allem Endo
thelien zuschreiben zu müssen. Man hat sich auch mit der Frage beschäftigt, 
in welchem Moment der -Erythrophagie der Eisengehalt - geprüft durch die 
Perlsche Reaktion - sich manifestiert. Auch damit hat sich Denys ein
gehend beschäftigt. Ich glaube, daß seit der Einführung der Turnbullblau
reaktion die alten Untersuchungen revisionsbedürftig wären. Wir kommen 
übrigens auf diesen Gegenstand im nächsten Kapitel noch zu sprechen. 

Man wird wohl nicht fehlgehen, wenn man diese - zunächst an a.nderen 
~tellen des Körpers studierten - Verhältnisse auch auf die Milz überträgt 
und sagt: Rote Blutkörperchen, die die gebahnten Milzgefäße ver
lassen haben und in die rote Pulpa geraten sind, können entweder 
eine Beute von Erythrophagen werden, oder sie kommen an Ort 
und Stelle zur Auflösung, oder sie gehtngen wieder in die Blut
bahnen zurück. 

(:I) Erythroblasten. Im Milzparenchym findet man oft kernhaltige rote 
Blutzellen; auf ihre Anwesenp.eit hat zuerst v. Kölliker hingewiesen. Nachdem 
diese Zellen von E. Neumann und Bizzozero im Knochenmark als Bil
dungsstätte der Erythrocyten angesehen wurden, verwendete man dies als 
ein Hauptargument, auch der Milz .eine l'ryt.hropoetische Funktion zuzu
weisen. 

In einem 15 cm langen menschlichen Embryo hat Nägeli sich von der 
Anwesenheit erytropoetischer Herde überzeugen können; im Verhältnis zur 
embryonalen Leber aber erreicht die Erythropoese in der Milz nie so hohe 
Grade. 

Beim erwachsenen Menschen zeigt sich eine Vermehrung der kernhaitigell 
Roten - also eine Erythropoese - nur unter pathologischen Umständen: 
bei den verschiedenen Formen von Anämie, bei Infektionskrankheiten usw. 
In der Regel findet sich dieses Vorkommnis vergesellschaftet mit der Bildung 
mveloischer Herde. 

. 1') Granulierte Elemente. (Myeloide Reaktion.) Schon unter normalen Ver
hältnissen lassen sich oft innerhalb der roten Pulpa granulierte Leukocyten 
nachweisen; weniger oft in der Körnchenrandzone der Mal pig hischen Körper
chen. Es ist hier nicht der Ort, die Abstammungsgeschichte der weißen Blut
zellen zu berühren, es kann nur kurz betont werden, daß es im allgemeinen den 
Anhängern der monophyletischen Anschauung leichter fällt, das Vorkommen 
von Granulocyten in der Milz zu deuten. 

In Milzen, die reich an Zerfallsprodukten der Erythrocyten sind, finden 
sich viele eosinophile Leukocyten; auch dieses Vorkommnis bereitet der Ehr
lichschen Anschauung größere Schwierigkeiten, während es der neueren Auf
fassung, die in den acidophilen Leukocyten Zellen sieht, die mit Trümmern 
von roten Blutkörperchen beladen sind, als weiterer Beweis dient, alle weißen 
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Blutzellen auf eine gemeinsame Mutterzelle zu beziehen. Im Anschluß hieran 
wäre auch die myeloide Reaktion der Milz zu besprechen. Tatsache ist, 
daß nach vielen Infektionskrankheiten, bei Anämie und auch bei vielen experi
mentellen Eingriffen, also unter pathologü;chen Bedingungen, in der Milzpulpa 
und in den interfollikulären Marksträngen es zu Veränderungen kommt, die 
an die Veränderungen bei myelogener Leukämie erinnern. Ehrlich, der diese 
Erscheinung in der Mil7. zuerst beschrieb, nahm an, daß die im Blut kreisenden 
Knochenmarkelemente in den Maschenräumen der ~ilz zurückgehalten werden, 
sich hier ansiedeln und proliferieren, also im wesentlichen Metastasen dar
stellen. 

Da "myeloides Gewebe" in der embryonalen Milz viel reichlicher vor
kommt als in der des erwachsenen Menschen, so wurde von mancher Seite ver
sucht, die myeloide Reaktion im Rinne einer Wiederbelebung zu deuten. Man 
könnte daran denken, daß das fötale Gewebe der Milz eine degenerative 
Veränderung durchgemacht hat, ohne aber völlig zu verschwinden, zur Zeit einer 
Infektion aber wieder zu wuchern beginnt. Dominici hat diese Theorie ganz 
besonders energisch vertreten. Er hat dabei darauf hingewiesen, daß sich z. B. 
beim Menschen das Knochenmark in der Diaphyse von langen Röhrenknochen 
unter gewissen Bedingungen aus dem Ruhezustande - nämlich dem Fett
marke - mit Leichtigkeit in myeloides Gewebe umwandeln kann. Etwas 
Ahnliches könnte auch in der Milz vorkommen; auch hier könnte embryo
nales myeloides Gewebe, das sich nach der Geburt nur in rudi
mentärem Zustande befindet, jederzeit wieder aufflackern. 

Auf die menschliche Pathologie übertragen, war die Besprechung ähn
licher Veränderungen das Thema einer Arbeit VOll Hirschfeld; er konnte 
bei zahlreichen an Infekten zugrunde gegangenen Individuen in der Milz und 
in den Lymphdrüsen neutrophile oder eosinophile Myelocyten nachweisen. Er 
ging sogar noch einen Schritt weiter, indem er von einer autochtonen Bildung 
myeloider Zellen in der Milz und den Lymphdrüsen sprach. Pa ppenhei m 
meinte sogar, daß solche Veränderungen auch in anderen Organen, wo adenoides 
Gewebe vorkommt, z. B. in der Leber oder Milz auftreten können, und daß es 
sich vielleicht hier um eine System affektion des gesam ten extrameduJ
lären Apparates handeln dürfte. Da die myeloide Reaktion der Milz 
hauptsächlich in den Marksträngen zu sehen ist, so war dies für viele ein An
haltspunkt, rote und weiße Pulpa auch funktionell zu trennen. Besonders 
galt dies von jenen (hauptsächlich den Anhängern der Ehr lichschen Lehre), 
die ein Interesse daran hatten, das Granulocytensystem dem der Lymphocyten 
entgegenzustellen. Jedenfalls kann man sagen, daß gerade dieser Streit nicht 
imstande war, die ursprünglich gestellte Frage, i<;t die Milz ein Organ, das 
weiße Blutkörperchen produzieren kann, wesentlich zu klären. 

b) Lymphoide Zellen. Beim Embryo besteht die Milz au<] einem Komplex 
von Zellen, wie man sie später nur mehr in den Milzfollikeln sieht. Erst auf Un
kosten dieser Zellen entwickelt sich sekundär die rote Pulpa; zur Zeit der 
Geburt ist die weiße Pulpa nur eine dicke kontinuierliche f;cheide um die 
Arterien, die stellenweise angeschwollen erscheint Jede dieser Anschwellungen 
entspricht einem Malpighischen Follikel. Allmählich reduzieren sich die 
Reste der embryonalen weißen Pulpa immer mehr und mehr und bilden, ab
gesehen von den Milzfollikeln, beim Erwachsenen nur einen dünnen Saum 
um die Arterien. Die Anzahl und auch die Größe derselben nimmt scheinbar 
im Alter allmählich ab (Languesse). So kommt es, daß manche Autoren 
(Pilliet) sagen, daß die Milzkörperchen eigentlich nur die Reste einer 
em bryonalen Bildung darstellen. Ursprünglich ist also alles weiße 
Pulpa, im Alter dagegen alles oder fast alles rote Pulpa. 

2* 
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. Die Milzfollikel zeigen histologisch einen ganz ähnlichen Bau, wie die 
Lymphknötchen der Lymphdrüsen. Meist besitzen sie ein Keimzentrum: das
selbe besteht aus großen Lymphocyten, in welchen Mitosen nachweisbar sind. 
Um dieses Zentrum, also an der Peripherie des Milzknötchens, liegen zahl
reiche kleine Lymphocyten. Das räumliche Verhältnis zwischen den Zellen 
des Keimzentrums und den um diesen gelegenen Mantel von dichtgedrängten 
kleinen Lymphocyten kann ein sehr verschiedenes sein. Bei älteren Indi
viduen reduziert sich das Keimzentrum oft auf ein Minimum. Wenn sich 
diese Zentren allem Anscheine nach in Aktivität befinden, können die kleinen 
Lymphocyten ganz in den Hintergrund treten. Von den Follikeln strahlen 
Züge adenoiden Gewebes in die rote Pulpa aus. 

Auch hier kommen großkernige, aber kleinzellige Lymphocyten vor; die 
größere Menge bilden jedoch große mononukleäre Zellen - die Pulpazellen 
-, die am ähnlichsten jenen Zellen sind, welche als große mononukleäre Leuko
c\'ten im Blute auftreten. Manche Autoren sehen in ihnen ein Charakteristi
kum der Milz lind nennen sie Splenocyten. Da den Milzzellen sicher die 
Eigenschaft innewohnt, Fremdkörper, und auch rote Blutkörperchen aufzu
nehmen, so drängt sich die Frage auf, wie sehen jene Zellen aus, die vielleicht 
in einem späteren Stadium zu Erythrophagen werden. In diesem Zusammen
hang soll die Einteilung der Milzzellen Erwähnung finden, wie sie von Do
mi nici getroffen wird: er unterscheidet unter den Lymphocyten des Mal pigh i
schen Körperchens zwei Arten: elements mobilisables und elements mo
biles, Die ersteren Zellen sind mononukleäre Elemente, die sich in einem Zu
stand der Ruhe befinden, aber unter gewissen Bedingungen einen Grad von Selb
ständigkeit erlangen können und nun die Eigenschaft erwerben, geformte Sub
stanzen aufzunehmen. Wenn sich ihnen Gelegenheit bietet eine aktive Holle zn 
spielen, sind sie elements mobiles resp. Makrophagen. Das Charakteristikum 
dp)' Makrophagen ist also der Inhalt der Zellen: entweder enthält das Proto
plasma unregelmäßige große, oft grünlich oder gelb gefärbte Körner (Erythro
cytentrümmer), oder es ist erfüllt von rundlichen, kleinen, stark basophil ge
färbten Partikeln - tingible Körper - die nach Benda Reste zerstörter 
Leukocyten darstellen. 

Die Makrophagen sind für die Milz nicht spezifisch; sie sind in vielen 
Lymphdrüsen zu finden und auch im Knochenmark; vielleicht sind sie über
haupt cin ubiquitäres Element. Mit der Tatsache, daß die Makrophagen nicht 
nur in der Milz allein vorkommen, fällt auch die Theorie mancher Pathologen, 
die in ihnen Abkömmlinge der Sinusendothelien allein erblicken wollen. 

In diesem Sinne können sich also die Makrophagen nur von den lymphoiden 
Zellen oder von den mononukleären Zellen - soweit eine Trennung hier über
haupt angebracht erscheint - ableiten. Nun widerstreiten sich aber gerade 
über die Bedeutung der mononukleären Leukocyten die Ansichten: die Dualisten 
sehen in ihnen die unmittelbaren Vorstufen der granulierten Leukocyten, während 
die Anhänger der monophiletischen Anschauung in den Pulpazellen nichts 
anderes als aberrierte Lymphocyten erblicken wollen. Für letzteren Standpunkt 
treten neben Maximow vor allem Weidenreich und Marchand ein. So 
ist es auch zu verstehen, wenn sich Weidenreich über die unterschiedlichen 
Milzzellen folgendermassen ausspricht: 

Es stellen die unterschiedlichen Milzparenchymzellen eine einheitliche 
Zellreihe dar, deren einzelne Glieder in engstem genetischem Zusammenhang 
stehen, als deren Ausgangspunkt zweifelsohne die große Zelle, der Lympho
blast, zu gelten hat, aus der durch Vermittlung mittelgroßer Elemente die 
kleine Zelle, der Lymphocyt, hervorgeht, der aber seinerseits wieder zu 
großen Formen heranwachsen kann. Was man als sogenannte große mono-
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nukleäre Leukocyten hingestellt hat, ist nichts anderes als ein solches Cber
gangsstadium ; und gerade diese Form ist es, die am ausgeprägtesten den 
Makrophagencharakter besitzt. Mit ihr teilen diese Eigentümlichkeit nur noch 
die MutterzelIen der ganzen lymphocytären Reihe, die Retikulumzelle. 

Cberblickt man das Gesagte, so gewinnt man den Eindruck, daß das 
~Iilzparenchym ein Gemenge von Zellen darstellt, die alle gleichen 
Ursprunges sind. Jedes Stadium dieser Entwicklungsreihe kann 
die Rolle eines End- oder Zwischengliedes sein. Ebenso wie die 
einzelnen Elemente ein verschiedenes histologisches Gepräge be
sitzen, in gleicher Weise dürften sie auch funktionell voneinander 
unterschieden sein. Möglich, daß die Follikelhaufen die Stellen 
sind, wo der physiologische Werdegang der funktionierenden Zellen 
seinen Ausgangspunkt nimmt. Für die Annahme einer getrennten Funktion 
der einzelnen Zellterritorien in der Milz ließe sich vielleicht folgende Tatsache 
anführen: bestrahlt man mit Röntgenlicht Mäuse und Ratten, so gehen zuerst 
die Zellen in den Follikeln zugrunde; erst viel später findet man gleiche Ver
änderungen an den Pulpaelementen. Das differente Verhalten zwischen Pulpa 
und Follikel bei den verschiedenen Leukämieformen soll nur kurz Erwähnung 
finden: bekanntlich zeigt die Pulpa bei der Myelämie eine Hypertrophie, während 
bei der lymphatischen Form das Gegenteil statthat (Meyer). 

e) M egakaryocyten. Auch die Megakaryocyten, sollen hier Erwähnung 
finden. Beim Menschen sollen sie nach v. E bner nur bei jugendlichen Individuen 
vorkommen. Beim Tier müssen sie scheinbar öfter zu finden sein, denn So botta 
zählt eine ganze Reihe von Tierklassen auf, bei denen er solche Zellen in der 
Milz fand. Es erscheint angebracht, in Zusammenhang mit diesen Zellen das 
Vorkommen von Blutplättchen in der Milz zu erwähnen. Sicherlich kommen 
sie in verschiedenen Fällen verschieden häufig vor. Le Sourd und Pagniez 
sahen sie besonders reichlich nach Blutentziehungen, und zwar in der Um
gebung der Malpighischen Körperehen. In der menschlichen Pathologie ist 
bisher auf dieselben wenig geachtet worden. 

6. Milzvenenblut. Einen wichtigen Hinweis, in der Milz ein Blut- resp. 
Erythrocyten bildendes Organ zu sehen, bilden die Untersuchungen über 
den Gehalt der Milzvenen an weißen Blutkörperchen. Aus vielen Angaben 
- z. T. auch nach Untersuchungen am Menschen (Vierordt) - geht nämlich 
hervor, daß das Venenblut der Milz im Verhältnis zu dem anderer Organe viel mehr 
weiße Blutzellen führt, zum mindestens viel mehr als die zuführende Arterie. 
Rindfleisch äußert sich darüber: "Keine Modifikation der Blutmischung 
ist so konstant, wie der reichliche Gehalt des Milzvenenblutes an farblosen 
Blutkörperchen, namentlich einige Zeit nach eingenommener Mahlzeit." Wei
denreich nahm Zählungen der weißen Blutkörperchen im arteriellen und 
venösen Milzblute vor und fand in der Vene 70 mal soviel Leukocyten alli 
in der zuführenden Arterie. Auch Löwit hat über ähnliche Resultate bereits 
vor Weidenreich berichtet. In jüngster Zeit hat sich Pappenheim zu
sammen mit Fukushi mit dieser Frage beschäftigt. Er geht auf die absoluten 
Werte nicht so sehr ein, als vielmehr auf die differentiellen Verhältnisse der 
weißen Blutkörperchen untereinander; zählt man die großen und die kleinen 
Mononukleären zusammen, so werden durch die Venen mehr Polynukleäre 
ausgeführt als durch die Arterien hineingelangen. Dagegen werden, soweit 
man dies aus der prozentischen Zusammensetzung beurteilen kann, umgekehrt 
von den Arterien mehr mononukleäre importiert. Jedenfalls sind dies Momente, 
- speziell die absolute Vermehrung der weißen Blutzellen im Venenblut -
die zugunsten der Theorie Verwertung finden können, in der Milz ein leuko
poetisches Organ zu erblicken. 
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7. Die Theorie der IUilzfunktion. Es scheint mir sehr verlockend, auf Grund 
des Vorgebrachten eine Theorie über die hämolytische Funktion der Milz zu 
entwickeln. Drei Momente glaube ich ganz besonders in den Vordergrund 
stellen zu können: 1. das eigentümliche Verhalten der Milzkapillaren, 2. die 
Tatsache, daß körperfremde Elemente, z. B. auch Hühnererythrocyten rasch 
in die Pulpa gelangen und 3. die Makrophagen. 

Es muß bei der Betrachtung der Milzgefäße auffallen, wie dickwandig 
die arteriellen Milzkapillaren im Verhältnis zu denen anderer blutreicher Organe 
sind. Andererseits ist es aber wieder sehr beachtenswert, daß rote Blutzellen 
scheinbar mit großer Leichtigkeit in das Pulpagewebe eintreten können. Der 
Weg, auf dem dies möglich zu sein scheint, wird von Weidenreich in jene 
Kapillaren verlegt, die von den dickwandigen arteriellen Gefäßen der Milz 
abgehen und sich im Pulpagewebe verlieren. Helly und Mall anerkennen 
diese kapiIlären Abzweigungen, wenn auch Helly die wandlose Auflösung 
derselben innerhalb der Pulpa leugnet. Die arteriellen Kapillaren, die die 
Sch weigger-Seidelschen Hülsen führen, scheinen mit Nerven versorgt zu 
sein, denn man sieht in ihrer Nähe ziemlich reichlich marklose Nervenfasern. 

Abb.ll. Die Abbildung entstammt der Arbeit von R. Thoma: Über die Blutgefäße 
der Milz. Es zeigt sich, wie es doch gelingt, von der Art. Iienalis die Milzsinus zu 

füllen, ohne gleichzeitig Extravasate im Bereiche des Follikels zu erzeugen. 

Hier wäre auch zu erwähnen, d~ß Pustiwoitow die Sinus von den Arterien 
her viel besser injizieren konnte, wenn er die Tiere mit Atropin vorbehandelt 
hatte. (Abb. 11.) Es wäre immerhin möglich, daß schon unter physiologischen 
Verhältnissen ein Teil der Erythrocyten durch die "Weidenreichschen" 
Kapillaren durchdringt, was experimentell mit artfremden Erythrocyten tat
sächlich zu geschehen pflegt. Ich glaube, es drängt sich hier der Gedanke auf, 
ob es nicht Kontraktionen jener Gefäßabschnitte sind, die die Sch weigger
Seide Ischen Scheiden führen, oder andere Vorrichtungen, die den physiologi
schen Durchtritt der roten Blutzellen in die Pulpa begünstigen? Damit wäre 
auch die Frage, die sich bereits Denys vorlegte, ob die der physiologischen 
Destruktion in der Milz anheimfallenden roten Blutzellen nur alte, abgenutzte 
Elemente sind, oder ob nicht auch gesunde zerstört werden, bis zu einem 
gewissen Grad beantwortet. Daß durch irgendwelche rhythmische Bewegungen 
das Blut in einem gewissen Turnus den normalen Weg verläßt, dafür könnte 
man jene Kontraktionen an der Milz verantwortlich machen, die z. B. von 
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t:ltrasser und Wolf onkometrisch registriert wurden und von denen sie nach
weisen konnten, daß sie mit Schwankungen im allgemeinen Kreislauf nichts 
zu tun haben. 

Das Pulpagewebe ist, wenn man den neueren Vorstellungen folgt, in 
letzter Linie bindegewebiger Abkunft; zum mindesten hat es noch die Eigen
schaft beibehalten (die vor allem die jungen Bindegewebszellen besitzen), zu 
phagocytieren. Genau so, wie unter die Haut ausgetretenes Blut schließlich 
zu Hämatoidin oder Bilirubin umgewandelt wird, ebenso kann man sich auch 
vorstellen, daß jeder Erythrocyt, der über die Pulpa fließt, reif für 
den Untergang wird. Deswegen braucht aber noch lange nicht j€des rote 
Blutkörperchen, das diesen Weg nimmt, sein Ende in einem Makrophagen zu 
finden. 

Man könnte gegen die Vorstellung, daß die Erythrocyten durch die Weiden
reichschen Kapillaren in die Pulpa gelangen, einwenden, daß dies zwar 
möglich ist, daß aber doch die große Menge derselben durch die Sinuswan-
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Abb. 12. Die Abbildung stellt mein "Milzschema" vor. Das arterielle Blut kann ent
weder entlang der Schweigger-Seidelschen Kapillaren durch die Sinus in das venöse 
System gelangl'n, oder sich in die rote Pulpa ergießen, wenn es den Weg durch die 

offenen KapiIlarl'n im Follikl'l einschlägt. 

dungen geht. Wie wenig aber der Durchtritt aus dem Sinus gegen die Pulpa 
wahrscheinlich ist, lehren uns die Versuche von Sokoloff (Weidenreich 
konnte sich von der Richtigkeit derselben überzeugen). Wie bereits ange
führt, kommt es nach venöser Stauung der Milz, trotz mächtiger Füllung 
der Sinusräume erst spät zum Vordringen der roten Blutkörperchen gegen 
das Parenchym. Eben wegen dieser Tatsache drängt sich ja die Frage auf, ob 
die durch die Sinuswand durchtretenden roten Blutzellen - wie dies Helly 
unter physiologischen Verhältnissen sah - nicht Zellen sind, die bereits die 
Pulpa durchwandert haben. Und weiter: Sollten nicht jene Leukocyten, die 
'sich durch die Sinuswand durchzwängen, beladene Makrophagen sein, die 
totes ErythrocytenmateriaI weiterzubefördern haben? Eine Reihe von An-
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gaben in der Arbeit von Weidenreich spräche dafür. So macht er auf 
S. 277 seiner Publikation die Erwähnung, daß in einer normalen Milz ein mit 
Blutkörperchen beladener Erythrocyt eben im Begriff ist, die Sinuswand zu 
durchwandern. Unter pathologischen Umständen habe ich das recht oft kon
statieren können. Bezüglich der Richtung, in welcher die Leukocyten vor
dringen, steht Weidenreich , soweit man dies aus histologischen Bildern 
ableiten kann, ebenfalls auf dem Standpunkt, daß die weißen Blutzellen, die 
eben im Begriff sind, durch die Sinuswand durchzutreten, in der Richtung aus 
dem Parenchym gegen die Sinus durchwandern. 

Kurz zusammengefaßt wäre also meine Theorie von der Milzfunktion, 
soweit es sich um die Blutzerstörung handelt, folgende: Den Erythrocyten, 
die von der Milzarterie kommen, steht ein doppelter Weg offen: 
der eine entlang der Pulpaarterien (Abb. 12) in die Milzsinus, der 
andere gleichsam auf ungebahnten Wegen mitten durch die Pulpa 
hindurch. Alle jene roten Blutkörperchen, die durch die Pulpa
kapillaren ihren Weg gefunden haben, scheinen die Milz wieder 

Abb.13. Abb. 14. 
Die Abbildungen entstammen einer Arbeit von Janosik. Man sieht, wie sich die 
Farbstofflösung aus der Zentralarterie nicht. direkt in die Sinus ergießt, sondern die 
Follikel entlang feiner Gefäße (offenbar die Follikelkapillaren im Sinne von Weiden-

reich) durchsetzt, um sich dann diffus in der roten Pulpa zu verlieren. 

unverändert zu verlassen. Die Blutzellen aber, die Wege einschla
gen, die nicht mit Endothelien ausgekleidet sind, sind bereits 
reif für den Untergang; alle Erythrocyten, die sich länger in der 
Pulpa aufhalten, können in Atome zerfallen; jene Elemente aber, 
die als rote Blutscheiben doch wieder ihren Weg gegen die Sinus 
finden, werden vielleicht später eine Beute der Kupfferzellen. 
Die normale Funktion der Milz wäre also, unter den Erythrocyten die Aus
wahl zu treffen, wer bereits reif für den Untergang ist, und wer unverändert 
die Milz wieder passieren darf. Daß beide Wege sich auch mittels des In
jektionsverfahrens darstellen lassen, beweisen uns einerseits die Bilder von 
Thoma und anderseits von Janosik. Ich habe sie deswegen hier repro
duzieren lassen (Abb. 13 und 14 und Abb. 11). 
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Selbstverständlich handelt es sich hier um eine rein hypothetische Dar
stellung der Milzfunktion, aber ich glaube, es lassen sich mit ihr viele Tat
sachen in Einkl~ng bringen. 

Ein Nachteil meiner Theorie, die sich allerdings in erster Linie für den 
Zusammenhang zwischen Milzfunktion und Blutzerstörung interessiert ist der, 
daß sie den Milz'!inusräumen keine wesentliche Bedeutung zumißt ; nach meiner 
Anschauung wäre das große Geflecht der Sinusräume nur ein Konvolut einer 
Art von Ausführungsgängen. 

In jüngster Zeit hat Sch mincke eine Zusammenfassung über die normale 
und pathologische Physiologie der Milz gebracht; wenn er sich auch den Weg, 
wie eventuell die roten Blutzellen in die Milzpulpa gelangen können, anders 
vorstellt, so ist er im Prinzip auch meiner Anschauung, daß die Erythrocyten 
durch den Kontakt mit dem Milzgewebe irgendwie geschädigt werden, um dann 
der weiteren Verarbeitung durch die Leber zugänglicher zu sein. 

Zusammenfassung. Wenn ich die Literatur überblicke, die sich auf 
Grund histologischer Untersuchungen mit der Physiologie der Milz beschäftigt 
und dabei auf die Frage zu sprechen komme, die uns in erster Linie interessiert, 
ob die Milz eine blutzerstörende Funktion besitzt, so kommt man zu dem Schluß, 
daß sich dies aus dem Studium der unterschiedlichen normalhistologischen 
Arbeiten nur zum geringen Teil ableiten läßt. Meine Theorie, die ich von der 
Funktion der Milz entworfen habe, setzt bereits Kenntnisse voraus, die sich 
bei der Analyse kranker Milzen ergeben haben. Ich habe aber meine Anschau
ungen über die erythrocytenzerstörende Tätigkeit der Milz bereits hier gebracht, 
um zu zeigen, daß sie sich mit den normalhistologischen Befunden in Einklang 
l;lringen läßt. 

B. Hämolymphdrüsen. 
Winigradow, der sich mit den Blutveränderungen bei milzlosen Tieren 

beschäftigt hatte, machte folgende eigentümliche Entdeckung: Ein Hund, 
der 132 Tage die Splenektomie überlebt hatte, zeigte bei der Sektion eine 
Vergrößerung der meisten Lymphdrüsen. Der Autor exstirpierte möglichst 
viel Lymphdrüsen und konnte so eine Menge von 40,7 g Lymphdrüsensubstanz 
sammeln, die 0,267 % des Körpergewichtes betrug, während dasselbe Gewebe 
unter normalen Verhältnissen nur 0,16 % entspricht. Außerdem zeigte sich auch 
eine Veränderung der Farbe aller Lymphdrüsen; sie erschienen im Durchschnitt 
dunkel- oder hellrot. Diese Färbung war bedingt durch die Anwesenheit einer 
großen Menge großer Blutkörperchen, welch~ frei neben den lymphatischen 
Zellen in den Räumen des Retikulums zu sehen waren. Sie erfüllten dicht 
die Lymphbahnen zwischen den Follikeln und Follikelsträngen ; teilweise lagen 
sie auch in den peripheren Strängen. Vielfach waren die Blutkörperchen 
zu einem feinkörnigen braunen Pigment zerfallen, welches größtenteils in den 
geschwollenen Zellen des Retikulums lag. Winogradow erwähnt in seiner 
Arbeit, daß schon vor ihm Tizzoni und Morandi et Sisto gleiches bei milz
losen Tieren beobachtet hatten. Die Arbeiten von Vulpius und Zesos bedeuten 
nur eine Bestätigung der Beobachtungen von Winigradow. 

Dieser Befund blieb lange unbeachtet. Erst als Ro bertson und dann 
besonders Weidenreich auf das normale Vorkommen von sogenannten Blut
lymphdrüsen hingewiesen haben, sind die Beobachtungen Winigradows und 
Tizzonis wieder in den Vordergrund gerückt worden. Die Angabe, daß man 
bei vielen Tieren rote Lymphdrüsen findet, schien an sich nicht so verwun
derlich, um so mehr als schon Leydig (1857) ähnliche Verhältnisse beschrieben 
hatte. Trotzdem brachte man der Vermutung, in den roten Lymphdrüsen 
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neue Gebilde zu sehen, zunächst größte Skepsis entgegen, da man wullte, 
wie häufig sich die Lymphdrüsen in der Nähe von Blutextravasaten rot färben 
können. Erst Weidenreich konnte zeigen, daß die ursprüngliche Annahme 
der Engländer, in diesen Gebilden spezifische Drüsen zu sehen, die nichts 
mit den typischen Lymphdrüsen zu tun haben, richtig sei und daß die "Haemo
lymphglands" in vieler Beziehung Organe sind, die mit der Milz die größte 
Verwandtschaft besitzen. 

1. Vorkommen bei Tier und Mensch. Robertson betonte bereits, daß 
die roten Lymphdrüsen nicht bei allen Tieren zu beobachten sind; am besten 
eignet sich für das Studium dieser Gebilde das Schaf; aber auch bei diesem 
Tier sind nach Weidenreich die Hämolymphdrüsen nicht das typische Vor
kommnis. Er sagt: Oft erscheint das retroperitoneale Fettgewebe wie rot 
gesprengelt, dann wiederum findet man nur vereinzelt, manchmal nur 2-3 rote 
Fleckchen. Um sich über die Häufigkeit der roten Lymphdrüsen ein Urteil 
bilden zu können, sei erwähnt, daß Robertson aus dem Retroperitoneum 
oft 300-400 Drüsen sammeln konnte. Auch beim Menschen finden sich diese 
Drüsen, aber lange nicht so häufig. Robertson hat beim Hunde nie deut
liche Blutlymphdrüsen finden können. Daraufhin untersuchte Clacson eine 
Reihe von verschiedenen Tieren; beim Hund, der Katze, Kaninchen und 
Ratten vermißt er sie. Vincent und Harrison bestätigen seine Befunde. 
Auch an einem großen menschlichen Material konnten diese Autoren unter 
physiologischen Verhältnissen Blutlymphdrüsen nicht finden. Dagegen geben 
sie an, daß sie beim Hunde in der Nähe der Milzvene zwei gelappte, rot ge
färbte Körper fanden, die einen der Milz sehr ähnlichen Bau besitzen (Neben
milzen im Sinne von Habered). 

Für diese Frage hat man sich auch von pathologisch-anatomischer Seite 
interessiert. Rindfleisch z. B. beschreibt einen Fall von "schwerer Blutkrank
heit", wo sich bei der Sektion die Lymphdrüsen rot zeigten. Auch Weigert 
hat etwas ähnliches bei einem Fall von perniziöser Anämie mitgeteilt. Weiter 
kommt hier die Arbeit von Sal ty kow in Betracht, der bereits nach Kenntnis
nahme der Arbeiten der englischen Autoren die Lymphdrüsen von 62 Leichen, 
die an den verschiedensten Krankheiten gestorben waren, auf die Anwesenheit 
von Blutlymphdrüsen untersuchte. In 5 Fällen wurden nur blasse Lymph
drüsen gefunden. Da in 25 Fällen sich auch gleichzeitig Blutaustritte in der 
nächsten Nach barschaft der untersuchten Drüsen fanden und es sich dem Autor 
mehr um den Nachweis der Erythrocyten allein handelte, fällt die Statistik 
ungenau aus. Deswegen darf man sich auch nicht wundern, wenn Saltykow 
auf dem Standpunkt steht, daß die gefundenen roten Gebilde nichts anderes 
als gewöhnliche Lymphdrüsen darstellen. Auch War t hin hat ein großes 
menschliches Material untersucht und rote Drüsen am häufigsten in der Regio 
praevertebralis des Bauches und des Halses gefunden. Seine Beschreibungen 
ähneln bereits sehr denen von Weidenreich. 

Jedenfalls lehren diese Angaben, daß beim Menschen "rote 
Lymphdrüsen" nicht zu den Seltenheiten gehören dürften. 

2. Anatomischer Bau. Die roten Lymphdrüsen des Schafes, denn nur 
diese hat Weidenreich zu seinen Untersuchungen herangezogen, besitzen 
keine Lymphgefäße und sind nur in das Blutgefäßsystem einge
schaltete Organe. Die eintretende Arterie nimmt ähnlich wie in der Milz die 
Kapselfasern mit sich, es entsteht auf diese Weise eine Art von Trabekelsystem. 
Allmählich befreit sie sich von der Bindegewebshülle und geht in das Kapillar
stadium über. Die Kapillaren ähneln sehr denen der entsprechenden Milz
abschnitte; weitvorspringende Kerne der Endothelzellen, eine dicke adventitielle 
Scheide, die mit dem Retikulum in vielfacher Berührung steht, zeichnen sie 
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aus. Zwischen den Follikeln - im Prinzip sind es Malpighische Körperchen 
- drängen sich die Arterien vor und geben auch hier feine Kapillaren an 
das Parenchym ab. (Abb. 15.) 

Bevor wir die weiteren Ausbreitungen der Arterien in den Blutlymph
drüsen verfolgen, soll kurz der Verlauf der Venen geschildert werden. Bald 
nach Austritt der Venen aus den TrabekeIn - die auch hier durch ihren Ver
lauf innerhalb der TrabekeIn an die Milzvenen erinnern - gehen sie in 
große sinusartige Räume über, die sich ebenfalls in das lymphoide Gewebe 
eindrängen. Weidenreich spricht von Venenlakunen ; ihre fingerförmigen 
Fortsätze nennt er Blutstraßen. Nicht alle Venen finden ihren Anfang resp. 
ihr Ende in diesen Lakunen oder Sinus. Ein Teil derselben hat seine Wurzeln 
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Abb. 15. Die Abbildung entstammt einer Arbeit von W eid e n r eie h; sie stellt eine 
Hämolymphdrüse mit venöser Injektion dar. 

direkt in den venösen kapillären Räumen des lymphoiden Gewebes. Die 
meisten Venenlakunen verlieren sich allmählich, anfänglich unter Bildung der 
Blutstraßen, im lymphoiden Gewebe, und zwar ohne Wandbegrenzung also 
zwischen Leukocyten und Retikulumfasern. 

Das Charakteristikum der Hämolymphdrüsen sind offenbar die venösen 
Blutsinus bzw. Lakunen. Sie liegen zirkulär unmittelbar unter der Kapsel 
in Form ziemlich großer Hohlräume und senden überall gegen das Zentrum 
Fortsätze. Diese Räume sind oft strotzend mit Erythrocyten gefüllt. 
Die Anwesenheit der roten Blutkörperchen bedingt die rote Farbe der 
"haemalglands". Die Räume werden von einem weitmaschigen Retikulum 
durchsetzt. 
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Wie stehen nun diese Blutsinus (Lakunen) mit dem Gefäßsystem der 
Drüsen in Zusammenhang? Und was für eine Rolle spielt das lymphatische 
Gewebe? Sowohl das arterielle, als auch das venöse System verlieren resp. 
finden sich in den adenoiden Zellhaufen, die genau so, wie die Follikel jeder 
typischen Lymphdrüse, Keimzentren besitzen. Das arterielle Blut muß 
daher, bevor es die Blutdrüse durch die Vene verläßt, über das 
Gitterwerk des lymphoiden Gewebes fließen, so daß man auch hier 
von einer intermediären Bahn sprechen kann (Abb. 16). 

Es muß weiter erwähnt werden, daß es neben diesen gleichsam über Filter 
fließenden Bahnen auch vereinzelte direkte Verbindungen gibt, so daß man 
z. B. durch Injektion von den Arterien a.us direkt die Venen füllen kann. Diese 
Wege sind aber Ausnahmen. 

Wie verhält es sich nun mit den Blutsinus resp. Lakunen? Beim Versuch 
diese Räume von den Arterien her mit Injektionsmasse zu füllen , stößt man 

Abb. 16. Die Abbildung entstammt. der 
Arbeit von Weidenreich über die Blut
lymphdrüsen. Man sieht den Übergang einer 
arteriellen Kapillare in eine Venenlakune. 

ehen und die Aufgabe haben dürften, 
abzulenken. 

auf Widerstand; leicht dagegen Jassen 
sie sich von den Venen injizieren. Die 
Venenlakunen bzw. Sinus besitzen 
aber zahlreiche Lücken, durch die die 
Flüssigkeit in die Bluträume gelangen 
kann. Sollte also wirklich das Blut 
in die Blutsinus nur venös, also rück
läufig gelangen können - oder sind 
auch noch andere Bahnen offen? Die 
große Ähnlichkeit dieser Organe mit 
der Milz legt es nahe, doch auch mit 
der Möglichkeit zu rechnen, daß 
spastische Zustände in den Gefäßen 
das Fließen der Injektionsmasse gegen 
die Sinus verhindern könnten. Ich 
verweise auf die Abb. 11, die e\ner 
Arbeit von Pustiwoitow, dem die 
Injektion der Sinus von den Arterien 
her erst dann gelang, als er der Farb
stofflösung Atropin zusetzte. 

In dem lymphoiden Gewebe sind 
nun Verdickungen der Retikulum
fasern vorhanden, die entwicklungs
geschichtlich Gefäßräumen entspre-

die Erythrocyten gegen die Blutsinus 

Es stehen somit den roten Blutkörperchen, sowie sie aus den 
Arterien kommen, drei Wege offen: der direkte Weg gegen die 
austretende Vene, der Weg durch die Lymphfilt~r und schließlich 
der durch die Sinus. 

3. Histologische und vielleicht auch funktionelle Ähnlichkeit mit der Milz. 
Innerhalb der Lymphstränge sieht man alle übergänge von Erythrocyten zu 
Trümmern derselben; man kann die Pigmentschollen teils intra-, teils extra'
cellulär treffen - am besten wurden die übergänge von Erythrocyten zu 
Pigment von Morandi und Sisto beschrieben. Man hat den Eindruck, daß hier 
fast alle Erythrocyten, die in die Hämolymphdrüsen eingedrungen sind - soweit 
sich das histologisch überhaupt beurteilen läßt - dem Untergang geweiht sind. 
Zuerst werden sie in den Maschen des lymphoiden Gewebes zurückgehalten, 
um später, wahrscheinlich phagocytär zerstört zu werden. Jedenfalls drängt 
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sich auf Grund dieser Beschreibungen die Vorstellung auf, daß man es hier, 
besonders wenn man die histologischen Bilder berücksichtigt, mit Gebilden zu 
tun hat, die einen sehr ähnlichen Bau wie die Milz zeigen. Der Milz obliegt 
es, was unter normalen Verhältnissen nicht leicht festzustellen ist, sicherlich 
auch, Erythrocyten zu zerstören. Wenn wir nun hören, daß die Hämolymph
drüsen fast alle rote Blutkörperchen, die in sie hineingelangt sind, aufzulösen 
imstande sind, so erscheint es mir angebracht, auf Grund der großen histolo!!,i
schen Verwandtschaft zwischen Milz und Hämolymphdrüsen, auch Rückschlüsse 
für die Funktion der Milz abzuleiten. 

4. Nebenmilzen. Die sogeannten "Nebenmilzen" haben mit den eben 
beschriebenen Blutlymphdrüsen nichts gemein, da sie sich in nichts vom Haupt
organe unterscheiden (Haberer). 

In Parenthese sei hier eine Angabe von Giesker erwähnt: Er fand 
Nebenrnilzen bei Südeuropäern häufiger als bei der Bevölkerung Nordeuropas. 
Da die Bewohner subtropischer Gebiete ganz besonders häufig fieberhaften 
Erkrankungen ausgesetzt sind, die oft mit einem akuten MiIztumor verbunden 
sind, so denkt Giesker hier an einen ursächlichen Zusammenhang. Wenn 
es sich nur um die Koinzidenz von Milztumor und Nebenmilzen handelt, so kann 
ich über etwas Ähnliches berichten: bei der Splenektomie des hämolytischen 
Ikterus haben wir auffallend oft Nebenmilzen gesehen. 

In diesen Nebenrnilzen kann sich nach der Milzentfernung eine vikariierende 
Hypertrophie entwickeln. Diese Veränderungen haben aber nichts mit dem 
Größerwerden der unterschiedlichen Lymphdrüsen post splenectomiam zu tun. 
Auch soll hier die Regenerationsfähigkeit nach einer partiell exstirpierten Milz 
erwähnt werden. Mestral und Daiber Mario konnten sich davon im Ex
periment überzeugen, Bessel-Hagen sah Gleiches beim Menschen nach einer 
partiellen Milzexstirpation. 

5. Die Häufigkeit von Hämolymphdrüsen bei Embryonen. Uns Kliniker. 
die wir auf konstitutionelle Momente großes Gewicht legen, muß eine Angabe 
von Schuhmacher interessieren. Nach ihm wären die Blutlymphdrüsen 
nicht so sehr Organe sui generis, als vielmehr rudimentäre Formen ge
wöhnlicher Lymphdrüsen. Er gibt an, daß embryonale und post
embryonale Lymphdrüsen am Magen vorkommen, die Blut- und Lymphgefäße 
gleichzeitig enthalten. In dem Sinne müßten wir in den noch beim Er
wachsenen vorkommenden "haemo-Iymph-glands" Zeichen eines 
in der Entwicklung zurückgebliebenen Organismus erblicken. 

Zusammenfassung. Das Studium der Häll10lymphdrüsen erscheint in 
doppelter Hinsicht wichtig: 1. läßt sich histologisch die blutzerstörende Tätig
keit viel besser als in der Milz verfolgen, 2. ist der übertritt von Erythrocyten 
in die "rote Pulpa" der HämolYll1phdrüsen ganz besonders deutlich zu erkennen. 
Da sonst die Hämolymphdrüsen mit der Milz große Ähnlichkeit zeigen, so 
werfen die beiden genannten Befunde Licht auch auf die Funktion der Milz selbst. 

C. Die Leber, speziell dit> Kupff'erschen Sternzellen. 
Außer Milz und HämolYll1phdrüsen glaube ich noch eine Zellgruppe 

berücksichtigen zu müssen, die bei der Um lagerung des Hämatinmoleküls in 
der Leber - abgesehen von den eigentlichen Leberzellen - eine Rolle spielt, ich 
meine die v. Kupfferschen Sternzellen. Es ist durchaus nicht meine 
Absicht, hier die ganze Leberhistologie aufzurollen, doch kann diese Zellgruppe 
nicht übergangen werden, sobald wir die hepato-lienalen Krankheits
bilder zur Sprache bringen. 
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1. Die GallenkapiUaren. Die makroskopische Einheit der Leber stellt der 
Acinus dar, die histologische dürfte der Leberzellbalken sein. Analog den Drüsen 
besteht auch hier der Zellbalken aus einem einschichtigen Komplex von Zellen, die 
sich wie die Ziegel in einem rUnden Kamin um ein Lumen - die Gallenkapillaren 
- gruppieren. Zwischen die einzelnen Ziegeln entsenden die Gallenkapillaren 
fingerförmige Fortsätze, die fast bis an die äußere Zirkumferenz des Zellbalkens 
heranreichen (Eppinger). Da die Zellbalken vielfach Kommunikationen 
untereinander eingehen, erscheint an vielen Stellen die Anordnung der Zellen 
gegenüber den Gallenkapillaren eine vielschichtige; auf diese Weise kann der 
typische Zellbalkenbau stark verwischt sein. Wenn es auch an solchen Brücken 
zu atypischen Lagerungen der Gallenkapillaren kommen kann, so daß -

mutr3.lIm 

in der Ebene gedacht - sich 
flächenhafte Muster bilden kön
nen, so muß doch eine Lagerung 
der Gallenkapillaren an der Zir-
kumferenz eines Balkens als 
nich t existierend hingestellt wer
den. Rings um den Zellbalken 
verlaufen die Blutkapillaren mit 
einer eigenen Wandung. Da nun 
diese nicht die Membrana pro
pria der Leberzellen darstellt, so 
kommt es zwischen den Zell-
balken und den Gefäßwandungen 
zu eigenen Räumen, die als 
"Lymphräume" aufgefaßt werden 
müssen. (Abb. 17.) 

2. Die phagocytäre Eigen
Kupf(.r~che schaft der KupHerschen Stern-

tern.ell. 

(;1\11 nkapillar 

Abb. 17. Die Abbildung stellt mein "Leber
schema" vor. Die Kupfferschen Sternzellen sind 
die Endothelzellen der Blutkapillaren ; .sie liegen 
an der Grenze zwischen Blut- und Lymphraum. 

zellen. Die Wandung der Pfort-
aderkapillaren zwischen Lymph
und Gefäßräumen enthält Zellen, 
die unter gewissen Umständen 
sich nicht wesentlich von Endo
thelien unterscheiden, manchmal 
aber eine Größe annehmen, die 
nicht viel jener der Leberzellen 
nachsteht. Nach ihrem Entdecker 
wurden diese Endothela usklei
dun gen . der Pfortaderkapil-
laren Kupffel"sche Sternzel

len genannt. Schon v. K upffer erkannte, daß diesePfortaderkapillarendothelien 
in hervorragender Weise die Fähigkeit besitzen, zu phagocytieren. Sie sind im
stande, feinste Partikel organischer (Fett) oder anorganischer Natur (Zinnober, 
Silber etc.) aus dem kreisenden Blut an sich zu reißen, in sich aufzunehmen 
und vielleicht weiter zu verarbeiten. N at~an hat die Eigenschaft dieser 
Zellen, z. B. Kollargol in sich aufzunehmen, zum Nachweis der Sternzellen 
benützt. Wie relativ häufig sie sind, charakterisiert eine Berechnung von 
Nathan; nach ihm kommen auf ca. 13,6 Leberzellen eine Kupffersche 
Zelle. Daß auch Bakterien von den Sternzellen aufgenommen werden, ist 
von Schilling, der sich um die Pathologie der Kupfferzellen große Ver
dienste erworben hat, gezeigt worden. 

Unter gewissen Umständen können die Kupfferzellen auch rote Blut-
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körperehen aus der Zirkulation abfangen (Löwit) und in sich aufnehmen, 
so daß Erythrocyten mikroskopisch innerhalb der Zellen nachweisbar sind. 
Da man in solchen Fällen innerhalb der Zellen auch "Pigment" fand, so wurde 
selbstverständlich mit der Möglichkeit gerechnet, daß die pigmentierten Körn
chen als Endprodukte der Auflösung der Erythrocyten aufzufassen seien. Die 
Tatsache, daß sich das Pigment als eisenhaltig erwies, schien die erwähnte 
Annahme nur zu bestätigen, obwohl es anderseits nicht an Stimmen fehlte, die 
sich dafür entschieden, daß das Eisen zwar aus dem Blute stamme, aber nicht 
in den Kupfferzellen entstehe, sondern in flüssiger Form zugeführt und erst in 
den Zellen in fester Form niedergeschlagen werde (Arnold). Quincke sowie 
Minkowsky und Naunyn und auch andere vertreten dagegen die Ansicht: 
das Pigment entsteht nicht in der Leber, sondern es wird durch Leukocyten 
(Makrophagen 1) auf dem Wege der Blutbahn transportiert und schließlich an 
die Kupfferzellen abgegeben. 

Physiologisch sollen in den Kupfferzellen auch noch andere Farbstoffe 
vorkommen, nämlich Bilirubinderivate ; dies dürfte auch der Grund sein, 
warum von mancher Seite (Löwi t) die Kupfferzelle als die Hauptbildungsstätte 
der Galle angesehen wird. Bekannt sind die eigentümlich grün gefärbten 
Farbstoffniederschläge innerhalb der Kupfferzellen bei ikterischen Lebern, be
sonders wenn man die Präparate in Sublimat fixiert und dann nur mehr mit 
Karmin färbt. 

3. Verhalten der KupHerzellen während der Entwicklung und die 
embryonale Blutbildung in der Leber. Zwischen den KUPfferzellen und den 
Leberepithelien kommen unter gewissen Bedingungen noch Elemente vor, 
die bei der Hämatopoese eine größere Rolle spielen dürften, weswegen auch 
sie berücksichtigt werden müssen. Um ihre Bedeutung würdigen zu können, 
müssen die embryonalen Verhältnisse der Leber kurz getreift werden. 

Aus dem Entoderm der Darmwand kommt es zu einer Ausstülpung 
in das umgebende Mesenchym des Septum transversum. Jedenfalls besteht 
die erste Leberanlage aus lockerem Mesenchym - Mollier spricht nur von 
einem Retikulum - und wachsenden Leberzellsträngen. Wenn auch der Ent
wicklungsprozeß des Embryo weiter schreitet, so wird das Mesenchym durch
aus nicht zur Seite geschoben, denn fast bis zur Geburt lassen sich zwischen 
den sonst fertigen Leberzellen bald breitere, bald schmälere Mesenchymstreifen 
verfolgen. Aus diesen, vielfach einem Retikulum gleichenden Zellen entwickeln 
sich Gefäßwandzellen; sie entsprechen in der fertigen Leber den Kupffer
schen Sternzellen. Die daraus resultierenden Gefäßanlagen sind schwer zu 
finden, denn sie sind relativ gering an Zahl und verschwinden daher leicht 
zwischen den übrigen Retikulumzellen ; ferner kommunizieren diese Leber
gefäßanlagen mit den Mesenchymräumen. Extra- und intravaskuläre Räume 
stehen daher, soweit man überhaupt davon reden kann, in breiter Kommuni
kation. Aus den in den Mesenchymstreifen liegenden indifferenten Elementen 
können sich Zellen entwickeln, die als Ausgangspunkte einer Hämatopoese 
anzusehen sind. über die Tatsache, daß in der embryonalen Leber Erythro
blasten vorkommen und daher die Leber des Embryo als ein hämatopoeti
sches Organ anzusehen sei, besteht schon lange Einigkeit. über die Herkunft 
der ersten Blutzellen sind wir aber erst in den letzten Jahren durch die 
Untersuchungen von Maximow und Mollier genauer orientiert. 

Die Entwicklung der Erythroblasten erfolgt ungefähr in folgender Weise: 
aus den fixen Mesenchymzellen der Leberanlage entwickeln sich - eine Mög
lichkeit, die sich übrigens an allen Stellen, wo Mesenchym vorliegt, ergeben kann 
- wandernde Elemente. Saxer nennt sie Wanderzellen, auch Maximow 
hält an diesem Namen fest, während MolIier den Namen Häinogonie wählt, 
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U/ll so Illehr, als er sich dagegen sträubt, in den WanderzelIen schon Lymphocyten 
zu erblicken, wie dies eben von Maximow, Weidenreich und Dantschakoff 
geschieht. Durch Teilung und vermehrte Sprossung aus den noch fixen Ele
menten entstehen Zellager als Mutterboden für die Hämatopoese. Vereinzelt 
können sich solche Zellen, die teils als Lymphocyten, teils als Hämogonien 
bezeichnet werden, auch aus fixen Endothelzellen ableiten. M. B. Schmidt, 
Schridde, Lobenhoffer machen diesen Vorgang ausschließlich für die 
Hämatopoese verantwortlich. Stricht und Kostanecki treten dagegen für 
die Theorie ein, daß die Blutbildungsherde in der Leber auf verschleppte 
Erythroblasten zu beziehen seien. Maxi mow gibt diesen Modus auch zu, 
hält ihn aber für eine Seltenheit, während die extravaskuläre Blutbildung nach 
ihm die Hauptrolle spi6len soll. 

Aus der gemeinsamen Stammzelle, welche die einen zu den Lymphocyten 
zählen, während sie Mollier als Hämogonie bezeichnet, entwickeln sich in der 
embryonalen Leber Erythroblastenherde. Als Zwischenstufe zwischen den 
fertigen Erythroblasten und dem Lymphocyt kennt Maxi mow noch zwei 
Zellen: den Hämoblast I und II. Zwischen den Erythroblasten bleibt immer 
noch ein Retikulum. 

Fast gleichzeitig mit dem Beginn der Erythropoese kommt ~s in der 
Leber auch zur Bildung von granulierten Elementen: Leukopoese. Die so 
gebildeten Elemente sind einkernig und sind als Myelocyten aufzufassen. 
Die Vermehrung der granulierten Zellen erfolgt nicht mitotisch, sondern stets 
auf dem Umweg über ungranulierte Wanderzellen; es haben daher gekörnte 
Leukocyten und Erythroblasten eine gemeinsame Stammzelle. Außerdem 
kann es in der Leber wie auch an anderen Stellen, z. B. beim Embryo im 
Dottersack, zur Bildung von Riesenzellen - Megakaryocyten - kommen. 

Wie gelangen nun die im Retikulum der Leber gebildeten Blutzellen 
in die allgemeine Zirkulation? Die Zellen finden, wie bereits oben erwähnt, 
zwischen den Gefäßlumina und den Mesenchymräumen breite offene Maschen. 
Nach Mollier hält dieser Zustand bis zur Geburt an, erst dann verdichtet sich 
die retikuläre Gefäßwand zur geschlossenen Endothelröhre. Mit dem über
gang des Retikulums in eine geschlossene endotheliale Röhre 
hört aber auch die Bildung von roten Blutzellen auf. Die jüngst 
erschienene Arbeit von Haff schließt sich der Ansicht von Mollier voll
kommen an, ebenso eine Publikation von Neumann. 

Das Wichtige, was sich aus diesen Daten ergibt, ist die Tatsache, daß 
in der embryonalen Leber Veränderungen zn sehen sind, die auf eine Hämato
poese hinweisen. Während im extrauterinen Leben unter physiologischen Be
dingungen dazu nur das Knochenmark befähigt ist, ist die Leber des Embryo 
imstande, sowohl Erythrocyten, als auch Leukocyten zu bilden. 

4. Auch die embryonale Kupfferzelle zeigt Phagocytose. Maxi mow 
erwähnt anläßlich der Beschreibung der embryonalen Leber noch eine wichtige 
Tatsache: die Fähigkeit des Endothels der embryonalen Blutkapillaren zu 
phagocytieren. Als Objekt der Phagocytose dienen die primitiven Erythro
blasten. Dieselben stellen überbleibsel phylogenetisch alter, noch unvoll
kommener Zellformen dar, sie sterben aber frühzeitig ab, um durch endgültige, 
scheinbar vollwertige Blutkörperchen ersetzt zu werden. Jedenfalls ist es 
interessant, daß schon die embryonalen Kupfferzellen eine intensive phago
cytäre Tätigkeit entwickeln. Schließlich soll noch erwähnt werden, daß sich im 
embryonalen Körper von den Endothelzellen neue Zellen gegen das Gefäßlumen 
ablösen können; diese so gebildete WanderzelIen sind ebenfalls fähig zu phago
cytieren. (Histiocyten im Sinne von Aschoff?) 
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5. Die Gitterfasern der Leber. Wir kommen nunmehr zu einem Gebilde, 

das sowohl entwicklungsgeschichtlich, als auch bei der Betrachtung pathologischer 
Zustände der Leber eine interessante Rolle spielt, es sind dies die Gi tterfasern 
(ebenfalls zuerst von Kupffer beschrieben). Wenn von pathologisch-anatomi
scher Seite diesen Gebilden noch relativ wenig Aufmerksamkeit geschenkt wurde, 
so liegt das an der nicht ganz einfachen Färbetechnik. Eine relativ verlässliche 
Methode hat erst Mares ch angegeben. Diese Fasern sind feinste Fibrillen, 
sie umspinnen hauptsächlich die Blutkapillaren in Form eines zarten und eng
maschigen Netzes. Im Zentrum, resp. der Peripherie des Acinus stehen die 
Gitterfasern mit dem Bindegewebe der Glissonschen Kapsel und andererseits 
mit dem adventitiellen Gewebe der Zentral vene in Zusammenhang. Es er
"cheint also das Leberparenchym in seiner ganzen Ausdehnung von diesen 
Fibrillen durchzogen. An Leberpräparaten, die von ödematösen Organen 
stammen (Maresch), ist es relativ leicht die Lagerung der Gitterfasern zu ver
folgen: Fibrillen und Kapillarwand bilden ein einheitliches Ganzes. Sie 
stellen also bis zu einem gewissen Grade eine Adventitia der Gefäßwand dar. 

Diese Fasern besitzen auch ein entwicklungsgeschichtliches Interesse: 
jenes Retikulum, das in der embryonalen Leber Muttersubstanz und zum 
Teil Stützgewebe der Hämatoblasten darstellt, ist sicherlich die erste Anlage 
der Gitterfasern. Bei jungen Embryonen fehlen die Gitterfasern noch und treten 
erst in der Endperiode auf. Es stammen also die Gitterfasern ebenso vom 
Mesenchym ab, wie die Ku pfferschen Endothelzellen und die Hämogonien. 
Da die Gitterfasern bei der Beurteilung pathologischer Lebern in Frage 
kommen dürften, so erschien es wichtig, dies kurz zu berühren. 

6. Zusammenfassung. Wir werden später sehen, wie bei gewissen Krank
heiten die Kupfferschen Sternzellen am Blutabbau wesentlichen Anteil nehmen. 
Es ist nicht anzunehmen, daß dies die Funktion ausschließlich pathologischer 
Zellen ist; wahrscheinlich beteiligen sich die Kupfferzellen an der Hämolyse 
schon unter physiologischen Bedingungen. Das Studium der normalen Ver
hältnisse läßt uns aber hier vollkommen in Stich. Bei der Beurteilung der 
myeloiden Reaktion in der Leber müssen wir auf die Entwicklungsgeschichte 
zurückgreifen. Von diesem Gesichtspunkte aus ist es wertvoll zu wissen, daß 
im intrauterinen Leben die Leber als blutbildendes Organ fungiert; das gerade 
Gegenteil gilt von den Gitterfasern; in dem Maße, als die Leber heranreift, 
treten die Gitterfasern auf. Unter gewissen Umständen wird man die Leber 
eines erwachsenen Menschen, die reich an myeloiden Herden und arm an Gitter
fasern ist, als ein Organ hinstellen können, das wahrscheinlich in der Ent
wicklung zurückgeblieben ist. 

D. Das Knochenmark. 
Obwohl wir uns in der vorliegenden Zusammenstellung hauptsächlich mit 

der Pathologie des Blutabbaues beschäftigen wollen, können wir doch den 
Blutaufbau bzw. die Bildungsstätten des Blutes nicht ganz unbesprochen 
lassen. Nun stößt aber gerade das histologische Studium schon des normalen 
Knochenmarkes auf große Schwierigkeiten, weswegen es nicht Wv.nder nehmen 
kann, wenn wir uns in der Pathologie des hämatopoetischen Apparates noch 
ganz im Anfangsstadium befinden. Vielfach haben sich die Morphologen 
mehr mit der Beschreibung der einzelnen Zellen beschäftigt, als mit dem 
Studium, wie sich die einzelnen Elemente biologisch aneinander gliedern. 
Gerade das würde uns aber am meisten interessieren! Manches zur Klärung 
der Frage haben embryologische Studien beigetragen. Hier sind vor allem 
die Untersuchungen von Dantschakoff und Maximow zu erwähnen. 

E p p i n ge r. Die hepatolienalen Erkrankungen. 3 
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1. Das primare Knochenmark. Zieht man im Gegensatz zu den 
Studien früherer Autoren (Naegeli, Schridde etc.) zu den Untersuchungen 
sehr jugendliches Material heran, so zeigt sich für die myeloiden Elemente, für 
die roten Blutkörperchen und selbstverständlich auch für die lymphatischen 
Zellen eine gemeinsame Stammzelle. Die Zellen, welche zuerst die Mark
höhle der langen Röhrenknochen einnehmen, sind die typischen embryonalen 
gefäßreichen Bindegewebszellen, die sich vom Perichondrium her in die Knochen
anlagen hineinstülpen: primäres Knochenmark (Hammar). Aus diesen 
Zellen entwickeln sich einerseits die Osteoblasten und Osteoklasten, andererseits 
"indifferente lymphocytoide Wanderzellen" . Manche von ihnen ähneln mehr 
großen oder kleinen Lymphocyten, andere stellen amöboide Wanderzellen dar. 
Außerdem gibt es vielfach Zellen, die sich weder in die eine, noch in die andere 
Gruppe einfügen lassen, bald ist das Protoplasma stärker basophil, bald ist der 
Kern mehr gelappt oder chromatinreicher. Was sich hier im embryonalen 
Knochemnark abspielt, kann sich eigentlich überall, wo Mesenchym vorhan
den ist, zeigen, so daß man sagen kann, daß das ganze Mesenchym eine 
"Brutstätte von zahllosen, polymorphen, aber stets gleichwertigen indifferenten 
Wanderzellen ist, die durch Abrundung und Isolierung aus den gewöhnlichen 
fixen Mesenchymzellen entstehen". Trotz ihrer Verschiedenheit bezeichnet 
Hammar alle diese Zellen als Lymphocyten. In dem Sinne hat ja auch 
Pappenheim das primäre Knochenmark "lymphoides Mark" genannt. 

2. Das Stadium der ersten Blutbildung - Megaloblasten. Nach dem 
Stadium, in welchem sich im primären Knochenmark neben den Osteoklasten, 
Osteoblasten und Gefäßen nur fixe Bindegewebselemente und lymphoide 
Wanderzellen finden, setzt das Stadium der ersten Blutbildung ein. Nach 
Hammar erfolgt dieser Umschwung in den langen Extremitätenknochen 
zu Beginn des IV. Fötalmonats. Trotzdem verschwindet das lymphoide 
Mark nicht vollständig, ebensowenig die fixen Bindegewebszellen, die vielfach 
für die mobilen Elemente nur mehr den Charakter von Stromazellen abgeben. 
Im weiteren Verlauf aber büßen die fixen Elemente allmählich die Eigenschaft 
ein, Wanderzellen, resp. Lymphocyten zu bilden. 

Erythroblasten entwickeln sich nach Maxi mow aus den großen Lympho
cyten. Zuerst kommt es zu einer besonders intensiven Wucherung dieser Zellen. 
In dem Maße, als sie sich durch Teilung rasch vermehren, werden sie kleiner 
und verlieren die den Lymphocyten typischen Pseudopodien. Dadurch, daß 
die kleinen Zellen sich dicht aneinander lagern, können die einzelnen Zellen 
eine polyedrische Gestalt annehmen. Die Basophilie der Zelle nimmt eher 
noch zu, das Protoplasma verliert seine Vakuolen, das Chromatin zerteilt sich 
- kurz es entwickelt sich eine Zelle, die große Ähnlichkeit mit einem Megalo
blasten hat. Durch Mitosen wuchern diese Zellen weiter und je vorgeschrittener 
die Generation ist, desto deutlicher verrät sich die Hämoglobinansammlung im 
Protoplasma: Maximow sagt: Aus jeder Teilung gehen Zellen hervor, die 
dem Endtypus viel näher stehen, als der Mutterzelle. Der Kern wird dunkler 
und das Protoplasma hämoglobinreicher, bis der typische Normoblast entsteht, 
dessen Kern der Pyknose verfällt und in degeneriertem Zustande ausgestoßen 
wird. Der ausgestoßene Kern wird oft eine Beute der noch vorhandenen 
Mesenchymzellen oder der Blutgefäßendothelien. Über die Ursache der Kern
ausstoßung kann man sich nur hypothetisch äußern. Maxi mow meint den 
Kernverlust mit dem Austritt der Zellen aus dem Parenchym gegen die Blut
kapillaren in Zusammenhang bringen zu müssen, nachdem dieses Phänomen 
während dieser Erscheinung ganz besonders deutlich zu sehen ist. 

3. Auch Granulocyten und Megakaryocyten stammen im ersten Stadium der 
Blutbildung von lymphoiden Zellen ab. Auch die Granulocyten leiten sich 
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- ich folge auch hier den Angaben von Maxi mow von den lymphoiden 
Zellen ab und haben somit die gleiche Stammzelle wie die Erythroblasten. 
In Lymphocyten der verschiedensten Art kommt es zur Entwicklung feinster 
Körnchen von acidophiler Beschaffenheit. Anfangs entstehen polymorph
kernige Zellen mit Granulis direkt aus kleinen Lymphocyten. Später werden 
große Myelocyten gebildet, aus denen erst die typischen reifen Leukocyten 
entstehen. Auch im allgemeinen Körpermesenchym und in der embryonalen 
Leber erfolgt eine Granulocytenbildung in der gleichen Weise. Mit dem Er
scheinen der typischen Myelocyten aber hört der pri miti ve Bildungs
prozeß - unmittelbar aus den lymphoiden Zellen - auf. Die Entwicklung 
der eosinophilen Granulacyten erfolgt ganz ähnlich den Spezialgranulocyten, 
wie die neutrophilen Zellen nach Weidenreich genannt werden. 

Die Megakaryocyten, die sich im normalen Knochenmarke fast stets 
finden, leiten sich ebenfalls von den primären Lymphocyten her. über ihre 
Bedeutung hat man sich beim Studium der embryonalen Verhältnisse keine 
weitere Klärung verschaffen können. 

4. Die Blutgefäße im Knochenmarke. Eine sehr wichtige Frage ist: Wie 
gelangen die einzelnen Blutzellen aus dem Knochenmarksparenchym in die 
allgemeine Zirkulation? 

Wir wollen zunächst kurz die Blutgefäße des Knochenmarkes verfolgen. 
Ganz summarisch betrachtet wissen wir, daß die Gefäße, welche durch die 
Foramina nutritia in das Knochenmark eintreten, sich sehr bald aufsplittern, 
worauf sich die Kapillaren in den weit ausgebreitete11' kapillären Sinus verlieren. 
Aus diesen sinösen Netzen sammeln sich wieder die Venen. Die Wandungen 
dieser Sinus bestehen aus einer einschichtigen Endothellage. Es ist für das em
bryonale Knochenmark festgestellt, daß die Gefäßendothelien sich ebenfalls aus 
den Mesenchymzellen ableiten. Den Endothelien des Knochenmarksinus scheint 
eine phagocytäre Eigenschaft zuzukommen. Brass hat in jüngster Zeit diesen 
Zellen vom physiologischen Standpunkte aus besonderes Interesse entgegen
gebracht. Er findet in ihnen ein gelbbraunes Pigment, das als solches die 
Kapillarwandungen schon deutlich markiert. Er leitet dieses Pigment vom Blut
farbstoff her, das durch die Zerstörung von roten Blutzellen frei geworden 
ist, von den Kapillarendothelien resorbiert und in Körnerform niedergeschlagen 
wurde. Brass - ein Schüler Weidenreichs - schließt daraus, daß diese 
Endothelzellen nicht nur phagocytäre, sondern auch synthetische Eigenschaften 
besitzen müssen. 

5. Einwandern der fertigen Blutzellen in die Gefäße. Da den Lympho
cyten die Eigenschaft der Eigenbewegung innewohnt, ist es wohl sehr wahr
scheinlich, daß diese Zellen durch aktive Permigration in die Gefäßlumina 
eindringen. Es ist noch nachzutragen, daß die Erythroblasten hauptsächlich in 
der Nähe der Gefäße zu Häufchen angeordnet sind. Sobald die Häufchen größere 
Dimensionen annehmen, können sie sich sogar buckelförmig in das Lumen 
vorwölben. Die das Parenchym von den Gefäßen trennende Endothelmem
bran scheint nun an verschiedenen Stellen ihre Kontinuität zu verlieren, so 
daß teils Inhalt aus den Gefäßen (Plasma) in das Parenchym, teils Erythro
cyten in das Gefäßlumen übertreten können. Da man annehmen kann, 
daß auch die Granulocyten zu Eigenbewegungen fähig sind, so· wird es wohl 
nicht schwer fallen, den Mechanismus für den Durchtritt zu verstehen. Da
durch, daß die Blutzellen sich immer mehr Raum schaffen, erfüllen sie voll
ständig das Spatium zwischen Gefäßen und Knochensubstanz. Von den fixen 
Bindegewebszellen bleibt dagegen nur sehr wenig übrig. Zwischen den zahl
reichen Blutzellen verschwinden diese unscheinbaren Stromazellen ; aus ihnen 
können sich später, wie bekannt, die Fettzellen entwickeln. 

3* 
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6. Blutbildung im Knochenmarke des erwachsenen Individuums. Im 
Knochenmarke des erwachsenen Individuums ist der Entwicklungsgang, wie 
wir ihn eben dargestellt haben, nicht mehr zu erkennen. Trotzdem ist 
aber gerade für das Verständnis physiologischer und pathologischer Bilder 
das Studium der Entwicklungsperiode unbedingt notwendig, weil man sich 
wohl vorstellen kann, daß "die Formen der Blutzellen, welche man im Laufe 
des embryonalen Lebens einander folgen sieht, auch im ausgebildeten Organis
mus, als genetisch sich folgende, aufzufassen sind" (v. Ebner). 

a) Die roten Blutkörperchen. Im normalen Knochenmark findet 
man zweierlei Formen rote Blutkörperchen: kernlose und kernhaltige (Erythro
cyten und Erythroblasten). Die Größe, speziell der Erythrocyten, kann 
schwanken. Der Typus der kernhaitigen roten ist der Normoblast ; Mikro
und Megalocyt kann man wohl kaum noch als normale Bewohner des Knochen
markes hinstellen. Die Erythroblasten finden sich über das ganze Parenchym 
diffus verbreitet, während die Erythrocyten hauptsächlich in der Nähe der 
Sinus und in den Anfängen der Venen zu liegen kommen. 

b) Die Granulocyten. Unter den granulierten Elementen spielen die 
Neutrophilen die Hauptrolle; was ihre Häufigkeit anbelangt, stehen die Eosino
philen in der Mitte, am seltensten sind die Basophilen. Die reifen Elemente 
- die polynukleären Leukocyten - sind in der Nähe der Sinus und der 
Gefäße zu finden, während mitten im Zwischengewebe - Dantschakoff 
spricht von intravaskulären Räumen - die Myelocyten prävalieren. 

c) Die Lymphocyten. Lymphocyten und ähnliche Zellen (speziell die 
Mononukleären) kommen im Knochenmark des normalen Erwachsenen auch 
vor; sie erreichen aber lange nicht jene Häufigkeit wie im Embryo, oder im 
Marke des Neugeborenen. 

Jedenfalls gewinnt man beim Studium des Knochenmarkes des Erwachsenen 
den Eindruck, daß sowohl rote als auch weiße Blutzellen direkt aus 
Erythro blasten resp. Myelocyten entstehen, denn die phylogeneti
schen Stammzellen treten ganz in den Hintergrund; zum mindesten 
ist es unmöglich, eine kontinuierliche Reihe vom Lymphocyten aufwärts zu 
finden. 

Im allgemeinen stand man früher vielfach auf dem Standpunkt, daß 
das Knochenmark des erwachsenen Menschen nur myeloide Elemente produ
zieren kann. Den Anhängern der rein dualistischen Anschauung mußte es daher 
Schwierigkeiten bereiten, das Vorkommen von Lymphocyten im Knochen
marke zu deuten. . Zunächst handelte es sich um die Erklärung vereinzelter 
Elemente; später erkannte man aber, daß es gar nicht so selten auch zur Bildung 
ganzer Lymphfollikel im Knochenmarke kommen kann. Hedinger, der 
darauf gelegentlich eines Falles von Morbus Addisonii aufmerksam machte, 
war zuerst geneigt, diesen Befund mit dem Status lymphaticus in Zusammen
hang zu bringen. Die ganze Frage ist jüngst von Askanazy an Hand eines 
großen Materiales überprüft worden. Nach diesen Untersuchungen (an 126 Fällen) 
kommen Markfollikel nicht nur nicht, wie man zunächst glauben konnte, aus
schließlich bei Kindern oder nur in jungen Jahren vor, sondern unter 43 Fällen 
betrafen 10 die 4 ersten Lebensdezennien und 33 die Jahre zwischen 41-90. 
Wenn es sich bewahrheiten würde, daß das Vorkommen von Markfollikeln 
als Ausdruck eines Status lymphaticus und insofern unter gewissen Bedingungen 
auch im Sinne einer Minderwertigkeit des Trägers zu bewerten wäre, so hätten 
wir in dieser Erscheinung vielleicht ein wichtiges Symptom, das bei der Be
urteilung der Knochenmarksfunktion in Frage käme. Vorläufig läßt sich höch
stens das eine sagen, daß der Organismus - wie Askanazy sagt - an einer 
Hyperplasie des lymphatischen Gewebes "leidet". 
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Bei dieser Gelegenheit kann auch an einige Beobachtungen von Blumen
thai und Morawitz elinnert werden, die nach wiederholten experimentoll 
erzeugten Blutungen in d3m "erschöpften" Knochenmark eine beinahe aus
schließliche Bildung von Lymphocyten konstatieren konnten. 

d) Die Megakaryocyten. Daß Megakaryocyten auch im normalen 
Knochenmark Erwachsener vorkommen, ist bekannt. Ein erhöhtes Interesse 
beanspruchen diese Zellen, seitdem sie mit der Abstammung der Blutplättchen 
in Zusammenhang gebracht werden. Zuerst hat auf diese Möglichkeit 1. H. 
Wright aufmerksam gemacht. Ogada und Schridde haben seine Angaben 
überprüft und bestätigen können. Die Megakaryocyten des Knochenmarks 
senden pseudopodien artige Fortsätze aus, welche durch Lücken in der Kapillar
wand bis in das Gefäßlumen hereinragen können. Diese Fortsätze zeigen 
eine eigentümliche Felderung in ihrem Protoplasma, indem sich die azurophilen 
Granula der Megakaryocyten zu Gruppen ordnen. Diese Körnchengruppen 
können sich samt dem dazu gehörigen Protoplasma von den pseudopodien
artigen Fortsätzen loslösen und stellen dann jene Gebilde dar, die man Blut
plättchen nennt. Die Riesen des Gewebes sind - um einen Ausspruch von 
E. Frank zu gebrauchen - die Väter der Zwerge des Blutes. 

Auf die Bedeutung dieser Tatsache für die Pathologie werden wir noch des 
öfteren zu sprechen kommen. 

7. Das Stützgewebe des Knochenmarkes. Das Stützgewebe des Knochen
markes, von dem wir entwicklungsgeschichtlich wissen, daß es den ältesten 
Teil des Organes darstellt, hat unter normalen Bedingungen die Beziehungen zum 
Parenchym fast vollkommen eingebüßt. Das Faserwerk, welches das normale 
Knochenmark durchzieht, besteht aus einem Retikulum von verästelten Binde
gewebszellen. Wir geben hiermit die Ansicht, wie sie zuerst von Neu mann 
geäußert wurde. Im wesentlichen ist dies auch die Anschauung von Bizzozero 
und Hoyer-Stravinsky. Gelegentlich können die Retikulumzellen auch zu 
Pigmentzellen werden (Ponfick). Bei Amphibien sind die Retikulumzellen 
im Knochenmark fast immer pigmentführend. 

8. Die Fett- und Gallertmetamorphose des Knochenmarkes. Aus dem roten 
oder lymphoiden Mark kann sich das Fettmark entwickeln und auch wieder um
gekehrt. Die Fettmetamorphose des roten oder lymphoiden Markes beginnt erst 
nach der Geburt. Bevor es zur ausgesprochenen Fettumwandlung kommt, 
entsteht aus dem Protoplasma der Retikulumzellen ein förmliches Syncytium. 
Die ersten Fettröpfchen sind nicht regelmäßig über das Syncytium verstreut, 
sondern finden sich vielmehr in der Nähe der Kerne, wo sie allmählich größer 
werden (Jackson). Gewöhnlich fließen kleine Tropfen zu größeren zusammen, 
der Kern wird abgeplattet und zur Seite gedrängt. Nur die älteren Autoren 
vertraten die Ansicht einer Imbibition von Leukocyten mit Fett. Nunmehr 
ist die Lehre allgemein anerkannt, daß sich die Fettzeilen nur aus den Reti
kulumzellen entwickeln (Neumann). Es ist natürlich, daß durch Vermehrung 
der Fettbildung die eigentlichen Blutzellen in den Hintergrund gedrängt werden. 

Auch beim Gallertmark scheinen die Retikulumzellen und ihre Fasern eine 
Rolle zu spielen Schon Neumann sagt, daß die Fettzellen sich in ein Netz 
von verästelten Zellen umwandeln, die mit wenigen runden Zellen in einer homo
genen mucinartigen Grundsubstanz liegen. Da z. B. auch Gallertmark auftritt, 
sobald ein sonst gesundes Tier hungert, so wird man darin wohl den Ausdruck 
der Inanition erblicken dürfen. Die Retikulumzellen scheinen im Gallertmarke 
dichter gelagert; gegenüber dem Lymphoidmarke enthält es vielmehr Grund
substanz. Nach entsprechender Ernährung bildet sich das Gallertmark wieder 
rasch zurück. 
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9. Zusammenfassung. Wir werden uns in den folgenden Kapiteln viel
fach mit den gegenseitigen Beziehungen zwischen Erythrocytenbildung 
und Zprstörung der roten Blutkörperchen zu beschäftigen haben. Während 
unter normalen Bedingungen sich diases Wechselverhältnis in dinem gewissen 
ruhigen Tempo abspielt, können unter pathologischen Umständen davon diß 
verschiedensten Abweichungen erfolgen. Für die Produktion der Erythrocyten 
ist in erster Linie das Knochenmark verantwortlich zu machen. Da ",ir als 
einzigen Maßstab, ob der Abbau der Erythrocyten langsam oder überstürzt 
erfolgt, die Menge an Zerfallsprodukten des Hämins angeben können, so wäre es 
wertvoll, bei gleichzeitiger Berücksichtigung der Zahl an zirkulierenden Erythro
cyten, das Knochenmark zu kontrollieren; in mancher Beziehung wird auf 
diese Frage aus der histologischen Untersuchung des erythropoetischen Apparates 
eine Antwort zu gewärtigen sein; für viele Fälle werden wir aber die Antwort 
schuldig bleiben müssen, weil uns hier die Morphologie nicht a11 das sagen kann, 
was wir von ihr eigentlich erwarten möchten. Zum Teil ist hier auch unsere 
Unkenntnis über den normalen Aufbau des Knochenmarkes schuld. 

Bei der Analyse der unterschiedlichen pathologischen Probleme werden 
wir uns nicht nur mit der Frage zu beschäftigen haben, ob zu viel oder zu wenig 
rote Blutkörperchen gebildet werden, sondern wir müssen uns auch oft darüber 
schlüssig werden, ob wir es hier mit einem vollwertigen oder schlecht ange
legten erythropoetischen Apparate zu tun haben; wir streifen damit das Gebiet 
der Pathologie der Konstitution. Da wir aus dem Vergleiche mit anderen Or
ganen wissen, wie oft sich hier Stigmen feststellen lassen, die auf eine fehler
hafte Anlage hinweisen, so erscheint es uns wichtig zu wissen, wie das Knochen
mark in der Entwicklungsperiode gebaut ist. 

Dies waren die Gesichtspunkte, warum wir etwas genauer den normalen 
Bau und die embryonalen Verhältnisse des erythropoetischen Apparates be
sprochen haben. 

Die gegenseitigen Beziehungen zwischen Milz, Leber und Knochen
mark. Bei der Darstellung der hepatolienalen Erkrankungen werden wir uns 
bemühen zu zeigen, daß Milz, Leber, Lymphdrüsen und Knochenmark in viel
facher Beziehung zueinander stehen. Daß auch unter physiologischen Be
dingungen ein Ineinanderarbeiten dieser Organe bestehen dürfte, ist daher 
sehr wahrscheinlich. Speziell die neueren Untersuchungen von Aschoff 
haben diesen Gedanken wieder stark in den Vordergrund gerückt. 

Im Anschluß an ältere Studien (Ribbert, Ponfick und Goldmann) 
untersuchte Aschoff die Zellen des Organismus auf ihre Fähigkeit, Karmin zu 
speichern. Dabei zeigte sich, daß die "Retikuloendothelien" der blut
bereitenden Organe, d. b. des Knochenmarkes, der Milz, der Lymphknoten und 
der Leber (Kupffersche Sternzellen) und auch der Nebennierenrinde ganz 
besonders die Eigenschaft besitzen, in ihrem Protoplasma Karmin in Form von 
Körnchen niederzuschlagen. 

Zellen, die man als Klasmatocyten (Ran v,ier), adventitie11e Zellen (Mar
chand) oder Polyblasten (Maximow) beschrieben hat, sind in gleichem Maße 
befähigt, Karmin zu speichern. Es sind dies Elemente, die in jedem Binde
gewebe, besonders im jugendlichen zu finden sind, und bekanntermaßen speziell 
bei entzündlichen Prozessen eine Rolle spielen. 

Den eigentlich epithelialen Elementen, z. B. den meisten Drüsenepi
thelien, fehlt die Eigenschaft der Karminspeicherung. Bloß die Epithelien 
der Hauptstücke der Nieren und unter gewissen Bedingungen auch die Leber-



Das Knochenmark. 3!/ 

zellen, machen von diesem Gesetz eine Ausnahme. Speziell von den Leber
zeIlen wissen wir, daß. sie nur dann Karmingranula zeigen, wenn der Organismus 
mit dem Farbstoff gleichsam schon überschwemmt ist. 

Gold mann hat im Prinzip dieselben Zell gruppen mit Anilinfarben 
(Trypanrot, Trypanblau oder Pyrrolblau) imbibiert. Er nannte sie Pyrrol
zeIlen. Diese Zellen sind nicht nur imstande, Farbstoffe, sondern auch Fette 
und Eisen an sich zu reißen und bilden sicherlich einen vielfach zusammen
gehörigen Apparat. Aschoff spricht geradezu von einem retrikuloendothe
lialen Stoffwechselapparat. 

Das Studium der Karminspeicherung hat Aschoff veranlaßt, auf eine 
besondere Form der weißen Blutzellen hinzuweisen. Sowohl die Klasmato
cyten, als auch die Retikuloendothelien z. B. der Milz verlieren bei der Wuche
rung, Abstoßung und Verlagerung nicht die aufgenommenen Karmingranula. 
Die freigewordenen Zellen gelangen in den Blutstrom und bilden einen Teil 
der Leukocyten; Aschoff nennt diese Zellen Histiocyten. Es ist selbstver
ständlich, daß man die Histiocyten nur dann erkennen kann, wenn sie "karmin
beladen" sind; sonst ähneln sie sehr den mononukleären Zellen des Blutes. 

Im folgenden Kapitel werden wir sehen, daß man die Retikuloendo
thelien auch durch Eisenspeicherung besonders deutlich darstellen kann. Von 
der Existenz jener Zellen, die Aschoff Histiocyten nennt, konnte ich mich 
ebenfalls überzeugen; ebenso wie es karminbeladene Histiocyten gibt, in gleicher 
\Veise kann man im zirkulierenden Blute mononukleäre Zellen finden, die mit 
Eisen imprägniert sind (vgI. S. 67). 

Der Hinweis auf diese neueren Arbeiten von As ch off scheint uns deswegen 
so wichtig, weil ganz dieselben Zellen, die sich offenbar unter normalen und auch 
unter pathologischen Bedingungen mit dem Abbau und der Rekonstruktion 
eines physiologischen Farbstoffes zu beschäftigen haben, auch die Fähigkeit zeigen, 
sich mit artfremden Farbstoffen zu beladen. Während uns die Zusammen
gehörigkeit dieser Zellgruppen, was den intermediären Hämoglobinstoffwechsel 
anbelangt, unter normalen Verhältnissen nicht so klar vor Augen tritt, lassen 
sich histologisch die gegenseitigen Beziehungen bei gewissen Vergiftungen 
und Krankheiten, die mit einer starken Inanspruchnahme der roten Blutzellen 
einhergehen, viel deutlicher erkennen. 

Wenn wir uns also im Anfange dieses Kapitels die Frage vor
gelegt haben, ob es gelingt, durch das histologische Studium der 
normalen Organe (Leber, Milz, Knochenmark, eventuell Hämo
lymphdrüsen) einen Einblick zu gewinnen, inwieweit die einzelnen 
Gewebe am intermediären Hämoglobinumsatz beteiligt sind, so 
muß man diese Frage mit nein beantworten. Würden wir nicht die 
pathologischen Bilder kennen, so kämen wir in der Beurteilung dieses Problems 
nur wenig vorwärts. 
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Wir wissen, daß beim normalen Menschen die Zahl der Erythrocyten 
in einem Kubikmillimeter zirkulierenden Blutes eine annähernd konstante 
ist. "Mit minutiöser Genauigkeit wird an dieser Konstanz durch Jahre hindurch 
festgehalten" (Morawitz). Verliert der Mensch durch einen größeren Blut
verlust, wie z. B. durch einen Aderlaß, eine beträchtliche Menge Blutes, so 
stellen sich binnen kurzer Zeit die roten Blutzellen wieder auf ihre frühere 
Zahl ein; diese Konzentration des Blutes an roten Blutkörperchen scheint. 
dem Organismus die bekömmlichste zu sein. 

Da es also bekannt ist, daß für die beständig zugrunde gehenden 
Erythrocyten auch beständig Ersatzmaterial beschafft werden muß, so dürften 
Vorrichtungen bestehen, die für das Gleichgewicht zwischen Blutzerstörung 
und Blutneubildung sorgen. Eben wegen dieses, dem Organismus eigenen 
Beharrungsvermögens sind wir vielfach nicht imstande, uns genauere Vorstel
lungen zu machen, ob im gegebenen Falle zu viel Erythrocyten zerstört 
oder zu wenige neugebildet wurden. 

Die Klinik lehrt uns, daß der Körper sehr oft nicht die ihm zukommende 
Erythrocytenzahl besitzt, sondern bald mehr, bald .. weniger Hämoglobin in 
der Mengeneinheit führt, wobei wir vorläufig auf die Anderungen der Gesamt
blutmenge gar nicht eingehen wollen. So kann die Herabsetzung der Zahl 
der roten Blutkörperchen in einem Kubikmillimeter - wenn wir uns von 
rein theoretischen Überlegungen leiten lassen - ihre Ursache in einer ver -. 
minderten Bildung oder in einer vermehrten Zerstörung der Erythro
cyten haben. 

Es ist wohl als sicher anzunehmen, daß der Periode, wo der Organismus 
die ihm eigene Konstanz der Erythrocytenzahl aufgibt, ein Stadi um der ver
suchten Regulierung vorangehen muß. Bevor also bei starker Zerstörung des 
Hämoglobins die Erythrocytenzahl absinkt, wird wohl sicher - vielleicht manch
mal nur in einer kurzen Übergangsperiode - sich der erythropoetische Apparat 
bemühen, doch den großen Ausgaben gerecht zu werden. Und ebenso wird bei 
Hemmung der Hämolyse das Knochenmark mit der Produktion roter Blutzellen 
sparsamer sein, um nicht den Körper mit Erythrocyten zu überschwemmen 
und ihn durch Hyperglobulie zu gefährden. In diesem Sinne glaube ich einen 
Satz von Morawitz modifizieren zu müssen, der nunmehr lauten soll: das 
Blut ist ein Spiegel der blutbildenden und der blutzerstörenden 
Organe. 

Wollen wir hier weiterkommen, so müssen wir versuchen, die beiderlei 
Organfunktionen gegeneinander auszuspielen und eine Bilanz aufzustellen, 
die sich durch Stoffwechseluntersuchungen lösen ließe. Das H. Kapitel hat 
es sich daher zur Aufgabe gemacht, der Frage des intermediären Hämoglobin
abbaues näherzutreten. Der erste Abschnitt dieses Kapitels wird sich mit der 
Methodik beschäftigen, der zweite mit der konkreten Frage: welchen Anteil 
nimmt die Milz am physiologischen Blutumsatz. 
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A. Wie kann man sich von der Größe der Blutmauserung 
eine ungefähre Vorstellung machen? 

Als ich den Begriff: "Blutmauserung" einführte, da wollte ich mit 
diesem Worte ungefähr das sagen, was sich vielleicht am besten durch eine Art 
mathematische Formel zum Ausdruck bringen ließe: die Zahl der im Kubik
zentimeter Blut enthaltenen Erythrocyten (E) = der Zahl der gebildeten Ery
throcyten (P produktion) - die Zahl der zerstörten Erythrocyten (D destruktion). 

E=P-D. 
Wir wollen uns nun mit der Frage beschäftigen, was haben wir für Mög

lichkeiten resp. Methoden in der Hand, um am gesunden oder kranken Menschen 
darüber ein Urteil zu gewinnen, ob der Hämoglobinabbau normal oder ob
bei verminderter resp. vermehrter Erythrocytenzahl im Kubikmillimeter - zu 
viel oder zu wenig rote Blutzellen zerstört oder gebildet werden. Es ist merk
würdig, warum sich bis jetzt speziell Hämatologen mit dieser prinzipiellen Frage 
fast noch gar nicht beschäftigt haben. Allerdings muß man zu ihrer Ent
schuldigung sagen, daß man aus der ausschließlich morphologischen Betrach
tung des Blutes allein nur wenig Wichtiges für dieses Problem erfahren kann. 

I. Durch Analyse des Blutes. 
1. Die gewöhnlichen klinischen Methoden der Blutuntersuchung. Da 

das Blut schon unter normalen Verhältnissen einem ziemlich regen Wechsel 
unterliegen dürfte, so ist anzunehmen, daß neben älteren auch jüngere 
Blutelemente kreisen. Wir sind nicht imstande, frisch gebildete Zellen von 
solchen zu unterscheiden, die für den Untergang bereits reif sind und können 
daher auch keine Rückschlüsse auf eine träge oder beschleunigte Blutregene
ration ziehen. 

a) Megalocyten und Mikrocyten als Maßstab eines trägen oder 
beschleunigten Blutstoffwechsels. Nur bei ganz schweren, vorgeschrit
tenen Anämien finden sich im Blute Anhaltspunkte, die zumeist als Zeichen 
einer gesteigerten Erythropoese gedeutet werden. Die Megalocyten gelten als 
jugendliche rote Blutzellen, die vor vollendeter Reifung in die Zirkulation 
abgegeben wurden. Die Tatsache, daß sie im zirkulierenden Blute nach schweren 
Blutungen erscheinen, könnte diese Annahme stützen. Doch gibt es genug 
Autoren, die nicht der gleichen Ansicht sind. So meint Grawitz, daß durch 
Wasserzunahme des Blutes und durch pathologische Beschaffenheit der roten 
Zellsubstanz Quellung der Erythrocyten zustande kommen kann. Wenn dies 
richtig ist, dann wären die großen roten Blutzellen eher als Degenerationsformen 
anzusehen. 

Ähnlich geteilt sind auch die Anschauungen über die Bedeutung der Mikro
cyten. Für die Autoren, die in ihnen Jugendformen sehen, gilt ihr reichliches 
Vorkommen als Zeichen der Neubildung des Blutes. Umgekehrt sieht z. B. 
Biernacki in den Mikrocyten Zellen, die durch Abgabe von Plasma ent
standen sind. 

b) Poikilocytose, Erythroblasten, und Kernteilungsfiguren. 
über die Bedeutung der Poikilocyten sind die Meinungen nicht geteilt; sie 
sind stets als in Degeneration begriffene Zellen aufgefaßt worden. Auch über 
die Bedeutung der Erythroblasten im zirkulierenden Blute besteht kaum eine 
Meinungsdifferenz; sie gelten allgemein als Zeichen von Knochenmarksrei
zung; dasselbe gilt von den Megaloblasten und Mitosen. Ob aber der Reiz 
ein ermüdetes oder besonders leistungsfähiges Knochenmark getroffen hat, 
darüber läßt sich niohts Bestimmtes aussagen. 
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c) Polychromatophilie. Gewisse färberische Unterschiede der roten 
Blutzellen wurden als Kriterien des Alters aufgefaßt. Ehrlich, der die Poly
chromatophilie der roten Blutzellen zuerst beschrieben hatte, hielt sie für ein 
Degenerationszeichen und daher wäre sie als eine Alterserscheinung anzusehen. 
Da nun die Polychromatophilie sich oft in kernhaitigen roten Blutzellen zeigt, 
so ist dies wieder ein Grund, in ihr ein Zeichen einer jugendlichen Zelle zu sehen. 
Dieser Umstand, sowie der Vergleich mit entwicklungsgeschichtlich sicherge
stellten Formen, dokumentiert die Polychromatophilie eher als eine Eigen
schaft der jugendlichen Erythrocyten. 

d) Die basophile Punktierung. Die Anschauungen über die Ursache 
der körnigen Degeneration (basophile Punktierung) der Erythrocyten sind 
ebenfalls geteilt. Gerade die namhaftesten Hämatologen (Naegeli, Grawitz) 
nehmen in dieser Frage einen verschiedenen Standpunkt ein. Jene Autoren, 
welche die basophilen Körnchen als karyolytische Erscheinungen auffassen, 
stellen die so beschaffenen Erythrocyten in eine Reihe mit den kernhaitigen 
Roten und sehen daher in ihnen Zeichen überstürzter Blutbildung. Die Gegner 
dieser Anschauung, allen voran Grawitz, legen großes Gewicht auf den 
außerordentlich häufigen Befund punktierter Erythrocyten bei Bleivergiftungen. 
Manche glauben, daß die Punktierungen erst innerhalb der Blutbahn entstehen, 
und daß daher dieser Befund auf die Einwirkung der verschiedensten Gifte 
zurückzuführen wäre, also eine degenerative Veränderung vorstellen würde. 
Sehr beachtenswert ist die Angabe von Roth, welcher fand, daß die poly
chromatischen Erythrocyten gegen hypo tonische Lösungen nicht weniger wider
standsfähig sind, als normale Elemente. Allerdings handelte es sich in seinem 
Falle um einen angeborenen Herzfehler. 

e) Die Substantia granulo-filamentosa. Die Substantia granulo
filamentosa der Roten (Cesaris De mel), die beim Absterben der Zellen auf
tritt, und daher auch als post vitale Granulation bezeichnet wird, wird allgemein 
als Erscheinung regenerativer Natur aufgefaßt. Die neueren Untersuchungen 
von Ferrata und Viglioni scheinen zu beweisen, daß jeder polychromatische 
Erythrocyt diese postvitale Reaktion zeigt. 

f) Die Beweiskraft des Färbeindex. Dem Färbeindex des Blutes wird 
bei der Beurteilung der Anämien große diagnostische Bedeutung beigemessen. 
Erfahrungsgemäß wissen wir, daß bei der perniziösen Anämie sehr häufig hohe 
Werte zu finden sind, während bei der Chlorose und bei vielen sekundären 
Anämien der Färbeindex unter 1 liegt. In vielen Fällen scheint der hohe Färbe
index tatsächlich zugunsten einer gesteigerten Regeneration zu sprechen, doch 
gibt es auch Ausnahmen von dieser Regel (vgl. auch S. 132). 

g) Die Beschaffenheit des Knochenmarkes. Pathologisch-anato
mische Befunde lehren, daß man sehr häufig bei Krankheitsbildern, die mit 
vermehrter Blutbildung einhergehen, eine mächtige Ausbreitung des roten 
Knochenmarkes in den langen Röhrenknochen findet (Neumann, Cohnheim). 
Auch die experimentelle Pathologie kann diese Ansicht stützen, indem Tiere: 
die sich noch nicht von starken Aderlässen erholt haben, ebenfalls rotes 
Knochenmark zeigen. Treibt man dagegen die Blutarmut des Tieres sehr 
weit (Blumental und Morawitz), dann kann das Knochenmark blaß er
scheinen, ein Moment, das vielfach als Analogon bei der Erklärung aplastischer 
Krankheitsbilder herangezogen wurde. Insofern kann die Beschaffenheit des 
roten Markes als pathologisch-anatomisches Kriterium für manche krankhaften 
Zustände verwendet werden. Da aber lymphatisches und myeloisches Knochen
mark makroskopisch eine ähnliche Farbe zeigen, so darf man die mikro
skopische Untersuchung des roten Knochenmarkes nicht außer Acht lassen. 
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Jedenfalls er gi bt sie haus de m Gesagten, daß man die Erythro

poese nur in extremen Fällen aus den Befunden im strömenden 
Blute beurteilen kann. In den Übergangsstadien ist das Blutbild 
wohl immer unverläßlich. 

Noch viel ungenauer ist der Maßstab, den man versucht hat an das Ver
halten der Leukocyten anzulegen, um aus ihrer Qualität die Blutmauserung 
zu beurteilen. Hierbei ging man von der Tatsache aus, daß es nach Ader
lässen und auch bei verschiedenen Blutgiftanämien zu einer neutrophilen 
Leukocytose kommt. Darauf basierend dürfte auch Mora wi tz den Satz for
muliert haben: "Anämien, die nicht mit einer Leukocytose, sondern eher mit 
einer Reduktion der Zahl der neutrophilen Leukocyten einhergehen, sind 
immer auf mangelhafte Regeneration zurückzuführen." Soweit unsere ~r
fahrungen beim hämolytischen Ikterus und der Anaemia perniciosa reichen, 
möchten wir diesen Satz nicht unbedingt unterschreiben. 

Etwas Ähnliches gilt von den Blutplättchen; oft zeigen sie sich im 
strömenden Biute bei gut funktionierendem Knochenmarke vermehrt, doch 
kann man aus dem gegenteiligen Verhalten nicht unbedingt auf ein Versagen 
der gesamten erythropoetischen Funktion schließen. 

2. Chemische Analysen des Blutes. a) Die Untersuchungen von Mora
wi tz. Man hoffte auch auf chemischem Wege, durch Blutanalysen, Anhalts
punkte für die Differenzierung zu gewinnen, ob im Blute viele junge oder viele alte 
Elemente zirkulieren. Mora wi tz, dem wir auf diesem Gebiete sehr viel An
regung verdanken, führte in dieser Absicht die Methode der Sauerstoffzehrung 
ein. Sie basiert auf folgender Beobachtung: Läßt man normales Blut bei 
Brutschranktemperatur stehen, so ändert sich sein Kolorit nur wenig, d. h. 
es nimmt der Sauerstoffgehalt des Blutes nur wenig ab. Da das normale Blut 
fast keine Erythroblasten führt, so soll auch die Gewebsatmung nur eine sehr 
geringe sein. Anders verhält sich dagegen ein Blut, in dem sich viele junge 
rote Element.e, vor allem Normoblasten befinden, denn hier steigt die Sauer
stoffzehrung, so daß sich auch das Blut in viel kürzerer Zeit dunkel färbt. 
Diese gesteigerte Atmung zeigt sich nicht nur bei Anwesenheit kernhaitiger roter 
Elemente, sondern auch bald nach einem Aderlaß in einem Blute, in dem 
Normoblasten nicht vorhanden sind. In dieser relativ einfachen, gewisser
maßen physiologischen Methode ist bloß ein Weg gezeigt, wie man eventuell 
junge von alten Erythrocyten zu unterscheiden vermag; insofern hätten wir 
darin auch ein relatives Maß für die Lebhaftigkeit der Blutregeneration. Zum 
mindesten scheint diese Methode, soweit man aus Experimenten urteilen kann" 
physiologisch begründet zu sein. 

Morawitz und Itami haben mitte1st der Bareroftsehen Methode 
die Sauerstoffzehrung an einem größeren menschlichen Material überprüft. Die 
relativen Sauerstoffverluste bewegen sich beim normalen Individuum ziemlich 
konstant zwischen 4-5 %. Bei Anämien sind sie dagegen sehr großen Schwan
kungen unterworfen. Wir finden Werte, die selbst 69 % erreichen können. 
Das Maximum zeigen "hämolytische Anämien". Bei der Beschreibung unserer 
Fälle werden wir noch auf diesen Punkt zurückkommen. 

Morawitz suchte noch einen anderen Weg, um eine Unterscheidung 
junger und älterer Blutzellen zu ermöglichen. Auf seine Anregung hin bestimmte 
Masing den Nukleinphosphor im Blute. Je lebhafter sich die Blutregeneration 
zeigte, desto größer war die Phosphormenge im Blute. Es wäre zweckmäßig, 
all diese Methoden beim sei ben Menschen vor und nach der Splenektomie in 
Anwendung zu ziehen. Wir persönlich haben in dieser Richtung keine großen 
eigenen Erfahrungen (vgl. S. 98). 
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b) Die Methoden zur Prüfung der Resistenz der roten Blnt
körperchen. a) Technik. Wenn auch schon ältere italienische und französische 
Kliniker und von deutscher Seite Hamburger und Limbeck sich mit Unter
suchungen über die osmotische Resistenz der Erythrocyten beschäftigt haben, 
so brachte man ihnen doch erst erhöhtes Interesse entgegen, seit Widal die 
"Fragilite globulaire" beim hämolytischen Ikterus beschrieben hatte. Die 
Methodik, der sich Widal bediente, stammt im Prinzip vonHamburger; sie 
besteht im wesentlichen darin, daß eine Anzahl kleiner Reagenzgläser mit meh
reren cm3 Kochsalzlösung - wir nahmen stets 2 cm3 - von 0,6010 bis auf 0,3 °/0 
fallend gefüllt werden. Die Differenz zwischen zwei Proben soll nur 0,01 % NaCI 
betragen. Jedes Reagenzgläschen wird mit einer bestimmten Menge defibrinierten 
Blutes - wir gaben stets 20 mm3 d. h. eine Sahlipipette voll- beschickt und 
dann geschüttelt. Nachdem die Kochsalzlösungen mit dem Blute eine bestimmte 
Zeit - wir wählten stets eine halbe Stunde - in Berührung gestanden waren -
Bruttemperatur ist nicht notwendig - wird zentrifugiert. In jenen Röhrchen, 
wo es zu keiner Hämolyse gekommen ist, setzen sich die Erythrocyten am Boden 
ab, ohne daß die darüber stehende Flüssigkeit rot gefärbt erscheint. Ist aber 
Hämolyse erfolgt, so erkennt man d~n Beginn derselben an einer leicht gelblichen 
Färbung der überstehenden Flüssigkeit. In den nächstfolgenden Proben wird 
die Flüssigkeit zuerst rötlich und dann immer stärker rot gefärbt. In dem 
Maße als die Hämolyse zunimmt, wird das Zentrifugat der abgesetzten Erythro
cyten immer spärlicher, um schließlich ganz zu verschwinden. Für die Beur
teilung des Blutes, speziell was die klinische Diagnose 1) anbelangt, genügt es, den 
Beginn und die totale Hämolyse festzustellen. 

Man kann sich vorstellen, daß die wenigst widerstandsfähigen Erythro
cyten ihren Farbstoff schon in relativ stark konzentrierter Blutkochsalzlösung 
verlieren, während die resistenteren ihr Hämoglobin noch behalten. 

In sehr exakter Weise hatte Li m beck die Resistenz des normalen Blutes 
studiert. Er sprach von einer Minimum- und Maximumresistenz und 
verstand unter letzterer jene Kochsalzkonzentration, bei der erst die resisten
testen Erythrocyten ihr Hämoglobin abgaben. Zwischen Minimum- und Maxi
mumresistenz liegt die Resistenzbreite. Für das normale Blut findet man 
aber nur dann konstante Werte, wenn man Blutmenge, Dauer der Einwirkung 
und Temperatur genau berücksichtigt. Es wäre wünschenswert, wenn man 
sich diese Tatsachen mehr vor Augen halten würde; denn nicht alle Autoren 
haben auf diese möglichen Fehlerquellen systematisch Rücksicht genommen. 

Da man sich vorstellte, daß gleichsam die ältesten, reifsten und daher 
auch minderwertigsten Erythrocyten zuerst der Hämolyse zum Opfer fallen, 
während gesündere Elemente der Hypotonie der Umgebung Widerstand leisten 
können, war man bestrebt, auch zahlenmäßig die Qualität der Erythrocyten 
in den einzelnen Altersstufen auszudrücken. Sehr wichtig ist es zu wissen, 
daß es sich, wie Handowsky zeigt, bei der partiellen Hämolyse nicht um 
eine teilweise Auslaugung der Erythrocyten handelt, sondern daß jene Erythro
cyten, die Hämoglobin abgeben, total hämolysiert sind. In dem Sinne wäre 
die partielle Hämolyse als eine totale Hämolyse eines Teiles aller Erythrocyten 
aufzufassen. 

Wenn man in der über intakten Erythrocyten stehenden Flüssigkeit 
Hämoglobinbestimmungen vornimmt und die gefundenen Werte zur überhaupt 
möglichen Hämoglobinmenge in Relation bringt, so kann man eine Kurve 
konstruieren, die den Resistenzgrad in Volumprozenten illustriert. Eine solche 
Kurve hat z. B. Lang für den normalen Menschen a.bgebildet: bei 5 Minuten 

1) Die klinische Methodik der Resistenzprüfung findet sich auf S. 182. 
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langer .Einwirkung der Lösungen bei einem Verhältnis der Kochsalzlösung 
zum Blute von 200: I und bei stets gleichbleibender Temperatur werden III 

den Lösungen von der 
Konzentration 0,55-0,6 % ungefähr 

0,5 -0,55 " 
1 % Erythrocyten zerstört 
6 

0,45-0,5 
0,4 -0,45 " 
0,35-0,4 
0,3 -0,35 " 

30 .. 
80 ,. 
95 .. 

100 

Daraus ergibt sich: von sämtlichen Erythrocyten haben 
1 % die Resistenz 0,50-0,55 % NaCl. 
5 0,55-0,60 ,. 

24 0,45-0,50 ,. 
50 0,40-0,45 .. 
15 0,35-0,40 .. 
5 0,30-0,35 " 

In sehr übersichtlicher Form schätzt Cavazza die Intensität der 
Hämolyse. Anbei eine Tabelle aus seiner Arbeit (Abb. 18). 
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Wie gesagt, haben sich nur die wenigsten Kliniker der "exakteren" 
Methoden bedient und fast stets nur auf die erste Rotfärbung der Salz
lösung und den Eintritt der totalen Hämolyse geachtet. Die Werte, die für 
den gesunden Menschen gefunden wurden, stimmen fast völlig überein. Der 
Beginn der physiologischen Hämolyse wird meist zwischen 0,48% 
und 0,44 % Na Cl beo bach tet. Die vollständige Auflösung erfolgt unter 
normalen Verhältnissen wohl immer erst zwischen 0,28 010 und 0,32 % NaCI. 
Relativ hohe Werte gibt dagegen Gaisböck an (0,32 bis 0,36 Ofo). Der Beginn 
der Hämolyse drückt sich im allgemeinen viel schärfer aus, wenn man ge
waschene Blutkörperchen verwendet. Wenn auch die zugesetzte Blutmenge 
nur eine sehr geringe ist, so kann doch ein dunkel gefärbtes Serum manchmal 
störend wirken. 
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Die Methode von J anowsky, die auch unter dem Namen "Schriftproben
methode" bekannt ist, hat auch in ihrer Modifikation von Cohnreich wenig 
Anklang gefunden. 

(1) Was beweist eine Ä nder'}!ng der Resistenz? Welche Faktoren sind 
es nun, die auf die eventuellen Anderungen der Resistenz der Erythrocyten 
Einfluß nehmen? Selbstverständlich kann es sich hier nicht um sog. individuelle 
Unterschiede der Träger der roten Blutzellen handeln. Man wird vielmehr 
die Ursache in den Erythrocyten selbst zu suchen haben. Die Tatsache, daß z.B. 
nach Splenektomie die Resistenz der Erythrocyten zunimmt und diese Ände
rung noch ein halbes Jahr nach der Splenektomie anhalten kann (Pearce 
und Minor), ferner der Befund von King, daß die Erythrocyten splenekto
mierter Tiere cholesterinreicher werden, spricht sehr für eine solche Auffassung. 
Damit soll aber nicht gesagt sein, daß alle Änderungen in der Resistenz der 
roten Blutzellen ausschließlich auf Schwankungen im Cholesteringehalte zu 
beziehen wären. 

Da sich eine Resistenzverminderung auch bei Blutgiftanämien zeigt, so 
wird z. B. von Handrich die Abnahme der Resistenz als Zeichen einer über
stürzten Neubildung unreifer Erythrocyten gedeutet; er meint, wenn sich 
auch die roten Blutkörperchen histologisch wie normal verhalten, so sind sie 
physikalisch-chemisch doch minderwertig. Morawitz-Pratt sehen in der 
Resistenzerhöhung bei schweren Anämien eine Schutzvorrichtung des Organis
mus; neuerdings spricht man in dem Sinne von einer "Pachydermie der Roten". 
Da Sna pper nach Aderlaß eine Steigerung der Erythrocytenresistenz sah, 
so äußert er sich ganz ähnlich; ebenso auch May. 

Die Resistenz der Erythrocyten kann nicht nur auf physikalisch-osmo
tischem Wege, sondern auch unter Zuhilfenahme hämolytischer Gifte (Saponin, 
Kobragift) austitriert werden. Die Saponin- resp. Kobragiftresistenz der roten 
Blutzellen scheint wohl sicher vom Cholesteringehalte des Blutes resp. der Blut
zellen selbst abhängig zu sein. Wenigstens läßt sich zahlenmäßig zeigen, daß 
je reicher die Erythrocyten an Cholesterin sind, desto resistenter sind sie 
gegen Saponin oder Kobragift, eine Tatsache, auf die Kurt Meyer zuerst auf
merksam gemacht hat. Trotzdem muß man aber sagen, daß sich Saponin 
und Kobragift nicht völlig miteinander vergleichen lassen. Die empfindlicheren 
Erythrocyten werden vom Ko bra gift sofort gelöst, die resistenteren nur 
agglutiniert; damit durch Kobragift hier völlige Lösung erfolgen kann, bedarf 
es noch eines Zusatzes von I~ezithin. 

Aus diesen wenigen Andeutungen ist schon zu ersehen, daß es unstatt
haft ist, osmotische Resistenz und z. B. Saponinresistenz direkt miteinander 
zu vergleichen. Trotzdem ergibt sich klinisch ein gewisser Parallelismus. Fälle, 
die hohe osmotische Resistenz zeigen, verhalten sich meist auch Giften 
gegenüber widerstandsfähiger und umgekehrt. 

Wir werden später auseinandersetzen, daß bei jenen Krankheiten, die 
mit einem vermehrten Blutuntergang einhergehen, kaum echte Hämolysine 
nach Art z. B. des Saponins in Frage kommen, sondern daß es sich eher um 
plasmotrope Vorgänge handeln dürfte; von diesem Gesichtspunkte aus sind 
einige Beobachtungen von Troisier wichtig. Daß es in Hämatomen 
nicht nur zur Auflösung der Erythrocyten kommt, sondern daß hier an Ort 
und Stelle auch Pigmente gebildet werden, ist eine bekannte Tatsache. Es 
lag nahe, die Resistenz der hier ausgetretenen roten Blutzellen zu prüfen. 
Aus rein technischen Schwierigkeiten ist aber eine solche Untersuchung an 
gewöhnlichen Hämatomen nicht durchführbar. Deswegen wählte er als ge
eigneteres Untersuchungsobjekt hämorrhagische Ergüsse, wozu sich Punktions
flüssigkeiten aus einem traumatischen Hämatothorax oder aus meningealen 
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Blutungen am besten eignen. In der These von Troisier ist eine ganze Reihe 
solcher Beobachtungen zusammengestellt. Fast in allen Fällen war die 
globuläre Fragilität ein konstantes Merkmal dieser Erythrocyten. Eine Aus
nahme machten nur frische Blutergüsse, in denen die Erythrocyten ihre 
normale Resistenz bewahrten Durchschnittlich begann die Hämolyse in einer 
Kochsalzlösung, die um 0,70 °/0 schwankte. In älteren Ergüssen kann die 
Hämolyse sogar in hypertonischen Lösungen beginnen. Offenbar ist die 
Wand der roten Blutzellen irgendwie in Mitleidenschaft gezogen, denn die 
äußere Konfiguration der Erythrocyten, soweit man dies histologisch beurteilen 
kann, braucht noch nicht gelitten zu haben. 

Die Erythrocyten, die aus hämorrhagischen Ergüssen gewonnen werden, 
besitzen noch eine zweite Eigenschaft, die uns vom allgemein pathologischen 
Standpunkte aus interessiert: versetzt man sie nämlich mit frischem Serum, 
so kommt es zu Hämolyse. In der These von Troisier werden 10 derartige 
Fälle angeführt; fast in allen erfolgte auf diese Weise Hämolyse. \Venn es doch 
ein oder das andere Mal zu· keiner Auflösung der Erythrocyten karn, so soll dies 
- seiner Ansicht nach - an dem wechselnden Komplementgehalte der unter 
schiedlichen Sera gelegen sein. Jedenfalls lassen diese letzteren Tatsachen an die 
Existenz von Hämolysinen denken, die ähnlich beschaffen sein müßten wie 
jene, die man auch beim Immunisieren erhält. 

Da auch beim Krankheitsbilde des hämolytischen Ikterus, für den die 
Herabsetzung der Resistenz charakteristisch ist, gelegentlich Hämolysine durch 
Zusatz von normalem Serum, also durch Zusatz von Komplement, aktiviert 
werden (Widal und Philibert), muß man mit der Möglichkeit rechnen, daß 
vielleicht sensibilisierte Blutkörperchen auch eine verminderte Resistenz zeigen. 
Ob auch der umgekehrte Schluß statthaft ist, daß alle fragilen Erythrocyten 
sensibilisiert, also mit inaktivierten Hämolysinen beladen sind, muß vorläufig 
dahingestellt bleiben. Jedenfalls könnte man sich vorstellen, daß beim Aus
treten roter Blutzellen aus den Gefäßen Hämolysine sich an sie heften, welche 
die osmotischen Eigenschaften ihrer Wände in der Weise modifizieren, worauf 
Hämoglobin leichter austreten kann. 

Es ist merkwürdig, wie wenig Berücksichtigung diese Beobachtungen in 
der deutschen Literatur gefunden haben. 

Hiermit sind im Prinzip die wichtigsten Daten besprochen, 
die sich aus der Blutbetrachtung selbst ableiten lassen. und auch 
als Anhaltspunkte zu verwerten wären, ob sich die Blutabnützung 
in langsamerem oder schnellerem Tempo abspielt. Ein sicheres 
Maß dafür besitzen wir aber in all diesen Methoden nicht. 

u. Die Analyse des intermediären Hämoglobinumsatzes. 
Es ist auffallend, wie wenig sich auch biologisch denkende Hämatologen 

mit dem Stoffwechsel des Blutes, z. B. mit dem Blutabbau beschäftigt haben. 
Und doch war es naheliegend, solche Studien zum Verständnis mancher Blutkrank
heiten heranzuziehen. Der Gedanke, die täglich zur Ausscheidung gelangende 
Gallenfarbstoffmenge als Maßstab der Blutmauserung zu verwerten, ist schon 
des öfteren diskutiert, aber weder von physiologischer noch von klinischer Seite 
systematisch ins Praktische übertragen worden. Der Hauptgrund ist wohl darin 
zu suchen, daß wir. nur selten Gelegenheit haben, die gesamte vorn Organismus 
sezernierte Gallenmenge aufzufangen. 

Die in das Duodenum sezernierte Gallenfarbstoffmenge erfährt auf ihrem 
Laufe durch den Darm gewisse Modifikationen. Diese .Endprodukte - eben
falls Farbstoffe - verleihen dem Stuhle die ihm eigentümliche Farbe. Es lag 
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nun nahe, dieses Farbstoffgemenge, das in letzter Linie auf das 
Gallenpigment zurückbezogen werden muß, als Maßstab für den 
Hämoglo binab bau heranzuziehen. Inwiefern dies möglich und mit welchen 
Fehlern hier zu rechnen ist, wollen wir im folgenden berücksichtigen. 

Es wird sich hier auch empfehlen, auf andere Bausteine im Hämoglobin
molekül - auf das Eisen und das Cholesterin - zu achten; beide Substanzen 
lassen sich histologisch und auch chemisch verfolgen. Da sie zum Teil 
auch bei den unterschiedlichen hepatolienalen Erkrankungen klinisch-sympto
matisch eine Rolle spielen können, mÜS8en wir sie gleichfalls berücksichtigen. 

Diese ganzen Fragen sind schwierig und vielfach noch nicht ganz geklärt; 
um daher hier auf das entsprechende Verständnis zu stoßen, erscheint es 
ratsam, etwas weiter auszuholen und vor allem auch auf die Bildung und 
Umwandlung des Gallenfarbstoffes einzugehen. 

1. Vber die Beziehungen zwischen Hämoglobin resp. Hämatin zu den 
Gallenfarbstoffen. a) Extrahepatische Bilirubinbildung. Unter den 
verschiedenen Farbstoffen, die von der Leber gebildet werden, spielt das Bili
rubin die größte Rolle. Dasselbe hat die Zusammensetzung: C16HlSN203· x. 
Virchow fand in kleinen Blutextravasaten und auch an Stellen, wo vor 
längerer Zeit Blutergüsse stattgefunden haben (z. B. im Gehirn oder im Corpus 
luteum) Kristalle, die mit den Bilirubinkristallen große Ähnlichkeit hatten, 
und die auf Zusatz von unreiner Salpetersäure wie typisches Gallenfarbstoff
pigment das bekannte Farbenspiel der Gmellnschen Probe gaben. Virchow 
vermutete bereits, daß diese Kristalle, die er Hämatoidin nannte, mit dem 
Bilirubin, wenn nicht identisch, so doch in engster Beziehung stehen dürften. 

In der Folgezeit entspann sich wegen dieser allerdings prinzipiell wichtigen 
. Frage eine lebhafte Kontroverse, ob Ifämlich diese Kristalle tatsächlich Bilirubin 
sind oder nicht. Städeler bestritt die Identität dieser Gebilde mit dem 
Bilirubin auf das entschiedenste. Die chemische Analyse solcher Hämatoidin
kristalle sDhien entschieden zugunsten einer Identität beider Körper zu sprechen 
(Jaffe, Brücke, Hoppe-Seyler, Salkowsky). Um ein Beispiel anZ11-
führen, fand Robin bei der Analyse beider Substanzen folgende Werte: 

Hämatoidin Bilirubin 
C = 65,05 C = 67,1 
H = 6,37 0,2 % Asche H = 6,3 

. N = 10,51 N = 9,8 
Standen also diese Untersuchungen ganz im Einklang mit der ursprünglich 

schon von Breschat (1821) geäußerten Meinung, daß als Muttersubstanz der 
Gallenfarbstoffe allein das Hämoglobin zu gelten habe, so schien die Frage 
durch neue Untersuchungen von Recklinghausen und Hausen noch spruch
reifer. Sie fanden, daß in steril aufbewahrtem Blute Kristalle sich befinden, 
welche die typischen Reaktionen des Hämatoidins geben. Was war nahe
liegender als die weitere Annahme, die auch von vielen Physiologen ver
treten wurde, daß die Gallenfarbstoffbildung nicht nur eine Funktion der 
Leber bedeute - wie man es bis jetzt ausschließlich angenommen hatte 
- sondern daß an ihr die verschiedensten Organe beteiligt seien. Allerdings 
muß betont werden, daß auf Grund neuerer Untersuchungen (Leupold) diese 
Angaben nicht mehr vollkommen aufrecht erhalten werden können. Bewahrt 
man rote Blutkörperchen wirklich steril auf, so bildet sich niemals ein eisen
haltiges braunes Pigment vom Typus des Hämatoidins, dagegen tritt ein solches 
bei kombinierter Autolyse von Blut und Organzellen sofort auf. An der prinzi
piellen Frage, ob es auch eine extrahepatische Hämatoidin- resp. Bilirubinbildung 

. gibt, ändern diese neueren Beobachtungen nichts. Im Gegenteil, sie lassen 
sich zu unseren Gunsten verwerten, weil wir bei der Besprechung der Milzfunktion 
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darauf hingewiesen haben, daß hauptsächlich jene Erythrocyten der Zerstörung 
anheimfallen, die mit OrganzeUen in Berührung kommen. 

Sehr erwünscht kam die Theorie der extrahepatischen Bilirubinbildung auch 
den Pathologen. Bekanntlich gibt es ja viele Formen von Gelbsucht, die sich 
unmöglich durch ein grobes mechanisches Hindernis in den abführenden Gallen
wegen allein erklären lassen. Da sich in solchen zweifelhaften Fällen regelmäßig 
eine vermehrte Zerstörung von Erythrocyten nachweisen ließ, so schien auch 
dieses Moment im Sinne einer extrahepatischen Bilirubinbildung zu 
sprechen. Der Name hämatogener Ikterus war gleichsam die notwendige 
Folge. Quincke, der sagen wollte, daß die Leber nicht direkt bei der Er
zeugung des Gallenfarbstoffes beteiligt sei, prägte sogar den Ausdruck anhe
patogener Ikterus. 

Die Möglichkeit einer extrahepatischen Gallenfarbstoffbildung ist wohl 
kaum zu leugnen. Die Frage ist nur die, ob dieser Modus der Bilirubin
bildung so exzessive Grade annehmen kann, daß es selbst bis zum Ikterus 
kommt. Vielleicht hat man sich schon vor Virchow mit ähnlichen Fragen 
beschäftigt. Zum mindesten könnte man einzelne Versuche von J oh. Müller 
in dem Sinne deuten, der bemüht war, zu zeigen, daß es bei lfröschen durch 
Exstirpation der Leber nicht gelingt, eine Anhäufung von Bilirubin im 
Blute nachzuweisen. Auch Moleschott und Kunde äußern sich in ähn
licher Weise. Allerdings muß man solche Versuche an Fröschen sehr vorsichtig 
beurteilen, da bekanntlich diese Tiere, wie schon Leyden zeigte, selbst nach 
14tägiger Dauer der Unterbindung des Ductus choledochus nicht ikterisch 
werden. Man half sich über diesen Punkt mit der Theorie hinweg, daß entweder 
unter diesen Umständen die Gallenfarbstoffbildung überhaupt nur eine sehr 
geringe ist, oder daß die Ausscheidung des Farbstoffes ausbleibt. Auch an 
eine Umwandlung des Bilirubins innerhalb der Gewebe dachte man. 

In neuester Zeit wird von McNee, einem Schüler von Aschoff, einer 
extrahepatischen Gallenfarbstoffbildung neuerlich sehr das Wort geredet. 
Wir kommen speziell auf diese Untersuchungen noch einmal ausführlich 
zurück und werden dann zeigen, daß man in einem Teil der Fälle 
sicher mit dem Vorkommen eines extrahepatischen Ikterus 
rechnen muß. 

b) Die Lehre von der ausschließlichen Gallenfarbstoffbildung 
in der Leber (Naunyn und seine Schule). Im Jahre 1886 veröffentlichten 
)Iinkowski und Stern Versuche, die geeignet schienen, die ganze Frage zu 
klären. Zum Teil greifen sie auf die alten Untersuchungen von Leyden zurück, 
denen die Frage zugrunde lag: Wie erfolgt die Gallenfarbstoffbildung bei ent
leberten Tieren? Als Versuchsobjekt wählten sie die Taube oder die Gans, bei 
welchen beiden eine Leberexstirpation technisch möglich ist. Da Stern schon 
yorher gefunden hatte, daß Tauben bereits 11/ 2 Stunden nach einer Unterbindung 
des Ductus choledochus ikterischen Harn zeigen können, so eigneten sich diese 
Tiere ganz besonders zur Lösung der Frage, zumal sie den Eingriff der Leber
exstirpation bis zu 24 Stunden überleben. Nachdem nun Stern weiter be
richten konnte, daß es bei solchen entleberten Tieren niemals zu Ikterus kam, 
so schloß er: nennenswerte Gallenfarbstoffmengen können außerhalb der Leber 
wohl kaum gebildet werden. Damit schien für ihn der Beweis erbracht, daß 
die Leber allein bei der Gallenfarbstoffbildung beteiligt ist und 
es deswegen einen anhepatischen Ikterus wohl kaum geben kann. 

Der Straßburger Schule gelang es, noch weitere Beweise für die Richtigkeit 
ihrer Theorie zu erbringen, indem ihnen die Entdeckung des Tol uy lendia min
ikterus über viele Schwierigkeiten hinweghalf. Bekanntlich zeigte Stadel
mann, daß es bei Hunden gelingt, durch Darreichung von wenigen Decigrammen 
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Toluylendiamin hochgradigen, selbst tödlichen Ikterus zu erzeugeil. Davon 
haben nun Minkowski und Naunyn amentleberten Tiere Gebrauch gemacht, 
um noch bestehende Einwände zu entkräften, wie z. B. die von Neumann, 
speziell gegen die Beweise von Seite Sterns gerichteten. Zuerst stellten 
sie fest, daß Toluylendiamin auch bei Vögeln im Sinne eines ikterus bildenden 
Giftes wirkt. Gab man nun dieses Gift entleberten Tieren, so nahm der physio
logische Gallenfarbstoffgehalt des Harnes nicht nur nicht zu, sondern verschwand 
sogar, so daß, wenn die Tiere 5 Stunden nach der Entleberung resp. 6--7 Stunden 
nach der Vergiftung getötet wurden, sich im Blut kein Gallenfarbstoff mehr 
nachweisen ließ. 

Die gleichen, vielleicht noch schlagenderen Beweise erzielten sie durch 
Arsenwasserstoffvergif~ung, die bekanntlich der durch Toluylendiamin 
ähnlich ist, aber nur noch viel rascher zu Ikterus führt. 

Da beide Vergiftungen zumeist mit Hämoglobinurie einhergehen und sich 
auch gelöster Blutfarbstoff im Serum leicht nachweisen läßt, also Hämolyse 
sicher mit eine Rolle spielt, so waren gerade diese beiden experimentellen Ikterus
formen geeignet, jenen Autoren recht zu geben, die sich auch beim Menschen 
für die Existenz eines hämolytischen Ikterus einsetzten. . 

Trotzdem schien aber dieser alten Theorie durch die Experimente von 
Naunyn und Minkowski der Boden entzogen worden, weil gerade aus ihren 
Versuchen hervorging, daß bei entleberten Tieren sich trotz großer Gift
dosen keine Gelbsucht erzielen läßt. Denn würde eine Bereitung von Gallen
farbstoff im Blute erfolgen - das war ja das Prinzip der ursprünglichen 
Theorie vom hämolytischen Ikterus - und wäre die Leber nur das Ex
kretionsorgan für den fertig gebildeten Gallenfarbstoff, so müßte der Ikterus 
resp. die Anhäufung von Bilirubin im Blute nach Exstirpation der Leber nicht 
nur nicht abnehmen, sondern sich sogar steigern. Seit diesen klassischen 
Versuchen rechnet man mit der ausschließlichen Bildung von 
Gallenfarbstoff innerhalb der Leber wie mit einer unumstößlichen 
Tatsache. 

e) Neuere Aroeiten, die sich gegen eine ausschließliche Gallen
farbstoffbildung in der Leber richten. Wir wollen hier nicht weiter auf 
die Stellung des hämolytischen Ikterus im Sinne der Kliniker eingehen, nachdem 
wir darüber noch ausführlich zu sprechen haben werden. Insbesondere sollen 
hier nicht die verschiedenen Erklärungsversuche der Franzosen - ihnen voran 
Chauffard - die sich vielfach noch als Anhänger der Theorie vom ursprüng
lichen Ikterus z. B. im Sinne von Leyden bekennen, Erwähnung finden; bloß 
zwei experimentelle Arbeiten, von Mc N ee und von Whippie und Hopper 
mü ssen kurz berührt werden. Basierend auf seinen Befunden, daß bei ent
leberten Gänsen es doch zu einem leichten Ikterus nach Arsenwasserstoffver
giftung kommen kann, denkt Mc N ee an die Möglichkeit einer Gallenfarbstoff
bildung auch in der Milz. Da er als Schüler Aschoffs vor allem die 
Kupfferschen Sternzellen für die Gallenfarbstoffbildung innerhalb der Leber 
beschuldigt und diese endothelialen Elemente große Verwandtschaft mit den 
Endothelzellen in der Milz oder im Knochenmark zeigen, so rechnet er mit der 
Möglichkeit, daß auch diese Elemente die Gallenfarbstoffproduktion übernehmen 
könnten und daß der geringe Ikterus, der manchmal doch bei entleberten 
Tieren auftritt, auf diese Endothelien zu beziehen sei. Von klinischer 
Seite haben sich für diesen Modus der Gallenfarbstoffbildung Hij mans 
v. d. Bergh und Snapper interessiert. Durch eine verbesserte Methode sind 
sie imstande, die geringsten Spuren an Bilirubin nachzuweisen. Da sie nun in 
einem Falle von menschlichem hämolytischem Ikterus in der Milzvene einen 
höheren Gallenfarbstoffwert fanden, als an der Peripherie, so glauben sie darin 
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eine wesentliche Stütze für die Anschauung von Me Nee resp. Aschoff zu 
sehen. 

Whippie und Hopper unterbanden bei einem Hunde mit Eckseher 
Fistel die Arteria hepatica. Da sie nach intravenöser Injektion von Hämo
globulin doch eine Gallenfarbstoffausscheidung durch den Harn finden konnten, 
nehmen sie ebenfalls Stellung gegen die ausschließlich hepatische Bildung des 
Bilirubins. 

Ohne in eine weitere Diskussion dieser Versuche einzugehen - auf die 
Tatsache, daß es nach intravenöser Hämoglobininjektion nicht gelingt, die 
Gallenfarbstoffsekretion zu steigern, kommen wir noch später zu sprechen -
glauben wir doch sagen zu müssen, daß an der Gallenfarbstoffbildung 
die Leber nicht unter allen Umständen beteiligt ist; es gibt ver
einzelte Fälle, wo wir doch mit der Existenz eines extrahepatischen Ikterus 
zu rechnen haben. 

2. Die Muttersubstanzen des in der Leber gebildeten Bilirubins. Welches 
sind die Muttersubstanzen des Gallenfarbstoffes? Zum Teil ist diese Frage 
schon angeschnitten worden, als wir die Entstehung der Hämatoidinkristalle 
in Blutextravasaten erwähnten und auch die chemische Verwandtschaft von 
Bilirubin und den aus hämorrhagischen Narbenherden dargestellten Körpern 
berührten. Natürlich sind das keine Hinweise, wie die Bilirubinbildung 
unter physiologischen Verhältnissen in der Leber selbst erfolgt. 

a) Gallenfistel vers uche. Die ersten Versuche, welche die normale Gallen
farbstoffbereitung in der Leber zum Gegenstand hatten, rühren von Tarchanoff 
her. Leider sind seine Versuche nicht ganz exakt, da an inkompletten Gallen
fisteltieren gearbeitet wurde (der Ductus choledochus wurde nicht unterbunden). 
Die gefundene Vermehrung an Gallenfarbstoff ist deshalb nicht unbedingt be
weisend. Die Gallenfarbstoffmengen aus der Fistelgalle wurden spektrophoto
metrisch bestimmt. Gab Tarchanoff einem solchen Hunde intravenös Gallen
farbstoff, so stieg die relative Bilirubininenge um das 5-6 fache ; im Harn war 
dagegen Gallenfarbstoff nicht aufzufinden. Tarchanoff vindiziert daher der 
Leber die Eigenschaft, sämtliches Bilirubin, welches im Kreislaufe zirkuliert, 
an sich zu reißen, um es dann durch die Gallenwege zur Ausscheidung zu 
bringen. 

Um der Theorie, daß das Hämoglobin als Vorstufe des Bilirubin anzu
sehen sei, eine neue Stütze zu geben, verabreichte Tarchanoff seinen Gallen
fisteltieren intravenös Hämoglobin. Auch jetzt stieg der relative Gallenfarb
stoffwert - und zwar um das 4-22-67fache; selbst wenn er intravenöse 
Hämolyse erzeugte, z. B. durch Injektion von destilliertem Wasser, zeigte sich 
eine ähnliche Vermehrung. 

Seine Versuche wurden von Vossius mit besseren Methoden überprüft; vor 
allem arbeitete er an kompletten Gallenfisteln. Was die Bilirubinversuche 
anbelangt, so fand er im Prinzip dasselbe. Im ersten Versuch gab er 0,02 g 
reines Bilirubin in 5 cm3 Wasser gelöst. Es zeigte sich, daß das Tier mit einem 
Plus von 0,0346 g Bilimbin reagierte, d. h. es ist mehr Bilirubin herausge
kommen, als dem Tier gereicht wurde. Bei einer Wiederholung des Versuches 
wurden 0,04 g in 10 cm3 gelöst intravenös appliziert; das hier gefundene Plus 
betrug 0,0548 g. Nach diesen Versuchsergebnissen würde die Leber nicht nur 
den injizierten Gallenfarbstoff vollkommen zur Ausscheidung bringen, sondern 
das Bilirubin würde außerdem ein Farbstoffcholagogum darstellen. 

Zu einem einheitlichen Resultate ist man in den Versuchen mit Hämoglobin
injektionen nicht gekommen. Wie bereits erwähnt, hat Tarchanoff eine mäch
tige Vermehrung an Gallenfarbstoff gefunden. Diese Angabe wird nun von 
Vossius auf das entschiedenste bestritten. Hier ein Versuchsergebnis: er 
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injizierte z. B. 80 cm 3 einer 4 OJoigen Hämoglobinlösung (also 3,2 g); in den 
nächsten 3-4 Stunden zeigte sich keine Vermehrung des Gallenfarbstoffes. 
Auch ein zweiter Versuch, bei dem 4,4 g gegeben wurden, fiel negativ aus. 
V 0 s si u s kam es darauf an zu betonen, daß sich bei allen diesen Versuchen 
Blutfarbstoff in der Galle nachweisen ließ. 

Stadel mann, welcher der Klärung dieser Fragen ein großes Interesse 
entgegeribrachte, wies nach, daß schon die Methode der Farbstoffbestimmung 
mit großen Fehlern behaftet sei, und daß daher nur die Zahlen von Vossius 
verläßlich wären. Eine überprüfung der ganzen Frage belehrte ihn aber, daß 
Tarchanoff im Prinzip doch recht hatte. Daß V oss i us, speziell was die 
Hämoglobinversuche anbelangt, im Unrecht sei, führte er auf die zu rasche 
Untersuchung nach der Blutinjektion zurück. So fand z. B. Stadel mann: 
gibt man Hämoglobin intravenös, so zeigt sich innerhalb der ersten 4-;") Stun
den (Vossius hat nur in dieser Periode untersucht) sogar eine leichte Ver
minderung der Farbstoffausscheidung; daneben läßt sich aber auch eine Ein
dickung der Galle konstatieren, so daß es fast den Eindruck machte, als ob die 
zähe dicke Galle nur mit Mühe abfließen könnte, und als ob ein Teil derselben 
in den Gallenwegen zurückgehalten würde. In den folgenden Stunden schwemmt 
aber die Galle große Farbstoffmengen aus. Was liegt näher, als dieses Plus 
an Farbstoff auf die Hämoglobininjektion zu beziehen? Trotzdem betont aber 
auch Stadel mann, daß ·das ausgeschiedene Bilirubilinquantum in gar keinem 
Verhältnis zur dargereichten Hämoglobinmenge stünde. V oss i us hat also 
seine Versuche zu früh unterbrochen. Gil bert, Cha brol et Benard haben 
analoge Versuche angestellt, sie kommen zn demselben Resultat wie Tarcha
noff resp. Stadel mann - also Steigerung der Gallenfarbstoffaus
scheidung nach Hämoglobindarreichung. 

In jüngster Zeit hat Brugsch gemeinsam mit Yoshimoto und Kawa
shima diese Frage abermals aufgenommen. Sie untersuchten, ob auch andere 
Blutfarhstoffderivate, wie z. B. Hämin, Hämatoporphyrin, Urobilin und Hä
matin (nach Mörner dargestellt) die Bilirubinausscheidung steigern können. 
Bis auf das Hämatoporphyrin, das zum Teil als solches wieder durch die 
Galle zur Ausscheidung gelangt, bedingen fast alle anderen Farbstoffe 
eine beträchtliche Steigerung der Bilirubinausscheidung. Von Be
deutung wäre es, wenn tatsächlich das Urobilin eine Quelle des Gallenfarb
stoffes wäre. Es müßte dann, wie wir später sehen werden, erst oxydiert werden. 
Brugsch schließt daraus, daß damit der Beweis erbracht sei, im Bilirubin 
jene Form zu sehen, in welcher der chromatische Teil des Hämo
glo bin mole küles un ter physiologischen Ver hältnissen ausgeschieden 
wird. 

Wir haben uns mit ähnlichen Fragen beschäftigt und wollen hier über 
einen Teil der Versuche berichten. Der Grund, warum wir gerade mit Linolein
säure arbeiteten, war folgender: J oannowics und Pick vermuten, daß 
das Toluylendiamin vielleicht in der Weise wirken könnte, daß in der Leber 
zuerst ungesättigte Fettsäuren entstehen, und daß diese es sind, die die Hämolyse 
und den konsekutiven Ikterus bedingen. Ihrem Gedankengang folgend hat 
Pribram bei Gallenfistelhunden intravenös Linolensäure gegeben - eine drei
fach ungesättigte und außerordentlich stark hämolytisch wirkende Fettsäure. 
Die Untersuchung des Blutes ergab eine mächtige Hämoglobinämie. Auch kam 
es zu einer starken Hämoglobinurie, nie aber zu Ikterus, nicht einmal zu 
einer Ausscheidung von Gallenfarbstoff durch den Harn. Die Farbstoff
ausscheidung durch die Galle selbst war nur ganz geringfügig geändert: es 
zeigte sich nur eine minimale Vermehrung des Bilirubins. Wenn man bedenkt, 
daß durch Injektion von Aqua destillata e,ineI'Eeits ein mächtiger Ikterus und 
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eine Gallenfarbstoffausscheidung ganz ähnlich wie beim Toluylendiaminikterus 
nachweisbar ist ~ cf. z. B. Cavazza p. 116 -, so muß man sich wegen 
dieser Unterschiede sagen, daß die Verhältnisse höchst kompliziert sein dürften 
und daß die Art und Weise, wie sich das Hämoglobinmolekül der Leber anbietet, 
von Bedeutung sein muß. Die folgende Tabelle gibt einen solchen Versuch 
von P h br am (bis jetzt nicht veröffentlicht) wieder: 

Gallen-Datum i 
_~ ~ c= =, _ L~_menge 

l4. 11. 
15. 11. 
16. H. 
17. 11. 
18. n. 
19. 11. 
20. 11. 

21. 11. 
22. 11. 
23. 11. 
24. 11. 
25. n. 
26. H. 
'l7. H. 

93 
63 
85 
53 
62 
62 
76 

69 
49 

110 
78 
79 
80 
71 

I 

Gallenfarb- Cholesterin i 
stoff I 

--c::=--=-=-=-=-==---,~ ______ L __ -=_- - -----

0,0434 
0,0217 
0,0233 
0.0181 
0,0206 
0,023 
0,0312 

0,0308 
0,0304 
0,0734 
0,0258 
0,0156 
0,0156 
0,0433 

0,0200 
0,0107 
0,0103 
0,0103 
0,0100 
0,0120 
0,0137 

0,0123 
0,053 
0,0207 
I-lpuren 
0,0214 
0,0172 
0,0201 

1 g Linolensaure 
in tra venös 

Trotz dieses scheinbar negativen Resultates muß man aber sagen, daß die 
Abstammung des Bilirubins aus dem Hämoglobin wohl keinem Zweifel unter
liegen dürfte. 

Der Schlußstein des Beweises, daß tatsächlich das Hämin die Mutter
substanz des Bilirubin ist, wäre gelegt, wenn es gelänge, in vitro eine künst
liche Umwandlung von Hämoglobin in Gallenfarbstoff durchzuführen. Vor
läufig kennen wir zwei Tatsachen, die uns hoffen lassen, daß auch dies 
über kurz oder lang gelingen wird. Erstens läßt sich der übergang von Hämin 
in Hämatoporphyrin, das ja bekanntlich eine analoge Zusammensetzung besitzt 
wie das Bilirubin, leicht bewerkstelligen und zweitens hat K üs te r im Reagenz
glasversuch gezeigt, daß es gelingt, aus dem Bilirubin die gleichen Hämatin
säuren darzustellen wie aus dem Hämatin selbst. In Parenthese soll hier 
auf das gleiche Verhalten von Hämatoporphyrin und Bilirubin der rauchenden 
Salpetersäure gegenüber verwiesen sein; denn durch die Gmelinsche Probe 
lassen sich beide Substanzen kaum voneinander unterscheiden. 

Zusammenfassend läßt sich sagen, daß das Hämin auf Grund der Fistel
versuche wohl mit größter Wahrscheinlichkeit als die Muttersubstanz der Gallen
farbstoffe anzusehen ist. Wenn einzelne Versuche, wie z. B. die mit der Linolen
säure, dagegen zu sprechen scheinen, so glauben wir darin keine prinzipiellen 
Gegenbeweise zu sehen; diese Beobachtungen legen vielmehr den Gedanken 
nahe, daß es sehr auf die Art und Weise ankommt, wie das Hämin resp. Hämo
globin an die Leber herankommt. 

b) Histologische Untersuchungen. Man hat auch vom histolo
gischen Standpunkte aus versucht, die Frage anzuschneiden, ob sich ein 
übergang des Hämin resp. der roten Blutkörperchen - denn mikroskopisch 
läßt sich das Hämin nicht identifizieren - in Gallenfarbstoff verfolgen läßt. 
Da die verschiedenen Experimente auf die Leber hinwiesen, wurde ganz besonders 
dieses Organ einer genauen Untersuchung unterzogen. Da der Gallenfarbstoff 
mikrochemisch relativ leicht nachweisbar ist" so hoffte man auf histologischem 
Wege die eigentliche Bildungsstätte des Bilirubins lokalisieren zu können. In, 
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der normalen Leberzelle läßt sich mikrochemisch kein Gallenfarbstoff nach
weisen. Haidenhain und sein Schüler Kayser, die Leberzellen unter den 
verschiedensten physiologischen Bedingungen auf die Anwesenheit von Bilirubin 
resp. auf Substanzen untersuchten, welche die Gmelinsche Probe geben 
sollten, kamen nie zu einem positiyen Resultate. 

Gleiches gilt von den Untersuchungen von Affanassiew, der in seinen 
Versuchen eine Steigerung der Lebertätigkeit (Pilokarpin, Durchschneidnng 
der Lebernerven, Toluylendyamin) anstrebte und dabei zu folgendem End
resultate kam: Es treten in den Zellen mehr oder minder reichlich gelbbraun 
gefärbte Körnchen auf, die mehr im Inneren der Zelle zur Seite des Kernes 
lagern, und die man als mit Gallenfarbstoff gefüllte Fettzellen ansprechen 
könnte; aber mikrochemisch läßt sich nicht der Beweis erbringen, daß diese 
Körnchen tatsächlich aus Gallenfarbstoff bestehen. Affanassiew ist es aufge
fallen, daß bei mechanischer Gallenstauung dunkelgefärbte Massen in den 
größeren Gallenkapillaren oder -gängen zu sehen sind, die bei der Fixation 
mit 5 % igem Kaliumbichromat grüngefärbt erscheinen. Wegen der Lokali
sation dieser Massen könnte man in der Kaliumbichromatreaktion ein Reagens 
auf Gallenfarbstoff erblicken. Ähnlich sich färbende Körnchen sind in allen 
Leberzellen bei Toluylendiaminvergiftung enthalten. Würde man berechtigt 
sein, diese Körnchen mit Gallenfarbstoff zu identifizieren, dann wäre wohl der 
Beweis erbracht, daß innerhalb der Leberzellen Bilirubin gebildet wird. 
Haidenhain kritisiert diese und ähnlich angestellte Versuche und meint, 
daß bei gleichmäßiger Imbibition der Leberzellen durch Farbstoff Bilirubin 
sehr leicht dem Nachweis entgehen könnte. Die Frage eines möglichen über
ganges von Hämiri in Bilirubin war aber damit nicht berührt. 

Minkowski und Naunyn haben bei ihren Versuchen über den Ikterus 
durch Arsenwasserstoffvergiftung dieser histologischen Frage auch ihr Augen
merk zugewendet. Bei dieser Vergiftung zeigen sich in der Leber reichlich 
Zellen mit Einschlüssen von Blutkörperchen. Nachdem innerhalb jener Zellen 
intakte, ungeschädigte Erythrocyten und außerdem Pigment und dann 
Zellen, die nur Pigment führten, zu sehen waren, so glaubten sie diese 
Zellen einerseits für den Abbau des Hämoglobins und andererseits 
für die Bildung des Bilirubins verantwortlich machen zu sollen. 
Diese Zellen liegen innerhalb der Kapillaren und in den feinsten Ästen der 
Lebervenen; nur ganz vereinzelt kommen solche Zellen auch in den Pfortader
ästen vor. Minkowski und Naunyn sprechen sie als Leukocyten an, 
welche, infolge der Vergiftung, abgestorbene Blutkörperchen oder 
Teile derselben in sich aufgenommen haben. Sie sind nach Angabe 
der bei den Autoren nicht oder nur sehr selten im Blut oder außerhalb der 
Leber zu finden, reichlich dagegen im Knochenmark und in der Milz. 

Wie es scheint haben Minkowski und Naunyn schon an eine Abstam
mung dieser Zellen aus der Milz (pigmentführende Zellen) gedacht, denn sie legen 
besonderen Wert darauf, daß sich diese Gebilde auch dann finden, wenn die 
Arsenwasserstoffvergiftung an milzlosen Tieren vorgenommen wurde. Diese 
Zellen stellen nach ihrer Angabe den Sit6 der chemischen Um
setzung der Erythrocyten im Gallenfar bstoff dar. Bald nach der 
Vergiftung sieht man Zellen mit rötlichgelben Klumpen, welche bereits Eisen
reaktion geben, d. h. sie färben sich blau mit Ferrocyankali-Salzsäure oder 
schwarz in Schwefelammonium; 3-4 Stunden nach einer Arsenwasser
stoffvergiftung zeigen schon die glo buliferen Zellen der Le ber eine 
deutliche Berlinerblaureaktion; trotzdem können innerhalb dieser Zellen 
noch anscheinend in~akte Erythrocyten zu sehen sein. Obwohl die Pigment
schollen innerhalb dieser Zellen gewisse gemeinsame Eigenschaften mit den 
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Gallenfarbstoffen haben, vor allem was ihre Lösungsbedingungen anbelangt, so 
konnte mit dem Pigment nie eine positive Gmelinsche Probe erzielt werden. 
Aus dieser Schwierigkeit helfen sich Minkowsky und Naunyn und sagen, daß 
eine negative Gallenfarbstoffreaktion nicht immer eindeutig zu verwerten sei; 
speziell die Gmelinsche Reaktion ist mikroskopisch manchmal so schwer durch
zuführen, daß es nicht angeht, davon allein den Beweis abhängig zu machen, 
ob z. B. in einer Zelle Bilirubin vorhanden ist oder nicht. Die unterschiedlichen 
Pigmente, wie sie sich in Gewebsschnitten darbieten, stellen sicherlich keine 
chemisch reinen Substanzen dar; eine Verunreinigung mit Eiweiß und Lipoiden 
ist wohl stets anzunehmen (cL auch Hueck). Möglich, daß das der Grund 
ist, warum gewisse, sonst sichere Farbstoffreaktionen in der Mikrochemie 
versagen. 

Wegen dieses negativen Erfolges dachte man auch an die Anwesenheit 
von Biliverdin; aber auch dieser Farbstoff ist schwer zu fassen, da er sich nach 
Fixierung in Alkohol leicht dem Nachweise entziehen kann. 

Die gedachten intrazellulären Pigmentschollen geben, wenn man Gewebs
stückchen in Sublimat fixiert, Grünfärbung. In vitro würde dies eine Umwand
lung von Bilirubin in Biliverdin bedeuten. Nachdem sich ähnlich grünlich gefärbte 
Massen nach Sublimatfixation auch in den Gallenkapillaren zeigen, so schien 
damit eigentlich der Beweis erbracht, daß sich in diesen Zellen der Gallenfarb
stoff gebildet haben mußte. Das weitere Schicksal des Pigmentes, welches 
in den Leberzellen und in den blutkörperchenführenden Zellen enthalten ist, 
ist unbekannt. Zum mindesten weiß man nichts darüber, wie der Farbstoff 
in die GalienkapilIaren gelangt. Es muß aber bemerkt werden, daß die eben 
erwähnten Befunde nur bei Vögeln erhoben wurden, nicht an Hunden oder 
Kaninchen. 

Löwi t hat sich zum Studium dieser Frage ein noch tieferstehendes 
Tier - den Frosch - ausgesucht. Bei diesem sind schon unter physiologischen 
Bedingungen blutkörperchenführende Zellen innerhalb der Leber zu finden, 
sie nehmen unter pathologischen Bedingungen beträchtlich zu. An diesem 
phagocytären Prozeß beteiligen sich nicht nur die Leukocyten, sondern auch 
die Kupfferschen Sternzellen. In dieser Arbeit von Löwit wird zum ersten 
Male den Kupfferzellen eine physiologische Bedeutung zugesprochen. Löwit 
macht auch eine Unterscheidung in der Funktion der Gallenbildung. Er meint, 
die Kupfferzellen bilden Bilirubin aus Blutkörperchentrümmern, während die 
Leberzellen die Gallenfarbstoffbildung aus gelöstem Hämoglobin besorgen. 
Übrigens steht er auf dem Standpunkt - der jetzt auch von der Aschoff
schule vertreten wird - daß die Bilirubinbildung nicht nur der Leber zu
kommt, sondern, wenigstens beim Frosch, von allen möglichen Zellen besorgt 
werden kann. 

Heinz und Browicz haben später den Kupfferschen Zellen als gallen
farbstoffbildenden Elementen ganz besondere Aufmerksamkeit geschenkt. 
Wenn man ihre Leberpräparate durchsieht, die von Toluylendiamin-vergifteten 
Hunden stammen, so findet man in den Sternzellen außer Erythrocyten 
auch ein braunes, oft kristallinisches Pigment. Browic z geht noch weiter, 
indem er bei experimentellem Ikterus und auch in der menschlichen ikteri
schen Leber gelegentlich Brücken zwischen den pigment beladenen Kupffer
zellen und den vasalen Flächen der Leberzellen gesehen haben will. Er stellt 
sich vor, daß entlang dieser "galligen Zylinder", deren eines Ende innerhalb 
der Wandzelle, deren anderes in der Leberzelle liegt, das Pigment fließen kann. 
Der Strom der Galle in diesen Verbindungskanälchen - so stellt sich das 
Browicz vor - kann sich auch umgekehrt gestalten, so zwar, daß bei Ikterus 
Galle in die Blutgefäße zurückströmt. Dies war auch in vieler Beziehung die 
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Grundidee, die von Pick und Minkowski vertreten wurde, als sie ihre 
Theorie von der Paracholie resp. Parapedesis aufstellten. 

Den Kupfferschen Sternzellen muß man, wie uns später die Analy;.;e 
pathologischer Zustände noch lehren wird, bei der Pathogenese des Ikterus 
eine bedeutende Rolle zusprechen; man wird wohl nicht fehlgehen, wenn man 
diese Elemente auch für die physiologische Bildung des Bilirubins verant
wortlich macht. Liest man die Arbeiten von Naunyn und Minkowsky und 
studiert man ihre Bilder genauer, so kann man sich des Eindruckes nicht er
wehren, daß sie die Kupfferschen Zellen bereits gesehen haben. Wir haben 
ihre Angaben an entsprechendem Material überprüft und die Cberzeugung 
gewonnen, daß sich tatsächlich innerhalb der Kupfferschen Stern
zellen ein Übergang der roten Blutkörperchen in Gallenfarbstoff 
feststellen läßt. Damit soll aber nicht behauptet sein, daß dies ausschließ
lich den Kupfferzellen zukommt und die eigentlichen Leberzellen an der Bili
rubinbildung nicht Anteil nehmen. Mikroskopisch läßt sich dies nicht so sicher 
nachweisen wie gerade in den Kupfferzellen. 

c) Le berversuche in vitro. Eine Kombination von histologischen und 
chemischen Untersuchungen, die sich für die Zerstörung des Hämoglobins durch 
die Leberzelle interessieren, stellen die unter Leitung von Alexander Sch mid t 
ausgeführten, hauptsächlich von Anthen publizierten Versuche dar. Letzterer 
konnte zeigen, daß die isolierte überlebende Leberzelle Hämoglobin zerstören 
kann. Diese zerstörende Funktion besitzt die Leberzelle nur in Gegenwart von 
Glykogen. Vergleicht man Leberzellen, denen Hämoglobin zugesetzt wurde, mit 
normalen, so ergibt sich zwischen beiden ein sehr erheblicher Unterschied. Die 
mit Hämoglobin versetzten sind auffallend pigmentreich, die anderen pigment
arm. Mikroskopisch zeigt das Pigment folgende Eigenschaften: es ist in Alkohol 
unter Dunkelfärbung des Lösungsmittels löslich, unlöslich dagegen in Wasser, 
gut löslich in Chloroform und Alkalien; aus letzteren wird es durch Säuren 
gefällt, ohne sich zu verändern. Somit hat dieses Pigment eine Menge Eigen
schaften, die auch mit dem Bilirubin zukommen - aber es gibt nicht die 
GmeIinsche Reaktion. 

In neuester Zeit ist diese :Frage wieder von Heß und Saxl aufgenommen 
worden; sie bestätigen die alten Versuche von Sch mid t und ergänzen dieselben 
durch Untersuchungen der hämoglobinzerstörenden Eigenschaften der pathologi
schen Leberzellen. Auch nach ihnen "zerstört" die normale Leber das in ihr ent
haltene Hämoglobin in kurzer Zeit, aber die Leber von Tieren, die mit Phosphor, 
Arsen, Strychnin, Koffein oder Diphtherietoxin vergiftet wurden, behalten ihren 
Hämoglobingehalt viel länger. In diesen Befunden sehen die Autoren mit 
eine Ursache, warum man durch einige dieser Pharmaka den Hämoglobingehalt 
derart vergifteter Tiere heben kann. Die Versuche von Heß und Saxl be
dürfen aber mancher Einschränkung, Mi ura glaubt nämlich festgestellt zu 
haben, daß es sich schon beim physiologischen Grundversuch um keine Ab
nahme des Hämoglobins handeln dürfte; denn Toluol oder Chloroform, das zur 
Vermeidung einer Fäulnis zugesetzt werden muß, fällt alles Hämoglobin, so daß 
man je nach Zusatz von mehr oder weniger von diesem Lösungsmittel mit 
einem entsprechenden Fehler zu rechnen hat. Darauf ist aber in den Versuchen 
von Heß und Saxl nicht geachtet worden. Wie weit sich dieser Einwand 
auch gegen die Versuche von Sc h mi d t richtet, wollen wir dahingestellt sein 
lassen. 

3. In welcher Form kommt das Hämoglobin an die Leber heran? Wenn 
wir annehmen, daß das Hämoglobin in der Leber zu Bilirubin umgewandelt 
wird, dann erhebt sich zunächst die Frage, in welcher Form der Blutfarbstoff 
in die Leber gelangt. Es sind hier zwei Möglichkeiten zu diskutieren: entweder 
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wird der Leber das Hämoglobin in gelöster Form zugeführt, oder es werden erst 
die roten Blutzellen als solche in der Leber zerstört. Für den letzteren Modus 
gelten wiederum zwei Eventualitäten. Entweder sind die Erythrocyten, die 
eine Beute der Leber werden sollen, schon angedaute Zellen, oder die Leber 
greift wahllos aus dem vorbeiströmenden Blute beliebige rote Blutzellen heraus. 

Um die eine oder die andere Theorie zu stützen, wurden von den ver
schiedensten Pathologen eine Reihe von Versuchen vorgenommen. Wir wollen 
sie nicht alle anführen" sondern nur jene, die uns im Zusammenhange mit unserer 
Frage wichtig erscheinen. 

Vergleichende Untersuchungen betreffs des Erythrocytengehaltes des in 
die Leber ein- und ausströmenden Blutes haben zu keinem eindeutigen 
Resultate geführt. Wir übergehen hier die alten Untersuchungen von 
Beclard und von Malassez et Picard. Gabbi hat sich vergeblich bemüht, 
hier Klarheit zu schaffen. Seine ganz differenten Resultate glaubt er auf die 
anatomischen Verhältnisse der Leber selbst beziehen zu müssen. Je nachdem, 
ob in der Cava inferior mehr Pfortaderblut oder mehr peripheres Blut fließt, 
werden sich die Zählungen anders gestalten. Auch bei den vergleichenden 
Hämoglobinbestimmungen kam er zu keinerlei sicheren Resultaten. 

Ganz ähnlich ging es zwei anderen Autoren. Midderdorf fand in den 
Vv. hepaticae mehr Hämoglobin als in der Pfortader, Flügge das Gegenteil. 
Trotzdem erscheinen mir die Untersuchungen von Ga b bi von Bedeutung, weil er 
seit langem wieder auf die globuliferen Zellen der Milz zurückgreift. Er 
wendet sich hier vor allem gegen Hunter, der die Lehre verteidigte, daß nur 
freies Hämoglobin aus dem gastrointestinalen Blutnetze der Leber zugeführt wird. 
Weil sich nun Gab bi nie von der Existenz eines hämolytischen Serums in der 
Pfortader überzeugen konnte, meint er, daß es vielleicht die globuliferen Zellen 
sind, wie sie auch in der Milz vorkommen, die den Abbau der Erythrocyten 
zu besorgen haben. In dem Sinne wäre also die Milz jenes Organ, welches das 
Material vorbereitet, aus dem die Leber Gallenpigment darstellt. Auch Biondi 
vertritt eine ganz ähnliche Anschauung: die glo buliferen Zellen sind die 
Träger der Vorstufen der Galle in der Leber. . 

Wir haben uns gelegentlich zahlreicher Versuche an Hunden von der 
Richtigkeit der Angaben jener Autoren überzeugen können, die behaupten, 
daß unter normalen Verhältnissen das Serum, wie man es aus der 
Milzvene gewinnt, niemals hämolytisch ist. Ein gewaltiger Unterschied 
zeigt sich dagegen bei der Prüfung der Resistenz der Erythrocyten gegenüber 
hypo tonischen Kochsalzlösungen. Wir haben in einer Reihe von Fällen peri
pheres Blut und Milzvenenblut austitriert. Die Resultate sind in folgender 
Tabelle zusammengestellt. 

J. 
1I. 

IlI. 
IV. 

0,48 
0,48 
0,48 
0,50 

0,52 
0,50 
0,52 
0,50 

i nicht hämolytisch 
! nicht hämolytisch 
• nicht hämolytisch 
i nicht hämolytisch I 
I , 

0,56 
0,58 
0,54 
0,58 

. Auf die Resistenzbefunde nach vorübergehender Milzvenenstauung kom
men wir noch später zu sprechen. Unsere Resultate stimmen also mit 
jenen von Vidal, A brami, Luzzatti und Pugliese überein, welche gleich-
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falls eine Resistenzverminderung der Erythrocyten in der Milzvene konsta
tieren konnten. Jedenfalls weisen diese Befunde darauf hin, daß die Milz ein 
Organ ist, welches, soweit man dies aus der Herabsetzung der os
motischen Resistenz schließen darf, Erythrocyten zu schädigen 
vermag. 

Vergleichende Untersuchungen über den Erythrocytengehalt zwischen 
Art. und Vv. lienalis haben Bizzozero et Salvidi, Lockard-Gibson 
Grigorescu, Gurwitsch, Glass und Schmidt ange.stellt. Die sich daraus 
ergebenden Resultate widersprechen sich. Das Urteil von Cohnhei mund 
Zun tz wird wohl das Richtige treffen, wenn sie meinen: die Milz ist ein viel 
zu vulnerables Organ, als daß nicht die geringste Stauung genügen könnte, 
um ganz differente Resultate zu zeitigen. 

Bain hat diese Frage an künstlich durchbluteten Organen studiert. 
An einem Milz - Leberpräparate findet er sowohl eine Zerstörung der roten 
als auch der weißen Blutkörperchen. Er glaubt, daß in der Leber mehr Ery
throcyten, in der Milz dagegen mehr Leukocyten zugrunde gehen. Da der 
Hämoglobingehalt nach der Leberdurchblutung stärker zugenommen hat, als 
es der Zahl der Erythrocyten entsprechen würde, so glaubt er, daß sich die 
hämolytische Tätigkeit der Leber hauptsächlich gegen hämoglobinarme Erythro
cyten richtet. Interessant sind die gleichzeitigen Eisenbestimmungen, er findet 
z. B. eine Zunahme des Gesamteisens von 0,14 % auf 0,26 0/ 0 , Dies und die 
Vermehrung des Gallenpigments führt ihn zu der Vermutung, daß in der Leber 
hauptsächlich der Pigmentanteil des Hämoglobinmoleküles zur Veranbeitung ge
langt, während das Eisen weitertransportiert wird. Serege hat sich bloß auf 
isolierte Milzdurchblutungen beschränkt. Er meint ähnlich wie Bain, in der 
Milz vorwiegend ein leukocytenzerstörendes Organ erblicken zu müssen. Sein 
Befund, daß das Milzvenenblut eines nüchternen Tieres mehr Eisen führt, als 
das einer Mesenterialvene, welches Verhältnis sich während der Verdauung 
umkehrt, soll kurz vermerkt werden. Sehr eisenreich fand sich das Milz
venenblut bei einem Tier mit Milztumor und nach Kohlenoxydvergiftung. 

Das Fazit, das sich aus all diesen Untersuchungen ergibt, läßt sich dahin 
zusammenfassen, daß unter physiologischen Bedingungen die Leber 
wahrscheinlich ihr Material für die Bilirubin bild ung nicht aus 
gelöstem Hämoglobin schöpft; manches spricht vielmehr dafür, daß es 
teils bereits angedaute (wegen der Herabsetzung der Resistenz), aber sonst 
- soweit sich das histologisch beurteilen läßt - noch gut geformte Erythro
eyten, teils phagocytierte Bruchstücke vor roten Blutkörperchen 
(globulifere Zellen) sind, die zur Gallenfarbstoffproduktion heran
gezogen werden. 

IH. Unter den Abbauprodukten des Hämoglobinmoleküls kommen 
als Maßstab der Blutmausernng nur das Eisen und der Farbsto:ff

rest in Frage. 

Wir haben bereits im Anfange dieses Kapitels darauf hinweisen können, 
welche Bedeutung wir der Größe des Blutumsatzes bei der Auffassung der 
verschiedenen Krankheitsbilder zuschreiben möchten. Speziell bei der Analyse 
der unterschiedlichen Anämien sollte man sich in jedem Falle die Frage vorlegen, 
ob die Ursache der geringen Zahl an roten Blutkörperchen in einer 
verminderten Produktion oder in einer vermehrten Zerstörung der 
Erythrocyten zu suchen sei. Es lag nahe, die Abbauprodukte des Hämo-
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globinmoleküls, die den Körper verlassen, als Maßstab dafür heranzuziehen, 
ob von verschiedenen Menschen in der gleichen Zeit auch gleiche Mengen 
roter Blutkörperchen zerstört werden. Im Gegensatze zu anderen Bestand
teilen unseres Körpers, die vor dem Verlassen unseres Organismus noch als 
Brennmaterial Verwendung finden, zerfällt der Blutfarbstoff nur in grobe 
Bruchstücke; so erfährt das Hämatin, nachdem es eisenfrei geworden, ist, 
nur mehr geringe Veränderungen in seiner Zusammensetzung und verläßt als 
relativ großes Molekül den Organismus. An diesen Farl~stoffrest müssen 
wir uns halten, wenn wir überhaupt einen Maßstab finden wollen, 
um uns über die Ausdehnung des Blutzerfalles ein Urteil zu bilden. 

An die Möglichkeit, das ausgeschiedene Eisen zu bestimmen und daraus 
die Anzahl der täglich zerstörten Blutkörperchen zu berechnen, ist nicht zu 
denken. Der Kreislauf des Eisens, das bei der Zerstörung der roten Blut
körperchen frei wird, ist viel zu kompliziert; im übrigen scheint gerade diese 
Form des Eisens in unserem Körper eine viel größere Rolle zu spielen, als jede 
andere, sonst würde der Organismus nicht ängstlich vermeiden, größere Eisen
mengen abzugeben. 

Im folgenden möchten wir nun auseinandersetzen, warum wir uns ent
schlossen haben, den Ausscheidungen der Gallenfarbstoffe eine so große Be
deutung zuzuschreiben. Als Einleitung soll ein kurzer überblick über den 
Eisenstoffwechsel vorangeschickt werden. 

1. Warum ist die Eisenausscheidung nicht als Maßstab für den Blutabbau 
:zu verwerten! Die Beziehung zwischen Hämatin und Gallenfarbstoff wird vielfach 
in Form folgender Gleichung ausgedrückt: 

C32H32N404Fe + 2 H 20 = C32H3eN40el) + Fe. 
Da der Gallenfarbstoff eisenfrei ist, muß bei seiner Bildung aus dem 

Hämatin Eisen abgespalten werden. Wenn ohige Formel das physiologische 
Geschehnis tatsächlich darstellen sollte, so muß zunächst das Eisen in kolloi
daler oder anorganischer Form abgespalten und dann irgendwo deponiert oder 
anderweitig angelagert werden. 

a) Histologische Untersuchungen. Schon bei der Hämolyse, 
wie sie nach Extravasation von Blut in die Gewebe stattfindet, ist man auf 
ein Pigment gestoßen, das sich als eisenhaltig erwies und daher berechtigtes 
Interesse erheischte, weil auf diese Weise die oben aufgestellte chemische 
Gleichung, die von einer EisenabspaItung aus dem Hämatin spricht, scheinbar 
eine greifbare Form erhielt. Die Annahme, daß das Eisenpigment (nach 
Neumann Hämosiderin genannt) mit der Hämolyse in Zusammenhang stehen 
·dürfte, findet eine wesentliche Stütze darin, daß es sich bei sonst sicherge
stelltem Blutzerfall besonders reichlich findet. Die Grundlage für viele Studien 
über das Hämosiderin als Maßstab einer Hämolyse bilden die Arbeiten 
von Quincke. Er spricht als erster von Siderose, wenn in den unterschied
lichen Organen Ablagerungen von Eisenpigment festzustellen sind und meint, 
es kommt besonders dann zur Siderose, wenn die Erythrocytenzerstörung 
größer als normal ist. Er hält auch die Möglichkeit einer langsamen Bildung 
neuer Erythrocyten an Stellen der Hämosiderose offen; ebenso könnte man aber 
auch an eine Störpng in der Eisen bildung der Le berzellen denken. Zum 
Teil besteht das Grundprinzip seiner Untersuchungen auch heute noch zu Recht. 
Ob allerdings seine Anschauung, daß das eisenhaItige Pigment in den hämo
lytischen Organen auf eine Neubildung des Hämatins gleichsam an Ort und 

1) Städeler hat zuerst das Bilirubin in reinem, kristallisiertem Zustand dargestellt 
-und eine empirische Formel zu C16H18NaOa X X gefunden. 
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Stelle, nämlich in den Leberzellen selbst hinweise, ist vorläufig nicht zu ent
scheiden. Insofern stellt sich Quincke z. T. zu Minkowski und Naun"n 
in Widerspruch, da er den Spaltungsprozeß des Hämatim; nicht ausschließlich 
der Leber zuschreiben will, sondern allen Zellen, in denen sich gelegentlich 
Eisen nachweisen läßt. Daß sich in jüngster Zeit Me Nee, ein i-\chiiler 
Aschoffs, auf einen ähnlichen Standpunkt gestellt hat, haben wir bereit" 
erwähnt. 

Sicherlich ist .die Form der Blutzerstörung von der Art und Weise ab
hängig wie die Siderose erfolgt. Hunter hat sich für eine Trennung der BIllt
zerstörung unter physiologischen und pathologischen Bedingungen ausgesprochen. 
Dementsprechend teilt er die Hämolyse in eine aktive lind passive ein; dip 
passive Hämolyse kommt durch den Mechanismus der Blutkörper
chen führenden (glo buliferen) Zellen zustande. Die akti ve Hämolyse 
erfolgt durch intra vaskuläres Austreten des Hämoglo bins, also durch 
einen Vorgang, der z. B. auch in vitra nachgeahmt werden kann. Hunter 
wei~t auch darauf hin, daß es vor allem die passive Hämolyse ist, die zu den 
stärksten Formen der Siderose führen kann. L ö w i t hat eine solche Trennung 
akzeptiert; nach ihm wird das gelöste Hämoglobin ausschließlich von den 
Leberzellen abgefangen und verarbeitet, während die globuliferen Zellen in 
erster Linie eine Beute der Ku pff ersehen Zellen werden sollen. .Jedenfalls 
gilt die Siderose für beide Autoren als ein wichtiges Zeichen, um den Grad 
der Blutzerstörung zu beurteilen. Auch Meinertz hat in jüngster Zeit auf 
den Parallelismus zwischen Menge der zerstörten Erythrocyten und 
Eisenreichtum der Organe hingewiesen. Wir werden sehen, daß dies nicht 
immer zu Recht bestehen muß. Denn es gibt Krankheitsbilder, wo starke 
Siderose besteht, während die Blutzerstörung, wenigstens meiner Ansicht nach, 
sich innerhalb normaler Grenzen zu bewegen scheint - wir verweisen hier "or 
allem auf die Hämochromatose. 

Man hat sich vielfach mit der Frage beschäftigt, als was für ein chemische" 
Individuum man jene Substanz anzusprechen habe, die sich uns histologisch als 
Hämosiderin darbietet. Perls, der bekanntlich zum ersten mal den Nachweis 
des Eisens im Hämosiderin erbrachte, hielt es für ein Anfangsstadium 
des Hä ma toidins. Er stellte sich also )'or, daß vielleicht ein etwas abge
bautes Hämoglobin bereits die Eisenreaktion gibt. Dieser Anschauung schlossen 
sich viele an. Die ersten Arbeiten von M. B. Sch mid t vertreten in mancher Be
ziehung auch noch diesen Standpunkt. Quincke und Hunter halten es für 
Eisenalbuminate; Biondi ist der erste, rler im Hä mosiderin nur Eisenoxyd 
sieht. Sehr intensiv hat sich mit dieser Frage in jüngster Zeit Hueck be
schäftigt. Er hält das Hämosiderin analog wie Biondi für reines, vielleicht 
kolloidales Eisen, das höchstens in lockerer Form an Eiweiß oder 
Fettsubstanz gekuppelt erscheint. Als Stütze dafür kann ein Befund 
von Kunkel erwähnt werden, der die braunen, stark die Ferrocyankali-Essig
säurereaktion gebenden Schollen in entsprechend großen Mengen aus Pigment
ablagerungen darstellen konnte und sie als reines Eisenoxyd verifizierte. 

Dieses histologisch leicht nachweisbare Pigment, das man kurzweg Hä mo
siderin nennt, findet sich schon normalerweise in der Milz, in der 
Leber und im Knochenmark, allerdings nur in sehr geringen Mengen. 
Nachdem für die Beurteilung des physiologischen Verhaltens des Hämosiderins 
menschliches Material schwer zu beschaffen ist, so mußte man sich hier 
hauptsächlich auf die Befunde bei Tieren stützen. Auch hier ließ sich der 
Nachweis eines physiologischen Vorkommens von Hämosiderin vielfach erbringen. 
Wenn man nun sieht, daß unter pathologischen Bedingungen ganz an 
denselben Stellen, allerdings nur in viel größerer Menge, Eisen nachweis-
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baT wird, dann drängt sich die Vorstellung auf, hier zwischen physiologi
schem und pathologischem Geschehen nur einen graduellen Unterschied zu 
sehen. 

Nachdem man weiß, wie leicht die Milz Pigmente, die in der Zirkulation 
kreisen, an sich reißt und zur Ablagerung bringt, hat es natürlich nicht an 
Stimmen gefehlt, die auch die Hämosiderose, speziell aer Milz, ähnlich gedeutet 
wissen wollen. Aber gerade die Tatsache, daß sich die Hämosiderose bei sonst 
sicher gestellten Hämolysen vorwiegend nur in der Milz findet, drängte so 
manchen zur Ansicht, daß sich die Milz vielleicht aktiv an der Hämolyse beteiligt. 
Nach der Anschauung von Chalire, N ove-J osserand und Boulud müßte der 
spaltende Prozeß des Hämatins schon in der Milz beginnen. Sie gehen noch 
weiter und meinen, daß falls andere Organe gleichfalls siderotisch werden, dieses 
Eisen doch lienalen Ur:;;prunges sei und z. B. in der Leber nur zur Ablagerung 
kommt. In einer späteren Mitteilung modifizieren sie ihre ursprüngliche An
schauung und sagen: die Hämolyse erfolgt zuerst in der Milz, ist aber 
die Hämolyse sehr stark, so ist sie polyviszeral. 

b) Chemische Untersuchungen. Eine weitere :Frage, die durch 
histologische Methoden nur schwer in Angriff zu nehmen war, ist: Was ge
schieht mit dem aus dem Hämatin freigewordenen Eisen? Daß 
der Organismus mit dem Eisen sehr geizt, zeigen Stoffwechselversuche, die 
wir zum Teil noch berücksichtigen müssen. 

a) Der Eisenverlust durch die Galle. Was speziell den Verlust an Eisen 
durch die Galle betrifft, so verfügen wir nur über wenige Analysen. Hoppe
Sey ler und Y oung, die Menschen- und Hundegalle daraufhin untersuchten, 
finden Werte, die zwischen 0,007 und 0,016 g pro 100 ccm Galle schwanken. 
Zu diesen Zahlen bemerkt schon Hamburger (Zeitsehr. f. phys. Chem. 4. Bd. 
f-l. 251 Anm.): "In 100ccm Galle habe ich im Mittel 0,912-0,57i> mg Eisen 
gefunden, also weniger als von anderen Beobachtern angegeben wird (z. B. 
Hoppe-Seyler, PhysioI. ehem. f-l. 305). Ich (Hamburger) kann hierzu 
nur bemerken, daß die anderen Beobachter, soweit die von ihnen gemachten 
Angaben sich beurteilen lassen, Methoden anwandten, welche notwendig zu 
viel Eisen ergeben." Im übrigen verweisen wir auf die Publikation von 
Brand. 

Bringt man, wie dies ZL~erst Y ou ng tat, den ausgeschiedenen Eisengehalt 
der Galle in Beziehung zur ausgeschiedenen Farbstoffmenge, so findet man 
für den Hund das Verhältnis 1: 7, d. h., daß nur ein Siebentel der Menge des 
Eisens erscheint, die der Zahl der zerstörten Erythrocyten entsprechen würde. 
Nimmt man aber die Zahlen von Hamburger als Basis, dann wird natürlich 
dieses Verhältnis noch viel ungünstiger ausfallen. 

·Wir haben versucht diese Frage auch vom klinischen Standpunkte aus 
zu streifen und ließen daher in einer ganzen Reihe von Fällen den Duodenal
saft auf seinen Gehalt an Bilirubin und Eisen bestimmen. Unser ganzes Tat
sachenmaterial ist in einer Arbeit von H. Ne uha us zusammengestellt. In der 
folgenden Tabelle seien nur einige Zahlen daraus verwertet: beim normalen 
Menschen zeigt sich, daß dem Bilirubingehalte entsprechend viel weniger 
Eisen durch die Galle nach außen gelangt - wir sehen somit analoge Verhält
nisse, wie sie zuerst von Young beim Tiere beschrieben wurden. Das Verhältnis 
(ll : 1 und 15: 1) weicht nicht wesentlich von jenen Zahlen ab, die von den 
Physiologen gefunden wurden. Aus der Reihe der pathologischen Fälle sei 
vor allem das eigentümliche Verhalten beim familiären Ikterus hervorgehoben: 
ein so ungünstiges Verhältnis, wie wir es hier gefunden haben, sahen wir sonst 
nie. Da wir auf die Details der Tabelle im speziellen Teile noch zu sprechen 
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kommen werden, erscheint es müssig, hier jede einzelne Zahl genauer zu 
diskutieren. 

l\Ienge ZeitdauJ Bill-
Eisen-

i Ver~ält-I 
des verdin- niS : 

I Duodenal- in menge I zwischen I 
Stunden menge I Fe und I , saftes 

i Bi!iverdinl mg mg 

Anmerkung 

- --=----=-=---~----=----=---=----=-=-=-----=---=--- ------===-.:....----=---=-~~=~---

Normal I. i 250 I 

H., 338 I 

F~~liäre;-i--- I 

Ikterus I 82 (10. 2.) 

" 

134 (15. 2')1[ 
113 (29. 2.) 

• 136 (10. 3')1 

Perniciöse , 
Anämie I.: 59 

H. 
Ill. 90 

159 
IV. 7;'5 

Aplastische 1 

Anämie? ? 200 
130 
176 

----,-----

S~hwere 
Anämic 
bei Tbc. 47 

Chlorose 

Leukämie I 

Polycyth
ämie 

CirrhQsen I. i 

II. 1 

IlI·1 IV. 

212 
160 

230 

325 
168 

182 
270 
256 
152 

Ikterus ----1-
catarrh. I.' 348 

II. 1 68 
UI. I 160 

------ i--------
Hämo

chromatose 130 (7.9.) 
81 (11. 9.) 
85 (13.9.) 

I 

, [ 

4 23,5 I 2,12 1 
ll,O : I I 

4 87,5 I 5,9 I 15 : I 
----- - ----

3 103 5,3 19,4 : I sehr gelb 
4 169 4,5 38: I noch gelb 
4 166 i 3,8 44: I Ikterus sehr gering 
3 162 I 2,2 73 : I Ikterus sehr gering 

-- -----~ 

[ 
- 1----- -- ------ - ---- - ---

I 

1/2 5,25 

2 1 ' /2 10,5 

2 1/. 36,64 
P/2 51,6 

3 1/ 2 71,58 
2 6,2 
4 27,2 
__ 1 _____ -

2 4,9 

2 1/ 2 27,06 
2 1/ 2 i 19,44 

~:--\-52,5 
i----

3 I 71,27 
2 1/ 2 ' 65,95 

---1--
i 37,49 
, 60,9 

2 
1 97,7 
1~8,5~ 

3 51,91 
2 17,07 
2 10,65 

-1----

I 

3 96,0 
2 78,0 
4 71,8 

1l,7 0,45: I 2 Tage ante exitmn 
histologisch sehr 
starke Hämosiderose 

5,8 1,8 : I seit I Jahr splenekt., 
stark anämisch 

3,43 10,6 : I wesentliche Besserung! 
1,43 36: 1 seit 3 Jahren splenekt .• 

sehr gutes Wohl-
befinden. 

- l 
3,1 I 24: 1 I 
3,85 1,6 : 1 ! 

4,8 __ 1~'7:~_1_ 

1,8 2,7 : I 

2,0 
:3,5 

3,5 

2,27 
2,9 

13,1 
5,2 
5,1 
1,65 

13,5 : I 
5,5: I 

' _____ 1 __ 

I 
15 : 1 I 

, 

31,4 : 1 ' 9,7 Dist. Rot 
22,9 : 1 ! 10,7 Dist. Rot 

3 : I ! 

12 : I ; 
19 : I ' 

ll,3 : I I 

Splenomegalie 

------ ------- -----------

5,35 
3,36 
1,9 

, 9,4: 1 I} alle 3 Fälle 
i 5,3: 1, im Abklingen 
i 5,3: 1: der Gelbsucht. 

-------- -- - -- ---------

2,15 
1,25 
I, I 

44: 1 , 
62: 1 
65: I 1 

i I 
Jedenfalls - das zeigen diese Zahlen ganz sicher - wird man 

Vorrichtungen im Organilsmus voraussetzen müssen, durch welche 
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die bei der Spaltung des Hämatinmoleküles freiwerdende Eisen
menge dem Organismus erhalten bleibt. 

(1) Der intermediäre Kreislauf des Eisens. Da der Organismus ange
wiesen ist, fortwährend neue rote Blutkörperchen in die Zirkulation zu ent
senden und andererseits das Hämoglobin der einzige Bestandteil ist, der Eisen 
führt, so ist wohl anzunehmen, daß das freigewordene Eisen wieder 
zur Hämatinsynthese verwendet wird. Wo diese erfolgt, darüber be
stehen nur Vermutungen. Teils um dieser Frage näher zu kommen, teils 
wegen des nicht hinwegzuleugnenden günstigen Erfolges der Eisentherapie, 
hat man sich viel mit der Resorption und Ausscheidung von alimentär zu
geführtem Eisen beschäftigt. 

Was die Resorbierbarkeit des Eisens anbelangt, so stehen sich hier 7.wei 
Tatsachen in scheinbarem Widerspruche gegenüber: 1. Verfüttert man 
Eisen - ob in anorganischer oder organischer Form bleibt sich gleich -, 
so macht sich das nicht in einer Vermehrung des Harneisens geltend. 
Hamburger verfütterte z. B. einem Hunde im Laufe von 8 Tagen 441 mg 
Eisen. Während der ganzen Zeit zeigte sich im .Harn nur ein Plus von 12 mg 
Eisen, die Hauptmenge des Eisens wurde durch den Kot ausgeschieden. 
2. Gibt man Tieren größere Mengen von Eisen per os, so gelingt es, 
eine Vermehrung des Eisens in der Leber nachzuweisen. Kunkel, 
der diese Versuche anstellte, verwendete zu seinen Versuchen Mäuse und Hunde. 
Die Menge des Lebereisens gegenüber den Kontrolltieren kann sich auf das 
8fache erheben, d. h. also, es muß doch ein Teil des Eisens den Darmkanal 
verlas Ren haben, sonst wäre das Plus an Eisen in der Leber nicht zu verstehen. 
Der zwischen diesen beiden Tatsachen bestehende scheinbare Widerspruch 
wurde durch die bekannten Untersuchungen von Gottlieb, Kobert und 
Quincke aufgeklärt. Wird Hunden subkutan weinsaures Eisenoxyd
natrium beigebracht, so wird ein großer Teil durch den Kot aus
geschieden. Von 100 mg Eisen, die im Verlaufe von 9 Tagen gereicht wurden, 
sind 96,9 im Kot gefunden worden. Der erste Gedanke war, daß der Export 
via Galle erfolgt ist, doch hat sich dafür kein experimenteller Beweis er
bringen lassen. Im Gegenteil, nach subkutaner Eisendarreichung nimmt die 
Eisenmenge in der Galle eher noch ab. Dies zeigt z. B. ein Versuch von 
Hamburger: ein Hund scheidet in einer Vorperiode täglich 0,68-0,63 mg 
Eisen durch die Galle aus. Reicht man nun eine größere Menge von Eisen 
subkutan, so sinkt der Eisengehalt der Galle auf 0,53 mg, um nach Aussetzen 
der Eisenzufuhr wieder auf 0,63 mg anzusteigen. Von Anse1m, einem Schüler 
Koberts, ist die Richtigkeit dieser Tatsache bestätigt worden. Er will die 
Abnahme des Eisengehaltes der Galle damit erklären, daß das zugeführte Eisen 
den hämolytischen Prozeß einschränkt, d. h. die roten Blutkörperchen vor 
dem Zerfall bewahrt. Nachdem gezeigt war, daß die Ausscheidung von 
subkutan beigebrachtem Eisen nicht durch die Galle vor sich geht, stand 
eigentlich nur noch ein Weg offen, nämlich der durch die Darm
schlei mha u t. 

Hier haben uns nun wieder mikrochemische Methoden weitergeholfen. 
Schüler Koberts (Ständer, Samojloff, Lipski) untersuchten die Darm
schleimhaut von Tieren, denen Eisen subkutan beigebracht wurde, mitte1st der 
Ferrocyankali-Salzsäuremethode ulld fanden Eisen in den Leukocyten des inter
stitiellen Gewebes und der Lymphfollikel des Darmtraktus. Sie schlossen daraus, 
daß das von den Leukocyten transportierte Eisen durch die Darmschleimhaut 
durchtritt. Ungefähr zu gleicher Zeit haben auch Quincke und Hochhaus 
im Prinzip dasselbe gefunden. Sie fütterten Mäuse mit geriebenem Käse, der 
mit verschiedenen Eisenpräparaten vermengt war. Als konstanten Befund 
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konnten sie mikrochemisch in der Duodenalschleimhaut zwischen den Darm
epithelien Eisen nachweisen. Als Eisenreagens wurde von ihnen das Schwefel
ammonium in Anwendung gezogen. Tiere, die nicht mit Eisen gefüttert wurden, 
zeigten negative Resultate. In der DünJ.ldarm- und der Magenschleimhaut 
fanden die Autoren nach Eisendarreichung kein Eisen, das Gros zeigte sich im 
Duodenum und dann erst wieder im Dickdarm. Merkwürdigerweise fielen 
analoge Versuche bei Hunden negativ aus; sie gelingen eben nur bei Mäusen, 
Ratten und Meerschweinchen, eventuell noch bei Kaninchen. 

Hochhaus und Quincke schlossen daraus, daß das Eisen, mag es 
nun als Nahrungseisen oder als Medikament gereicht werden, vom 
Duodenum aus resorbiert wird und im Sinne Koberts gegen den 
Dickdarm wieder zur Ausscheidung gelangt. Die Versuche von 
Mc Callum, die eigentlich nur eine Überprüfung der Quinckeschen Ar
beiten darstellen, sind ganz gleichsinnig ausgefallen. In sehr sorgfältiger 
Weise hat dann Abderhalden die ganze Frage noch einmal untersucht. 
Auch seine Arbeiten stellen daher nur eine Bestätigung der Versuche von 
Quincke und Ko bert dar. Er zeigte außerdem, daß das Nahrungseisen 
deneiben Weg geht, wie das medikamentös verabfolgte anorganische Eisen. 
Auch sah er - ebenso Külles - nach Darreichung von Hämoglobin oder 
Hämatin eine Aufstapelung von Eisen in der Duodenalschleimhaut. Da 
sich mit den mikrochemischen Methoden nach Darreichung von organischem 
Eisen im Darminhalt kein Eisen nachweisen ließ, wohl aber in der Schleim
haut des Duodenums, so tritt Abderhalden für eine intrazelluläre Zer
legung organischer Eisenverbindungen ein. 

Der Tr ansport des Eisens, das zwischen den Darmzotten zu 
liegen ko mmt, wird von Leukocyten besorgt. Esmonet et Loeper 
sprechen diese Zellen als Makrophagen an. Wie nun das Eisen nach der Aufnahme 
in die Darmschleimhaut weiter befördert wird, darüber gibt eine Arbeit von 
Gaule Anhaltspunkte. Er glaubt, es nimmt den vVeg des Fettes, also durch den 
Ductus thoracicus. Die Annahme, daß am Transport Makrophagen beteiligt 
sind, würde damit auch übereinstimmen. Schließlich noch eine immerhin 
bemerkenswerte Angabe von Korsunsky: Tiere mit Gallenblasenfistel resor
bieren weniger Eisen als entsprechende Normaltiere. 

Durch den Nachweis, daß verfüttertes Eisen in der Darmschleimhaut 
leicht wieder zu finden ist, darf man sich noch nicht vorstellen, daß jedes 
Eisen, gleichgültig in welcher Form es den Darm durchwandert, mikrochemisch 
nachweisbar sein müsse. Speziell die Versuche von Tartakowsky mahnen 
in der Beurteilung mikrochemischer Eisenreaktionen sehr zur Vorsicht, zum 
mindesten wird ein negativer Ausfall nicht so weitgehende Schlüsse gestatten 
wie ein positiver. Damit lassen sich vielleicht die oben erwähnten Versuche 
- daß sich bei Hunden nach Eisenfütterung im Duodenum mikrochemisch kein 
Eisen finden läßt - in Einklang bringen. 

Faßt man also die Stoffwechseluntersuchungen, die wohl ziemlich sicher 
gezeigt haben, daß per os gereichtes Eisen unverändert mit dem Kot wieder ausge
schieden wird, und die mikrochemischen Untersuchungen über die Eisenresorption 
zus~mmen, so lassen sie sich zu folgender Hypothese vereinen: Eisen wird, 
gleIchgültig in welcher Form es gereicht wird, vom Darmkanal 
aus resorbiert, aber sein Verbleiben in den Geweben scheint nicht 
von Dauer zu sein, da es doch relati; rasch und - wie die Versuche 
an normalen Tieren zeigen - fast quantitativ durch den Dickdarm 
wieder nach außen befördert wird. Möglich, daß bei vermehrtem Blut
untergang Eisenmengen, die alimentär zugeführt wurden, zurückbehalten wer
den und daß dieser innere Kreislauf des Eisens nur dazu da ist, um jeder-
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zeit Eisen vorrätig zu haben. Jedenfalls können StoffwechseluntersuchungeIl 
allein keinen Einblick in das Wesen des intermediären Eisenumsatzes ge
währen. 

y) Da8 Harnei8en. Bei der Besprechung des Eisenstoffwechsels müssen wir 
noch auf einen Faktor Rücksicht nehmen, nämlich auf das Harneisen. Der nor
male Harn des Menschen enthält stets Spuren davon. Diese Mengen sind, wie 
Ham burger zuerst zeigte, durch Verfütterung von Eisen nicht zu heben. Es ist 
merkwürdig, daß nach Darreichung von Eisen der Gehalt des Harneisens sogar 
sinkt - also ein Verhalten, wie wir es in ähnlicher Weise auch bei der Galle 
gesehen haben. Dagegen scheint die Menge des Eisens im Harne von der Reich
lichkeit des Blutzerfalles im Organismuc selbst abzuhängen (Tartakowsky). 
Als Stütze dafür wurden die hohen Eisenwerte bei der perniziösen Anämie 
und bei manchen Lebercirrhosen angeführt. Daß dies aber durchaus nicht zur 
Regel gehört, soll noch ausführlich gezeigt werden. Merkwürdigerweise findet 
sich auch bei Diabetes eine vermehrte Eisenausscheidung ; sie soll ungefähr 
parallel zur ausgeschiedenen Zuckermenge im Harne verlaufen (N eu mann 
und Meyer). 

Schließlich noch eine für unseren Gegenstand wichtige Bemerkung. 
Meyer, dem wir ein ausgezeichnetes Referat über den Eisenstoffwechsel ver
danken, wirft an einer Stelle seiner Zusammenfassung folgendes Problem auf 
Es ist bekannt, daß bei allen Prozessen, wo viele Erythrocyten zugrunde gehen 
- z. B. bei der Perniciosa - sich in den Nierenkanälchen Eisen mikrochemisch 
nachweisen läßt. Meyer hält diese Tatsache zusammen mit dem Befund, 
daß in solchen Fällen nicht immer eine vermehrte Eisenausscheidung durch 
den Harn bestehen muß, für einen Hinweis, an eine besondere Tätigkeit der 
Nierenzellen (es sind dies die Zellen der Henleschen Schleifen an der Grenze 
zwischen Rinde und Mark) zu denken, die vielleicht imstande sind, entweder 
Eisen mit organischen Bausteinen zu synthetisieren oder aus organischen. 
Bindungen abzuspalten. 

0) Die Frage der Re8ynthe8e de8 Hämatin8. Wir sind von der Frage 
ausgegangen, was mit dem Eisen geschieht, das aus dem Hämatin abgespalten 
wird, und dessen einer Bestandteil sich in Bilirubin umwandelt. Da aus den 
Versuchen hervorgeht, wie schwer der Organismus seinen Eisenbestand ver
mindert und über welche Hilfsvorrichtungen vor allem der Darmkanal verfügt, 
um eventuelle Verluste an Eisen zu decken, so muß man wohl annehmen, 
daß das freigewordene Eisen, welches unter physiologischen Bedin
gungen in geringen, unter pathologischem Verhalten dagegen in 
reichlichen Mengen in Fluß kommt, zur Hämoglobinbildung wieder 
verwendet werden dürfte. Nachdem wir in dem Hämosiderin wahrschein
lich nur Eisenoxyd und nicht, wie früher angenommen wurde, ein Zwischen
produkt von Hämatin und Bilirubin zu erblicken haben, so müssen wir uns 
fragen, was geschieht eigentlich mit dem Eisen, das nach der Umwandlung des 
Hämatins in Bilirubin gleichsam übrig geblieben ist 1 

Biondi, der auf dem Standpunkt steht, daß nur die Leber ein bili
rubinbildendes Organ sei, stellt sich vor, daß die Leberzelle das Eisen aus 
dem Protoplasma in gleicher Weise absondert, wie sie es mit dem Bilirubin 
tut. Das freigewordene Eisen soll aber von Leukocyten aufgenommen 
und dann in beliebiger Weise weitertransportiert werden. Er stützt 
sich auf Beobachtungen von SamojIoff, der eisenführende Leukocyten be
schrieben hatte. Ohne an einen Zusammenhang zwischen eosinophilen Zellen 
und Eisentransport denken zu wollen, sei der wichtigen Tatsache Erwähnung 
getan, daß die eosinophilen Granula 5-11 % Eisen enthalten (Petry). 

E p P i n ger, Die hepatolienalen Erkrankungen. 5 
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Es ist aber auch mit der Möglichkeit eines Eisentransportes, der 
nich t an Zellen ge bunden ist, gerechnet worden. So könnte man die Beob
achtungen von Fowell deuten, der Eisen im Serum von Fällen finden konnte, 
die erfahrungsgemäß mit einem erhöhten Blutzerfalle einhergehen, z. B. bei 
der perniziösen Anämie. Zum mindesten steht - wenn inan seinen Zahlen 
folgt - der Eisengehalt nicht im Verhältnis zur Hämoglobinmenge. Auf das 
Vorkommen von eisenhaltigen Lipoiden (Glikin) soll nur kurz verwiesen 
werden. Es wäre dringepd wünschenswert, die Untersuchungen von Fowell 
an einem größeren klinischen Material und vor allem mit exakten Methoden zu 
überprüfen; mir sind sonst nur Untersuchungen von Dawid bekannt; die von 
ihm angewendete Methode ist aber nicht ganz einwandsfrei. 

Aus eigenen Untersuchungen über das Schicksal von intravenös injizierten 
löslichen Eisensalzen will ich nur das Verhalten der Leukocyten hervorheben. 
Gibt man durch mehrere Tage hindurch Tieren (z. B. Hunden) intravenös 
ein leicht lösliches Eisensalz und tötet man sie nach zirka 2 Tagen, so gelingt 
es leicht, im Blute, das aus der Leber strömt, eisenhaltige Leukocyten nach
zuweisen. An anderen Stellen habe ich nicht gesucht. Auf die Beziehungen 
dieser Zellen zu den Histiocyten im Sinne von Aschoff wollen wir noch später 
zurückkommen (vgl. S. 67). 

In der Frage, wo die Neubildung des Hämoglobins erfolgt, nimmt man 
an, daß die Erythropoese hauptsächlich dem Knochenmarke zu
ko m mt, während Milz, Leber und Lymphdrüsen unter physiologischen Be
dingungen beim erwachsenen Menschen mehr die Hämatolyse zu besorgen haben. 
Wenn nun wirklich das Knochenmark ausschließlich den Sitz für die Neu
bildung der roten Blutkörperchen darstellt, so muß das Eisen in irgend einer 
Form dorthin gelangen können. In der Tat findet man im Knochenmarke 
mitte1st der "Hämosiderinreaktion" auch schon unter physiologischen Verhält
nissen Eisen. Es dürfte also das Hämosiderin in irgend einer Weise dorthin 
geschickt werden, sonst könnte es an Ort und Stelle seiner Umbildung zu 
Hämatin nicht nachweisbar werden, vorausgesetzt daß nicht auch dort der 
Zerfall der roten Blutzellen eine größere Rolle spielt. 

Möglich, daß auch unter physiologischen Bedingungen der 
Eisentransport durch Makrophagen bewerkstelligt wird. Die eben 
erwähnten Untersuchungen im Blute nach Eiseninjektionen zeigen wenigstens, 
daß unter gewissen Bedingungen Blutzellen ein Speicherungsvermögen für Eisen 
besitzen können. Auch die bereits erwähnten Untersuchungen Aschoffs 
sprechen sehr für eine zelluläre Fühlungnahme zwischen Leber und anderen 
Endothelien. 

c) Welche Zellen beteiligen sich hauptsächlich am Eisenstoff
wechsel ? Wenn wir uns schließlich noch fragen, an welchen Stellen, be
sonders in der Leber, Milz und Knochenmark Hämosiderin histologisch nach
weisbar ist, so läßt sich darüber folgendes sagen. 

In der Leber, oder richtiger gesagt in der pathologischen Leber, findet 
man Hämosiderin an zwei Stellen: 1. Innerhalb der Leberzellen hauptsächlich 
an der Peripherie der Acini, und zwar in der den Gallenkapillaren zugekehrten 
Zone, und 2. in den Kupffer schen Sternzellen. 

Schon Affanassiew erwähnte gelegentlich seiner Untersuchungen über 
den Toluylendiaminikterus die Rämosiderose. Er sagt: anfangs sind die Körner 
ziemlich diffus in den Zellen verteilt, später rücken sie rasch nach der den 
Gallenkapillaren zugekehrten Seite der Leberzellen hin. Er hebt hervor, ähn
liche Bilder auch in der menschlichen Leber gesehen zu haben. Die Ku pffer
schen Zellen waren ihm noch unbekannt, ebenso auch Minkowski und 
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Na unyn. Aber die Abbildungen, die gerade die beiden letzten Autoren bei
fügen, lassen schon die später von Ku p f f eren tdeckten Endothelien erkennen. 

In jüngster Zeit hat sich vor allem Schilling mit dem Eisengehalte der 
Ku pfferschen Zellen beschäftigt. Unter physiologischen Bedingungen fand er 
Eisen fast nur in den Kupfferzellen, allerdings in sehr geringer Menge. Ab
lagerungen von Eisenpigment in den Leberzellen selbst scheinen nach ihm nur 
unter pathologischen Bedingungen vorzukommen. Um die Richtigkeit diemr 
Angabe zu überprüfen, haben wir bei gesunden Tieren große Mengen von lös
lichen Eisenpräparaten intravenös appliziert und nachgesehen, ob auch die 
normalen Leberzellen ein Speicherungsvermögen für Eisen besitzen. In allen 
Versuchen haben wir uns davon überzeugen können, dass es nur in den 
Ku pfferschen Zellen zu Eisenablagerungen kommt, allerdings in einer 
Intensität, die man gar nicht erwartet hätte. Ich glaube keine andere Methode, 
nicht einmal die Karminspeicherungsmethode, ist für die Darstellung der endo
thelialen Elemente, vor allem auch der Ku p fferschen Sternzellen so geeignet, 
wie diese Eisenmethode. Ich möchte daher an dieser Stelle ganz kurz die Ver
suchstechnik beschreiben. Wir benützten zur Injektion folgende Lösung: 
Ferrum oxydatum saccharatum 50,0 ccm gelöst in physiologischer Kochsalz
lösung. Meist sind bis zur völligen Lösung 120-150 ccm notwendig Die Lösung 
läßt sich leicht sterilisieren. Davon haben wir mittelgroßen Hunden (10-15 kg 
schwere Tiere) 20-30 ccm intravenös geben können, ohne dabei die geringsten 
Intoxikationserscheinungen zu sehen. Die Versuche wurden stets in der Weise 
angestellt, daß an drei aufeinander folgenden Tagen das entsprechende Quantum 
Eisen gereicht wurde. Wir ließen dann die Tiere noch zweimal 24 Stunden 
leben, bevor wir dieselben töteten. Die Organstücke wurden nur in 40/0 
Formollösung fixiert. Die Eisenfärbung geschah dann zumeist nach der Modi
fikation von Hueck. Bei gesun9.en Hunden habe ich nie - allerdings 
habe ich die Eisenspeicherung nicht "hochgetrieben" - Eisenpigment 
in den Le berzellen selbst nach weisen können. Dagegen zeigten die 
Kupfferzellen eine intensive Imprägnierung mit Eisen. Dasselbe war zum Teil 
in Körnchenform, zum Teil diffus über die Zelle verteilt. Man kann im 
allgemeinen sagen, daß die Imprägnationssiderose sich fast durch nichts von 
der Siderose bei experimenteller oder pathologisch-anatomischer Eisenab
lagerung unterschied. N ur fehlte, wie bereits erwähnt, die Eisenablagerung 
in den eigentlichen Leberzellen selbst. Einigemal haben wir analoge Versuche 
auch bei Tieren angestellt, bei denen wir vorher die Leberzellen geschädigt 
hatten (leichte Phosphorvergiftung, Injektion von Alkohol in die Pfortader). 
Speziell nach den Alkoholinjektionen zeigte sich manchmal eine deutliche Hämo
siderose der Leberzellen selbst. Die Versuche sollen noch weiter fortgesetzt 
werden. Aber schon jetzt glaube ich der Vermutung Ausdruck verleihen zu 
können, daß Eisenspeicherung sich in den Leberzellen nur dann 
findet, wenn sie erkrankt sind. 

Bei Betrachtung der mit Eisen imbibierten Zellen sieht man in den Leber
kapillaren neben den eigentlichen Endothelien auch Elemente, die scheinbar 
mit den Kapillarwandungen selbst nicht mehr im Zusammenhang stehen. Diese 
Elemente sind rund, etwas größer als gewöhnliche Leukocyten und zumeist 
mononukleär. Der Kern scheint durch den Zellinhalt an die Peripherie gedrängt. 
Diese Zellen sind aueh bei gewöhnlichen Färbungen, z. B. Hämatoxylin-Eosin, 
leicht an ihren Pigmentansammlungen zu erkennen. Ich glaube nicht fehl zu 
gehen, wenn ich diese Zellen in die Kategorie jener Elemente zähle, die 
Aschoff als Histiocyten aufgefaßt hat. Ganz gleich beschaffene Zellen, und 
zwar ebenfalls mononukleäre Elemente, aber eisenpigmentführend , lassen 
sich in großen Mengen in dem Lebervenenblut jener Tiere finden, die vorher 

5* 
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Eisen injiziert bekamen. Wir haben zu diesem Zwecke die Cava inferior 
zwischen Zwerchfell und Herz doppelt ligiert, die herausgeschnittene Vene samt 
Inhalt fixiert, eingebettet und an Schnittpräparaten untersucht. Man muß 
staunen über die Reichhaltigkeit an solchen eisenführenden Elementen. Im 
peripheren Blute sind sie auch zu finden, aber lange nicht so zahlreich. 

Wir gehen nunmehr zu den anderen sideroferen Zellen über, und wollen 
zunächst jene des Milzparenchyms berücksichtigen. Besteht im menschlichen 
Körper ein erhöhter Blutzerfall, so finden wir in den Follikeln fast gar keine 
eisenhaltige Zellen. Dagegen können sie sehr reichlich außerhalb derselben vor
kommen. Zellen der roten Pulpa scheinen die hauptsächlichen 
Träger des Eisenpigmentes zu sein. Vergleicht man aber die Präparate 
von Milz und Leber, so steht die Milz in der Regel, was den Eisenreichtum 
anbelangt, weit hinter der Leber zurück. In unseren Milzen von hämolytischen 
Ikterus oder bei der typischen perniziösen Anämie, wo sicher ein erhöhter 
Blutzerfail vorkommt, zeigten sich nach der gewöhnlichen Perlsehen Methode 
nur Eisenspuren. Blau sich färbendes Pigment sahen wir erst nach der 
Modifikation von Hueck, und auch da nicht in einer Menge, wie wir sie eigent
lich erwartet hätten. Das Eisen liegt teils in Zellen der roten Pulpa - an
scheinend in Makrophagen, teils in Zellen mit Fortsätzen, die ich als Retikulum
zellen bezeichnen möchte. Diese Fortsätze, die sich in feinste Fasern aufsplittern 
und wohl auch mit den Gitterfasern im Zusammenhang stehen dürften, zeigen 
oft eine feinste Inkrustation mit Eisenpigment. Nur in manchen Fällen lagert 
sich das Eisenpigment auch in den Sinusendothelien ab. Das histologische 
Bild bei der experimentellen Siderose, z. B. nach Toluylendiaminvergiftung 
erinnert völlig an die Verhältnisse beim Menschen. 

Ganz andere Bilder erhält man, wenn man Eisensalze, wie dies oben 
beschrieben wurde, intravenös verabfolgt. Tötet man die Tiere zwei Tage nach 
der letJ-;ten Eisendarreichung, so zeigt sich in der Milz das EiSenpigment fast nur 
innerhalb runder Zellen, welche die größte Ähnlichkeit mit jenen Elementen haben, 
die wir als abgestoßene eisenführende Histiocyten in der Cava inferior beschrieben 
haben. Diese Zellen sind außerordentlich groß und fallen bereits im Hämalaun
Eosinschnitte auf; in solcher Reichhaltigkeit habe ich diese Zellen in der 
siderotischen Milz beim Menschen nur sehr selten beobachten können. Da
gegen ist der Eisenreichtum in den Endothelien, im Gegensatz zum Menschen, 
geringer. Etwas Eisenpigment findet sich in den Ausläufern der "Stabzellen" . 
während das eigentliche Protoplasma der Endothelien pigmentarm erscheint. 
Es ist möglich, daß ganz andere Bilder zu sehen gewesen wären, wenn ich die 
Milzen in anderen Intervallen nach der letzten Eiseninjektion untersucht hätte. 
Sicher sind die Veränderungen 1/2 Stunde nach einer größeren Eiseninjektion, 
wenigstens was die Milz anbelangt, ganz "andere als die oben beschriebenen. 
Systematische Untersuchungen über den zeitlichen Ablauf des Eisentransportes 
innerhalb der Milz nach einmaliger Injektion wären sehr erwünscht. 
" Ähnliches gilt von den Lymphdrüsen, doch scheinen sich die Drüsen an 
der Siderose nur dann zu beteiligen, wenn sie den Charakter von Hämolymphdrüsen 
haben; dies gilt auch von den Versuchen mit künstlicher Siderose sowohl nach 
Toluylendiaminvergiftung als nach intravenöser Darreichung von Eisen. Wenn 
es überhaupt zu Eisenablagerungen kommt, so bleiben die Follikel stets frei, 
während innerhalb der perifollikulären Räume Eisenpigment zu sehen ist. 

Im normalen Knochenmarke findet man nur selten Eisenpigment. Wenn 
es vorhanden ist, so liegt es teils in Kapillarendothelien, teils intraparenchy
matös. Hier ist es intrazellulär oder in Form freier Schollen zu sehen. 
Die eisenführenden Zellen sind unter normalen Bedingungen meist klein. 
Unter pathologischen Umständen findet man manchmal auffallend große 
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Zellen, die dicht mit Eisen - in krümliger Form oder mehr diffus verteilt 
gefüllt erscheinen. Gelegentlich findet man das Eisen in großen dendritisch 
verzweigten Zellen aufgestapelt. Die weit sich ausbreitenden Fortsätze sind 
manchmal so auffallend gelagert, daß man fast an Fremdkörperablagerungen 
denken könnte. Bei gewöhnlicher Färbung imponieren uns die kleineren Zellen 
zumeist als Makrophagen, die großen, wie Riesenganglienzellen aussehenden 
Gebilde dürften wohl BindegewebszeHen sein. 

Es lag nahe, an einen innigen Zusammenhang zwischen Siderose 
und Blutzerfall zu denken; schon die ersten Pathologen, die sich mit der 
Frage der Hämosiderose ganz im ailgemeinen beschäftigten, wiesen darauf 
hin. Der erste, der sich sagte, daß die Verhältnisse doch komplizierter sein 
dürften, war Biondi. Auch er vertritt die Anschauung, daß der Blutzerfall 
mit der Tätigkeit der sideroferen Zellen innig verbunden sein dürfte, aber trotz
dem meint er, daß dies nicht unbedingt mit Hämosiderose verknüpft sein muß. 
Zum Zustandekommen der Hämosiderose gehört nach seiner Ansicht noch 
etwas, und zwar irgendeine Alteration der Zellen. In diesem Sinne würden 
also nur primär kranke Zellen (z. B. fettig entartete) Pigment, also auch 
eventuell Eisen führen. Die Theorie, die sich Biondi zurecht legt, lautet: 
die gesunde Zelle, z. B. die Leberzelle, stößt die Produkte ihrer 
Tätigkeit in irgendeiner Form aus, also teils als Bilirubin, teils 
als Eisel}, Die kranke Zelle aber hat dagegen diese Fähigkeit ver
loren. Die Zellschlacken bleiben daher an Ort und Stelle liegel}' 
Es wird sich zeigen, daß wir im Prinzip zu einer ähnlichen Ansicht kommen werden. 

Auch zu der Frage der Siderose der Milz hat Biondi Stellung genommen. 
Nach ihm hat man mit zwei Elementen zu rechnen, die auf Hämolyse hin
weisen: die eisenführenden Elemente und die globuliferen Zellen, also Zellen, 
die ganze Erythrocyten in sich eingeschlossen haben. Wenn siderofere Zellen 
in der Milz zu sehen sind, so liegen sie - so sagt Biondi - stets um die 
}1alpighi sehen Follikel. Die erythrocytenhaltigen Zellen können sich dagegen 
überall finden. Biondi hat nun verschiedene Versuche angestellt, um sich über 
das gegenseitige Verhalten dieser Elemente und ihre Beziehung zur Hämolyse 
in der Milz zu orientieren. Im Milzsaft eines normalen Kaninchens finden sich 
sehr wenig erythrocytenhaltige und noch weniger siderofere Zellen. Vergiftet man 
aber ein Tier mehrere Tage hindurch mit Toluylendiamin, so sind im Milzsaft 
allerdings sehr viele globulifere aber fast keine sideroferen Zellen zu finden. 
Wenn man nun ein solches Tier, nachdem man es durch längere Zeit (35 Tage) 
hindurch vergiftet hat, 45 Tage unbehandelt läßt, so findet man nur sehr wenig 
globulifere Zellen, dagegen sehr viele hämosiderinführende Elemente. Deshalb 
fragt sich Biondi mit Recht: wenn die Milz tatsächlich der Ort der totalen 
Hämolyse wäre, warum findet man dann nicht auf der Höhe der Toluylen
vergiftung alle Pigment abstufungen , globulifere Zellen neben Hämosiderin 
innerhalb oder außerhalb von Zellen. Aus der Literatur zieht Biondi noch 
Versuche von Fo a und Wiecklein heran: Erzeugt man nämlich durch Stase 
in der Milzvene einen Milztumor. so kommt es zu einer starken Anreicherung 
der Milz an globuliferen Zellen, aber nicht zur Bildung von hämosiderin
führenden Elementen. Deswegen, und auf Grund seiner eigenen Versuche, 
meint nun Biondi, daß die Anwesenheit von Hämosiderin in der 
}1ilz als Folge der Ansammlung sideroferer Zellen anzusehen sei 
und nicht als Ausdruck einer lokalen Hämolyse. In gleicher Weise 
stellt er sich zur Siderose innerhalb der Lymphdrüsen. Auch hier wäre die 
Siderose nicht als Ausdruck einer lokalen Umbildung des Hämatins anzusehen. 

Alle Theorien Biondis rechnen, wie erwähnt, mit der Existenz von 
sideroferen Zellen. über die Abstammung dieser Elemente spricht er sich 
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nicht aus. Daß er an Wanderzellen gedacht hat, scheint jedoch sehr wahr
scheinlich, da er eisenführende Zellen auch im zirkulierenden Blute gesucht 
hat, sie aber hier nur sehr selten finden konnte. Er greift bei Besprechung 
seiner Ergebnisse auch auf Versuche experimenteller Hämosiderose zurück, die 
durch intravenös beigebrachtes, gelöstes Eisen hervorgerufen wurden. Er sah 
dabei Bilder, die an die sonst bekannte "Hämosiderose" erinnerten. 

Jedenfalls neigt Biondi zu der Anschauung, daß das Eisen, nachdem 
es aus dem Hämatinmolekül abgespalten wurde, in irgend einer Weise, gelöst 
oder als Pigment gebunden, an Zellen abgegeben wird; ganz dezidiert spricht 
er sich aber nicht aus, obwohl er mehr an die letztere Möglichkeit denkt. Dies 
ist z. B. aus folgendem zu entnehmen. Er fragt sich, wie es zu Hämosiderin
ablagerungen in den interlobulären Räumen der Leber kommt und entscheidet 
sich für folgende Möglichkeit: Die sideroferen Zellen, welche nicht in der Milz 
zurückgehalten wurden und auch in den Lymphdrüsen keinen Halt finden, ge
langen in den Pfortaderkreislauf, wandern aus den feinen Verzweigungen der 
Pfortader heraus und setzen sich in den Räumen zwischen den Leberzellen fest. 
In gleichem Sinne will er die Ablagerungen in anderen nicht lymphatischen 
Organen, z. B. Pankreas, Nebenniere, entstanden wissen. 

Die Frage, wie lange nach einer einmaligen energischen Toluylendiamin
vergütung noch Eisen in den Organen gefunden wird, beantworten ebenfalls 
Versuche von Biondi. Gab er Dosen, die einen energischen Ikterus er
zeugten, so ließ sich in der Milz noch 45 Tage nach der letzten Gütdarreichung 
Hämosiderin nachweisen. Jedenfalls erfolgt die Abscheidung langsam. 
Gestaltet sich die Frage bereits schwierig, ob die Eisenimprägnation der unter
schiediichen Zellen mit der Blutzerstörung in unmittelbarem Zusammenhang 
steht, so stößt man auf noch viel größere Schwierigkeiten, wenn man gezwungen 
wäre, darüber etwas auszusagen, ob aus der Anwesenheit von Hämosiderin 
ein Rückschluß auf die Rücksynthese des Eisens zu Hämatin gezogen werden 
kann. Daß ein solcher Vorgang in unserem Körper stattfindet, darüber herrscht 
wohl kein Zweifel; derzeit sind wir aber noch nicht soweit, auf Grund rein histo
logischen Untersuchungen darüber ein sicheres Urteil zu fällen. 

Die Frage, mit der sich dieser Abschnitt beschäftigt hatte, nämlich welche 
Zellen am Eisenstoffwechsel - soweit sich dies histologisch beurteilen läßt -
teilnehmen, läßt sich meiner Ansicht nach dahin beantworten: Unter physio
logischen Bedingungen findet sich Eisen in den unterschiedlichen 
Organen n ur in sehr geringer Menge, unter pathologischen Um
ständen gelegentlich sehr reichlich. In eindeutiger Weise ist die 
Verteilung des Hämosiderins bei gewissen experimentellen Krank
heitsbildern zu erkennen. Nach Toluylendiaminvergiftung sieht 
man Eisen vor allem in den Kupfferschen Sternzellen, in den unter
schiedlichen Milzeie men ten und auch im Knochen mar k. Gibt man 
Eisen intravenös, so sind die gleichen Zellen damit erfüllt, wie nach 
Toluylendiaminintoxikation. Eine Ablagerung von Eisenpigment 
innerhalb der Leberzellen ist weder in den Anfangsstadien der 
Toluylendiaminvergiftung, noch nach intravenöser Injektion von 
Eisen zu sehen. Es besteht die Möglichkeit, daß es nur dann zu "Hämo
siderose" innerhalb der Le berepi thelien ko m mt, wenn die betreffen
den Zellen krank sind. Der Transport des Eisens von einem Organ 
zum anderen erfolgt wahrscheinlich zellulär. Endotheliale Zellen, 
z. B. die Kupfferzellen, die sich mit Eisen beladen haben, dürften 
sich aus dem Verbande der Leber loslösen und in die allgemeine 
Zirkulation gelangen. Ob dieser Vorgang auch unter physiologi
schen Bedingungen eine Rolle spielt, läßt sich schwer entscheiden. 
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d) Zusammenfassung. Faßt man mit wenigen Worten das zusammen, 
was für die Beurteilung der Blutmauserung, soweit es sich um die Eisenfrage 
handelt, in Frage kommt, so läßt sich sagen: weder die Eisenausscheidung 
durch die Galle, noch durch den Harn oder durch den Stuhl kann 
als Maßstab dafür verwendet werden, ob viel oder wenig Erythro
cyten im Körper zugrunde gehen. Meiner Ansicht nach - wir werden 
das im speziellen Teil noch zu beleuch ten ha ben - ist auch das in den 
Zellen nachweisbare "Hämosiderin" nicht unbedingt in dem Sinne 
zu verwerten, daß, wenn viel mikrochemisch nachweisbares Eisen 
vorhanden, auch viel Erythrocyten zugrunde gegangen sind, und 
daß umgekehrt bei fehlender Hämosiderose eine gesteigerte Hämo
lyse auszuschließen wäre. Sowohl eine vermehrte Eisenausschei
dung durch die Sekrete als auch die histologisch nachweisbare 
Hämosiderose ist auch von anderen Faktoren abhängig als nur 
vom erhöhten Blutzerfall allein. 

2. Die Gallenfarbstoffausscheidung als Maß des Blutzerfalles. Nachdem 
wir uns nach der Hämatinspaltung für das eine Bruchstück - das Eisen - inter
essiert haben, erscheint es angebracht, auch den anderen Anteil- den Gallenfarb
stoff - weiter zu verfolgen. Bekanntlich wird das Bilirubin für das typische 
Produkt der Leberzellen gehalten; es gelangt zuerst in die Gallengänge und 
ergießt sich dann, gemengt mit anderen Leberprodukten, in den Darm. Über 
die Schwierigkeiten des histologischen Nachweises des Bilirubins, speziell in 
den Leberzellen, haben wir bereits berichtet. Man muß sich daher vorwiegend 
auf chemische Analysen beschränken. Aber auch da kommen wir nicht viel 
weiter, weil sich die Physiologie und auch die experimentelle Pathologie für diesen 
Gegenstand nur sehr wenig interessiert hat. Schon über die Quantität des täglich 
exportierten normalen Bilirubins sind wir nur sehr schlecht unterrichtet. Sicher
lich liegt der Hauptgrund in der Schwierigkeit der Methodik der Gallenfarbstoff
bestimmung. Methoden, die auf Wägung des Gallenfarbstoffes beruhen, zeigen 
im allgemeinen zu hohe Werte, weil es fast unmöglich ist, die Farbstoffe, 
speziell von Mucin, zu reinigen. Daher muß man unbedingt den kolorimetri
schen, vor allen den spektrophotometrischen Methoden den Vorzug geben, 
obwohl auch ihnen prinzipielle Fehler anhaften. Das Lebersekret, das sich 
in den Ductus choledochus entleert, scheint nämlich keinen einheitlichen Farb
stoff zu führen. Wenn auch unter physiologischen Bedingungen das Bilirubin 
unter den Gallenfarbstoffen der Hauptbestandteil sein dürfte, so wird da
neben immer noch etwas Biliverdin vorhanden sein. Auf das Urobilin, das 
teils durch Insuffizienz der Leber zur Ausschwemmung gelangt, teils als Pro
dukt einer bakteriellen Zersetzung aufzufassen ist, wird unter physiologischen 
Verhältnissen nicht zu achten sein. Wenn wir schließlich noch erwähnen, wie 
außerordentlich schwierig es ist, beim Menschen eine totale Fistel mit nor
maler Galle zu erhalten, so sind damit genug Gründe angeführt, die zeigen, 
wie mißlich es ist, sichere Zahlen bei der Bestimmung der Zusammensetzung 
der normalen Galle zu erfahren. 

a) Farbstoffanalysen an Gallenblasenfisteln. Noel Paton 
schätzt den Gehalt der menschlichen Galle an Bilirubin auf 2,10 g pro die. 
Tigers täd t berechnet die von einem gesunden Menschen in 24 Stunden 
ausgeschiedene Gallenfarbstoffmenge mit 0,5 g. Auch Brugsch und Retzlaff 
schätzen die Gallenfarbstoffmenge, die der Mensch pro die ausscheidet, 
sehr hoch. Sie sprechen von 2 g. Sie nehmen als Berechnungsbasis die pro
zentuelle Bilirubinmenge in der Fistelgalle des Hundes. Der Hund soll pro 
Kilo Tier 0,02 g Bilirubin ausscheiden. Diese Zahlen stimmen weder mit 
unseren, noch mit denen der älteren Literatur überein. Wir fanden als 
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Maximum pro Kilo Hund 0,01 g. Meist sind die Zahlen analog den Angaben 
von Stadel mann noch niedriger, nämlich 0,005-0,007 g. 

Die ])ifferenzen in den Angaben sind somit außerordentlich groß. Eine 
Feststellung definitiver Zahlen wäre daher sehr erwünscht. Wir pelsönlich 
hatten dreimal Gelegenheit, bei scheinbar kompletten Gallenfisteln des Menschen 
quantitative Analysen vorzunehmen. Die Bestimmung erfolgte auf spektro
photometrischem Wege unter Annahme, daß der gesamte Gallenfarbstoff 
als Bilirubin ausgeschieden wird. Im ersten Falle handelte es sich um ein 
nicht sehr herabgekommenes Individuum (die Frau hatte ein Körpergewicht 
von 55 kg), bei dem ein kleines Karzinom des Ductus choledochus die An
bringung einer Gallenblasenfistel nach außen notwendig machte. Patientin litt 
bereits drei Monate an Ikterus. Bei der definitiven Farbstoffberechnung habe 
ich nicht die ersten Farbstoffwerte als Grundlage benützt, sondern gewartet, 
bis die Bilirubinwerte sich ungefähr auf einen konstanten Wert eingestellt 
hatten, das war der Fall zirka am 20.-23. Tag nach der Operation; die Tages
rnengen schwa.nkten zwischen 0,3-0,37 g pro die. 

Der Erythrocytenwert bei dieser Patientin betrug: 4,3 MilJ. bei 75 0/0 
SahIi. Die Patientin überlebte die Operation 4 Monate, und ging schließlich 
an allgemeiner Karzinose zugrunde. 

Bei einem zweiten Patienten hatte ich Gelegenheit ebenfalls durch 
längere Zeit Gallenfarbstoffbestimmungen durchzuführen; es handelte sich 
um eine Cholelithiasis mit totalem Gallengangsverschluß. Aus der Ductus-chole
dochusfistel gewann ich täglich Gallenmengen, die zwischen 850-910 ccm 
schwankten. Die Werte, die ebenfalls auf spektrophotometrischem Wege 
erhalten wurden, schwankten zwischen 0,30-0,35 g pro die. Der Patient 
wog 51 Kilo und hatte folgende Blutwerte : 4,345 Mill. Rote, 82 % Sahli. 

In der Arbeit von Medak und Pribram ist ein ähnlicher Fall berück
sichtigt. Hier wurde die Gallenfarbstoffmenge nach Umwandlung in Biliverdin 
bestimmt; auf die Methodik kommen wir auf S. 73 zu sprechen. Sie fanden: 

Tagesmenge Farbstoff Cholesterin 
29. 3. 1914 460 ccm 0,135 g 0,282 g 
30. 3. 1914 500 ccm 0,2047 g 0,328 g 
31. 3. 1914 570 ccm 0,192 g 0,317 g 

Wir finden hier relativ niedere Werte. Der Grund "dafür kann in zwei 
Ursachen gelegen sein. Erstens gibt die Umwandlung von Bilirubin in Bili
verdin immer etwas zu niedere Zahlen, zweitens handelte es sich in diesem 
Fall um ein sehr herabgekommenes Individuum, welches nur 40 kg wog. 

Viel zahlreicher sind die Gallenfarbstoffanalysen, die bei Hunden gewonnen 
wurden. Die meisten Bestimmungen dürfte wohl Stadel mann vorgenommen 
haben. Er findet als 24stündigen Durchschnittswert für 16-17 Kilo schwere 
Hunde 0,164 g Bilirubin (spektrophotometrisch bestimmt). Das würde 0,01 g pro 
Kilo Hund entsprechen. Andere Durchschnittswerte, ebenfalls pro Kilo Hund 
berechnet, sind: 0,00434 g (Vossius), 0,007 g (Gorodecki), 0,0061 g (Nissen), 
0,0066 g (Müller), 0,0053 g (Mandelstamm). 

Wenn es auch nicht unbedingt richtig ist, am Tierorganismus erhobene 
Befunde auf den Menschen zu übertragen, so zeigt sich doch, daß die Werte 
von Tigerstädt und, wieich glaube, auch die meinen richtiger sein 
dürften als die von Noel-Paton und auch die von Brugsch. Wir möchten 
uns daher für den Normalwert 0,005-0,007 g Bilirubin pro Kilo 
Mensch einsetzen. 

b) Das Verhältnis zwischen Blutmenge und den täglich berech
neten Bilirubinmengen. Es ist naheliegend, das Verhältnis zwischen zirku-
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lierender Blutfarbstoffmenge und dem ausgeschiedenen Bilirubin in Beziehung 
zu bringen, wobei es richtiger ist, nicht das Hämoglobin, sondern das Hämatin 
in Vergleich zu ziehen. Aus dem Hämatin dürfte unter Abspaltung von Eisen 
und Aufnahme von Wasser das Bilirubin entstehen, 

C33H32N4Fe04 + 2 HO = C33H3sN40s + Fe; 
d. h. aus 60 g Hämatin könnten, wenn der Umbau ein der chemischen Formel 
quantitativ entsprechender wäre, 56 g Bilirubin entstehen, das wären 940/0 
des Hämatins. 

Nachdem man die Blutmenge eines 70 kg schweren Menschen auf 3500 ccm 
schätzen kann, so darf man die im Körper kreisende Menge Hämatin mit zirka 
19,6 g in Rechnung ziehen. Wenn wir nun die Bilirubinausscheidung pro 
Kilo Mensch auf Grund der obigen Berechnungen mit 0,007 g berechnen, so 
müßte ein zirka 70 Kilo schwerer Mensch 0,49 g Bilirubin ausscheiden. Aus 
dem Verhältnis 19,6 g Hämatin: 0,49 g Bilirubin könnte man ableiten, daß der 
Mensch sein ganzes, momentan zirkulierendes Blut in 37 Tagen umsetzen müßte. 
Es würde daher der Memlch täglich 2,7 % seiner gesamten Blutmenge einbüßen. 

Analoge Berechnungen haben auch schon andere Autoren angestellt: 
So findet Tigerstädt einen täglichen Verlust von 2 %, Brugsch von 5 0/ 0 , 

Zoja von 7,3 %. Bei der Besprechung pathologischer Hämolysen werden 
wir uns auf das eben Gesagte zu beziehen haben. 

c) Gallenfarbstoffbestimmungen im menschlichen Duodenal
saft. Um sich über die Menge und eventuell auch über die chemische Zusammen
setzung der menschlichen Galle - im speziellen des Gallenfarbstoffes - ein 
Urteil zu bilden, stehen uns klinisch zwei Möglichkeiten zur Verfügung. Die 
Analyse der nach der Einhornschen Methode ausgeheberten "Galle", oder die 
Analyse der Lebersekrete am Ende der Darmpassage, also der Farbstoffe im Stuhl. 

Wir wollen unsere Aufmerksamkeit zuerst den direkten Gallenfarbstoff
bestimmungen zuwenden. Mitte1st der Sondierung des Duodenums nach dem 
Verfahren von Einhorn gelingt es relativ leicht, größere Mengen von Galle, 
allerdings mit Schleim und Pankreassekret untermengt, zu gewinnen. In dieser 
"Galle" haben wir Bilirubin-, Cholesterin- und Gallensäurebestimmungen vor
genommen. Dadurch, daß wir den Duodenalsaft quantitativ auf Gallenfarbstoff 
und auch auf die anderen Bestandteile untersuchten, erhofften wir Werte zu 
finden, die uns zunächst über den Erythrocytenzerfall orientieren könnten; 
andererseits machten wir mit diesen Analysen den Beginn einer systematischen 
Untersuchung der Galle, die uns für die Beurteilung mancher Leberkrankheiten 
von Bedeutung zu sein scheint. Auf die Resultate der Cholesterinbestimmungen 
wollen wir in der vorliegenden Darstellung weniger Gewicht legen, als auf 
die Analysen der Gallenfarbstoffwerte. 

Bevor wir die gefundenen Zahlen einer Diskussion unterziehen, wollen wir über 
die quantitative Bewertung unserer Ergebnisse folgendes hervorgehoben wissen. 

Wir machten die Bilirubinbestimmungen spektrophotometrisch, und be
dienten uns eines Hüfnerschen Apparates. Ähnlich wie Kimura wählten wir 
die Gegend: C -65 - D. Später wählten wir die Gegend: C - 65 - D bis 
D-ll-D. In Wellenlängen ausgedrückt: 622-602. Das Absorptionsverhältnis 
für alkalische Bilirubinlösungen ist nach Vierordt hierselbst 0,0006497. Oft 
haben wir uns genötigt gesehen, da die Galle mit Biliverdin verunreinigt war, 
den ganzen Gallenfarbstoff in Biliverdin umzuwandeln und dann die Analyse 
vorzunehmen. Zu diesem Behufe haben wir die Galle nach dem Vorgange 
von Fürth-Czyhlarz (Biochem. Zeitschr. 49. Bd. S. 120, 1914) behandelt, 
welche gleichfalls den Farbstoffwert, allerdings nur kolorimetrisch, bestimmten. 
Ein aliquoter Teil wurde mit der gleichen Menge 10 % Natronlauge versetzt 
und dann 1-11/2 Stunden auf dem Wasserbade erhitzt. Nach entsprechender 
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Verdünnung und Filtration wurde in derselben Gegend unter Benützung des 
Absorptionsverhältnisses für Biliverdin: 0,000256 (von Vi e r 0 r d t für das alkalische 
Biliverdin berechnet) die Farbstoffmenge berechnet. Man bekommt, wie wir uns 
an entsprechend reinen Bilirubinlösungen überzeugen konnten, etwas zu kleine 
Werte. Wir haben trotzdem an diesen Zahlen festgehalten, weil uns kein 
entsprechend reines Biliverdin zur Verfügung stand. Das von der Firma 
Schuchardt bezogene ist sicher verunreinigt. Auch das daraus berechnete 
Absorptionsverhältnis stimmt nicht im mindesten mit dem von Vierord t überein. 

Wir entnehmen selbstverständlich die Galle gleichsam nur als Probe aus 
einem vorbeifließenden Strome. Dementsprechend ist der absolute Wert der 
erhaltenen Zahlen nur ein bedingter. Wenn man bedenkt, wie viele wichtige 
Tatsachen die "quantitative" Magensaftbestimmung zutage gefördert hat, obwohl 
auch sie nicht den mindesten Anspruch auf eine quantitative Analyse erhebt, 
so wird man unsere Bemühungen verstehen. Medak und Pribram haben 
an einem großen Krankenmaterial solche Analysen vorgenommen und sich 
von der Braucnbarkeit derselben überzeugen können. In einer Reihe von 
Vorbestimmungen haben sie sich zuerst die überzeugung verschafft, daß sich 
die Versuchsfehler in Grenzen bewegen, die den Wert der Analysen nicht wesentlich 
beeinträchtigen. So ergaben vergleichende Bestimmungen der Galle an ein und 
demselben Patienten, die im Verlaufe einer halben Stunde entleert wurde, 
Resultate, die gut übereinstimmten. 

Auch in einer anderen Beziehung gingen wir ziemlich willkürlich vor, indem 
wir die in zwei Stunden exprimierten Gallenmengen auf die 24stündige Tages
menge umrechneten. Hierbei wurde angenommen, daß die Intensität der Sekretion 
stets die gleiche bleibt; nachdem wir es hier hauptsächlich auf Vergleichswerte ab
gesehen hatten, so sei diese Rechnungsweise entschuldigt. Trotzdem muß aber 
betont werden, daß auch vergleichende Bestimmungen, was die "Tagesmenge" 
anbelangt, übereinstimmung zeigten, speziell wenn man die Werte vergleicht, 
die an aufeinanderfolgenden Tagen gefunden wurden. Betreffs der genaueren 
Methodik des Sondierungsverfahrens verweisen wir einerseits auf die Publikation 
von Bondi und andererseits auf die von Medak und Pfibram. In der 
folgenden Tabelle haben wir aus ihren Arbeiten vorwiegend solche Zahlen 
zusammengestellt, auf die wir uns im folgenden noch berufen wollen. Es 
finden sich hier nicht nur die entsprechenden Bilirubinzahlen, sondern auch 
die dazu gehörigen Cholesterin- und manchmal auch einige Gallensäurewerte. 
Dadurch, daß in einigen Fällen auch die entsprechenden Blutanalysen beigefügt 
sind, beanspruchen diese Zahlen ein um so höheres Interesse. 

Jedenfalls ersieht man aus diesen Zahlen, daß sich bei den unterschied
lichen Krankheiten, was die Gallenfarbstoffausscheidung anbelangt, gewaltige 
Unterschiede ergeben. 
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Für die Auffassung vieler Anämien und hepato-lienaler Affektionen wäre 
eine genaue Kenntnis des Mauserungskoeffizienten der zirkulierenden 
Erythrocyten von größter Bedeutung; denn nur aus der Kenntnis des 
Verhältnisses zwischen dem in den Gefäßen kreisenden Hämatin 
und der Gallenfarbstoffausscheidung läßt sich ein Urteil schöpfen, 
ob die roten Blutkörperchen innerhalb 24 Stunden rascher oder lang
samer zugrunde gehen als unter normalen Verhältnissen. 

Der Mauserungskoeffizient der Erythrocyten läßt sich bei III 
Gallenfisteltier mit zie mlicher Gena uigkei t feststellen; in de m 
Bestre ben, dies auch auf die menschliche Pathologie zu übertragen, 
haben wir uns zunächst bei menschlichen Gallenblasenfisteln VOll 

der ungefähren Größe des "normalen" Hämatinumsatzes über
zeugt; wir sprechen deswegen nur von einer ungefähren Größe, weil es sich 
bei unseren Patienten doch nicht um normale Fälle gehandelt hatte. 

Da sich nur ausnahmsweise Gelegenheit bieten dürfte, bei hepato-lienalen 
Affektionen die Galle direkt und insofern quantitativ aus den Gallenwegen 
zu erhalten, so müssen ·wir, falls wir auf dieses Prinzip der Analyse des Hämatin
umsatzes nicht verzichten wollen, zu Bestimmungen des Bilirubins im Duo
denalsafte greifen. Auf die Fehler dieser Methode haben wir oft genug hin
gewiesen. 

Ziehen wir die so beim normalen Menschen gefundenen \Verte 
für :gilirubin in Beziehung zu den Zahlen, die sich bei direkter Ana
lyse von Fistelgalle ergeben haben, so läßt sich trotzdem ein weit
gehender Parallelismus feststellen. Insofern möchten wir auch den 
Bestimmungen des Duodenalsaftes bei pathologischen Fällen größere Auf
merksamkeit schenken. Auf die Details der Zahlen kommen wir erst später 
zu sprechen. 

3. Die Urobilinausscheidung durch den Kot als ~laß des BlutzerfaUs. 
Es steht uns noch ein zweiter Weg offen, um beim Menschen die Erythro
cytenmauserung zu schätzen: im wesentlichen geht das Prinzip dieses '''''eges 
auf Untersuchungen von Hoppe- Seyler zurück; als ihm klar wurde. daß 
das Urobilin ein Reduktionsprodllkt des Hämatins sei, glaubte er in diesem 
Farbstoff einen Maßstab für die Größe des Erythrocytenzerfalles im Organis
mus gefunden zu haben. Wenn seither diese Frage, so wichtig sie auch Zll 

sein scheint, nur selten berührt wurde, so liegt dies zum Teil an der Tatsache, 
daß über diesen Farbstoff die Anschauungen noch vielfach ungeklärt sind. 
Es erscheint daher notwendig, die Geschichte des. Urohilins kurz zu berühren. 

a) Die Lehre vom Urobilin bis zu den Untersuchungen von 
H. Fischer und Charnas. .Taffe hat zuerst die Aufmerksamkeit auf ein 
Pigment gerichtet, das bei der Oxydation von Bilirubin entsteht; nach ihm 
soll es sich manchmal in der normalen Menschen- oder Hundegalle finden und 
große Verwandtschaft mit dem normalen Harnpigmente zeigen. Er ging sogar 
noch weiter und meinte, daß es sich hier um identische Stoffe handeln dürfte. 
Was das Pigment des Harnes anbelangt, so konnte er bereits darauf hinweisen, 
daß der von ihm entdeckte Harnfarbstoff sich im Harne nicht vorgebildet 
findet, sondern sich erst aus einem Chromogen, und zwar besonders beim 
längeren Stehen an der Luft bildet. J aff e glaubte immer, daß der Harnfarb
stoff sich von Gallenpigmenten herleiten lasse, und sah daher in der Tat
sache, daß es durch Oxydation von Bilirubin gelingen kann, ein dem 
Urobilin ähnliches Pigment zu erhalten, einen neuen Beweis für die Richtigkeit 
seiner Anschauung. Er unternahm auch einen experimentellen Versuch, 
um diese seine Anschauung zu stützen. Er ging dabei von folgender Frage 
aus: wenn sich tatsächlich der Farbstoff VOl'll. Bilirubin herleiten soll, 



Unter den Abbauprodukten des Hämoglobinmoleküls etc. 

dann müßte das Urobilin in vermehrter Menge zur Ausscheidung gelangen, 
wenn man dem Tier Bilirubin in vermehrter Menge darreicht. Dieser Versuch 
ist aber im Sinne von Jaffe nur partiell positiv ausgefallen, denn eine Ver
mehrung des Urobilins zeigt sich nur in der Galle, nicht dagegen im Harn. Eben 
deswegen mahnt J aff e, in der Deutung dieses Versuches vorsichtig zu sein. 

Einen Schritt vorwärts bedeutet die Entdeckung von van Lair und 
Masius. Sie isolierten aus dem Stuhle Farbstoffe, die gewisse Ähnlichkeiten 
mit Urobilin haben sollten. Sie nennen diese Farbstoffe Sterkobiline und 
meinen, daß es sich hier um ein Umwandlungsprodukte aus den Gallenfarb
stoffen handeln dürfte. 

Während aber die Identifizierung des aus Bilirubin durch Oxydation 
erhaltenen "neuen Farbstoffe!:''' mit dem echten Urobilin J affe nicht gelang, 
glaubte Mally den richtigen Weg gefunden zu haben, indem er Bilirubin nicht 
wie J affe oxydierte, sondern reduzierte (er ließ auf eine alkalische Bilirubin
lösung Natriumamalgam einwirken und fällte dann das Reduktionsprodukt 
mit Salzsäure). Nachdem nun der neue Körper dieselben physikalischen Eigen
schaften zeigte, wie das aus Harn isolierte Urobilin, so hielt er beide Sub
stanzen für identisch. Den aus Bilirubin durch Reduktion dargestellten 
Körper nann te MaHy Hydro biliru bin. 

Disque, der die Untersuchungen von MaHy überprüfte, ging in 
der Reduktion des Bilirubins noch weiter und ließ das Reduktionsgemisch 
länger einwirken und kam schließlich zu einem farblosen Produkte. Läßt 
man nun diese farblose Lösung längere Zeit an der Luft, so dunkelt sie 
nach. Disque erinnert hier an das Chromogen, das Jaffe bereits beschrieben 
hatte. In der weiteren Folge entspann sich eine heftige Fehde zwischen Disq ues 
und Mally. Die prinzipiell wichtige Tatsache, daß das Chromogen und das, 
was man Urobilin schlechtweg nannte, stammverwandte Körper sind, wurde 
damals noch nicht erkannt. Das Hauptgewicht wurde vielmehr auf den fertigen 
Farbstoff gelegt. Bis zu einem gewissen Grade ernüchternd mußte die Publi
kation von Mac Munn wirken, als er zeigen konnte, daß das, was man bis 
jetzt Urobil~n nannte, wahrscheinlich nur einen Gattungsbegriff darstellt. 
So kam es, daß er neben einem normalen ein febriles Urobilin unterschied. 
Jedenfalls war man über das Wesen des Urobilins in voller Unkenntnis, 
und erst allmählich wurde man sich darüber klar, daß zunächst zwei Fragen 
zu beantworten wären: Ist das Urobilin des Harnes identisch mit dem Hydro
bilin des Stuhles? Und andererseits kann man die Reduktionsprodukte des 
Bilirubins oder auch des Hämatins als Urobiline ansprechen? 

Viel Schuld an diesen Schwierigkeiten war die Mangelhaftigkeit der 
Technik in der Darstellung der unterschiedlichen Urobiline. D. Gerhardt, 
der unter Friedr. Müller arbeitete, gelang es, weil er mit besseren Methoden 
zu Werke ging, in mancher Beziehung Klärung zu schaffen. Vor allem setzt 
er sich für die Identität von Harn- und Stuhlurobilin - resp. Hydrobilirubin -
ein. Ebenso betonte er wiederum die übrigens schon von Friedr. Müller 
festgestellte Tatsache, daß sowohl das Urobilin des Harnes als auch das 
Sterkobilin, als Chromogene vorgebildet, zur Ausscheidung gelangen. Auch 
Garrod und Hopkins traten für die Wesensgleichheit des Stuhl- und Harn
farbstoffes ein. Diese beiden Autoren wandten sich aber auch gegen die Unter
suchungen von Mally; das Hydrobilirubin, das Mally als Reduktionsprodukt 
des Bilirubins in Händen hatte, sei nicht identisch mit dem Urobilin des Harnes 
oder des Stuhles. Als Kriterium galt diesen beiden Forschern nicht Fluoreszenz 
oder spektrale Eigenschaften der betreffeqden Lösungen, sondern die Elementar
analyse. Das Hydrobilirubin von Mally enthielt doppelt soviel Stickstoff als 
·das aus Stuhl oder Harn dargestellte Präparat. 
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Sehr verwirrend wirkten die Untersuchungen von N encki und Zaleski. 
Nach der Reduktion des Hämins konnten sie durch Wasserdampfdestillation das 
Hämopyrrol abscheiden. Da sich diese Substanz beim längeren Stehen an der 
Luft rot färbt und auch sonst fast alle Reaktionen des Urobilins gibt, meinte 
N encki, daß der Blutfarbstoff im Organismus bis zum Hämopyrrol reduziert 
wird und daß dieser Körper wahrscheinlich die Muttersubstanz des Urobilins 
sein dürfte. Er rechnet sogar mit der Möglichkeit, daß das Urobilin ein 
polymerisiertes und oxydiertes Hämopyrrol wäre. 

Das Chromogen des Urobilins war sozusagen nur dem Namen nach 
bekannt; mit dessen physiologischer Bedeutung haben sich nur die wenigsten 
beschäftigt, mit dessen Stellung als chemisches Individuum eigentlich nur 
Städeler. Der Name Urobilinogen stammt von Disques. Daß ein übergang 
von Urobilinogen in Urobilin möglich ist, war wohl zuerst Saillet bekannt. 
Läßt man nämlich eine solche Chromogenlösung im direkten Sonnenlichte 
stehen, so vollzieht sich die Umwandlung innerhalb weniger Minuten. Das 
Urobilinogen wird auch durch Säuren, starkes Ammoniak und durch Oxy
dationsmittel in relativ kurzer Zeit in Urobilin umgesetzt. Will man daher 
Urobilinogen darstellen, so muß man bei der Darstellung Substanzen dieser Art 
aus dem Wege gehen. Er stellte weiter fest, daß das Urobilinogen weder 
fluoresziert, noch gefärbt ist. 

Einen weiteren Fortschritt in der Erkenntnis bedeutet die Entdeckung 
von Otto Neubauer, daß das Urobilinogen mit dem Ehrlichschen Reagens 
(Paradimethylamidobenzaldehyd in salzsaurer Lösung) starke Rotfärbung 
zeigt. Schon früher wußte man, daß manche pathologische Harne mit dem 
Ehrlichschen Reagens eine intensive Rotfärbung geben. Daß es sich aber 
hier um den Nachweis von Urobilinogen handelt, das gezeigt zu haben 
ist ein Verdienst von Neubauer. Allerdings hatte schon vorher Pappen
hei m auf die Tatsache hingewiesen, daß Harne, die sonst die Urobilinprobe 
geben, oft auch diese Reaktion zeigen; ja er ging sogar noch weiter und meinte, 
in dem Körper, der die Rotfärbung mit dem Paradimethylamidobenzaldehyd 
gibt, entweder Urobilin selbst erblicken zu müssen, oder eines seiner Derivate. 

Das Ehrlichsche Reagens gibt aber nicht nur mit dem Urobilinogen, 
sondern z. B. auch mit dem Hämopyrrol, wie es Nencki und Zaleski darge
stellt haben, Rotfärbung. Daß es überhaupt nur als Reagens auf den Pyrrolring 
zu verwerten ist, konnte gleichfalls von O. Neubauer gezeigt werden. Es 
ist daher z. B. im Stuhl nicht erlaubt, das Ehrlichsche Reagens als unbe
dingtes Kriterium für Urobilinogen zu verwenden, da ja Indol und auch das 
Skatol eine analoge Rotfärbung geben. 

Die Diazoreaktion nach Ehr li c h, oder wie sie auch genannt wird, die 
Eigelb-Reaktion, die gleichfalls auf die Anwesenheit von Urobilinogen hin
deutet, hat sich in der Klinik nur wenig eingebürgert. 

In dieser Ära der Untersuchungen hat man der Analyse des Hydrobili
rubins im Stuhle keine Aufmerksamkeit geschenkt. Mehr Interesse brachte 
man der Urobilinurie entgegen, besonders seit Otto Neubauer in dem Ehr
lichschen Reagens eine relativ einfache Methode erkannte, um sich von der 
Anwesenheit von Urobilin im Harne zu überzeugen. 

b) Die diagnostische Bedeutung der Urobilinurie. In den letzten 
Jahren hat man sich mit der Urobilinurie vielfach beschäftigt. Man hat sich 
speziell von klinischer Seite dafür interessiert, bei welchen Krankheiten diese 
Reaktion im Harne öfters vorkommt. Besondere Verdienste um die Ausarbeitung 
dieses Gegenstandes hat sich H i I d e b r a n d t erworben. 

Fast kaum eine Krankheit ist beobachtet worden, bei der diese Reaktion 
nicht positiv gewesen wäre. Und man versteht es, wenn daher Fried. Müller 
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seinerzeit darüber geklagt hat, daß dadurch, daß es bei so vielen Krankheiten 
zur Urobilinurie kommen kann, ihr diagnostischer Wert fast auf Null redu
ziert ist. 

Selbstverständlich hat sich auch die Klinik mit der Entstehung des Uro
bilins beschäftigt; auch darüber besteht schon eine große Literatur. Nach
dem wir uns mit der Urobilinurie auch beschäftigen werden, müssen wir das 
Wichtigste darüber zur Sprache bringen. 

Zuerst wollen wir die Methoden angeben, mit denen wir die Anwesenheit 
des Urobilins resp. Urobilinogens im Harne feststellen können. Das Urobilin läßt 
sich mit der Schlesingerschen Probe am besten nachweisen. Man versetzt 
eine Probe - diese Vorschrift gilt besonders für frischgelassenen Harn - zuerst 
mit 3-4 Tropfen Jodtinktur und läßt eventuell nach kräftigem Schütteln 
den Harn 2-3 Minuten stehen. Dann versetzt man die Probe mit der gleichen 
Menge von überkonzentrierter alkoholischer Zinkacetatlösung (100 g Zinkacetat 
auf 900 ccm 95 Ofoigen Alkohol) und gibt nun so viel Tropfen von einer Am
moniaklösung zu, bis das Gemisch neutral oder höchstens leicht alkalisch 
reagiert. Nun wird filtriert. Das Filtrat gibt bei positivem Ausfall eine deut
liche Fluoreszenz. Bei geringen Mengen läßt sich die Fluoreszenz deutlich de
monstrieren, wenn man im Dunkelzimmervon einer beliebigen Lichtquelle aus 
mitte1st einer Lupe ein konzentriertes Lichtbündel in das Reagenzglas von 
der Seite her einfallen läßt. Auf diese Weise sind selbst die geringsten Spuren 
von Urobilin im Harn nachweisbar. 

Die Urobilinogenprobe wird in der Weise angestellt, daß man frisch ge
lassenen Harn mit etwas Ehrlichschem Reagens (Paradimethylamidobenz
aldehyd 20 g werden im Mörser mit 100 g konzentrierter Salzsäure verrieben 
und dann mit derselben Säure bis auf 500 ccm aufgefüllt und das Ganze auf 
1000 ccm ergänzt) versetzt. Bei reichlicher Anwesenheit von Urobilinogen tritt 
binnen kürzester Zeit eine starke Rotfärbung auf, bei geringer Menge erst 
allmählich. In zweifelhaften Fällen erscheint es ratsam, das Gemenge mit 
Chloroform vorsichtig auszuschütteln; auf diese Weise lassen sich durch die 
Aufnahme des Farbstoffes in Chloroform selbst die geringsten Mengen ermitteln. 
Andere Proben kommen kaum in Betracht, da sie viel weniger empfindlich sind. 

Der normale Mensch hat wohl nie Urobilin im Harn; falls sich deutliche 
Spuren zeigen, so wird die Diagnose "normaler Mensch" wohl zweifelhaft 
sein. Für mich selbst bedeuten leichte Rotfärbungen nach längerem Stehen 
des Gemenges oder gar nach Erhitzen der Flüssigkeit noch keine positive 
Aldehydreaktion. In der Regel läßt sich der so gebildete Farbstoff durch Chloro
form nicht extrahieren; gelingt es dennoch, so gibt er kein typisches 
Spektrum im Gelbrot, wie es sonst bei regelrechter Reaktion leicht zu kon
statieren ist. Unter sonst physiologischen Bedingungen ist manchmal in 
den letzten Monaten der Gravidität Urobilin im Harn zu konstatieren. 

Was nun die pathologischen Zustände anbelangt, so ist hier eine systema
tische Vorführung der einzelnen Krankheiten derzeit noch nicht möglich. Wir 
wollen daher nur die wichtigsten Formen berücksichtigen. 

Eine große Rolle spielt die Urobilinurie bei Leberkrankheiten, und 
zwar nicht nur bei den Cirrhosen, sondern auch bei Leberkrankheiten, wo 
hauptsächlich die Gallenwege in Mitleidenschaft gezogen erscheinen, vor allem 
die Cholangitis. Bei Amyloid der Leber findet man fast nie Urobilin. Bei 
akuter gelber Leberatrophie nur im Anfange des Prozesses. Beim Icterus catar
rhalis ist die Urobilinurie vorwiegend im Anfang und im Abklingen der Er
krankung zu konstatieren. Im Anschlusse daran wäre die fast konstant zu 
beobachtende Urobilinurie nach länger währenden Chlororformnarkosen zu 
erwähnen. 
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Eine zweite Gruppe von Kritnkheiten, die mit Drobilinurie einhergehen, 
sind Blutkrankheiten: vor allem die Anämia perniciosa und der hämoly
tische Ikterus. Bei den unterschiedlichen Formen von Leukämien vermißt man 
fast immer eine Urobilinausscheidunll. Eine Ausnahme macht dagegen das 
Granulom, welches fast stets starke Urobilinurie zeigt. Weiter wären hier 
Krankheiten zu erwähnen, die mit Blutungen in die Gewebe einhergehen; auch 
hier kann die Urobilinurie besonders stark hervortreten. 

Eine große Rolle spielt die Urobilinurie bei "Herzkrankheiten". Im all
gemeinen kann man sie vorwiegend bei inkompensierten Vitien finden. Ähnlich 
wie die Albuminurie kann auch die Urobilinausscheidung bei Eintritt der Kom
pensation schwinden. Kompensationsstörungen des Herzens bei chronischen 
Nephritiden zeigen in der Regel nur wenig oder gar kein Urobilin im Harne; 
auch nach stärkeren Blutungen in die Bauch- oder Brusthöhle kommt es bei 
echten chronischen Nephritiden nur in sehr seltenen Fällen zu Urobilinurie. 

Bei einer Reihe von Vergiftungszuständen sehen wir ziemlich starke 
Urobilinurie. An erster Stelle ist die Bleivergiftung zu erwähnen, weiter die 
schwere Alkoholintoxikation, dann die Vergiftung mit gewissen hämolytisch 
wirkenden Medikamenten: Antifebrin, Sulfonal. Bei der Phosphorvergiftung 
kann das Urobilin im Harn vermehrt sein, zur Regel gehört es aber nicht; 
fehlende Urobilinurie ist meines Erachtens hier ein ungünstiges Symptom. 
Dasselbe gilt von der Pilzvergiftung. Ferner wäre die Urobilin ausscheidung 
bei der Eklampsie und bei Hyperämesis gravidarum zu erwähnen. 

Schließlich wären noch die Infektionskrankheiten zu berücksichtigen, 
wo manchmal ein positiver Ausfall der Aldehydreaktion diagnostisch verwertet 
werden kann. Hier kommt vor allem die Scarlatina in Frage; im Gegensatz dazu 
zeigt die gewöhnliche Angina lacunaris fast nie eine stärkere Urobilinausscheidung 
durch den Harn. Auch bei Masern ·ist Urobilin zu finden. Nach Rach und 
Reuß soll es vor allem beim Fieberabfall erscheinen. Bei Diphtherie findet sich 
Urobilin nur selten. Beim Typhus abdominalis sieht man nur bei Obstipation 
eine starke Aldehydreaktion. In ihr ein unbedingtes Kriterium für kompli
zierende Cholangitis erblicken zu wollen, geht aber nicht an; falls nach Ablauf 
der allgemeinen Erscheinungen die Urobilinausscheidung noch weiter anhält, 
wird man mit dieser Komplikation zu rechnen haben, vorausgesetzt, daß auch 
andere Symptome dafür sprechen. Eine große Rolle spielt die Urobilinurie 
bei der Pneumonie. Was die Tuberkulose anbelangt, so wird man eine starke 
Aldehydprobe hauptsächlich bei ausgedehnteren Prozessen zu erwarten haben. 
Es käme aber außerdem noch eine generalisierte Lymphdrüsentuberkulose in 
Frage. Daß auch bei der Granulomatose viel Urobilin ausgeschieden wird, 
haben wir bereits erwähnt. Auf die anderen Infektionskrankheiten wollen wir 
nicht weiter eingehen. Bloß die starke Ausscheidung von Urobilin bei Malaria 
soll noch kurz Erwähnung finden. 

Friedr. Müller und D. Gerhardt haben mit ziemlich komplizierten 
Methoden quantitative Urobilinbestimmungen im Harne ausgeführt; zu irgend 
welchen bindenden Schlüssen sind sie jedoch nicht gekommen. Wenn in der 
Folgezeit eine quantitative Analyse nur selten zu Rate gezogen wurde, so liegt 
dies einerseits in der Schwierigkeit der Methode, andererseits in der Inkon
stanz der Werte selbst bei ein und demselben Falle. 

c) Die verschiedenen Theorien über die Entstehung des Uro
bilins. Man hat sich von klinischer Seite bemüht, im Zusammenhange mit 
den physiologischen Tatsachen sich eine Anschauung über die Pathogenese 
der UrobiIinurie zu bilden. Drei Theorien sind es, die wir kurz besprechen 
wollen. 
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a) Die hepatogene Theorie. Der Hauptgrund, warum man sich für die 
Annahme der Entstehung des Urobilins in der Leber entschlossen hat, war 
die Tatsache, daß Urobilinurie bei Leberkrankheiten am häufigsten und auch 
am deutlichsten zu sehen ist. Auch auf das häufige Vorkommen von Urobilin in 
der Galle ist vielfach hingewiesen worden. Für die hepatogene Theorie setzen sich 
besonders manche französische Pathologen (vor allem Haye m und seine Schüler) 
ein. In diesem Zusammenhang ist auch die Lehre vom Hämaphein- oder 
Urobilinikterus zu besprechen. Ursprünglich nannte man Hämaphein das 
normale Serumpigment. Da bei manchen Ikterusformen im Harn kein Bili
rubin zu bemerken ist, im Serum das "Hämaphein" aber stark vermehrt 
sein kann, glaubte man, daß dieses Pigment durch die Gallengänge aus der 
Leber zur Ausscheidung gelangt, sich aber unter pathologischen Verhältnissen im 
Organismus anhäuft und eventuell die Gelbsucht bedingt. Auch C. Gerhardt 
wies mit Nachdruck auf diese Fälle hin und wollte sie analog gedeutet wissen. 
Ihm war bereits der Farbstoff bekannt, weswegen er auch den Namen Uro
bilinikterus wählte. 

Noch viel präziser hat die hepatogene Theorie Kunkel ausgesprochen. 
Kach ihm wäre das Produkt der normalen Lebertätigkeit das Bilirubin, während 
Urobilin nur in der kranken Leber entsteht. Haye m drückt sich ähnlich aus 
und sagt: Urobilin ist das Pigment der kranken Leber. Auf die unterschied
lichen Formen von Urobilinurie, wie sie z. B. von Tissier aufgestellt wurden, 
wollen wir nicht weiter eingehen. 

In jüngster Zeit findet die hepatogene Theorie der Urobilinbildung -
allerdings in etwas modifizierter Form - in Fischler einen warmen Vertreter; 
zum mindesten handelt es sich ihm darum zu zeigen, daß neben der entero
genen Entstehung des Urobilins es auch eine hepatische gibt. Um den Darm, 
der ja bei der Entstehung des Urohilins eine große Rolle spielt, auszuschalten, 
arbeitete er an Gallenfisteltieren. Anfangs wunderte er sich, daß das Urobilin 
auch bei solchen Tieren nicht aus dem Darmkanal verschwindet. Erf't später 
gibt er zu, daß seine Tiere an der Gallenfistel geleckt hatten, so daß es sich um 
unreine Versuche gehandelt haben dürfte. Viel größeres Gewicht will er aber der 
Tatsache zuschreiben, daß es bei Tieren auch zu einem mehr oder minder starken 
Auftreten von Urobilin in der Galle kommen kann, die eine totale Gallenfistel 
tragen. Jedenfalls zeigt sich ein krasses Mißverhält,nis zwischen der geringen 
- also wohl durch Lecken der Gallenfistel zu erklärenden - Urobilinmenge 
im Darm resp. im Stuhl und der starken UrobiJinausscheidung durch die Galle. 
Gerade darin will er aber ein wichtiges Moment erblicken, das sehr zugunsten 
einer hepatischen Urobilinbildung sprechen soll. Auf die feineren Unterschiede, 
die speziell nach Alkoholvergiftung solcher GaIIenfisteltiere zutage getreten 
sind, will ich nicht eingehen. Neben einer hepatogenen Bildung anerkennt 
Fischler auch die Entstehung von Urobilin im Darm. 

Wenn ich mir gestatte, die Versuche Fischlers - auf Grund meiner 
eigenen Erfahrungen - zu kritisieren, so kann ich folgendes anführen. Es 
ist außerordentlich schwierig, eine Gallenfistel aseptisch zu halten. Schon 
nach relativ kurzer Zeit sind in der Galle alle möglichen Bakterien nachweisbar. 
Es scheint mir nun sehr wahrscheinlich, daß vielleicht durch Mikroorganismen -
bekanntlich schiebt man ja diesen Gebilden die Hauptrolle bei der intestinalen 
Umwandlung des Bilirubins in Urobilin zu - der Gallenfarbstoff zu Urobilin 
verwandelt wird. Wir haben uns mit dieser Frage, speziell mit der Bestimmung 
der einzelnen Bazillen, allerdings nicht näher beschäftigt, sondern nur auf die 
Tatsache geachtet, daß man bei solchen Tieren z. B. durch Urotropin, das ja 
durch die Gallen wege ausgeschieden wird, das Urobilin manchmal wieder zum 
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Verschwinden bringen kann. Nachdem Fischler auf diese Tatsachen nicht 
geachtet hat, erscheinen mir seine Versuche nicht unbedingt beweiskräftig. 

Alles in allem kann man sagen, daß die hepatogene Theorie 
der Uro bilin bildung wenig Wahrscheinlichkeit für sich hat. 

(1) Die hisfogene Theorie. Kunkel, der für die hepatogene Entstehung 
des Urobilins eintritt, erwähnt Versuche, die auch der histogenen Theorie das 
Wort reden. Er sagt: Wenn Blut und Gallenfarbstoff in die Gewebe aus
treten und zwischen Bindegewebe zu liegen kommen, so erfahren dieselben solche 
Veränderungen, daß sie nach Resorption ins Blut als Urobilin im Harn zur 
Ausscheidung kommen. Poncet konnte sich auch experimentell von der Richtig
keit einer solchen Annahme vergewissern. Er erzeugte z. B. bei Tieren sub
kutane Hämatome und fand, daß es nach etwa einer Woche zu einer 
mächtigen Urobilinurie kommen kann. 

Die Richtigkeit der Theorie, daß an Ort und Stelle des Hämatoms 
Urobilin gebildet würde, haben Untersuchungen· von Quincke sehr er
schüttert. Er erzeugte gleichfalls subkutane Hämatome und analysierte nun 
die gebildeten Farbstoffe. Während ef sich von der Existenz des Bilirubins leicht 
überzeugen konnte, vermißte er stets Urobilin. Er sagt daher, daß das Binde
gewebe an der Umwandlung in Urobilin aktiv nicht beteiligt sein kann. Im An
schluß daran untersuchte er auch die Haut von Patienten mit sogenannten Uro
bilinikterus. Auch hier fand er niemals Urobilin. Dies war ja auch der Grund, 
warum sich Quincke zum Teil als Anhänger der hepatogenen Theorie bekannte. 

Verwandt der histogenen Theorie ist eine Anschauung, die von manchen 
französischen und italienischen Autoren (Pelacani, Lesnel und Raveaut) ver
treten wird; sie meinen, daß die Umwandlung des Hämatins zu Urobilin bereits 
in der Blutbahn selbst erfolgen kann. Ihre Argumente sind Erfahrungen, die man 
beim experimentellen "hämolytischen" Ikterus gewann, nämlich gelegentliches 
Vorkommen von Urobilinurie, z. B. bei der Toluylendiaminvergiftung. Einige 
Kliniker, die bei der Perniciosa an eine intravaskuläre Hämolvse denken, 
setzten sich ebenfalls für eine Urobilinbildung innerhalb der· Gefäße ein 
(Olav Hannsen). 

Eine eigentümliche Theorie der Urobilinbildung geht von Leu be aus. 
Nachdem er bei Fällen von sogenanntem Urobilinikterus im Serum und Schweiß 
Bilirubin gefunden hatte, im Harn aber nur Urobilin, so glaubt er die Niere 
für die Urobilinbildung verantwortlich machen zu müssen. Es sollte also die 
Niere die Eigenschaft besitzen, das ihr durch die Blutgefäße zugeführte Bili
rubin in Urobilin umzuwandeln. Dieser Anschauung haben sich manche 
französische Kliniker angeschlossen. Gegen diese Lehre hat vor allem Friedr. 
Müller Stellung genommen. Er durchblutete Nieren mit Bilirubin, konnte 
aber im Harn nie Urobilin finden. Fischler hat analoge Versuche durch
geführt und ist zu demselb::m Resultate wie Müller gekommen. 

Wenn man auch die hepatische sowie die histogene Urobilinbildungs
theorie als erledigt ansehen kann, so war es doch zweckmäßig, dieselben etwas 
genauer zu besprechen, weil man an einzelnen Tatsachen, die man zugunsten 
dieser einzelnen Theorien vorbrachte, nicht vorbeigehen kann und man daher 
mit ihnen rechnen muß, falls man eine neue Theorie aufstellen will. 

y) Die enterogene Theorie. Es war bereits Maly bekannt, daß die Re
duktion des Bilirubins zu Hydrobilirubin auch durch Bakterien erfolgen kann. 
Er war auch der erste, der sich den Darm als die Hauptbildungsstätte des 
Urobilins vorstellte. Er äußerte auch bereits die Vermutung, daß die 
Urobilinurie dadurch entsteht, daß das Urobilin, welches im 
Darmkanal gebildet wird, wieder zur Resorption gelangt und 
eventuell durch die Nieren ausgeschieden wird; Hoppe-Seyler, 
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. der eine direkte Umwandlung von Hämoglobin zu Urobilin annahm, suchte 
auch in der Klinik nach Beweisen - doch vergebens; bekanntlich haben ja 
selbst schwerste und lang anhaltende Darmblutungen niemals einen nennens
werten Einfluß auf die Urobilinausscheidung durch den Harn. 

Da man für die enterogenen UrobiIinbildung nicht so sehr Fermente 
als vielmehr Bakterien beschuldigen muß, so versuchte man die bakterielle Re
duktion auch in vitro nachzuweisen. Sowohl Müller, der Bilirubin in Pepton
lösungen mit Fäulnisbakterien in Zusammenhang brachte, als auch Beck, der 
sterile Galle mit isolierten Ba"kterienstämmen impfte, sahen deutliche Urobilin
bildung. Aber nicht nur Fäulniserreger, auch Bact. coIi, TyphusbazilIen und 
auch Staphylokokken scheinen Bilirubin in Urobilin umsetzen zu können. 
Fischler und Thomas, die sich mit der gleichen Frage beschäftigten, haben 
im Prinzip nichts neues gefunden. Sehr iIlustrierendist der Fall Munck, bei 
dem es sich tatsächlich um eine allem Anscheine nach extraenterale Urobilin
bildung gehandelt hatte: in einem Falle von großer gallenhaItiger Lebercyste, 
die ursprünglich frei von Urobilin war, kam es zu einer Infektion mit KoIi
bazillen. Erst jetzt fand sich im CYRteninhalt Urobilin; außerdem trat auch 
Urobilinurie auf, die vorher gefehlt hatte. 

Wenn nun tatsächlich der Darm die Bildungsstätt. des Urobilins ist und 
es zur Urobilinurie nur durch Rückresorption von Darmurobilin kommt, dann 
müßte es zwischen normalen und pathologischen Bedingungen nur graduelle 
Unterschiede geben, d. h. wenn im Darm viel Urobilin gebildet wird, und die 
Resorptionsbedingungen günstige sind, so müßte es eher zu einer vermehrten 
Urobilinausscheidung durch den Harn kommen. Diese Frage hat sich Friedr. 
Müller vorgelegt und daraus die nötigen Konsequenzen gezogen. Er gab einem 
Patienten mit völligem Gallengangsverschluß - er hatte weder Urobilin 
im Stuhl noch im Harn - mitte1st Schlundsonde eine größere Menge 
von Schweinegalle; am 2. Tage des Versuches fand sich im Stuhle 
Urobilin und am 3. Tage auch im Harn. Dieser Versuch, der noch 
mehrmals wiederholt wurde und stets im Sinne von Müller aus
gefallen ist, ist als wich tigster Beweis der enterogenen Theorie 
anzusehen. 

Es ist interessant zu wissen, daß es unter gleichen Bedingungen nur dann 
zu UrobiIinurie kommt, wenn man die Gesamtgalle gibt. Bilirubin allein ist 
anscheinend nicht imstande, denselben Erfolg zu erzielen. Fromholdt hat sich 
auch mit der Verfütterung anderer Gallenbestandteile beschäftigt; auch er fand, 
daß nur die Galle in ihrer Gesamtheit imstande ist, die Urobilin
ausscheidung durch den Harn zu erhöhen. Als weiterer Beweis für die 
Abhängigkeit der Urobilinbildung von der Darmtätigkeit resp. von der An
wesenheit der Darmbakterien wird das Verhalten der Farbstoffe beim Neu
geborenen herangezogen. Bekanntlich findet sich im Stuhl des Neugeborenen in 
den ersten Tagen, wo sich in den Fäzes noch keine Bakterien nachweisen lassen, 
auch kein Urobilin resp. Urobilinogen. Auch die Tatsache, daß es oft gelingt, 
durch Abführmittel bei bestehender Urobilinurie den l!'arbstoff aus dem Harn 
zu entfernen, kann eventuell auf Bakterienwirkung bezogen werden. Es ist 
klar, daß wenn man an der "bakteriellen" Theorie festhält, die Urobilin
bildung nur in den Darmabschnitten erfolgen kann, wo Bakterien vor kommen 
- also nur im Kolon, eventuell noch in den untersten Dünndarmabschnitten. 
Dies hat ja auch Ad. Schmidt mit seiner Sublimatmethode zeigen können. 

Es erhebt sich nun die weitere Frage: Was geschieht mit dem Uro
bilinogen resp. Urobilin, das aus dem Darminhalt resorbiert wird? Nachdem 
man annehmen darf, daß schon unter normalen Bedingungen in den Pfortader
kreislauf größere Mengen Urobilin gelangen und daß die durch den Harn aus-
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geschiedene Menge dazu in keinem Verhältnisse steht, so wird man wohl mit 
einem aktiven Eingreifen der Leber zu rechnen haben; entweder lenkt die 
Leber das Urobilin gegen die Gallengänge ab, oder es erfährt sonst durch die 
Leber irgendwelche Veränderungen. Wenn von mancher Seite angenommen 
wird, daß schon unter normalen Verhältnissen dauernd ein Urobilinstrom aus 
den Leberwegen gegen den Darmkanal zurück erfolgt, so möchte ich dagegen 
geltend machen, daß UrobiIinogen bei der Untersuchung der Menschengalle, 
wie wir sie durch den Einhornsehen Duodenalschlauch bekommen, nur 
selten, und zwar fast nur unter pathologischen Verhältnissen nachweisbar ist. 
Es scheint daher der normalen Leber nicht nur die Fähigkeit inne
zuwohnen, das Urobilinogen aus dem Pfortaderblute abzufangen, 
sondern die Leberzelle dürfte auch die Eigenschaft haben, Urobilin 
in irgendeiner Weise zu modifizieren. Ich denke hier an eine mögliche 
Rückverwandlung zu Bilirubin (vgl. auch S. ;)2). 

Von diesen überlegungen ausgehend, hat man geglaubt, in der Uro
bilin urie einen Indikator für die Suffizienz der Le ber zu haben. 
Tatsache ist, daß bei sehr vielen Leberaffektionen es zu beträchtlicher Urobilin
ausscheidung durch den Harn kommt. Man stellte sich daher vor, daß die 
kranke Leber im Gegensatz zur gesunden die Fähigkeit eingebüßt hat, das ihr 
vom Darm. gereichte Urobilin so umzuwandeln, daß es nicht mehr in den all
gemeinen Kreislauf gelangen kann und deshalb auch nicht zur Urobilinurie 
führt; wir hätten es also mit einer ähnlichen Erscheinung wie bei der alimen
tären Glykosurie zu tun: z. B. 150 g Dextrose werden glatt verbrannt, nicht 
aber 250g. Diese Rechnung wäre sicher richtig und die Urobilinurie 
ein ausgezeichnetes Maß der Leberfunktion, wenn man nicht noch 
mit einem Faktor rechnen müßte, nämlich mit der jeweiligen Menge 
an Urobilin im Stuhl. Denn daß es sich hier sicher nur um quantitative 
Verhältnisse handeln dürfte, lehren uns die bekannten Versuche von Friedr. 
Müller sowie unsere Erfahrungen bei gleichzeitiger Bestimmung des Urobilins 
im Harn und Stuhl. 

Jedenfalls ersieht man aus diesen Angaben, daß es einen inneren Kreis
lauf des Urobilins gibt und daß in diesen Kreislauf die Leber eingeschaltet ist.. 

d) Kritik der einzelnen Theorien. Wir haben hier nur das Wesent
liche der enterogenen Theorie und die sich daraus ergebenden Konsequenzen 
besprochen. Es erübrigt nunmehr, aller jener Tatsachen zu gedenken, die als 
Stützen sowohl der hepatischen als auch der histogenen Lehre von der Urobilin
bildung herangezogen wurden, und gleichzeitig die Frage aufzuwerfen, wie sie 
sich mit der enterogenen Theorie vereinen lassen. 

Wie erklärt z. B. die enterogene Theorie die Urobilinurie beim hämolyti
sehen Ikterus? Bereits Stadel mann hat darauf aufmerksam gemacht, daß 
es bei einer Reihe von Vergiftungen, die mit Ikterus und Blutzerfall einhergehen, 
auch zu einer vermehrten Absonderung von Bilirubin kommt. Wie wir im 
folgenden noch zeigen werden, stehen diese Angaben mit unseren klinischen 
Erfahrungen vielfach in Einklang. Sowohl bei der typischen perniziösen Anämie 
als auch vor allem beim hämolytischen Ikterus findet sich die Galle enorm 
reich an Gallenfarbstoff. Zieht man die Urobilinbestimmungen im Stuhle 
zurate, so kommt man zu demselben Resultate. Ich glaube gerade in diesen 
Beobachtungen eine wesentliche Stütze der enterogenen Theorie zu sehen. 
Das Schwinden der Urobilinurie nach der Splenektomie ist in gleicher Weise 
zu deuten; ist die Milz am vermehrten Blutuntergang und insofern an der ge
steigerten Gallenfarbstoffausscheidung beteiligt, so sinkt unmittelbar nach 
der Milzexstirpation der Bilirubingehalt der Galle und dementsprechend auch 
die Urobilinmenge im Stuhle; man darf sich daher nicht wundern, wenn jetzt 
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bei vermindertem Angebot auch die Urobilinurie entweder geringer wird oder 
sogar völlig verschwindet. 

Schwieriger gestaltet sich schon die Frage nach der Ursache der Urobilin
urie bei Austritt von Blutfarbstoff in das Bindegewebe, z. B. bei starken 
subkutanen Blutungen oder bei Hämatothorax, Blutung ins Peritoneum etc. 
Ein Teil der Autoren nimmt auch hier eine gleichzeitige Leberschädigung 
an; Meyer- Betz meint dagegen, daß zwar die Leber imstande ist, 
mit dem sie überschwemmenden Blutfarbstoff fertig zu werden, daß sie aber 
nicht gleichzeitig in der Lage ist, auch noch für das Urobilin die Leistung der 
Stromumkehrung bzw. der Zerstörung des Urobilins zu besorgen. Ich möchte 
eher glauben, daß man auch hier mit der einfachen Pleiochromie auskommt. 
Tatsache ist ja, daß die Galle nach Blutungen - wie wir noch später sehen 
werden - viel mehr Gallenfarbstoff führt als unter physiologischen Verhält
nissen. Wozu also eine Hilfshypothese annehmen, die meines Erachtens gar 
nicht notwendig ist. 

Ganz anders liegen die Verhältnisse bei wirklichen Lebererkrankungen. 
Hier nehme auch ich eine Insuffizienz des Organes an und stelle mir vor, daß 
ein krankes Organ kaum imstande sein dürfte, die physiologischen Gallenfarb
stoff- resp. Urobilinmengen zu verarbeiten. Ja, wie unsere Analysen des Stuhl
urobilins noch zeigen werden, scheint bei manchen Lebercirrhosen die Urobilin
ausscheidung durch die Fäzes geringer zu sein als unter physiologischen Ver
hältnissen. Hier klar zu sehen, war aber erst möglich, als man Einblick in 
die Mengen von Urobilin gewann, die der Leber zugeführt werden. Die Frage, 
Qb tatsächlich die Urobilinurie ein Maß für Lebersuffizienz oder Insuffizienz ist, 
war erst zu entscheiden, wenn man eine Vorstellung gewonnen hatte, wie groß 
-die Urobilinmengen im Stuhle sind. Wir werden sehen, daß es gelungen ist, 
diese Lücke unserer Unkenntnis bis zu einem gewissen Grade auszufüllen. 

Große Schwierigkeit hat den Anhängern der enterogenen Theorie die 
Tatsache bereitet, warum oft im Beginn eines Ikterus Urobilinurie besteht, 
dann erst Bilirubin im Harn erscheint, um beim Abklingen des Ikterus wieder 
einer vermehrten Urobilin ausscheidung Platz zu machen. Dieses Verhalten 
findet man hauptsächlich beim Ikterus catarrhalis. Meist besteht im Anfang 
dieser Erkrankung eine leichte Pleiochromie, außerdem aber eine schwere 
I,eberschädigung, da es sich in solchen Fällen - wie ich glauben möchte -
fast immer um leichte Formen einer akuten Leberatrophie handelt. Auf der 
Höhe der Erkrankung versiegt fast völlig die Gallenfarbstoffsekretion gegen 
den Darm, sodaß es zu keiner Urobilinbildung kommen kann. Bessert sich 
dann der Zustand, so erfolgt meist auch wieder eine vermehrte Gallensekretion; 
doch möchte ich für die Urobilinurie, im Abklingen des Ikterus catarrhalis, 
die vorübergehende Pleiochromie allein nicht verantwortlich machen, sondern 
auch hier das Schwergewicht der Leberschädigung zuschreiben. 

Jedenfalls gewinnt man den Eindruck, daß noch immer die entero
gene Theorie der Urobilinbildung am besten gestützt erscheint. 

e) Die neueren Untersuchungen von Hans Fischer und Charnas. 
Wir haben in einem früheren Abschnitte die Urobilinfrage so weit besprochen, 
als es sich um Untersuchungen gehandelt hatte, die denen von Fischer und 
Charnas vorausgingen. Damals legte man noch bei der Beurteilung der ein
zelnen Substanzen das Schwergewicht auf Farbstoffreaktionen, eventuell noch 
auf das optische Verhalten. Es ist nun ein Verdienst von Hans Fi sc h c r • darauf 
hingewiesen zu haben, daß sich die verschiedenen, bei der Zersetzung von Blut
und Gallenfarbstoffen erhaltenen Urobiline bei genauer chemischer Analyse 
als ganz verschiedene Substanzen geben. Da er sich weiter davon überzeugen 
konnte, daß so manches fertige Urobilin gar keinen einheitlichen Körper dar-
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stellt, so versuchte er, die betreffenden Farbstoffe als Leukoverbindungen zu 
fassen. Dieser Weg war von großem Erfolge begleitet, denn auf diese Weise 
gelang es nun Fischer, eine große Menge von Farbstoffen als kristallisierende 
Substanzen zu fassen, die man vorher nur auf Grund gewisser qualitativer 
Proben zu unterscheiden vermochte. 

Auf Veranlassung von Friedr. Müller unterzog sich Hans Fischer der 
Aufgabe, die ganze Urobilinfrage von Grund aus neu zu studieren. Zunächst 
konnte er sich davon überzeugen, daß Bilirubin in reinem kristallisierten 
Zustande die empirische Formel C16HlsN2Üa' X hat, also dieselbe Zusammen
setzung zeigt, wie sie schon vorher von Städeler angegeben wurde. Reduziert 
man Bilirubin mit Wasserstoff in Gegenwart von kolloidalem Palladium oder 
Platinschwarz, so kommt man zu einem schön kristallisierenden Farbstoff, 
den Fischer Meso biliru bin nennt. In seinen Eigenschaften unterscheidet 
sich diese Substanz kaum vom Bilirubin, auch zeigt der neue Körper dieselben 
Farbenreaktionen ; seine chemische Formel ist: Ca2H4oN4ü6' Reduziert man 
Bilirubin nach einem kräftigeren Verfahren, z. B. mit Natriumamalgam, so 
kommt man ebenfalls zu einem kritallisierenden Körper, den Fischer Meso
bilirubinogen nennt. In früheren Arbeiten hat er dieselbe Substanz Hemi
bilirubin genannt. Der Grund, warum er von Hemibilirubin sprach, war der, 
weil er bei der Reduktion mit Natriumamalgam diese Substanz nur in einer 
Ausbeute von ca. 50 % erhielt. Die analytische Zusammensetzung des Meso
bilirubinogens wurde zu CaaHuN4Üs gefunden. Neben diesem Körper hat 
Fischer aus dem Reduktionsgemisch noch eine zweite Substanz isoliert, die 
er aber nicht mehr als chemisches Individuum ansprechen konnte. Diese zweite 
Substanz ist zwar sicher vom Mesobilirubinogen verschieden, zeigt aber trotz
dem mit demselben mehrere gemeinsame Eigenschaften. Läßt man Meso
bilirubinogen am Lichte stehen, so kann es in einen Körper übergehen, der 
sich kaum von jener Substanz unterscheidet, die uns aus der Harnchemie als 
Urobilin bekannt ist. 

Diese Befunde legten den Gedanken nahe, im Mesobilirubinogen viel
leicht jene Substanz zu erblicken, die gelegentlich in pathologischen Harnen 
auftreten kann und uns unter dem Namen Urobilinogen bekannt ist. Die Rich
tigkeit dieser Annahme konnte dann später von Fischer gemeinsam mit 
Meyer-Betz erbracht werden; es gelang ihnen nämlich, aus großen Mengen 
von pathologischem Harn Mesobilirubinogen darzustellen. Da mi t war zum 
ersten Male in chemisch einwandsfreier Weise das Urobilinogen 
als Abkömmling des Gallenfarbstoffes erkannt und insofern auch 
der Zusammenhang mit dem Uro bilin erbracht. 

Während sich Fischer bei der Darstellung eines Reduktionsproduktes 
des Bilirubins aus Harn an die Leukoverbindung hielt und so auch zu dem ge
wünschten Erfolge kam, verfiel er meines Erachtens in einen Fehler, als er 
bemüht war, die analoge Substanz aus Stuhl darzustellen. Hier hielt er sich 
nicht an das entsprechende Urobilinogen, sondern steuerte direkt auf das Uro
bilin resp. Sterkobilin los. Es gelang ihm zwar, eine entsprechende Substanz 
in großer Menge darzustellen, aber bei der Analyse dieses Körpers erwies er 
sich als ein Gemenge aus einem unbekannten N-haltigen Produkt, einer Gallen
säure und einem Cholesterinderivat. 

Hier scheint nun Charnas den richtigeren Weg eingeschlagen zu haben, 
indem er sich für den Stuhl eines ähnlichen Verfahrens bediente, wie er es seiner
zeit für die Darstellung des Urobilinogens aus dem Harn empfohlen hatte. 
Stühle, die sehr reich an solcher Substanz waren - sie stammten von Fällen 
mit hämolytischem Ikterus - dienten ihm als Ausgangsmaterial. Auf die 
Methode will ich hier nicht näher eingehen; tatsächlich erhielt er einen 



Unter den Abbauprodukten des Hämoglobinmoleküls etc. 87 

kristallinischen Körper, der deutlich die typische Ehrlichsehe Reaktion zeigte. 
Charnas hat die nähere Charakterisierung dieser Substanz in Aussicht gestellt. 

f) Methodik und Kritik der Urobilin bestimmung im Stuhl. 
Durch die Untersuchungen von Fischer und Charnas wurde die bereits be
bekannte Tatsache neuerdings bestätigt, daß die Reaktion mit Dimethylamido
benzaldehyd für das Urobilinogen resp. Mesobilirubinogen durchaus nicht spezi
fisch ist, sondern eigentlich eine Gruppenreaktion für gewisse typisch konsti
tuierte Pyrrolderivate darstellt. Da aber im Stuhl das Urobilinogen 
die anderen Pyrrolderivate, besonders nach Ausschaltung von 
Indol und Skatol, an Menge weit übertrifft, so ist es möglich, in 
dem von uns allerdings nur mit dem Ehrlichschen Reagens er
mittelten "Urobilinogen" einen Maßstab für das durch den Ductus 
choledochus exportierte Bilirubin zu finden. 

Der Urobilinogenbestimmung im Stuhle haften noch mancher
lei Fehler an, auf die wir später noch zurückkommen werden, so daß es 
unmöglich ist, die Mauserung der Erythrocyten gleichsam zahlen
mäßig aus dem Gehalte an Urobilinogen allein abzuschätzen. 
Trotzdem scheint die auf diese Weise bestimmte Urobilinmenge ein relativ 
viel genaueres Maß für den Hämatinabbau zu sein, als es die Urobilinurie 
allein ist; die Urobilinogenmenge im Harne ist von so vielen Fak
toren abhängig, daß ihr diagnostisch nur eine unterstützende, nie 
aber eine entscheidende Bedeutung zugesprochen werden kann. 
Deswegen Roll aber nicht gesagt sein, daß man ihr eine geringere Aufmerksamkeit 
zuwenden darf. 

Daß die Urobilinurie parallel mit der vermehrten Zerstörung der Ery
throcyten verläuft, ist vielfach schon diskutiert worden. Vor allem waren es 
italienische Forscher, ihnen voran Ri va und Zoj a, die in der Ausscheidung 
des Urobilins einen Maßstab für den Hämoglobinstoffwechsel suchten. Ceconi 
mißt den Schwankungen der Urobilinmenge im Harn bei der Beurteilung von 
Krankheiten, die mit Blutzerfall einhergehen, große Bedeutung zu. Die Perni
ciosa ist z. B. für ihn ein Krankheitsbild, das durch vermehrte Zerstörung der 
Erythrocyten charakterisiert ist; nimmt dabei die Urobilinurie - er spricht von 
Bilinogenurie - ab, oder schwindet sie ganz, so ist das nach ihm als prognostisch 
schlimmes Zeichen aufzufassen. Die Ursache dafür liege einerseits in einer 
hinzutretenden Aplasie des Knochenmarkes und andererseits nach Ri va in 
einer Insuffizienz der Leber bei der Bildung von Bilirubin. Aus diesen wenigen 
Angaben ist bereits zu ersehen, daß die italienischen Autoren von der Aus
scheidung des "Bilinogens" als Maß des Hämoglobinstoffwechsels wie von etwas 
Selbstverständlichem reden. Nach Angabe einiger italienischer Kliniker soll die 
Parmaschule, an ihrer Spitze Riva, schon im Jahre 1896 diesen Standpunkt 
vertreten haben. 

Der Behauptung der italienischen Forscher, daß die Urobilinurie allein 
den Maßstab des Hämoglobinstoffwechsels darstellen soll, ist in jüngster Zeit 
von Brugsch entgegengetreten worden. Wenn man meinem Standpunkt, 
gefolgt ist, so wird man in mir gleichfalls einen Gegner dieser Anschauung er
kennen. Die italienischen Pathologen berücksichtigen viel zu wenig den 
hepatischen Faktor, de:r; gerade bei der Urobilinurie schwer in die Wagschale 
fällt. Eine pathologische Leber reagiert - meiner Ansicht nach - trotz 
physiologischer Urobilinmenge ebenso mit Urobilinurie, wie eine gesunde Leber 
bei Angebot sehr großer Farbstoffmassen. 

Brugsch und seine Mitarbeiter haben es ähnlich wie wir versucht, durch 
Bestimmung des Urobilins im Stuhle der ganzen hier aufgerollten Frage näher zu 
kommen und die Unrichtigkeit der Lehre der Italiener zu beweisen. Mitte1st einer 
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Methode, die wir noch später zu besprechen Gelegenheit haben werden, 
fanden sie als Normalwerte 0,2 - 0,3 g Urobilin pro die. Da sie die Bili
rubinmenge mit 2,0 g pro die taxieren, so fragen sie sich folgerichtig: Was 
geschieht mit der Differenz von 1,6 g Bilirubin? Als Möglichkeiten für das 
Verschwinden des Urobilins nehmen sie teils Zersetzungen im Darm, teils Um
wandlungen des resorbierten Urobilins in der Leber an. Da gerade die letztere 
Funktion bei pathologischen Prozessen in der Leber gestört sein kann, so 
mutmaßen Brugsch und Retzlaff mit Recht, daß bei der Urobilinurie der 
perniciösen Anämie die hepatische Komponente viel zu wenig berücksichtigt 
wird und urteilen sehr richtig, wenn sie sagen, Urobilinurie ist ein komplexer 
Vorgang, der eindeutig betrachtet keine Beweiskraft besitzen kann. Für ihre 
Theorie, daß das resorbierte Urobilin vielleicht wieder zerstört wird, führen 
Brugsch und Retzlaff einige Versuche an - sie sagen: Führt man der Leber 
etwas Urobilin zu, so läßt es sich nach einiger Zeit nicht mehr nachweisen. 
Was aber aus dem Verschwundenen geworden ist, haben sie nicht feststellen 
können; sie glauben an eine Umwandlung in Bilirubin und berufen sich auf 
Versuche von Kavashima (vgl. S. 52). 

Sehr merkwürdig sind die Versuche der beiden Autoren (Brugsch und 
Retzlaff) über das Schicksal des Urobilins nach subkutaner Darreichung. 
Nach Verabfolgung von 0,1 g Urobilin kam es zu keiner Urobilinurie. Für sie 
ist das ein Beweis, daß Urobilin im Körper zerstört werden kann oder vielleicht 
zur Hämatinsynthese wieder verwertet wird. Dies ist ihnen allerdings eine 
erwünschte Stütze für ihre Annahme, daß das Bilirubin auf seinem Wege 
durch den Darm resp. Organismus zerstört wird, denn sonst wäre es nicht mög
lich, daß trotz Ausscheidung von 2,0 g Bilirubin nur 0,3 g Urobilin im Stuhle 
erscheinen würde. Auf die Unrichtigkeit ihrer Annahme, was die Bilirubinmenge 
anbelangt, haben wir schon früher hingewiesen (vgl. S. 72). Ähnlich den 
Angaben von Brugsch und Retzlaff lauten die Schlüsse von Fromhold. 
Wenn wir uns erinnern, was für ein Urteil Fischer über die Einheit des 
Urobilins gefällt hat, so werden wir wohl erkennen müssen, daß all diesen 
Versuchen keine große Beweiskraft zugemessen werden kann. 

Der Theorie, daß sich Urobilin wieder in Bilirubin umwandeln kann, tritt 
Zoja entgegen; Zoja steht nämlich auf dem Standpunkt, daß die Urobilinurie 
ihre Ursache ausschließlich in einer vermehrten Bildung von Urobilin im Darm hat. 
Nach ihm ist vermehrtes Auftreten von Bilinogen im Harn ein Zeichen von 
Hämolyse. In seinem Referate schließt er: "Die Gesamtheit der experimentellen 
und klinischen Daten scheint übereinstimmend dafür zu sprechen, daß das 
in der Leber aus dem chromatischen Teile des Hämoglobinmoleküls gebildete 
Bilirubin sich in den Darm ergießt. Hier zersetzt es sich gewöhnlich unter 
Bildung von Bilinogen, welches zum großen Teil mit den Fäzes entleert, zum 
Teil aber auch absorbiert werden kann. In letzterem Falle gelangt es immer 
noch als Bilinogen durch die Pfortader und durch die Leber hindurch in den 
allgemeinen Kreislauf, um schließlich durch den Harn entleert zu werden; nur 
ein kleiner Teil kommt durch die Leber resp. Galle in den Darm zurück". 

a) Die Methode von Zoja resp. Grimbert. Da nun gerade der 
Beurteilung der Urobilinurie so viele Fehler anhaften, und sie daher nur unter 
Berücksichtigung gewisser Einschränkungen als Maß der Hämolyse angesprochen 
werden kann, so wurde von verschiedener Seite das Hauptgewicht auf Urobilin
bestimmungen im Stuhle gelegt. Die Methode, deren sich z. B. Zoj a bediente, 
ist nicht sehr exakt. Im Prinzip ist sie die gleiche, welche kurz vorher 
Grimbert (1911) angeführt hat; sie besteht in folgendem: der Stuhl wird mit 
Chloroform extrahiert, mit einem Tropfen nitrithaitiger Salpetersäure versetzt 
(auch verwendete er statt dessen öfter alkoholische Jodlösung) ; zur Klärung des 
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Extraktes wird Alkohol zugesetzt. G r im be r t empfiehlt, den Extrakt noch bis zum 
Kochen zu erhitzen, wodurch die Umwandlung in Urobilin schneller erfolgt. Nun 
wird entweder der Chloroformextrakt spektroskopisch auf Urobilin untersucht 
oder der Gehalt desselben berechnet, indem so lange verdünnt wird, bis der Ab
sorptionSstreifen fast verschwunden ist. Oder man versetzt mit Nenckilösung 
(1 g Zinkchlorid in 100 ccm Alkohol und dann soviel Ammoniak, bis der anfangs 
entstandene Niederschlag sich wieder löst). Dieses Reagens wird über die Chloro
formlösung geschichtet und auf die geringste Fluoreszenz geachtet. Auch hier ist 
die Verdünnung das Maß der Konzentration des Stuhles an Farbstoff. Es ist 
natürlich, daß Zoj a die Menge des Urobilins im Stuhle nicht zahlenmäßig 
angeben kann, sondern sich bloß mit Angaben: viel oder wenig begnügte. 

(I) Die Methode von Brugsch und Retzlaff. Wegen all' dieser 
Schwierigkeiten haben nun Brugsch und Retzlaff eine Methode zur 
Bestimmung des Urobilins im Harn und im Stuhle ausgearbeitet. Im 
wesentlichen lehnen sie sich an die Untersuchungen von Charnas an. 
Charnas machte nämlich die Beobachtung, daß Harn, der Urobilin ent
hält, beim Eintreten von alkalischer Gärung scheinbar sein Urobilin 
verliert, daß dagegen die Substanzen, die sich mit dem Ehrlichsehen 
Reagens rot färben (Urobilinogen) an Menge zunehmen. Schließlich ist 
das Urobilin ganz verschwunden und der Harn enthält nur mehr Uro
bilinogen. Die ursprüngliche Charnassche Bestimmung des UrobiIinogens, die 
Brugsch und Retzlaff großenteils übernommen haben, gestaltet sich daher 
folgendermaßen: der Urin wird durch Zusatz von Sediment eines anderen 
vergärenden Harn und von Ammonium carbonicum der Vergärung überlassen. 
Aus dem alkalischen Harn wird das Urobilinogen mit Äther ausgeschüttelt. 
Zu diesem Zwecke ist es nötig, den Harn vorher anzusäuern, da das UrobiIi
nogen nur nach Ansäuern aus der wässerigen Lösung durch Äther zu entfernen 
ist. Die ätherische Lösung wird, wenn nötig, von beigemengten Farbstoffen 
durch Petroläther befreit, und nun das Urobilinogen entweder nach Anstellen 
der Ehrlichsehen Reaktion spektrophotometrisch bestimmt oder durch Belich
tung in Urobilin übergeführt und nach Aussalzen gewichtsanalytisch gemessen. 

Urobilinogcn gibt nach CharIlaS mit Paradimethylamidobenzaldehyd 
in mineralsauerer Lösung einen roten Farbstoff, der sich durch einen 
charakteristischen Absorptionsstreifen in der Gegend (Ä. = 567 -652) aus,
zeichnet. Das Absorptionsverhältnis des Urobilinogenaldehydfarbstoffes beträgt 
nach den Untersuchungen von Charnas 0,000017. Brugsch und Retzlaff 
haben nun bemerkt, daß sich neben dem Urobilinogen, allerdings nur aus 
dem alkalisch reagierenden Harne, noch ein Körper isolieren läßt, der ebenfalls 
mit dem Ehrlichsehen Reagens Rotfärbung gibt. Da sich dieser Körper, 
der wahrscheinlich der :Skatol- oder Indolreihe angehören dürfte, in alkalischer 
Lösung durch Ligroin entfernen läßt, so haben sie die ursprüngliche Charnas
sehe Methode in der \Veise modifiziert, daß sie den vergorenen Harn zuerst 
bei alkalischer Reaktion so lange mit Ligroin extrahierten, bis der Auszug 
keine Ehrlichsche Reaktion mehr gab. Nunmehr wurde der Harn mit Wein~ 
säure angesäuert und in der schon geschilderten Weise weiterbehandelt. 

Brugsch und Retzlaff haben nun diese Methode auch auf die Unter
suchung des Stuhles übertragen; sie arbeiteten dabei in folgender Weise: der 
24stündige Stuhl wird mit Wasser zerrieben und auf 1000-2000 ccm aufge
füllt. Der Brei wird mit Ammoniumkarbonat alkalisch gemacht und ein aliquoter 
Teil zur Entfernung des Skatols und Indols mit Ligroin geschüttelt. Nunmehr 
wird der Stuhl nach Ansäuern mit Weinsäure im Schütteltrichter mit 100 bis 
200 ccm Essigäther extrahiert. Der Essigätherextrakt dient zur quantitativen 
Bestimmung, indem zirka 2 ccm einer ätherischen Lösung von Paradimethyl-
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amidobenzaldehyd und 3-4 Tropfen konzentrierte Salzsäure zugesetzt werden; 
nun wird das Gemisch kräftig geschüttelt. Den ,gebildeten Farbstoff nimmt 
man in Wasser auf und bestimmt das Urobilinogen entweder nur spektro
photometrisch oder auch kolorimetrisch. 

Die Autoren haben nur relativ wenig Bestimmungen im Stuhl durchgeführt. 
Aus ihren Zahlen ziehen sie den Schluß, daß in Fällen von starker Urobilinurie 
die Farbstoffmenge im Stuhle hoch sein kann. Auf den Befund, daß nach 
Darreichung von viel Fleisch zwar die Urobilinmenge im Stuhle, nicht aber die 
Urobilinurie zu steigen pfl8gt, legen sie großes Gewicht. Sie meinen, daß zum 
Zustandekommen der Urobilinurie zwar ein hoher Farbstoffwert im Stuhle 
gehört, daß daneben aber noch eine Störung vorhanden sein muß und denken 
dabei an eine Störung der Leber. 

y) Unsere Methode. Als sich die Frage in diesem Stadium befand,habe 
ich an der Hand einer Methode, die mir Charnas zu' Analyse des UrobiIinogens 
im Stuhle zusammenstellte, das ganze strittige Gebiet noch einmal aufgenommen 
und vor allem an einem großen Material pathologischer Fälle UrobiIinogen
bestimmungen im Stuhle vorgenommen. Die Methode (von Charnas aus
gearbeitet), der ich mich bediente, war folgende: die 24 stündige, weder mit 
Kohle (wegen Absorption des Urobilinogens), noch mit Farbstoffen abgegrenzte 
Stuhlmenge wird in mit schwarzem Papier umhüllten Glasgefäßen gesammelt 
und möglichst bald nach der Entleerung verarbeitet. Der Stuhl wird womöglich 
bei künstlicher Beleuchtung gewogen, gut verrieben und vermischt. Von 
dem Brei werden etwa 10 g in eine Schale abgewogen, mit warmem, 1 % Wein
säure enthaltendem 95% Alkahol allmählich verrieben und die Extrakte in 
einen Rundkolben von etwa 300 ccm Inhalt überführt, vorsichtig auf dem 
Wasserbade etwa eine Minute lang gekocht und in eine bereit gehaltene Saug
flasche filtriert. Der Filterrückstand wird mit weiteren Alkoholmengen nach
extrahiert, bis eine Probe des in eine Eprouvette aufgefangenen Filtrates keine 
oder nur minimale Aldehydreaktion zeigt. Man kommt fast immer mit etwa 
150 ccm in toto aus. Der Alkohol wird zu glpichen Teilen mit 20 Ofoiger Ammon
sulfatlösung versetzt, mit Natronlauge alkalisch gemacht und mit 250-300 ccm 
gereinigtem Äther (der Äther ist vor dem Gebrauche durch Schütteln mit starker 
Lauge und durch Waschen von Peroxyden, Aldehyden, Säuren etc. zu reinigen). 
Die wässerig-alkoholische Schichte wird abgehoben, mit Weinsäure stark ange
säuert und mit etwa 250-300 ccm Äther ein oder mehrere Male (unter Kontrolle 
der Aldehydreaktion in der unteren Schichte) extrahiert. In der Regel genügt 
eine einmalige Extraktion. Der Äther wird nunmehr gründlich mit kleinen 
Wassermengen gewaschen und oberflächlich mit Natriumsulfat getrocknet (man 
hüte sich vor alkalisch reagierenden Natriumsulfatsorten). Die Bestimmung 
erfolgt in der Weise, daß man genau 10-20 ccm des Ätherextraktes in 
einen 30 - ccm - Meßzylinder mit etwas trockenem Dimethylamidobenzaldehyd 
versetzt, auf dem Wasserbade auf etwa 1 ccm einengt und mit 3-":4 Tropfen 
Salzsäure vom spez. Gewichte 1,19 versetzt. Nach längerem Schwenken der 
sich intensiv rot färbenden Flüssigkeit wird mit Alkohol passend verdünnt. 
Es gelingt fast immer, die Reaktion so zu leiten, daß ein urobilinfreies Kon
densationsprodukt entsteht, welches spektroskopisch nur einen Streifen (A = 
550-570) zeigt. Die Lösung wird spektrophotometrisch unter Berücksich
tigung der Verdünnung und des von Charnas ermittelten Absorptionsverhält
nisses A = 0,00001 bestimmt. 

Arbeitet man rasch und richtig und womöglich im Dunklen, so stimmen 
Kontrollanalysen ausgezeichnet. Stühle, die sich in saurer Gärung befinden, 
sollen überhaupt nicht in Arbeit genommen werden, da daR Urobilinogen 
dabei zerstört wird. Auch diarrhoische Fäzes sind zur Analyse ungeeignet. 
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Manche Stühle enthalten schon bald nach der Entleerung viel Urobilin; was 
hier die Ursache ist, wage ich nicht zu entscheiden; hier sind natürlich die 
größten Fehler zu erwarten. 

Durch das Ansäuern und Kochen geht natürlich ein Teil des im Stuhl 
vorhandenen Urobilinogens in Urobilin über. Charnas hat durch Analyse der 
Rückstände diese Menge stets mitbestimmt und fand dabei einen Verlust 
von zirka 10 %. Um diesen technischen Fehler zu paralysieren, setzt er als 
Absorptionsverhältnis statt des für das kristallinische Produkt berechneten 
0,000009 nunmehr 0,00001. Arb~itet man nicht ganz nach der Vorschrift 
und läßt auch das Trocknen des Athers unberücksichtigt, so kann es bei Ex
traktion des Urobilinogens vorkommen, daß bei der Kondensation neben dem 
Farbstoff auch noch Urobilin entsteht; würde man hier nur in der Gegend 
(J.. = 550-570) die Bestimmung vornehmen, so läuft man Gefahr viel zu geringe 
Werte zu finden. In einem solchen Falle muß außerdem noch das Urobilin selbst 
bestimmt werden, um es dann den gefundenen Urobilinogenwerten zuzuzählen. 
Jedenfalls ist die Bestimmung dann nicht mehr so genau, weswegen man 
sich bemühen muß, der Umwandlung des Urobilinogens in Urobilin möglichst 
aus dem Wege zu gehen. 

Mit dieser Methode haben wir in einer großen Zahl von normalen Fällen 
die tägliche Urobilinogenausscheidung durch den Stuhl bestimmt. Als nor
malen Durchschnittswert möchten wir 0,13 g angeben.Unter patho
logischen Bedingungen können nun die Urobilin werte im Stuhl 
mächtig in die Höhe schnellen. Ebenso sind uns pathologische 
Fälle begegnet, wo dauernd die Urobilinwerte unter dem Durch
schnittsmaße lagen. 

Wir haben in einer Reihe von Fällen gleichzeitig die Gallenfarbstoff
ausscheidung mit berücksichtigt, von deren Größe wir uns durch die Duo
denalsondenmethode eine ungefähre Vorstellung verschaffen konnten, und 
daneben die Urobilinogenmengen im Stuhle analysiert. Dort, wo wir hohe 
Werte für das Bilirubin fanden, konnten wir auch vermehrte Farbstoffwerte 
im Stuhle konstatieren und umgekehrt, so daß sicherlich ein Parallelismus 
zwischen Pleiochromie der Galle und vermehrter Urobilinaus
scheidung im Stuhle besteht. Insofern legen wir bei der Beurteilung des 
Erythrocytenzerfalles auf die leichter zugänglichen Farbstoffwerte im Stuhl das 
größere Gewicht. Sicherlich nähern wir uns dem Ziele, einen ganz richtigen 
Maßstab für die Beurteilung der Erythrocytenmauserung im menschlichen 
Körper gefunden zu haben. Zum mindesten sagt uns diese Methode 
resp. die gefundenen Zahlen in der Beurteilung des Hämoglo bin
stoffwechsels mehr als die Anzahl der Erythrocyten im Kubik
millimeter Blut, wenn wir auch nicht verschweigen wollen, daß unserer 
Methode noch viele Fehler anhaften; das Prinzip der Methode scheint aber 
ein richtiges zu sein. 

Der Erythrocyt besteht nicht nur aus einem eisenhaitigen Farbstoff, 
sondern er führt auch neben Wasser und Salzen Lipoide. Was bei der 
Zertrümmerung der roten Blutkörperchen mit diesen Bestandteilen geschieht, 
darüber läßt sich schwer urteilen. Es ist möglich, daß das Cholesterin, welches 
durch die Galle ausgeschieden wird, zum Teil aus den zerfallenen roten Blut
körperchen herrührt. Jedenfalls besteht - soweit unsere Erfahrungen reichen 
(vgl. S. 75) - kein Parallelismus zwischen Cholesterinausscheidung und Bili
rubinexport. Das Cholesterin ist im Körper ein so allgemein verbreiteter 
Bestandteil, daß die Möglichkeiten seiner Herkunft die verschiedensten sein 
dürften. Bloß die Tatsache, daß nach Kusumoto die Cholesterinausscheidung 
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durch die Galle bei der Toluylendiaminvergütung in die Höhe schneIlt, mahnt 
vielleicht an eine Abhängigkeit vom BlutzerfaIl, aber damit ist eigentlich auch 
schon alles gesagt, was in dieser Richtung zu erwähnen wäre. 

Zusammenfassung. Die Aufgabe des vorliegenden Kapitels bestand nicht 
nur darin, sich mit der Physiologie des Hämoglobinstoffwechsels zu beschäftigen, 
sondern auch die Wege zn weisen, wie man sich von der Größe desselben ein 
ungefähres Urteil bilden könnte. Wir haben gesehen, wie sparsam der Organis
mus mit dem Eisen umgeht und daß nur ein ganz kleiner Bruchteil des aus 
dem zerbröckelten Hämatinmolekül freigewordenen Eisens durch die Fistel
galle zur Ausscheidung kommt. Wir haben uns dann weiter bemüht, in 
der mitte1st Duodenalschlauch ausgeheberten menschlichen Galle Eisen
bestimmungen vorzunehmen, doch ist die Größe des theoretisch berechneten 
und schließlich auch praktisch gefundenen Eisens so gering, daß die Werte 
innerhalb der Fehlergrenze der Methodik zu suchen wären. Wir haben daher 
davon Abstand genommen, die Größe der Blutmauserung nach dieser Methode 
zu beurteilen. Auf Eisenbestimmungen im Stuhle haben wir uns von diesem 
Gesichtspunkte aus gar nicht eingelassen, weil uns hier nur gleichzeitige Analysen 
des Eisens der genossenen Nahrung weiter bringen. Und auch dann noch ist mit 
dem intermediären Eisenstoffwechsel zu rechnen. Eisenbestimmungen im Harn 

. sagen im allgemeinen gar nichts. Bei Prozessen mit sicherem erhöhten Blutzerfall 
können normale Werte gefunden werden, während bei Prozessen, die scheinbar nicht 
mit einem erhöhten Blutzerfall verbunden sind, wie z. B. der Diabetes mellitus, 
sehr hohe Eisenzahlen im Harn zu finden sind. Jedenfalls spiegelt sich in 
der Ausscheidung des Eisens nicht das wahre Bild des Blutzerfalles. 

Was die Cholesterinwerte in der Galle oder im Stuhl anbelangt, so ist 
dazu zu bemerken, daß im Körper so viele Zellen, die Lipoide führen, 
zugrunde gehen, weswegen wir unmöglich erwarten können, daß das durch die 
Galle exportierte Lipoid ausschließlich vom Blutzerfalle herrührt. 

Damit sind wir aber auch zu der Erkenntnis gelangt, daß, wenn 
wir Kliniker überhaupt mit der Möglichkeit rechnen wollen, ein 
Maß für den Blutzerfall zu besitzen, wir uns nur mit dem Farb
stoffko mplex beschäftigen dürfen; am wünschenswertesten wäre es ja, nur 
auf die Bilirubinmengen in der Galle zu reflektieren. Leider ist dies aber nur im 
beschränktem Maße möglich, nachdem die Analysen der Galle, die wir mitte1st 
Duodenalschlauch gewinnen, nur von relativem Werte sind. Wir haben an ent
sprechender Stelle betont, mit wievielen Fehlerquellen man hier zu rechnen hat. 

In Erwägung aller dieser Momente müssen wir in der Bestimmung des 
Stuhlurobilins unser Heil suchen. Obwohl der Methode, die wir eingeführt 
haben, sicherlich noch viele Mängel anhaften, so können wir derselben als 
Kliniker nicht entbehren. Die momentane Kenntnis über das Urobilinogen gibt 
uns keine andere Möglichkeit in die Hand. Wie großen Nutzen wir aus ihr 
gezogen haben, wollen wir im folgenden zeigen. Gleichzeitig geben wir hier 
eine Tabelle, in der eine Zahl von Urobilinogenbestimmungen im Stuhl bei 
unterschiedlichen krankhaften Prozessen zusammengefaßt sind. Ohne uns auf 
Details einzulassen, wollen wir zunächst nur auf die großen Unterschiede 
hinweisen, die sich bei den einzelnen Fällen zu erkennen geben. 

Die Urobilinzahlen, die sich in der folgenden Tabelle zusammengestellt 
finden, beanspruchen absolut nicht den Wert bindender Größen, denn - wie 
wir schon des öfteren betont haben - basiert unsere Methode auf den dermaligen 
Kenntnissen in der Urobilinfrage. Nachdem wir es hier mit einem Gegenstande 
zu tun haben, der sich derzeit noch im Fluß befindet, so müssen wir uns eine 
Kritik gefallen lassen. Trotzdem messen wir auch diesen mehr oder weniger 
pelativen Zahlen eine große Bedeutung zu. 



Unter den Abbauprodukten des Hämoglobinmoleküls etc. 

Krankheit 

I Normal I 0 
2 Normal II 0 
3 Normal III Q 
4 Hämolytisch. 
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Ikterus II 

6 Hämolytisch. 
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niciosa III 
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15 Chlorose I 
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~ 
Q.) 

11 Krankheit 
Q.) 

] 
H 

19 Polycyth
ämie Ir 

20 Pneumonie I 

21 Pneumonie Ir 

22 Granuloma· 
tose 

23 Malaria 

24 Bleivergif. 
tung 

25 "Morbus 
Banti" 

26 "Morbus 
Banti" 

27 Hypertrophi
sche Leber
cirrhose 

28 "Icterus ca
tarrhalis" 

29 Inkompen· 
siertes Mi· 
tralvitium 

30 dito 

31 " Sekundä re" 
Polycyth
ämie 

32 Cirrhosis he· 
patis I 

33 Cirrhosis he
patis Ir 

~4 Carcinoma 
hepatis 

Wichtigste Symptome 

kg 

I Großer Milztumor , typi- 72 
sehe Verfärbung; mäßig 
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druck niedrig 
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cyten, keine Lähmung. 
II. Attacke 
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Ähnlich dem vorigen Fall, 92 
außerdem Pulsus irregu
laris perpetuus. Ödeme, 
Stauungsleber 

LeichtesLungenemphysem, 98 
hoher Blutdruck, Dys
pnoe, Bronchitis. PlIbus 
irregularis perpetllus, 
Stauungsleber 

Stark ikterisch seit 1 Jahr, 99 
Ascites, große Leber, 
mäßig gro ße Milz. Potator 

Typische Laennec-Cirrho5c, 78 
kein Ikterus, starker 
Ascites. Potator! 

Bei der Sektion wurde ein 42 
kleines Magenkarzinom 
festgestellt. Die Leber 
war von Metastasen 
durchsetzt. 
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B. Die Bedeutung der Milz für die Blutmauserung. 
In den vorangehenden Abschnitten haben wir das gegenseitige Verhält

nis zwischen Blutabbau und Bilirubinbildung diskutiert und dabei still
schweigend vorausgesetzt, daß bei dem Vorgange der Blutmauserung der 
Hauptanteil der Leber zukommen dürfte. Nun scheinen zwischen Leber und 
Milz mannigfaltige Wechselbeziehungen zu bestehen, so daß es gerechtfertigt 
erscheint, sich die konkrete Frage vorzulegen: welchen Einfluß übt die 
Milz bei der physiologischen Zerstörung des Blutes in der Leber? 
Schon im 1. Kapitel, wo wir uns mit der histologischen Beschaffenheit der Milz 
beschäftigt haben, konnten wir zu dieser Frage Stellung nehmen. In diesem 
Abschnitte sollen vor allem jene Tatsachen und Versuchsergebnisse zur Sprache 
kommen, die durch andere Methoden erzielt wurden. Dies zwingt uns, daß wir 
in vieler Beziehung auch die allgemeine Physiologie der Milz zur Sprache 
bringen. 

1. Eventuelle Ausfallserscheinungen nach IUilzexstirpation. Auf die Frage, 
ob das Leben des Organismus mit dem Fehlen der Milz vereinbar ist, muß man 
auf Grund großer Erfahrungen antworten, daß sowohl der wachsende als 
auch der fertige Organismus anstandslos die Exstirpation dieses Organes ver
trägt. Auch was die Form und Größe speziell des noch heranreifenden Organis
mus anbelangt, so hat die Milz darauf keinen Einfluß. Tizzoni, Dastre und 
Vulpius sahen ebenso wie in jüngster Zeit Großenbacher, ein Schüler 
von As her, keinen Unterschied zwischen milzlosen und normalen Tieren. 
Auch während der Gravidität kann die Milz ohne Gefahr für Mutter und 
Kind entfernt werden (Schwarz). Bloß Dröge meint, daß milzlose, noch in 
der Wachstumsperiode befindliche Tiere kleiner bleiben als entsprechende 
Kontrolltiere . 

Was wir vom Experiment her wissen, gilt auch vom Menschen. Sonst 
gesunde Menschen, die aus irgend einem Grund der Milz verlustig werden, 
unterscheiden sich nicht wesentlich von anderen Menschen. Bei dieser Gelegen
heit soll daran erinnert werden, daß es auch einen angeborenen Mangel der 
Milz gibt. Hodenpyl sammelte auf Grund einer eigenen Beobachtu~ 9 Fälle 
aus der Literatur von angeborenem Milz mangel ; öfter war dies allerdings mit 
anderen Bildungsfehlern verbunden. Aus neuerer Zeit stammt eine Beobach
tung von Stern berg. 

Aus rein historischem Interesse möge erwähnt werden, daß in den Jahren 
1855-1857 die Frage zur Diskussion stand, ob man einem Menschen die 
Milz operativ entfernen darf oder nicht. K üchler und Si mon standen 
deswegen in arger Fehde, so daß man zur Schlichtung des Streites ein Fakultäts
gutachten einholte. In der Folgezeit wurde hie und da eine Milz entfernt, doch 
waren die Resultate damals so schlechte, daß man die Splenektomie ängstlich 
vermied. Auch hier hat erst die moderne Chirurgie Triumphe gefeiert. 

Der Gesamtstoffwechsel von milzlosen Tieren ist sowohl von Paton 
als auch von Verzar studiert worden. Sowohl was den gefütterten, als 
auch was den hungernden Organismus anbelangt, zeigte sich kein wesent
licher Unterschied zwischen milztragenden oder milzlosen Tieren. Auch der 
Blutgaswechsel zeigt keine wesentliche Abweichung von der Norm. Der Sauer
stoffverbrauch der normalen Milz, verglichen mit anderen Organen, würde 
ungefähr dem der ruhenden Sublingualis entsprechen. Intravenös verabfolgte 
Dextrose wird von milzlosen Tieren ebenso verbrannt wie von normalen 
Tieren. Paton und auch Marcantonio wollen bei milzlosen Tieren Poly
urien gesehen haben. Mir ist derartiges nie aufgefallen. Den Zusammenhang 
der Milz mit dem Harnsäure- und Eisenstoffwechsel werden wir noch gesondert 
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zu besprechen haben (vgl. S. 102 u. 108). Hier nur noch eine Angabe von 
Dröge. Bei milzlosen Tieren soll sich in der Asche des Gesamtorganismu8 
eine Anreicherung an Phosphor und Kalk nachweisen lassen. Die Eigenschaft 
anderer Organe, während des Hungers kleiner zu werden, teilt auch die Milz. 

Im Anschluß daran möge noch eine Beobachtung von J olly und Lewin 
Erwähnung finden: in den venösen Sinus der Milz soll bei Hungertieren 
(Meerschweinchen) eine beträchtliche. Zahl von großen Zellen zu finden sein, 
die mit Erythrocyten erfüllt sind. Ich habe an Milzen von hungernden 
Tieren (Hunden) nichts Ähnliches bemerkt. 

2. Veränderungen der Erythrocyten nach Milzexstirpation. Der Be
deutung der Milz als ein blutzerstörendes Organ hoffte man durch. Zählung 
der Erythrocyten im kreisenden Blute vor und nach der Splenektomie bei
zukommen. Zunächst geschah dies auf Veranlassung der Histologen, denn gerade 
diese haben eine hämolytische Funktion der Milz postuliert. Malassez, Picard 
und Zesas haben beim Versuche, diese Frage· zu beantworten, Blutzählungen 
im zirkulierenden Blute vorgenommen. Sie fanden, allerdings mit recht 
ungenauen Methoden, daß bei Hunden nach der Splenektomie eine vor
übergehende Verminderung der Erythrocyten und eine dauernde Abnahme 
des Hämoglobingehaltes Platz greift. Die Resultate dieser Autoren sind aber 
nicht unwidersprochen geblieben. So sahen Tizzoni und Filetti nach 
Splenektomie eher eine Zunahme des prozentischen Hämoglobingehaltes, aller
dings gleich nach der Operation. Ganz konstante Werte resp. Resultate 
konnten aber auch sie nicht erzielen. 

Pouchet benützte als Prüfstein der Milzfunktion die Regenerations
fähigkeit des Blutes nach starken Aderlässen. Ein wesentlicher Unterschied 
zwischen normalen und splenektomierten Tieren zeigte sich aber auch hier 
nicht. Ganz ähnlich lauten die Angaben von Bizzozero, Salvioli, Mo
giorami, Winogradow, Lockard Gibson und viele andere. 

Alle diese Autoren arbeiteten mit relativ ungenauen Methoden, so daß 
man glauben könnte, die Verschiedenheit der Resultate sei auf eine mangel
hafte Technik zu beziehen, und doch haben auch die exakteren Methoden keine 
wesentliche Klärung herbeüühren können. Speziell Freytag hat an einem 
großen Material und unter Zuhilfenahme exakter Hilfsmittel versucht, ver
läßliche Resultate zu gewinnen; diesel ben sind in der folgenden Tabelle 
zusammengefaßt: 

Erythrocyten Hämoglobin Leukocyten 

Normalzahl 5,50 9,42 8,18 11. Stund •. 5,55 9,77 9,85 
I. Tag nach der 2. Stunde . 5,73 10,20 10,61 

Exstirpation 3. Stunde . 5,77 10,66 10,73 
4. Stunde. 5,89 10,07 11,90 
5. Stunde. 5,68 10,00 12,00 

II. Tag. { vormittag . 5,65 10,00 12,00 
nachmittag 5,17 9,27 11,47 

III. Tag. { vormittag . 4,74 8,82 11,43 
. nachmittag 4,91 8,34 11,21 

IV. Tag 5,12 8,92 9,91 
V. Tag 5,32 8,73 9,29 

VI. Tag 5,26 9,45 9,13 
VII. Tag 5,31 9,31 0,13 

VIII. Tag 5,43 9,66 9,19 
IX. Tag 5,47 9,73 8,51 
X. Tag 5,91 9,79 8,34 
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Dieses Material berechtigt Freytag zu der Annahme einer unmittelbar 
nach der Splenektomie einsetzenden Zunahme der Erythrocyten. Es ist dies 
- wie Freytag selbst sagt - um so auffälliger, als das bei der Narkose des 
Tieres verwendete Chloralhydrat schon an und für sich die Erythrocytenzahl 
eher herabsetzt. 2-3 Tage nach der Entfernung der Milz fällt dann 
die Erythrocytenzahl, um im Laufe der nächsten 10-12 Tage zum Aus
gangsniveau zurückzukehren. Das unmittelbar nach der Operation ein
setzende Ansteigen der roten BlutzelIen ist für ihn ein Anhaltspunkt, daß 
ein blutkörperchenzerstörendes Organ durch die Splenektomie entfernt wurde. 
Schwieriger wird ihm die Deutung des darauffolgenden Erythrocytensturzes; 
er bezieht dies auf den Eisenverlust, der bei der Milzexstirpation erfolgt. 

In jüngster Zeit hat sich einerseits Dubois (ein Schüler von Asher) 
und andererseits Krumbhar, Muir und Pearce für diesen Gegenstand inter
essiert. Auch hier divergieren die Resultate. Du bois sieht nach Milzentfernung 
bei eisenreich gefütterten Kaninchen eine vorübergehende Erhöhung des Hämo
globins und der Erythrocytenzahl. Kombinierte er die Splenektomie mit Ader
lässen, so war die Erholungszeit bei splenektomierten Tieren kürzer als bei un
versehrten. Im Prinzip das Gegenteil finden Krumbhar, Muir und Pearce; 
bei splenektomierten Hunden ist die durch hämolytische Gifte oder Aderlässe her
vorgerufene Anämie viel schwerer und von längerer Dauer aIs bei normalen Tieren. 

Klemperer und Hirschfeld haben im Blute im Anschluß an Splen
ektomien beim Menschen das Auftreten von Jollykörperchen beobachtet. Port 
hat diese Frage vom experimentellen Standpunkte studiert und im Prinzipe 
dasselbe gefunden. Einmal sah er auch eine recht beträchtliche Ausschwem
mung von Erythroblasten. 

Man hat sich auch bemüht, die Milzentfernung mit Schädigungen des 
Blutes zu kombinieren, um so den Ausfall der hämopoetischen Funktion der 
Milz schärfer hervortreten zu lassen. So hat z.B. Silvestri behauptet, daß 
nach Milzexstirpation die Zahl der Erythrocyten und auch der Hämoglobin
gehalt fällt, wenn man gleichzeitig die Tiere großen Anstrengungen aussetzt. 
Paton und Goodal injizierten milz losen Tieren defibriniertes Blut und erzeugten 
damit eine experimentelle Plethora ; aber auch hier wird das Blut in gleicher 
Weise verarbeitet, d. h. die normale Erythrocytenzahl wird in gleicher Weise 
erreicht wie bei normalen Kontrolltieren. Ganz dasselbe gilt auch bezüglich 
Blutmischung bei Vergiftung mitte1st Toluylendiamin oder Phenylhydrazin. 
Bei normalen, sowie auch bei milzlosen Tieren vollzieht sich der Ausgleich 
zur Norm in gleicher Weise. Bloß bei eisenarmer Kost zeigt sich, was eben
falls Paton und Goodal feststellten, eine Differenz. Bei entmilzten Tieren, 
die mit eisenarmer Kost gefüttert wurden, trat früher eine Anämie ein als bei 
gewöhnlich gefütterten. In diesem Sinne sprechen die Autoren der Milz jeg
liche hämolytische Funktion ab und machen sie ausschließlich für den Eisen
stoffwechsel verantwortlich. Wir werden dies später noch zu diskutieren haben. 

Auf die Arbeit von Bain sind wir bereits eingegangen. über das Ver
halten der Blutplättchen nach der Splenektomie haben Port und Akyama 
Untersuchungen angestellt; sie fanden eine vorübergehende, aber immerhin 
erhebliche Vermehrung derselben. Wenn ich mich auf meine eigenen Erfah
rungen beziehe, soweit es die Veränderungen des Blutes im Experiment vor 
und nach der Splenektomie betrifft, so kann ich darüber folgendes sagen: bei 
Hunden hat die Splenektomie allein auf das Verhalten der Erythrocyten und 
des Hämoglobingehaltes nur einen minimalen Einfluß. Ähnlich wie es Freytag 
angegeben, sahen wir nur innerhalb der ersten 2-3 Tage ein leichtes Absinken; 
später waren dann wieder Werte zu beobachten, die von der Norm nicht wesent
lich abwichen. 

E pp in ger. Die hepatoliena!en ErkrankungeIl. 7 
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In einer weiteren Versuchsreihe machten wir Aderlässe bei Hunden, 
die vor ca. 14 Tagen splenektomiert wurden, und bestimmten den Zeitpunkt, 
wann die ursprünglichen Zahlen wieder erreicht waren. In ähnlicher Weise 
kombinierten wir Splenektomie und Toluylendiaminvergiftung. Ganz so wie 
es von Krumbhar, Muir und Pearce angegeben wurde, sahen wir auch in 
unseren Versuchen, daß sich die splenektomierten Tiere von der Anämie viel 
langsamer erholten als die entsprechenden gesunden Hunde. 

Wir haben gelegentlich auch die von Morawitz empfohlenen Methoden 
vor und nach der Splenektomie angewendet, die von ihm zur Prüfung ange
geben wurden, ob im zirkulierenden Blute viel oder wenig junge Erythrocyten 
vorhanden sind. Wir meinen die Methode der Sauerstoffzehrung und die zur 
Bestimmung der Nukleinphosphorsäure (vgl. S. 43). Stets gleichlautende 
Resultate haben wir nicht erhalten. 

Auf die zahlreichen Befunde beim Menschen einzugehen, halte ich nicht 
für zweckmäßig, da es sich hier fast nie um gänz gesunde Individuen gehandelt 
hat. Im wesentlichen läßt sich aber auch hier kein abschließendes Urteil fällen; 
offenbar spielen individuelle Unterschiede eine sehr große Rolle (Kre u ter, 
Küttner, Schulze). . 

Jedenfalls sind alle Angaben, die sich auf die menschliche Pathologie 
beziehen, nicht geeignet, darüber ein Urteil abzugeben, ob unter physiologischen 
Bedingungen die Milz eine hämolytische Eigenschaft besitzt oder nicht, ganz 
abgesehen von der Tatsache, daß die Schwankungen nach der Splenektomie 
auch noch von anderen Bedingungen z. B. Wechselwirkungen der Organe 
abhängig sein können. 

Als Kriterium, ob der Milz eine hämolytische Funktion zukommt oder 
nicht, hat man auch Erythrocytenzählungen sowohl in den Milzarterien als 
auch in den Venen vorgenommen; man dachte sich, daß vielleicht in den Venen 
weniger rote Blutzellen zu finden sein würden. Die ersten Untersuchungen 
dieser Art fallen in eine Zeit, wo mit Inst.rumenten gearbeitet wurde, deren 
Genauigkeit längst überholt ist. Die jüngste Arbeit ist von Gab bi (1893). 
Sie geht aber auf die eigentliche Frage nicht ein, weil nur auf Unterschiede 
zwischen Arterienblut der Peripherie und dem Blute aus der Vena hepatica resp. 
Art. hepatica geachtet wurde. Trotzdem läßt sich aus diesen Angaben der 
Schluß ableiten, daß man auf diese Weise zu keinem bindenden oder gar ein
deutigen Resultate kommen kann, das zugunsten der hämolytischen Funktion 
der normalen l\-Iilz verwertet werden könnte. 

3. Der Einfluß der Milzexstirpation auf das weiße Blutbild. Die Milz 
wurde vielfach auch als ein leukocytenbildendes Organ angesprochen. Man 
hoffte durch Zählungen der Leukocyten im zirkulierenden Blute vor und nach 
der Splenektomie darüber näheres zu erfahren. Hier zeigen sich nun in den 
Resultaten der einzelnen Untersucher dieselben Widersprüche, die wir schon 
bei den Erythrocyten konstatiert haben. Wir übergehen die älteren Angaben 
und wollen nur die sehr genauen Untersuchungen von K url off, der unter 
Ehrlich arbeitete, berücksichtigen. 

Anzahl der weißen Blutkörperchen. 

Nr. der Versuche Vor der Exstirpation I Jahr nach der 2 Jahre nach der 
Exstirpation Exstirpation 

1 10,700 14,200 18,000 
2 12,000 27,600 32,000 
4 15,000 19,200. 19,000 

Durchschnitt: 12,600 20,333 23,300 
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Vor der Operation 1 Jahr nach der 2 Jahre nach der 
Exstirpation Exstirpation 
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1 4782 3788 1969 117 4232 7568 2101 170 6570 4410 1692 5202 
2 6276 3360 2244 72 5464 16615 2980 2539 5824 20861 2288 2240 
4 6715 5250 2595 450 6568 10041 3686 96 7108 3009 2138 7543 

Die Resultate sind in dem bekannten Buche von Ehrlich über die Anämien 
zum erstenmal publiziert worden. Sein Resümee darüber lautet: Die Milz 
des Meerschweinchens scheint bei der Bildung der weißen Blutzellen nur eine 
ganz untergeordnete Rolle zu spielen. Es ist wohl anzunehmen, daß die 
fehlende Milz durch die Lymphdrüsen ersetzt werden kann. Als charakteristisch 
sieht Eh rl ich die Vermehrung der eosinophilen Zellen im zweiten Jahre 
nach der Splenektomie an; ähnlich äußert sich Audibert und Valette. Weiter 
wird als charakteristisch die Lymphocytose im Verlaufe des ersten Jahres 
beschrieben. Die Knochenmarkselemente, also vor allem die polynukleären 
Zellen, erfahren keine Änderung; ganz ähnlich äußert sich auch Port. Die 
jüngst erschienene Ar bei t von Du boi s kommt im Prinzip zu denselben Resultaten 

Eine Zeit lang galt die Milz als Bildungsstätte der mononukleären Zellen. 
In diesem Sinne sprach z. B. Tür k sogar von Splenocyten. Die Resultate 
von K urloff sprechen aber entschieden dagegen, denn auch diese Zellen 
bleiben nach der Milzentfernung prozentisch unbeeinflußt. Daß nach der Splen
ektomie im Blute Normoblasten in vermehrter Menge auftreten können, ist 
zuerst von Bucalossi erwähnt worden. 

Ein aus der menschliohen Physiologie genau beobachteter Fall, wo 
eine normale menschliche Milz entfernt werden mußte und dann die Blut
verhältnisse durch lange Zeit hindurch verfolgt wurden, ist der von 
N oguchi: es zeigte sich eine Verminderung der polynukleären neutrophylen 
Zellen bei entsprechender Vermehrung der Lymphocyten. Am Ende des ersten 
Jahres nehmen die Lymphocyten ab, und nun vermehren sich die Eosinophilen, 
die einige Jahre nach der Splenektomie ihr Maximum erreicht haben. Die 
anfängliche Verminderung der polynukleären Zellen verliert sich nach einigen 
Jahren. Ehe das normale Verhältnis wieder hergestellt erscheint, können 
5-6 Jahre vergehen. Schulze und Bayer haben im wesentlichen dasselbe 
gefunden. N oguchi betont ausdrücklich den Parallelismus zwischen seinem 
Falle und den Beobachtungen von K urloff beim Meerschweinchen. 

Es sind in der Literatur noch sehr viele Fälle mit genauen Blutunter
suchungen bekannt geworden; nachdem es sich hier aber vorwiegend um 
kranke Milzen gehandelt hat, die entfernt werden mußten, so wird man sie 
dementsprechend auch anders beurteilen müssen. Ich glaube mich daher mit 
den erwähnten Angaben begnügen zu können und erwähne nur, daß auch 
Goodall, Lovell and N oel Paton keinen Unterschied zwischen milzlosen 
und normalen Tieren bezüglich der Verdauungsleukocytose finden konnten. 

Es ist klar, daß diese verschiedenen Befunde die mannigfaltigsten Deu
tungen erfahren haben. Die Zunahme der Lymphocytose wurde vielfach mit 
einer Steigerung der Lymphopoese in Zusammenhang gebracht, bedingt durch 
die allgemeine Schwellung der Lymphdrüsen, wie sie nach Splenektomie tat
sächlich sehr häufig zu sehen ist. Natürlich wurde auch der eventuelle Ausfall 
eines Milzhormons in Erwägung gezogen (Schulze). 

7* 
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4. Milztätigkeit und Blutplättchen. Schon gelegentlich der ersten Splen
ektomien, die wir bei Fällen von perniziöser Anämie durchführen ließen, konnten 
wir nach der Operation eine beträchtliche Vermehrung der Blutplättchen im 
zirkulierenden Blute feststellen. Diese Tatsache hat dann später zur praktischen 
Konsequenz geführt, daß man sich veranlaßt gesehen hat, in Fällen die Milz zu 
exstirpieren, wo eine Neigung zu Blutungen bestand und wo die Blutplättchen 
vermindert waren. Es erscheint daher gerechtfertigt, sich die Frage vor
zulegen, was haben die Blutplättchen mit der Milz zu tun ~ Foa und Carbone 
und fast gleichzeitig auch Aschoff konnten sich von dem Vorkommen von 
Blutplättchen in der Milz überzeugen. Nachdem sich dieselben weder im Knochen
marke noch in den Lymphdrüsen nachweisen lassen, so trat ein Teil der Autoren 
für eine Entstehung der Blutplättchen in der Milz ein. Mit dieser Annahme 
stand die Tatsache in Widerspruch, daß nach der Splenektomie bei den Versuchs
tieren die Blutplättchen nicht verschwinden. Wie man sich bei den Sektionen 
dieser Tiere überzeugen konnte, waren dafür nicht etwa akzessorische Milzen 
verantwortlich, die vielleicht nach der Splenektomie für die exstirpierte Milz 
vikariierend eingetreten wären. Das Merwürdige, was sich nun ergibt, ist jetzt 
das Vorkommen von Blutplättchen in der Leber, in den Lymphdrüsen und 
im Knochenmarke. Dieser Befund läßt wohl nur die Deutung zu, daß die Milz 
nicht die Bildungsstätte der Blutplättchen ist, sondern daß sie hier wahrschein
lich zerstört werden dürften. Geht die physiologische Untergangsstelle verloren, 
so treten wahrscheinlich andere Organe dafür vikariierend ein. So kann man 
wenigstens die Tatsache deuten, daß nach der Milzentfernung die Blutplättchen 
in Leber, Lymphdrüsen und Knochenmark zu finden sind, wo sie doch physio
logisch nicht vorzukommen pflegen. 

Diese Befunde mahnen uns daran, daß in der Milz nicht nur die Erythro
cyten ihre Laufbahn beschließen, sondern vermutlich auch die Blutplättchen. 
Daß wahrscheinlich auch gelegentlich die Leukocyten in der Milz zugrunde 
gehen, haben wir ebenfalls schon betont. Auf die thrombolytische Funktion 
der Milz hat in letzter Zeit besonders Kaznelson hingewiesen. 

5. Der Einfluß der Splenektomie auf die Gallenfarbstoffausscheidung. 
Um die Frage zu entscheiden, ob durch die Milzentfernung die Zerstörung 
der roten Blutkörperchen gesteigert oder herabgesetzt wird, hat Pugliese 
den Einfluß der Splenektomie auf die Gallenfarbstoffausscheidung studiert. 
Nachdem er finden konnte, daß die Gallenfarbstoffmenge, die aus einer Fistel 
fließt, nach der Milzexstirpation fast auf die Hälfte herabsinkt, erklärte 
Pugliese, daß die Milz zunächst nicht als hämolytisches Organ in Frage 
kommt, sondern daß ihr nur die Aufgabe obliegt, zerstörungsreife rote Blut
zellen abzufangen, zu sammeln und sie allmählich der Leber zuzuführen. Eine 
ähnliche Versuchsanordnung, wie sie von Pugliese gewählt wurde, hatte 
schon vor ihm SchindeIer (1870) gewählt. 

Diese sehr wichtige Entdeckung schien erschüttert, als Paulescu ähnliche 
Versuche anstellte und sich dabei von der Richtigkeit der.Angaben von Pugliese 
nicht überzeugen konnte. Pugliese hat dagegen Stellung genommen. Vor 
allem hat Paulescu nur die prozentische Zusammensetzung der Galle und 
nicht die absolute Tagesmenge bestimmt. In der Folge haben sich mit derselben 
Frage Charrin et Moussu beschäftigt; ihre Resultate stimmen im wesentlichen 
mit denen von Pugliese überein; die Menge des Gallenpigmentes ist 
bei entmilzten Tieren geringer· als bei normalen Kontrolltieren. 
Besonders deutliche Unterschiede zwischen normalen und milzlosen Tieren 
zeigten sich beim Meerschweinchen. (Gauckler.) 

Wir selbst haben uns mit dieser Frage eingehend beschäftigt. Die Versuchs
anordnung, die von uns gewählt wurde, dürfte genauer sein als die der anderen 
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Autoren, als wir zur quantitativen Farbstoffbestimmung uns nicht nur der rein 
kolorimetrischen Bestimmung bedienten, sondern exakte spektrophotometrische 
Analysen vornahmen. Ohne hier alle Zahlen anführen zu wollen, sei kurz 
folgendes resümiert. Bei manchen Hunden lassen sich ganz so, wie es von 
Pugliese behauptet wurde, gewaltige Unterschiede in der Farbstoffausscheidung 
vor und nach der Milzexstirpation feststellen; in manchen Fällen sind aber 
die Unterschiede so minimal, daß man sie fast völlig vernachläRsigen könnte, 
oder die Werte sind überhaupt dieselben geblieben. Wir sind überzeugt, daß 
die Unterschiede ausschließlich in der Beschaffenheit der Milz selbst zu suchen 
sind. Wir werden an Hand unseres Schemas zu erläutern haben (vgl. S. 23), daß 
der Milz - unserer Ansicht nach - nur dann eine hämolytische Eigen
schaft zukommen dürfte, wenn rote Blutkörperchen auch durch die Billroth
sehen Stränge fließen müssen, während bei der Passage des Blutes durch 
die Milzkapillaren selbst sich kaum Gelegenheit für eine makrophage Tätig
keit bietet. Nun sind schon bei der histologischen Untersuchung der unter
schiedlichen Hundemilzen so enorme Unterschiede im Blutreichtum der Milz
pulpa zu finden, daß man es versteht, wenn manche Histologen die Anwesen
heit von Erythrocyten in der Milzpulpa überhaupt leugnen. Ich glaube, es 
werden sich daher in der Bilirubinausscheidung durch die Galle große Unter
schiede ergeben müssen, je nachdem, ob vor der Splenektomie die Milz tat
sächlich hämolytisch tätig war oder nicht. Die Milz scheint ja nicht das 
einzige Organ zu sein, welches mit der Hämolyse in Zusammenhang steht; 
wenn sie sich aber ante splenectomiam Blut andauend betätigt hat, dann 
wird sich dies nach der Milzexstirpation auch durch eine Verminderung der 
Gallenfarbstoffmenge in der Galle bemerkbar machen. In manchen Fällen, 
wo wir auf die histologischen Verhältnisse der Milz, die bei Gallenfisteltieren 
entfernt wurden, geachtet haben, scheint tatsächlich ein solcher Unterschied 
bestanden zu haben. 

Zur Illustration des Gesagten möge folgendes Beispiel dienen: es betrifft 
einen sehr großen Hund (33-34 kg), bei dem wir eine Gallenfistel angelegt 
hatten, um den Einfluß der Splenektomie zu studieren. Im Gegensatz zu 
anderen Versuchen war hier nur ein sehr geringer Ausschlag im Sinne einer 
Gallenfarbstoffverminderung zu bemerken. 

Datum Gallen-
menge 

Farbstoff-
menge Cholesterin 

2. V. 94 0,0387 
3. V. 90 0,0206 0,011 
4. V. 90 0,0287 0,013 
5. V. 

I 
88 0,0300 i 0,014 

6. V. Splenektomie 
--1-- ------------ -_.-

60 0,0223 i 7. V. i Nicht 8. V. 78 0,0290 I wägbare 9. V. 60 0,0157 
! , Spuren 10. V. 100 0,0208 
I 

Wir haben die herausgenommene Milz auch histologisch untersucht und 
fanden innerhalb des Milzparenchyms nur ganz vereinzelte Erythrocyten. 

In einem der vorangehenden Abschnitte haben wir erwähnt, daß die 
verschiedenen Autoren zu ganz divergenten Resultaten gekommen sind, als 
sie sich für die Veränderungen des roten Blutbildes vor und nach der Splen
ektomie interessiert hatten. Auf eine Deutung haben wir uns nicht einge-
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lassen; es ist möglich, daß auch hier das Verhalten der Milz von Bedeutung 
gewesen sein mag; wenn zur Zeit der Splenektomie die Milz sehr blutreich war, 
dann ist es möglich, daß der Wegfall dieses Organes für das Verhalten des roten 
Blutbildes von ganz anderem Einfluß gewesen sein mußte, als wenn z. B. die 
rote Pulpa frei von Erythrocyten war. 

6. Milz und Purinstoffwechsel. Untersuchungen von K urloff und die vieler 
anderer Autoren beschäftigten sich mit dem Einfluß der Milz auf die Bildung 
der weißen Blutzellen. Die gegenteilige Frage, ob nämlich die Milz nicht auch 
Leukocyten zerstört, daß also der Milz nicht nur ein deletärer Einfluß auf die 
roten, sondern auch auf die weißen Blutzellen zukommt, ist nur selten 
diskutiert worden. Damit beschäftigen sich nur die Arbeiten von Horba
z ce fs ki. Bekanntlich liegt die Schwierigkeit darin, auch hier ein ent
sprechendes Maß zn finden. Es schien daher am zweckmäßigsten, sich an 
die Harnsäureausscheidung zu halten. Wenn man aber bedenkt, daß das End
produkt jedes Zellkernes ein Purin sein könnte, so wird natürlich das Maß ein sehr 
unverläßliches, ganz abgesehen von der weiteren Tatsache, daß ja die Harnsäure 

15 kg Gesamt- Allantoin N 

I. 9,60 I 0,29 
II. . 10,50 0,222 
1. Hunger 9,420 0,202 
2. Hunger 5,070 0,192 
3. Hunger 4,578 0,142 

i 
Splenektomie 

I. 7,042 0.25 
Il .. 6,872 0,215 
1. Hunger 5,81 0,150 
2. Hunger 4,34 0,110 
3. Hun er 7 2 102 g 3, 8 0, 

I. 3,29 0,224 
II .. 3,251i 0,216 
1. Hunger 2,245 0,196 
2. Hunger 2,235 0,192 
3. Hunger 2,10 0,189 

Splenektomie 

I. 3,4 I 0,220 
II .. 3,26 0,214 
1. Hunger 2,940 0,210 
2. Hunger 2,80 0,192 
3. Hunger 2,345 0,190 

I. 6,12 0,172 
II .. 6,38 0,188 
1. Hunger 2,595 0,160 
2. Hunger 1,295 0,150 
3. Hunger 1,276 0,142 

Splenektomie 

1. 8,75 I 0,182 
II .. 6,42 I 0,154 
1. Hunger 3,57 0,147 
2. Hunger 1,81 0,142 
3. Hunger 1A2 0,136 

i 
j 

I 

Harn-
säure 

0,026 
0,0315 
0,0215 
0,020 
.(),022 

0,0119 
0,016 
0,0145 
0,0058 
00038 

0,0046 
0,0042 
0,0038 
0,0035 
0,0028 

0,0028 
0,0048 
0'0036 
0,0018 
0,0016 

0,0053 
0,0055 
0,005 
0,0043 
0,0043 

0,0049 
0,0042 
0,0039 
0.0035 
O,0031i 

I 

I 
I 
I 

Purin- I basen 

0,026 
0,030 
0,015 
0,012 
0,021 

0,0065 
0,005 
0,009 
0,009 

° ,0076 I 
0,014 
0,0135 
0,012 
0,0599 
0,0080 

0,012 
0,014 
0,011 
0,009 
0,0085 

0,0028 
0,0031 
0,0026 
0,0013 
0,0016 

0,0022 
0,0018 
0,0016 
0,0014 
0,0014 

11 

I. 
Normaler ausgewachsener 

Hund. 15 kg. 

, II. 
Junger wachsender Hund 

7 kg 

UI. 
Normaler a.usgewa.chsener 

Hund. 9 kg. 
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nicht einmal ein Endprodukt darstellt, sondern noch weiter verbrannt werden 
kann. Wir besitzen also hier kein Analogon, wie es vielleicht das 
Uro bilin für die Mauserung des Hämoglo bins darstellt. Wir haben 
trotzdem die Frage bei Hunden zu lösen versucht und den Purinstoffwechsel 
einschließlich der Allantoinausscheidung vor und nach der Splenektomie unter
suchen lassen. Die folgenden Daten entstammen einer Arbeit von Kraus, 
die demnächst zur Publikation gelangt. Der Grund, warum wir uns mit 
dieser Frage beschäftigten, war der, weil wir uns beim Studium der unter
schiedlichen hepato-lienalen Erkrankungen davon überzeugen konnten, daß 
der ursprünglich hohe Harnsäurewert unter dem Einflusse der Splenektomie 
bedeutend geringer wurde. 

Um möglichst eindeutige Resultate zu erhalten, haben wir den Purin
stoffwechsel während einer 3tägigen Hungerperiode studiert. Revidiert man 
die Purinwerte vor und nach der Splenektomie, so fällt auf, daß sich das pro
zentuelle Verhältnis des Purinstickstoffes gegenüber dem Gesamt-N. im Hunger
zustande in dem Sinne ändert, daß es im Verhältnis zu den Normaltagen 
stark in die Höhe geht. Die Ursache liegt wohl darin, daß zwar der Ge
samt-N. im Hunger heruntergeht, während der Purinwert, weil er eine kon
stante Größe darstellt, sich im Hungerzustande nicht wesentlich ändert. Naeh 
der Milzentfernung liegen die Verhältnisse doch anders. Hier geht im Hunger
zustande nicht nur der Gesamt-N. zurück, sondern auch die Purinwerte zeigen 
geringere Werte. Am deutlichsten ist dieser Unterschied bei Hund III zu 
verfolgen: vor der Exstirpation 0,188-0,142 g Allantoin, nach der Splen
ektomie 0,182-0,136 g. Vielleicht sind die Verhältnisse beim jungen wachsen
den Organismus besonders ungünstig, nachdem sich hier nur sehr geringe 
Differenzen zeigen. 

Ohne uns hier im Sinne einer sicheren Zerstörung von Leukocyten in 
der Milz aussprechen zu wollen, soll nur auf gewisse histologische Verände
rungen hingewiesen werden. Speziell Benda hat sogenannte tingihle Körper
chen in der Milz beschrieben und sie als phagocytierte und bereits fast ver
daute Leukocyten beschrieben. Im übrigen werden wir auf diese Frage 
noch später zu sprechen kommen. Jedenfalls möchte ich es für nicht 
unwahrscheinlich halten, daß in der Milz unter gewissen Bedin
gungen den Leukocyten ein ähnliches Los zukommen dürfte, wie 
wir es für die Erythrocyten wohl ganz sicher annehmen müssen. 

Nur kurz soll hier die Bedeutung der Milz als leukopoetisches Organ 
gestreift werden. Über die Tatsache, daß in ihr sowohl kleine als auch große 
lymphocytäre Elemente gebildet werden können, besteht wohl kein Zweifel. 
Es war ja bereits den älteren Autoren, z. B. Vierordt, Koelliker, Frey, 
Funke bekannt, wie enorm reich das Milzvenenblut im Verhältnis zu den 
anderen Organvenen an weißen Blutzellen sein kann. Die Bildungs~tätte 
der Lymphocyten ist wohl der Milzfollikel ; von hier dürften dieselben auf dem 
Umwege der roten Pulpa in die Blutzirkulation gelangen (Weidenreich). 
Nachdem in der Milz auch Myelocyten gefunden wurden, so ist auch an die Mög
lichkeit einer solchen Bildung - 'llierdings unter pathologischen Bedingungen -
zu denken. 

7. Wie erfolgt die Hämolyse in der ~liIz? Auf das Bestehen einer 
blutzerstörenden Wirkung der Milz ist besonders von seiten der Pathologen 
Wert gelegt worden. Die Physiologen haben sich damit nur sehr wenig 
beschäftigt. Es galt nun, den Zusammenhang zwischen Milztätigkeit und 
Hämolyse irgendwie zu erklären. Von zwei Vorstellungen haben sich die 
Theorien, die sich damit beschäftigt haben, leiten lassen: die eine postuliert 
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die Intervention eines aktiven zellulären Vorganges, die andere glaubt der Milz 
chemische Funktionen zusprechen zu müssen. 

a) Durch Phagocytose. Schon Koelliker und Ecker haben eine 
aktive Zelltätigkeit bei der Zerstörung der roten Blutzellen in der Milz ange
nommen. Ihre Lehre ist dann von Metschnikoff wieder aufgegriffen wor
den. Die globuliferen Zellen im Sinne von Koelliker heißen jetzt seit 
Metschnikoff Makrophagen. Innerhalb dieser Zelle fungiert die Makrozytase, 
die gefressene Erythrocyten totfl,l zerstören kann. Ursprünglich dachte sich 
Metschnikoff die Tätigkeit seiner Makrophagen bloß gegen geschädigte Ery
throcyten gerichtet. Im Gegensatz zu dieser passiven Hämolyse, wie sie H un ter 
nennt, wird auch mit der Existenz eines aktiven Vorganges gerechnet; also 
die Milz soll eine hämolytis9he Tätigkeit gegenüber roten Blutzellen entfalt~n, 
die eigentlich noch nicht reil für den Untergang sind, sondern die die Milz
gefäße nur zufällig verlassen haben. 

Es existiert nun eine Tatsache, die speziell der Theorie von der Bedeu
tung der Makrophagen einige Schwierigkeiten bereitet; wir werden sowohl 
bei der experimentellen Toluylendiaminvergiltung als auch beim menschlichen 
hämolytischen Ikterus in der Milz selten Erythrophagen sehen, während z. B. 
beim Ikterus, wie er durch intravenöse Injektion von Aqua destillata zu erzielen 
ist, Makrophagen beladen mit roten Blutkörperchen in großer Menge vorzu
kommen pflegen. Vielleicht richtet sich die Tätigkeit der Erythrophagen 
tatsächlich nur gegen schon geschädigte rote Blutzellen (also z. B. gegenüber 
den durch Aqua destillata veränderten Zellen). 

Wie man sich nun die hämolytische Tätigkeit der Pulpazellen vorstellen 
soll, ohne daß es zu einer Phagocytose kommt, darüber existieren keine klaren 
Vorstellungen. Möglicherweise genügt schon der bloße Kontakt mit den lympho
iden Zellen, daß die roten Blutzellen für den Untergang reif werden. Grawitz 
hat diese Vorgänge mit dem allerdings nichtssagenden Worte Plasmotropismus 
bezeichnet. In jüngster Zeit hat sich für die Bedeutung der Erythrophagen 
besonders Lintvarev interessiert. Nach seiner Ansicht besorgen die Erythro
phagen nicht nur die Phagocytose der Erythrocyten innerhalb der Milz, sondern 
sie sollen auch die normalen Regenerationsprozesse des Blutes besorgen. Ein Teil 
der Erythrophagen kann in der Milz selbst der Zerstörung anheimfallen, zum 
größeren Teil können sie aber durch den Blutstrom in die Leber verschleppt 
werden, wo sie erst definitiv zerfallen. 

b) Durch Lysine. Diese und ähnliche überlegungen waren nun An
laß, in der Milz nach chemisch faßbaren Hämolysinen zu suchen. Um sich 
von der Anwesenheit solcher Hämolysine in der Milz zu überzeugen, hat man 
die unterschiedlichen Milzextrakte auf Erythrocyten ein wirken lassen. Als 
Maß galt entweder die Hämolyse selbst oder eine Verminderung der Resistenz. 
Zuerst war es wiederum Metschnikoff, der in der Milz von Meerschweinchen 
eine Substanz gefunden haben wollte, welche die Erythrocyten der Gans lösen 
konnte. Aber auch andere Organextrakte teilen diese Eigenschaft mit der 
Milz, z. B. Mesenteriallymphdrüsen; dagegen sollen Pankreas, Speicheldrüse, 
Knochenmark und Leber nicht die geringste hämolytische Eigenschaft besitzen. 
Diese Hämolysine sollen nach Erwärmen auf 56° unwirksam werden. Schi
bayama hat im wesentlichen die Ergebnisse von Metschnikoff bestätigen 
können; er war aber eigentlich der einzige, der noch positive Resultate fand, 
denn andere Nachuntersucher, z. B. Klein, Korschun, Morgenroth, Con
radi, Landsteiner und Donath haben stets nur negative Resultate erzielt. 

Klärung brachte erst eine Untersuchungsreihe von Levaditi. Er machte 
nämlich auf den Unterschied aufmerksam, ob man ganz frische Organe nimmt oder 
Extrakte, die von Tieren stammen, die schon länger tot waren. Die Extraits 
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tardifs haben eine ausgesprochene Wirksamkeit, die den Extraits rapides fehlt. 
Die hämolysierenden Substanzen resultieren aus Phänomenen einer sekundären 
Autolyse. Levaditi denkt an die Entstehung von niederen Fettsäuren. No
guchi glaubt die Hämolyse auf eine Seifenwirkung zurückführen zu müssen. Mit 
der Frage, ob tatsächlich in der Milz chemisch faßbare Hämolysine sind, haben 
sich noch viele andere Pathologen beschäftigt. Zu sicheren Resultaten ist man 
aber nicht gekommen. Speziell Achard ist nach vielen Untersuchungen zu 
der Überzeugung gekommen, daß in der normalen Milz wohl kaum echte 
Hämolysine, sondern höchstens unspezifische Lipoide vorkommen, die neben 
anderen Eigenschaften auch eine geringe hämolytische besitzen können. Es 
erscheint daher nicht wahrscheinlich, daß die normale Milz Hämolysine in 
größerer Menge beherbergt oder produziert, die ähnlich wirken sollen wie 
Hämolysine in vitro. 

c) Änderung der Resistenz. Wir haben gesagt, eine weitere Methode, 
um zu sehen, ob die Erythrocyten auf ihrem Wege durch die Milz gleichsam nur 
angedaut werden, ist die Prüfung der Resistenz. Zwei Tatsachen sind es, die 
an Beziehungen zwischen Milztätigkeit und osmotischer Resistenz der roten 
Blutzellen denken lassen: 1. Die Zunahme der Resistenz nach der Milzex
stirpation und 2. der außerordentlich günstige Erfolg der Splenektomie beim 
hämolytischen Ikterus, der mit HerabsetzUJlg der normalen Fragilität einhergeht. 
Speziell das letztere Moment war der Grund, warum vielfach an die Möglichkeit 
gedacht wurde, daß die Resistenzherabsetzung gleichsam die einleitende Vorbe
dingung für eine später an einer anderen Stelle zu erfolgende Hämolyse bedeute. 
Neben dieser Theorie, daß also die Herabsetzung der Resistenz die Folge der Milz
tätigkeit sei, fehlte es nicht an Stimmen, die wieder umgekehrt sagten, das 
Primäre ist die verminderte Resistenz, und der Milztumor ist nur sekundär, 
also spodogen. Direkte Beweise dafür, daß tatsächlich die verminderte Resi
stenz der Hämolyse der roten Blutzellen vorausgeht, hat man natürlich nicht, 
weswegen auch die Anschauung jener Autoren schwer zu entkräften ist, daß 
die osmotische Resistenzherabsetzung überhaupt nichts mit der Hämolyse zu 
tun hat, sondern bloß ein begleitendes Symptom der eigentlichen Milzhämolyse 
darstellt (Gi! bert). Während man im Anfang über diese Frage rein theoretisch 
diskutierte, bekam dieser Gegenstand durch die Untersuchungen von Botazzi 
eine gewisse Basis, denn von ihm stammt die Angabe, daß die Resistenz der 
roten Blutzellen nach der Splenektomie steigt. 

Dominici sah ähnliches bei Kaninchen. Die Sache ist aber nicht un
widersprochen geblieben, z. B. von Pugliese und Luzzatti, ebenso auch von 
Brisaud und Bauer. In neuerer Zeit haben sich Pel, Port und Pearce 
mit dieser Frage beschäftigt und im wesentlichen den alten Angaben von Bot
tazzi zugestimmt. Wir geben zuerst eine zusammenfassende Tabelle aus der 
Arbeit von Pel: 

Durchschnittliche Konzentration der NaCI.lösung, 
Anfang der Hämolyse sichtbar wird .. . . . 

Durchschnittliche Konzentration der Na-CI-lösung, 
komplette Hämolyse erzeugt . . . _ 

in welcher der 

welche gerade 

I Normal 

0,42 % 

0,30 % 

I Entmilzt 

I 

0,35% 

0,23% 

Die Versuche sind an Hunden durchgeführt worden. Nach der Splen
ektomie nimmt die Resistenz allmählich zu, bis sie nach 2 Monaten eine bestimmte 
Höhe erreicht hat, welche sie während läng~rer Zeit behauptet. Die Ursache 
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der Verschiebung der Resistenz liegt nicht im Serum, nachdem sich dieselben 
Ergebnisse auch bei gewaschenen roten Blutzellen konstatieren lasse~. 

Pearce und seine Mitarbeiter sahen eine Steigerung der ResIstenz der 
roten Blutkörperchen auch gegenüber hämolytischen Sera. Im übrigen be
stätigen sie die Angaben von Pel und Bottazzi. Die Resistenzvermehrung 
ist noch nach einem Jahre nach der Entfernung der Milz nachweisbar. 
Interessant ist eine Angabe von Krumbhaar: gibt man nämlich einem Tier, 
das eine erhöhte Resistenz zeigt, einmal ein hämolytisches Immunserum, so 
bleibt die Resistenz längere Zeit herabgesetzt. Ähnlich ist es auch bei nor
malen Tieren, nur ist der Zustand kein so lange anhaltender wie bei entmiIzten 
Tieren. Nachdem man im großen Netze die Vorstufen von kleinen Neben
milzen sieht, so wurden ähnliche Versuche bei gleichzeitiger Entfernung des 
Omentum gemacht; ein wesentlicher Unterschied hat sich dabei nicht gezeigt. 

Hierher gehört auch die wichtige Beobachtung von Chalier und Char let, 
die ich persönlich bestätigen konnte, daß die Erythrocyten der Milzvene eine 
geringere Resistenz zeigen als die aus der MiIzarterie. Dies ist also eigentlich 
die einzige faßbare Tatsache, die im Sinne einer zerstörenden Tätigkeit der 
Milz spricht, vorausgesetzt, daß die Resistenzherabsetzung als ein einleitender 
Vorgang der Erythrocytenzerstörung aufgefaßt werden kann (vgl. S. 57). 

Die Versuche von Troisier an Erythrocyten, die aus einem traumatischen 
Hämatothorax gewonnen wurden, sind auch für die Milz übernommen worden. 
Zu einem abschließenden Resultate haben sie jedoch nicht geführt. 

Jedenfalls gewinnt man auf Grund dieser unterschiedlichen Angaben die 
überzeugung, daß der Vorgang der lienalen Hämolyse noch nicht 
geklärt ist. Viel spricht für eine zelluläre Tätigkeit der Milz;. wie 
sich die einzelnen Autoren die Hämolyse in pathologischen Milzen vorstellen, 
werden wir noch später zu besprechen haben. 

8. Wie kann die Milzlunktion nach Splenektomie ersetzt werden 1 Eine 
oft diskutierte Frage ist die: Wie wird die fehlende Milz ersetzt 1 Zuerst 
hat Tizzoni und nach ihm Kostjurin bemerkt, daß im großen Netze 
phagocytäre Zellen vorkommen. Da er nun sah, daß nach Splenektomie 
im großen Netze kleine milzähnliche Knötchen aufschießen können, so denkt 
er an einen ursächlichen Zusammenhang zwischen diesen Zellen und den nach 
der Milzentfernung auftretenden kleinen Milzchen. Freytag hat in letzter 
Zeit diese Frage genauer studiert. Nimmt man Kaninchen die Milz weg, so 
werden in der Gegend der großen Kurvatur des Magens und am Übergange 
von Dünndarm zum Kolon die Lymphdrüsen rot und nehmen an Größe zu. 
Außerdem entwickeln sich 1/2 cm von der Stelle entfernt, wo die exstirpierte 
Milz gelegen war, rote Lymphknoten. Diese Knoten entwickeln sich aus dem 
Netze, und zwar scheinbar aus präformierten Anlagen (cf. Tizzoni). Die Zeit, 
in welcher die Milztätigkeit wieder ersetzt ist, beträgt nach Freytag ungefähr 
5-6 Wochen. 

Im Anschluß daran ist die Beobachtung von Faltin zu erwähnen. Er 
fand bei einem Patienten, dem er vor 6 Jahren die Milz wegen Ruptur ent
fernen mußte, anläßlich einer neuerlichen Laparotomie, daß das ganze Peri
toneum von zahlreichen blauroten, subserös gelagerten weichen Knötchen 
von Erbsen- bis Kirschengröße übersäet war. Diese Knötchen zeigten milz
artiges Aussehen und auch mikroskopisch ähnelte ihr Bau sehr dem der 
Milz (z. B. fanden sich Bilder, die mit Malpighi sehen Knötchen fast zu 
verwechseln waren. Zwischen den lymphoiden Zellen, aus denen diese 
Gebilde hauptsächlich bestanden, lagen zahlreiche Erythrocyten). Der Autor 
hält diese Gebilde entweder für neugebildete Milzen oder für Hämolymph
drüsen, die bei Wegfall der Milz stark hypertrophierten. 
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Gar so einfach scheint jedoch die Sache nicht zu sein; studiert man 
die Arbeit von Stubenrauch, so ist vor allem auch an einen Zusammenhang 
zwischen Ruptur der Milz und Bildung dieser Knötchen zu denken. Denn 
nach bloßer Milzexstirpation hat er ähnliches niemals gesehen. Scheinbar 
sprengen sich anläßlich einer Milzruptur einzelne Partikelchen aus dem Organe 
ab, fassen im Peritoneum Boden und entwickeln sich zu den multiplen Milz
knötchen. Stubenrauch konnte auch über entsprechende Experimente 
berichten. Im Einklang damit steht auch die Angabe von Port, der bei 
Kaninchen nach Milzexstirpation weder ein Aufschießen von neuen Milzen, 
noch. ein vikariierendes Eintreten der Lymphdrüsen sah. Er meint deshalb, 
daß die Milz im postembryonalen Leben keine besondere Bedeutung haben 
dürfte. 

Mit den Resultaten von S tub e n rau c h decken sich auch meine Er
fahrungen. Ich habe in zahlreichen Fällen Gelegenheit gehabt, Sektionen 
bei entmilzten Tieren - auch einige Male I-P/2 Jahre nach der Operation -
durchzuführen; eine Bildung von versprengten neuen Milzen im Sinne von 
Fal tin habe ich nie gesehen; dagegen scheinen bei Hunden die retroperi
tonealen Lymphdrüsen fast immer an Größe und auch an Blutreichturn zu
zunehmen. 

9. Wechselwirkungen zwischen Milzfunktion und Knochenmarkstätig
keit. Wir müssen an dieser Stelle noch einiger Tatsachen gedenken, die uns das 
Verständnis der Milzfunktion näher rücken können. Es ist vielfach die Mög
lichkeit einer physiologischen Knochenmarksreizung diskutiert worden und 
speziell, ob daran die Milz beteiligt ist. Bis jetzt scheint dieses Kapitel noch 
ganz ungelöst zu sein. 

Was zunächst die :Frage einer Knochenmarksreizung ganz im allgemeinen 
betrifft, so wäre darüber folgendes zu sagen. Carnot gibt an, daß im Serum von 
durch Aderlaß künstlich anämisch gemachten Hunden eine Substanz zu finden 
sei, die imstande sein soll, bei sonst gesunden Tieren eine Polycythämie zu er
zeugen. Dieser Grundversuch ist aber nicht unwidersprochen geblieben. Speziell 
durch Gibelli ist gezeigt worden, wie unsicher die Erfolge sind. Kepinow 
hat nun behauptet, daß man auch dann eine experimentelle Polycythämie 
erzeugen kann, wenn man Tieren Lipoide von :roten Blutkörperchen injiziert. 
Thomas und Lebert, die diese Versuche bestätigen konnten, sahen die 
wirksame Substanz in Cholesterinderivaten. Daß gerade bei Anämien große 
Schwankungen in der Quantität der Lipoide im Blute vorkommen, lehren Ver
suche von Iscovescu. Bei Aderlaßanämie kommt es zu keiner Vermehrung 
der Lipoide des Blutes, dagegen zu einer reichlichen Vermehrung derselben, wenn 
man die Tiere durch Hämolytica, z. B. Toluylendiamin, anämisch gemacht hat. 
Solche überlegungen mögen vielleicht auch der Grund gewesen sein, warum 
Ri tz vermutete, daß die schnellere Regeneration der Blutzellen bei Gift
anämien dadurch zu erklären sei, daß in der Blutbahn selbst zerfallene Ery
throcyten das Material zur Neubildung roter Blutkörperchen liefern oder 
vielleicht als Reiz für die blutkörperchenbildenden Organe dienen. 

Wenn man bedenkt, daß auf Grund klinischer Erfahrungen das Eisen 
vielleicht ein knochenmarkreizendes Mittel darstellt, so wird man den Angaben 
von Burow und GIikin besondere Aufmerksamkeit schenken müssen. Speziell 
Burow hat aus der Milz mehrere eisenhaltige Lipoide darstellen können, und es 
wäre doch mit der Möglichkeit zu rechnen, daß gerade diese Körper den phy
siologischen Knochenmarksreiz darstellen (vgl. S. 66). Ca p e z z u 0 I i und S a t t 0 

haben aus der Milz eisenhaltigeNukleoproteide darstellen können. InFort~etzung 
der Arbeiten von Carnot geht Snapper noch einen Schritt weiter und stellt 
sich vor, daß im Gefolge eines Aderlasses außerdem noch rote Blutkörperchen 
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zugrunde gehen, um Material für den Aufbau von neuen Erythrocyten zu 
liefern; dabei soIlen entsprechend dem Weigertsehen Gesetze viel mehr 
Zellen gebildet werden, als ursprünglich zerstört wurden. 

Von Versuchen älteren Datums wären die von Danilewsky und Selensky 
anzuführen. Gibt man Infuse von Knochenmark oder Milz - teils subkutan, 
teils intraperitoneal -, so nehmen die Erythrocyten an Zahl zu. Vielleicht 
gaben gerade diese Versuche Anlaß, eine Knochenmarksorganotherapie bei 
Anämien zu versuchen. Pitts und Ballance haben nach Splenektomie -
allerdings nach Milzruptur - auf diese Weise sehr gute Erfolge mit diesem 
Verfahren erzielt. 

Für eine wechselseitige innige Beziehung von Milztätigkeit und Knochen
marksfunktion ist in letzter Zeit besonders E. Frank eingetreten. Die 
Fühlungnahme beider Organe soll durch ein Hormon aufrecht erhalten werden, 
das von der Milz produziert wird. Diese Leukosplenine sollen einen hemmen
den Einfluß auf die Knochenmarkstätigkeit entwickeln; den günstigen Einfluß, 
den gelegentlich die Splenektomie bei manchen Formen von Anämie hat, will 
Frank auf den Fortfall dieser Hormone bezogen wissen. Auch Klemperer 
und Hirschfeld, ebenso auch in früherer Zeit Banti und Isaac haben in 
ähnlicher Weise zu dieser Frage Stellung genommen. Nachdem es sich hier vor
wiegend um die Deutung pathologischer Prozesse handelt, wollen wir uns mit 
dieser Frage erst in einem späteren Kapitel befassen. 

J edenfaIls gewinnt man den Eindruck, daß es sich hier zunächst um rein 
spekulative Betrachtungen handelt, die erst den Wert einer Theorie für sich 
in Anspruch nehmen können, sobald sie sich auf irgendwelche physiologische 
Tatsachen stützen können. 

10. Bedeutung der Milz für den Eisenstoffwechsel. Der Eisenreichtum 
der Milz ist bereits eine lange bekannte Tatsache (Oidtmann, Nasse). So 
enthält der Trockenrückstand der Milz z. B. eines alten Pferdes 5 % Eisen. 
Es ist klar, daß man über diese Tatsache viel diskutiert hat und daß gerade 
deswegen der Blutstoffwechsel in die Milz verlegt wurde. Die ältere Literatur 
über diesen Gegenstand hat Seemann zusammengefaßt. Er hat selbst Eisen
analysen in der Milz bei unterschiedlichen Tieren unter den verschiedensten 
Lebensbedingungen ausgeführt. Die Resultate seiner Analysen faßt er in 
folgender Tabelle zusammen: 

10-100 cm lange Foeten 
1-20 Wochen alte Tiere 
Ochsen ....... . 
Kühe ........ . 

0,7% 
0,5 " 
4,6 " 

21-24 " 

Eisen des Trockenrückstandes 

" 

" 
Seine Beobachtungen und die Resultate der Literatur zusammenfassend 

spricht sich See mann über die Bedeutung der Milz als eisenführendes Organ 
folgendermaßen aus: Es besteht die Möglichkeit, daß die Zerstörung des Blut
farbstoffes bis zum Bilirubin sich in der Norm nicht allein in der Leber abspielt, 
sondern daß ihr unfertige, aber größtenteils eisenfreie Bruchstücke des 
Hämoglobinmoleküls zugeführt werden, während die Eisenkomponente an 
anderen SteIlen, nämlich in der Milz und in den für sie eintretenden Organen 
zurückbehalten wird. 

Diese Beo bachtungen mögen wohl für A sh e r die Veranlassung gewesen sein, 
dem Problem nach einem Zusammenhang von Milz und Eisenstoffwechsel 
besondere Aufmerksamkeit zuzuwenden. Die Versuche, die Asher gemeinsam 
mit Großenbacher, Vogel und Sollberger ausführte, haben in die Eisen
frage vielfach Licht gebracht. Vor allem wurde festgestellt, daß die tägilche 
Eisenausscheidung bei milzlosen Tieren größer ist als bei entsprechenden nor-
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malen; sowohl im Hungerzustande als auch bei Fleischfütterung fand sich 
dieser Unterschied. Es mußte daher der Schluß gezogen werden, daß die 
Milz ein Organ darstellt, welches das im Stoffwechsel freiwerdende Eisen 
dem Organismus erhält. Nachdem bei entmilzten Tieren sowohl im hungernden 
als auch im gefütterten Organismus ein vermehrter Eisenexport stattfindet, so 
muß die Milz sowohl für das exogene als auch für das endogene Eisen ein 
Kontrollorgan sein. Die täglichen Eisenausscheidungen beim normalen Tiere 
schwankten um 11,2 mg als Maximum; beim milzlosen Tier betrug das Mini
mum 16 mg, das Maximum 29,22 mg Fe. Selbst noch nach 5 und 11 Monaten 
post operationem zeigt sich die tägliche Eisenausscheidung vermehrt, aber lange 
nicht mehr so gr;::Jß wie bald nach der Milzexstirpation. 

Weiter beschäftigte sich A s her mit der Frage, ob nach subkutaner 
Eisendarreichung in der Ausscheidung ein Unterschied zwischen normalen und 
entmilzten Tieren zu konstatieren wäre. Hierbei hat sich aber keine wesent
liche Differenz feststellen lassen. Geringe Unterschiede ergaben sich dagegen 
nach Darreichung eines Hämolyticums. Pyrodin erzeugt beim normalen Tier 
eine vermehrte Eisenausscheidung, die beim entmilzten Tier größer ist. Asher 
hat bei dieser Gelegenheit auch den Einfluß der Splenektomie auf das Verhalten 
der Erythrocyten studieren lassen. Wenn wir seine Untersuchungen nicht schon 
früher zur Diskussion gestellt haben, so liegt das daran, daß bei den Unter
suchungen Ashers gleichzeitig der Eisenstoffwechsel berücksichtigt wurde. 
Dabei zeigte sich, daß es nach der Splenektomie nur dann zu einer Ver
mehrung der roten Blutzellen kommt, wenn eisenreiche Kost gereicht wurde, 
und umgekehrt eine Verminderung der Erythrocyten zu beobachten ist, wenn 
wenig Eisen in der Nahrung war . Weiter zeigte sich bei milzlosen Kaninchen 
nach Blutentnahme eine rasche Regeneration der normalen Blutwerte, aber 
nur dann, wenn relativ kleine Blutmengen entzogen wurden; größere Ader
lässe verträgt das milzlose Tier dagegen viel schlechter als der normale Organis
mus. Daß Kru mb haar, Muir und Pearce ähnliches gefunden haben, wurde 
bereits erwähnt (vgl. S. 98). Scheinbar macht sich aber der Einfluß der Milz auf den 
Eisenstoffwechsel nicht an allen Stellen gleichmäßig bemerkbar, denn Pugliese 
fand bei splenektomierten Hunden eine starke Verringerung des Eisengehaltes 
der Galle, bei gleichzeitiger Stpigerung der Eisenausscheidung mit den Fäzes. 
Also auch hier wird man an die Untersuchungen von Quincke resp. Gottlie b 
erinnert, die auf einen intermediären Eisenkreislauf hinweisen. In jüngster Zeit 
haben Austin und Pearce die Versuche von Asher überprüft; sie haben 
sich von der Konstanz des Befundes, daß nach der Splenektomie der Eisenstoff
wechsel in die Höhe gehen soll, nicht immer überzeugen können. 

Wie sehr es beim Studium der experimentellen Anämie auf den Gehalt 
der Nahrung an Eisen ankommt, zeigen die Versuche von M. B. Schmidt. 
Gibt man normalen Mäusen durch mehrere Monate hindurch eine eisenarme 
Kost, so lassen sich bei diesen Tieren keine Zeichen von Anämie konstatieren. 
Sch mid t hat nun die Eisenkarenz durch mehrere Generationen hindurch 
fortgesetzt; jetzt zeigte sich bei den Enkeltieren eine schwere Anämie - im Blut
präparate solcher Tiere sogar Ringformen, Polychromasie, Mikro- und Makro
cyten. Daß hier nun wirklich das Eisen resp. der Eisenmangel das ausschlag
gebende Moment war, zeigte die Eisenfütterung, nach der sich solche Tiere 
rasch erholten. Nach Sc h mi d t ein Beweis, daß auch "medikamentöses" 
Eisen zum Aufbau des HämoglobinmoJeküls verwertet werden kann. 

Die histologische Untersuchung der Organe solcher anämisch gemachter 
Tiere läßt, was den Eisengehalt anbelangt, gewisse Charakteristika erkennen; 
im Gegensatz zur Norm, wo in der Leber das Eisen diffus verteilt erscheint 
und auch die Milzpulpa stets Hämosiderin speziell in den Retikulumzellen 
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führt, findet sich nach M. B. Sch midt bei den künstlich durch Eisenentziehung 
anämisierten jüngsten Generationen zwar noch immer etwas Eisen, aber 
nur in der Milz. Sehr beachtenswert ist auch die Angabe über die Größe 
und den histologsichen Bau solcher von anämischen Tieren herrührenden 
Milzen. S ch mid t spricht hier von förmlichen Splenomegalien, die sich 
histologisch ganz ähnlich verhalten wie die beim Menschen. Er spricht 
sogar von einer Fibroadenie.' Das wenige Eisen, das noch immer in 
diesen Milzen zu finden ist, dürfte wohl ausschließlich vom Abbau der roten 
Blutzellen herrühren, da ja die Nahrung eisenfrei war. Da nun die Leber bei 
solch' anämischen Tieren kein Eisen führte, so schließt Schmidt, daß die 
Milz gleichsam ein Speicher für das Eisen sei, welches beim Blut- und Gewebs
abbau frei wird; sie dient daher nur dem intermediären Eisenstoffwechsel und 
behält diese Rolle trotz Eisenentziehung ; die Leber wäre dagegen mehr der 
Speicher für das von außen eingeführte Eisen; ist aber der Blut- resp. Ge
webszerfall ein sehr gesteigerter, so kann natürlich die Leber zur Unter
stützung der Milz herangezogen werden. 

Schmidt hat in einer größeren Versuchsreihe die Leber von milzlosen 
Tieren untersucht und findet ein neues eigenartiges Gewebe, welches scheinbar 
aus den Ku p ff ersehen Zellen hervorgegangen ist. In diesen gewucherten 
Elementen erblickt er Bilder, die etwas an Milzfollikeln erinnern sollen. Schon 
bei makroskopischer Betrachtung solcher Lebern sind diese Gebilde zu sehen, 
die vielleicht mit leukämischen Infiltraten zu vergleichen wären. Da nun 
Sch mid t in diesen Follikeln Bilder erkennen konnte, die auf einen Abbau von 
Erythrocyten hindeuten, so hält er diese intrahepatischen Milzen auch für 
funktionell leistungsfähig. Beim splenektomierten Hund oder beim Menschen, 
dem vor langer Zeit die Milz entfernt wurde, habe ich ähnliches niemals be
obachtet. 

Wohl durch die Publikationen von Asher veranlaßt, versuchte es Bayer, 
auch beim Menschen den Eisenstoffwechsel nach Splenektomie zu studieren. Die 
ersten beiden Fälle sind nicht so beweisend, denn hier machte er die Stoff
wechselversuche bei einem Patienten, dem bereits vor 21/ 2 Jahren, und bei einem 
anderen, wo vor 1/~ Jahr die Milz entfernt wurde. Trotzdem zeigten sieh hier 
höhere Eisenwerte als sie bei entsprechenden normalen Menschen zu finden 
waren. Über einen ganz ähnlichen Versuch berichtet auch Roth. Dieser Fall
es handelte sich um einen hämolytischen Ikterus -, der einen Monat nach der 
Splenektomie zur Untersuchung kam, wurde nach 3 Jahren neuerlich auf seinen 
Eisenstoffwechsel hin geprüft; jetzt zeigten sich wieder normale Werte. 

Beobachtungen am Menschen, wo es eventuell gelungen wäre, den Eisen
stoffwechsel vor und nach der Entfernung einer gesunden Milz zu bestimmen, 
fehlen. Es ist nicht anzunehmen, daß sich hier ein prinzipieller Unterschied 
zwischen Tier und Mensch ergeben dürfte, so daß wir mit vieler Berechtigung 
die Versuchsergebnisse von Asher auf die menschliche Pathologie übertragen 
können. 

Bayer hat den Eisenstoffwechsel auch bei chronischen Milzkrankheiten 
untersucht. So fand er z. B. bei einer myelogenen Leukämie eine geringere 
Eisenausscheidung als beim Gesunden. Er spricht daher hier von einer Eisen
retention. Bayer diskutiert gleichzeitig die Frage, ob eine Röntgenbestrah
lung der Milz bezüglich des Eisenstoffwechsels der Exstirpation gleichzusetzen 
wäre. Das eine ist sicher, daß der normale Mensch, dem die Milz bestrahlt 
wurde, die gleiche Erhöhung im Eisenstoffwechsel zeigt wie der milzlose 
Mensch. 

Wir haben im Anfang dieses Abschnittes gezeigt, daß die Milz eines der 
eisenreichsten Organe ist. Es war nun die Frage zu beantworten, wohin die 
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Eisendepots wandern; wenn die Milz entfernt wird. Da man sich bei der Beur
teilung dieser Frage weniger auf histologische Beobachtungen verlassen kann, 
BO muß man es begrüßen, daß Tedeschi sich der Mühe unterzog, die einzelnen 
Organe vor und nach der Milzentfernung auch auf ihren Eisengehalt hin zu unter
suchen. Als Versuchsobjekte dienten ihm Kaninchen und Meerschweinchen; 
wir bringen seine Resultate tabellarisch: 

Zuerst die Eisenwerte in der Milz: Zahl der unter
suchten Tiere 

Kaninchen (60-90 Tage alt) enthält: 0,11-1,38 mg 28 
(2-3 Jahre alt) " 0,18-1,77" 13 
(5 Jahre alt) ,,0,14-0,88 mg 9 

Bei schwangeren Tieren ist der Eisengehalt der Milz geringer, ebenso 
nach chronischen Krankheiten und Aderlässen. 

Knochenmark: der Femur eines normalen Hasen enthält: 0,033 %0 

des 100-150 Tage entmilzten enthält: 0,081 %0 
der Femur eines normalen Meerschweinchens enthält: 0,06 %0 

des en t milz ten Meerschweinchens enthält: 0,100 %0 

Leber: normal pro Kilo Tier (Kaninchen) im Mittel: 0,118 mg. 
entmilzt (14 Tage): Es wurden 3 Tiere untersucht: 0,04,0,08, 0,12 

(100 Tage): " 5 0,09,0,27,0,29, 

(4 Monate): " 7 

N or mal pro Kilo Tier (Meerschweinchen) im Mittel: 
En t milz t (12 Stunden): Es wurde 1 Tier untersucht: 

(48 Stunden): " 2 Tiere 
(20 Tage): 4 

(4-5 Monate): " 4 

0,40,0,43 
0,14,0,20,0,21, 
0,22, 0,22, 0,29, 
0,31 
0,07 -0,12 mg 
0,04 
0,013, 0,14 
0,16, 0,25,0,26, 
0,30 
0,14,0,19, 0,22, 
0,89. 

Jedenfalls kann man schließen, wenn auch die Methodik der Eisenana
lysen nicht ganz einwandfrei ist, daß die Splenektomie den Eisengehalt 
der Organe verändert; vor allem scheint die Leber nach der Milz
en tfern ung eisenreicher zu werden. Un mi ttel bar nach der Operation 
und ebenso nach Ablauf von mehreren Monaten sind die Eisenwerte 
in der Le ber geringer, ja sie können sogar un ter die N or m sinken. 
Ganz ähnliches gilt vom Eisengehalt des Knochenmarkes. Der Eisengehalt 
des Blutes vor und nach Splenektomie zeigt keinen wesentlichen Unterschied. 
Auch Freytag hat sich damit beschäftigt und im wesentlichen dasselbe ge
funden. 

Gleichsam eine Fortsetzung der Arbeiten von Tedeschi stellen die Unter
suchungen von Chevalier dar, der mitte1st histologischer Methoden all das 
zu überprüfen sucht, was teils Asher, teils Tedeschi chemisch gefunden 
hatten. Ob es gestattet ist die Resultate der beiden Methoden miteinander zu 
vergleichen, soll später diskutiert werden. 

Zunächst prüfte Che valier, ob die Splenektomie schon allein genügt. 
eine topographische Änderung des histologisch nachweisbaren Eisens in den 
einzelnen Organen nach sich zu ziehen. Als Versuchstiere dienten ihm Tauben 
und Meerschweinchen; das Eisen wurde nach der alten Perlsehen Methode 
charakterisiert. Nach Entfernung der Milz konnte nun Chevalier die wichtige 
Beobachtung machen, daß sich Eisen in der Leber nicht nur im allgemeinen 
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vermehrt zeigt, sondern . daß sich Eisen jetzt auch in den Leberzellen findet. 
was unter physiologischen Verhältnissen sonst nicht zur Beobachtung kommt. 
Wenn man die neuesten Untersuchungen von Hueck berücksichtigt, so hat 
die alte Perlsehe Methode sicher' gewisse Nachteile. Ich habe daher die Ver
suche von Che valier wegen ihrer Bedeutung mit exakteren Methoden über
prüft und kann im Prinzip die Richtigkeit derselben bestätigen. 

Die Richtigkeit der Behauptungen von Chevalier scheint mir dadurch 
erbracht, daß ich ganz ähnliche Verhältnisse beim Hund feststellen 
konnte; während sonst in der gesunden Hundeleber nur in den Kupfferschen 
Sternzellen Spuren von Eisenpigment zu finden sind, zeigt sich die Leber 
nach der Splenektomie nicht nur im ganzen eisenreicher , sondern jetzt be
teiligen sich daran auch die Leberzellen. Ich stütze mich hierbei auf ein 
ziemlich großes Material; das jüngste operierte Tier wurde 14 Tage, das älteste 
operierte 8 Monate nach der Splenektomie untersucht. Ich stimme mit Che
valier auch darin überein, daß die Veränderungen am deutlichsten nicht 
gleich nach der Operation, sondern erst nach 11/ 2-2 Monaten zu sehen sind. 

Um die Beteiligung der Leberzellen im milzlosen Organismus deutlicher 
zum Ausdruck zu bringen, war Chevalier bemüht, den Eisenumsatz über 
das physiologische Maß zu steigern; um dies zu erzielen, gab er zunächst Hämo
globin subkutan. Bei nor malen Tieren zeigt sich danach in den Milz
makrophagen ein Eisenüberschuß ; in der Leber ist das Eisen vorwiegend in den 
siderocyt-intracapi1laire (der Autor scheint darunter die Ku pfferschen Zellen 
zu meinen) abgelagert. Eine kleine Eisenmenge findet sich auch in Nieren
zellen. Nach der Splenekto mie zeigt sich das Eisen in der Leber stark 
vermehrt, und zwar findet es sich nach den Angaben von Chevalier fast 
ausschließlich in den Leberzellen - er spricht hier von cellules nobles. Die 
Bilder, die man hier findet, sollen an die Veränderungen bei der Pigment
eirrhose erinnern. Auch Pandolfini hat solche Versuche angestellt und über 
ähnliche Bilder bericht~t. 

In einer zweiten Versuchsreihe gab Chevalier den Tieren tartrate ferri
copotassique. Das normale Tier zeigte die typischen Eisenablagerungen in den 
Kupfferzellen, Milzendothelien etc, Die entmilzten Tiere haben hier nur 
sehr wenig Eisen abgelagert, dagegen war es sehr reichlich in den eigentlichen 
Leberzellen und in den Epithelien des Darmes aufgestapelt. 2-3 Monate 
nach der Splenektomie waren die Erscheinungen, speziell in der Leber, nicht 
mehr so deutlich ausgeprägt. 

Als dritte Versuchsanordnung, um in der Leber eine Anreicherung von 
Eisen zu erreichen, wählt Chevalier die Ligatur des Ductus choledochus 
kombiniert mit den beiden anderen Versuchsbedingungen. Hier ließen sich 
keine eindeutigen Resultate erzielen. Ich übergehe dieselben, ebenso vereinzelte 
Versuche an Schildkröten. 

Auch diese Versuche von Chevalier habe ich an Hunden überprüft; 
im· allgemeinen kann ich sagen, daß sü"h meine Beobachtungen nur zum Teil 
mit den Resultaten decken, die Chevalier erhielt. Ich habe sowohl normalen, 
als auch verschieden lang splenektomierten Tieren Eisenmengen intravenös 
gegeben und die Tiere immer unter gleichen Bedingungen untersucht. Wie bereits 
erwähnt (vgl. S. 67), lassen sich bei normalen Tieren die unterschiedlichen Makro
phagen ausgezeichnet darstellen, aber eine intensivere Anreicherung der Leber
zellen oder anderer epithelialer Elemente mit Eisen, ähnlich wie bei einer 
Pigmentcirrho~e, habe ich nie gesehen. Bei Tieren, die z. B. 1-11/2 Monate 
lang splenektomiert waren, sieht man große Eisenmengen im Raume zwischen 
Leberzellen und Gefäßscheiden, also in den Lymphräumen, aber eine intra
epitheliale Ablagerung gehört auch hier zu den Seltenheiten; trotzdem an.er-
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kenne ich die Möglichkeit einer solchen. Ich habe diese Versuche noch in der 
Weise modifiziert, daß ich durch Darreichung von Amylalkohol nach der 
Methode von Bra uer bemüht war, an splenektomierten Tieren auch noch eine 
Leberschädigung zu setzen. In den wenigen Fällen; wo es wirklich gelang, 
Nekrosen der Leber zu erzeugen, ließ sich nach Eiseninjektion an vielen 
Stellen eine viel intensivere Eisenablagerung nachweisen; total nekrotische 
Partien waren dagegen reichlich mit Eisenpigment inkrustiert. Versuche mit 
Hämoglobininjektionen habe ich bei Hunden nicht gemacht. 

Chevalier baut auf Grund seiner Beobachtungen eine Theorie über die 
Bedeutung der Milz für den Eisenstoffwechsel auf. Er geht zuerst von der An
schauung aus, daß das, was sich histologisch innerhalb der verschiedenen Zellen 
als Eisen nachweisen läßt, nicht unbedingt gleicher Provenienz sein muß. Er 
meint, daß das Eisen, welches z. B. durch intraperitoneale Applikation beigebracht 
wird und nach seiner Meinung besonders in den Leberzellen zur Ablagerung 
gelangt, den Organismus viel leichter verlassen müßte als jenes, welches bei 
der Zerstörung des Hämoglobinmoleküls frei wird. Es ist klar, daß beiderlei 
Eisenarten auch eine andere biologische Bedeutung haben dürften. Da nun 
Chevalier weiß, daß bei milzlosen Tieren auf Grund der Beobachtungen von 
Asher der Eisenexport erhöht ist, und andererseits er gefunden zu haben 
glaubt, daß es hier hauptsächlich zu einer Ablagerung von Eisen in den 
Epithelien kommt, so meint er auch umgekehrt, aus der Lokalisation des 
Eisens in den verschiedenen Zellgruppen auf eine verschiedene 
Provenienz des Eisens schließen zu müssen. In dem Sinne spricht 
Chevalier von einem exzernierenden und einem assimilierenden Gewebe. 
Zu den exzernierenden Zellen zählt er die Epithelien der Haut, die Leberzellen, 
eventuell die Nierenepithelien. Zu den assimilierenden Zellen resp. umbildenden 
Organen gehört der Makrophag im Sinne Metschnikoffs oder der Polyblast 
(Maximow). Chevalier nennt die Gesamtheit dieser Zellen Sidero
cyten. Hieher zählt er die großen Zellen in der Milzpulpa (er nennt sie auch 
Splenocyten), die Kupfferschen Sternzellen, im Darm die Elldothelzellen der 
Zotten (les eh~ments probablement derives du syncitium endothelial des villosites) 
und im Bindegewebe die interstitiellen oder perivaskulären Zellen (adventitialen 
Zellen von Marchand oder die Cellula lecitinica von Ciacio). 

Die Aufgabe der Siderocyten ist Eisen aufzunehmen und zu transfor
mieren - les siderocytes accaparent et transforment le fer. Die Siderophagie 
ist nur die Vorbereitung zur Umformung. Je nachdem, ob viel oder wenig 
Eisen in den Zellen zur Ablagerung kommt, spricht er von "gare" (überfüllt) 
oder "maige" . Während der Umwandlung wird der fette Siderocyt zu einem 
mageren, aber beide Formen werden nicht an derselben Stelle des Organes 
gefunden. Chevalier nimmt nun an, daß von den Siderocyten, unter normalen 
Verhältnissen hauptsächlich in der Milz jene es sind, die das Eisen transformieren. 
Das Eisen, das offenbar in anorganischer Form zirkuliert, soll hier so umgewandelt 
werden, daß es für den Hämoglobinaufbau wieder verwendet werden kann. 
Nachdem das Eisen in den Makrophagen gleichsam eine physiologische Form 
angenommen hat, verläßt die Zelle die Milzpulpa, gelangt in den Milzsinus, um 
schließlich durch die Vena Iienalis das Organ überhaupt zu verlassen und um 
die eigentlichen Bildungsstätten des Blutes aufzusuchen. Eine vermehrte 
Tätigkeit der Siderocyten bei gewissen experimentellen Vergiftungen, ebenso 
auch bei manchen krankhaften Zuständen des Menschen scheint ihm sehr 
wahrscheinlich. An dieser Arbeit können sich auch andere Organe beteiligen, 
die sonst unter physiologischen Bedingungen fast ausschließlich von der Milz 
besorgt wird. So können die Leber, der Darm und zuweilen auch die Nieren 

E p p i n ger. Die hepatolienalen Erkrankungen. 8 
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von Siderocyten erfüllt sein. Das Knochenmark soll relativ am wenigsten 
Siderocyten führen. Als Grund für die Möglichkeit, daß auch andere Organe 
eine erhöhte Siderocytentätigkeit entwickeln können, sieht er den embryonalen 
Charakter der Kapillarendothelien an, d. h Chevalier nimmt an, daß sich die 
Endothelien sehr leicht vermehren und wuchern können, und daß dann die 
Produkte ihrer Tätigkeit gleichwertig jenen der echten Siderocyten werden. 
Auch sie können leicht frei werden, um die eventuell gebildeten Vorstufen 
des Hämoglobins weiter zu schaffen. La siderose d'assimilation et la siderose 
d'excretion stehen sich also gegenüber. 

Wenn die Untersuchungen von Chevalier zu Recht bestehen - ich 
persönlich habe auf Grund meiner Beobachtungen keine Anhaltspunkte an der 
Richtigkeit der Tatsachen zu zweifeln -, so hätte die Milz die Funktion, 
einerseits selbst ein großes Siderocytenlager abzugeben, anderer
seits regionäre Siderocyten zu vermehrter Tätigkeit anzuregen. 
Fehlt dagegen die Milz, so gehen nicht nur die exstirpierten Sidero
cyten verloren, sondern auch die anderen Zellen, die sonst sidero
cytische Eigenschaften besitzen, büßen vielfach die von der Milz 
geförderten Funktionen ein. 

überträgt man diese Vorstellungen auf die Leber, so könnte man sagen, 
daß die Kupfferzellen bei Tieren, denen schon vor längerer Zeit die Milz 
entfernt wurde, nicht mehr so suffizient sind, um alles Eis<ln an sich zu 
reißen. Die Behauptung, daß vielleicht wegen Wegfallens der Milz ein Mangel 
an sideroferen Zellen besteht, und daß dann das Eisen sich dort ablagert, 
wo sich hiezu eine Möglichkeit bietet, erscheint mir hinfällig, weil diese Ab
weichung nicht schon unmittelbar nach der Milzentfernung zu sehen ist, Rondern 
erst nach P/?-2 Monaten auftritt. ER ist möglich, daß daher die Milz tat
sächlich pinen spez;ifischen Einfluß auf die Siderocyten im Sinne von Chevalier 
nehmen kann, d. h., daß z. B. die Kupfferzellen na(;h Milzentfernung nicht 
mehr in gleicher Weise imstande sind, Eisen, sei es, daß es von außen kommt, 
sei ei', daß es aus dem Hämoglobinzerfall herstammt, an sich zu reißen und der 
Hämatinsynthese zuzuführen. 

Chevalier bemüht sich auch, für die menschliche Pathologie eine Tren
nung in eine Siderose der Exkretion und eine Siderose der Assi mi
lation wahrscheinlich zu machen. Sicherlich begegnen uns beim Studium 
pathologischer Lebern Bilder, die man bald als makrophage, bald als parenchy
matöse Siderose deuten könnte; aber deswegen darf man diese Erscheinung 
noch nicht im Sinne von Chevalier verallgemeinern und sagen, daß man immer, 
wenn sich z. B. Eisenpigment in den Leberzellen findet, nur mit einer mangel
haften Tätigkeit der Milz zu rechnen sei. Wir haben früher erwähnt, wie leicht 
primär geschädigte Zellen Eisen an sich reißen können, so daß man bei der 
Diskussion der Frage, ob in einem gegebenen Fall die "Siderose der Exkretion" 
in dem einen oder dem anderen Sinne zu deuten wäre, man immer zunächst 
an eine Zellschädigung denken soll. Bis jetzt vertritt unter den Pathologen 
nur Rößle eine ähnliche Anschauung. Wir werden diese Frage noch bei der 
Besprechung der Hämochromatose zu diskutieren haben. 

Nach der Splenektomie übernehmen andere Organe bald schneller, bald 
langsamer die :Fllnktionen der Milz, soweit uns Präparate lehren, die auf Eisen 
gefärbt wurden. Allem Anscheine nach können als vikarierende Organe nur 
solche in Kraft treten, die auch Siderocyten führen können; es kommen also 
vor allem Darmzotten, großes Netz, Mesenteriallymphdrüsen, Leberkapillaren 
in Betracht; wieweit sich daran auch das Knochenmark beteiligt, ist 
schwer zu entscheiden. Die Versuche von Asher und die histologischen 
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Ergebnisse von Chevalier sagen, daß nach einem gewisspu Zeitabschnitt die 
chemisch meßbare Eisenausfuhr wieder abnimmt und auch die parenchyma
töse Siderose nicht mehr so in den Vordergrund tritt wie in den ersten 
2-3 Monaten. Wir müssen also annehmen, daß nach dieser Zeit die parenchy
matöse Exkretion des Eisens wieder abnimmt, weil die 8npplierung der Milz 
inzwischen eine ausreichende geworden ist. 

Ich bin auf die Arbeiten von Chevalier deswegen genauer eingegangen, 
weil ich mich mit ähnlichen Fragen beschäftigt habe und, weil sich meine Er
gebnisse gerade in der prinzipiellen Frage mit denen von Chevalier decken, 
und ich mich daher auf die Angaben des französischen Autors berufen kann. 

Überblicke ich das Wesentliche, was sich aus der Betrachtung der Be
ziehung der Milz zum Eisenstoffwechsel ergeben hat, so läßt sich ungefähr 
folgendes sagen: Jenes System von Zellen, dem wir schon mehrmals begegnet 
sind und das uns bei der Betrachtung der hepato-lienalen Erkrankungen noch 
ganz besonders interessieren wird, zeigt offenbar auch dem Eisen gegenüber 
eine spezifische Affinität. Unter physiologischen Bedingungen läßt sich dies 
histologisch nicht so leicht nachweisen. Wenn man aber den Eisenstoffwechsel 
anregt oder wenn man sogar Eisen in löslicher Form verabfolgt, dann treten 
diese Zellen, vollgestopft mit Eisen, ganz besonders in den Vordergrund. Über 
diesem System von Zellen, das in seiner Gesamtheit von Chevalier als Sidero
cytensystem genannt wird, steht gleichsam wie ein Kontrollorgan die Milz. 
Geht die Milz verloren, so haben die restlichen Siderocyten teils die Funktion 
der fehlenden Milz zu übernehmen, teils haben sie wieder ihre Funktion, alles 
Eisen an sich zu reißen, verloren, so daß es der Ökonomie des Organismus 
entgeht. Hätten wir es in der Hand, auf experimentellem Wege das Gegenteil 
einer fehlenden Milztätigkeit zu schaffen, so könntc man sich in Analogie dazu 
vorstellen, daß jetzt z. B. die Kupfferzellen viel mehr Eisen speichern können 
als unter physiologischen Bedingungen. Von diesem Gesicht"punkte aus wäre 
es auch zu verstehen, warum Asher nach der Splenektomie einen erhöhten 
Eisenexport findet. 

Dem Eisenstoffwechsel sind wir bereits in einem früheren Abschnitte dieses 
Kapitels begegnet. Dort hat cs Rich uns nur darum gchandelt zu cntscheiden, 
ob der Eisenexport durch Stuhl und Harn als Maßstab der Blutmauserung 
hingestellt wcrden kann. 'ViI' haben uns damals da,hin geäußert, daß weder 
die Hämosiderose noch die vermehrte EisenausRcheidung mit dem Blutzerfall 
in Parallele zu setzen sei. Auf Grund der Beobacht,ungen von Aflher 
könnte man sich vorst.ellen, daß haupt.sächlich bei geschädigtem 
Siderocytensystem der Eisenexport überst,ürzt erfolgt und daß 
unter gewissen Bedingungen bei mangclnder Funktion, z. B. der 
Kupfferzellen, mehr Eisen in den Leberzellen vorkommen dürfte. 
Aber vor einer Verallgemeinerung der "Siderose der Exkretion" ist sicher zu 
warnen. 

Die Beobachtungen VOll Asher fordern auf, dem Eisenstoffwechsel 
als Maß der Milz resp. der Siderocyten erhöhte Aufmerksamkeit zu schen
ken; leider erfordern exakte Eisenstoffwechseluntersuchungen einen großen 
technischen Apparat, so daß sie sich als klinische Methode nur schwer ein
bürgern werden. 

Wir werden uns im folgenden noch vielfach mit den Eisenausscheidungen 
unter physiologischen und pathologischen Bedingungen zu beschäftigen haben 
und werden dabei oft die Gelegenheit ergreifen, auf das hier Gesagte zurück
zugreifen. 

8* 
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Zusammenfassung. Wie die Milz durch aktive Tätigkeit lebhaften An
teil an der Zerstörung der Erythrocyten nehmen kann, so ist sie auch befähigt, 
das durch physiologische Abnützung und durch pathologische Einflüsse zu
grunde gegangene Material aus der Blutbahn abzufangen und eventuell aus 
dem Körper zu eliminieren. Die Versuche mit Injektion von Farbstoffen, das 
Aufspeichern von Malariaplasmodien oder Malariapigment in der menschlichen 
Milz, gaben genügend Anhaltspunkte, sich für eine ausgiebige phagocytäre 
Tätigkeit der Milz Fremdkörpern gegenüber auszusprechen. An die Mög
lichkeit, daß die Milz auch körpereigene Zellen, wie es die roten Blutkörperchen 
sind, aufgreift und der Zerstörung anheimfällt, dachte man nicht. Weil man 
sich nun vorstellte, daß die Milz nur Zerfallsprodukte, wie sie eventuell im 
Körper kreisen, an sich reißt, und daher wie ein Filter den Säftestrom von 
Stoffwechselschlacken reinigt, durch welche es auch zu einer Vergrößerung 
der Milz kommen kann, entstand die Lehre vom spodogenen Milztumor . 
BI u men thaI nennt daher die Milz die Lymphdrüse des Blutstromes; sie 
filtriert das Blut und befreit es von den abnormen Produkten. Den Makro
phagen würde hauptsächlich die Rolle zufallen, die körperfremden Schlacken 
nicht nur 'abzufangen, sondern auch zu zerstören. Wir werden uns in den 
folgenden Kapiteln bemühen, für pathologische Zustände die Bedeutung des 
"aktiven" Milztumors zu beleuchten, und legen bereits hier Wert darauf, 
daß beim spodogenen Milztumor vorwiegend Erythrocytentrümmer gefunden 
werden, die wir eben beim aktiven Milztumor vermissen. Es war uns daher 
wichtig, gezeigt zu haben, wie die Milz schon unter physiologischen Be
dingungen in den intermediären Hämoglobinstoffwechsel a k ti v einzugreifen 
imstande ist. 



IH. Kapitel. 

Für die Erkenntnis der hepatolienalen Erkrankungen war das Studium 
des Toluylendiaminikterus mitbestimmend. Es erscheint daher angebracht, 
das Wichtigste, was wir von der Pathogenese dieser Intoxikation wissen, kurz 
zu berühren. Der Besprechung dieser experimentellen Form von Gelbsucht 
soll eine kurze Darlegung der allgemeinen Pathogenese des Ikterus 
vorangehen. Eigentlich gehört die Diskussion dieser Frage in eine Abhand
lung, wo die spezielle Leberpathologie zur Sprache kommt; nachdem wir uns 
aber hier auf einem Grenzgebiete bewegen und wir uns bei der Besprechung 
der hepato-lienalen Erkrankungen auf das Ikterusproblem oft beziehen müssen, 
erscheint diese kurze Abschweifung von unserem eigentlichen Hauptthema 
gerechtfertigt. 

J. Die verschiedenen Formen von Gelbsucht. 

A. Der rein mechanische Stauungs-Ikterus. 
Werden die gallenabführenden Wege verlegt, so kommt es allmählich zu 

einer diffusen Imbibition der Gewebe mit Gallenfarbstoff .. Die Anhäufung von 
Bilirubin in den Säften, also zunächst im Serum, ist nicht nur eine Begleit
erscheinung des Ikterus, sondern sie geht der allgemeinen Gelbsucht stets voraus 
- Bilirubinämie. Der Körper entledigt sich des überschüssigen Bilirubins 
durch den Harn, eventuell durch andere Körpersäfte (Darmschleim, Tränen etc.). 
Die Bilirubinurie ist daher eine konstante Erscheinung des rein mechanischen 
Ikterus. In der Regel kommt es infolge der Verlegung der abführenden Gallen
wege auch zu einer Stase der Gallensäuren. Auch sie finden schließlich auf 
dem Umwege über das Blut - Cholämie - ihren Weg durch den Harn -
Cholurie - nach außen. Cholämie und Cholurie sollen daher die steten Be
gleiterscheinungen des mechanischen Ikterus sein. 

Auf der Höhe eines totalen mechanischen Stauungs-Ikterus gelangt kein 
Gallenfarbstoff in den Darmkanal. Es fehlen daher auch die Möglichkeiten für 
eine intestinale Urobilinbildung und insofern auch die Vorbedingungen für die 
Urobilinurie. In dem Sinne kann das Bestehen einer Urobilinurie neben gleich
zeitiger Gallenfarbstoffausscheidung als Beweis gegen einen vollständigen 
mechanischen Verschluß der Gallenwege verwertet werden. Kommt es trotz
dem bei sicherem mechanischem Hindernis in den gallenabführenden Wegen 
- was sich eventuell durch die Untersuchung des Duodenalsaftes feststellen 
läßt - zu einer Urobilinurie, so deutet dies entweder auf eine gleichzeitige 
Infektion der Gallenwege oder es spricht für einen eventuell vor kurzer Zeit 
erfolgten Durchbruch der Galle in den Darm. In letzterem Falle ist dies 
ein Zeichen, daß das Hindernis in den Leberwegen behoben ist. 

Beim mechanischen Stauungs-Ikterus werden, solange die Gelbsucht 
besteht, große Mengen yon Bilirubin und natürlich auch von Gallensäuren 
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durch den Harn nach außen befördert. Diese Ausscheidung hält so lange an, 
als das mechanische Hindernis besteht, meist sogar um einige Tage länger. 

Der Leber stehen drei Möglichkeiten offen, um die Sekrete ihrer Zelltätig
keit nach außen zu befördern: die Gallengänge, die Blutgefäße und die Lymph
bahnen. Jedem dieser Wege ist eine bestimmte physiologische Funktion zuge
messen, so daß sie teils als Zuführungs-, teils als Ausführungsbahnen zu dienen 
haben. Wenn sich daher die Bedingungen des physiologischen Ablaufes der inein
andergreifenden Funktionen ändern, so müssen sich auch die Wege anders ge
stalten, die unter normalen Bedingungen den einzelnen Stoffen zugewiesen sind. 
Ist daher der Ductus choledochus verschlossen, so ist auch der Fluß der Galle, 

die schließlich doch vorwiegend 
aus Stoffwechselschlacken besteht, 
gegen den Darm zu unterbrochen. 
Trotzdem baut aber die Leberzelle 
die im Organismus freiwerdenden 
Pigmente weiter zu GallenfaTb
stoff ab und sezerniert auch 
weiterhin Galle. Damit nun diese 
Körper aus dem Kreislauf der 
Leber herausbefördert werden 
können, muß sich die Galle neue 
Wege bahnen. Solche stehen ihr 
durch das Lymphsystem und 
durch die Blutbahnen offen, so 
daß schließlich die Galle den 
Körper durch die Nieren verlassen 
kann. Nachdem die Passage der 
Galle durch das Blut mit Imbi
bition der Organe durch Gallen
farbstoff einhergeht, so muß es 
zu Gelbsucht kommen. All das 
Gesagte läßt sich im Experiment 
zeigen, wenn man den Ductus 
choledochus unterbindet. 

Entwickeln sich im mensch
lichen Körper ähnliche Verhält
nisse, wie wir sie hier vom 

Tierversuche beschrieben haben, so daß sich bei bestehender Gelbsucht ein 
Hindernis in den Gallenwegen finden läßt, welches den Abfluß der Galle gegen 
den Darm Zu aufhebt, so spricht man von einem mechanischen Stauungs
Ikterus. Da die maximale Steighöhe der Galle im Ductus choledochus des 
Hundes nur 20 mm Hg beträgt, so wäre es begreiflich - vorausgesetzt, daß 
es gestattet ist die experimentellen Erfahrungen auf die menschliche Patho
logie zu übertragen -, daß auch unbedeutendere Störungen im Abfluß der 
Galle ausreichen können, um eine Gallenstauung und konsekutive Gelbsucht 
zu bedingen. Dieser Umstand hat es mit sich gebracht, daß man es in vielen 
Fällen, wo sich ein deutliches Hindernis für eine eventuelle Störung des 
Gallenabflusses post mortem nicht fand, trotzdem versucht hat, mechanische 
Störungen für die Gelbsucht verantwortlich zu machen; so nahm man an, 
daß es gelegentlich zu einer Schwellung der Schleimhau't im Ductus chole
dochus kommen kann; dieselbe kann in vivo eine große Rolle spielen, muß 
sich aber bei der anatomischen Untersuchung nicht mehr als Hindernis bieten, 
weil postmortal alle Schwellungen schlecht nachweisbar sind. 

Abb. 19. Schnitt aus einem normalen Leberacinus. 
Die Gallenkapillaren sind verhält,nismäßig eng; die 
interzellulären Kapillaren erreichen nie die äußeren 

Zellgrenzen. 
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Einen tieferen Einblick in die Pathogenese des Ikterus, und zwar ganz im 
allgemeinen, mußte man erwarten, falls es gelingen sollte, den eigentlichen 
Bildungsstätten der Galle auch histologisch näher zu treten. Wenn es auch 
durch Injektionsversuche sicher gestellt war, daß in der Leber SekretkapiIIaren 
vorkommen, so war es bis vor kurzer Zeit nicht gelungen, diese Gebilde auch 
am menschlichen Leichenmaterial nachzuweisen. Es gelang mir, eine Methode 
auszuarbeiten, mitte1st der man imstande ist, die menschlichen Gallenkapillaren 
in spezifischer Weise zu färben. Dies ermöglichte es mir, die Gallen
kapillaren unter normalen und pathologischen Bedingungen zu verfolgen. 

Abb. 20. Schnitt aus einer Leber mit mechanischem Stauungs.Iktcrus (laut Anamnese 
Dauer derselben 3 Monate). Die Gallenkapillaren sind stark erweitert und zeigen an vielen 
Stellen Einrisse und so Kommunikationen zwischen ihren Lumina und den LymphspaltelL 
Die Einrisse erstrecken sich selbst bis in die trabekulären Kapillaren und bewirken so Quer. 
spaltung des Leberzellbalkens. Die Dissoziation der Leberzellen kann so weit einreißen, 

daß an manchen Stellen nur noch Reste von Leberzellen nachweisbar sind. 

Die Histologie der normalen Gallenkapillaren des Menschen (Abb. 19) 
habe ich bereits im ersten Kapitel skizziert (vgL S. 30); ich kann mich daher 
hier auf das Verhalten beim rein mechanischen Ikterus, z. B. nach dauerndem 
Verschluß des Ductus choledochus, beschränken. Untersucht man Schnitte 
,on solchen Lebern, so fällt die enorme Erweiterung der Gallenkapillaren 
auf. Besonders an Stellen, wo zwei oder mehrere trabekuläre Gallenkapil
laren zusammenstoßen, sind die Lumina derselben zu förmlichen Zisternen 
,-ereinigt. Jedenfalls gewinnt man die Überzeugung, daß beim mechanischen 
Ikterus gegenüber der Norm, wo ja die Kapillaren sehr eng erscheinen, 
im Gallensystem eine Stase, eventuell ein erhöhter Druck bestehen muß. 
Am stärksten aber prägen sich die Erscheinungen einer Erweiterung an 
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den interzellulären Kapillaren aus. Wahrscheinlich kommt es zuerst zu einer Ver
längerung derselben in der Richtung gegen ihr distales Ende. Die interzellulären 
Kapillaren drängen sich fast bis gegen die Lymphräume heran, schwellen hier 
ampullenförmig oder auch hammerartig an. Schließlich scheinen sie dem in dem 
Gallenkapillarsysteme herrschenden Drucke nicht mehr widerstehen zu können 
und reißen an Stellen ein, wo dem Drucke die geringsten Hindernisse ent
gegengesetzt werden - das ist an den Enden der interzellulären Kapillaren. 
So kommt es zu offenen Kommunikationen zwischen dem Lumen der Gallen
kapillaren und den zwischen Leberzellen und Blutkapillaren befindlichen Lymph
räumen. (Abb. 20.) Die ampullenartigen Enden der interzellulären Kapillaren 
werden zu offenen RIßtrichtern ; die Leberzellen, welche den Riß begrenzen, können 
unter dem Einflusse der ausströmenden Galle auseinander gedrängt werden; 
es kommt zur Spaltung der interzellulären Gallenkapillaren ihrer ganzen Länge 
nach, wobei sich der Riß bis in den zugehörigen trabekulären Gang fortsetzen 
kann. Bewirkt die Fortsetzung des Risses in den trabekulären Gang eine 
Abspaltung von Leberzellen, so kann dieser Vorgang noch größere Dimensionen 
annehmen, indem durch Weitergreifen des ersten Risses immer mehr und mehr 
Leberzellen aus der Kontinuität gelöst werden. Auf diese Weise kann es zu 
mehr oder weniger ausgedehnten Nekrosen im Acinusbereiche der Leber kom
men. Sicherlich können sich so zahlreiche Kommunikationen zwischen dem 
Lebergangsystem und den perivaskulären Lymphräumen entwickeln. Gestalten 
sich die Leberzellnekrosen besonders tiefgreifend, so können sich auch Ver
bindungen zwischen GallenkapiIlaren und Bluträumen herstellen; das Primäre 
ist aber stets ein Eindringen von Galle in das Lymphsystem. 

Durch diese meine Untersuchungen wurde zum erstenmal gezeigt, daß 
bei mechanischem Verschluß des Gallenganges die im Kapillarsystem sich 
anstauende Galle aus ihren Bahnen tritt. Diese Erscheinungen sind für den 
gewöhnlichen mechanischen Stauungsikterus so charakteristisch, daß man aus 
ihnen Rückschlüsse auf das Entstehen der Gelbsucht ziehen kann. Die Bilder, 
die durch meine Methode gewonnen werden, zeigen überdies in eindeutiger 
Weise, daß -trotz der Stase die Leberzellen weiter Galle sezernieren, und zwar 
ganz so wie unter normalen Umständen, nämlich in der Richtung des Darmes, 
denn sonst käme es nicht zu jener enormen Erweiterung der Gallenkapillaren. 
Daß die Leberzelle trotz des Druckes im Gallensystem in ungestörter Weise 
die Galle gegen die Gallenkapillaren zu produziert, ist ein Beweis für die 
Funktionstüchtigkeit der Leberzellen. 

B. Jene Formen von Ikterus, wo innerhalb der größeren Gallen
wege kein Hindernis zu finden ist. 

In der menschlichen Pathologie sieht man sehr häufig Formen von oft 
sehr intensiver Gelbsucht, wo es auch bei der Sektion und selbst bei der histologi
schen Untersuchung nicht gelingt, ein mechanisches Hindernis ausfindig zu 
machen. Wir erinnern hier vor allem an den Ikterus bei der akuten gelben 
Leberatrophie, bei der Hanotschen Cirrhose, bei der Phosphorvergiftung 
oder beim hämolytischen Ikterus. In allen diesen Fällen kommt es ganz ähn
lich wie beim grobmechanischen Ikterus ebenfalls zu einer Bilirubinämie; das 
Merkwürdige, was aber diese Formen gegenüber dem typischen Stauungs
ikterus auszeichnet, ist die Tatsache, daß es oft trotz hochgradiger Gelbsucht 
nicht immer zu Gallenfarbstoffausscheidung durch den Harn kommt. Zum 
mindesten besteht ein krasses Mißverhältnis zwischen der Intensität des Ikterus 
und der Bilirubinurie. Daß aber in solchen Fällen wahrscheinlich doch eine Gallen
farbstoffstauung bestehen muß, ist erst in jüngsten Zeiten eben durch den 
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Nachweis der Bilirubinämie erkannt worden. Meist fehlt - und das hat ja vielen 
Klinikern große Schwierigkeiten bereitet - der acholische Stuhl, welcher sonst 
ein Hauptkriterium für den totalen Gallengangsverschluß darstellt. Durch die 
Untersuchung des leicht zu gewinnenden menschlichen Duodenalsaftes läßt 
sich der Nachweis eines fehlenden Gallengangshindernisses auch klinisch leicht 
führeIl. 

Das Studium dieser Fälle, sowie das Bestreben der Ärzte, das pathogene
tische Moment auch für diese Formen von Ikterus ausfindig zu machen, zeitigte 
eine große Anzahl von Theorien. Es hat natürlich nicht an Stimmen gefehlt" 
die auch hier mechanische Ursachen beschuldigen wollten; so meinten einige, 
daß das Hindernis in den feineren Gallengängen zu suchen sei. Ich persönlich 
habe mich dafür eingesetzt, daß bei der atrophischen Lebercirrhose dies manch
mal zutreffen kann. Ganz Ähnliches gilt wohl auch vom Ikterus, der sehr 
häufig bei multiplen Krebsmetastasen in der Leber zu sehen ist. Für viele 
Formen läßt sich aber kein Anhaltspunkt für eine mechanische Entstehung 
gewinnen, so daß mit den verschiedensten Möglichkeiten gerechnet werden muß. 
Daher ist es auch begreiflich, wenn sich viele Autoren in die verschiedensten 
Spekulationen ergingen und oft ganz nebensächliche Tatsarhen als Argumente 
für weitgehende Schlüsse heranzogen. 

Die Grundprinzipien dieser unterschiedlichen Anschauungen lassen sich 
in zwei Hauptkategorien . trennen. Die eine leugnet überhaupt die Möglichkeit 
einer Leberstörung und setzt sich, weil sie der Anschauung ist, die Leber ist 
nicht, allein für die Gallenfarbstoffbildung verantwortlich zu machen - inso
fern für die Existenz auch eines rein hämatogenen Ikterus ein. Es ist das die 
Lehre vom anhepatogenen Ikterus. 

Die andere hält wiederum an der ausschließlichen Bildung von Gallen
farbstoff in der Leber fest. Kommt es zu einem Ikterus, der sich nicht 
durch deutlich nachweisbare Hindernisse erklären läßt, so werden entweder 
Funktionsanomalien der Le berzellen - Parapedese oder Paracholie -
beschuldigt, oder die Ursache der Gelbsucht ist in einer Eindickung der 
Galle - Pleiochromie resp .. Polycholie - zu suchen. Die Angabe, auf die 
ich in jüngster Zeit hingewiesen habe, daß es bei manchen Formen von Ikterus, 
z. B. ganz besonders beim Ikterus catarrhalis, zu primären Zell nekrosen im 
Leberparenchym kommen kann und daß es auf diese Weise zu Kommuni
kationen zwischen Gallenkapillaren und Lymphräumen kommt, wollen wir 
nur kurz erwähnt wissen. Die Lehre vom Suppressionsikterus gilt als erledigt; 
zum mindesten spielt sie in der Literatur nur eine ganz untergeordnete Rolle. 

1. Die Grundprinzipien, die zu Gunsten der Lehre vom "hämatogenen 
Ikterus" angeführt werden. Betrachten wir zuerst die Gründe, die für die 
Lehre vom hämatogenen Ikterus maßgebend waren. Wie bereits bei Be
sprechung der Entstehung des Bilirubins angegeben wurde, sind die Grund
züge dieser Lehre hauptsächlich auf Virchow zurückzuführen. Weil er in 
Blutextravasaten Kristalle nachweisen konnte, die eine gewisse Verwandtschaft 
mit dem Bilirubin zeigten, was nach seiner Ansicht dafür spricht, daß Gallen
farbstoff ohne Beteiligung der Leber entstehen kann, generalisierte er dies und 
sagte: auch größere Mengen von Gallenfarbstoff können sich außer
halb der Leber aus zerfallenden Bluttrümmern bilden; wenn sich 
dies unter pathologischen Umständen steigert, so kann es zu Gelb
sucht kommen. Da häufig damit auch Erscheinungen einhergehen, die auf 
eine Blutzerstörung hinweisen - Ekymosen, Hämaturie oder Hämoglo
binurie -, so schien der Name hämatogener Ikterus gerechtfertigt. Mit 
der Existenz einer solchen Gelbsucht wäre - nach Virchow - besonders 
dann zu rechnen, wenn sich gleichzeitig Ikterus und die bekannten Erschei-
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nungen von Blntzerfail zeigen. In diese Rubrik glaubte Virchow haupt
sächlich jene Formen von Ikterus einbeziehen zu müssen, bei denen die 
Leber anscheinend nicht pathologisch affiziert war und auch die Gailenwege 
sich frei von Veränderungen zeigten. Hieher rechnete er den Ikterus bei 
Sepsis, beim gelben Fieber, beL Herzkranken, dann die unterschiedlichen 
Gelbsuchtsformen n3:?h Vergiftungen (Phosphor, Morchel, Kalichlorikum, Pyrro
gailol, Chloroform, Ather etc.). Auch der Ikterus neonatorum wurde vielfach 
hieher gezählt. Virchow hat sich in der Folge zu größerer Vorsicht ent
schlossen, sonst hätte er nicht gelegentlich einer Diskussion über den hämato
genen Ikterus gesagt, "daß es noch immer unerwiesen sei, daß die Leber 
bei scheinbar normalem Aussehen nicht doch für das Zustandekommen des 
Ikterus verantwortlich wäre". 

Von klinischer Seite hat sich für diese - wir wollen vorgreifen - anhepa
tische Entsteh ung der Gelbsuch t besonders Leyden interessiert. Er suchte 
nach Kriterien, die auch dem Kliniker eine Trennung der Gelbsucht in rein 
mechanische und hämatogene gestatten sollte. Er glaubte diese im Verhalten 
der Gailensäuren gefunden zu haben: Während beim gewöhnlichen Resorptions
ikterus im Harne stets Gailensäuren zu finden sind, sollen diese Körper beim 
hämatogenen Ikterus fehlen. Nebenbei bemerkt, war für ihn dies gleichzeitig 
auch der Beweis, daß in solchen Fällen Bilirubin in der Blutbahn gebildet werden 
müsse, denn sonst wäre es nicht zu verstehen, warum gerade bei diesen Ikterus
formen die Gallensäuren, die doch ein ausschließliches Produkt der Leber dar
stellen, im Harne fehlen. In dem Sinne wollte er für den "hämatogenen Ikterus" 
den Namen "acholurischen Ikterus" eingebürgert wissen. 

Als weitere Symptome für diese Formen von Gelbsucht betonte Leyden 
die Neigung zu Blutungen, Hämoglobinurien etc., also alles Symptome, auf 
die auch Virchow großes Gewicht gelegt hatte. Dafür, daß hier nicht rein 
mechanische Ursachen vorliegen dürften, wurde mit Recht der außerordentlich 
reichliche Farbstoffgehalt des Darminhaltes angeführt. 

Eine wesentliche Stütze für die Anhänger der Lehre vom hämatogenen 
Ikterus schien die schwere Gelbsucht zu sein, die nach Darreichung von 
Toluylendiamin oder nach Arsenwasserstoffvergiftung auftritt, also bei In
toxikationen, die beim Hunde auch sonst zu schweren Blutdissolutionen, 
eventuell Hämoglobinurien führen. Wir werden uns mit diesem Gegenstand 
noch eingehend zu beschäftigen haben. Hier soll nur betont werden, daß 
auch diese Tatsachen den Anhängern der Lehre vom hämatogenen Ikterus 
nicht Beweise genug waren; tatsächlich belehrte uns das genaue Studium 
dieser Intoxikationen bald eines anderen und es entwickelte sich allmählich 
die Lehre vom pie i 0 ehr 0 m e n Ikterus. Während in Deutschland die Lehre 
voni hämatogenen Ikterus im Sinne von Virchow und Leyden nunmehr als 
erledigt betrachtet werden kann, bemühen sich französische Autoren, die alte 
Lehrc wieder auferstehen zu lassen. Die Widalsche Schule hat hier geglaubt, 
von einem Ikterus haematogenes redivivus sprechen zu müssen. Als Typus 
für einen solchen hämatogenen Ikterus sprechen sie jene Formen an, die 
von klinischer Seite als Ikterus haemolvticus bezeichnet werden. Bei Be
sprechung dieser Krankheitsform werden" wir ihre Beweise und Anschauungen 
"orzubTingen haben. Vorläufig soll nur soviel bemerkt sein, daß gerade der 
hämolytische Ikterus, wie wir ihn als Kliniker anerkennen, weder ausschließ
lich pleiochrom noch allein anhepatisch erklärt werden kann. Wahrscheinlich 
kommen beiderlei Momente hier pathogenetisch in Betracht. 

Hier noch einige kurze Bemerkungen über die Frage, ob die von Leyden 
geforderte Trennung in Ikterusformen mit und ohne Gallensäureausscheidungen 
züRecht besteht. Merkwürdigerweise wird eigentlich diese Frage nur selten 
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diskutiert. An den deutschen Kliniken hat man sich, soweit ich die Literatur 
übersehen kann, für den Nachweis von Gallensäuren im Blut oder im Harn 
nur wenig interessiert. Möglich, daß dies auf die Autorität von Na unyn 
zurückzuführen ist, der angegeben hat, daß auch in Fällen von Ikterus bei 
Pneumonie, also einem Typus von scheinbarem hämatogenem Ikterus, Gallen
säuren stets in geringen Mengen zu finden sind. 

2. Theorien, die eine funktionelle Schädigung der Leber annehmen. Wir 
kommen nunmehr zur zweiten Gruppe der Theorien, die sich mit der Frage 
nach der Entstehung des nicht mechanisch bedingten Ikterus beschäftigen. 
Wie bereits erwähnt, wird hier daran festgehalten, daß die Bildung des Gallen
farbstoffes von der Leber allein besorgt wird. 

Minkowski nimmt für die ungeklärten Fälle von Ikterus eine Funktions
schädigung der Leberzellen an; er postuliert also Veränderungen im Leber
parenchym, die sich histologisch nicht mehr nachweisen lassen. Minkowski 
nennt diese rein funktionelle Leberstörung Parapedese. Die Bahnen, die die 
Produkte der Leberzelltätigkeit einschlagen, sind unter physiologischen Be
dingungen andere als unter pathologischen Umständen. Es soll also unter 
krankhaften Bedingungen zu einer Störung oder Verwirrung der Sekretiolls
vorrichtungen kommen; daher der Name Parapedese. Ganz im gleichen 
Sinne äußert sich Pick, der beim Zustandekommen des Ikterus gleichfalls 
eine Sekretionsanomalie der Leberzellen vermutet. Es soll die Galle abseits 
der Bahnen fließen, die ihr physiologisch vorgezeichnet sind, daher der Name 
Paracholie. Frägt, man sich, was für Minkowski oder Pick die Gründe 
für ihre Theorie waren, so muß man sagen, ihre Auffassungen sind rein 
hypothetisch und durch nichts bewiesen und daher auch kaum zu entkräften. 

Auch Liebermeister greift, um seine Theorie vom akathektischen 
Ikterus zu stützen, auf rein hypothetische Argumente zurück. Er glaubt, 
daß die normale Leberzelle Kräfte besitzt, eine Diffusion von Galle in die 
Lymph- oder Blutbahnen zu verhindern. Diese Eigenschaft soll nun der patho
logischen Leberzelle verloren gegangen sein. Die Leberzelle verliert die Eigen
schaft, GalJenbeRtandteile festzuhalten, daher der Name akathektisch (d"a,,3"1h;of; 
= unaufgehalten). 

Von mancher Seite wird versucht, die Lehre vom pleiochromen 
Ikterus in die Gruppe jener Theorien einzufügen, wo man an eine Funktions
störung der Leber denkt. Ich vermeide diese Verquickung und widme daher 
dieser Lehre einen eigenen Abschnitt, weil die Pleiochromie mit den Anschau
ungen, wie Paracho!ie resp. Parapedese, nichts gemein hat. Hier handelt es 
sich nur um Spekulationen, während sich die Lehre vom pleiochromen Ikterus 
doch auf mehr oder weniger gesicherten Tatsachen aufbaut. 

Nur anhangsweise sei auch die Lehre vom Suppressionsikterus erwähnt. 
Solange die Anschauung galt, daß physiologischerweise die Bildungsstätte 
des Bilirubins das Blut ist, und die Leber nur die Funktion hat, aus dem 
kreisenden Blute Gallenfarbstoff abzufangen, meinte man, daß es zu Gelb
sucht kommen muß, wenn die Leber diese Absorptionsfähigkeit verloren hat. 
Im wesentlichen also ein Prinzip,. das der hämatogenen Theorie sehr nahe 
steht, weil hier ebenfalls mit einer extrahepatischen Bilirubinbildung ge
rechnet wird. 

Die Lehre vom menschlichen Ikterus trat in ein neues Stadium, als man 
aus der großen Zahl von Fällen, die man bis dahin, teils als "hämatogen", teils 
bedingt durch Funktionsstörungen der Leberzellen zu deuten gewohnt war, 
einzelne Typen trennen lernte, wo es gelang, durch Splenektomie die Gelb-
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such t zu beseitigen. An Hand dieser neuen Tatsache mußte man sich fragen, 
ob es notwendig ist, all das, was uns bis jetzt aus der Pathologie des Ikterus 
bekannt ist, umzustoßen oder ob es nicht nur genügt, die alten Erfahrungen 
von diesem Gesichtspunkte aus zu revidieren. Hauptsächlich schien sich jetzt 
wieder die alte Frage aufzudrängen, ob es nicht doch einen reinen anhepatischen 
Ikterus gibt. Wir werden sehen, daß sich manche - vielleicht sogar nur sehr 
wenige - Formen von Ikterus wahrscheinlich ohne Beteiligung der Leber 
erklären lassen, aber für das Gros dieser Fälle wird man auch jetzt eine Mit
beteiligung der Leber nicht außer acht lassen dürfen. Um das innige Inein
andergreifen von Milz und Leber zum Ausdruck zu bringen, das ich für die 
Entstehung mancher Ikterusformen verantwortlich mache, empfehle ich daher 
den Namen hepato-lienaler Ikterus. 

II. Die Lehre von der Toluylendialllinvergiftung und ihre 
Bedeutung für die Auffassung vom pleiochromen Ikterus. 

Anlaß zur Lehre vom polychromen resp. pleiochromen Ikterus gab das 
Studium des Toluylendiaminikterus. Auf die Tatsache, daß dieses Gift bei 
Tieren Ikterus erzeugen kann, hat zuerst Sch miede berg aufmerksam gemacht. 
Es gibt 3 isomere Verbindungen des T.D.M. Die wirksamste Verbindung ist 
NH2 

('iCHs Sie ist in Wasser leicht löslich; in früherer Zeit war die Verbindung 

"'--/ 
NH2 

scheinbar schwer rein darzustellen, und noch S tade I man n klagt über den 
braungefärbten Körper. Derzeit liefert z. B. Kahlbau m ein ganz reines, nicht
gefärbtes Präparat. Trotzdem scheinen sich aber im Körper des Tieres Farb
stoffkomplexe zu bilden, die durch ihr dunkles Kolorit leicht Bilirubin, z. B. im 
Harn, vortäuschen können. 

1. Allgemeines über die Toluylendiaminvergiftung. Mit dem Studium 
des Ikterus nach T.D.M. haben sich vor allem Stadel mann und J oannovic s 
beschäftigt. Gibt man davon passende Dosen, so kommt es beim Hunde zum 
Ikterus, bisweilen, besonders nach großen Dosen, auch zur Hämoglobinurie. 
Bei Katzen und Kaninchen gelingt es fast nie, Gelbsucht zu erzeugen. Hier 
scheint die Hämoglobinurie zu prävalieren. Warum hier Unterschiede be
stehen, dafür interessiert sich eine Arbeit von Friedrich. 

Gibt man einem Hunde eine einmalige Dosis (0,02 g pro Kilo Hund), 
so kommt es meist innerhalb der ersten 24-48 Stunden zu einer deutlichen 
Gelbsucht. Setzt man mit der Verabfolgung des Giftes aus, so kann sich das 
Tier wieder vollkommen erholen. Junge Tiere sind empfindlicher als ältere. 
Wird die genannte Dosis dauernd weitergegeben, so geht das Tier meist im 
Verlaufe von 14 Tagen zugrunde. Hat man z. B. einem Hund schon durch 
mehrere Tage hindurch T.D.M. gegeben, und setzt man dann mit der Darreichung 
des Giftes für längere Zeit aus, so muß man später viel größere Dosen geben, 
um eine gleich intensive Vergiftung zu erzielen; es muß also doch eine Art von 
Gewöhnung bestehen; trotzdem läßt sich durch wiederholtes Aussetzen des 
Giftes und langsames Steigen der täglichen Dosen eine chronische Vergiftung 
erzielen. Die Tiere magern stark ab und können dabei bis 25 % ihres An
fangsgewichtes verlieren. Diese Gewöhnung an Hämolytica - ähnliches 
wurde auch vom Pyrodin (Tallqvist) beobachtet - ist vielfach Gegenstand 
von Untersuchungen gewesen. Nachdem es nicht wahrscheinlich ist, daß 
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Erythrocyten sich an Gifte gewöhnen, so spricht auch diese Tatsache sehr 
zugunsten einer organotropen Wirkung der Gifte. 

2. Der Einfluß des Toluylendiamins auf die Gallensekretion. Die immer 
wiederkehrende Beobachtung, daß gewisse Tiere nach Darreichung von T.D.A. 
stark ikterisch werden, hat die Aufmerksamkeit vieler Pathologen auf sich 
gelenkt. Die Zahl der Arbeiten, die so entstanden, ist sehr groß, weil man er
hoffte, sich durch die Analyse dieses eigentümlichen experimentellen Krank
heitsbildes Aufklärung zu verschaffen, wie jene Formen von menschlicher Gelb
sucht entstehen, die nicht durch ein mechanisches Hindernis in den großen 
Gallenwegen zu erklären sind. Zwei 
Fragen sind es ganz besonders, die O,8gr rolu!flendiamin 

In immer wieder das Interesse der 8t1irllo 

Kliniker erweckt haben: 1. Wie 
kommt es zum Ikterus? 2. Wie 
sind die mit der Vergiftung fast 
stets einhergehenden Blutverände
rungen zu erklären und in welchem 
Zusammenhange stehen sie mit 
der Gelbsucht? 

• Wie entsteht nun der Ikterus 
beiderT.D.M.-Vergiftung? Stadel
mann hat an Gallenfistelhunden 
in fortlaufenden Untersuchungen 
die Bilirubinausscheidung studiert. 
Die Analysen geschahen auf spek
tro-photometrischem Wege. In den 
ersten 12 Stunden nach Darreichung 
des Giftes steigt die Gallenfarbstoff
ausscheidungerheblich (cf. Abb. 21). 
Auch die Gallenmenge ist stark 
vermehrt; dabei bewahrt aber die 
Galle zunächst ihr normales Aus
sehen. Sie ist klar und von nor
maler Konsistenz. In den nächsten 

0,19 

0,18 

\ 
0,16 

0,15 

" 0,1 

0,13 

1 0,1 

0 0,1 

9 

8 i 
0,0 

0,0 

0,0 ? 

6 0,0 

I. lI. lIl. U VTa 

'--
1/ \ 

1\ 
1\ 

/""I ~ ] A 

-../ i/ \. l.,...I 
\ 

J \ 

\ 
1# / \ 

___ Absoluter Bilirubingehalt. 
_____ Gallenmenge. 

Abb.21. 

~ '60 

1 '50 

1 

1 '30 

\ 1. 
\ '20 

1 10 

1. "(JO 

90 

80 

70 

\ 
60 

50 

30 

12 Stunden nimmt die Gallenmenge ab. Sie beträgt oft kaum die Hälfte der ersten 
12 stündigen Periode; auch jetzt noch sind Aussehen und Konsistenz normal. 
Gegen Ende der zweiten Periode, zirka 24 Stunden nach Applikation des Giftes, 
sinkt mit einem Schlag die Gallenfarbstoffausscheidung, die bis jetzt unver
ändert hoch war, fast auf 0 herab; gegen Schluß dieser Periode verliert das 
Sekret, das sich aus der Fistel entleert, überhaupt das Aussehen der Galle. 
Es ist jetzt hell, trüb und schleimig. Stadel mann sagt, das Sekret ist 
ähnlich 'jenem, das man manchmal als Inhalt eines Hydrops cystidis felleae 
sieht. Oft ist darin Gallenfarbstoff überhaupt nicht mehr nachweisbar. In 
dieser Zeit beginnt der Ikterus. Hat man nur eine Dosis Gift gegeben, so 
zeigt die Galle ca. 60 Stunden nach der Vergiftung wieder ihre normale Kon
sistenz. Trotzdem ist die Gelbsucht sehr intensiv und hat jetzt erst ihren 
Höhepunkt erreicht. Faßt man das Gesagte zusammen oder überblickt man 
die Tabelle, die sich auf einen konkreten Fall bezieht, so läßt sich sagen: Wenn 
auch die Gallenmenge nach dem farbstofffreien Intervall anscheinend normale 
Werte zeigt, so steigt der Gallenfarbstoffgehalt prozentuell doch mächtig 
an. Wir finden hier doppelt so hohe Werte. Diese Pleiochromie sinkt erst 
am Ende des 5. Tages zur Norm. Das ist also zu einer Zeit, wo auch der 
Ikterus bereits abzublassen beginnt. 
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Stadel mann hat auch die Gallensäuren bestimmt. Er hat keinen 
Parallelismus mit der Bilirubinausscheidung festst.ellen können; eher das 
Gegenteil. 

Wir werden uns später noch mit der Arsenwasserst.off- und Phosphor~ 
vergift.ung zu beschäftigen haben; auch diese Gifte sind imstande, bei einzelnen 
Tieren Ikterus zu erzeugen, der mit jenem nach der T.D.M.-Darreichung große 
Ähnlichkeit hat. Deshalb hat sich Stadel mann bemüht, die Intensität der 
Bilirubinausscheidung auch bei Arsenwasserstoff- und Phosphorvergiftung fest
zustellen .. Auch hier zeigen Analysen der Galle, daß der Gallenfarbstoffwert 
unmitt.elbar nach der Intoxikation etwas absinkt, dann mächtig hinaufschnellt. 
und sogar relativ viel höhere Werte erreicht als bei der T.D.M.-Vergiftung. 
Ein völliges Versiegen der Gallenfarbstoffsekretion hat er nicht bemerken 
können. Pilzecker hat später die Versuche von Stadel mann wiederholt 
und ist im Prinzip zu dem nämlichen Result.at gekommen. . 

über die Ursache derPleiochromie hat sich Stadel mann nicht ausge
sprochen. Zunächst hat er nicht an einen vermehrten Blutuntergang gedacht; 
erst Affanassiew erkannte die hämolytische Wirksamkeit des Toluylen
diamins und betonte den Zusammenhang des vermehrten Blutzerfalles 
und der Pleiochromie. 

Auch Minkowskihat einen ähnlichen Standpunkt vertreten; er ist auch 
der erste, der sich über die Pathogenese des Ikterus bei der T.D.A.-Vergiftung 
etwas präziser ausspricht - denn er sagt: Durch das T.D.M. kommt es in 
erster Linie zu einem vermehrten Blutuntergangund konsekutiv zu einer ver
mehrten Gallenbildung. Aus dem Plus an Galle, das sich vor allem durch 
Dberkonzentration äußert, erwächst der Leber eine vermehrte Tätigkeit. Die 
Gallenwege sind aber nur für eine normal zusammengesetzte Galle gebaut, so 
daß die zähe, visköse, farbstoffreiche und dabei flüssigkeitsarme 
Galle in den Gallenkapillaren sich selbst ein Hindernis bereitet 
und es schließlich auch hiel zu einem Retentionsikterus kommen muß. 

Stadel mann kann sich dieser Anschauung deshalb nicht vollkommen 
anschließen, weil folgende Versuche ihn zur Vorsicht mahnen: Ahmt man 
- wie dies Minkowski voraussetzt - den crhöhten Blutzerfall in der Weise 
nach, daß man Tieren intravenös größere Hämoglobinmengen injiziert, so 
kommt es nur zu einer Pleiochromie, nicht aber im Sinne Minkowskis 
zu einer Polycholie. Außerdem kommt es nach Hämoglobininjektionen allein 
zu keinem Ikterus. Nachdem 8tadelmann in ·der Leber histologisch auch 
eine mächtige Verfettung der Leberzellen nachweisen konnte, so meint er, daß 
beim Zustandekommen des T.D.M.-Ikterus zwei Momente zu berücksichtigen 
wären: Pleiochro roie und eine spezifische Le berschädigung. 

Wir haben uns bereits im 2. Kapittel bei Besprechung der physiologischen 
Bilirubinbildung auf Versuche vonNaunyn und Minkowski bezogen (vgl. 8.50), 
aus denen hervorgeht, daß es nach Arsenwasserstoffvergiftung schon nach 
relativ kurzer Zeit zu einem intensiven Ikterus kommt. Da die beiden Autoren 
weiter zeigen konnten, daß diese Experimente bei entleberten Tieren nicht 
gelingen; so schlossen sie daraus, daß ohne Leber es weder unter physiologischen 
nooh pathologischen Bedingungen zu einer Gallenfarbstoffbildung kommen 
kann. Die weitere Konsequenz, die sich daraus ergibt, ist somit die, daß es 
ohne Leber unmöglich zu einem Ikterus kommen kann. Da auch sie sich über
zeugen konnten, daß auf der Höhe der Gelbsucht nach T.D.A.-Vergiftung die 
Gallensekretion temporär versiegt, so glauben auch sie mechanische Momente 
im . Sinne einer Gallenstauung beschuldigen zu müssen und entwickelten die 
oben· angeführte Theorie. . Jedenfalls waren aber diese Versuche geeignet, die 
sonst in Ehren stehende, zuerst von Leyden und Virchow vertretene An-
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schauung von der Existenz eines rein hämatogenen Ikterus stark in Mißkredit 
zu bringen. 

Während sich die hämatogene Lehre von der Entstehung des Ikterus 
nach T.D.M.-Vergiftung und die Anschauungen von Stadel mann resp. Min
kowski-Naunyn scharf gegenüberstanden, versuchte Affanassiew, die beiden 
Theorien zu überbrücken. Er wollte dies auch äußerlich zum Ausdruck bringen 
und schuf den Namen hämohepatogener Ikterus. In einer Replik sprach 
sich Stadel mann sehr energisch dagegen aus und sagte: Jeder Ikterus ist 
hepatogen, ganz gleich, woher der Leber das Material zur Gallenbildung zu
geführt wird . Ähnlich urteilte auch Quincke. 

Gegen die Anschauung, daß bei diesen durch Vergiftung bedingten 
Ikterusformen mechanische Momente eine Rolle spielen, wurde vielfach 
folgende Tatsache ins 
Feld geführt . Unterbin
det man einem Hunde 
den Ductus choledochus, 
so zeigt sich oft erst 
nach vielen Tagen (72 bis 
96 Stunden) eine leichte 
Gelbfärbung der Skleren 
und übertreten von Bili
rubin in den Harn. Wie 
ganz anders ist es da
gegen bei der T.D.M.
oder gar bei der AsH3-

Vergiftung, wo nach läng
stens 24 Stunden (bei der 
AsH3-Intoxikation noch 
viel früher) der Ikterus 
schon deutlich ausge
sprochen ist. Die Auto
ren, die ein Gewicht dar
auf legten, dem T.D.M.
Ikterus auch mechani
sche Momente zugrunde 
zu legen, sagten: Bei Ver
schluß an der Ausmün

Abb. 22. Phosphorvergiftung. Mächtig erweiterte Gallen
kapillaren. Daneben wieder solche von normaler Weite. 
In ihnen sind sowohl größere als auch kleine Gallenthrombcn 
nachweisbar. An mehreren Stellen erscheint das Lumen 
der Gallenkapillaren gegen die Lymphräume zu geöffnet. 

dung des Ductus choledochus hat die Galle reichlich Zeit und Platz, um sich 
in ihren Reservoirs anzusammeln, bevor sie noch die Wandungen ihrer Gänge 
durchbrechen muß. Diese Zeit der Verteilung der Galle in den großen dehn
baren Gallengängen, wobei die Gallenblase sicher eine wichtige Rolle spielen 
dürfte, scheint eben lange zu dauern. Wenn aber die Stauung bereits im 
Kapillarbereich beginnt, dann kommt es viel frühzeitiger zum Einreißen der 
Gallenkapillaren und daher auch zu frühzeitigem übertritt von Bilirubin in 
die' Lymphbahnen. In dem Sinne ist auch ein Versuch von Affanassiew 
zur Klärung dieser Frage angestellt worden. Er unterband bei einem Hunde 
den Ductus choledochus, nachdem er in die großen Gallengänge Wachsemulsion 
- nach seiner Angabe bis zU den Interlobulärgängen - eingespritzt hatte. 
Tatsächlich kam es in diesem Falle bereits innerhalb der ersten 24 Stunden zu 
Gelbfärbung der Skleren und zu stark positiver Gm e I inseher Probe im Harn. 

Für die Annahme, daß der Ikterus nach T.D.M.-Vergiftung in letzter 
Linie ein mechanischer ist , habe auch ich mich auf Grund meiner histolo
gischen Studien über den Ikterus ausgesprochen. Mitte1st meiner Gallen-
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kapillarmethode habe ich zuerst die unterschiedlichen menschlichen "hämo
lytischen" Ikterusformen untersucht. So kamen vor allem der Ikterus bei 
Phosphorvergiftung, der "zyanotische" Ikterus und auch der typische hämo
lytische Ikterus (im Sinne der Kliniker) zur Untersuchung. Auch hier zeigen 
sich die Gallenkapillaren gelegentlich erweitert. Außerdem lassen sich leicht jene 
Gallenkapillarrisse darstellen, die mit Sicherheit beweisen, daß sich die bereits 
in die Kapillaren sezernierte Galle nicht· gegen den Darm resp. gegen die 
großen Gallengänge ergießen kann, sondern sich stauen muß, weil ihr Hinder
nisse entgegenstehen. (Abb. 22.) 

Untersucht man die Lebern, die von Tieren stammen, die mit T.D.M. 
vergiftet wurden, so zeigen sich auch hier die Gallenkapillaren mächtig erweitert 
und eingerissen, ähnlich wie beim mechanischen Ikterus, und ebenfalls erfüllt 
von eigentümlichen klumpigen Massen. Diese Gebilde, die schon an gewöhn
lichen Hämatoxylin-Eosinschnitten leicht nachweisbar- sind, lassen sich durch 
meine Färbemethode sehr leicht und deutlich nachweisen. Untersucht man das 
Verhältnis zwischen diesen klumpigen Massen und den Gallenkapillaren genauer, 
so zeigt sich, wie gerade hinter solchen Massen die Gallenkapillaren mächtig 
erweitert sind und da selbst sich auch Risse darstellen lassen, also Kommuni
kationen zwischen Gallenräumen und Lymphspalten. Schon das histologische 
Verhalten hat es mir nahe gelegt, in diesen Massen die Hindernisse zu erblicken, 
die den geregelten Abfluß der Galle gegen den Darm hemmen. Da hinter 
diesen Massen nur wenig Raum übrig bleibt, in dem sich die Galle stauen 
kann, so muß es rasch zum Austreten von Galle und zu Ikterus kommen. 
Andererseits ist auch einzusehen, warum neben den verlegten Gallenkapillaren 
genügend viele Bahnen offen bleiben dürften, und so noch immer ein Teil 
der Galle gegen den Darm abfließen kann. In Anbetracht dieser Verhältnisse 
habe ich die erwähnten intrakapillären Massen als Ga II e nt h rom ben be
zeichnet. 

Solche Vehnderungen sah ich bei der menschlichen Phosphorvergiftung, 
beim Ikterus, wie er vielen Herzfehlern eigen ist, außerdem bei manchen Leber
cirrhosen, in gewissen Stadien der akuten gelben Leberatrophie und gelegentlich 
besonders schön bei jener Krankheit, die wir Kliniker hämolytischen Ikterus 
nennen. Daß dies für den T.D.M.-Ikterus typisch ist, habe ich bereits erwähnt. 
Es wäre noch hinzuzufügen, daß gleiche Bilder auch bei der experimentellen 
AsH3-Vergiftung zu sehen sind, vorausgesetzt, daß es überhaupt zu Ikterus 
kommt. Anfangs versagte meine Gallenkapillarmethode zum Nachweis der 
Kapillaren beim Hunde. Daß aber auch hier die gleichen Verhältnisse gelten, 
ist vielfach angenommen worden. So sagt z. B. J oannovics bei Besprechung 
dieser Frage: "Wenn es auch beim Tiere nicht gelingt, durch die von Eppinger 
angegebene Methode die Zerreißungen der Gallenkapillare darzustellen, so 
sprechen doch auch die mit Hämatoxilin-Eosin und die mit Karmin gefärbten 
Schnitte dafür, daß es sich beim Hunde nach T.D.M.-Vergiftung um analoge 
Veränderungen handelt, wie man sie beim Menschen nach schwerem Ikterus 
sieht." Ähnliche Anschauungen dürfte bereits Affanassiew vertreten haben, 
denn er sagt: "Wenn man Gefrierschnitte von derartigen Lebern (die Schnitte 
stammen von mit T.D.M. vergifteten Tieren) in konzentrierter Glyzerin- oder 
Hoyerscher Gummilösung untersucht, so bekommt man ein sehr schönes 
Bild der injizierten goldgelben Gallenkapillaren zu sehen. Am deutlichsten 
zeigen sich diese injizierten Gallenkapillaren um die Vena centralis herum." 
Weiter fand er in den großen Gallengängen solcher Tiere lange zylindrische 
Pfröpfe eingedickter Galle, die sich bis in die makroskopisch nachweisbaren 
Gallengänge verfolgen ließen und sie ausfüllten. Diese Zylinder bestanden aus 
Schleim, weißen Blutkörperchen, fettig degenerierten Epithelien, Fetttropfen 



Die Lehre von der Toluylendiaminvergiftung etc. 129 

und waren schwarz-grün gefärbt. Affanassiew wundert sich, daß er ähn
liche Verhältnisse beim mechanisch bedingten menschlichen Ikterus nie kon
statieren konnte. Wir geben ihm vollkommen recht, denn am Gefrierschnitt 
sind die Gallenkapillaren nur dann mit jenen geballten Massen gefüllt, wenn 
sich Galle in Form von Thromben ausscheidet, ein Verhalten, das aber nach 
unserer Ansicht nur dem "hämatogenen Ikterus" eigen ist. Nachdem es aber 
beim rein mechanischen Ikterus zu einer Eindickung der Galle nicht kommt 
- außer vielleicht bei agonalen Komplikationen -, so fehlt auch die Thromben
bildung vollständig. 

Ähnliche Resultate sind auch durch anderer Hämolytika zu erzielen. 
So haben z. B. Kraus und Sternberg beim Hunde durch Darreichung von 
spezifischen Hämolysinen Ikterus und in der Leber Veränderungen erzeugen 
können, die den beschriebenen Bildern ganz ähnlich sind. 

Veranlaßt durch die Untersuchungen von S tadel mann und mir, hat sich 
S. Lang die Frage vorgelegt, ob es sich bei Fällen von sogenannter Pleiochromie 
nicht auch um eine Absonderung einer pathologischen Galle handeln könnte, 
und ob nicht gerade diese pathologischen Produkte es sind, die den normalen 
Gallenstrom hemmen und so Anlaß für die Thrombenbildung werden. Er denkt 
dabei vor allem an die Ausscheidung von Eiweiß oder von Fibrinogen. Daß 
es bei Leberschädigungen zu einem übertritt von Eiweiß in die Galle kommen 
kann, hat schon Brauer zeigen können, ebenso Pilzecker, der an Phosphor
tieren arbeitete. Lang hat nun tatsächlich auch FibriJ?.ogen gefunden, aller
dings nur bei der experimentellen Phosphorvergiftung. Ahnliche Versuche bei 
der T.D.M.-Vergiftung hat er in Aussicht gestellt. Bis jetzt fehlen noch die 
entsprechenden Publikationen. 

Wir sehen also, daß viele Autoren - in mancher Beziehung muß ich 
mich ihnen anschließen - den Standpunkt vertreten, daß der Ikterus bei der 
T.D.A.-Vergiftung unter Zuhilfenahme der Theorie von der Pleiochromie mecha
nisch erklärt werden kann. Nun sprechen aber einige Tatsachen dafür, daß 
sich damit doch nicht alles erklären läßt. Untersucht man die Leber bei der 
T.D.A.-Vergiftung in den verschiedenen Stadien des Ikterus, so ist die Anwesen
heit der Gallenthromben nicht immer gleich reichlich festzustellen. Gibt man 
dem betreffenden Tier einmal eine größere Dosis Gift und kommt es ziemlich 
rasch zu einem intensiven Ikterus, so gewinnt man tatsächlich den Eindruck, 
daß es die Thromben in den Gallenkapillaren allein sind, die die Stase der Galle 
bedingen. Bemüht man sich aber, einen mehr chronisch verlaufenden Ikterus 
zu erzeugen, so findet man jetzt in den Gallenkapillaren viel weniger Thromben, 
dagegen sehr reichlich Schädigungen der Leberzellen. Daß aber solche 
Schädigungen, die schl.ießlich in einer Zellnekrose. ausarten, wobei es natürlich 
auch zu einem.Aufreißen der Gallenkapillaren kommt, zu Ikterus führen können, 
davon habe ich mich in letzter Zeit bei der Analyse des Morbus Weil und des 
Ikterus catarrhalis öfter überzeugt. Da nun die Veränderungen, wie man 
sie gelegentlich in der Leber bei der chronischen T.D.A.-Vergiftung finden 
kann, große Ähnlichkeit haben mit jenen, die ich bei den letzterwähnten Pro
zessen gesehen habe, so stehe ich nicht an, den Ikterus im Gefolge der 
T.D.A.-Vergiftung einheitlich zu erklären, sondern möchte glauben, 
daß hier vielleicht mindestens zwei Komponenten herangezogen 
werden müssen. Sicherlich kommt der Pleiochromie bei der Ent
stehung des Ikterus eine große Rolle zu, vielleicht unter gewissen 
Umständen die Hauptrolle, aber trotzdem muß auch die Zellschä
digung der Leber berücksichtigt werden, die wahrscheinlich auf 
eine spezifische Wirkung durch das T.D.A. zurückzuführen ist .. 

E p p in ger, Die hepatolienalen Erkrankuogen. 9 
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In einem späteren Abschnitte werden wir noch auf eine dritte Kompo
nente aufmerksam machen. Es ist nämlich nicht zu leugnen, daß einzelne 
Tatsachen bei der T.D.A.-Vergiftung auch für eine extrahepatische Gallenfarb
stoffbildung sprechen. 

Jedenfalls gewinnt man daraus den Eindruck, daß die Deutung des 
Ikterus, wie er im Gefolge der T.D.A.-Vergiftung zu sehen ist, nicht so einfach 
ist, wie man ursprünglich geglaubt hat. Es ist uns wichtig, darauf hinzuweisen, 
weil wir uns dann später in einer ähnlichen Lage befinden werden, wenn wir 
gezwungen sein werden, uns über die Pathogenese mancher Ikterusformen 
zu äußern, wie wir sie aus der menschlichen Pathologie her kennen. 

3. Einfluß des Toluylendiamins auf die BlutbeschaUenheit. Eine kon
stante Begleiterscheinung der T.D.M.-Vergiftung ist die Anämie. Diese Wir
kung des Giftes ist typischer als die ikterogene,da, wie bereits erwähnt, 
manche Tiere nicht die geringste Andeutung einer Gelbsucht zeigen, während 
ihr Blutbild eine schwere Anämie verrät. Deswegen gilt auch das T.D.M., was 
seine pharmakologische Wirkung anbelangt, als ein Hämolytikum. 

Gibt man Hunden eine entsprechende Giftdosis, so nimmt die Zahl der 
roten Blutkörperchen ab, noch bevor es zu einer Gelbfärbung der Schleimhäute 
gekommen ist (vgl. II. Versuch S. 139). Im mikroskopischen Präparat erkennt 
man Poikilocytose, die Erythrocyten sind verschieden groß und ungleich ge
färbt; die Zahl der Erythroblasten vom Typus der Normoblasten ist aber relativ 
gering. Oft kommt es ebenfalls noch vor Ausbruch des Ikterus zu einer be
trächtlichen Eosinophilie. Solange der Ikterus anhält, sind eosinophile Zellen 
nachweisbar, um beim Abklingen desselben zu verschwinden. Die Poikilocytose 
kann weiter bestehen, auch wenn der Ikterus schon zu schwinden beginnt. 

Tallq vist, Reckzeh und Domarus haben die Anämie nach T.D.M.
Vergiftung genauer studiert und erklären ihr Blutbild für identisch mit 
dem der perniziösen Anämie, ja sie gehen sogar noch weiter und be
haupten, daß auch die Organveränderungen hier und dort miteinander ver
gleichbar seien. So werden von ihnen lymphatische Umwandlungen des 
Knochenmarkes, myeloide Metaplasie der Milz und Auftreten von Knochen
markselementen in der Leber beschrieben. Von den letzterwähnten Erschei
nungen stellten sie sich vor, daß es infolge der Anämisierung zu einer kompen
satorischen Regenerationsbestrebung im Organismus kommen kann. Die Bilder 
in den einzelnen Organen können sich ähnlich verhalten wie beim Embryo, ein 
Verhalten, wie es auch für die Anaemia perniciosa schon von Ehrlich hervor
gehoben wurde. 

In der Folge beschäftigte sich auch Handrik mit dieser Frage. Er stellte 
zunächst fest, daß die Anämie nach der T.D.M.-Vergiftung anders ist 
als z. B. nach intravenöser Saponineinverleibung, wobei es sich ja 
um eine direkte primäre Erythrocytenschädigung handelt; dit;l T.D.M.-Ver
giftungsanämie hat vielmehr eine gewisse Ähnlichkeit mit der durch Benzidin 
oder nach Phenylhydrazin. Die letztgenannten Gifte und natürlich 
auch das T.D:M. müssen daher andere Angriffspunkte haben als 
z. B. das Saponin, denn in dem einen :Falle kommt es zu einer sofortigen 
Blutzerstörung, im anderen läßt das Auftreten .des Erythrocytenschwundes 
mehrere Stunden auf sich warten. Auf die Tatsache, daß das T.D.M. in vitro 
nicht hämolytisch wirkt, soll noch später eingegangen werden. Handrik 
nennt daher Gifte nach dem Typus vom Saponin hämotoxische und stellt 
diese den plasmotropischen Giften gegenüber, wobei er sich vorstellt, daß 
letztere, wie z. B. auch das T.D.M., nicht direkt auf das Blut, sondern zunächst 
auf die Milz wirken. In dem Sinne spricht er von einer Hypersplenie nach 
T.D.M.-Vergiftung. Er sagt: "Die hypersplenische Milz vernichtet durch ihre 
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Phagocyten definitiv die durch das Gift debilisierten und dadurch plasmo
tropischen Erythrocyten". Gilbert vertritt eine ganz ähnliche Anschauung 
wie Handrik. 

über Blutveränderungen bei der dem Toluylendiaminikterus nächst
verwandten Arsenwasserstoffvergiftung berichtet J oachi m. Es ist diese An
gabe um so wichtiger, als es sich hier um eine Beobachtung beim Menschen 
handelt. Die Erythrocyten stürzten bis auf 7 resp. 8 Tausend. Das Gros 
bestand aus Erythroblasten. Außerdem kam es zu einer starken Leukocytose 
mit Ausschwemmung von Myelocyten (2,5 %)' 

Wie bereits im vorigen Abschnitt gesagt wurde, bringt man der ex
perimentellen T.D.M.-Vergiftung deswegen ein so großes Interesse entgegen, 
weil man seit Gil bert versucht hat, gewisse Parallelen zwischen 
dieser Vergiftung und jenem Krankheitsbilde zu ziehen, das 
die Kliniker hämolytischen Ikterus nennen. Da andererseits der 
hämolytische Ikterus Beziehungen zur perniziösen Anämie hat und beide Zu
stände durch typische Blutveränderungen charakterisiert erscheinen, so haben 
es diese Krankheitsbilder wieder mit sich gebracht, daß man auch dem histo
logischen Verhalten des Blutes und den Schwankungen der Resistenz der 
Erythrocyten bei der T.D.M.-Vergiftung große Beachtung geschenkt hat. In 
dem Bestreben, bei den unterschiedlichen "hämolytischen Anämien" das Hämo
lysin zu finden, hat man auch andere Gifte auf ihre anämisierende WiI kung 
untersucht; so kam es, daß sich die Kliniker für die verschiedenen toxischen 
Anämien interessierten. 

4. Wodurch unterscheidet sich die Anämie nach Toluylendiaminvergiftung 
von der nach anderen Intoxikationen. Anfangs bemühte man sich, Gifte 
zu finden, die ähnlich wie das Toluylendiamin myeloische Veränderungen 
in den Organen nach sich ziehen; das Blut selbst wurde erst in zweiter 
Linie berücksichtigt. Als man die Anämien in hypo- und hyperchrome 
trennen lernte, wurden die experimentellen Anämien von diesem Gesichtspunkte 
aus geprüft. Mit dem Studium dieser Frage haben sich besonders Pa ppen
hei m und seine Schüler beschäftigt. Aus einer Arbeit von Friedstein 
wissen wir, daß zu den Giften, die hyperchrome Anämien erzeugen, das 
Pyrodin, Nitrobenzol und Hydroxylamin gehören; Toluylendiamin und Pyro
gallol erzeugen im besten Falle nur eine hypochrome Anämie. Hält man 
also an dem typischen Symptomenbilde der Perniciosa fest: Hyperchromie, 
hyperchrome Makro- und Mikrocytose, Siderose der Organe und Urobilin
urie usw., so muß man sagen, daß die Toluylendiaminanämie, 
was den Färbeindex anbelangt, nicht mit der perniziösen Anämie 
zu vergleichen ist. Eher ließe sich die Pyrodinanämie mit dem 
menschlichen Krankheitsbilde der Perniciosa in Parallele stellen. Das Blut
bild bei der Toluylendiaminvergiftung gleicht mehr dem der Chlorose. Auch 
sonst fehlen bei der Anämie nach Toluylendiamin die Symptome der Hyper
chromie; wir vermissen z. B. Heinzkörperchen, extreme Anisocytose usw. 
Pappenheim neigt daher zu der Anschauung, daß das T.D.M. ein echtes 
Hämolytikum ist, weil es zu einer primären Erythrocytolyse resp. Auslaugung 
der roten Blutkörperchen innerhalb der Blutbahn führt. Er hält daher das 
T.D.M. nicht für ein plasmotropisches Gift im Sinne Handriks. 

Aus anderen Gründen, auf die wir noch zurückkommen werden, hält aber 
Pa ppenhei m doch daran fest, daß das T.D.M. auch ein Plasmolytikum sei. 
Er vermeidet zwar diesen Namen und spricht nur davon, daß es nicht nur ein 
bloßes Blutgift sei, sondern auch ein Organgift darstellt. Damit sind aber die 
unterschiedlichen Meinungen noch lange nicht erschöpft, ebenso auch nicht die 
vielen Namen, die für die verschiedenen experimentellen Anämien gewählt 

9* 
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wurden. So spricht z. B. Tür k von einer myelopathischen Anämie, wenn es sich 
um eine hypochrome Anämie handelt, und stellt sie gegenüber einer hämolytischen 
mit hohem Färbeindex. Roth synonymisiert hypochrom und myelotoxisch usw. 
Mir persönlich erscheint es sehr E'ympathisch, wenn Pa p p e n h e imin einer 
neueren Zusammenstellung über diese Fragen sagt: "daß es nicht angängig ist, 
in den verschiedenen morphologischen roten Blutbildern den verschiedenen 
Ausdruck einer essentiell verschiedenen Pathogenese zu sehen und z. B. alle 
Chloranämien mit der Chlorose als primär myelopathische oder als plasmo
trope anzusprechen, als direkt hämotoxische aber allein die hyperchromen 
Anämien gelten zu lassen. Vielmehr gibt es auch myelopathische, myelo
toxische hyperchrome Anämien und umgekehrt dürfte es zweifellos richtig sein, 
daß ein Teil der hämotoxisch-hämolytischen Anämien einfach hypochrom 
bzw. ein Teil der hypochromen Anämien nicht myelopathisch, sondern hämo
toxisch-hämolytisch sind". Oder wenn er' wenige Zeilen. später sagt: "Die 
einfach hypochromen Anämien sind also auch nicht etwa der Ausdruck einfacher 
blander atoxischer Regeneration." Eben das Verhalten der hypochromen 
T.D.M.-Anämie zeigt, daß auch bei einer sichergestellten Myelotoxikose eine 
hypochrome Anämie bestehen, und daß eine hypochrome Anämie sehr wohl 
toxischer und myelotoxischer Natur sein kann. 

Auch was den Parallelismus von embryonaler Blutregeneration und 
eventuell Hyperchromie anbelangt, der von mancher Seite behauptet wurde 
(Meyer, Nägelie), so zeigen sich auch hier Widersprüche, weswegen auch 
in dieser Beziehung Vorsicht sehr am Platze erscheint. 

Den eben vorgebrachten Auseinandersetzungen haften meiner Ansicht 
nach gewisse prinzipielle Mängel an: die Begriffe hypochrom resp. hyperchrom 
sind von den Hämatologen eingeführt worden, also von Klinikern, die sich 
in erster L nie für die Veränderungen des peripheren Blutes interessieren. All
mählich bildete sich die Vorstellung, daß es sich in Fällen, wo man ein hypo
chromes Blutbild feststellen konnte, vorwiegend um arregeneratorische Blut
krankheiten handelt und man umgekehrt bei Hyperchromie an Prozesse zu 
denken habe, die mit einer Überproduktion von Erythrocyten einhergehen. 
Wie sehr diese V or~tellungen auch für die Auffassung von der Pathogenese 
der unterschiedlichen Anämien mitbestimmend wurden, beweisen am besten 
die oben angeführten Anschauungen. Nur weil sich z. B. im Blute bei der T.D.A.
Vergiftung ein niedriger Färbeindex zeigt, spricht Pappenheim hier von 
einer primären Erythrocytolyse. Oft besteht ja tatsächlich ein Parallelismus 
zwischen Hypo- resp. Hyperchromie und Arregeneration resp. vermehrter 
Produktion von Erythrocyten; dies aber zu verallgemeinern oder gar auf die 
Pathogenese zu übertragen, halte ich für viel zu weit gegangen. Meines Er
achtens ist es unstatthaft, aus dem Färbeindex allein so wichtige Schlüsse 
abzuleiten (vgl. S. 42). 

5. Das Vorkommen von Hämosiderose bei der Toluylendiaminvergiftung. 
Minkowski und Naunyn haben die Leber der Tiere, die sie. teils mit AsH3 , 

teils mit Toluylendiamin vergiftet hatten, histologisch auf ihren Eisengehalt 
untersucht. In allen Fällen haben sie eine starke Hämosiderose fest~ 
gestellt, d. h. sie fanden innerhalb der Leberzellen Pigmente, die bei Be
handlung mit Ferrozyankali-Salzsäure Blaufärbung gaben. Dieses Pigment' 
ließ sich auch in Zellen feststellen, die von den Autoren als Blutkörperchen 
f.ührende Zellen angesprochen wurden. Zellen dieser Art sind bereits 3 bis 
4 Stunden nach der Intoxikation z. B. durch AsH3 zu finden. Das gleichzeitige 
Vorkommen von Zellen, die Blutkörperchen in sich eingeschlossen haben und 
von ähnlich gebauten Elementen, die bereits Hämosiderin führen, legt den 
Gedanken nahe, daß Zellen dieser Art zunächst Erythrocyten in sich aufnehmen 
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und dieselben irgendwie verändern, so daß schließlich nur mehr Eisenpigment 
übrig bleibt. 

Ziemlich gleichzeitig mit dem Erscheinen der blutkörperchenhaItigen 
Zellen und dem Auftreten von Eisen in denselben tritt auch eisenhaltiges 
Pigment in den Leberzellen selbst auf. Nichts lag näher als Polycholie und 
Ablagerung von Eisen in ursächliche Beziehung zu bringen. 

Schon viele Jahre früher hat Quincke, der die Siderose der Organe 
entdeckt hatte, denn so nannte er das Vorkommen von Eisenpigment in 
Leber, Milz usw., die Ansicht vertreten, daß Hämosiderose ein Zeichen von ver
mehrtem Blutuntergang sei. Während sich nun Naunyn und Minkowski 
darauf beziehen und sagen, daß durch ihre Versuche an AsH3 ver~ifteten 
Tieren eigentlich zum erstenillal der sichere Beweis eines Zusammenhanges 
zwischen Blutuntergang und Siderose der Organe erbracht sei, stellen sie 
andererseits die Möglichkeit in Frage, ob tatsächlich in allen Fällen von 
Quinckescher Siderose - sie denken offenbar dabei auch an die perniziöse 
Anämie, die scheinbar ihrer Ansicht nach nicht mit vermehrtem Blutunter
gang einhergehen soll - eine Polycholie bestehen muß und ob auch hier die 
roten Blutzellen in der Leber in vermehrter Menge zugrunde gehen müssen. 

Die von Minkowski und Naunyn an mit AsH3 vergifteten Enten und 
Gänsen festgestellten Tatsachen sind von verschiedenster Seite auch für den 
Toluylendiaminikterus bestätigt worden. Wir erwähnen nur die Arbeit von 
Engel und Kiener, von Gambaroff, Biondi usw. 

Während in der Leber des Vogels die Verhältnisse relativ einfach zu 
sein scheinen und vor allem die globuliferen Zellen sehr deutlich zu sehen 
sind, werden im Organismus des Hundes und auch im Körper des Menschen 
viel kompliziertere Bedingungen gefunden. Was speziell die Eisenablagerung 
in der Hundeleber nach Toluylendiaminvergütung anlangt, so kann man 
folgendes sagen: der Sitz der Eisenablagerung in der Leber ist vor allem -
soweit ich urteilen kann - die Kupfferzelle. Dabei hat man den Eindruck, 
daß diese Zellen sicher vermehrt sind. Sie enthalten aber nicht nur Eisen
pigment, sondern auch Erythrocytentrümmer, was besonders schön bei Tinktion 
mit sauren Farbstoffen zu erkennen istl). Nebst den Re~ten von roten Blut
zellen und dem eisenhaItigen Pigment, das sich mit der Ferrozyankali
Salzsäurereaktion blau färbt, findet man innerhalb der Kupfferzellen auch 
Pigmentablagerungen; die scheinbar zwischen dem Blutfarbstoff 
und Hämosiderin stehen. Bei Formol- oder Sublimatfixation und Nach
färbung mit Eosin erscheinen solche Zelleinlagerungen grünlich gefärbt. Von 
mancher Seite wurde daher dieses "Pigment" bereits als Biliverdin angesprochen. 
In den Leberzellen selbst findet man in der mit Toluylendiamin vergüteten 
Hundeleber relativ wenig Pigment und nur spärlich Eisen, so daß man daran 
festhalten muß, in den Sternzellen die Hauptträger des Eisens zu 
erblicken. In der Milz findet sich das Pigment, das die Eisenreaktion gibt, 
hauptsächlich in den Endothelzellen abgelagert. Auch im Knochenmark sind 
eisenführende Zellen keine Seltenheit. 

Man kann also sagen, das Eisen, das nach der Toluylendiaminvergiftung 
frei wird, gelangt in verschiedenen Zellen zur Ablagerung. Ob es in den 
Zellen aus dem Blutfarbstoff erst gebildet wird, oder in dieselben erst von 
außen hineingelangt, ist von verschiedener Seite verschieden beantwortet 
worden. Wir persönlich vertreten den Standpunkt, daß das Primäre - so· 

1) Einigemal habe ich die Leber von schwer ikterisphen Tieren, die mit T.D.A. 
vergiftet wurden, mit Ringerlösung ausgespült. Färbt man die Schnitte aus solchen Lebern, 
dann kann man sich besonders deutlich von der Anwesenheit der mit Erythrocyten über
häuften Kupfferzellen überzeugen. 
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weit es sich um die Kußfferzellen handelt - die Erythrophagie ist und 
die Siderose die Folge einer Art von Verdauung des Hämatinmole
küles darstellt. 

Was geschieht mit dem Eisen, sobald es in den Endothelzellen zur Ab
lagerung kommt? Es ist' bereits von Kunkel die Frage aufgeworfen worden, 
ob das innerhalb der Leber aus dem Hämoglobinmolekül frei gewordene 
Eisenmolekül gleichfalls den Körper durch die Leberwege verläßt. Wie aus 
entsprechenden Gallenanalysen zu entnehmen ist, gelangt unter normalen 
Umständen nur etwa der siebente Teil des bei der Umwandlung in Bilirubin 
frei gewordenen Eisens in den Darm (vgl. S, 61). Baserin, ein Schüler von 
Minkowski, hat Eisenanalysen in der Galle von Hunden vorgenommen, die 
mit Toluylendiamin vergiftet waren. Auch hier kam es zu keiner wesentlichen 
Vermehrung des in der Galle ausgeschiedenen Eisens .. Die Frage, ob nicht 
durch den Harn eine Steigerung des Eisenexportes erfolgt, ist schwer zu be
antworten. Nicht deswegen, weil entsprechende Zahlen fehlen, sondern weil 
fast immer neben Bilirubin auch Hämoglobin durch den Harn ausgeschieden 
wird, so daß die Eisenwerte nicht eindeutig zu verwerten sind. 

Daß aber das Eisen ein konstanter und integrierender Bestandteil des 
blutfreien Lebergewebes ist, hat Zaleski in einwandfreier Weise festgestellt. 
Es wäre wünschenswert, wenn entsprechende Untersuchungen bei experimen
tellen Anämien, z, B. durch Toluylendiamin usw., vorliegen würden. Jeden
falls ist der Eisenstoffwechsel bei Zuständen, die mit vermehrter Hämolyse 
einhergehen, noch wenig studiert 1), 

Im vorigen Kapitel haben wir gelegentlich der Beschreibung unserer 
Versuche mit intravenöser Injektion von kolloidalem Eisen gesagt, daß sich 
auch im Blute mononukleäre Zellen finden lassen, die mit Eisen beladen sind. 
Wir haben bei dieser Gelegenheit an die Histiocyten im Sinne von Aschoff 
erinnert. In Fortsetzung dieser Gedankenrichtung wäre es auch möglich, daß 
sich das bei der T.D.A.-Vergiftung in den Kupfferzellen abgelagerte 
Eisen nach Art von Histiocyten loslöst und in die allgemeine Zirku
lation begibt. Es liegt nahe, dies auch aufphysiologischeVorgängezu übertragen. 

6. Einfluß der 'foluylendiaminvergHtung auf die Resistenz der Erytrocyt.en. 
Um darüber im Klaren zu sein, warum uns diese Frage interessiert, soll kurz 
vorausQ'eschickt werden, daß beim hämolytischen Ikterus die Resistenz der 
roten Blutkörperchen in der Regel herabgesetzt ist, während bei der Perniciosa 
teils normale, teils leicht erhöhte Resistenzwerte gefunden werden. Die 
T.D.M.-Vergiftung erzeugt fast immer - soweit aus der Literatur hervorgeht -
eine herabgesetzte Erythrocytenresistenz, die Pyrodinvergiftung dagegen eine 
sogenannte Pachydermie, d. h. eine Resistenzsteigerung der roten Blutzellen. 
Die Herabsetzung der Resistenz ist vom Ikterus unabhängig, da sie sich auch 
bei Tieren findet, die nach T,D.M. keinen Ikterus bekommen, Wir sehen also 
auch hier einen Unterschied zwischen Pyrodin und T.D.M.-Vergiftung; es nähert 
sich also die T.D.M.-Vergiftung, was die Resisten2i. anbelangt, mehr dem 
hämolytischen Ikterus, während die Pyrodinanämie Ahnlichkeit mit der Per
niciosa zeigt. 

In jüngster Zeit hat Friedrich unter Pappenheims Leitung diese 
Frage wieder studiert; zu prinzipiell neuen Ergebnissen ist er nicht gekommen. 
Er betont, daß zu solchen Versuchen der Kaninchenorganismus weniger 
geeignet erscheint, weil sich dieses Tier überhaupt dem Gift gegenüber sehr 
refraktär verhält. Beim Hunde sah er, abgesehen von der typischen Resistenz
verminderung, auch die Substantia reticularis. 

1) In jüm;ster Z~it habe ich Gel~g3nheit gehabt, einige Eisenbestimmungen in der 
Leber bei T.D.M.-Vergiftung vorzunehmen. Ich habe sehr hohe Eisenwerte gefunden. 
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Gelegentlich kommt es bei der Toluylendiaminvergiftung, aber meist 
nur ante mortem, zur Bildung von Erythrocyten mit Heinzkörperchen ähnlichen 
Einschlüssen. Vielleicht hängt das Auftreten dieser hochresistenten Gebilde 
damit zusammen, daß manchesmal die Resistenz nach unten zu erweitert 
sein kann (vgl. Suzuki). 

Diese Einschloiisse scheinen mit den echten Heinzkörperchen nicht identisch 
zu sein, denn sie treten relativ spät nach der Vergiftung auf, was von den 
typischen Heinzkörperchen, die z. B. nach der Pyrodinvergiftung zu sehen sind, 
nicht gesagt werden kann; weiter ergeben sich auch bei der Vitalfärbung deut
liche Unterschiede; gemeinsam ist beiderlei Körperehen bloß die hohe Resistenz. 

Hält man nun an den vorgebrachten Tatsachen fest, so muß man sagen: 
je mehr Kriterien man zur Beantwortung der Frage heranzog, welches Gift am 
ehesten einen experimentellen Krankheitsbegriff schafft, der entweder mit der 
Anaemia perniciosa oder dem hämolytischen Ikterus - im Sinne der Kliniker -
Ähnlichkeit hat, desto mehr kam man zu der überzeugung, daß es schwer hält, 
hier unbedingte Analogien zu finden, denn auch in diesem Punkte zeigt sich, daß 
kein Parallelismus zwischen Blutbild, Resistenz und Hämolyse besteht: einmal (bei 
derT.D.M.-Vergiftung) sehen wir Chloranämien und verminderte Resistenz, das 
andere Mal (bei der Pyrodinvergiftung) Hyperchromie und Pachydermie. In Er
kenntnis dieser Tatsachen sagt Pappenheim: "Die Begriffe pIeiochrome und 
hyperchrome Anämie decken sich nicht völlig; jede hyperchrome Anämie ist wohl 
meist pIeiochrom, aber nicht umgekehrt jede Anämje mit erhöhtem Färbeindex 
muß stets mikroskopisch hyperchrom sein." Oder an einer anderen Stelle: 
"Der hohe Färbeindex ist oft ein Zeichen des hämolytischen Charakters, aber 
durchaus nicht entscheidend. Dies als Kriterium einer Einteilung von hämolyti 
schen und chlorämischen Anämien ist meines Erachtens nicht logisch." Wollte 
man doch ein experimentelles Bild schaffen, das dem des hämolytischen Ikterus 
gleicht, so müßte man zu einer Kombination greifen. In dem Sinne gab 
Pappenhei m Toluylendiamin und Pyrodin und glaubte auf diese Weise eine 
experimentelle "Perniciosa" erzeugt zu haben. 

Wie weit man vom richtigen Wege abweichen kann, wenn man sich nur 
an ein Symptom hält, zeigt am besten das Beispiel Widals, der sagt: "Der 
T.D.M.-Ikterus ist deswegen ein rein hämatogener Ikterus, weil die Resistenz 
herabgesetzt ist, während doch beim gewöhnlichen Ikterus nach Vaquez
Ri bierre die Resistenz erhöht ist." 

Wir haben im letzten Abschnitt die Meinung jener Kliniker kritisiert, 
die sagen, niedriger Färbeindex ist ein Maßstab der arregeneratorischen An
ämien, während die hohen Werte für das Gegenteil zu verwerten sind. 

An dieser Stelle könnten wir uns in gleicher Weise über die Bedeutung 
der Resistenz bei der Beurteilung der unterschiedlichen Anämien äußern. 
Es gibt Anämien mit beträchtlicher Resistenzverminderung und 
enormer Hämolyse, aber das Gegenteil zu behaupten, daß Anämien 
mit vielleicht normalen Werten nicht mit vermehrtem Blutunter
gang vergesellschaftet sind, geht sicher nicht an. 

Wie kommt es nun zur Resistenzherabsetzung der Erythrocyten bei der 
Toluylendiaminvergiftung? Die einen, z. B. Handrick, wollen sie auf Milz
wirkung bezogen wissen, während andere (Parisot und auch Gilbert) sie als 
Ausdruck einer direkten Blutwirkung hinstellen. Sehr zugunsten einer Milz
wirkung spricht die Tatsache, daß nach Milzexstirpation die Resistenz in die 
Höhe geht. Wir behalten uns die weitere Diskussion der Frage vor und wollen 
die Abhängigkeit der Resistenzherabsetzung von der T.D.A.-Vergiftung erst 
erörtern, sobald wir den T.D.A.-Ikterus im Zusammenhang mit der Milztätig
keit zur Sprache bringen werden. 
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Wir haben damit die zweite Frage, die wir uns vorgelegt haben, besprochen. 
Jedenfalls ist die Anämie bei der T.D.M.-Vergiftung eine typische Erscheinung. 

7. Die Bedeutung der Milz für die Wirkung des Toluylendiamins. 
Bevor wir die gegenseitige Beziehung von Anämie und Ikterus diskutieren 
wollen, müssen wir die Rolle der Milz bei der T.D.M.-Vergiftung besprechen. 
Schon den ersten Autoren, die sich mit dem Wesen des T.D.M.-Ikterus be
schäftigt haben, ist die starke Anschwellung der Milz, ihre dunkle, fast schwarze 
Färbung aufgefallen. Man wußte auch bereits, daß sich in ihr zahlreiche, 
mit Eosin noch färbbare Zerfallspartikel der roten Blutkörperchen ansammeln 
können. 

Vielleicht angeregt durch seine operativen Erfolge bei Milzerkrankungen, 
legte sich Banti die Frage vor, ob T.D.M. bei entmilzten Hunden ebenso wirkt 
wie bei normalen. Dabei erhob erden wichtigen Befund, daß die entmilzten 
Tiere viel größere Dosen T.D.M. vertragen, als die entsprechend 
behandelten normalen Tiere. Pugliese und Luz7.atti haben sich die
selbe Frage, was das Pyrodin anbelangt, vorgelegt. Sie kamen im Prinzip 
zum seI ben Resultat wie Banti. Ja man kann das Gesagte noch verallge
meinern: auch andere experimentelle Anämien (z. B. nach Pyrogallol) können durch 
Milzexstirpation günstig beeinflußt werden (Erich Meyer und F. Albrecht). 
Ungefähr zu gleicher Zeit publizierte Vast Versuche, aus denen eben
falls hervorgeht, daß ein hämolytischer Einfluß des T.D.M. nur unter Inter
vention der Milz möglich ist, also Befunde, die sich im vollsten Einklang mit 
jenen von Ban ti befinden. Es hat nicht an Widersprüchen gefehlt; es ist daher 
sehr dankenswert gewesen, als J oannovics, Pa ton und Goodall sich der 
Mühe unterzogen die ganze Frage an Hand eines großen Materiales zu über
prüfen. Die Ergebnisse dieser Untersuchunllen haben endgültig im Sinne von 
Banti entschieden. Ein Ikterus durch T.D.M. ist bei entmilzten Hunden 
schwer, und wenn überhaupt, nur durch viel größe] e Dosen zu 
erzielen. Die Zeit, die seit der Exstirpation der Milz verstrichen ist, spielt 
hierbei keine große Rolle, auch ist es sehr auffällig, daß milzlose Hunde neben 
der größten Widerstandsfähigkeit gegenüber dem T.D.M. auch eine raschere 
Gewöhnung an dasselbe zeigen. Joannovics führt z. B. folgenden Ve-rsuch 
an: Wenn man in relativ kurzer Zeit einem entmilzten Hund von ca. 8-10 kg 
Gewicht eine einmalige Dosis von 0,5 g gibt, so ist sein Leben nicht gefährdet; 
eine gleiche Dosis würde aber ein analog schweres normales Tier sicher binnen 
24 Stunden töten. 

Analysiert man das Blutbild, das sich nach T.D.M.-Vergiftung bei milz
-losen Hunden einstellt, so findet man in der Zirkulation auffallend viele Blut
schatten, die kein Eosin aufnehmen. Ihre Elimination erscheint wohl durch 
den Milzmangel erschwert. Man sieht Makro- und Mikrocyten; ebenso er
scheinen die kernhaItigen Roten auffallend vermehrt. Die reichlicl°e Anwesen
heit von Blutplättchen wird als typisch angegeben, sie liegen vielfach gruppen
weise nebeneinander geordnet. Über das ursächliche Wesen der geringen 
Wirkung des Toluylendiamins bei milz losen Tieren äußert sich Joannovics 
folgendermaßen: "Nach Vergiftung mit Toluylendiamin enthält die Milz, die 
sich makroskopisch durch ihre Größe und ihre Färbung auszeichnet, zahlreiche 
rote Blutkörperchen, welche sich nicht mehr gut färben. Es sind das die 
durch Toluylendiamin geschädigten Erythrocyten, welche in der Milz zurück
gehalten werden. Beim entmilzten Hund werden die lädierten Erythrocyten 
nicht aus der Zirkulation ausgeschieden, sie bleiben im Blutstrom, und infolge
dessen wird auch nicht jene reichliche Menge von Blutpigment frei, welche 
zur Bildung einer gallenfarbstoffreichen Galle Veranlassung gibt." 
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Weiters eine sehr interessante Beobachtung von Joannovics: Zwar 
hat er quantitative Bestimmungen des Bilirubingehaltes der Galle nicht 
ausgeführt, er sagt aber über die Beschaffenheit der Galle bei der T.D.M.
Vergiftung milzloser Hunde folgendes: "Die Galle erreicht auch niemals jene 
zähflüssige, fadenziehende Beschaffenheit, wie man sie bei dieser Vergiftung 
r,n normalen Tieren zu sehen gewohnt ist: sie bleibt dünnflüssig, von satt
grüner Farbe." Um die Lücke unseres Wissens auszufüllen, ob tatsächlich 
die T.D.A.-Vergiftung bei milzlosen Tieren mit einem geringeren Blutzerfall 
einhergeht, wie aus den Beobi1Chtungen von Joannovics zu entnehmen ist, 
habe ich entsprechende Versuche angestellt. Im folgenden geben wir zwei 
Tabellen wieder, wovon die eine uns zeigt, wie sich die Bilirubinausscheidung 
nach T.D.A.-Intoxikation bei einem splenektomierten Hunde gibt, während 
die andere nur als Vergleich daneben gestellt ist, um den Einfluß einer ein
maligen T.D.A.-Darreichung bei einem gesunden Tiere zu zeigen . 

. __ ~plenektomierter Hund (!.0,8 kg) __ 11 
Datum I Gallenmenge I Bilirubin 

3./IV. 
4./IV. 
5./IV. 

88 
70 
90 

I 
I 

0,051 
0,048 
0,046 

Das Tier bekommt 0,2 g T.D.A. per os 

6./IV. 80 0,058 
7./IV. 78 0,063 
8./IV. 70 0,072 
9./IV. 60 0,076 

Normaler Hund (11,5 kg) 

Datum I Galle~e;g;T-:Bili~ 

12·fVII. 
13./VII. 
14./VII. 

90 
106 
88 

I 0,070 
0,068 
0,072 

Das Tier bekommt 0,2 g T.D.A. per os 

15.fVII. 70 0,09 
16.fVII. 50 0,17 
17.,NII. 30 0,14 
18.( VII. 40 0,13 

Die Zahlen, die wir hier wiedergeben, bestätigen die Beobachtungen 
von Joannovics. 

Hier wären auch die interessanten Beobachtuungen von Heß und Müller 
zu erwähnen. Bekanntlich kommt es bei der Pyrodinvergiftung in den Erytro
cyten zur Bildung von Heinzschen Körperchen. Diese Gebilde, die nunmehr als 
Lipoidsubstanzen erkannt wurden, werden von der Milz absorbiert; als Beweis 
dafür kann die Tatsache gelten, daß das Blut, welches aus der Milz kommt, 
frei von diesen Gebilden ist, während das Organ selbst von Lipoidkörperchen 
vollgepfropft erscheint. Wir haben diesen Befund nur deswegen erwähnt, weil 
er uns zeigt, daß erkrankte Blutzellen von der Milz zurückgehalten werden. Im 
übrigen scheint dies aber mit der Toluylendiaminvergiftung nichts zu tun zu 
haben. 

Für die Beurteilung des so wichtigen Zusammenspieles von Milz und Leber, 
auf das man sicher rekurrieren muß, falls man eine Erklärung des T.D.M.
Ikterus finden will, sind die weiteren Versuche von J oannovics bedeutungs
voll. Er hatmittelst des Q u e i r 0 10 sehen Metallringelchens eine Gefäßverbindung 
zwischen Vena lienalis und li ker Vena renalis geschaffen, so daß ähnliche Be
dingungen wie bei der Eck sehen Fistel geschaffen wurden: Das Milzvenenblut kann 
also direkt in die Cava inferior gelangen, ohne erst durch die Leber zu fließen. 
Bei einer solchen Versuchsanordnung ist nun der Hund gegenüber der T.D.M.
Intoxikation ähnlich widerstandsfähig wie ein entmilztes Tier. Auch was den 
Ernährungszustand anbelangt, verhält sich das Tier ebenso, denn trotz der 
Vergiftung bleibt das allgemeine Befinden ein erträgliches. Vergiftet man 
ein normales Tier, so kann es an Gewicht bis 50 % einbüßen, ein entmilzter 
Hund oder ein Tier mit J 0 a n n 0 vi c s scher Fistel verliert aber bei gleichen 
Versuchsbedingungen nur 25 % • Ich selbst habe vielfach Gelegenheit ge-
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habt, die Wirkungen des T.D.M. bei entmilzten Hunden zu studieren; ich 
habe mich von der völligen Richtigkeit der Angaben von Joannovics stets 
überzeugen können. 

Um die Wirkung der Milz gegenüber anderen Hämolytica zu studieren, 
haben Pearce und seine Mitarbeiter statt Toluylendiaminoder Pyrodin hämo
lytische Sera (gewonnen durch Vorbehandlung von Kaninchen mit Hundeerythro
cyten) benützt; analog den T.D.M.-Vergiftungen waren sie gleichfalls nicht im
stande, bei milz losen Hunden durch Injektion eines solchen Serums Ikterus zu er
zeugen; selbst wenn sie noch so große Dosen verwendeten; eher kam es zu einer 
Hämoglobinurie, als zu Gelbsucht. Da sie nun als Ursache der erhöhtt;!1 Wider
standsfähigkeit des milzlosen Hundes gegenüber dem T.D.M. eine Anderung 
in der Resistenz der roten Blutzellen postulieren, so haben sie den Einfluß der 
Milzexstirpation auf diese studiert. Als Prüfstein für die Resistenz wählten 
sie teils hypotonische Kochsalzlösung, teils hämolytisches Immunserum selbst. 

Zu den gleichen Resultaten wie diese Autoren ist auch Pel gekommen. 
Wir haben diese Frage des Einflusses der Milz auf die Resistenz der Roten 
bereits berührt (vgl. S. 105). Trotzdem gebe ich hier eine Tabelle aus der 
Arbeit von Pel bei, um auf den Kontrast gegenüber den mit Toluylen
diamin vergifteten Tieren hinweisen zu können. Das hier Vorgebrachte könnte 
ebensogut seinen Platz im vorigen Kapitel gefunden haben. 

Durchschnittliche Konzentration der NaCI-Lösung, bei welcher der 
Anfang der Hämolyse eintritt. . . . . . . . . . . . 

Durchschnittliche Konzentration der NaCI-Lösung, bei welcher die 
totale Hämolyse eintritt. . . . . .. ..... . 

Normal \ Entmilzt 

0,42% 1

1 

0,35 % 

0,30% 0,23% 

Pel hat ähnliche Versuche auch mit gewaschenen Erythrocyten vorge
nommen und kam zu denselben Resultaten. 

In jüngster Zeit hat Banti neben der Widerstandsfähigkeit der roten 
Blutzellen vor und nach der T.D.M.-Vergiftung auch das Resistenzverhältnis der 
Milzvenenerythrocyten unter normalen und pathologischen Verhältnissen unter
sucht und ist dabei zu folgenden Zahlen gekommen: 

I. Versuch mit Injektion eines hämolytischen Serums. 

Gesamtblut 

:o~~-I-dePlasmati-
_ sches 

Normal 0,48 0,48 
0,38 0,32 

1'/. Stunden nach der Injektion 0,48 0,48 
0,36 0,36 

10 Stunden nach der Injektion ? 0,88 
0,56 0,56 

12 Stunden nach der Injektion ? 0,88 
0,56 0,56 

20 Stunden nach der Injektion ? 0,72 
0,44 0,44 

24. Stunden nach der Injektion ? 0,64 
0,36 0,36 

Blut aus der Vena 
lienalis 

total 

0,56 
0,36 
0,64 
0,48 

? 
0,64 

? 
0,60 

? 
0,48 

? 
0,48 
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II. Versuch mit Toluylendiamin. Hund 5,2 kg. 
- - - - --

Zahl der Resistenz 

Erythro- Hämo-
-~ Serum 

cyten globin totales \ deplasm. 
Blut Blut 

-

Vor der Injektion 4,52 Mill. 75 0,44 nicht hämolytisch. 
0,36 

Injektion von 0,08 g : 

pro Kilo i 24 Stunden später. 4,79 
" 75 ? ? leicht hämolytisch. 

I 0,36 
I 

0,36 
43 Stunden 4,33 

" 70 ? ? stark hämolytisch, 
0,36 0,36 ikterisch. 

72 Stunden 2,700 " 45 ? ? stark hämolytisch, 
0,36 0,36 stark ikterisch. 

III. Versuch mit Toluylendiamin an einem entmilzten Hund. 5,60 kg. 
Injektion 0,08 pro Kilo. 

Zahl der Resistenz 

Erythro- Hämo- Serum 
cyten globin 

total I deplasm. 
Blut 

Vor der Splenektomie 8,48 l\fiII. 105 0,40 0,44 
0,28 0,28 

10 Tage nach der Splen. 6,25 ,. 90 0,44 0,44 
ektomie 0,28 0,24 

8 Stunden nach der In· 5,53 
" 80 0,40 0,40 

jektion 0,28 0,28 
23 Stunden nach der 5,86 

" 
105 0,44 0,44 } nudei,ht hämolyti"" 

Injektion 0,32 0,28 oder ikterisch. 
29 Stunden nach der 7,66 

" 105 0,44 0,44 
Injektion I 0,32 0,42 

Man hat den hier tabellarisch angeordneten Zahlen nur wenig hinzuzu
fügen. Die höheren Zahlen bedeuten immer die Maximum-, die niederen die 
Minimumresistenz. Dort, wo ein ~ beigefügt ist, ließ sich die Maximumresistenz 
nicht bestimmen, weil das Blut bereits hämolytisch war. Jedenfalls zeigt sich 
auf Grund der Tabelle I, daß das Blut der Milzvene schon unter normalen Verhält
nissen in absteigenden Kochsalzlösungen früher hämolysiert, als das der allge
meinen Zirkulation (vgl. S. 57). Nach Darreichung eines Hämolytikums (hämolyti
sches Serum, da .. durch Immunisierung von Kaninchen mit Hundeserum gewonnen 
wurde), macht sich die Resistenzabnahme der Erythrocyten im Milzvenen
blut viel früher geltend als in der allgemeinen Zirkulation. Wie fragilI hier 
-die Erythrocyten im Blute sind, zeigen die Untersuchungen am deplasmierten 
Blut. Bereits in einer 0,88 % NaCI-Lösung kommt es zur Hämolyse. Die 
beiden anderen Tabellen sollen den Unterschied der normalen, gegenüber 
den milzlosen Tieren illustrieren. Abgesehen von der Hämolyse, die beim 
normalen Tier früher eintritt, ist auch die starke Abnahme der Erythrocyten 
und des Hämoglobingehaltes bemerkenswert. Ganz -das Gegenteil findet sich 
beim milz losen Tier: Keine Hämolyse und nach vorübergehender Abnahme 
-der Erythrocyten und des Hämoglobingehaltes sogar wieder ein Ansteigen. Ähn-
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liche Versuche wie Ban ti hat auch Furno publiziert. Wir haben die Ver
suchsanordnung, wie sie Ban ti gewählt hat, wiederholt und sind im Prinzip 
zu denselben Resultaten gekommen. 

Jedenfalls ersieht man daraus, daß die l\filz nicht nur bei der iktero
genen, sondern auch bei der anämisierenden Wirkung des T.D.M. 
beteiligt sein muß. Wir wollen uns noch nicht über den Wirkungsmechanis
mus bindend aussprechen. Vorläufig sei nur betont, daß irgend eine 
wechselseitige Beziehung zwischen Milz und T.D.M.-Wirkung be
stehen muß. Dabei soll aber ausdrücklich betont werden, daß das T.D.M. 
durch die Splenektomie nicht unwirksam gemacht, sondern nur 
abgeschwächt wird. Die Bedeutung der Milz bei der Toluylendiamin
vergiftung ist von mancher Seite sicher überschätzt worden, so z. B. von Isaac
Handrik und auch von Gilbert, die annehmen, daß das Gift nur durch 
Vermittlung der Milz wirken soll. Die Milz ist sicher das Organ, gegenüber 
dem das Toluylendiamin die meisten Angriffspunkte besitzt, aber gewiß ist 
es nicht das einzige. Ob Pappenhei mund Widal recht haben, wenn sie 
außer einer "plasmotropen" Wirksamkeit, auch noch eine "hämotrope" postu
lieren, wollen wir vorläufig dahingestellt sein lassen. Im übrigen sei noch 
erwähnt, daß Widal, Abrami et Brule nicht an einen Zusammenhang zwi
schen Milztätigkeit und Wirksamkeit des Toluylendiamins glauben; sie an
erkennen auch nicht die Versuche von Joannovics resp. Banti. Im Gegen
satz zu Gilbert meint Widal, daß die Milz von T.D.M.- Vergifteten keinen 
Einfluß anf die Hämolyse hat. 

Bevor wir zur Analyse der splenogenen Wirkung übergehen, müssen 
noch zwei Punkte erörtert werden: 1. Was erfährt man beim histologischem 
Studium der Milz der mit T.D.M. vergifteten Tiere? 2. Warum wirkt das T.D.M. 
nicht in vitro? 

8. Der histologische Aufbau der llliIz der mit Toluylendiamin vergifteten 
'riere. Dem histologischen Verhalten der Milz von Tieren, die mit T.D.M. 
vergiftet wurden, ist relativ wenig Aufmerksamkeit zugewendet worden. 
Konstant findet sich nur die Angabe eines enormen Blutreichtum des 
Organes. Die Gefäße werden als strotzend voll mit Erythrocyten beschrieben; 
auch wird gelegentlich der Extravasate in das Gewebe der Pulpa Erwähnung 
getan. Das Vorhandensein der Ma I pi ghischen Körperchen, die vielfach als 
Kriterium der Suffizienz der Milz gelten, wird stets beschrieben. J oannowicz 
sah gelegentlich in der Peripherie der Follikel hyaline schollige Massen, welche 
sich bei der Weigertschen I<'ibrinfärbung teilweise blau färben und daher wohl 
mit Fibrin in Zusammenhang stehen dürften. Ein gesteigerter Pigmentreichtum 
wird fast immer vermißt ; wo er sich findet, ist das Pigment intrazellulär. 
Solche Zellen stellen große einkernige Elemente dar, die angcbiich das Pig
ment gegen die Pfortader weiter transportieren. Dem Einfluß der bekannten 
Studien von Metschnikoff, der ja in der Milz die Phagocyten beschrieben 
hatte, ist es wohl hauptsächlich zuzuRchreiben, wenn in der Folge der Phago
cytose der Milzzellen als Ausdruck einer hämolytischen Funktion eine große 
Rolle zugeschrieben wird. Gab bi hat diese Theorie von Metschnikoff beim 
Studium der T.D.M.-Vergiftung zuerst aufgegriffen. Dabei hat er die den 
älteren Pathologen längst bekannten Erythrophagen in Erinnerung gebracht. 
Zur Stütze seiner Anschauung hat er die Milzen von mit T.D.M. vergifteten 
Tieren studiert. Er sieht, daß bald nach der Vergiftung, zur Zeit, wo die Milz 
anfängt anzuschwellen, sich im Parenchym rote Blutzellen anhäufen und dann 
bald nachher auch Zellen auftreten, die Erythrocyten in ihrem Inneren aufgenom-
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1nen haben. Er betont ausdrücklich, daß die frei liegenden roten Blutkörper
chen nicht wie abgeschwächte Elemente, also nach Art der Blutschatten aus
sehen, sondern sich mit Eosin noch gut färben lassen. Nachdem auch die 
Tatsache schon bekannt war, daß das T.D.M. keine direkte hämolytische 
Eigenschaft besitzt, so wirft er folgerichtig die Frage auf: Was ist die Ursache 
weswegen so viele Erythrocyten in das Pulpaparenchym eintreten? Aus den 
früher angeführten Gründen entscheidet er sich dafür, daß bei der T.D.A.-Ver
giftung die Phagocytose in der Milz sich nicht nur auf abges,torbene 
Erythrocyten beschränkt, sondern daß auch ganz gesunde rote 
Blutzellen ein Opfer der Milz werden. Er stellt dabei die Theorie auf, 
man könnte sich die Wirkung des T.D.M. so erklären, daß dieses Gift 
j mstande wäre, die physiologische Funktion der Milzzellen -
Erythrocyten zu fressen - im höchsten Maße zu steigern. Einer 
primär zerstörenden Wirkung des T.D.M. auf die zirkulierenden Erythrocyten 
schreibt er dagegen nur eine sehr geringe Rolle zu. 

Gleichsam als Fortsetzung der Studien von Ga b bi sind die von Gauekler 
aufzufassen. Auch er betont die makrophage Funktion der Milz, was im Prinzip 
nichts anderes ist, als schon Gab bi angenommen hat; nur geht er insofern 
n0ch etwas weiter, als er behauptet, daß die roten Blutkörperchen in diesen 
Zellen bis zu Pigment abgebaut werden können - also ein Standpunkt, der in 
jüngster Zeit auch von van der Berg und Snapper vertreten wird. Unter 
gewissen Umständen, wo an die Milz besondere große Ansprüche gestellt werden, 
wie bei der T.D.M.-Vergiftung, scheint sich die Hämolyse, wie Gauekler 
meint, im Milzparenchym nicht nur intrazellulär abzuspielen, 
sondern auch außerhalb der Zellen. Ferner vertritt er die Anschauung, 
daß diese letztere Form der Hämolyse hauptsächlich dann in Szene tritt, wenn 
die Makrophagen nicht mehr imstande sind, alle Erythrocyten aufzunehmen, 
z. B. wenn sich schwere Milzveränderungen ausbilden, wie Sklerose der Milz. 
Gauckler sagt, daß eine ähnliche Anschauung auch Hunter gehabt hätte. 
Ich habe die entsprechende Stelle, wo dies Hunter behauptet hat, nicht 
auffinden können. Auch Cavazza legt der makrophagen Funktion große 
Bedeutung bei. Er bildet Zellen ab, wo in einer sogenannten Freßzelle bis 
10 rote Blutkörperchen liegen. 

In Anbetracht der Wichtigkeit war ich bemüht, nachdem ich mich über das 
Verhalten der normalen Milz orientiert hatte, die ganze Frage der T.D.M.-Ver
giftung noch einmal aufzugreifen; über das, was ich dabei gesehen habe, will ich 
nun kurz berichten: Das Charakteristische der T.D.M.-Milz ist ihr Blutreichtum. 
Dieser ist schon wenige Stunden nach der Vergiftung zu bemerken _ und hält 
noch viele Tage lang an, selbst wenn mit der Darreichung des Giftes längst 
ausgesetzt wurde. Weiter muß betont werden, daß die Erythrocyten sich zwar 
innerhalb der Sinusräume auch vorfinden, daß aber das Gros der roten 
Blutkörperchen außerhalb der Endothelien, also in der sogenannten 
Pulpa, innig gemischt mit Lymphocyten und lymphoiden Zellen 
zu liegen kommt. In gewissen Stadien ist der Reichtum an roten Blut
zellen so groß, daß die lymphoiden Zellen kaum zu finden sind. Ich habe 
rnich nun dafür interessiert, wie ist es überhaupt' möglich, daß die roten 
Blutzellen aus den Gefäßen austreten, um in die Pulpa gelangen zu können? 

. Hält man sich an den histologischen Bau der Milz, wie ihn Weidenreich 
vertritt, so sind nur zwei Wege offen: entlang der sogenannten Follikel
kapillaren oder durch die Wandungen der Sinus. Ein Durchtreten der Erythro
Gyten durch die Sinus ist sicher möglich, besonders dann, wenn man sich 
der Anschauung von Mollier anschließt, daß die Sinus wandungen sieb
artig gebaut sind. Bekanntlich sagt er, daß in der Milz die Sinus keine ge-
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schlossenen Wandungen besitzen, sondern daß das, was man ursprünglich als 
Sinusräume besc?rieben hat, nur ein der Fläche nach ausgebreitetes Retikulum 
darstellt. Die Öffnungen wären daher nichts anderes als Maschenräume. Nun 
hat aber bereits W eidenrei ch auf die Arbeit von Sokolof hingewiesen, in 
der gezeigt wurde, wie es bei Stauungen durch Druck auf die großen Milzvenen 
nicht gelingt, ein Durchtreten der Erythrocyten durch die Sinuswandungen 
nachzuweisen, was ja sicher der Fall gewesen wäre, wenn die Sinuswände nur 
die Bedeutung eines Siebes hätten. 

Um nun wieder zu der Nutzanwendung der normalen histologischen Tat
sachen auf pathologische Verhältnisse zurückzukehren, ist es bei so blutüber
füllten Milzen, wie es die nach T.D.M.-Vergiftungen sind, gewiß nicht leicht, 
die Milzsinus sicher zu erkennen. Trotzdem dürfen wir aber sagen, daß die 
Sinus relati v blutarm, jedenfalls nicht so blutreich sind, daß man 
behaupten könnte, der Weg der Erythrocyten war nur der aus dem 
Sinus in die Pulpa; ja, ich möchte im Gegenteil eher glauben, daß manche 
Bilder eher auf eine Kompression der Sinusräume hindeuten. 

Wie ist nun das Verhalten der GefäßkapiIlaren bei der T.D.M.-Milz ~ 
Sie erscheinen durchaus nicht blutgefüllt, sondern eng, an manchen Stellen 
ist das Lumen fast verlegt. Die Durchschnitte der Pulpakapillaren, einschließ
lich der Schweigger- Seydelschen Kapillaren zeigen, soweit sie überhaupt 
zu erkennen sind, keine sichtbaren Lumina. 

Es lag daher nahe sich zu fragen, ob nicht die Anschoppung des 
Milzparenchyms in ähnlicher Weise erfolgt wie sie Weidenreich für die Ab
lagerung von artfremden Erythrocyten beschrieben hat. Es ist ja tatsächlich 
sehr schwer, speziell unter pathologischen Verhältnissen, die Follikelkapillaren 
an ihrer Ausmündung aus den Zentralarterien zur Darstellung zu bringen. 
Trotzdem konnte ich mich an Serienschnitten davon überzeugen, daß an vielen 
Stellen die FollikelkapiIlaren enorm mit Erythrocyten überladen waren. Ich 
glaube nicht fehlzugehen, wenn ich annehme, daß bei der T.D.M.-Vergif
tung die Follikelkapillaren die Hauptwege sind, auf welchen die 
roten Blutzellen in das Milzparenchym gelangen, also daß auch hier 
das Pathologische nur ein krankhaft gesteigertes physiologisches Geschehnis 
darstellt. 

Was die Ursache der atypischen Ablenkung der roten Blutzellen betrifft, 
so läßt sich darüber nur schwer etwas Sicheres behaupten. Meines Erachtens 
muß mit zwei Möglichkeiten gerechnet werden. Entweder sind die Erythro
cyten durch die T.D.M.-Vergiftung primär so geschädigt, daß sie 
analog den fremden roten Blutzellen diesen Weg gleichsam chemo
taktisch beschreiten müssen, oder es stehen dem normalen Laufe 
des Blutes entlang der Pulpakapillaren Hindernisse entgegen, 
und daher das Blut nicht den normalen Weg gegen die Blutsinus betritt, sondern 
sich im Parenchym der Milz verlieren muß. Man könnte ja vielleicht mit 
der Möglichkeit rechnen, daß diesem Gifte neben seinen anderen Wirkungen 
auch ein Einfluß auf die wahrscheinlich kontraktilen Elemente (Schweigger
Seidelsche Kapillaren) zukommen dürfte, so daß das Blut in die atypische 
Bahn über das Milzparenchym gedrängt wird. Wir haben ja bereits diese 
Frage bei der Besprechung der physiologischen Funktionen der Milz zur Sprache 
gebracht. Entsprechende Onkometerversuche an der Milz, die beweisen . sollten , 
ob nicht vielleicht unter dem Einfluß des T.D.A. eine 7iemlich rasch einsetzende 
Milzschwellung auftritt, führten zu keinem positiven Resultate. 

Jedenfalls kommt es zu einer Ansammlung von roten Blutzellen - Gab bi, 
und ich schließe mich ihm an, sagt, daß es auch gesunde Zellen sind - inner
halb des Milzparenchyms ; wie diese hierher gelangen, darüber kann man sich 
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nur hypothetisch äußern. Ich glaube, speziell im Hinblick auf die Untersuchun
gen von Janosik und Thoma (vgl 1. Kapitel, S.24), daß es nur geringer 
Störungen in den Gefäßen bedarf, damit es zu einer atypischen Zirku
lation kommt, die weiter zur Zerreißung von Gefäßen und Über
tritt des Blutes in die Pulpa führen kann. 

9. Das Toluylendiamin wirkt in vitro nicht hämolytisch. Wir haben 
uns nunmehr mit der Frage zu beschäftigen, warum das T.D.M. in vitro 
kein Hämolytikum ist, während es doch im tierischen Körper so enorme 
Wirksamkeit entfalten kann. Über den Modus der Hämolyse im Tierkörper 
sind die verschiedensten Hypothesen aufgestellt worden. So hat schon Kunkel 
die Vermutung geäußert, daß auf der Passage durch den Tierkörper Zersetzungs
produkte des Giftes entstehen könnten und daß diese es sind, die die Hämolyse 
nachher bedingen. 

In jüngster Zeit haben sich nun Joannovics und Pick genauer über 
diesen Wirkungsmechanismus des T.D.M. unterrichtet. Sie gingen von den 
bekannten Untersuchungen von Faust und Talqvist aus, die uns für das 
Zustandekommen der sogenannten Bothryocephalusanämie neue Wege weisen. 
Bekanntlich fanden Faust und Talquist in den Proglottiden dieses Band
wurmes Ölsäure, die esterartig an Cholesterin gekuppelt sein soll. Sie stellen 
sich nun vor, daß diese Verbindung im Darm gespalten wird, die freigewordene 
Ölsäure zur Resorption gelangt, Erythrocyten auflöst und so die Anämie bedingt. 

J oannovics und Pick untersuchten daher, ob nicht bei der T.D.M.
Vergiftung im Organismus ähnliche Verhältnisse obwalten, d. h. ob es also nicht 
unter der Wirkung dieses Giftes auch zur Bildung solcher hämolytischer Sub
stanzen kommt. Sie bestätigen zunächst, daß Toluylendiamin in vitro nicht 
hämolytisch wirkt, selbst dann nicht, wenn man das Gift mit Organbrei, z. B. 
mit Leber, Niere autolysieren läßt, um gleichsam Oxydationsprodukte zu er
zeugen. Weitere Versuche führten zu der Frage, ob Organe T.D.M.-vergifteter 
Tiere in vitro imstande sind, frische Erythrocyten aufzulösen. Dies hat sich nun 
tatsächlich gezeigt, speziell mit Leber ließen sich positive Resultate erzielen; 
es ist dies um so auffallender, als die normale Leber nach den Anschauungen 
der meisten Forscher nicht die geringste hämolytische Wirkung besitzt. Da die 
T.D.M.-Intoxikation mit starker Verfettung der Leber einhergeht, so war es 
notwendig, zu sehen, ob auch andere Lebern, mit Verfettung, aber ohne Ikterus, 
ähnliche Erscheinungen hervorrufen. Es ergab sich auch hier eine Hämolyse, 
aber ihre Intensität war eine relativ gering. Da Eiweißkörper und Lipoide die 
Hämolyse hemmen können, so war es notwendig, die Hämolysine zu isolieren. 
Durch fraktionierte Lösung resp. Fällung ist es nun gelungen, aus der T.D.M.
Leber eine hämolysierende Komponente zu isolieren, die koktostabil war. Sicher
lich spielt bei diesen hämolysierenden Extrakten der Leber auch die Ölsäure 
eine Rolle, aber als reines Produkt konnte sie nicht gewonnen werden. 

Es stellen sich daher J oannovics und Pick vor, daß sich unter der 
Wirkung des T.D.M. in der Le ber Veränderungen abspielen, die zur 
Prod uktion von Hämolysinen führen. Mikroskopisch kann sich, gleichsam 
als äußerer Ausdruck dieses intravitalen Vorganges, eine fettige Metamorphose 
zeigen, ein Moment, auf das Maidorn besonderes Gewicht gelegt hat. Es ist aber 
wichtig, zu betonen, daß sich solche intensiv wirksame Hämolysine der Leber 
nur bei der akuten Vergiftung nachweisen ließen, nicht dagegen bei der chro
nischen. Es ist diese Möglichkeit auch bei milz exstirpierten Tieren studiert 
worden. Dabei zeigte sich aber kein Unterschied gegenüber normalen Tieren. 
Die Resultate dieser Untersuchungen sind von Maidorn bestätigt worden. 

Die ganze hier aufgerollte Frage beansprucht auch ein allgemein klinisches 
Interesse schon deswegen, weil J oannovics und Pick solche Hämolysine 
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auch in der menschlichen Leber z. B. bei der akuten gelben Leberatrophie und 
bei der Phosphorvergiftung gefunden haben. Auch diese Versuche stehen mit 
jenen von Jako by völlig in Einklang. 

Während auf der einen Seite - also von Joannovics und Pick -
behauptet wird, daß für die Entstehung der T.D.A.-Gelbsucht Fettsäuren, 
vielleicht vom Typus der Ölsäure, in Betracht kommen, beschuldigen fran
zösische Autoren Hämolysine von unbekannter Zusammensetzung. Wir haben 
bereits im 11. Kapitel auf den Streit zwischen Chauffard und Widal hin
gewiesen, der sich darüber entspann, ob der normalen Milz solche Hämolysine 
innewohnen. Man hat nun versucht zu prüfen, ob die Milz des mit Toluylen
diamin vergifteten Tieres hier klarere Resultate zeigt. Wir erwähnen hier 
die Arbeiten von Gilbert-Chabrol und Benard. Auf große Unterschiede 
konnten selbst die Anhänger der Organhämolysine nicht hinweisen. Die Frage 
scheint wohl endgültig im negativen Sinne erledigt zu sein. 

In Anlehnung an die Beobachtungen von J oannovics und Pick habe ich 
Dr. Kingg und Dr. Medak veranlaßt nachzusehen, ob nicht vielleicht im 
Blute von mit Toluylendiamin vergifteten Tieren ungesättigte Fett
säuren zu finden wären. Wir haben daher zuerst bei normalen, später auch 
bei entmilzten und mit T.D.M. vergifteten Hunden auf die Anwesenheit von 
ungesättigten Fettsäuren geachtet. Um vergleichbare Werte zu bekommen, 
haben wir als Prüfstein für die ungesättigten Fettsäuren - allerdings ganz 
willkürlich - die Jodzahl im Fette des Blutes verwendet. Der Untersuchung 
des Fettes ging die Entfernung des Cholesterins und des Cholesterinesters 
voraus. Nachdem wir uns des Windausschen Verfahrens bedient hatten, 
waren wir auch imstande das Cholesterin zu kontrollieren. Im folgenden sei 
die Tabelle aus der Arbeit von Kingg und Medak aufgenommen. 

-
Q.l i: : ~ s Q Ei 

I'S Q S 

.... 
.~.~ I Q.l '-' .- <.) ;Es 
~~'-"l ~Q~ .... <.) ~.I""I Q~ :a 8 ~ Q.l ~ 

Versuchstier j....,..o I ",O:::l ~8rZ "tJ~Q..E ...... ~ 0 Q;)O~ olO-
]o~, 3:=!~ ~o{l:< I~ .3gl=Q Nol=Q 0_ I] ~o "00 

0'5 i ~.s 5.S Q - ~ .... 
I - --- =~~~---- ~,= -=-

Nr. I. Mit Milz + I 5,8100 0,6685 0,4280 94,5 
ohne Milz (6 Tage) + 9,5558 0,8903 0,3220 15,2 

Nr. II. Mit Milz + 4,8250 0,3795 0,4360 104,3 
ohne Milz. , 7,2080 0,9378 0,3836 21,5 

Kr. IIL Mit Milz -+- 7,0640 0,5215 0,2470 113,3 
ohne Milz. + 8,4110 0,6145 0,5762 8,99 
Mit Milz + 6,6010 0,5723 0,3058 110,9 

Kr.IY. ohne Milz (8 Tage) -t- 9,0850 0,6175 0,3900 12,3 
ohne Milz (39 Tage) -t- 8,3285 0,6250 0,3092 60,1 

Serum { 
Mit Milz + 4,4490 0,1197 0,1317 101,2 

Kr. V. 
ohne Milz. , 9,8150 0,3178 0,3476 62 

Blutkörperchen { 
Mit Milz - 3,8835 0,3930 0,0480 53,8 
ohne Milz. - 6,3765 0,1919 0,2623 53,3 

Kr. VI. 
i 16,792 Toluylendiaminvergif- Mit Milz 1,3917 0,2967 146 

tung 
Kr. VII. 

Toluylendiaminvergif- Ohne Milz -r- 9,5850 2,9673 0,1218 127 
tung 

Nr. VIII. 
1 10,6700 KalichJorikumvergif- - 0,6783 0,2800 32,7 

tung 
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Es ergeben sich aus diesen Zahlen eine Menge interessanter Tatsachen. 
So findet sich der Fettgehalt des Blutes nach der Splenektomie höher 
als vorher (es braucht nicht erst betont zu werden, daß die Tiere stets unter 
gleichen Bedingungen gehalten wurden und auch die Entnahme des Blutes immer 
zur selben Zeit erfolgte). Weiter wurde die wichtige Beobachtung gemacht, 
daß nach der Splenektomie der Cholesteringehal t beträch tlich höher 
ist. Wenn auch die Jodzahl nur ein sehr ungenaues Maß darstellt, da ja die 
verwendeten Fettmengen nur relativ gering waren, und auch das Jod von 
anderen, nicht den Fettsäuren selbst angehörenden, ungesättigten Substanzen 
gebunden werden könnte, so ist die Wiederkehr der Zahlen doch auffallend; 
stets nahm die Jodzahl nach der Splenektomie ab. Wenn es gestattet 
wäre, daraus bindende Schlüsse zu ziehen, so müßte man sagen, daß die Milz auf 
die Bildung von ungesättigten Substanzen - worauf eigentlich J oannovics 
und Pick zuerst hingewiesen haben - wie sie schon unter physiologischen 
Bedingungen im Blute zirkulieren, von Einfluß sein muß. Nach Wegfall 
dieses Organes scheinen solche "ungesättigte Fettsäuren" im Blute nur in 
geringerer Mengen vorhanden zu sein. Die ungesättigten "Fettsäuren" sind 
vorwiegend im Serum zu finden. Hier ist die Abnahme besonders deutlich 
zu erkennen, ebenso wie sich die Steigerung des Cholesterins fast ausschließ
lich im Serum bemerkbar macht. 

Auf diese Befunde werden wir noch einmal zurückgreifen, wenn wir ge
wisse hepato-lienale Erkrankungen zur Sprache bringen werden, die mit Ver
änderungen des Lipoidstoffwechsels einhergehen. Kurz soll nur so viel mit
geteilt werden, daß sich die Milzmakrophagen und Kupfferzellen nicht nur mit 
dem Hämatinmolekül allein zu beschäftigen haben, sondern diese Ele
mente auch am Transport der einzelnen Lipoide lebhaften Anteil neLmen. 
Genau so wie nach Milzexstirpation der Ab bau des Hämatins zu 
Bilirubin geringer werden kann, in gleicher Weise wird man sich 
fragen müssen, ob nicht auch nach der Entfernung der Milz der 
Transport der Lipoide ins Stocken gerät, was sich eventuell durch 
Vermehrung des Fettgehaltes im Blute bemerkbar machen kann. 

Als sehr merkwürdiger Befund muß nun weiter der hohe Cholesterinwert 
bei derT.D.M.-Vergiftung he·vorgehoben werden; den höchsten Wert fanden 
wir bei milzlosen Tieren nach der Vergiftung mit T.D.M. Was nun schließlich 
die Jodzahlen anbelangt, so zeigten sich hier bei der T.D.M.-Vergiftung eben
falls die höchsten Werte. Die Kalichlorikumvergiftung ergab eine viermal 
kleinere Zahl. Bezüglich der Deutung dieser Befunde verweisen wir auf das 
Ende des ganzen Abschnittes, wo wir darauf zu sprechen kommen werden, 
wie Toluylendiamin wirkt, wenn man vorher die retikulo-endothelialen Zellen 
mit Eisen, Cholesterin oder anderen Substanzen speichert. 

Ziehen wir einen Vergleich zwischen unseren Beobachtungen und den Ver
suchen von Joannovics und Pick, so' lassen sich gewisse Beziehungen fest
stellen. In ihrem Sinne könnte man sich vorstellen, daß vielleicht bei der Ver
giftung mit T.D.M. die in der Leber gebildeten ungesättigten Fettsäuren mobilisiert 
werden, in das Blut gelangen und hier zu den hohen Fettsäurezahlen Anlaß 
geben. Wir haben mit den von Cholesterin befreiten Blutfetten Hämolyse
versuche angestellt. Sicherlich besitzen diese Körper eine hämolytische 
Wirkung, doch kann man sich auf die BefUf de nicht verlassen, da vorher 
mit Digitonin gearbeitet wurde. Deswegen haben wir es auch unterlassen, 
die Fette im Sinne der beiden erwähnten Autoren einzeln zu isolieren und 
im Hämolyseversuch ~uszutitrieren. 

Die eben erwähnten Tierversuche waren weiter die Veranlassung, ähn
liche Analysen im Blute des Menschen durchzuführen. Es war verlockend 

B p p i n ger, Die hepatolienalen Erkrankungen. 10 
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zu verfolgen, ob nicht ein gewisser Parallelismus zwischen vermehrter Urobilin
ausscheidung und hohen Jodzahlen besteht. Auch hier haben wir die ent
sprechenden Cholesterin- und Cholesterinesterwerte nach der W i n d aus sehen 
Methode bestimmt. 
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r. Normal - 0 5,380 I 0,764 I 0,528 90 
II. Normal - 0 5,900 0,864 

I 
0,575 79 

Perniziöse Anämie r. I alle 3 Fälle sind durch + 7,347 0,564 0,722 188 
Perniziöse Anämie II. Sekt. als typische For- + 8,402 0,318 0,009 213 
Perniziöse Anämie IU. men von perniziöser An- + 9,319 0,144 0,047 273 ämie erkannt worden 
Hämolvt. Ikterus r. seit 7 Jahren bestehend + 5,434 0,491 0,415 326 
Hämolyt. Ikterus n. seit ca. 3 Jahren bestehend 0 6,327 0,854 0,313 258 
Cirrhosis hepatis I. große Leber, mäßig große + 9,3465 0,906 0,314 125 

Milz, Ikterus 
Im Coma hepatie. kein Asc-ites (Alkohol. + 3,945 0,303 0,087 309 

anamnese) 
I Cirrhosis hepatis Il. typische Laennecsehe 0 4,959 0,336 0,131 84,S 

Form, kein Ikterus I 
Cirrhosis hepatis In. Aszites + starker Ikterus 0 4,350 0,285 0,077 265 

(Sektion !) 
Cirrhosis hepatis IV. atrophische Form + Tbc. + 7,361 0,563 0,124 81,S. 

Ikterus eatarrhalis I. 
periton. 

kein vollständiger Gallen- + 5,700 0,504 0,231 187 
versehluß 

Ikterus eatarrhalis Ir. dito, fast kein Gallenfarb· + 5,400 0,391 0,440 123 
stoff 

I 
Care. vesie. felleae I. totaler Gallenverschluß + 10,630 1,068 0,275 8S 

(8 Monate) 
Care. vesic. felleae H. totaler Gallenverschluß + 7,919 0,613 I 0,495 140 

(4 Monate) I 
Karzinomanämie Magenkarzinom , ohne + 6,395 0,715 0,524 36,9 

Stenosenerscheinungen I 

Kardiale Stauung Emphysem, Myodegenera. + 7,470 
I 

1,096 I 0,464 389 
tio, Pulsus irreg. perpet., 
150 mm Hg 

Diabeteslipämie I. } im Coma gestorben + 27,275 1,117 0,181 26,8 
Diabeteslipämie H. + 107,804 ll,631 0,418 24,0 
Hypertroph. Cirrhose seit II Jahren Ikterus, + 4,958 0,585 0,636 243,8 

guter Erfolg durch Splen. 
ektomie . I 

Hämoehromatose I. große Milz u. Leber, GIy-
kosurie, fast Melanose 

+ 6,277 0,909 0,144 30,2 

Hämoehromatose II. symptomatisch ganz ähn-
lieh, Obduktion! 

+ 9,765 1,104 0,796 48,4 

Cholangitis hohes Fieber, Sektion be· 0 5,968 0,485 0,077 91,8 
stätigt 

Urämie Spktion bestätigt 0 8,243 0,465 0,385 22,33 
Malaria Tropica! + 8,371 0,745 0,143 29,9 
Morbus Werihoffi später ausgeheilt ° 8,497 0,430 0,149 222,5 
PoIyeythämie r. Typus Vaquez, Sektion. + 5,9300 1,094 0,078 373,0 

Polyeythämie H. 
9 Millionen Erythroeyten I Typus Vaqupz. Sektion. 
13 Mill. Erythroeyten 

+ 7,470' 1,096 0,464 389,3 
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Auf die Details dieser Tabelle will ich erst bei der Besprechung der einzelnen 
Krankheitsformen zurückkommen. Hier soll nur darauf hingewiesen werden, 
daß auch im menschlichen Blute bei den einzelnen Krankheitsformen mächtige 
Unterschiede zu konstatieren sind; es sieht fast so aus, als wären die Fälle 
mit vermehrter Hämolyse durch ganz besonders hohe Jodzahlen 
ausgezeichnet. 

Wir sind von den Beobachtungen von J oannovics und Pick ausgE'gangen, 
die für die Entstehung des Ikterus bei der T.D.M.-Vergiftung das Eingreifen 
von ungesättigten Fettsäuren verantwortlich machen, und haben uns 
veranlaßt gesehen, die Lipoide im Blute zu bestimmen. Wenn wir jetzt 
retrospektiv dazu Stellung nehmen, so kann man sagen: Über das Vor
kommen solcher Substanzen ist wohl kaum ein Zweifel möglich. Auch haben 
die Blutuntersuchungen bei einem großen klinischen Material gezeigt, daß 
solche ungesättigte lipoide Substanzen sicherlich auch beim Menschen vor
kommen; ob sie aber von praktischer Bedeutung sind, d. h. ob diese Sub
stanzen wirklich die Hämolysine sind und für die Entstehung des 
Ikterus in Betracht kommen, wollen wir nicht weiter diskutieren. 

Mohr ist in der Verfolgung der Untersuchungen von Pick und J oanno
vi c s noch einen Schritt weiter gegangen. In der fettigen Degeneration, z. B. der 
Leber bei perniziöser Anämie, die von ihm als Folge dieser Krankheit hinge
stellt wird, will er sogar mit die primäre Ursache der ganzen Erkrankung 
sehen; resp. er meint, das primäre Gift führt zuerst zu einer fettigen 
Entartung der Organe und dadurch zur Bildung hämotoxischer 
Stoffe, die nunmehr eine intravaskuläre Hämolyse nach sich ziehen. 

In Anlehnung an die Theorie von Joannovics und Pick hat Plibram 
an unRerer Klinik untersucht, ob es überhaupt gelingt, durch intra
venöse Darreichung von ungesättigten Fettsäuren Ikterus zu er
zeugen. Es wurde Hunden in die Vena jugularis Linolensäure injiziert (eine 
Fettsäure mit 3 Doppelbindungen und einem sehr großen hämolytischen Ver
mögen; die hämolytische Kraft derselben in vitro dürfte viermal so groß sein 
als die der Ölsäure). Trotz eines bedeutenden Erythrocytensturzes 
gelang es in keinem einzigen Versuch, Ikterus zu erzeugen; es kam 
nicht einmal zu einer positiven Gallenfarbstoffreaktion im Harn (vgl. S. 53). Das 
Hauptsymptom war eine mächtige Hämoglobinurie. Es wurde nun versucht, 
ob sich nicht durch eine Kombination von Leberschädigung und starker intra
venöser Hämolyse das Bild der T.D.M.-Vergiftung beim Hund nachahmen ließe. 
Als Substanz von scheinbar spezifisch die Leber schädigender Wirkung wurde -
nach Brauer - Amylalkohol verwendet. Auch jetzt sahen wir niemals eine 
wesentliche Gallenfarbstoffanreicherung im Harn oder gar Ikterus. Auch bei 
gleichzeitiger Verabfolgung von Phlorizin, das ebenfalls eine starke fettige 
Degeneration der Leber bedingt, sahen wir niEmals Ikterus. Zu einer Eiweißaus
scheidung durch die Lebersekrete kam es dabei gleichfalls nicht. Über den 
Einfluß einer intravenösen Linolensäureinjektion auf die Bilirubinausschei
dung durch die Galle haben wir bereits gesprocr,en (S. ,13). 

Man muß sich darer sagen, wenn es bei der T.D.M.-Vergiftung 
nur darauf ankäme, daß irgendwo,.z. B. in der Leber, ein Blutkörper
chen zerstörendes Agens vom Typus der ungesättigten Fettsäure 
an die Blutbahn abgegeben wird, man doch durch einen ganz ähnlich 
wirkenden Stoff mit Leichtigkeit einen Ikterus erzielen müßte, 
noch dazu, wenn diese Su bstanz eine viel stärkere hämolytische 
Kraft besitzt als z. B. die Ölsäure. 

10. Der Toluylendiaminikterus läßt sich nur schwer einheitlich erklären. 
Auch diese Versuche zeigen, wie wenig die Frage, was mit dem bei der Hämolyse 

10* 
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intravaskulär freigewordenen Hämoglobin geschieht, noch spruchreif ist. Die 
Annahme, als würde jedes freigewordene Hämoglobin zu Bilirubin weiter 
verarbeitet werden, scheint nicht ganz auf Richtigkeit zu beruhen. Denn unsere 
Versuche mit Linolensäure lehren; daß es hier sicher Ausnahmen gibt. Ganz 
verallgemeinern darf man dies allerdings nicht, nachdem es durch Injektion 
von Aqua destillata in die Blutbahnen doch gelingt, einen ziemlich intensiven 
Ikterus auszulösen (Cavazza). Außerdem wird von anderer Seite behauptet, 
daß durch Darreichung von Hämoglobin eine Steigerung der Gallenfarbstoff
ausscheidung erzielt werden kann (Stadel mann, Tarchanoff). Ich glaube 
daher, man muß auch hier mehreres in Erwägung ziehen. Erstens bedeutet 
das Plus an Bilirubin, das die beiden Autoren in der Galle nachweisen konn
ten, gegenüber dem gereichten Hämoglobin sehr wenig. Außerdem kam es 
ja auch in diesen Fällen zu Hämoglobinurie. Zweitens: das Abbauprodukt 
des Hämoglobins, das Hämatin, steht als Vorstufe des Bilirubins dem Gallen
farbstoff viel näher als z. B. eben freigewordenes Himoglobin; denn Brugsch 
und Retzlaff sprechen von einer quantitativen Umsetzung des Himatins in 
Bilirubin. Zu Ikterus kam es aber nicht. Es wäre möglich, daß, solange 
der Farbstoffkomplex noch an das Eiweißmolekül geschweißt 
bleibt, der Leber die Angriffspunkte fehlen, um daraus rasch 
Biliru bin zu bilden. Warum man nach subkutaner Darreichung von 
Hämoglobin oder von frischem Blut eine viel beträchtlichere Steigerung des 
Gallenfarbstoffes durch die Galle findet, wollen wir noch später für unsere 
AnschauuI?-g verwerten. . 

Wir kommen somit zu der überzeugung, daß der T.D.M.-Ikterus nicht 
auf eine Hämolyse der Erythrocyten allein zurückzuführen ist, sondern sicher 
noch andere Komponenten mit im Spiele sein müssen. Vielfach wurde die 
Milz beschuldigt. Deswegen hat sich auch P fi bra m bemüht, durch experi
mentelle Steigerung der Milztätigkeit diese Frage zu fördern. Er versuchte als 
Stimulans die passive Hyperämie in Form einer mechanischen Stauungsmilz. 
Als nicht sehr zuverlässiges Maß, ob es hier zu einem vermehrten Erythrocyten
untergang kommt, wählte er die Urobilinurie. Es ist ihm nun tatsächlich ge
lungen, durch Einengen der Venenlumina eine mächtige Stauungsmilz zu erzeugen. 
Stets kam es am zweiten Tag nach der Operation zu einer Urobilinurie. Er stellte 
sich nun vor, daß die Erythrocyten, welche in die Pulpa eintreten, einerseits 
rascher der Zerstörung anheimfallen, andererseits der Leber in einer Form 
angeboten werden, die vielleicht eher zur Pleiochromie führt als bei direkter 
Hämolyse. Bei allen diesen Versuchen konnte man sich übrigens von einem 
anscheinend von der Natur wohlweislich eingerichteten Heilungsvorgang über
zeugen; denn bereits 4-5 Tage nach der mechanischen Stauung hatte die 
Milz, obwohl die Venenlumina eingeschränkt waren, wieder ihre normale Größe 
erreicht. Oft genug erschien sie sogar kleiner, auch war ihre Oberfläche in 
diesen Fällen gerunzelt, wie man es sieht, wenn man mit einer Reizelektrode 
die muskulären Milzkapselelemente zur Kontraktion bringt. Offenbar sind 
beim Hunde Vorrichtungen vorhanden, die eine mechanische Stauung nur 
schwer aufkommen lassen. Jedenfalls sprechen diese Tatsachen sehr zugunsten 
der Theorie, daß vielleicht bei der Entstehung der Pleiochromie der Galle bzw. 
des Icterus pleiochromicus - soweit können wir uns auf die Urobilinurie doch 
verlassen - die Milz auch eine große Rolle spielen muß. Aber mit dieser 
Tatsache allein kommen wir nicht aus, falls wir gezwungen sind, eine Er
klärung des T.D.A.-Ikterus zu geben. 

Einen ähnlichen Standpunkt hat auch Stauffs eingenommen Er sagt: 
Die Hämolyse allein kann es nicht sein, welche den Ikterus bedingt, denn 
entmilzte Tiere bekommen ebenfalls Hämolyse, aber keinen Ikterus. Er 
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denkt daher an eine Mitbeteiligung der Leber. Als Kriterium dafür gilt ihm 
die Indigoblauausscheidung durch die Leber; bei milzlosen Tieren soll sie geringer 
sein. als bei normalen Tieren. 

. Im Anschluß daran wollen wir noch einige Resultate von Gil bert und 
Chabrol erwähnen: Sie gaben Hunden so große Toluylendiamindosen, daß sie 
gerade zu Ikterus führten; bei der Untersuchung des Blutserums fehlte im An
fang freies Hämoglobin, dagegen fand sich Gallenfarbstoff; erst in viel späteren 
Stadien, wo der Ikterus bereits manifest geworden, war es schwer, ein Serum frei 
von hämolytischen Substanzen zu bekommen, während die Bilirubinämie immer 
intensiver wurde. Sehr deutlich zeigte sich die Herabsetzung der Resistenz der 
Erythrocyten. Dies war ja auch der Grund, warum Widal.die verminderte 
Resistenz der roten Blutzellen nicht als initiale Intoxikationserscheinung 
auffaßte, sondern sie nur als Folge der Cholämie hinstellte, im Gegensatz zu 
Gil bert, der Cholämie und Herabsetzung der Resistenz als kausal voneinander 
unabhängige Erscheinungen vermutete; die Ursache soll für beide eine Leber
schädigung sein. 
. 11. Die Toluylendiaminvergiftung bewirkt nicht bei allen Tieren Ikterus. 
Im Zusammenhang mit der Frage, wieso das T.D.M. in vitro nicht wirkt, wäre 
auch zu diskutieren, warum bei der einen Tierart nur Hämolyse und kein Ikterus 
erzielt werden kann, während z. B. der Hund ganz besonders zur Gelbsucht 
neigt. Dieser Unterschied macht sich nicht nur beim T.D.M. bemerkbar, 
sondern auch bei der AsH3-Vergiftung. Schon die ersten Beobachter, wie 
Affanassiew und Silber mann, haben auf dieses verschiedenartige Verhalten 
der einzelnen Tierarten aufmerksam g€macht. 

Mit der Möglichkeit, hier vieIIeicht das Cholesterin verantwortlich ml'Chen 
zu wollen, ist noch nicht gerechnet worden. Um so mehr könnte man an einen 
Zusammenhang zwischen T.D.A.-Wirkung und Cholesteringehalt der Erythro
cyten denken, wenn man sich die Beobachtungen von Kurt Meyer ver
gegenwärtigt, die sich mit dem Mechanismus der Saponinhämolyse be
schäftigen. Diejenigen Erythrocyten, die reich an Cholesterin sind, zeigten 
sich nach seinen Versuchen widerstandsfähiger als solche mit niedrigem 
Gehalt an dieser Substanz; so zeigt z. B. das Pferd, dessen Blut, den 
relativ geringsten Cholesteringehalt hat, wenn es mit Saponin behandelt wird, 
viel früher komplette Hämolyse als das Rind, das sehr cholesterinreiche 
Erythrocyten besitzt. Reiht man die einzelnen Blutarten nach ihrem Chole
steringehalt nebeneinander, so wären folgende Tierspezies zu nennen: Pferd 
0,388-0,661, Kaninchen 0,720, Hund 1,255-2,155, Schaf 2,36-3,593, Rind 
3,379. Alle diese Zahlen beziehen sich auf 1000 Teile Erythrocyten. Werte 
für Katzenerytrocyten habe ich nicht finden können. Jedenfalls ergibt sich 
aus dieser Reihenfolge, daß der Hund, soweit man aus den Cholesterinzahlen 
urteilen kann, viel widerstandsfähigere rote Blutzellen haben sollte als das 
Kaninchen. Es müßten daher die hämolysierenden Substanzen, speziell beim 
Kaninchen, viel eher das Hämoglobin aus den Erythrocyten auslaugen können. 
Da wir nun wissen, daß gerade der Hund, der die relativ geringsten Cholesterin
werte zeigt, am leichtesten Ikterus bekommt und auch zu viel stärkeren Anämie 
disponiert, so kann die Hämolyse resp. die Neigung zu Ikterus unmöglich allein 
von der Beschaffenheit der Erythrocyten abhängen. Vielleicht kann man 
das mit als Beweis hinnehmen, daß das T.D.A. eher ein plasmotropes Gift ist. 

Noch auf ein Moment wäre zu achten: Bekanntlich gelingt es bei 
Kaninchen nicht, mit T.D.M. Ikterus zu erzeugen. VieIIeicht hängt das mit 
dem Cholesteringehalt der Galle zusammen. Tatsache ist, daß die Kaninchen
galle fast frei von Cholesterin ist. Auch scheint der Cholesteringehalt in der 
Kaninchengalle bei der T.D.M.-Vergiftung - nach meiner Erfahrung - nicht 
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wesentlich in die Höhe zu gehen. Wenn wir andererseits aus den Unter
suchungen von Kusomoto erfahren, wie stark das Cholesterin nach T.D.M.
Vergiftung in der Galle in die Höhe schnellt, so drängt sich der Gedanke 
auf, ob nicht vielleicht bei der Entstehung der Gallenkapillarthromben resp. 
des Ikterus das Cholesterin irgendwie beteiligt sein dürfte. Auch die histo
logische Untersuchung läßt an eine solche Möglichkeit denken, denn gerade 
die bewußten Thromben geben mit meiner Gallenkapillarmethode, die ja im 
Prinzip nur eine modifizierte Fischlersehe Methode darstellt, Schwarzfärbung 
- also eine mikrochemische Reaktion auf Cholesterinester. Von diesen 
überlegungen ausgehend habe ich T.D.M. an Kaninchen verfüttert, die auch 
große Mengen Qholesterin bekamen. Auch auf diese Weise gelang es nicht, 
Ikterus aufzulösen, wobei es allerdings auch nicht zu einer wesentlichen 
Steigerwlg des Cholesteringehaltes der Galle kam. Bei dieser Gelegenheit 
konnte ich mich davon überzeugen, daß cholesteringefütterte Kaninchen sehr 
große T.D.M.-Dosen vertragen, ohne dabei anämisch zu werden. 

Jedenfalls erkennt man daraus, wie sehr die Verhältnisse kompliziert 
sein müssen und man daher noch weit davon entfernt ist, hier klar zu sehen. 
Man wird vielmehr die Ursache der Wirkungen der einzelnen Gifte nicht nur 
allein auf den Cholesteringehalt oder z. B. auf die Resistenz der roten Blut
körperchen zurückführen dürfen, sondern noch mit vielen anderen Faktoren 
zu rechnen habeIl. 

12. Knochenmarksreizung als Begleiterscheinung der Toluylendiaminver
giftung. In jüngster Zeit sind experimentelle Untersuchungen über das T.D.M. 
veröffentlicht worden, die eine neue Wirkung dieses Giftes erkennen lassen. 
Hertz und Ehrlich prüften den Einfluß ganz kleiner Dosen von T.D.M. auf 
den tierischen Organismus. So gaben sie Kaninchen 0,01-0,02 g pro Kilo 
Tier!). In fortlaufenden Untersuchungen prüft~n sie die Erythrocytenwerte 
und konnten eine anhaltende Steigerung der roten Blutzellen konstatieren. 
Die höchste Steigerung, die sie sahen, war von 5 Mill. auf 8,4 Mill. Durch 
entsprechende Dosierung konnten sie bei ihren Tieren monatelang eine solche 
Hyperglobulie erzeugen. Dabei zeigte sich im morphologischen Blutbilde 
was Größe, Form und Färbbarkeit der Blutscheiben anbelangt, keine wesent
liche Änderung. Hie und da war die Resistenz der Erythrocyten erhöht. 

Wir haben an anderer Stelle betont, wie sehr die Phosphorvergiftung gewisse 
Analogien zur T.D.M.-Vergiftung zeigt. Im Anschluß an die eben erwähnten 
Versuche von Hertz und Ehrlich wären hier ähnliche Untersuchungen bei 
der experimentellen Phosphorvergiftung zu erwähnen. Pisarski, Heß und 
Saxl und Steiger konnten bei Kaninchen nach experimenteller Phosphor
vergiftung ebenfalls Hyperglobulie konstatieren. Sie haben also im Prinzip 
dasselbe gefunden; nur bezüglich der Deutung der Resultate divergieren ihre 
Anschauungen. Während Hertz und Ehrlich sich vorstellen, daß kleine 
D.T.M.-Dosen das Knochenmark reizen, beziehen die anderen Autoren die 
hohen Erythrocytenwerte auf Ausfallserscheinungen der Leber; wir wollen 
auch nicht auf die Deutung von Hertz und Ehrlich eingehen, die sich die 
Wirkung ähnlich wie Carnot vorstellen, der mit der Bildung von sogenannten 
Hämatopoetinen rechnete. Wir kommen übrigens auf diese Frage anläßlich 
der Besprechung der Polycythämie noch zurück. 

1) Wir haben im vorigen Abschnitte gesagt, daß sich der Kaninchenorganismus 
gegenüber dem T.D.A. viel widerstandsfähiger zeigt als z. B. der Hund. Wenn wir daran 
erinnern, daß (vgl. S. 124) 0,02 g pro kg Hund genügt, um einen schweren Ikterus zu er
zeJgen, während Hertz und Ehrlich dieselbe Dosis für das Kaninchen als sehr klein 
bezeichnen, so sieht man daraus am besten, wie verschieden sich diese beiden Tierarten 
dem T.D.A. gegenüber verhalten. 
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Schließlich soll hier noch an Befunde von Tausig und Silber mann er
innert werden, die mehrfach bei menschlicher Phosphorintoxikation Hyperglobulie 
sahen. Silber mann hat auf der Klinik v. Jaksch die Fälle vonPhosphorver
giftung zusammengestellt. Die folgende Tabelle entstammt dieser Publikation. 

Zahl der roten Blutkörperchen 

unter 4,5 Mill. 
4,5 5,0 
5,0--6,0 
6,0---7,0 
7,0-8,0 

über 8,0 

Männer 

2 
5 

17 
9 
5 

Frauen I Summe 

17 
16 
27 
11 
6 
3 

19 
21 
44 
20 
11 
3 

118 Fälle von mensch
licher Phosphorvergiftung. 

Wir haben schon mehrfach auf die gegenseitigen Beziehungen zwischen 
Milz, Leber und Knochenmarkstätigkeit hingewiesen. In den vorangehenden 
Abschnitten haben wir uns bemüht, auf die Beziehungen des T.D.A. einerseits 
zur Leber, andererseits zur Milz hinzuweisen. Wenn wir diesen Abschnitt 
- Knochenmarksreizung als BegleiterEcheinung bei T.D.A.-Vergiftung -
betitelt haben, so scheint dies zunächst willkürlich, denn das Kriterium, was 
wir als Reizung des erythropoetischen Apparates annehmen, die Polycythämie, 
könnte man auch auf andere Weise erklären. Wenn man sich aber, wie wir 
~s getan haben, davon überzeugen kann, daß bei Tieren, die nach der Methode 
von Ehrlich und Hertz behandelt wurden, weder Veränderungen an der 
Leber zeigten noch Zeichen darboten, die auf einen vermehrten Blutuntergang 
hinweisen, dann bleibt eigentlich nichts anderes übrig, als eben mit diesen beiden 
Autoren eine Knochenmarksreizung für die Polycythämie - von deren An
wesenheit wir uns gleic"hfalls überzeugen konnten - anzunehmen. 

13. Das gegenseitige Abhängigkeitsverhältnis von Anämie und Ikterus 
nach Toluylendiaminvergiftung. Daß einzelne Tiere nur Anämie, andere Anämie 
und Ikterus, und schließlich bei vorsichtiger Applikation Hunde nur Ikterus 
bekommen, haben wir bereits hervorgehoben. Die Herabsetzung der Resistenz 
der Erythrocyten ist nicht als verbindendes Glied anzusehen, da dieselbe auch 
bei Hühnern und Kaninchen vorkommt, die bekanntlich keinen Toluylendiamin
ikterus bekommen. Gilbert hat sogar gezeigt, daß der Ikterus bzw. die 
Bilirubinämie immer zuerst auftritt und dann erst die Resistenzerniedrigung 
einsetzt. Sicher ist daher die Herabsetzung der Resistenz nur eine 
Begleiterscheinung des Ikterus oder der Anämie. 

Eine große Rolle, ob z. B. bei einem Hund Anämie und Ikterus auftritt, 
spielt die Menge des verabfolgten Giftes. Nach Widal kommt es nach großen 
Dosen von Toluylendiamin vorwiegend zu Anämie. Gibt man dagegen das 
Gift sehr vorsichtig, so kommt es zu einem ganz deutlichen Ikterus. Gerade 
die fehlende Anämie war es, welche manche Autoren veranlaßt hat, zu be
haupten: weil Hämolyse fehlt, ist der Toluylendiaminikterus kein pleiochromer. 
In dem Sinne sagt auch Pappenheim: hämolytische Anämie und Ikterus 
lassen sich auch bei Toluylendiaminvergiftung völlig trennen - oder: der 
Ikterus ist der Anämie nicht subordiniert, sondern ihr vielmehr koordiniert. 
Ich glaube, 'in einem ähnlichen Irrtum befindet sich auch Pearce, wenn er 
sagt, hämolytische Sera machen bei milzlosen Hunden deswegen keinen Ikterus, 
weil diese Tiere anämisch sind; auch anders anämisch gemachte Tiere sollen 
nach Toluylendiamin keinen Ikterus bekommen. 



152 Die Lehre von der Toluylendiaminvergiftung etc. 

Wir haben an anderer Stelle Zu zeigen versucht und werden bei der Bespre
chung des menschlichen hämolytischen Ikterus neuerdings darauf hinweisen, 
daß es beträchtliche Grade der Hämolyse geben kann, ohne daß das histo
logische Blutbildgestört zu sein braucht. Unserer Ansicht nach zeigt Anämie 
nur das Bestehen eines Mißverhältnisses zwischen Produktion und Degenera
tion der Erythrocyten an; es handelt sich also um einen Vorgang, der von 
mindestens zwei Komponenten abhängig ist. Wenn es also bei der Toluylen
diaminvergiftung zu Anämie kommt, so ist eben dieses Verhältnis gestört. 
Ich kann mir aber senr gut vorstellen, daß bei vorsichtiger Darreichung 
des Giftes der relativ geringe Grad der Hämolyse durch vermehrte 
Bildung von Erythrocyten kompensiert werden kann. Auch diesen 
Befund glaube ich zugunsten einer gleichzeitigen Knbchenmarksreizung durch 
T.D.A. verwerten zu können, auf die wir im vorigen Abschnitt Wert gelegt haben. 

Ich möchte daher glauben, daß Anämie und Ikterus einander 
sehr nahe stehen. Beide sind Folgen der Hämolyse, doch bei ver
schiedenem Verhalten des Organismus. Wie wir uns den Ikterus ent
standen denken, ob speziell eine hepatotoxische Komponente hier mitspielt, 
ist bereits berührt worden. . 

14. . Die unterschiedlichen Anschauungen über die Entstehung der 
Toloylendiaminvergiftung. Ehe wir auf unsere eigene Anschauung über die 
Wirkung des T.D.M. zu sprechen kommen, erscheint es angebracht, noch 
einmal kurz die einzelnen Theorien gegenüberzustellen, die sich bei der Ver
wertung des experimentellen Materiales ergeben haben . 

.1. Die Anschauung, z. B. auch von Joannovics und Pick vertreten, 
als ob die Anämie durch bloße Hämolyse zustande kommt und der Ikterus auf 
konsekutive Polycholie zu beziehen sei, ist nicht ganz richtig, denn die direkten, 
primär auf die Erythrocyten wirksamen Hämolytika, wie z. B. die Linolensäure, 
Ölsäure machen keine Pleiochromie und auch keinen Ikterus - eine Aus
nahme scheint nur Aqua destilI. zu machen. Auch die Hilfshypothese einer 
gleichzeitigen Leberschädigung erscheint uns auf Grund eigener Erfahrung 
nicht ganz stichhaltig, nachdem wir z. B. durch gleichzeitige Linolensäure
und Amylalkoholdarreichung auch keinen Ikterus erzeugen konnten; auch 
ist es nie gelungen, im Serum hämolytische Substanzen nachzuweisen. 
Manche Autoren haben daher angenommen, daß die hämolytischen Gifte in 
den Organen, z. B. in der Milz, zurückgehalten werden und zu Hyperplasien 
führen. 

2. Die Milz spielt bei der T.D.M.-Vergiftung sicher eine große Rolle. Man 
hat sich daher vorgestellt, daß das Gift durch Vermittlung der Milz wirkt. Die 
T.D.M.-Vergiftung soll eine primäre Splenotoxikose sein, und weil das Blut 
durch die Milztätigkeit zugrunde geht, so wäre die Anämie gleichsam nur 
sekundär. Der Ikterus aber ist hepatotoxisch. Diese Lehre, die bereits teil
weise von H un ter aufgestellt wurde und derzeit ihre Hauptvertreter in Gilbert 
und Minkowski findet, wobei sich diese Autoren hauptsächlich auf die Erfolge 
der J\tIilzexstirpation beim menschlichen hämolytischen Ikterus berufen, wird 
durch die Tatsache erschüttert, daß es auch bei milzlosen Tieren gelingt, aller
dings mit viel größeren Giftdosen, leichten Ikterus, vor allem aber auch Anämie 
zu erzeugen. Jedenfalls folgt daraus, daß der Milztumor nicht nur spodogen 
ist. In diese Rubrik gehört auch die Lehre von Nolf, der annimmt, daß in 
den betreffenden Organen - also in der Milz - Hämolysine aktiviert werden. 

3. Widal meint, daß das Primäre bei der T.D.M.-Vergiftung'eine Herab
setzung der Resistenz der roten Blutkörperchen sei, wonach es zum Zerfall 
der Erythrocyten kommt. Die Milz sei nur passiv an der Hämolyse beteiligt. 
indem sie nur die Trümmer der Erythrocyten an sich reißt. Die Erfolge der 
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Milzexstirpation läßt er unberücksichtigt. Der Ikterus ist ein hämolytischer 
im Sinne Virchows. 

4. Pappenheim denkt an eine Kombination von 2. und 3. Er sagt, 
das T.D.M. ist nicht nur Milzgift, sondern sehr wahrscheinlich auch Blutgift. 
Ähnlich spricht sich auch Achard aus. Chauffard ist für eine Kombina
tion von 1. und 3. 

15. Der Einfluß des Toluylendiamins auf den gesamten endothelialen 
Apparat im Sinne von Aschoff. Meine Theorie von der Entstehung der 
Gelbsucht nach T.D.A.-Vergiftung. Ich habe mich auf Grund des bis jetzt vor
gebrachten Tatsachenmaterial bemüht, zu zeigen, warum es bei der Beur
teilung der verschiedenen Anämien nicht angeht, weder die Milz allein, noch das 
Knochenmark, oder die Leber gesondert zu betrachten, sondern daß diese 
Organe in inniger Wechselbeziehung zueinander stehen und sich im inter
mediären Stoffwechsel gegenseitig funktionell unterstützen und ergänzen. 
Speziell was den roten Blutfarbstoff anbelangt, so dürfte das Hämoglobin
molekül gleichsam wie ein Ball von diesen drei Organen hin- und hergeworfen 
werden, wobei einzelne Teile dieser Organe den Farbstoff abbauen, während 
andere ihn wiederum rekonstruieren. Ein wichtiger Bestandteil des Hämatins, 
der wirklich in dieser Weise hin- und hergeworfen wird, ist das Eisen) das den 
Körper nicht verläßt, sondern sich bald in Form dieser, bald in Form jener 
Zusammensetzung an die einzelnen Organe klammert. Nachdem wir nun das 
Eisen mikroskopisch so leicht verfolgen können, ist uns gerade dieses Element 
ein feiner Indikator für die Wechselbeziehungen der drei erwähnten Organe. 

Bei der T.D.M.-Vergiftung läßt sich nun eine starke Hämosiderose dieser 
Organe erkennen. Das Eisen ist teils in Makrophagen der Milz, teils in den 
KupfferzelIen, teils in den großen Retikulumzellen des Knochenmarkes nach
weisbar. Ja, man sieht sogar eisenführende Zellen in den großen Gefäßen, die 
Leber und Milz verlassen. Bei Tauben und Enten sind die innerhalb der 
Blutbahn zirkulierenden Elemente ganz besonders schön zu verfolgen. Es ist 
wohl möglich, daß es sich hier um die sogenannten Histiocyten im Sinne von 
Aschoff handelt, die sich von den seßhaften Endothelien abstoßen und in 
Zirkulation gelangen. Vielleicht haben daher auch die Histiocyten unter 
normalen Verhältnissen die Aufgabe, den physiologischen Eisentransport zu 
besorgen, wenn auch unter normalen Verhältnissen das Eisen nicht so leicht 
nachweisbar ist wie z. B. bei einer T.D.M.-Vergiftung. 

GiIbert vertritt die Anschauung, als würde dasT.D.M. die Milz zur erhöhten 
Tätigkeit zwingen. Nun ist die Milz, resp. ihr endothelialer Apparat, viel
fach verwandt mit den Kupfferzellen und mit den anderen endothelialen Ele
menten, wie sie in den Lymphdrüsen, im Knochenmark, im Darm und auch 
vielleicht in der Niere vorkommen. An eine erhöhte Tätigkeit der Milz ist 
vielfach gedacht worden. Wenn man eine Berechtigung hat - und ich glaube, 
man hat sie ganz sicher -, bei der T.D.A.-Vergiftung an eine erhöhte Tätigkeit 
der Milz zu denken, dann darf man auch wegen der vielen Beziehungen der 
Milz zum übrigen retikulo-endothelialen Apparat auch eine ähnliche Beein
flussung der Kupfferzellen und der Knochenmarkselemente annehmen, um 
so mehr, als dafür viele histologische Veränderungen zu sprechen scheinen. 
Ich kann mir daher vorstellen, daß das T.D.M. nicht nur die 
Milz spezifisch reizt, sondern überhaupt den ganzen makro
phagen Apparat. Denn die Hämosiderose ist eine diffuse und diese ist 
doch wieder bis zu einem gewissen Grade ein Zeichen der vermehrten Tätig
keit der Erythrophagen. 

Ich würde mir also den ganzen Vorgang bei der Vergiftung so vorstellen: 
Das T.D.M. reizt die Milzendothelien, die endothelialen Elemente 
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im Knochenmark, Le ber, Darm usw., worauf es zu einer vermehrten 
Aufsaugung und Zerstörung der Erythrocyten kommt. Damit die 
roten Blutzellen gehäuft in das MiIzparenchym gelangen können, ist eine atypi
sche Zirkulation in der Milz nötig. 

Es ist möglich, daß daneben auch eine direkte Hämolyse Platz greift, doch 
spielt dieser Modus m. A. nach nur eine untergeordnete Rolle. Die von den Makro
phagen angedauten resp. schon abgebauten Erythrocyten gelangen in die Leber 
und werden eine Beute der Kupfferzellen. Soweit man das mikroskopisch 
erkennen kann, sind auch diese Elemente vergrößert und sicher vermehrt. 
Die erhöhte Tätigkeit der Kupfferzellen gibt ihrerfleits Anlaß zu vermehrter 
Absonderung von Galle und eventuell weiter Anlaß zu Ikterus, vorausgesetzt, 
daß es dabei auch zu einer Eindickung der Galle kommt. Wie weit an der Ent
stehung der Gelbsucht nicht auch Schädigungen der Leberzellen teilhaben, 
wollen wir hier außer acht lassen. Wir haben die Bedeutung derselben bereits 
erwähnt, so daß wir uns auf das dort Gesagte berufen können (\'gI. S. 126). 

Es wäre nun auch möglich, und darin bestärken uns sehr die Versuche 
von Hertz und Ehrlich, daß bei Darreichung kleiner Dosen bloß ein Teil dieses 
endothelialen Apparates gereizt wird, z. B. nur das Knochenmark, und ebenso 
wäre es auch verständlich, wenn es bei gewissen Tieren, vielleicht infolge geringer 
Beeinflussung der Kupfferzellen nicht zum Ikterus, sondern nur zu Anämie 
kommt. 

Mit dieser Vorstellung ließen sich nun eine Menge Tatsachen in Einklang 
bringen, welche den bis jetzt besprochenen Theorien vielfach widersprechen. 
Da die Milz der Hauptsitz der Makrophagen ist, so ist es natürlich, daß nach 
Entfernung derselben infolge Verminderung der durch das T.D.M. beeinflußten 
Zellen weniger Erythrocyten zerstört werden, weshalb es auch zu einer geringeren 
Anämie kommt und sich auch der Ikterus schwieriger entwickelt. 

Ich glaube, daß hauptsächlich jene Erythrocyten eine verminderte Re
sistenz zeigen, die mit Makrophagen bereits vergesellschaftet waren. Die Tat
sache, daß das Milzvenenblut schon unter normalen Verhältnissen eine geringere 
Resistenz zeigt, die sich aber bei der T.D.M.-Vergiftung enorm steigert, ließe 
sich [,uf diese Weise gut erklären. Auch wäre die Erhöhung der Resistenz nach 
Entfernung der Milz damit in Einklang zu bringen; ebenso die geringe Beein
flussung der Resistenz nach T.D.M.-Vergiftung bei milz losen Tieren. Schwierig
keiten bereitet nur die Erklärung des niedrigen Färbeindex. Da wir aber immer 
betont haben, daß von mancher Seite bei der T.D.M.-Vergiftung auch eine 
gewöhnliche Hämolyse angenommen wird, so könnte man vielleicht das Miß
verhältnis zwischen Sahliwert und Erythrocytenzahl darauf beziehen. 

Jedenfalls ist aber die T.D.M.-Vergiftung nicht einheitlich zu 
erklären. Selbst wenn die eben vertretene Anschauung, die bei 
der Erklärung dieser Form der Gelbsucht einen Reizungszustand 
des gesamten makrophagen Apparates voraussetzt, richtig ist, 
so kommen daneben gewiß noch andere Faktoren, wie z. B. die he
patische Nebenwirkung, oder die direkte anämisierende Wirkung 
in Betracht. 

Eine wesentliche Stütze meiner Anschauung über den Mechanismus, 
wie das T.D.A. seine ikterogene resp. anämisierende Wirkung im Tierkörper 
entfaltet, sehe ich in einer Reihe von Versuchen, die sich mit der Frage beschäftig
ten, ob gewisse Hämolytica (vor allem das T.D.A.) auch dann noch 
Ikterus und Anä mie nach sich ziehen, wenn man vorher die retikulo
endothelialen Elemente mit Eisen oder Cholesterin speichert. 

Der Gedanke, von dem ich mich leiten ließ, diese Versuche anzustellen, 
war folgender: Ebenso wie Aschoff und Kiyono eine Speicherung des "Milz-
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apparates" mit Karmin bewerkstelligen konnten, in gleicher Weise gelingt 
dies auch durch Eiseninjektionen oder bei gewissen Tieren durch Fütterung 
von Cholesterin. Die betreffenden Zellen können sich mit diesen gespeicherten 
Massen manchmal so überladen, daß man sich fragen muß, ob sie bei dieser 
übersättigung überhaupt noch eine andere Funktion übernehmen können. 
Da wir nun der Anschauung sind, daß wahrscheinlich das T.D .A. an diesem 
erweiterten Milzapparat angreift, so wäre es interessant nachzusehen, ob man 
in einem Tierkörper dessen unterschiedliche Retikuloendothelien, z. B. mit 
Eisen okkupiert sind, noch durch T.D.A. eine Reizung dieser Zellen provo
zieren kann. Findet das T.D.A. unter solchen Umständen keine Angriffspunkte, 
so dürfte es bei einem solchen Tiere weder zu Anämie, noch zu Ikterus kommen. 
Wir erwarteten nur graduelle Unterschiede; daß sich aber hier die 
Tiere so prinzipiell verschieden verhalten sollten, auf das waren 
wir zunächst nicht gefaßt. 

Da wir als Maßstab einer Anämie auf den Hämatinumsatz großes Ge
wicht legen, so berück;;ichtigten wir bei diesen Tierversuchen nicht nur die 
Veränderungen des Blutbildes, sondern auch die BilirubinausscheidUllg durch 
die Galle; gleichzeitig wurden auch die Schwankungen der Resistenz der Erythro
cyten festgestellt. 

Aus einer größeren Versuchsreihe, die aber im Prinzip zu gleichen Resul
taten führte, heben wir nur zwei Tabellen heraus: 
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Am 1. Tag im Harn Spuren Bilirubin. 3. Tag 4,48 76 0,44 0,44 80 0,052 
Am 2. und 3. Tag im Harne deutliche 0,28 0,28 

Bilirubinmengen. In keiner Harnportion Bilirubin nachweisbar. 

Über dIe Versuchsanordnung und auch über die Ergebnisse beim nor
malen Tier ist nicht viel zu sagen; das Wichtigste ergibt sich aus der Tabelle 
selbst. Die Veränderungen des Blutes weichen nicht wesentlich von jenen 
Zahlen ab, die auch Banti (vpl. S. 139) beschreibt; die Bilirubinwerte der Galle 
verhalten sich ähnlich, wie sie im Buche von Stadel mann beschrieben werden 
(vgl. S. 125, Abb. 21). 

Bezüglich des mit Eisen gespritzten Tieres können wir folgendes sagen: 
Schon vor der Applikation des Eisens wurden in der Galle die Farbstoffmengen 
bestimmt; sie zeigten ungefähr dieselben Werte wie am ersten Tage vor der 
Injektion; jetzt bekam das Tier an drei aufeinander folgenden Tagen je 10 
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bis 12 cm unserer Eisenlösung (vgl. S. 36). Während die Blutwerte ziemlich 
unverändert blieben, fiel der Bilirubingehalt der Galle. Am 5. Tage nach der 
ersten Eisendarreichung gaben wir dem Tier T D.A. Die Tabelle zeigt nur 
unwesentliche Störungen; jedenfalls kam es weder zu einer Anämie 
noch zu Ikterus. 

Ein ähnlicher Unterschied dem T.D.A. gegenüber zeigt sich auch beim 
Kaninchen, wenn man es mit Cholesterin füttelt. Wir erwähnen diese Versuche 
im Zusammenhang mit unseren Eisenversuchen nur deswegen, weil sich nach 
Chalatow die Retikuloendothelien nach Verfütterung von Ch01esterin in 
ähnlicher Weise speichern lassen, wie wir es vom Eisen her kennen. 

Mehrere Kaninchen bekamen durch einen Monat hindurch täglich 0,5-1,0 
Cholesterin in etwas Öl suspendiert. Als wir uns endlich an einem Kontroll
tier von der Anschoppung der Milz- und Leberendothelien überzeugen konnten. 
bekamen die Tiere T.D.A. 

Die beiden Tabellen zeigen uns die Unterschiede der T.D.A.-Intoxi
kation; auf der einen Seite bei einem normalen Tier, auf der anderen bei einem 
Tier, das durch einen Monat hindurch Cholesterin bekam. 
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Da das Cholesterin imstande ist, in vitro eine Menge von HämolyticlL 
zu binden, so könnten diese Cholesterin versuche auch anders gedeutet werden. 
Uns erscheint es wichtig zu betonen, daß auch noch am 3. Tag, als die cholesterin
gefütterten Tiere getötet wurden, in der Leber und der Milz ganz ähnliche 
Bilder zu sehen waren, wie sie von Chalatow beschrieben wurden. 

In jüngster Zeit hat auch Lepehne über ähnliche Versuche bei Tauben 
und Ratten berichtet. Statt T.D.A. verwendete er Arsenwasserstoff, statt Eisen 
Collargol. Als Maßstab, ob AsH3 gewirkt hat oder nicht, diente ihm das Auf
treten eines hämolytischen Ikterus. Dadurch, daß sich die Herausgabe dieses 
Buches um über 4 Jahre verzögert hatte, war es Lepehne möglich, seine Ver
suche früher zu veröffentlichen. Jedenfalls decken sich unsere Anschauungen 
auch auf diesem Gebiete. Mir neu sind die Beobachtungen von Lepehne, 
daß es bei collargolgespeicherten Tieren auch zu einer Eisenausscheidung durch 
die Nieren kommen kann. Wenn es auch nicht chemisch festgestellt wurde, 
so sind die mikrochemischen Befunde so eindeutig, daß wohl kein Zweifel 
bestehen kann. 

All diese Beobachtungen scheinen mir sehr in dem Sinne zu 
sprechen, daß tatsächlich das T.D.A. auf dem Umwege der Retikulo-
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endothelien sich Geltung verschafft. So wie ich mir den Ikterus bei 
der T.D.A\-Vergiftung entstanden denke, in ziemlich ähnlicher Weise vertritt 
auch Lepehne seinen Standpunkt in der Frage der Arsenwasserstoffintoxi
kation .. Es wäre zu begrüßen, wenn man auch die anderen Hämolytica von 
diesem Gesichtspunkte aus studieren wollte. 

Schließlich möchte ich noch auf eine Tatsache zu sprechen kommen, 
die ich zwar bereits erwähnt, aber bis jetzt noch nicht zu erklären versucht 
habe. Wir haben (vgl. S. 144) nach T.D.A.-Vergiftung ein mächtiges Ansteigen 
des Blutcholesterins gefunden. Sicherlich ließen sich auch noch andere Er
klärungsmöglichkeiten diskutieren, aber folgende erscheint mir sehr wahr
scheinlich: Ebenso wie nach Cholesterin oder Eisenspeicherung das 
T.D.A. die Retikuloendothelien gleichsam verstopft findet, in glei
cher Weise könnte man daran denken, daß bei erhöh ter Inanspruch
nahme des allgemeinen Milzapparates, z. B. durch T.D.A., auch das 
Cholesterin, das sicherlich mit diesen Zellen etwas zu tun haben 
muß, nicht auf die entsprechende Aufnahme stösst. 

16. Neuere Untersuchungen, die dafür sprechen, daß bei der Toluylen
-diaminvergiftung auch eine extrahepatische Gallenfarbstoffbildung möglich ist. 
In neuester Zeit erheben sich nun wieder sehr maßgebende Stimmen, 
die sagen, man müsse auf die extrahepatische Gallenfarbstoffbildung mehr 
Gewicht legen und sich somit an die alten Anschauungen vom hämolytischen 
Ikterus anlehnen. Da hier ebenfalls der "Makrophagenapparat" eine Rolle 
spielt, so müssen wir auf dieselben genauer eingehen. 

Ein Hauptargument gegen die alte Anschauung vom hämolytischen 
Ikterus im Sinne von Virchow waren die bekannten Versuche von Naunyn
Minkowski. Diese Versuche hat nun in neuester Zeit Aschoff durch seinen 
Schüler Me N ee überprüfen lassen. Er vergiftete ebenfalls entleberte Gänse mit 
Arsenwasserstoff. Die Tiere, die noch 5-16 Stunden am Leben blieben, bekamen 
zwar, sowie es von Naunyn und Minkowsk; angegeben wurde, keinen Ikterus, 
aber es kam doch zu einer Gallenfarbstoffanreicherung des Harnes. Diese 
Versuche waren nun für Aschoff Anlaß, seinen Standpunkt über die Ent
stehungsmöglichkeiten des Gallenfarbstoffes unter normalen und patho
logischen Bedingungen - allerdings nur im Vogelorganismus - zu diskutieren. 
Er schickt zuerst eine Beschreibung der normalen Histologie der Gansleber 
voraus. Während in der Leber von Mensch, Hund oder Kaninchen die Kupffer
schen Zellen relativ' schwer zu erkennen sind, treten s'e in der Vogel
leber sehr deutlich als endotheliale Auskleidung der Leberkapillaren hervor. 
Das Merkwürdige ist nun, und darauf legt Aschoff großes Gewicht, daß die 
Kupfferzellen schon unter physiologischen Verhältnisssen Eisen führen oder, 
besser gesagt, diffuse Eisenreaktion geben. Außerdem finden sich in ihrem 
Protoplasma mehr oder weniger reichlich rote Blutkörperchen oder Kernreste 
·derselben. Also wir sehen, daß bei der Gans schon unter physiologischen 
Bedingungen Bilder zu finden sind, die sich in der Leber des Men
s ehen oder des Hundes n ur bei gesteigerter Hämolyse entwickeln. 

Untersucht man die Leber einer mit Arsenwasserstoff vergifteten Gans, 
so sind Veränderungen vor allem an den Kupfferschen Sternzellen zu 
konstatieren. Die Zellen sind nicht nur vergrößert, sondern vor allem auch 
an Zahl vermehrt. Sie können, wie sich Aschoff ausdrückt, an manchen 
Stellen die Blutkapillaren geradezu verstopfen. Nach der Anschauung von 
Aschoff können sich solche mit Erythrocytentrümmern und Eisen beladenen 
Kupfferzellen aus ihrem Verbande mit der Leber loslösen und in andere 
Organe verschleppt werden. So sah er solche eisenführenden Zellen selbst im 
.rechten Herzen und in den Lungenkapillaren. Diese Befunde von Desquamation 
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von Kupfferzellen waren für Aschoff auch Anlaß, seine Theorie von den 
Histiocyten aufzustellen. Die eigentlichen Leberzellen waren viel weniger alte
riert; auch zeigten sie nur geringe Eiseneinlagerung. 

Was nun die Deutung dieser Befunde anbelangt, so stellt sich Aschoff 
zur Frage der GallenfarbstoffbiIdung folgendermaßen: Die Leber der Gans 
ist gleichsam ein Doppelorgan, das aus dem eigentlich spezifischen Lebergewebe 
und den Ku pfferschen Sternzellen besteht. Nachdem sich in den Sternzellen 
Eisen nachweisen läßt, so ist diese Zellgruppe sicher mit der Aufspaltung 
der roten Blutzellen am meisten beschäftigt, und wahrscheinlich auch 
mit der Bildung des Gallenfarbfltoffes oder dessen Vorstufen. Aschoff meint, 
falls in diesen Zellen tatsächlich schon Bilirubin gebildet wird, so wäre 
es möglich, daß der hier gebildete Gallenfarbstoff teils bei der Des
quamation der Kupfferzellen, teils beim Zerfall derselben in die allgemeine 
Zirkulation gelangen könnte. In dem Sinne wäre also das Entstehen eines 
hämolytischen Ikterus ohne Beteiligung des eigentlichen Leberzellparenchyms 
möglich. Allerdings wäre auch folgende Eventualität, die sich allerdings Aschoff 
selbst vorlegt, zu di~kutieren: Man kann auch annehmen, daß das ei<;enfreie 
Produkt, das von den Kupfferzellen gebildet wird, nicht direkt Bilirubin ist, 
sondern nur ein Vorstufe, die erst die Leberzellen passieren muß, um in echtes 
Bilirubin umgewandelt zu werden. Die berühmten, zuerst von Minkowski und 
Naunyn ausgeführten Versuche wären daher im Sinne Aschoffs so zu deuten: 
Wird die Le ber entfernt, so werden auch die Kupfferzellen entfernt 
und demgemäß auch die Quelle des Ikterus. Also nicht die Ent.fer
nung der Leberzellen, sondern die gleichzeitig damit stattfindende 
Entfernung der Kupfferzellen verhindert die Entstehung der Gelb
sucht. 

Aschoff nennt bei dieser Gelegenheit die Ku pfferzellen milzähnliche 
Ge bilde. Sein Schüler Lepehne, fand bei milz losen Ratten nicht nur eine 
Wucherung der Kupfferzellen - eine Tatsache, auf die schon früher Bittner 
und M. B. Schmidt hingewiesen haben - sondern auch eine Eisenspeicherung. 
Bedenkt man, daß Eisen in den Kupfferzellen normaler Ratten stets fehlt, 
während die Milzendothelien deutliche Eisenreaktion geben, so ist der Schluß· 
Aschoffs gerechtfertigt, den KUTJfferzellen miIzähnliche Funktionen zuzuweisen 
und anzunehmen. daß die Kupfferzellen vielleich t nach der Milzexstir
pation die Funktion der Milz ü berneh men. Die Kupfferzellen scheinen 
bei den einzelnen Tierarten (also auf der einen Seite die Zellen der Gans, auf der 
andern die der Ratte) bald mehr, bald weniger die Funktion der Milz über
nommen zu haben, denn die Gansleber scheint mit viel wirksameren Kupffer
zellen ausgestattet zu sein, als die Leber der Ratte oder des Meerschweinchens. 
Äußerlich scheint sich dies auch in der Größe der Milz auszudrücken, da die 
Milz bei der Ratte und dem Meerschweinchen relativ groß erscheint, während 
sie im Organismus der Gans ein ganz kleines Organ darstellt. 

Wenn nun McNee bei entleberten Gänsen doch Gallenfarbstoff im Harne, 
also einen leichten Ikterus gefunden hat, so kann das in verflchiedener Weise 
gedeutet werden. Entweder ist nicht die ganze Leber - und das geben ja 
Aschoff und McNee z. T. auch :;m - entfernt worden, oder die Tätigkeit 
der Kupfferzellen ist von anderen endothelialen Elementen über
nommen worden; hierbei wäre vor allem an eine vikariierende Funktion von 
Milz oder Knochenmark zu denken. 

Wenn die Vorstellungen von Aschoff, die sich aJIerdings auf Unter
suchungen am Vogelorganismus beziehen, zu Recht bestehen, und man sie 
auch auf die menschliche Pathologie und weiter auf die Erklärung des Toluylen
diaminikterus übertragen kann, dann müßte man sagen, daß nicht n ur die 
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alte Lehre vom bämolytischen Ikterus, sondern auch die Lehre 
vom Suppressionsikterus wieder aufersteht. Was speziell die Tbeorie 
vom Suppressionsikterus anbelangt, so läßt sie auf hämatogenem Wege zuerst 
eine Bilirubinämie zustande kommen und nimmt dann weiter an, daß die Leber 
unter pathologischen Bedingungen die normale Funktion der Adsorption von 
Gallenfarbstoff aus der Zirkulation verloren hat. Bis zu einem gewissen Grade 
ähnlich stellt sich aucb Aschoff die Entstehung des hämolytischen Ikterus 
vor: die Kupfferzellen produzieren in vermehrter Menge Bilirubin 
und die eigentlichen Leberzellen sind nicht mehr imstande, diesfs 
Plus zu verarbeiten, so daß es zu einer allgemeinen Bilirubinämie 
kommen muß. 

Nacb dieser Anschauung wären also die Leberzellen nur das Exkretionsorgan 
fürdieimBlutresp.vondenKupffezellerc bereits vorgebildeten Gallenfarbstoffe.-

S<:hließlich wären noch Versucbe von Whippie und Hooper zu er
wähnen. Sie injizierten bei Hunden nach Anlegung einer Eckscl:en Fistel 
und Ligatur der Arteria hepatica lackfarbenes Blut; nacrdem es auch jetzt 
noch zu Ikterus kam, so glauben sie, M lz und Knochenmark für die Bilirubin
bildung verantwortlich zu machen. Ich glaube, daß eine Eckfistel und Ligatur 
der Arteria hepatica noch nicbt genügt, um d:e Leberfunktion völlig auszu
schließen. Neuere Untersuchungen schalten auch diesen Einwand aus, so daß 
derzeit viele experimentelle Tatsachen bekannt sind, die für eine 
extrahepatische Bilirubinbildung sprechen. 

Gestützt wird die Anschauung von Aschoff durch Untersuchungen 
von Hij mans van den Bergh und Snapper. Mitte1st einer relativ einfachen 
Metbode sind sie imstande, den Gallenfarbstoffgehalt im Serum zu bestimmen 
(vgl. IV. Kapitel). Im Anschluß an ältere Untersuchungen finden sie nun die 
Angabe bestätigt, daß auch das normale menschliche Serum Bilirubin 
führt. Scheinbar hat also Hammarsten, der die Anwesenheit von Gallen
farbstoff im zirkulierenden Blute stets geleugnet hat, unrecht. Hält man sich 
an die quantitativen Maße, wie sie die beiden Autoren wählten, so schwankt 
der normale Wert zwischen 1/800000 : 1/400000. Selbstverstä.ndlich steigt der 
Bilirubinwert beim Ikterus. Man müßte also annehmen, daß hier ähnliche 
Verhältni!lse bestehen wie z. B. bei der Glykämie, wo ebenfalls ein gewisser 
Schwellenwert erreicht werden muß, bevor es zur Glykosurie kommt. Für die 
Bilirubinämie soll dieser Schwellenwert 1/60000 betragen. 

Hij mans van den Bergh und Snapper werfen nun folgende Frage 
auf und wenden sich dabei gegen meine Theorie von der "GalJenthromben
bildun.g" beim pleiochromen Ikterus. Sie sagen: "Wenn tatsächlich schon 
physiologi!lch Bilirubin im Serum kreist, so müßte es schon unter nor
malen Verhältnissen zur GaIlenthrombenbildung kommen, was doch un
warrscheinlich ist." - Auf die von ihnen gefundene Tatsache, daß sie im 
Milzvenenblute eines Falles von bä.molytischer Anämie viel Bili
ru bin fanden, im allgemeinen Blute aber wenig, woIlen wir noch später 
zu sprecl: en kommen. 

17. Zusammenfassung. Vor 15 Jabren habe ich versucbt, auf Grund 
rein histologiscrer Untersuchungen die Lehre vom Ikterus einer Revision zu 
unterziehen. Zunächst konnte ich mir ein klares Bild verschaffen, wie sich 
die GaIlenkapilJaren bei totalem GalJengangsverschluß verhalten. Ausgerüstet 
mit diesen Erfahrungen begann ich, mich dem Studium komplizierterer Ikteru~
formen zuzuwenden. In einer nicht geringen Anzahl von Fällen, die man nach 
der älteren Nomenklatur zum "hämatogenen" Ikterus zählte, habe ich i~ den 
GallenkapiIlaren Massen fe.'lt~tellen können, d:e geeignet waren, eine Stase 
der Galle zu bedingen. Wegen Form und Bedeutung derselben habe ich sie 
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Gallenthromben genannt. In einer Reihe von Beobachtungen ließ sich auf 
diese Weise das pathogenetische Moment für die Gelbsucht finden; aber in 
nicht wenigen Fällen kam man in der Beurteilung trotz Zuhilfenahme dieser 
Möglichkeit nicht vorwärts, weil diese Thrombenmassen nicht immer vorhanden 
waren. Als ich dann später aufgefordert wurde, in den Ergebnissen für innere 
Medizin meine Erfahrungen auf dem Gebiete des Ikterus zusammenzufassen, 
mußte ich klinisch wichtige Formen unberücksichtigt lassen, weil ich nichts 
Sicheres aussagen konnte. 

Bei der Beschreibung jener Ikterusformen, wo ich in den Gallenkapillaren 
Thromben feststellen konnte, bezog ich mich vielfach auf die Gelbsucht bei 
der T.D.A.-Vergiftung. Die Tatsache, daß es hier zu einer Pleiochromie der 
Galle kommt und meine Erfahrungen mit den Gallenthromben schienen sich 
zu ergänzen; die Gallenkapillarthromben waren gleichsam der sichtbare Aus
druck für die Pleiochromie. 

So klar die Verhältnisse in einzelnen Fällen zu sein schienen, so gestattete 
dies noch keine VeraUgemeinerung; ja das ganze Problem wurde noch kompli
zierter oder besser gesagt, meine Anschauung von der Bedeutung der Gallen
thromben für die Entstehung mancher Ikterusformen schien überholt, als 
sich einerseits kein Parallelismus zwischen Schwere der Gelbsucht und der 
Häufigkeit der Thromben feststellen ließ, und andererseits diese Massen und 
auch die Einrisse in den GaUenkapiUaren oft erst in den späteren Stadien der 
Gelbsucht zu sehen waren (Sterling, Ogata). Kurz, das Problem schien 
wieder in der Schwebe und jene Autoren meinten recht zu behalten, die sich 
ursprünglich für eine Funktionsstörung der Leberzellen als Ursache mancher 
Ikterusformen eingesetzt hatten. 

Die Pathogenese mancher Gelbsuchtsformen schien geklärt, daiür die 
ganze Frage wieder kompliziert, als man Krankheitsbilder kennen lernte, wo 
es gelingt, die Gelbsucht durch Splenektomie zu beseitigen. Da weiter bekannt 
wurde, daß die Entfernung der Milz auch auf das Verhalten der T.D.A.-Ver
giftung von Einfluß sein kann, ja der Ikterus gelegentlich ganz ausbleibt, so 
war es notwendig, den lienalen Faktor im Rahmen der Pathogenese mit zu 
berücksichtigen. 

Das Studium klinischer Krankheitsbilder hat es mit sich gebracht, den 
Hämatinabbau vor und nach der Splenektomie zu analysieren. Da sich zeigen 
ließ, wie nach der Entfernung der Milz gleichzeitig mit dem Schwinden der 
Gelbsucht auch der Blutumsatz absinkt, so wurde die Aufmerksamkeit auf 
die hämolytische Wirkung der Milz gelenkt. Dies hat sich auch auf unsere 
Vorstellungen von der Entstehung des Ikterus nach T.D.A.-Vergiftung über
tragen und man sah sich gezwungen, Leber und Milz verantwortlich zu machen 
(hepato-lienaler Ikterus). 

Das gen aue Studium der Milzpathologie hat uns darauf aufmerksam 
gemacht, warum die Milz nur als Teil eines großen Zellsystemes aufzufassen ist. 
Ebenso wie die Milz als ganzes Organ die Hämolyse fördern kann, in gleicher 
Weise nimmt man dies auch von den "extralienalen Milzelementen" an. Der 
springende Punkt - der allerdings bis jetzt noch nicht eindeutig geklärt er
scheint - ist nur der, kommt es bei der Hämolyse innerhalb der Milz und dem
-entsprechend auch an jenen Stellen, die ebenfalls eine Aufspaltung des Hämo
globinmoleküles ermöglichen, zu einer Bilirubinbildung oder nur zu einer Locke
rung des Hämatins? Eine Menge Beobachtungen scheinen nun tatsächlich 
dafür zu sprechen, daß eine extrahepatische Gallenfarbstoffbildung möglich 
ist; trotzdem glaube ich aber, daß es sich hier nur um Bruchteile handeln kann, 
während noch immer das Hauptgeschäft der Bilirubinbildung der Leber vor
behalten bleibt. Auch von der Milz möchte ich, trotz des eigentümlichen Be-
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fundes von Hijmans van den Bergh, behaupten, daß ihr zwar auch die 
Fähigkeit zukommt, eventuell Bilirubin zu bilden, dies aber, selbst lUlter patho
logischen BedingWlgen, nur die Ausnahme sein dürfte. 

Ich möchte daher die Pathogenese des Ikterus nach T.D.A.-VergiftlUlg 
folgendermaßen präzisiert wissen: Das Primäre bei einer T.D.A -Intoxi
kation scheint mir eine Steigerung der Tätigkeit jener Zellen zu 
sein, die schon physiologisch den Abbau des Hämoglobins zu be
sorgen haben; es kommt also zu einer vermehrten Tätigkeit der 
Milz und innerhalb der Leber .auch der Kupfferzellen. Während 
meiner Ansicht nach die Milzfunktion hauptsächlich darin besteht, 
die roten Blutzellen n ur anzudauen, besorgt den totalen Zerfall 
des Hämins in Eisen und Bilirubin erst die Kupfferzelle. Entspre
chend dem erhöhten Angebot, der hauptsächlich aus'der vermehrten 
Tätigkeit der Milz entspringt, kommt es auch zu einer gesteigerten 
Gallenfarbstoffbildung. Das Bilirubin, von dem man annimmt, 
daß es in den Kupfferzellen entsteht, soll unter physiologischen 
Bedingungen gegen die Leberzellen weiter spediert werden. Ist 
dagegen die Produktion, wie wir es bei der T.D.A.-Vergiftung an
nehmen, überstürzt, so können zwei Möglichkeiten als Kompli
kationen hinzutreten, die beide zur Ursache der Gelbsucht werden. 
Die eine Möglichkeit ist die Pleiochromie, die innerhalb der Gallen
kapillaren zu Stauung und Einreißen derselben führen kann, die 
andere - wie auch Aschoff annimmt - die Insuffizienz der Kupffer
zellen, die ganze, große Menge an gebildetem Gallenfarbstoff den 
Leberzellen zuzuführen, so daß ein Teil gleichsam verloren geht 
und in die allgemeine Zirkulation gelangt. Wenn wir schließlich 
noch berücksichtigen, daß es gelegentlich auch zu anatomisch 
nachweisbaren Zellschä.digungen kommen kann und auch dies zu 
Einrissen der Gallenkapillaren führt, so sehen wir erst, wie kompli
ziert die Verhä.ltnisse beim Ikterus im Gefolge der T.D.A.-Vergif
tung sind, und daß es nicht angeht, sich in der Deutung des ganzen 
Bildes auf ein Symptom allein festzulegen. Die Ursache der ge
ringen Wirksamkeit des T.D.A. bei splenektomierten Hunden 
sehe ich nicht nur in dem Wegfall der Milz und daher einer ge
ringeren Andauung der Erythrocyten allein, sondern auch in 
einer Insuffizienz der Kupfferschen Sternzellen, die eine un
mittelbare Folge der Milzexstirpation sein dürfte. Ob die 
Störungen im Hämoglobinstoffwechsel, wie wir sie hier an
nehmen, die unmittelbare Folge des T.D.A. darstellen, oder ob 
intermediäre Produkte eine Rolle spielen, wollen wir dahin
ges te 11 t sein lassen. 

E P P i n ger. Die hepatolienalen Erkrankungen. 11 



IV. Kapitel. 

Die Lehre vom menschlichen hämolytischen Ikterus. 

A. Die historische" Entwicklung dieses Krankheitsbildes. 
Aus der Reihe jener Krankheitsbilder, bei denen es schwer fällt, hand

greifliche Gründe für die Entstehung des Ikterus ausfindig zu machen, weil in 
den abführenden Gallenwegen keine Hindernisse gefunden werden, hat zuerst 
Minkowski einen Typus herausgehoben, der sich durch mehrere klinische 
Symptome besonders kenntlich macht. Das Eigentümliche dieses Krank
heitsbildes ist, daß diese Affektion durch Generationen hindurch, so z. B. im 
Falle von Minkowski durch drei Generationen bei 8 Mitgliedern einer Familie 
gefunden wurde. Bei 3 Mitgliedern aus dieser Familie war trotz deut
licher ikterischer Verfärbung, die sich besonders an den Skleren bemerk
bar machte, im Harn kein Gallenfarbstoff zu finden. Der Harn war nur 
dunkelrotbraun und diese Verfärbung wurde auf die reichliche Anwesenheit 
von Urobilin bezogen. Der Stuhl erschien nicht entfärbt. Außer der großen 
Leber bestand ein Milztumor, der handbreit den Rippenbogen überragte. 
Der Ikterus, der wie gesagt bei mehreren Familienmitgliedern nachweisbar 
war, also wohl als familiär bezeichnet werden mußte, soll mehrere Male schon 
von Geburt an den Angehörigen aufgefallen sein. Bei 7 Mitgliedern der 
Familie hat sich Minkowski selbst von dem fast gleichen Verhalten der Erkran
kung überzeugt. Ein Mitglied aus dieser Familie starb an Pneumonie. 
Minkowski hatte Gelegenheit, die Sektion vornehmen zu lassen. Aus dem 
Sektionsbefund hebt er hervor: Makroskopisch war die Leber normal, Gallen
gänge intakt, in der Gallenblase ein Bilirubinstein, der aber kein Hindernis 
bildete; histologisch ergaben sich keine Anhaltspunkte für einen interstitiellen 
Wucherungs- oder Schrumpfungsprozeß im Sinne einer Lebercirrhose. In den 
Leberzellen reichliches Pigment, das aber keine Eisenreaktion gab. Von der 
Milz wird angegeben (sie wog 1 kg), daß sie hyperplastisch und hyperämisch 
war. Auffallend war das Aussehen der Niere: schon makroskopisch war eine 
eigentümliche bräunliche Verfärbung zu bemerken, die auf das Vorhandensein 
eines eisenhaitigen Pigmentes schließen ließ. Aus der Asche einer Niere 
konnte Minkowski ca. 0,5 g Eisen rein darstellen. Als Ursache dieser 
eigentümlichen Leber-Milzaffektion sieht Minkowski eine Anomalie im Um
satze des Blutpigmentes an und möchte das eigentlich Krankhafte des Pro
zesses vielleicht in die Milz verlegt wissen. 

Es besteht eine Rivalität zwischen französischen und deutschen Klinikern, 
wer zuerst das Krankheitsbild des kongenitalen familiären Ikterus beschrieben 
hat. Von französischer Seite will man die Priorität Hayem zuschreiben. Tat
sächlich hat Levy im Auftrage seines Lehrers einen Fall genauer beschrieben, 
der manche verwandte Züge mit jenem von Minkowski zeigt. In Wirklichkeit 
hat es sich aber hier wohl nur um einen schon länger bestehenden Fall von 



Die historische Entwicklung dieses Krankheitsbildes. 163 

Ikterus gehandelt, der sicher weder kongenital, noch hereditär aufgefaßt werden 
kann. Wenn überhaupt, so dürfte es sich am ehesten um eine erworbene 
Fo:rm des hämolytischen Ikterus gehandelt haben. Welcher Ansicht Hayem 
(1898) selbst über diesen Fall war. erhellt schon aus dem Titel der These: de 
l'ictere infectieux chronique spIenomegalique". In seinem Resümee diskutiert er 
die Frage, ob es sich hier vielleicht. um eine bakterielle Infektiun der Gallen
wege vom Darme her gehandelt hat. Was nun die Milz anbelangt, so meint 
er, daß es sich vielleicht auch um eine Infektion entlang der feineren Gallen
kapillaren oder der Lymphbahnen der Leber gehandelt hätte, die schließlich 
auch die Milz in Mitleidenschaft gezogen hat. Der Fall Levy-Hayem ist mehrere 
Jahre später von Vaquez und Giroux, als man bereits die Resistenzbestim
mung der Erythrocyten kannte, nachuntersucht worden; nachdem von ihnen 
eine globuläre Fragilität gefunden wurde, so besteht jetzt wohl kein Zweifel 
mehr, daß jener Fall ein akquirierter hämolytischer Ikterus war. 

Beobachtungen, die sich eng an die Beschreibungen von Minkowski 
anschließen, stammen auch von französischer Seite. Wir erwähnen hier die 
Publikation von Gilbert, Custoigne und Lereboullet. Sie berichten über 
einige Familien, in denen mehrere Mitglieder von Gelbsucht befallen waren, 
die bereits von frühester Jugend bestanden haben soll. Manche Mitglieder 
aus solchen Familien zeigten Milztumor, andere nicht. . 

Fälle, die jenem von Haye m zuerst beschriebenen Krankheitsbilde 
ähnelten, sind auch in Deutschland publiziert worden z. B. von Bettmann: 
ein jugendliches Individuum, in dessen Ascendenz nie ein Ikterus beobachtet 
wurde, ist bereits in seiner frühesten Kindheit ikterisch geworden. Bei der 
8ektion zeigte sich eine auffallend große Leber und ein mächtiger Milztumor. 
Eine genauere histologische Unte&uchung fehlt leider. Das, was Bettmann 
hauptsächlich veranlaßte, diesen Fall mit jenem von Haye m in Parallele zu 
ziehen, war der Verlauf der Erkrankung. Auch hier wurde betont, wie nach 
scheinbar geringfügigen Veranlassungen die Gelbsucht intensiver werden konnte, 
so z. B. nach reichlichem Essen odel Trinken, nach psychischen Erregungen, 
eventuell nach körperlichen Anstrengungen, vor allem al;er auch nach Kälte
einwirkungen . Das. was aber diesen Fall besonders charakterisierte, war folgendes: 
setzte man beliebige Partien des Körpers einer lokalen Kältewirkung aus, 
so kam es zu einer Hämoglobinurie, zum Auftreten von Zerfallsprodukten der 
roten Blutzellen im Harn und zu Hämoglobinämie. 

Seit Bettmann sind eine Reihe von Fällen beschrieben worden, die sich 
bald mehr dem Typu~ Minkowskis, bald mehr dem Typus Hayems an
schließen. Ich nenne von deutschen Autoren: Krannhals, Claus, Kalber
lach, Benjamin, Sluka, Lommel, Lichtwitz, Pel, Stejskal usw. 
Auf eine spezielle Trennung, ob kongenital oder erworben, wurde zunächst 
nicht genügend geachtet. Man sprach teils von einem hämolytischen, teils 
von einem chronisch-acholurischen Ikterus. 

Ungeachtet der Bedeutung des Falles von Minkowsk i und der zahl
reichen Mitteilungen deutscher Autoren, muß man trotzdem die Arbeiten der 
französischen Forscher hervorheben. Ihnen muß man in erster Linie das Ver
dienst zukommen lassen, wenn wir im Verständnis und auch in der klinischen 
Beurteilung solcher Fälle von sogenanntem hämolytischem Ikterus vorwärts 
gekon;men sind. Dcr Schule Chauffard gebührt hauptsächlich der Ruhm, den 
ange borenen resp. familiären Ikterus studiert zu haben. W ida I (1907) 
und seine Schüler dagegen drängten immer mehr und mehr darauf, daß es 
neben dieser familiären Affektion vorwiegend beim weiblichen Geschlecht auch 
einen erworb.enen hämolytischen Ikterus gibt, der sich allerdings durch 
eine gewisse Ähnlichkeit mit den familiären Fällen auszeichnet. 

11* 
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Die Erfahrungen von Chauffard, . speziell die Prüfung der Resistenz, 
die ja von ihm eingeführt wurde, waren für Widal wichtige Wegweiser. 
Später hat sich aber das Krankheitsbild wieder getrübt, als auf die Resistenz
verminderung nicht mehr so großes Gewicht gelegt wurde. Denn schon 
Widalselbst berichtet über Fälle, wo normale Resistenz vorgelegen haben soll. 
Die Frage wurde dann noch komplizierter, als manche Autoren auch Fälle 
von angeblich erworbenem hämolytischem Ikterus mit erhöhter Resistenz be
schrieben (Parkes-Weber, Brule, Chauffard, Vincent). Wenn man 
bedenkt, daß selbst Chauffard und Brule - ein Schüler von Widal -
sich zu dieser Einschränkung bekannten, so kann man verstehen, wie schwer es 
war, hier Einigkeit zu erzielen. Zwischen beiderlei Formen wurden auch 
"Intermediärfälle" beschrieben (Macaigne). 

Chauffard und Widal kamen daher zu dem Schlußergebnis, daß es 
in manchen Fällen tatsächlich schwierig ist, gewisse Fälle genau zu rubri
zieren. Trotzdem erscheint es aber aus ätiologischen und vor allem auch 
aus prognostischen Gründen geboten, beide Formen klinisch scharf aus
einander zu halten, und von einem familiä.ren kongenitalen und von 
einem erworbenen hä.molytischen Ikterus zu sprechen. 

Aus rein praktischen Gründen, weil beiden Krankheitsbildern einzelne 
Züge gemeinsam sind, schien es mir ratsam, um Wiederholungen in der Deu
tung der Symptome aus dem Wege zu gehen, wenigstens die Symptomatologie 
gemeinsam zu besprechen. 

B. Symptomatologie. 

1. Die Gelbsucht. Das am meisten in die Augen springende Symptom dieser 
Erkrankungen ist die Gelbsucht. Dieselbe besteht durch lange Zeit, eventuell 
sogar durch Dezennien. Der Ikterus zeigt dabei große Schwankungen und 
sind es oft anscheinend geringe Momente wie psychische Insulte, übermüdung 
usw., die Anlaß zu großen Schwankungen werden können. Als ein Moment, 
das auf den Verlauf des Ikterus von ungünstiger Bedeutung sein kann, 
ist auch die Gravidität erwähnt worden (Parkes, Weber und Dorner), 
auch kaltes Wetter, Erkältungen, übermäßige Mahlzeiten, starke Märsche; 
Tanzen sind imstande, die Gelbsucht intensiver zu gestalten. Schlecht 
erwähnt eine starke Remission im Anschluß an eine starke Blutung. Ich 
habe bei einem erworbenen Fall von hämolytischem 1;kterus einen bedeuten
den Rückfall im Anschluß an eine prophylaktische Choleraschutzimpfung ge
sehen. Ein andermal sah ich eine starke Zunahme der Gelbsucht im Anschluß 
an eine leichte Pneumonie. Jedenfalls ist das Schwanken zwischen größerer 
und geringerer Intensität der Gelbsucht pathognomonisch zu verwerten. Bei 
leichteren Fällen besteht oft nur eine geringe Gelbfärbung, die sich zumeist nur 
an den Skleren nachweisen läßt. Öfter aber ist der Ikterus ein sehr ausge
sprochener und allgemeiner. Wenn auch die Gelbsucht eine noch so intensive 
ist, so fehlen fast immer die sonst für den Ikterus charakteristischen Symptome. 
Ich erwähne: Pruritus, Bradykardie, Xanthelasma. Sehr bezeichnend ist 
daher der Ausdruck, den Chauffard für solche Patienten gewählt hat: "plus 
icterique que malade". Auch für den allgemeinen Ernährungszustand scheint 
der Ikterus nicht von Belang zu sein. In der Regel sind die Kranken körperlich 
kräftig gebaut, bloß wenn die Deszendenten von solchen ikterischen Eltern 
ebenfalls gelbsüchtig waren, sollen sie von schwächlicherer Konstitution sein. 
All diese Symptome, auf die speziell Chauffard großen Wert gelegt hatte, 
scheinen allerdings bei der familiären Form hä.ufiger nachweisbar zu sein. 
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2. Pseudogallensteinkoliken. (Verhalten der Le ber und des Hä.mo
glo bina b baues wä.hrend der Menstruation.) Auf eine subjektive Störung, 
die bei diesen Ikterusformen öfter vorkommt, muß mit Nachdruck hlngewiesen 
werden, weil sie bei der Beurteilung dieser Fälle von diagnostischer aber auch 
irreführender Bedeutung sein kann. Wie bereits erwähnt, sind nervöse Einflüsse 
vielfach imstande, eine Steigerung der Gelbsucht zu bedingen. Oft geht eine 
solche Verschlimmerung ohne wesentliche Beschwerden einher. Manches
mal empfinden aber die Patienten Schmerzen in der Lebergegend. Wir 
haben gleichzeitig damit auch 
Schwankungen in der Lebergröße 
gesehen, soweit man sich hier auf 
perkutorische Unterschiede ver
lassen kann. Es ist möglich, daß 

L-----------------~~~ ______ ~m 
---- Er1llhroc1l!en 
------- flümOolobi1l 

ein solcher Wechsel in der Inten
sität des gelben Hautkolorites 5 

früher Anlaß gab, auch von 
einem Icterus ex emotione zu 
sprechen. Ich habe zwei hierher 
gehörige Fälle gesehen, bei denen ~ 
sich solche Schmerzen attacken
weise zeigten und sogar von 
Schüttelfrost und nachfolgender 
Temperatursteigerung begleitet 
waren, so daß diese FäHe von ver
schiedener Seite als Gallenstein
krankheiten aufgefaßt wurden. 

Abb.23. Die Abbildung ist der Arbeit von Anna 
Pölzl entnommen. 

Die Attacken waren in zwei 
meiner Fälle einem echten Gallen
steinkolikanfall so ähnlich, daß der 
betreffende Cltirurg, der in beiden 
Fällen die Splenektomie vornahm, 
sich nur unter der Bedingung zur 
Operation entschloß, daß dem 
eigentlichen Eingriffe eine Visi
tation der Gallenwege voranzu
gehen habe. Wir haben solche 
Attacken nur bei Frauen gesehen; 
in einem Falle ließ sich ein Zu
sammenhang mit der Menstruation 
sicherstellen. 

Ohne unbedingt an eine 
ursächliche Wechselwirkung zu 

f+-+-+~-+-+-+-l 015 

Abb. 24. Die Abbildung basiert auf Unter
suchungen, die von P f i br a m durchgeführt 

wurden. 

denken, möchten wir hier die Beobachtungen von Ch vostek erwähnen, der 
bei vielen Frauen während der Menstruation eine Vergrößerung der Leber fest
stellte. Auch der Untersuchungen von Anna Pölzl und Pribram soll hier Er
wähnung getan werden. Pölzl untersuchte die Erythrocytenzahlen und den 
Hämoglobingehalt im Blute während der Menstruation. Ihre Befunde lassen sich 
am besten an der Kurve demonstrieren, die aus ihrer Arbeit stammt und daher 
beigefügt wird. (Abb.23.) Tsuchya hat schon früher eine vorübergehende, 
während der Menstruation anhaltende Urobilinausscheidung im Harne gesehen. 
Pribram hat nun den Duodenalsaft bei Frauen in der Zeit der Periode fort
laufend untersucht. Auch hier wollen wir die entsprechende Kurve beifügen, 
weil sie die Schwankungen am besten illustriert. (Abb. 24.) Ich habe zur 
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Zeit der Menses Schwankungen in dem Urobilinstoffwechsel gesehen. Die 
folgende Tabelle gibt uns ein Beispiel solcher Schwankungen des Stuhluro
bilins wieder, die sich bei einer gesunden 24jährigen Frau während der Men
struation ergeben haben. 

Datum I l
Ehr lichsche! 

Stuhlurobilin . Probe I 
Im Harn 

I 

3. IU. 0,126 -
4. IU. 0,173 -
5. IU. 0,142 -

6. IU. 0,170 -

l~ 7. IU. 0,231 -

8. IU. 0,270 + ~ 
9. IU. 0,190 + ... 

10. IU. O,~OO + I~ 
11. IU. 0,130 + J~ 12. IU. 0,129 -
-~ -

13. IU. 0,131 -

14. IU. o,no _. 
15. IU. 0,102 -

Hält man alle diese Tatsachen zusammen, so muß man sich sagen, 
daß gerade während der Menstruation eine erhöhte Tätigkeit der Leber und 
Milz, aber auch eine vermehrte Inanspruchnahme des Knochenmarkes voraus
gesetzt werden muß. Greifen wir auf die Beobachtungen mancher Kliniker zurück, 
die sagen, daß gerade die Menstruation es ist, die Schwankungen der Intensität 
der Gelbfärbung in den Fällen von hämolytischem Ikterus auslöst, so wird 
man wohl an einen Zusammenhang mit dieser physiologischen Blutmauserung 
denken. Ich halte es für möglich, daß manche Fälle, die in der Literatur als 
menstrueller Ikterus beschrieben wurden, her gehören dürften. 

Wenn wir bis jetzt von sogenannten Pseudogallensteinkoliken beim hämo
lytischen Ikterus gesprochen haben, so wollen wir trotzdem die Tatsache nicht 
außer Augen lassen, daß sich gelegentlich der hä molytische Ikterus 
auch mit einer echten Cholelithiasis paaren kann. Der Fall von 
Minkowski, wo ein Bilirubinstein in der Gallenblase gefunden wurde, ist das 
bekannteste Beispiel. Auch einer meiner Fälle, auf den ich später noch ausführlich 
zu sprechen komme, hatte einen Bilirubinstein in der Gallen blase. Man muß 
daher auch mit einer Kombination von hämolytischem Ikterus und 
echter Cholelithiasis rechnen. In den VOll mir untersuchten Fällen, wo, 
wie gesagt, der Chirurg die Gallenblase sehr kritisch untersucht hatte, waren 
Steine nicht vorhanden,. 

3. Die fehlende Bilirubinurie im Harn; dafür aber Urobilinurre. Ein 
weiteres Charakteristik11m des hämolytischen Ikterus ist das Fehlen des Bili
rubins im Harne. Zum mindesten besteht ein krasser Unterschied zwischen 
Intensität der Gelbsucht und der Anwesenheit von geringen Spuren von Bili
rubin im Harn. Jedenfalls rührt die dunkle Farbe, die dem Harne sonst ein 
typisches Gepräge gibt, in erster Linie vom Urobilin her. Es ist daher auch 
verständlich, wenn manche Autoren, die solche Fälle beobachtet haben, Aus
drücke wie Ictere hemapheique (Gu bier) oder UrobiIinikterus (Gerhard t) 
gewählt haben. Wenn man andererseits bedenkt, daß sich auch das Hautkolorit 
solcher Patienten gelegentlich anders gibt, als die typische ikterische Verfärbung 
der Patienten, die an Gallengangsverschluß leiden, so ist es verständlich, wenn 



Symptomatologie. 167 

man versucht hat, solche Fälle klinisch abzutrennen und anders zu benennen. 
Um zuerst die Frage nach dpr Existenzberechtigung eines Urobilinikterus 
zu erledigen, müssen wir die Untprsuchungen von Quincke erwähnen. 
Quincke hat solche chronisch-iktprische Kranke, die im Harne nur Urobilin 
zeigten, genauer untersucht. Er analysierte vor allem die Haut solcher 
Patienten spektroskopisch; dabei zeigte sich kein Urobilinspektrum, dagegen 
deutlich Bilirubin. Leu be fand echte Gallenfarbstoffe im Schweiß solcher 
Patienten. Schließlich ist als Hauptkriterium der Nachweis von BiIiruqin 
im Blute betont worden. Jedenfalls krpist in Fällen, wo sich im Harn nur 
Urobilin findet, im Blute Bilirubin, und es ist daher nicht einzusehen, warum 
man hier von einem Urobilin ikterus sprechen soll, nachdem das färbende Agens 
doch das Bilirubin ist. 

Die Urobilinwerte, die im Harn beobachtet werden, schwanken außer
ordentlich. In der Regel ist die Urobilinurie ein typisches Symptom des 
hämolytischen Ikterus. Bei Verschlechterung de!:> Zustandes erreicht die In
tensität der Farbstoffreaktion die höchsten Werte. Quantitative Bestimmungen 
wurden in den wenigsten Fällen durchgeführt. Ich selbst habe in einem Falle 
von schwerem, erworbenem Ikterus nach der Methode von Charnas fortlaufende 
Urobilinbestimmungen im Harne durchgeführt. Das Maximum, welches ich 
beobachten konnte, war 0,01. Man sieht aber auch Fälle, wo trotz Gelbsucht 
im Urin kein Urobilinogen oder höchstens Spuren davon nachweisbar sind. 
Ich sah z. B. einen Fall von kongenitalem Ikterus, wo trotz unveränderter 
Gelbfärbung der Skleren während einer langen Zeit im Harne nur sehr geringe 
Spuren von Urobilin gefunden wurden; im Serum fand sich dagegen reichlich 
Bilirubin. 

4. Bilirubinämie. In allen Publikationen, die sich teils mit dem familiären, 
teils mit dem erworbenen Ikterus beschäftigen, wird auf eine reichliche Anwesen
heit von Bilirubin im Sarum hingewiesen. Lichtwitz hat aus der Literatur 34 
einschlägige Fälle zusammengestellt. 19 mal ist die Anwesenheit von Bili
rubin betont. 

a) Methodik des Nachweises. Es erscheint zweckmäßig, hier kurz 
die Methodik zu berühren, wie mall Bilirubin im Serum nachweisen kann. 
Mit dem Farbstoffgehalte des Serums haben sich vor allem Gi I bert, dann 
in neuerer Zeit Obermayer, Hij mans van den Bergh und Snapper be
schäftigt. Sie bedienten sich zum Nachweise des Bilirubins teils der alten Me
thode von Hayem, teils der Methodik von Pröscher. So verwendet Gilbert 
folgendes Reagens: 300 ccm Salpetprsäure (25%) + 0,06 Natrium nitrosum. 
Schichtet man beide Flüssigkeiten - und zwar das Serum auf die Salpetersäure 
-- übereinander, so kom'mt es an der Bprührungsstelle bei Anwesenheit von Gallen
farbstoff zuerst zu einem weißen Ring, der allmählich von unten nach oben an 
Dicke zunimmt. Die untere Fläche wird bald braun (Xantoproteinsäurereaktion); 
ist aber Gallenfarbstoff anwesend, so nimmt der Ring nach einigen Minuten eine 
blaue Farbe an; ist sehr viel Bilirubin vorhanden, so entsteht nicht nur eine Blau
färbung, sondern der ganze Farbenwpchsel der G melinschen Probe. Diese Me
thode haben Gil bert und Herrscher zu einer quantitativen ausgearbeitet, in
dem sie das Serum mit einem Gemenge von Hühnereiweiß, Kochsalz und Natron
lauge so lange verdünnen, bis die Probe negat~v wurde. Als Testlösung diente 
ihnen eine Eiweißlösung mit bpkanntem Bilirubingehalt. Läßt man eine 
Lösung in der Verdünnung 1/40000 gemischt mit obigem Reagens stehen, so kann 
man nach 20 Minuten eben eine leichte Blaufärbung erkennen. Zoj a und 
Dastre et Floresco haben gegen diese Methode Bedenken erhoben, nachdem 
auch das Lipochrom (andere nennen es Lutein) - ein Farbstoff, der im Corpus 
luteum in vermehrter Menge vorkommt - die gleiche Farbstoffreaktion gibt. 
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Um diesem Fehler zu begegnen, haben Hij mans van den Bergh 
und Snapper, ferner Obermayer und Popper viel empfindlichere und ein
wandfreie Methoden empfohlen. Die ersteren bedienen sich der Methode von 
Pröscher die im Prinzip eine modifizierte Ehrlichsche Reaktion darstellt. Sie 
soll noch in einer Verdünnung von 1 :1,5 Millionen einen deutlichen Umschlag der 
Farbe konstatieren lassen. Wir kommen auf sie noch im nächsten Abschnitt 
zu sprechen. 

Was nun die Methode von Obermayer und Popper anbelangt, so 
verfährt man dabei folgendermaßen: Man überschichtet Serum mit einer 
Lösung von 625 g Aqua destillata + 125 ccm 95 %igem Alkohol + 75 g 
Natr. chlor. + 12 g Jodkalium + 3,5 ccm 10 OJoiger Jodtinktur. Oder 
das Serum wird zuerst mit zwei Teilen 95 OJoigem Alkohol versetzt, filtriert 
und nun mit folgendem Gemisch überschichtet: 95 %igem Alkohol, Acid. mur. 
dil. aa 500,0, 10 % iger Jodtinktur 1,6 ccm, oder 95 %igem Alkohol, Acid. 
mur. dil. 95 ccm, 50 OJoiges Eisenchlorid 30 gtt. An der Berührungsstelle 
kommt es zu einem grünen resp. blauen Ring. Diese Methode ist zur quali
tativen Beurteilung sicherlich ebenso brauchbar wie die von Gi! bert und von 
Hij mans van den Bergh. 

b) Gehalt des Serums an Bilirubin unter verschiedenen Be
dingungen. Durch diese Methoden hat man sich überzeugt, daß schon unter 
physiologischen Verhältnissen Bilirubin im Blute zirkuliert, und daher GiIbert 
recht hat, wenn er von einer ChoIemie physiologique spricht. Er schätzt den 
physiologischen Gehalt des Blutes auf ca. 1 g Bilirubin, verteilt auf 36 Liter Blut. 

Hijmans van den Bergh und Snapper haben mit ihrer Methode 
im Serum gleichfalls hohe Werte gefunden und taxieren den physiologischen 
Gehalt auf 1/800 000 bis 1/400 000' Die Methode gestaltet sich im Prinzip folgender
maßen: Man gibt zu einem Teil Blutserum zwei Teile 96 % igen Alkohol und 
zentrifugiert. Zu 1 cm3 der alkoholischen Lösung gibt man 0,25 cm3 Ehr
lichsches Reagens (also Sulfanilsäure und Natriumnitrit), wartet einige Mi
nuten ab und vergleicht den gefundenen Farbenton kolorimetrisch mit der 
Vergleichsflüssigkeit. Diese wird in der Weise zusammengestellt: Man geht 
von einer Standartlösung aus, die 5 mg reines Bilirubin in 100 cm3 Chloroform 
enthält. 1 cm3 davon wird abgedampft und der Rückstand in 10 cm3 Natrium
bikarbonatlösung aufgenommen. Zu 10 cm3 dieser Bilirubinlösung kommen 
21/ 2 cm3 Ehrlichsches Reagens. Die schön rot gefärbte Lösung ist die Ver
gleichsflüssigkeit (1 : 200000). Als Kolorimeter kann man den einfachen 
Apparat von Autenrieth verwenden. 

Unter pathologischen, Umständen kann natürlich der Bilirubingehalt 
mächtig steigen. Wir haben bereits an anderer Stelle (vgl. S. 159) diese 
Frage kurz berührt und auseinandergesetzt, daß hier vielleicht ähnliche 
Verhältnisse bestehen müssen wie bei der Glykämie. Es muß ein gewisser 
Schwellenwert im Serum erreicht werden, bevor der Farbstoff aurch die Nieren 
zur Ausscheidung gelangt. Nach Hij mans van den Bergh soll dieser 
Schwellenwert 1/60000 sein. 

Bei dieser Gelegenheit ist es nicht uninteressant, darauf hinzuweisen, daß 
das Serum der verschiedenen Tiere sich anders verhält als das des Menschen. 
Rinderserum enthält sehr wenig Bilirubin. Die dunkle Farbe des Serums 
stammt wahrscheinlich vom Lutein her. Kaninchen-, Schweine- und Ziegen
blut ist so gut wie frei von Bilirubin. Pferdeserum enthält dagegen sehr 
viel Farbstoff. Schließlich ist auf die auffallende Bemerkung der beiden 
Holländer hinzuweisen, die im Hundeserum überhaupt nie Bilirubin gesehen 
haben. Wenn man bedenkt, wie relativ häufig der Hundeharn Gallenfarbstoff 
enthält, so ist dieser Gegensatz doch sehr auffällig. Hij mans van den 
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Bergh meint, daß vielleicht bei diesen Tieren der Schwellenwert ein außer
ordentlich geringer sein dürfte. 

Wir müssen noch auf die Arbeit von Scheel zu sprechen kommen. Wenner 
sich auch der alten Methode von Gil bert bediente, so haben seine Zahlen doch 
insofern für uns Bedeutung, als dies die einzigen Angaben sind, die sich mit dem 
Serum bei Anämien beschäftigen. Als wichtig hebt er hervor: Bei sekundären 
Anämien kommt es zu keiner Gallenfarbstoffvermehrung im Serum, 
während bei der primären, also perniziösen Anämie hohe Gallen
farbstoffwerte zu finden sind. Weiter betont er, daß bei Besserung einer 
perniziösen Anämie die Cholämie zurücktritt. Für ihn ist die Cholämie dia
gnostisch und prognostisch wertvoll. Er hat auch auf den Bilirubingehalt 
im Serum bei anderen Krankheiten geachtet. Sehr hoch ist der Bilirubin
gehalt bei der Pneumonie, normal beim Typhus. Ebenfalls sehr hohe Werte 
finden sich bei inkompensierten Vitien, bei Icterus catarrhalis und bei Malaria. 

Wir persönlich haben auf eine quantitative Abschätzung des Bilirubin
gehaltes im Serum wenig geachtet und verfügen nur über geringe Erfahrung. 
Zumeist haben wir uns damit begnügt nachzusehen, ob im Serum viel oder 
wenig Gallenfarbstoff vorhanden ist. 

Zu welchen Fehlschlüssen man sich gerade durch die "quantitative" 
Bestimmung im Sinne Gilberts verleiten lassen kann, illustriert am besten 
die Kritik von Pel: Gilbert und Lereboullet finden z. B. bei Icterus 
neonatorum einen Farbstoffgehalt von 1/500-1/2100. Das wäre 2% 0 bis 0,5%0. 
Wenn man nun bedenkt, daß der Farbstoffgehalt der menschlichen oder 
tierischen Galle höchstens zwischen 0,3 %0-0,4 %0 schwankt, so ergibt sich 
wohl am besten, wie wenig verläßlich die Werte der französischen Autoren 
sein können. 

Unter den Beobachtungen, die sich uns beim Studium der Bilirubinämie 
ergeben haben, ist uns besonders eine Tatsache aufgefallen: der reichliche 
Gehalt an Gallenfarbstoff im Serum beim hämolytischen Ikterus 
und bei der perniziösen Anämie, welcher nach der Splenektomie 
entweder schwindet oder zum mindesten beträchtlich abnehmen 
kann. 

Erst in letzter Zeit haben wir die Methode von Hij mans van den 
Bergh öfter zu Rate gezogen. Wir legen auf diese Zahlen besonderes Ge· 
wicht, weil es sich hier um Vergleichswerte vor und nach der Splenektomie 
handelt. Sie betreffen nicht nur Fälle von hämolytischem Ikterus, sondern 
auch 3 perniziöse Anämien: 

Vor der Nach der Splenektomie 
Splen. 

I nach I nach I nach ektomie 1 Woche 3 Wochen 4 Wochen 8 Wochen 

Kongenitaler hämolytischer Ikterus 1/68000 1/150000 1/18000 - '/200000 
- ---

Akquirierter hämolytischer Ikterus 
(Fall I) 1/60000 1/100000 - 1/180000 1/300000 _._-

Akquirierter hämolytischer Ikterus 
(Fall II) I' - 1/150000 - 1/250000 /58000 

----_ ... ----~--------- ---

Perniziöse Anämie (Fall I) I' - 1/90000 l/ lIOO"O 1/170000 /73000 
------------------- ----
Perniziöse Anämie (Fall II) 1/83000 - 1/180000 1/170000 1/210000 
----------------------- -

Perniziöse Anämie (Fall III) . '178000 
Ir 
/lUOOOO 1/170000 1/200000 1/190000 
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Die Zahlen beweisen, was wir auf Grund der Betrachtung des Serums 
immer vermutet haben. Wir werden auf diese Zahlen noch des öfteren zurück
kommen. 

c) Das Lutein. Von Hij mans van den Bergh wurde eine Methode 
angegeben, um das Lutein nachzuweisen. Es ist nach ihm ebenfalls ein 
physiologischer Bestandteil des Serums. Bei Diabetes und Nephritis erreicht 
das Lutein im Serum sehr hohe Werte. 

d) Warum kommt es trotz Bilirubinämie zu keiner Gallenfarb
stoffausscheidung durch den Harn? Die Anwesenheit von Gallenfarb
stoff im Harn ist dem hämolytischen Ikterus nicht eigen; nur manchmal, 
auf der Höhe eines sogenannten Gallensteinkolikanfalles oder bei jäher Ver
schlechterung im Sinne einer zunehmenden Anämie und Verstärkung der all
gemeinen Gelbsucht kommt es zur Ausscheidung von Bilirubinspuren durch 
den Harn. Lichtwitz ist der Anschauung, daß die Anwesenheit von Bilirubin 
im Anschluß an einen solchen Anfall, den er zu kennen scheint, entweder 
auf Veränderungen der Leber oder auf echte Gallensteinkoliken zu beziehen 
ßei. Ich habe bereits betont, daß, wenigstens was unsere Fälle anbelangt, 
gewichtige Anhaltspunkte vorliegen, die gegen einen Zusammenhang mit 
Cholelithiasis sprechen. 

Mit der Frage, warum gerade beim hämolytischen Ikterus das Bilirubin, 
das in den Blutsäften vermehrt zirkuliert, nicht im Harne erscheint, hat man 
.sich vielfach beschäftigt. Gilbert, Herrscher und Lereboullet stellen sich 
zu dieser Frage folgendermaßen: Schon unter normalen Verhältnissen zirkuliert 
im Blute immer eine Spur Gallenfarbstoff. Da nach ihrer Meinung diese Spur 
in der Niere - und zwar schon physiologisch - in Urobilin umgesetzt wird, 
so würde die Urobilinurie beim hämolytischen Ikterus nur eine pathologische 
Steigerung eines physiologischen Prozesses bedeuten. Diese Theorie setzt 
also voraus, daß das Urobilin nicht in der Zirkulation kreist; dies steht aber 
mit der Tatsache in Widerspruch, denn zumeist ist es ein leichtes, im Serum 
.solcher Kranker Urobilin nachzuweisen. 

Die Methoden, um sich von der Anwesenheit des Urobilins zu überzeugen, 
sind folgende: Obermayer und Popper verwenden eine Modifikation der 
Schlesingerschen Probe. Ein Teil Serum wird mit zwei Teilen überkon
zentrierter alkoholischer Zinkacetatlösung überschichtet. Um den Ausschlag 
deutlicher zu gestalten, wird das Serum vorher mit einem Tropfen Jod
tinktur versetzt und dann längere Zeit stehen gelassen. Ist die Farbe durch 
den Jodzusatz zu dunkel geworden, so kann man durch Zusatz von etwas 
Thiosulfatlösung diesen Fehler korrigieren. 

Viel umständlicher ist die Methode von Grigou t; nachdem sie in der 
französischen Literatur oft erwähnt wird, soll sie auch angeführt werden: 
10-20 ccm Serum werden mit dem gleichen Volumen destillierten Wassers 
vermengt; dazu kommen 10 ccm von folgendem Reagens (perchlorure de fer 
officinal 5 gouttes, acide acetique au 1/10 20 cent. cubes, eau distillt~e 80 ce). 
Dieses Gemisch wird mit Natronsulfat gesättigt, in einem entsprechenden Ge
fäß unter Rühren gekocht und in eine Röhre mit Abflußpipette filtriert. Die 
GaJlenpigmente bleiben am Filter; Urobilin befindet sich im Filtrat; sobald 
dasselbe erkaltet ist, setzt man 4 ccm Thymol-Chloroform (15: 100) zu und 
schüttelt. Der Chloroformextrakt wird mit alkoholischer Zinkacetatlösung 
(Zinkacetat 3, Essigsäure 1, 93 % iger Alkohol 500) versetzt, solange noch 
ein Niederschlag entsteht. Die Flüssigkeit zeigt bei Anwesenheit von Uro
bilin Fluoreszenz, besonders deutlich im Sonnenlicht. 

Wenn man das Serum von Patienten mit hämolytischem Ikterus ähnlich 
behandelt, wie wir es für die quantitative Bestimmung des Urobilinogens 
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im Stuhle angegeben haben, so kann man sich ebenfalls leicht von der An
wesenheit von Urobilinogen überzeugen. Auf Grund dieser Beo bachtungen 
glaube ich mit Sicherheit anneh men zu können daß der Uro bilin
farbstoff nicht in Form seines oxydierten Produktes, sondern 
als Urobilinogen im Blute zirkuliert. Damit scheint mir überhaupt 
die Theorie von Gilbert am besten kritisiert. Ich glaube dagegen nicht, 
daß die Niere die selektive Eigenschaft hat, aus Bilirubin Urobilin 
zu bilden sondern die Niere scheint wohl befä.higt zu sein, so bald 
in der Zirkulation Urobilin neben Gallenfarbstoff kreist, Gallen
farbstoff zurückzuhalten. während sie das Reduktionsprodukt 
leichter zur Ausscheidung bringt. Ähnlich stellt sich auch Pel die ganze 
Sache vor, denn er spricht von gallenfarbstoffdichten Nieren: physiologische 
Gallenfarbstoffmengen und vielleicht auch noch höhere Konzentrationen können 
den Körper durch die Niere nicht verlassen wld es muß erst zu beträchtlichen 
Konzentrationen kommen, bevor das Nierenfilter undicht wird. Zugunsten einer 
solchen AnschauWlg ist auch die Tatsache zu verwerten, daß es selbst beim 
mechanischen Ikterus früher zur BiIirubinämie kommt, ehe sich der Farbstoff 
im Harne bemerkbar macht. Hamel und Bouma, ebenso Syllaba haben 
dies als Kriterium für die Frühdiagnose des Ikterus verwendet. 

Schließlich noch einige Bemerkungen, welche die Bedeutung der Niere 
für den Gallenfarbstoffwechsel besonders deutlich vor Augen führen. In den 
wenigen Fällen von erworbenem hämolytischem Ikterus; die ich post mortum 
auch histologiseh weiter verfolgen konnte, habe ich immer eine beträchtliche 
Siderose der Niere gesehen. Es ist dies nichts Neues, da schon Minkowski, 
als der erste Beobachter des häm0lytischen Ikterus, darauf aufme:ksam 
gemacht hat; aber eben wegen dieses Befundes muß man sich fragen, ob 
nicht der Niere gewisse Schutzvorrichtungen zur Verfügung stehen, die die 
Aufgabe haben, Eisen und Gallenfarbstoff zurückzuhalten, damit der Organis
mus vielleicht beide wieder zu einer Rücksynthese zu Hämoglobin verwerten 
kann. Es ist ja möglich, daß der Gallenfarbstoff, der z. B. beim rein mecha
nischen Ikterus durch Stase in die Blutbahnen zurückgedrängt wird, von anderer 
Beschaffenheit sein dürfte, als der beim hämolytischen Ikterus. Vielleicht -
aber wie gesagt, das ist ja nur eine Hypothese - ist das eine Produkt nur 
eine Stoffwechselschlacke, während der andere Farbstoff noch den Charakter 
eines intermediären Produkte,.; be;:;itzt. 

Eine sehr auffällige Tatsache ist nun die Bilirubinurie beim hämoly
tischen Ikterus nach der Milzexstirpation. Tatsächlich nimmt in den 
ersten zwei Tagen nach der Splenektomie, vielleicht info ge der Narkose, die Gelb
sucht zu und zumeist findet sich Gallenfarbstoff im Harn; aber auch während des 
Abklingens der Gelbsucht, das ca. am 6.-8. Tag schon deutlich zu erkennen ist, 
ist Bilirubin noch immer im Harn nachwe;sbar, während die Urobilinurie langsam 
:abnimmt. Dieser Unterschied, Verminderung des Urobilins im Harn, während 
Bilirubin auftritt, ist sehr auffallend. Es ließen sich beide Tatsachen mit der 
eben erwähnten Theorie ganz gut in Einklang bringen, um so mehr als ja nach 
der Splenektomie auch die Eisenausscheidwlg durch den Harn in die Höhe 
geht (Großen bacher, Bayer, sowie eigene Versuche). 

5. In der Regel kommt es beim hämolytischen Ikterus zu keiner Gallen
:säureausscheidung. Ursprünglich wurde behauptet, daß sich der hämolytische 
Ikterus im Sinne von Virchow-Leyden gegenüber den anderen Gelbsuchts
formen durch zwei Symptome auszeichnen soll: 1. Trotz Gelbsucht, fehlende 
Bilirllbinllrie - das ist bereits besprochen - und 2. Mangel von Gallensäuren 
jm Harn. Im Laufe der Untersuchungen über den Hämoglobinstoffwechsel 
haben sich die Anschauungen über die Begriffsbestimmung des hämolytischen 
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Ikterus wesentlich geändert. Was ist von den ursprünglichen Behauptungen 
Leydens - speziell was die Gallensäureausscheidung anbelangt - noch als 
richtig übrig geblieben? 

Gleich einleitend muß bemerkt werden, daß man sich in der deutschen 
Literatur damit wenig beschäftigt hat. Seit Stadel mann im Gegensatz zu 
Leyden sagte: Beim hämolytischen Ikterus fehlt die Gallensäureausscheidung 
nicht, ist dies gleichsam als unumstößliche Tatsache hingenommen worden. 
Sicherlich sind auch die schlechten Methoden zum Nachweis der Gallensäuren 
im Harne Schuld, warum dieses Kapitel so stiefmütterlich behandelt wird. 

Die Methoden zum Nachweis von Gallensäuren, wie sie von Pettenkofer 
und U dransky angegeben wurden, sind im Harn nicht zu verwenden, weil 
auch andere Substanzen ähnliche Farbenreaktionen geben. Man mußte daher 
die Gallensäuren zuerst isolieren. Eine solche allerdings umständliche Methode 
ist von Hoppe-Seyler ausgearbeitet worden. An Hand derselben hat Mat
koff in seiner russischen Dissertation ein größeres klinisches Material über
prüft. Wenn er auch keinen typischen hämolytischen Ikterus untersuchte, 
so hat er z. B. bei der hypertroph ischen Lebercirrhose immerhin deutliche 
Gallensäuremengen sogar quantitativ bestimmt. 

Eine indirekte Methode zum Nachweis der Gallensäuren im Harne beruht 
auf der Beeinflussug der Oberflächenspannung. Viele ikterische Harne haben, 
wie man schon seit Haycraft weiß, eine sehr niedrige Oberflächenspannung. 
Von ihm stammt auch die Methode, die seither von den Franzosen noch viel
fach zum Nachweise der Gallensäuren im Harne verwendet wird: Man streut 
Schwefelblumen auf den Harn; sind Gallensäuren vorhanden, so fallen die 
Schwefelstäubchen zu Boden, während sie im normalen Harn an der Oberfläche 
schwimmen. Viel exakter ist der Nachweis mittelst eines Tropfenzählapparates 
(Viscosimeter). Diese Methode ist in der These von Lyon-Caen besprochen. 
Falls man im Harn mitte1st anderer Methoden Pepton, Eiweiß, Hämoglobin 
oder als körperfremde Substanzen Chloral, Chloroform oder Alkohol aus
schließen kann, kommt kaum eine andere Substanz als eben Gallensäuren in 
Frage, die imstande wäre, die Oberflächenspannung herabzusetzen. 

In der These von Lyon-Caen wird auf Grund dieser Methode die ganze 
Ikteruspathologie besprochen. Beim mechanischen Gallengangsverschluß kommt 
es zu einer Regurgitation der gesamten Galle; da die Galle neben Farbstoffen 
auch Gallensäuren, Cholesterin usw. führt, so müssen alle diese Substanzen 
einen anderen Weg als eben durch die Galle nach außen finden. Es wäre 
Aufgabe, bei einem Ikterus nach allen gallenfähigen Substanzen im Harn zu 
suchen. Je nachdem, welche Gallenbestandteile sich im Harne finden, unter
scheidet Lyon-Caen ictere cholurique complet (Bilirubin und Gallensäuren) 
ictere cholurique pigmentaire und schließlich cholurie sans pigments. 

Komplette Cholurie findet man beim mechanischen Ikterus, also bei 
Verschluß des Gallenganges z. B. durch Tumor oder Stein und beim Ikterus 
catarrhalis. Klingt eventuell die Gelbsucht ab, so schwinden im Harn zuerst 
die Pigmente und dann die Gallensäuren. 

Ictere cholurique pigmentaire, wo also im Harn nur Bilirubin zu fin
den ist, ist beim Menschen nicht beobachtet worden, wenigstens nach den Angaben 
von Lyon -Caen. Dagegen soll sich ein solcher Zustand experimentell beim 
Hunde hervorbringen lassen, wenn man entweder einen Ikterus durch Injektion 
von destilliertem Wasser oder durch intravenöse Verabfolgung von Hämo
globin erzeugt. Beim Toluylendiaminikterus findet man im Harn neben Bili
rubin auch Gallensäuren, was auf die gleichzeitige Schädigung der Leber 
bezogen wird (Fiessinger). 
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Schließlich noch die Cholurie sans pigments: sie findet sich in gewissen 
Stadien der Phosphorvergiftung, bei vielen Lebercirrhosen (allerdings nur in 
einzelnen Perioden). 

Was den hämolytischen Ikterus selbst anbelangt, so scheinen darüber 
die meisten französischen Autoren einig zu sein: alle betonen das Fehlen von 
Gallensäouren im Harn. In der deutschen Literatur habe ich darüber nie eine 
Angabe gefunden. 

Was meine Fälle von echtem hämolytischem Ikterus anbelangt, so habe 
ich unter 5 Fällen, die ich zu sehen Gelegenheit hatte, nur zweimal darauf 
nachgesehen und Gallensäouren vermißt l ). Der Nachweis geschah nach 
der Methode von Hoppe-Seyler. 

Allem Anschein nach kommt es also beim echten hämolytischen Ikterus 
- und zwar bei der kongenitalen als auch bei der akquirierten Form - weder 
zur Gallensäure- noch zur BiIirubinausscheidung. Ich habe bereits betont, 
daß öfter nach Splenektomie im Harn Gallenfarbstoff nachgewiesen werden 
konnte. Ich glaube etwas Ähnliches auch von den Gallensäuren behaupten 
zu können. Doch möchte ich mich vorsichtig fassen, weil ich mich nur der 
Methode von Haycraft bediente. 

Es besteht nun die Frage, ob beim hämolytischen Ikterus - ähnlich 
wie es vom Bilirubin gilt - auch von den Gallensäuren angenommen werden 
kann, daß sie zwar im Blut zirkulieren, aber bei dieser Erkrankung nicht durch 
die Niere zur Ausscheidung gelangen. Darüber fehlen Angaben. Lyon-Caen 
hat in dieser Richtung Versuche, allerdings nur mit der Methode der Ober
flächenspannung, angestellt; er ist aber zu keinen positiven Resultaten ge
kommen. 

6. Hämoglobinurie. In sehr seltenen Fällen ist beim hämolytischen Ikterus 
auch Hämoglobinurie beobachtet worden. Mir sind nur drei Fälle aus der 
Literatur bekannt (Hij mans van den Bergh, Bettmann und Marchiafa va). 

7. Der Farbstoffgehalt des Stuhles. Gegen die Annahme, in dem hämo
lytischen Ikterus einen gewöhnlichen mechanischen Ikterus zu sehen, sprechen 
vor allem die hohen Farbstoffwerte im Stuhle. In den ersten Angaben wurde 
nur auf die Tatsache, daß der Stuhl überhaupt urobilinhaltig sei, hingewiesen. 
Später erkannte man, wie übermäßig stark die Fäzes gallig gefärbt sind. 

Auf quantitative Analysen wurde kein besonderes Gewicht gelegt. Die große 
Bedeutung der Urobilinmenge im Stuhle erkannte zuerst Zoja. Der Schule 
von Parma muß man überhaupt das Verdienst einräumen, daß sie als erste 
auf die Urobilinogenbestimmung im Stuhl mit Nachdruck hingewiesen hat. 

Die ganze Frage haben wir mit einer relativ genauen Bestimmungsmethode 
des UrobiIinogens, die uns Charnas ausgearbeitet, wieder aufgenommen, 
und an einem großen klinischen Material überprüft. Wir haben auch Fälle 
von hämolytischem Ikterus daraufhin untersucht und uns von der enormen Stei
gerung des Farbstoffes gerade bei dieser Krap.kheit überzeugen können (vgl. S. 93). 
Wenn unserer Methode auch gewisse Mängel anhaften, so ist an der Tatsache, 
daß gerade in solchen Stühlen die höchsten Mengen an UrobiIinogen zu finden 
sind, nicht zu zweifeln. Wenn die Berechnungen nach unserer Methode un
bedingt zuverläßlich wären, so würden sich die täglich ausgeschiedenen Farb
stoffmengen, wenigstem: bei Fällen von hämolytischem Ikterus zwischen 2-3 g 
pro die bewegen. Das Aussehen der urobilinogenreichen Stühle ist - meines 
Erachtens - so charakteristisch, daß es oft ein leichtes ist, aus der bloßen Besieh-

1) In jüngster Zeit habe ich wieder zwei Fälle von hämolytischen Ikterus gesehen, 
wo im Harn keine Gallensäuren zu finden waren. Die bei den wurden mit gutem Erfolg 
splenektomiert; wä.hrend jetzt im Harn Bilirubin zu finden war, fehlten Gallensäuren 
abermals. 
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tigung der Fäzes auf einen reichlichen Farbstoffgehalt, resp. auf eine erhöhte 
Hämolyse, wie sie dem hämolytischen Ikterus eigen ist, zu schließen. 

8. Der Farbstoffgehalt im Duodenalsaft. S. Bondi, der an unserer 
Klinik Untersuchungen des Duodenalsaftes mittels des Ein ho rn sehen Sonde 
durchführte, hat in seiner Arbeit auch unsere Fälle von hämolytischem Ikterus 
berücksichtigt. Quantitative Bestimmungen der Gallenfarbstoffmenge im 
Duodenalsaft sind von uns erst später vorgenommen worden, aber schon 
aus dem bloßen Adspekt der Galle kann man sagen, daß ein sicherer Par
allelismus zwischen dem urobiJinogenreichen Stuhl und dem Farbstoffgehalt 
des Duodenalsaftes bestehen muß. Wir haben sehr viele "Gallen" von zahl
reichen Patienten gesehen, und können auf Grund einer großen Erfahrung sagen, 
daß so dunkleSäftenur beim hämolytischenIkterus zu finden sind. Es 
war natürlich verlockend, auch in den ausgeheberten Gallen quantitative Bestim
mungen vorzunehmen. Die Bilirubinbestimmung als solche ist ja leicht durch
führbar; wenn man aber bedenkt, daß es kaum gelingt, bei der Ausheberung mit
tels der Einhornsehen Sonde die Galle quantitativ nach außen zu leiten, so 
muß man sagen, daß man von quantitativen Bestimmungen nicht all' zu viel 
zu erwarten hat; zum mindesten sind Rückschlüsse auf das Tagesquantum wenig 
zuverlässig, um so mehr, als man noch berücksichtigen muß, daß der Fluß 
der Galle kein kontinuierlicher sein dürfte. Nur zur ungefähren Orientierung 
haben wir die Quantität Gallenfarbstoff berechnet, die wir innerhalb zweier 
Stunden aushebern konnten, und sie auf das Tagesquantum bezogen. So 
fanden wir in einem Fall von hämolytischem Ikterus zirka 2 g Bilirubin pro die. 

Es haben sich im Duodenalsaft noch zwei Eigentümlichkeiten erkennen 
lassen, die uns pathogenetisch von Bedeutung zu sein scheinen. Es ist die 
Urobilinocholie und weiter die Anwesenheit von kleinen Farbstoffpar
tikelehen, die wohl unschwer als jene Gebilde wieder zu erkennen sind, die ich 
histologisch als Gallenthromben beschrieben habe. Daß sie gerade beim hämo
lytischen Ikterus - allerdings ist dieser Ausdruck hier in etwas weitergehendem 
Sinne gebraucht - besonders reichlich zu sehen sind, ist bei der Beschreibung 
der histologischen Bilder von uns betont worden (vgl. S. 127). Vbrigens findet 
man ähnliche Bilder auch in der Gallenblasenfistelgalle von Hunden, die mit 
T.D.M. vergiftet wurden. 

Spuren von Urobilinogen (nachgewiesen mit dem Ehrlichsehen Aldehyd
reagens) sind oft schon im normalen Duodenalsaft vorhanden. Seh r reichliche 
Urobilinogenmengen fanden sich dagegen in der Galle beim hämo
lytischen Ikterus, dann bei Malaria, bei perniziöser Anämie und 
bei vielen anderen Krankheiten. Es ist unmöglich, auf diesen Gegen
stand des genaueren einzugehen. Wir werden an anderer Stelle noch zu er
wähnen haben, eine wie große Bedeutung der Urobilinocholie in der Beurteilung 
der Suffizienz der Leber zuzuschreiben ist. Scheinbar ist es der Leber beim 
hämolytischen Ikterus unmöglich, die reiche Menge von Urobilinogen, die ihr 
vom Darm angeboten wird, in toto zu bewältigen. 

Physiologisch wird der Leber sicher eine bestimmte Quantität Urobilinogen 
zugeführt. Ob sie daraus wieder Gallenfarbstoff bereitet, ist schwer zu sagen. 
Jedenfalls kann eine gesunde Leber ein gewisses Quantum Urobilinogen zer
stören oder umwandeln, während mit einem Plus davon die Leber offenbar 
nicht fertig wird, so daß es teils zu Urobilinurie, teils zu Urobilinocholie kommt. 
Meines Erachtens ist für die Suffizienz der Leber das Verhältnis 
zwischen Urobilingehalt des Stuhles und der eventuellen Uro
bilinurie resp. Uro bilinocholie von Bedeutung. 

9. Der l\lilztumor. Neben dem Ikterus spielt. in der Symptomatologie des 
hämolytischen Ikterus der Milztumor eine große Rolle. Die Milzvergrößerung ist 
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neben gleichzeit.iger Gelbsucht einer der sichersten Hinweise, um an die 
Diagnose "hämolytischer Ikterus" zu denken, wobei selbstverständlich nicht 
gesagt sein soll, daß jeder Ikterusfall mit einer großen Milz hierher gehört. Der 
Milztumor war ja auch der Grund, warum schon frühzeitig die 
Ursache des ganzen Krankheitsbildes in dieses Organ verlegt 
(Minkowski) und warum schließlich in logischer Konsequenz zur 
Splenektomie geschritten wurde. 

Die Milztumoren zeigen oft Schwankungen ihrer Größe, besonders bei 
solchen Fällen, die mit Anämie einhergehen. Wenn man bedenkt, wie oft. 
der Milztumor wächst, speziell in der Zeit einer Verschlimmerung des All
gemeinzustandes solcher Patienten sowie beim Zunehmen des Ikterus und 
der Anämie, so ist es naheliegend, an einen Zusammenhang zwischen 
Vergrößerung der Milz und Pathogenese der ganzen Krankheit 
zu denken. Gelegentlich klagen die Patienten, und zwar gerade zu Zeiten 
der Verschlimmerung, über leichte Schmerzen im linken Hypochondrium_ 
Manchmal kommt es dabei zu einer typischen Perisplenitis, die sich aus
kultatorisch, manchmal sogar auch palpatorisch feststellen läßt. In einer 
solchen Periode - und zwar auch unabhängig von der Perisplenitis - ist 
Fieber nichts Seltenes. Auf die Tatsache, daß gerade solche Attacken fälsch
licherweise als Gallensteinkoliken gedeutet wurden, habe ich schon hingewiesen. 
Wir dürfen uns nicht wundern, wenn solche Perisplenitiden, besonders bei 
öfterer Wiederholung, zu festen Verwachsungen der Milz mit ihrer Um
ge bung führen. Die technisch schwerste Splenektomie, die ich sah, war in 
einem solchen Falle von hämolytischem Ikterus, der mehrere Male Symptome 
von Perisplenitis gezeigt. hatte. Eine Attacke von sicherer Perisplenitis (aller
dings nur in der Gegend des unteren Poles der Milz) habe ich in diesem Falle 
selbst beobachtet (vgl. Fall II). 

Es wäre für den Kliniker sehr wünschellswert, Anhaltspunkte zu haben, 
ob ein Milztumor mit der Umgebung stark verwachsen ist oder nicht. Bei 
der Operation und bei der Stellung der Prognose einer Splenektomie spielen 
diese Verwachsungen eine große Rolle. Ist die Milz mühelos herauszuholen, 
so ist der Eingriff als leicht anzusehen, während bei flächenhaften Ad
häsionen, speziell im Bereiche der Zwerchfellskuppe, der Eingriff sehr mühsam 
und langdauernd ist; auch in diesem Sinne haben wir U1;S die Patienten 
vor der Operation sehr genau angesehen. Zu einem unbedingt verläßlichen 
Urteil sind wir aber nicht gekommen. Auch stark verwachsene Milz
tumoren sind respiratorisch ebenso verschieblieh wie Milzen, die leicht zu 
exstirpieren sind. Das einzige, was mir als Kriterium für starke Verwach
sungen der Milz mit der Umgebung mit einiger Sicherheit zu sprechen 
scheint, ist das Mißverhältnis zwischen Größe des Tumors und der Pal
pationsfähigkeit resp. Abdrängung des Tumors vom Rippenbogen in dorsaler 
Richtung. Ich glaube, daß in solchen Fällen der Unerfahrene vielleicht eher 
an einen Nierentumor denkt, als an die Milz. 

Beim kongenitalen hämolytischen Ikterus soll der Milztumor öfter be
obachtet worden sein als bei der erworbenen Form. Ich habe 8 Fälle von 
kongenitalem hämolytischem Ikterus gesehen; vier hatten einen sehr großen, 
zwei einen mäßig großen Milztumor. Der eine Fall von mäßig großem Milz
tumor betrifft jenen Mann, der in Kiel sprenektomiert wurde und von Kahn 
publiziert ist. Der dritte Bruder - also mein Patient -, der nicht operiert 
wurde, aber stark ikterisch war, hatte nicht einmal eine große Milzdämpfung. 
In den beiden Fällen von Kahn wog die eine exstirpierte Milz 1170 g, die 
andere 970 g. -- Sonst kenne ich noch zwei Mitglieder jener Familie, die 
Benj amin und SI uka beschrieben haben. Hier waren sehr große Milztumoren. 
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Die Milztumoren bei Ikterus haemolyticus wurden vielfach der Röntgen
therapie zugeführt. Auf die Resultate im Detail einzugehen, ist hier nicht 
Platz. Uns erscheint es wichtig festzustellen, daß die Röntgenbestrahlung 
auf die Größe des Milztumors in den wenigsten Fällen von Einfluß war. 

Wenn man die Literaturangaben, bezüglich der Milzgrößen studiert, so 
findet man AJ?gaben über manche Milztumoren, die über die Mittellinie und 
weit unter den Nabel herab reichen. Manches Mal wird allerdings erwähnt, 
daß der Tumor gerade nur über dem Rippenbogen hervortritt. In anfallfreien 
Stadien ist der Milztumor in der Regel nicht schmerzhaft. Ganz im Gegen
satz zur Zeit einer Perisplenitis. 

Lymphdrüsenschwellungen gehören nicht zum Symptomenbilde 
des hämolytischen Ikterus, bloß Gais böck erwähnt einmal diese Erscheinung. 

10. Leber. Die Leber wird oft als vergrößert beschrieben, ohne aber sonst 
irgendwie pathologisch verändert zu sein. Wird die Leber, speziell was den 
unteren Leberrand betrifft, größer erkannt, so ist ihre Konsistenz nie sehr hart; 
der Leberrand ist daher auch nie so gut palpabel, wie z. B. bei der Cirrhose. 
Die ObeIfläche ist, so wie man das bei den Operationen überblicken kann, 
glatt, blutreich, rostbraun gefärbt; ihre Kapsel ist glänzend und durchsichtig. 
Veränderungen im Sinne einer Cirrhose fehlen zumeist, auch wenn der Ikterus 
noch solange gedauert hat (vgl. Guizzetti, 42 Jahre lang). 

Man hat auch die Leberfunktion geprüft (z. B. Möller); eine Galak
tosurie oder Lävulosurie kam auch in unseren Fällen nicht zur Beobachtung. 
Eine Vermehrung des Polypeptids- oder Aminosäure-N. ließ sich weder bei der 
kongenitalen, noch bei der erworbenen Form konstatieren. Niemals besteht 
in unkomplizierten Fällen Pfortaderstauung. Daß in der Gallenblase gelegent
lich ein Pigmentstein gefunden wird, habe ich bereits erwähnt. Es ist 
möglich, daß jene Gallenpigmentniederschläge, die ich in ihren Anfängen als 
Gallenkapillarthromben bezeichnet habe, das Kerngerüst für nachträgliche 
Steine bilden; primäre Cholesterinsteine kommen anscheinend nicht vor. 

11. Fieber. Ein Fiebertypus ist dem hämolytischen Ikterus nicht eigen; 
auf der Höhe einer Knochenmarkskrise kann es zu hohen Temperatursteige
rungen kommen (vgl. S. 165: Pseudogallensteinkoliken). 

12. Das Verhalten des Blutes. Eine große diagnostische Rolle spielt beim 
hämolytischen Ikterus das Verhalten des Blutes. Während bei den kongenitalen 
und familiären Formen oft das einzige an Krankheit mahnende Symptom der 
Ikterus ist, kann es beim erworbenen hämolytischen Ikterus zu schweren 
Störungen des Allgemeinbefindens und vor allem zu bedrohlichen, an Perniciosa 
erinnernden Anämien kommen. 

a) Schwankungen der Anämie. Die mehr oder weniger hochgradige 
Anämie ist fast ein Charakteristikum des akquirierten Ikterus. Sie zeigt große 
Schwankungen. Geringe Anlässe, die sonst nicht die mindesten Störungen des 
Blutkörperchenniveaus bedingen, lösen scheinbar unvermittelt die Anämie aus. 
Die Verschlimmerung kann Grade annehmen, wie bei der Perniciosa. Gerade 
in solchen Krankheitsperioden nimmt die Leber und die Milz in der Regel 
an Größe zu. Auf den dabei auftretenden "Leberschmerz" sind wir bereits 
zu sprechen gekommen. Ebenso rasch wie die Verschlimmerung ein
setzen kann, in gleicherWeise kann es auch z·u einer plötzlichenBesse
rung nich t nur des Allgemeinbefindens, sondern auch des Blutbildes 
kommen. Parallel damit nimmt der Ikterus wieder ab, auch die 
Le ber- und Milzsch wellung wird geringer. Trotzdem bleibt auch in Zeiten 
des besten Wohlbefindens die Milzschwellung und ein leichter Grad von Anämie, 
mit einer gewissen ikterischen Verfärbung, speziell an den Skleren, zurück. 
Bei Frauen erinnert dieses Kolorit etwas an das der Chlorose. Ist die Anämie 
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eine hochgradige geworden, so fehlen auch ihre Begleiterscheinungen nicht: 
anämische Geräusche am Herzen und an den Gefäßen, Schwindel, Anasarka, 
Pleuratransudate, Albuminurie usw. Wir haben gesagt, daß im allgemeinen 
die kongenitalen Fälle seltener zu solchen Verschlimmerungen neigen; doch 
gibt es Ausnahmen. Ein Fall von kongenitalem, hämolytischem Ikterus, den 
wir auch anatomisch untersuchen konnten, ist an den Folgen der Anämie ge
storben; schwere Anämie bei kongenitalem Ikterus haben auch Aschenhei m 
und Widal beobachtet. Der Anlaß, warum wir uns in einem Fall von kongeni
talem Ikterus zur Splenektomie entschlossen haben, war die von Jahr zu Jahr 
fortschreitende Anämie. Es war dies jenes Mädchen, das seinerzeit von Ben
jamin und Sluka beschrieben wurde. 

b) Herabsetzung der Resistenz der Erythrocyten gegenüber 
Kochsalzlösungen. Chauffard hat als Charakteristikum des hämoly
tischen Ikterus die Herabsetzung der Resistenz der roten Blutkörperchen gegen 
hypotonische Salzlösungen, sowie auch gegenüber normalem, menschlichem 
Blutserum angegeben. Diese ursprünglich nur für den kongenitalen hämoly
tischen Ikterus beschriebene Fragilität der Erythrocyten wurde später auch 
als Symptom des erworbenen hämolytischen Ikterus erkannt. Darin begegnen 
sich also Chauffard auf der einen, Widal auf der andern Seite. Nachdem fast 
alle Nachuntersucher diese Angaben bestätigten, so müssen wir in dieser Erschei
nung ein typü;ches Symptom des hämolytischen Ikterus erblicken. 
Vielleicht wird man noch weiter gehen können IDld sagen müssen: Ohne Ver
minderung der Resistenz kein hämolytischer Ikterus! 

Diesen radika~en, und mir vielleicht als einseitig vorgeworfenen Stand
punkt habe ich bereits 1913 vertreten; seither habe ich reichlich Gelegenheit 
gehabt, meine Erfahrung auf diesem Gebiete zu vermehren. Wenn ich jetzt, 
5 Jahre später, wieder darauf zurückgreife, so kann ich sagen: sicherlich gibt 
es Fälle, die abgesehcn von der Resistenz mit dem echten erworbenen hämo
lytischen Ikterus, klinisch und auch anatomisch große Ähnlichkeit zeigen und 
sich auch durch die Splenektomie ausgezeichnet beeinflussen lassen, und man 
daher fast geneigt sein könnte, die Schranken zwischen diesen echten Formen 
und denen mit normaler Fragilität der roten Blutkörperchen fallen zu lassel1. 
Wenn ich trotzdem auf meinem alten Standpunkt verharre, so geschieht dies 
hauptsächlich aus praktischen Gründen. Vernachlässigen wir das Sym
pto m der herabgesetzten Resistenz oder legen wir auf diese Erschei
nung keinen Wert, dann laufen jene, die auf diesem Gebiete keine 
große Erfahrung haben, Gefahr, gewisse Formen von perniziöser 
Anamie, splenomegale Cirrhosen und ähnliche Krankheitsbilder 
mit dem echten hämolytischen Ikterus zu verwechseln. Da wir 
wissen, daß die Splenektomie gerade beim hämolytischen Ikterus die besten 
Erfolge zeitigt, so müssen wir das Verhalten der Resistenz in den Vordergrund 
rücken und die Fragilität des roten Blutkörperchen als einteilendes Prinzip 
beibehalten. 

Übrigens sind Fälle von hämolytischem Ikterus ohne gesteigerter Fragili
tät von Banti als eine eigene Krankheitsgruppe zusammengefaßt worden. 

Mit der Frage der Fragilität der Roten hat sich eigentlich zuerst 
Hamburger beschäftigt. Seine Methode ist später von Limbeck in die 
Klinik eingeführt worden; doch hatte er offenbar keine Gelegenheit, mit dieser 
Methode einen hämolvtischen Ikterus untersuchen zu können, sonst wäre ihm 
die Herabsetzung nidht entgangen. Seine Methode war allerdings sehr um
ständlich. 

Das Verfahren, das zur Prüfung der "fragilite globulaire", wie es von den 
französischen Klinikern, ihnen voran von Vaquez und Ribiine, angewendet 

E p p i n ger, Die hepatolienulen Erkrankungen. 12 
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wurde, gestaltet sich ungefähr folgendermaßen: Man verwendet als Ausgangs
material eine 0,7 %igeNaCI-Lösung und außerdem destilliertes Wasser. Beide 
bringt man zweckmäßig in Pipetten, aus denen man die Flüssigkeit tropfen
weise abnehmen kann. Die Mischung beider bereitet man sich in kleinen 
sterilisierten Eprouvetten, deren man 34 Stück nimmt. In das erste Gläschen 
gibt man 2 Tropfen Salzlösung, in das zweite 4 Tropfen, in das dritte 6 usw., 
bis in das letzte 68 Tropfen kommen. Nun beschickt man in umgekehrten 
Mengenverhältnissen die Röhrchen mit destilliertem Wasser, so daß jede Eprou
vette im ganzen 70 Tropfen enthält. Die Mischungen werden geschüttelt 
und es enthält das erste Röhrchen eine 0,02 %ige, das letzte eine 0,68 % ige 
NaCI-Lösung. Die so vorbereiteten Röhrchen werden mit Blut beschickt, das 
durch Venenpunktion erhalten und defibriniert wurde. Man gibt in jedes 
Röhrchen zwei Tropfen von dem defibrinierten Blut, dann schüttelt man die 
Röhrchen sofort tüchtig durch und läßt sie 10 Minuten lang stehen; jetzt werden 
sie zentrifugiert. Notiert man nun jene Konzentration, wo eben eine leichte 
gelbliche Verfärbung der Flüssigkeit bemerkt wird, mit H\ weiter jene, wo 
die Hämolyse deutlich ist, mit HZ und ,dann schließlich jene, wo es zu totaler 
Hämolyse gekommen ist, mit H3, so bekommt man ein Farbenspektrum, das 
für die unterschiedlichen Blutkörperchen charakteristisch sein kann. Die ge
fundenen Resultate lassen sich in Kurven zusammenstellen (vgl. S. 45). 

Es ist natürlich, daß diese Methode von den Klinikern mannigfaltig 
modifiziert wurde (z. B. Roth); im Prinzip handelt es sich aber immer um 
dasselbe. An manchen Kliniken verwendet man austitrierte Stammlösungen, 
so daß man z. B. 34 Fläschchen hat, in denen absteigend 0,68 % ige bis 
0,02 0/ oige Kochsalzlösungen aufgehoben werden. Auch wir haben mit dieser. 
Methode eine Zeitlang gearbeitet. Der Hauptnachteil ist die Unbeständig
keit in der Konzentration, besonders dann, wenn die Lösungen in warmen 
Räumen aufgehoben werden und der Verschluß der Gläser ein nicht ganz zu
verlässiger ist. Wir raten daher stets die Verdünnungen ad hoc frisch zu 
bereiten. 

Bereits Widal hat darauf aufmerksam gemacht, daß es manche Fälle 
von erworbenem Ikterus gibt, wo sich scheinbar eine normale Resistenz der 
roten Blutzellen gegen hypotonische Salzlösungen zeigt, wo aber eine aus
gesprochene Resistenzverminderung nachweisbar ist, wenn statt des Gesamt
blutes, mit 0,90J0iger NaCI-Lösung gewaschene Blutkörperchen verwendet 
werden. Die Methode der Resistenzprüfung mitte1st gewaschener 
Blutkörperchen zeigt viel markantere Unterschiede, als wenn man 
bloß defibriniertes Blut nimmt. Man soll diese Methode in zweifelhaften 
Fällen immer zu Rate ziehen, und verstehen wir unter zweifelhaften Fällen 
solche, wo z. B. der Beginn der Hämolyse bei 0,5% NaCI-Lösung beginnt. 

Will man "gewaschene Blutkörperchen" verwenden, so soll man das 
Blut in gerinnungshemmenden Lösungen auffangen. Vaquez und Ribiere 
verwendeten folgende Lösung: Kal.-Oxal. 0,28, Natr.-Chlorid 0,80, Aqua dest. 
100,0. Brule, also die Schule Widals, bevorzugt folgende Lösung: Natr. 
citricum 0,3, Natr.-Chlorid 0,82, Aqua desto 100,0 oder Fluornatrium 0,32, 
Natr.-Chlorid 0,28, Aqua desto 100,0. Die verwendeten Lösungen sind nicht 
imstande, die Resistenz der Erythrocyten in irgend einer Weise zu modifizieren; 
denn setzt man den gewaschenen Blutkörperchen wieder ihr Serum zu, so zeigt 
sich der Beginn der Hämolyse in derselben Konzentration wie im Gesamtblute. 

Prüft man nun mit einer dieser Methoden ein größeres menschliches 
Material, und zwar sowohl von Gesunden als auch von Kranken, so zeigt sich in 
Übereinstimmung mit den Angaben früherer Autoren der Durchschnitts
wert für gewaschene und ebenso auch ungewaschene Erythrocyten 
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folgendermaI3en: H 1 0,48%, H 3 0,28-0,26%. Da H 2 ein schwer kOll
trollierbarer Wert ist, so wird meist auf ihn nicht geachtet. Die Bestimmung 
von H1 des nicht deplasmierten Blutes bei ikterischen Patienten ist oft schwer, 
da das Serum einen dunklen Ton hat, was sich der Salzlösung mitteilt. 

Im Blute von Patienten, die an hämolytischem Ikterus leiden, ist die 
Hesistenz im m er vermindert. Wir haben dieses Symptom als Charakteristi
kum dieser Krankheit hingestellt und auch erwähnt, warum man in zweifel
haften Fällen stets die Resistenzprüfung im deplasmierten Blute heranziehen 
soll. Die einzigen Autoren, die gegen diese Erscheinung als Symptom des 
hämolytischen Ikterus Stellung genommen haben, waren Lo m mel, Guinon, 
Risp und Si mon; ob mit Recht oder Unrecht, wage ich nicht zu entscheiden, 
da der anatomische Befund der Milz fehlt. Die Werte, die sich beim hämoly
tischen Ikterus finden, bewegen sich für H1 zumeist zwischen 0,52-0,66%. 
Geringere Schwankungen sind für H 3 beobachtet worden: in der Regel ist H 3 

0,3 %. Wäscht man die Erythrocyten, so kann H 1 bis 0,8 % steigeIl. Auf Grund 
unserer Erfahrung müssen wir die herabgesetzte Resistenz, speziell im ge
waschenen Blute, als wichtigstes Symptom des hämolytischen Ikterus hinstellen. 
Ein Fall, wo wir im Zweifel waren, ob ein hämolytischer Ikterus vorlag oder 
nicht - die Re~istenz war damals normal -, erwies sich bei der Operation 
aIR CirrhoRe; in der Milz ~and sich Fibroadenie. 

Was wir hier gesagt haben, gilt sowohl von der erworbenen, als auch 
von der kongenitalen Form des hämolytischen Ikterus. Wir haben an an
derer Stelle den Streit berührt, ob herabgesetzte Resistenz der Erythrocyten 
unbedingt auf gesteigerte Hämatolyse hinweist, oder ob es sich nur um eine 
Erscheinung handelt, die gar nichts mit dem Blutzerfall und indirekt auch nichtf; 
mit der Milztätigkeit zu tun hat. Eine Tatsache ist bekannt, die sehr zugunsten 
eier letzteren Anschauung spricht: Roth hat zuerst einen Fall von hämolyti
schem Ikterus publiziert, wo nach der Milzexstirpation zwar Heilung auftrat, 
aber die ResiRtenz niedrig blieb; auch bei meinen Fällen habe ich Ähnliches 
beobachtet. Der eine Fall von kongenitalem Ikterus hatte nach der Splenektomie 
noch nach einem Jahr Werte wie: H1 = 0,5-1%; zwei Fälle von erworbenem 
hämolytischen Ikterus, die ich 3 Jahre nach der Splenektomie wieder sah, 
hatten gleichfalls höhere Werte für H1 : 0,52 resp. 0,54%. 

c) Herabsetzung der Resistenz der Erythrocyten gegenüber 
hämolytischen Substanzen. Eine erhöhte Zerstörbarkeit der Erythrocyten 
zeigt sich auch gegenüber verschiedenen hämolytischen Substanzen. 

So hat z. B. C'ha uffard Antimenschenserum oder konzentrierten Blutegel
extrakt verwemlet und gleichfalls eine größere Labilität der Erythrocytell 
beim hämolytischen Ikterus feststellen können. Roth hat Saponin verwendet, 
hierbei aber keinen bemerkenHwerten Unterschied gegenüber normalem Blute 
beobachtet. Dagegen ist es ihm aufgefallen, daß die roten Blutkör
perchen eines Patienten mit hämolytischem Ikterus auffallend leicht durch 
mechanische Insulte lädiert werden. 'Venn er z. B. das Blut dieses Patienten 
kräftig defibrinierte und dann erst zentrifugierte, wurde das Serum hämo
lytisch, während das Blut im ganzen, beim Abpressen des Blutkuchens ein 
klares Serum erkennen ließ. Auch mir ist es bekannt, daß man beim Waschen 
und auch schon beim Zusammenmischen von Elythrocytenbrei mit hypotonischen 
Kochsalzlösungen gerade beim hämolytischen Ikterus sehr vorsichtig sein muß, 
weil man oft Gefahr läuft, gleich von Anfang an hämolytisches Material in 
Händen zu haben. 

Es ist oft die Frage diskutiert worden, ob zwischen Fragilitiit der Erythro
cytell 11l1d d<>r Schwer<> (ler Anämie ein ParallelisJlIus besteht. Bei der kongeni
talen Form :>cheint, die Fragilitiit dauel'lld vorhandcn zu sein (wenigstens im 
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deplasmierten Blute), während die Anämie gar keine besondere Intensität zu zeigen 
braucht; das umgekehrte VerhäIt.nis kann sich manchmal im Verlaufe des erwor
benenhämolytischen Ikte~us zeigen. Jedenfalls besteht kein unbedingter 
Parallelismus zwischen Intensität der Hämolyse und Fragilität. 

Es hat nicht an Autoren gefehlt, die bemüht waren zu prüfen, ob sich 
im Serum solcher Kranker Hämolysine finden. Etwas Sicheres ist aber 
bis jetzt nicht festgestellt worden. 

Die Kliniker, die sich für die Frage interessiert haben, ob nicht beim 
hämolytischen Ikterus im Blute irgendwelche Hämolysine zirkulieren, haben 
sich auch für eine Vermehrung resp. Verminderung des Cholesterins interessiert. 
Ich will bei dieser Gelegenheit erinnern, daß Kelvie und Rosenbloom sogar 
eine Cholesterinstoffwechselstörung für die Entstehung des kongenitalen 
hämolytischen Ikterus verantwortlich machen wollen. Als Basis für diese Theorie 
diente ihnen die relative Armut an Cholesterin im Blute. Auch Chauffard, 
Laroche et Grigaut betonen den verminderten Cholesteringehalt im Blute 
bei angeborenem hämolytischen Ikterus. Bezüglich unserer Werte bei der 
akquirierten Form verweisen wir auf die Tabelle S. 146. Beim angeborenen 
Ikterus haben wir nur zweimal Cholesterin bestimmungen gemacht. Ich gebe 
die Werte in einer kleinen Tabelle wieder: 

Ge,amt-Fett I Choh"Hterin I Cholesterin-~ k ester nmer ung 

Angeborener hämolyt. Ikterus 
(Fall I) 5,334 0,39H 0,473 

------

[ vo, d" Angeborener Operation H,738 0.407 0,308 
hämolytiseher - -- -----

9 Wochen nach Ikterus (Fall II) nach der 
Splenektomie 7,238 0,1/38 

I 
0,317 der Operation 

Vergleichen wir diese Zahlen mit jenen in der Tabelle auf Seite 141i, so 
können wir keine wesentliche Verminderung im Cholesteringehalt feststellen; 
die Werte sind zwar nicht sehr hoch, aber immerhin gibt es noch niedrigere. 

d) Autoagglutination. Ein ebenso merkwürdiges Symptom, das oft der 
Krankheitsgruppe des hämolytischen Ikterus eigen zu sein scheint, ist die Auto
agglutination. Sie ist zuerst von Widal beobachtet worden. 

Die Methode zur Prüfung dieser Erscheinung ist nach der Angabe von Ga ul
tiere ungefähr folgende: In einem Uhrschälchen mischt man 10 Tropfen Serum 
mit einem Tropfen gewaschener Erythrocyten. Die Erythrocyten bilden zuerst 
feine, aber mit bloßem Auge sichtbare Körnchen. Bald fallen letztere unter Bil
dung eines homogenen Häutchens zusammen, das zu Boden des Gläschens fällt. 
Dabei ist das Serum klar geblieben. Die Zusammenballung ist bereits in einigen 
Minuten vollständig geworden. Dieses Symptom soll nach Widal, A bramie 
und Brule vorwiegend beim akquirierten Icterus haemolyticus vorkommen. 
Mieheli hat es in seinem Falle nicht bestätigen können. Wir selbst haben 
es in drei Fällen, die wir daraufhin geprüft haben, nur einmal beobachtet. 
Jedenfalls darf man sich m. E. darauf nicht so verlassen, wie auf die Resistenz
prüfung. Weiter soll auch das normale menschliche Serum eine Agglutinations
fähigkeit (Isoagglutination) gegenüber Erythrocyten von Menschen besitzen, die 
an familiärem hämolytischem Ikterus leiden (Dudgeon). Ich persönlich habe 
mich von der Richtigkeit dieser Angabe auch nicht überzeugen können. 

e) Veränderungen des histologischen Blutbildes. Auch morpho
logische Veränderungen sind an den roten Blutzellen beim härnolytischen Ikterus 
zu finden. Widal und seine Schüler fanden bei vitaler Färbung der Erythro-
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cyten die sogenannte filamentöse Granulierung. Wir wollen noch einmal 
betonen, daß diese Erscheinung mit der basophilen Granulierung am Trocken
präparat nichts zutun hat. 

Nach Ce saris Demel läßt sich die Substantia reticulo-filamentosa in 
folgender Weise sichtbar machen: man läßt einen Tropfen Blut auf einen 
Objektträger fallen und bedeckt denselben rasch mit einem Deckgläschen. 
Setzt man nun von der Seite her etwas von einer Lösung eines basischen 
Farb:stoffes (Toluydinblau oder basisches Methylenblau oder auch polychromes 
Methylenblau) hinzu, und läßt Farbe und Blut sich mengen, so sind jene 
Veränderungen, die Ces aris De mel Substantia reticluo -fiIamentosa nennt, 
an den Erythrocyten leicht nachzuweisen. Die Franzosen sprechen von hematies 
granuleuses. 

Noch einfacher ist ihr Nachweis, wenn man sich der Methode bedient, die 
Pa ppenhei m zuerst angewandt hat: man läßt einige Tropfen einer alkoholischen 
Brillantkresyllösung auf einem Objektträger verdunsten; darauf bringt man 
einen kleinen Tropfen Blut und bedeckt das Ganze mit einem Deckgläschen. 

Die Herstellnng von Dauer- resp. Trockenpräparaten stößt auf Schwierig
keiten. Noch am besten gelingt dies, wenn man nach Widal einige Tropfen 
Blut in eine isotonische Farbstofflösung fallen läßt, der außerdem noch zur 
Verhinderung der Gerinnung etwas Kaliumoxalat beigegeben ist. (Natr.
Chlorid 0,5 Ofoig 1 ccm, Kalium oxal. 2 Ofoig 1 ccm, polychromes Methylenblau 
nach Unna lO Tropfen.) Das Gemenge von Farbstoff und Blutkörperchen 
wird abzentrifugiert und etwas vom Bodensatz auf ein Deckgläschen gestrichen. 
Nach der Troll1kenfixation kommt das Deckgläschen ahf einige Zeit in einen 
Thermostaten von 120°. Jetzt wird in Balsam eingeschlossen. 

Was nun die Bedeutung der Substantia filamentosa anbelangt, so bestehen 
darüber die verschiedensten Anschauungen (vgl. auch S. 42). Chauffard meint, 
hierin junge, aber mißbildete Erythrocyten sehen zu müssen. Er ist sogar noch 
weiter gegangen und sah in ihr den morphologischen Ausdruck der herabgesetzten 
Resistenz. Wenn man aber bedenkt, daß diese Zellen durchaus nichts Charak
teristisches für den hämolytischen Ikterus darstellen, da sie doch bei den ver
schiedensten Formen von Anämien vorkommen, so wird man sich in der Be
urteilung dieser Frage sehr vorsichtig fassen müssen. B.ekanntlich finden sich 
diese Elemente auch im Blute von Perniciosakranken, bei denen die Resistenz 
in der Regel erhöht ist. . 

Anbei noch eine tabellarische Zusammenstellung, die uns über die relative 
Häufigkeit dieser Substanz bei den verschiedenen Krankheiten orientieren floll. 
Wir entnehmen sie einer Publikation von Luzzato und Ravenna. 

Neugeborene durchschnittlich 10 p. Mille 
Schwangere ,,6,5 " 
Blutverluste ,,78,0 " 
Bleivergiftung . ,,26,7 " 
Schwangerschaftsanämie " 69,0 " " Lungentuberkulose . . " 19" " Geschwülste . . . . . 48 " " Lymphatische Leukämie . 24 " 
Morbus Banti ,,9,6 " 

" Anaemia splenica ,,68 " 
" Anaemia postmalarica ,,66,0 " 
" Morbus Werlhoffii. ,,4,8 " 
" Purpura . . . . . . " 9,7 " " Skorbut diarrhoe . . ,,13,8 " " Ankylostomumanämie ,,21,0 " 

Chlorose . • . • • • ,,38,0 " " 
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Experimentell lassen sich diese Elemente im strömenden Blute leicht 
erzeugen; man braucht nur die betreffenden Tiere mit irgend einem Hämo
lytikum stark anämisch zu machen. Am besten eignet sich dazu eine Injektion 
von Aqua destillata (Widal). 

Im allgemeinen steht man auf dem Standpunkt, daß man es hier mit Elemen
ten zu tun hat, die vielleicht eine andere Darstellungsform oder besser gesagt ein 
Begleitsymptom (P a p pe n h e im) dessen darstellen, was man auch Polychromasie 
nennt (Biondi, Biffi, Sabrazez). Ähnlich äußert sich auch Schilling
Torga u; er sieht in der Substantia filamentosa einen vergröberten Ausdruck 
einer in den roten Blutzellen vorhandenen Struktur. Nach ihm wären echte 
Polychromasie und vitale Netzstruktur substantiell identische Modifikationen 
einer basischen Jugendsubstanz der Erythrocyten. 

Wenn man nun hört, daß Polychromatophilie eigentlich der Ausdruck 
für jugendliche und unreife Erythrocyten ist, und andererseits weiß, daß 
jugendliche Erythrocyten erhöhte Resistenz zeigen, so wird man der Ansicht von 
Chauffard unmöglich beistimmen können. Jedenfalls kommt dem Nach
weis dieser Elemente keine entscheidende Bedeutung zu. 

Nicht zu verwechseln mit der Substantia reticulo-filamentosa sind die 
granulierten roten Blutkörperchen (hematies ponctuees). Bekanntlich 
gelingt der Nachweis der Punktierung nur an fixierten Präparaten; wir haben 
bereits gesagt, daß es sich hier um morphologisch ganz verschiedene Elemente 
handelt. Insofern war die Wahl des Ausdruckes filamentöse Granulierung keine 
glückliche, schon aus äußeren Gründen, weil die tingierten Einschlüsse bei der 
Substantia reticulo-filamentosa eher baumartig angeordnet sind, was aber 
nicht ausschließt, daß beiderlei Formen eventuell nebeneinander vorkommen 
können. 

über die pathogenetische Bedeutung, speziell der Granulierung, sind 
die Anschauungen sehr geteilt. Man weiß eigentlich nicht sicher, ob es sich 
hier um Jugendformen oder um Zellen im Stadium der Degeneration handelt. 
Die Widalsche Schule bezeichnet sie als eine sekundären Folge der Anämie 
und faßt sie gleichsam als eine Verteidigungsreaktion des hämatopoetischen 
Apparates auf. Nach Jolly sind es oberflächlich geschädigte, aber noch 
nicht ganz degenerierte, wohl aber für die Hämatolyse förmlich vorprä
parierte rote Blutzellen. J olly behauptet auch, daß man diese roten Blut
zellen hauptsächlich dann beim hämolytischen Ikterus findet, wenn es auch 
zu schwerer Anämie gekommen ist; sobald die Anämie zurückgeht, wird auch 
die Zahl der granulierten Elemente geringer. Für ihn ist das Zurückgehen der 
Granulierung ein günstiges Frühsymptom, das bei der Beurteilung eines anämi
schen Ikterus haemolyticus verwertet werden kann. Jedenfalls besteht 
auch kein Parallelismus zwischen Resistenzverminderung und 
Granulierung der roten Blutkörperchen. 

Fast immer ist im Blute solcher Patienten auch Anisocytose zu erkennen. 
Dieselbe macht sich aber nicht so sehr durch eine Vergrößerung der Blut
scheiben geltend, als vielmehr durch eine Verkleinerung des Durchmessers 
der einzelnen Erythrocyten (V aq u e z und Gi r 0 u x). Die Hyperchromie der 
Zellen ist leicht zu erkennen. 

Liest man die einzelnen Krankengeschichten durch, so findet man oft 
Angaben über kernhaltige Erythrocyten. Speziell bei Verschlimmerung 
der Anämie - die Franzosen sprechen hier von einer re action medullaire; 
Broullet nennt diesen jähen Abfall an roten Blutzellen: crises de deglobu
lation - sind sie oft zu sehen, ja selbst Megaloblasten können zur Aus
schwemmung gelangen. Es kann das Blutbild vollkommen an das der per
niziösen Anämie erinnern. 
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Dasselbe gilt auch vom Vorkommen der Myelocyten. Wir haben in einem 
Fall von hämolvtischem Ikterus, der sich im Anschluß an einen Abortus sehr 
verschlimmert hatte, 15 % Myelocyten gesehen. Meist ist allerdings die Aus
schwemmung von Myelocyten nur vorübergehend. Auch in unserem Falle war es 
so. Daß man unter solchen Umständen als unerfahrener Arzt auch mit der Mög
lichkeit einer myelogenen Leukämie rechnet, ist vollkommen einzusehen. Diffe
rentialdiagnostisch spielt hier der Ikterus eine große Rolle, nachdem Gelbsucht 
meiner Ansicht nach bei der echten Leukämie wohl nie auftritt. Selbstverständlich 
kann es zu starken Schwankungen im Hämoglobingehalt und der Erythrocyten
zahl kommen. Völlig normale Werte gehören auch bei der ganz harmlosen kon
genitalen Form zu den Seltenheiten. Kommt es zu den bekannten Verschlimme
rungen des Ikterus haemolyticus acquisitus, so fällt die Erythrocytenzahl tief 
herab. Werte wie P/2-2 000 000 kann man oft sehen. Dementsprechend schwankt 
auch der Hämoglobinwert; der dabei resultierende Färbeindex bewegt 
sich um 1,0 herum. Meist ist er aber höher und kann sogar auf 1,6, 
selbst 1,8 steigen. Jedenfalls ist der Färbeindex kein sicheres Maß für eine 
bestehende Hämolyse, denn es gibt auch echte Fälle von hämolytischem Ikterus 
mit einem Färbeindex unter 1; allerdings ist dies ein seltenes Vorkommnis. 

Die weißen Blutzellen zeigen im Stadium des relativen Wohlbefindens 
entweder normale oder leicht erhöhte Werte. Hypoleukocytose ist meines 
Erachtens stets ein Symptom, das eher gegen als für die Diagnose 
eines erworbenen hämolytischen Ikterus verwertet werden kann. 
H ypoleukocytosen erscheinen mir speziell bei Verschlimmerungen immer suspekt 
für eine Leberaffektion, also z. B. für eine splenomegale Cirrhose, die oft mit 
dem echten hämolytischen Ikterus verwechselt wird. Auch Polli tzer sieht in 
der Vermehrung der Leukocyten ein wichtiges Unterscheidungsmerkmal. 
Niedrige Werte sahen Pel, Benjamin und Sluka, Roth und Micheli. 

Man wird wohl nicht fehlgehen, wenn man die Hyperleukocytose auf 
dieselbe Ursache bezieht, wie bei anderen Krankheiten, also wahrscheinlich auf 
einen gesteigerten Blutzerfall. Damit steht im Einklang die Beobachtung von 
Lichtwitz re-po Minkowski, die bei hämolytischem Ikterus den täg
lichen endogenen Harnsäureumsatz höher als 1,0 g fanden. Wir 
können das vollkommen bestätigen, aber auch gleichzeitig betonen, daß der 
hohe endogene Harnsäurewert durchaus nicht für den hämolytischen Ikterus 
allein charakteristisch ist. Der Charakter der Leukocytose ist nicht konstant; 
Micheli und Banti sahen eine beträchtliche Lymphocytose. Gaisböck sah 
auf der Höhe einer Blutkrise das Bild der akuten lymphatischen Leukämie. 
Daß auch Myelocytenausschwemmung vorkommt, also ein Blutbild entsteht, 
das gelegentlich an die akute Leukämie erinnern kann, ist bereits erwähnt 
worden. 

13. Der Stoffwechsel. Anlaß, daß wir diese Frage überhaupt anschneiden, 
bot die Beobachtung von Umber. Als ein Charakteristikum des Morbus Banti 
beschreibt er einen abnorm gesteigerten Eiweißzerfall. Wir werden uns auf 
Seite 2ÖO noch davon zu überzeugen haben, daß sich sein Milzbefund nicht 1 
mit den Beschreibungen deckt, wie er von Banti als typisch gegeben wurde.' 
Da auch einige klinische Symptome dafür sprechen, daß es sich in dem bewußten 
Fall von Um b e r um einen hämolytischen Ikterus g~handelt hat und anderer
seits ebenfalls von Umber gesagt wird, daß ein ähnlich erhöhter Eiweißzerfall 
bei anderen Leber-Milzerkrankungen fehlt, so drängte sich die Frage auf, oh 
es sich hier nicht um eine Erscheinung des hämolytischen Ikterus handelt. 
Dies war für mich der Anlaß, warum ich in mehreren Fällen von sicherem hä
molytischen Ikterus die Stickstoffbilanz feststellte. Der erste Fall findet 
sich auf Seite 205 genauer beschrieben. Es handelt sich hier um eine akqui-
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rierte Form. Der Stoffwechselversuch wurde während einer fieberfreien 
Periode durchgeführt. Die Nahrungszufuhr wurde so eingerichtet, daß die 
Patientin täglich etwa 40-45 Kalorien bekam. 14 Wochen nach der Splen
ektomie wurde der Versuch wiederholt. 

Vor der Splenektomie (52 kg) 14 Wochen nach der Splenektomie (52,5 kg) 
------.--~--,,--~--~------

N-Ein- N-Ausscheidung N-Ein- N-Ausscheidung 
nahme Harn-N-I Kot--N~ nahme Ham-N I Kot-N 

=---==f===l====i====l====~=~f=====j=== 

2. Tag 15,2 13,97 2. Tag 15,19 12,78 
1. Tag 15,7 14,23 I 1. Tag 15,6 13,67 I 
3. Tag 156 14,07 3. Tag 15,9 12,67 
4. Tag 15:3 1133,'9687 115'3 g N 4. Tag 15,3 12,67 > 17 02gN 
5. Tag 15,3 5. Tag . . 15,96 12,08 I ' 
6. Tag 15,6 13,78 6. Tag. . 15,13 13,99 
7. Tag 15,7 14,30 7. Tag . . 15,3 13,78 I 
8. Tag~~;-__ 15~,~8~~_14~,~70~~~ __ -r8_._T_a~g~'~' __ r-~1~5~,7~6~~~13~,~10~~~~_ 

Sa. I 125,2 I 112,70 I 15,3 Sa. I 123,85 I 104,76 I 17,02 

Bilanz: 125,2 = 112,70 + 15,3 -- 2,8 Bilanz: 123,85 = 104,76 + 17,02 + 2,07 
2,8 x 6,25 = 17,6 gEiweißverlust 2,07 x 6,25 = 12,94'g EiweiCansatz 

Der Fall II betrifft einen kongenitalen hämolytischen Ikterus; das Mäd
<lhen ist sptenektomiert worden; während die Patientin vorher kaum einen Ge
wichtsansatz zeigte, nahm sie nach der Operation rasch an Kräften zu (im 
übrigen verweisen wir auf die Krankengeschichte auf Seite 194). Die Ver
suchsbedingungen waren ganz dieselben wie im vorangehenden Falle. 

Vor der Splenektomie 

I N-Ein- N-Ausscheidung 
nahme Harn-N i Kot-N 

I. Tag .. 12,5 11,13 

11~63'N 2. Tag 11,5 10,67 
3. Tag 11,9 10,35 
4. Tag 12,3 10,63 
5. Tag 12,2 11,34 

I 6. Tag 12,5 11,76 
7. Tag 12,3 10,38 
8. Tag 11,5 11,61 

Sa. I 96,7 I 87,87 I 12,63 

Bilanz: 96,7 = 87,87 + 12,63,----- 3,8 
3,8 x 6,25 = 23,76 g EiweiCverlust 

ca. 10 Wochen nach der Splenektomie I N-Ein- h N-Ausscheidung_ 
nahme Ham-N I Kot-N 

---

1. Tag. 12.7 10,34 
2. Tag. 11,9 10,18 
3. Tag. 2,5 10,32 
4. Tag. 12,2 11,52 12,01gN 5. Tag. 12,6 10,63 
6. Tag. 12,0 9,60 
7. Tag. 11,8 10,79 

J 8. Tag. 12,7 9,80 

Sa. I 98,4 83,18 I 12,01 

Bilanz: 98,4 = 83,18 + 12,01 + 3,21 
3,21 x 6,25 = 20,06 g EiweiCansatz 

Der Vater dieser Patientin, der allerdings nicht splenektomiert wurde, 
ist gleichfalls untersucht worden. Einen nennenswerten Eiweißverlust konnten 
wir nicht feststellen. Dasselbe gilt auch noch von einem dritten kongenitalen 
hämolytischen Ikterus; auch hier bestand N -Gleichgewicht. 

Was die akquirierten Formen anbelangt, so habe ich hier gleichfalls keine 
Kongruenz feststellen können. Außer dem oben erwähnten Fall habe ich noch 
zwei Fälle in dieser Richtung verfolgt. In dem einen Falle zeigte sich ein N
Defizit, in dem anderen nicht. 

Wir kommen somit zu der Überzeugung, daß manche Fälle von hämo
lytischem Ikterus einen gesteigerten Stoffwechsel zeigen, doch 
von einer typischen Erscheinung läßt sich hier nicht sprechen. 



Familiärer und kongenitaler Ikterus (Typus Minkowski). 185 

Als Ausdruck eines vermehrten Eiweißzerfalles läßt sich bis zu einem 
gewissen Grade auch der erhöhte Purinumsatz deuten (vgl. S. 195). Für 
die Annahme, daß der gelegentlich· beim hämolytischen Ikterus zu beobachtende 
gesteigerte Eiweißzerfall mit der Milztätigkeit in Zusammenhang 
stehen dürfte, spricht der Erfolg der Splenektomie. Die beiden oben er
wähnten Beispiele lassen nach der Entfernung der Milz nicht nur eine Besserung 
des Blutbildes erkennen, sondern auch eine günstige Beeinflussung der Stick
stoffbilanz. Jedenfalls fordern diese Beobachtungen auf, auch diesem Gegoo
stande erhöhte Aufmerksamkeit zu widmen. 

I. }'amiliärer und kongenitaler Ikterus (Typus Minkowski). 

1. Verlauf. Man spricht im allgemeinen von einer angeborenen Er
krankung; wie aber das Krankheitsbild beim Neugeborenen selbst aussieht, dar
über fehlen genaue ärztliche Beobachtungen. Meist bezieht man sich nur auf 
Mitteilungen der Mutter resp. der Familienangehörigen. über sichere Angaben, 
ob z. B. bei solchen Kindern schon gleich nach der Geburt ein Milztumor be
standen hätte, fehlen gleichfalls ärztliche Erfahrungen. Bloß aus den Kranken
geschichten, die Guizetti publiziert hat, kann man einiges erfahren, was 
sehr dafür spricht, daß tatsächlich schon bei neugeborenen Kindern schwere 
Veränderungen vorliegen können: Falll. "Das Kind hatte bei der Geburt eine 
ikterische Hautfarbe und eine große Milz, ebenso Fall 2 und 3. Letzterer 
nur in geringem Maße". In anderen Fällen scheinen aber die Veränderungen 
nicht so deutlich ausgesprochen gewesen zu sein; manchmal wird angegeben, 
daß die Kinder Schwankungen der Hautfärbung gezeigt haben, die bald ge
ringer, bald stärker ikterisch war. Trotz des mehr oder weniger großen Milz
tumors, der zur Beobachtung kam, zeigten sich aber solche Kinder niemals 
irgendwie lebensschwach. In der Familie, über die Minkowski berichtet, 
und wo die Mutter von drei Kindern an echtem hämolytischem Ikterus litt, 
sind diese zwar frühzeitig gestorben, aber keines von ihnen war ikterisch. 
Auch sonstige Abnormitäten, wie Kleinheit, Rachitis usw. sind nicht ver
zeichnet. Solche Kinder wachsen heran und unterscheiden sich durch nichts 
als durch das ikterische Kolorit und die eventuell vergrößerte Milz. Einmal habe 
ich die Angabe gefunden, daß ein solches Kind zu häufigem Nasenbluten neigte 
(vgl. Fall IV). über sonstige Blutungen habe ich sonst nie etwas Sicheres ge
funden. Beim erwachsenen Patienten fehlen, trotz der oft deutlichen Gelb
sucht, die übrigen Symptome des Ikterus; nie klagen die Leute über Haut
jucken; auch fehlt die Bradykardie. Sicher ist, daß bei den Patienten öfter 
ein auffallendes Mißverhältnis zwischen objektivem Blutbefund und subjektivem 
Verhalten besteht. So finden wir in dem Falle Rosa, 8 Jahre altes Kind, den 
Benj amin und Sluka beschrieben haben, eine beträchtliche Anämie (vgl. 
Tabelle auf S. 186). Der Fall stand durch 3 Jahre in Beobachtung und es wird 
ausdrücklich erwähnt: "Das Kind war stets guter Dinge, bei bestem Appetit 
und fieberfrei 1)." 

. 1) Ich habe das Kind 10 Jahre später (1912) gesehen; damals zeigte sich folgender Befund: 
2070000 Erythrocyten, 7600 Leukocyten (64 % poly. neutr., 30 % Lymphocyten, 2 % Mono
nukleäre, 2 % Myelocyten, 2 % Eosinophile, Sahli 40 %); es bestand deutlicher Ikterus; 
die Milz war sehr groß und reichte bis ins Nabelniveau; die Resistenz war herab
gesetzt, H I = 0,56, H3 = 0,30. Im Duodenalsafte zeigte sich die Galle sehr dunkel, der 
tägliche Urobilinwert im Stuhl betrug 0,78 g. Das Mädchen versieht einen Posten als 
Bedienerin, sie reibt Boden und hat gelegentlich bis in den H. Stock Holz und Kohlen 
zu tragen. 
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Datum 

17. III. 04 
19. III. 04 
7. V. 06 

17. V. 06 
12. VII. 06 

2. VII. 06 

Die Lehre vom menschlichen hämolytischen Ikterus. 

Zahl 

der 

Roten 

1 

2060000 I 
1875000 I 

1780000 
2300000 
1900000 
1500000 ! 

35 
35 
42 
30 
25 

:1 ! ~~gg I = 1
1

, -

1 4200· 61 1 
1 8500 I 58 2 

'1 4500 I 52 2 
i 14300154,2 

1 
1 

4 
5 
7 
5 

I -
5 
5 
5 

34 
30 
33 
33 

Im übrigen verweise ich, was das Blut anbelangt, auf das in der allgemeinen 
Symptomatologie Gesagte. Im Harn ist meist Urobilin vorhanden, selten aber 
in so großen Mengen wie beim erworbenen Ikterus haemolyticus. In den neueren 
Fällen von kongenitalem Ikterus ist die verminderte Resistenz nie vermißt worden. 
Auch bei meinen Beobachtungen - es sind das im ganzen 6 Fälle - hat sie nie 
gefehlt. Ich glaube, es ist dieses Symptom so charakteristisch, daß man bei 
negativem Befund an Komplikationen denken sollte (Hayem). Von manchen 
Autoren wird angegeben, daß sich bei Mitgliedern einer Familie, in der hämoly
tischer Ikterus vorkommt, die ersten Erscheinungen nicht immer sofort nach der 
Geburt zeigten, sondern erst in späteren Jahren. Man muß aber in der Beur
teilung solcher Angaben (siehe z. B. Hayems Observation No. 4) sehr vorsichtig 
sein, weil in manchen Publikationen die Trennung zwischen familiärer und 
erworbener Form des Ikterus haemolyticus nicht immer streng eingehalten 
wurde. Um so beweisender ist der Fall Pel: Ein II Jahre altes Kind, 
das genau beobachtet wurde, und stets gesund war und bei dem sich erst 
im 3. Lebensjahre im Anschluß an eine Pneumonie der typische Ikterus ent
wickelte. Daß Kinder, die mit Milztumor geboren waren, sich aber in der 
frühesten Jugend nicht gelbsüchtig zeigten, später doch das vollentwickelte 
Krankheitsbild darboten, dafür besitzen wir in dem Falle Kahn ein typisches 
Beispiel. Ebenso ist es bekannt, daß Menschen, die an familiärem Ikterus 
leiden, vorübergehend normale Farbe zeigen können. Der Milztumor kann 
trotzdem bestehen bleiben. Sogenannte "Knochenmarkskollapse", also bei der 
erworbenen Form des hämolytischen Ikterus typische Komplikationen, kommen 
beim kongenitalen Krankheitsbild seltener vor. Solche mit angeborener Gelb
sucht und Milztumor behaftete Menschen können zumeist vollständig leistungs
fähig sein und ein hohes Alter erreichen. Z. B. der Fall Gilbert (VII), dann 
der 81 jährige Greis, den Benjamin und Sluka beschrieben haben. Er war 
sein ganzes Leben lang ikterisch, hatte aber keinen großen Milztumor. Die 
wenigen Fälle von familiärem Ikterus, die zur Sektion kamen, sind an inter
kurrenten Krankheiten gestorben. Eine Ausnahme davon macht nur der Fall 
Guizetti; hier ist der Patient an den Folgen der Anämie gestorben. Wir 
werden später noch zu erwähnen haben, mit welcher Gefahr der Partus bei 
einer Patientin mit erworbenem hämolytischem Ikterus verbunden sein kann. 
Frauen mit angeborenem Ikterus haemolyticus scheinen den Partus anstandslos 
zu ertragen; eine Ausnahme macht höchstens der Fall Braun. 

Schließlich noch eine Bemerkung über das hereditäre Moment: Syphilis. 
Hierfür erscheint mir speziell der Stammbaum 11 (cf. unten) von Wichtigkeit: 
Luigi N. soll syphilitisch gewesen sein; möglich, daß die Lues zusammen mit 
der Tatsache, daß seine Frau eine Splenomegalie hatte, von Bedeutung für die 
folgenden Generationen war. Ein Fall von Guizetti litt scheinbar an echter 
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Gicht, denn es werden Tophi an den Ohrmuscheln beschrieben. Ob das nur 
ein Zufall war, will ich dahingestellt sein lassen. 

Nun möchte ich einige Stammbäume solcher Familien bringen, deren 
Mitglieder öfter mit hämolytischem Ikterus behaftet waren. Zuerst der Stamm· 
baum einer Familie, die Kranhals beschreibt . 
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Weiter die Fälle, die Guizetti zusammengestellt hat. 
befunde werden wir später berichten. 

Über die Sektions-
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Luigi N. soll syphilitisch 
gewesen sein. Starb plötz

lich mit 51 Jahren 

I 
Marie starb ~it 15 Jahren 
an einer Anomalie der 
Abdominalorgane (Milz) 

11. 
Ehefrau 

(hatte Splenomegalie) 
I 

ihre Kinder 

Geremia starb m~t 18 Jahren an 
einer Anomalie der Abdominalorgane 

(Milz) 

Marie N. Cousine väter
licherseits, Splenoinegalie 

und Anämie, Tod (1) 

I -
Antonio starb mit 29 J. 
an Splenomegalie und 
Anämie. Gattin C. N. 
gesund; haben folgende 

Kinder: 

Marie starb m. 12 Jahren Luigi 11. starb 
an unbekannter Krankheit mit 22 Jahren an 

Splenomegalie 
usw. 

Barbara lebt, 
44 Jahre alt, hat 

Splenomegalie 
usw. 

Domenico starb mit 42 J. 
an Splenomegalie usw. 
Gattin R. N. gesund; 
haben folgende lebende 

Kinder: 

I I 
Marianne, 19 Jahre alt, Antonio H., 18 Ja~re alt, hat Spleno- Luigi 16 J~hre alt, ge-

gesund megalie usw. sund. 

Der folgende Stammbaum (IH) betrifft eine Familie, die Parkes Weber 
beschrieb: 

IH. 

d T ~ Urgroßeltern 

tI- 0 GroBellern 
I ~ . 

r~-------------A------------------_, 

Schließlich noch der Stammbaum (IV) einer Familie, die ich selbst kannte 
und beobachtet habe. 

Schwe.sler der tlroßmtiHer 
(ilrfBrlschj 

IV. 

GroBmutter GroBvater 
~1rtertscI!J 

~~ Vukr 
r:f cf ~ ~ (Muller des Patienten) cf 

(llrtertsch) ,{ikIer:schJ j 

if~~ -.,-~ 9 ~ 
nach wenigen (i/derisch) (ikterisch) (ilderi.scIV I!tzft"erlf . 

Tugen gesrorben iktertSch 

Zwei Brüder, die ich nicht gesehen habe, hatten große Mib:tumoren und 
waren stark ikterisch. Es sind dies dieselben Fälle, über die von Kahn berichtet 
wurde. Mein Patient hatte nur Gelbsucht, aber keinen Milztumor. Im Gegen-
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:satz zu seinen Brüdern, die oft monatelang krank waren, fühlte er sich ganz 
gesund. über die eine Schwester, von der unRer Patient sicher weiß, daß 
sie ikterisch gewesen war, kann er sonst keine näheren Angaben machen. 

2. Eigene Beobachtung. Bei der großen Seltenheit einschlägiger Beobach
tungen erscheint es zweckmäßig, hier über zwei Fälle von kongenitalem Ikterus 
zu berichten, um so mehr als wir Gelegenheit hatten, den einen Fall auch 
anatomisch zu untersuchen, während der andere zur Splenektomie kam. 

Der erste Fall betrifft den Vater jenes Mädchens, da,,> von Benjamin une! 
Sluka beschrieben wurde. Diese beiden Autoren haben bereits diesen Mann 
untersucht und sich von der ikterischen Verfärbung seiner Haut und der An
wesenheit eines großen Milztumors überzeugen können. Beide Erscheinungen 
waren ihm aber nicht im mindesten bei der Ausübung seines Berufe,., als Drechsler 
hinderlich. Kurz soll noch erwähnt werden, daß Benjamin und Sluka 
auch den Vater unseres Patienten, also den Großvater des Mädchens, gekannt 
haben, der ebenfalls ikterisch war und einen ~1ilztul11or hatte; mittlerweile ist, 
dieser Mann als 83jähriger Greis gestorben. Über die näheren Details seiner 
letzten Erkranlulng haben wir nichts erfahren können. 

Fall 1. Unser Patient (45 Jahre alt) fühlte sich, obwohl Cl' zeitlebens - wie er 
sagte - eine gelbe Hautfarbe hatte und einen ziemlich beträchtlichen Milztumor trug, 
immer wohl. Er hatte fünf Kinder, das älteste Kind ist jenes Mädchen, das Benj amin 
und Sluka beschrieben hatten; derzeit ist es 18 Jahre alt; bis vor einem Jahre war es 
viel gelber, seither ist es zwar blässer, aber lange nicht mehr so ikterisch wie in früheren 
Jahren. Nur einmal war es wieder vorübergehend ziemlich stark gelb. Als es einmal 
aus dem Bett fiel, erschrak es stark und war dann durch zwei Wochen stark ikterisch. 
Ein Knabe, jetzt 17 Jahre alt, ist ganz gesund. Ein Kind starb an Pneumonie mit 14 Jahren; 
ein viertes Kind an "Hauttuberkulosc" und das fünfte an Tuberkulose der Lunge. Patient 
selbst ist, wie bereits gesagt, seit seiner Geburt gelb, gelegentlich ist er stärker ikterisch, 
besonders nach Erkältungen, Anstrengungen oder Gemütserregungen, so z. B. das letzte 
l\Ial anläßlich des Todes seines Vaters. Sein Stuhl war dabei stets normal gefärbt. 
Der Urin schaut immer etwas dunkler aus als bei anderen Leuten. Zu Zeiten, wo er stärk!'r 
gelb ist, wird der Harn eventuell dunkelrot. Im übrigen war der Mann bis jetzt immer 
gesund und leistungsfähig. Eine Woehe vor Aufnahme in die Klinik wurde er stark 
ikterisch, und zwar viel stärker als sonst. Auch war jetzt, was früher nie der Fall war, 
der Stuhl hell gefärbt. Dies beunruhigte den Mann, weswegen er die Klinik aufsuchte. 

Der Patient war stark ikterisch, das äußere Kolorit erinnerte an die intensiv gelbe 
Verfärbung z. B. beim Gallengangsverschluß. Bei der Aufnahme bestand Fieber (38,6 
bis 39,3). Bereits am zweiten Tage nach seiner Aufnahme fici es ab, die Tf'mppratur blif'b 
dann während der ganzen Zeit normal. Die Pulsfre'quenz war anfangs etwas erhöht, 
später schwaukte sie immer um 100 p. m. Die Untersuchung des übrigen Körpers ergab 
bis auf die Veränderung der Leber und der l\1ilz ganz normale Verhältnisse. Die Lymph. 
drüsen zeigten sich an keiner Stelle des Körpers vergrößert; das einzige, was uns vielleicht 
erwähnenswert erschien, war eine deutliche Druckempfindlichkeit des Sternums, ähnlich 
wie z. B. bei der Leukämie. Die Leber zeigte' sich sowohl bf'i Perkussion als auch bei Pal
pation stark vergrößert; sie überragte mit ihrem unteren Pole fast um Handbreite den 
rechten Rippenbogen. Eine besondere Schmerzhaftigkeit der Gallenblasengegend bestand 
nicht. Die Milz überragte um mehr als Handbreite den Rippenbogen. Der Traube-Raum schicn 
verstrichen. Auch der l\1ilztumor war nicht besonders druckempfindlich; die respiratorische 
Verschiebliehkeit war im Verhältnis zur Größe der Milz relativ gering. Im sehr dunklen 
Harne fand sich in den ersten 4 Tagen Gallenfarbstoff neben viel Urobilin, später nur mehr 
Urobilin. Sonst war er frei von pathologischen Bestandteilen. Im Stuhle, der etwas farb
stoffärmer aussah, ließ sich auch anfangs ziemlich viel Urobilin nachweisen. 

Die Untersuchung des Blutes ergab folgende Werte: Sahli 50%, Zahl der Erythro
eyten 2,240 l\lill., Zahl der wf'ißen 4300. Färbeindex = 1,12. 

Die ~rüfung der Resistenz ergab: beginnende Hämolyse b!'i 0,52, totale bei 0,32; 
im deplasillrerten Blute Beginn der Hämolyse bei 0,58, totale bei 0,34. 

Sobald der Ikterus abzublassen begann und das Bilirubin aus dem Harn geschwunden 
war, zeigte die Resistenzprüfung folgende Werte: Beginn der Hämolyse 0,64, totale bei 0,34. 
Die Werte im deplasmierten Blute waren: Beginn der Hämol.yse bei 0,68, totale bei 0,:36. 
Wenige Tage ante exitum waren fast dieselben Werte zu verzeIchnen. 

Der Patient bekam einige WOChf'1l später f'ine lobäre Pneumonie. Die Zahl der 
Weißen war VOll :3800 auf 21000 gpstiegpll; jetzt prgab die Resistcnzpriifung folgende ZahlE'n: 
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Beginn der Hämolyse bei 0,52, totale bei 0,28; im deplasmierten Blute: Beginll der 
Hämolyse bei 0,56, totale bei 0,30. 

Die Werte des Hämoglobins und die Erythrocytenzahlen zeigten nur geringe Schwan
kungen; das Minimum war: 45% Sahli bei 2,154 l\Iil1. Erythrocyten. Die Zahl dpr 
Blutplättchen war normal. 

Wir haben öfters Gelegenheit gehabt, uns über die Urobilinmengen im 
~tuhle zu orientieren; auch verfügen wir über mehrere Analysen vom Duodenal
safte. Die Urobilinwerte im Stuhle schwankten zwischen 1,5-1,8 g pro die. 
Die Farbstoffanalysen im Duodenalsaft haben wir bereits im H. Kapitel (S. 75) 
berücksichtigt. Dort (S. 62) sind auch die Eisenanalysen der "Galle" erwähnt 
worden (vgl. auch S. 193). 

Der Patient bekam, wie erwähnt, ziemlich unerwartet eine Pneumonie, 

Abb. 25. ~chnitt aus der MiI-r. des Falles Nr. 1. Man sieht den Reichtum der Pulpa an 
Erythrocyten, während in den Sinusräuinen nur wenige rote Blutkörperchen zu finden sind. 

(Färbung: Hämatoxylin-Eosin.) 

an deren Folgen er am dritten Krankheitstage zugmnde ging. Die Intensität 
der Gelbsucht hat in den letzten Tagen eher zugenommen. 

Bei der Sektion wurde folgender Befund erhoben: chronischer Tumor der 
Milz (2150 g schwer) von plumper Gestalt, derber Konsistenz, auf der Schnitt
fläche dunkelrot, feucht, mit deutlich entwickelten Trabekein. Vergrößerung 
der Leber (2330 g) von mäßig derber Konsistenz, hellgraubrauner Farbe und 
unregelmäßig feiner bis groh azinöser Zeichnung. Exzentrische Hypertrophie 
des rechten Herzens, chronisches Emphysem der Lungen. Adhäsionen über der 
rechten Lungenspitze. Lobuläre ,Herde im linken Unterlappen. Arteriosklerose 
der peripheren Gefäße; arteriosklerotische Atrophie mäßigen Grades der Nieren 
nebst mehrfacher Cystenbildung. Schleimiger Erguß in der Bauchhöhle, Lungen
ödem und mäßiger Hydrothorax. Knochenmark (Femur) rot. Die Kompakta 
im Diaphysenquerschnitte am stärksten, gegen die Gclenkenden zu weniger 
stark an Dicke abnehmend . Die Knochenquerschnitte der Wirbelkörper und 
des Sternums gleichfalls dunkelrot. Die Gallenblase mit intensiv dunkler GallE' 
gefüllt; in ihr sind mehrere frpi bewegliche Gallensteine (Bilirn binsteine !) nach-
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weisbar; in den abführenden Gallengängen kein Hindernis. Der Darminhalt 
ist sehr stark gallig gefärbt. Allgemeiner Ikt.erus. Alle Organe sind reichlich 
mit Blut erfüllt. Die Lymphdrüsen des Stammes sind nicht vergrößert oder 
vermehrt. Am Querschnitte erscheinen dieselben nicht auffallend blutreich. 

Der anfängliche schwere Ikterus, weswegen unser Patient an die Klinik 
kam, dürfte wohl mit der Cholelithiasis in Zusammenhang gestanden sein. 

Bei der histologischen Untersuchung wurde die Hauptaufmerksamkeit 
der Milz Leber, und dem Knochenmarke zugewendet. 

Milz: Das Merkwürdigste war der enorme Blutreichtum; auch hier 
fanden sich die Erythrocyten vor allem innerhalb der roten Pulpa. Die roten 

~-\bb. 26. Auch dieser Schnitt aus der Milz betrifft den Fall 1. Man sieht den Blutreichtum 
in der Gefäßscheide, außerdem die Veränderungen an der Trabekulararterie. (Färbung 

nach Dominici.) 

Blutzellen waren, soweit man das histologisch überhaupt beurteilen kann, teils 
unverändert, teils bereits in Mitleidenschaft gezogen. Manche nahmen noch 
gierig Eosin auf, andere scheinen wie ausgelaugt l ). Zwischen den zahlreichen 
Erythrocyten fanden sich nur wenige lymphoide Elemente. Auch die Sinus
räume waren nur sparsam zu sehen und zeigten sich wie erdrückt 
(Abb.25). Die Follikel waren ebenfalls nur in geringer Anzahl vorhanden. Wo 
sie zu sehen waren, scheinen sie gleichfalls durch die rote Pulpa verdrängt. Die 
zelligen Elemente der Follikel bestanden nur zum geringen Teile aus kleinen 
Lymphocyten, die Mehrzahl trug das Gepräge von mononukleären Zellen. In der 
roten Pulpa waren viele eosinophileZellen zu sehen, daneben einzelnePlasmazellen. 

1) Ich möchte es nicht unterlassen, bezüglich der Konservierung frischer, eben von 
der Operation gewonnener Milzen, einiges zu sagen: entnimmt man der noch lebenswarmen 
:Milz Stückchen behufs mikroskopischer Untersuchung, so sind die Schnitte aus diesen Par~ 
tien viel blutärmer, als wenn man zunächst das ganze Organ in toto fixiert. Will man topo~ 
graphische Bilder gewinnen, so ist es ratsam, die ganze Milz zuerst in Formol zu fixieren 
und dann erst Stückchen herauszuschneiden; legt man dagegen auf die zelluläre Struktur 
das größere Gewicht, dann muß womöglich lebenswarmes Gewebe eingelegt werden. 
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Merkwürdige Veränderungen boten die Gefäße, speziell wenn die Schnitte 
nach der Do minici -Methode gefärbt waren: an Querschnitten von Trabe
kular- und Zentralarterien sah man gegen das Gefäß/urnen zu keine Endo
thelien, sondern der Blutstrom schien direkt mit den elastischen Fasern in Be
rührung zu stehen; die Elastika war beträchtlich verbreitert und schien aus 
mehreren Faserzügen zu bestehen. Dadurch, daß die Elastika besonders gierig 

Abb. 27. Schnitt aus der Milz des Falles I. 
Eisenablagerung in der Elastika und in 
der Umgebung einer trabekulären Arterie. 
(Färbung: Karmin und Perissche Re-

aktion.) 

basische Farben an sich zog, bot die 
innere Zirkumferenz der Gefäßquer
schnitte ein eigentümliches Aussehen. 
An Schnitten, die spezifisch auf elast~sche 
Fasern gefärbt waren, war dies noch viel 
deutlicher zu erkennen. 

Eine weitere Eigentümlichkeit der 
Gefäße war der Blutreichtum innerhalb 
der Gefäßscheide. (Abb. 26.) An zahl
reichen Stellen, vor allem im Bereiche der 
Trabekulargefäße, zeigten sich ganz nahe 
an der Elastika rote Blutzellen, die 
zwischen die Bindegewebsfasern einge
lagert waren. Als Beweis dafür, daß 
solche interstitielle Blutungen auch intra 
vitam eine Rolle gespielt haben dürften, 
dienten Eisenfärbungen. Behandelt man 
solche Schnitte mit Ferrozyankali-Salz
säure allein, so können sich an ein
zelnen Stellen im adventitiellen Gewebe 
Eisenablagerungen nachweisen lassen. 
(Abb. 27.) An manchen Stellen, wo das 
Endothel noch erhalten ist, kann man 
zwischen Intima und Elastika hyaline 
Einlagerungen finden - ein Befund, auf 
den auch Guizetti hingewiesen hatte. 

Sehr beachtenswert scheint mir 
auch das Verhalten gegenüber den Eisen
reaktionen zu sein. Versucht man näm
lich mit der gewöhnlichen Per/sschen 
Reaktion Eisen nachzuweisen, so findet 
man solche Milzen so gut wie frei von 
Hämosiderin. Behand~lt man aber die 
Schnitte mit Schwefelammon vor und 
läßt. dann erst Ferrozyankali einwirken, 
so habe ich anfangs ebenfalls kein Eisen 
nachweisen können. Erst als ich nach 
Turn bullganzfrisch bereitetes Schwefel

ammon einwirken ließ, gelang es, Eisen, und zwar in recht beträchtlicher Menge 
zu finden. Dasselbe fand sich teils intrazellulär, teils krümlig zwischen den Zellen 
abgelagert. An manchen Stellen - vor allem innerhalb der roten Pulpa -
war manchmal das Eisen gleichsam diffus über das Parenchym verteilt; die 
interzellulären Räume zwischen den einzelnen Erythrocyten Hessen sich 
diffus bläulich färben. 

Leber: Das Parenchym bot die typischen Veränderungen einer um
gebauten Leber; fast in jedem Azinus ließen sich Anomalien in der Lagerung 
der Gefäße konstatieren. Eine . intensivere Bindegewebswucherung war aber 
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an keiner Stelle zu bemerken. Die Leberzellen selbst zeigten die Charakteristika 
eines rasch proliferierenden Organes. Die Kupfferzellen waren an manchen 
Stellen recht zahlreich und schienen auch größer zu sein; sie ent
hielten zahlreiche phagocytierte Erythrocyten und Blutkörperchentrümmer. An 
gewöhnlich gefärbten Schnitten war kein besonderer Pigmentreichtum zu be
merken. Färbte man auf Eisen, so war ein ganz ähnliches Verhalten wie in der 
Milz zu bemerken. Die gewöhnliche Per Issehe Methode ergab ein völlig nega
tives Resultat, während in Schnitten, die mit frisch bereitetem Schwefelammon 
vorbehandelt waren, Eisen reichlich nachweisbar war. Jetzt fand sich 
Hämosiderin sowohl innerhalb der Leberzellen als auch in den Endothelien. 
In diesem Falle haben wir den Gesamteisengehalt der Leber bestimmt und 
dabei den relativ hohen Wert. von 2,393 g Fe gefunden. In einer normalen 
Leber fanden wir - dies möge nur zum Vergleiche dienen - 0,745 g Fe. -
Aut das Vorkommen von Kupfferzellen, die teils veränderte, teils 
unveränderte rote Blutkörperchen enthalten, möchten wir bc
son cl eres G ew ich t legen. 

Ich habe einzelne Leberstückehen auch nach meiner Gallenkapillarmethode 
behandelt; zwei Befunde ließen sich dabei nachweisen, die meine Anschauungen 
über die Entstehung des hämolytischen Ikterus zu bestätigen schienen: erweiterte 
und eingerissene Gallenkapiliaren und Galienkapillarthrom ben - beide aller
dings in nicht sehr zahlreicher Menge, so daß eigentlich ein Mißverhältnis be
stand zwischen der Intensität des Ikterus und der geringen Anzahl von Galien
thromben. 

Knochen mark: Als ich den Querschnitt durch den Femur Hofrat 
Paltauf zeigte, fragte er mich, ob dieser Knochen von einer Polycythämie 
stamme, so intensiv rot war das Knochenmark; bei der histologischen Betrach
tung der entsprechenden Knochenmarkschnitte war ich eigentlich enttäuscht, 
weil die Präparate kaum etwas Charakteristisches darboten. Es fanden sich neben 
ziemlich vielen normalen Erythrocyten Erythroblasten, daneben Myelocyten 
(besonders viele eosinophile !), vielleicht auch Myeloblasten. Außerdem aber 
auch Lymphocyten und größere lymphoide Zellen. Megakaryocyten waren in 
ziemlich reichlicher Menge vorhanden. Besondere Eigentümlichkeiten an den 
Gefäßen konnte ich nicht bemerken. Über die Qualität der endothelialen Ele
mente wage ich kein Urteil abzugeben, nachdem es mir kaum möglich war, 
sie im pathologischen Knochenmarke zu erkennen. Färbt man solche Schnitte 
auf Eisen, so gilt im allgemeinen dasselbe, was ich bei Beschreibung der 
Verhältnisse der Milz und Leber gesagt habe. Die einfache Perlsehe Reaktion 
versagt; erst nach Vorbehandlung mit frischem Schwefelammon läßt sich 
Eisen nachweisen. Die Eisenreaktion ließ große Komplexe erkennen, die außer 
Eisenpigment Trümmer von roten Blutkörperchen enthielten. Es scheint sich 
hier um große Erythrophagen zu handeln. Sonst fehlte aber Hämosiderin. 

Wir haben im Anschluß an die Angabe von Minkowski auch die Niere 
auf ihren Eisenreichtum geprüft. Chemisch fanden wir in einer Niere nur 
0,1 g Fe. Mikrochemisch war es auch nach der Turnbullblaumethode kaum zu 
ermitteln. 

Die bei der Sektion aus der Gallenblase erhaltene Galle, wurde gleich
falls analysiert. In der Menge von ca. 50 ccm befand sich 0,143 g Biliverdin. 
Der Eisengehalt betrug 0,0081 g. Das gegenseitige Verhältnis betrug somit 18: 1. 

Ein zweiter Fall von familiärem hämolytischem Ikterus, der mir wert 
erscheint, mitgeteilt zu werden, betrifft die Tochter des Patienten, den wir 
als Fall I beschrieben haben. Als unsere Patientin klein war, ist sie von 
Benjamin und Sluka untersucht worden. Ihnen verdanken wir auch eine 
Mitteilung über diesen Fall. 

E p P i n ger, nie hepatolienalen Erkrankungen. 13 
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Fall H. (Eine kurze Notiz über diesen Fall findet sich bereits auf Seite 189.) Über 
die Aszendenz wollen wir nur kurz mitteilen, daß ihr Großvater zeitlebens ikterisch war, 
aber keinen Milztumor hatte; ihr Vater hatte seit frühester Kindheit Gelbsucht und eine 
große Milz (cf. Fall I). Die Mutter und ein Bruder der Patientin sind gesund; ein weitert'r 
Bruder starb im Alter von 11/2 Jahren an Tbc. pulm., zwei andere im höheren Alter, an 
der Patientin unbt'kannten Krankheiten. Außer dem Vater. dem Großvater und der 
Pat. selbst zeigte niemand in der Familie Ikterus. Als Kind litt Pat. an Masern und Keuch
husten, sonst machte sie keine Kinderkrankheiten durch. Schon unmittelbar nach der 
Geburt soll Pat. leicht ikterisch verfärbt geweRen sein. Die Intensität der gelben Verfär
bung war eine st'hr wt'chselnde; oft war sie durch Tage hindurch intensiv />{elb gefärbt. 
Seit Be/>{inn ihres 18. Lebensjahres hat die Gelbsucht etwas an Intensität ab/>{enommen. 
Während ihres />{anzen Lebt'ns hatte sit' nie Magenbeschwerden, nie Schmerzen in dt'r Gallen
blasengegend, oder unmotiviertes Fiebt'r. Keben Gelbsucht hatte sie hier und da nur über 
stärkere Mattigkeit zu klagen, die sich in letzter Zeit bis zu dauernder Schlafsucht steigerte. 
Seit ihrer Kindheit hat Pat. einen aufgetriebem-n Bauch, der zcitweilig an Umfan/!; zu
nahm; seitdem sic Reinerzeit unter Benjamin und Sluka in Behandlung stand und ihre 
Familie auf die große Milz aufmerksam gemacht wurde, wird der Beschaffenheit der Milz 
große Aufmerksamkeit geschenkt. Sie und ihre Angehörigen wollen ein Schwanken der 
Milzgröße öfter festgestellt haben. In letzter Zeit soll nun der Tumor rasch an Umfang 
zugenommen haben. Dabei wurde Pat .. sehr blaß und klagte über gelegentliche Kopf
schmerzen. Brennen auf der Zunge will sie nie bemerkt haben. 

Vor einigen Tagen suchte Patientin eine Frauenambulanz auf, weil sie trotz ihrer 
19 Jahre bis jetzt noch keine Menses hatte. Sie will in früheren Jahren ein monatlich 
wiederkehrendes Übelsein verspürt habt'n, doch kam es nie zu Blutungen. Ihr Urin soll 
immt'r dunkel gewesen sein; eine Verfärbung des Stuhles hatte sie nie bt'merkt. 

Status praes.: wenig muskulös, etwas adipös; das äußere Genitale infantil, fast keine 
Crines {lubis, auch in der Axillargegend keine Behaarung. Die Haut ist Rtark blaß, dabei 
deutlich ikterisch. Zähne Rehr defekt. Keine Drüsenschwellungen. Temperatur ganz 
normal, Pulsfrequenz stets 72, keine Struma. Lungen und Herzgrenzen nornw,l; auch die 
Auskultation ergibt einen negativen Befund. Das Abdomen leicht aufgetrieben. Die 
Milz reicht mit ihrem unteren Pol etwas unter Nabelhöhe, gegen die Mitte zu überschreitet 
Ric die Mediane um fast 3 Querfinger. Das ganze Organ ist außerordentlich hart und nicht 
druckempfindlich. Die Leber ist ebenfalls Yergrößert; ihr scharfer Rand ist zwei Querfinger 
unter dem Rippenbogen deutlich {lalpabel. Die Bauchdecken sind sehr adipös. 

Im Harn ist Rehr vit'l Urobilin und Urobilinogt'n, sonst aber frei von pathologischen 
Bestandteilen. 

Der Stuhl wird täglich einmal abgesetzt; er ist sehr farbstoffreich. Die Urobilin
wertp. die wir nach unserer Methode feststell!'ll konnten, schwankten zwischen 1,2-1,7 g 
pro dip. 

Was das Blutbild betrifft, so verweisen wir zunächst auf die Befunde, die von 
Benjamin und Sluka festgestellt wurden (vgl. S.186). Auf dervoran~ehellden 
Seite findet sich auch eine Anmerkung, die über die Blutwerte berichtet, als 
das Mädchen 13 Jahre alt war. Als die Patientin jetzt auf unsere Klinik zur 
Aufnahme kam (August 1917), zeigten sich folgende Werte: 1,865 Mill. Erythro
cyten, 40% Sahli, 4000 Weiße. Die differentielle Zählung ergab: 60% Neutrophile, 
28% Lymphocyten, 6% Mononukleäre, 3% Myelocyten, 3% eosinophile. 
Die Prüfung der Resistenz der ungewaschenen Erythrocyten ergab folgende 
Werte: H 1 = 0,52, H 3 = 0,30. Die deplasmierten Erythrocyten zeigten viel 
höhere Werte: H 1 = 0,60, H 1 = 0,30. Die Blutungszeit war ganz normal, 
d"s gleiche i!ilt von der Zahl der Blutplättchen: ca. 300000. Gerinnung rasch. 
Keine Autoagglutination. 

Wenn wir die Blutzahlen in Erwägung ziehen, die die Patientin als Kind 
hatte und dann noch vor 5 Jahren, als sie sich ganz wohl fühlte, so muß man 
sich eigentlich wundern, warum sich die Patientin jetzt so schwach fühlte. 
Wir bezogen daher ihre allgemeinen Beschwerden zunächst nicht auf ihr fa
miliäres Leiden, sondern fahndeten nach anderen Ursachen. Wir gaben der 
Patientin Arsen, wir ließen sie eine Ruhe- und Mastkur durchführen; eine wesent
liche Bessenmg war nicht zu bemerken. Nachdem wir die Patientin durch über 
3 Monate lang beobachtet hatten, wobei es weder zu einer subjektiven noch 
objektiv nachweisbaren Änderung kam, entschlossen wir uns schließlich zur 
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Splenektomie. Der Erfolg war ein ausgezeichneter. Rasch besserten sich ihre 
allgemeinen Beschwerden, das Blutbild kehrte binnen kurzer Zeit zur Norm 
zurück und wurde sogar leicht polycytämisch. Auch das Körpergewicht, das im 
Anfang ihrer Spitalbehandlung sich nicht ändern wollte, hob sich auffallend 
rasch. Wir geben die betreffenden Zahlen in Tabellenform, ebenso die Blut- und 
Urobilinwerte. Ein halbes Jahr nach der Operation traten die ersten Menses auf. 
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7, VI1L\,.'60\" 1,4 4800 2582[32 6 280000 H, = 0,;;2; H, = 0,30 1,2 8 l\Iin. 44,8 
deplasrniert: 

8. XI. 1,86540 1,3 4000 360,3 28 6 300000 H , = 0,60; H. = 0,30 1,7 7 l\Iin. 44,9 
Splenektomie am 11. XI. 1917 (Milz: 23 X 13 X 10 cm2) 1015 g (Prof. Ranzi) 

I ' 'i 23. XI. deplasmiert: 
23. XI. 4,76076 0,946400 850 4 ',36 4 sehrverm. { H, = 0,00; H3 = 0,30 0,4 3 l\Iin. 44,0 

19. XII. 5,34080 0,916700 1'146 4 40,10 H, = 0,52; H 3 = 0,30 0,3 3 lVIin. 46,7 
1 " 4. 1. 6,00090 0,9 6000 845.2 3815 { H, = 0,50; H3 = 0,30 0,324 lVIin. 48,8 
! I " 10. II. deplasmiert: 

10. II. 6,00084 0,8 6200 e ,4024810 1,2l\Iill. H, = 0,53; H 3 = 0,30 0,4 3 l\Iin. 50,8 

Der Fall bot mIS Gelegenheit, zwei Stoffwechselfragen zu studieren, indem 
wir vor und nach der Splenektomie den Eisenumsatz und den endogenen Harn
säureumsatz bestimmten. 

Bezüglich des Eisenstoffwechsels hielten wir uns an die Vorschriften, 
wie sie von Bayer angegeben wurden. Wir gehen daher auf die Details nicht 
näher ein, und verweisen auf diese Arbeit. 

Eisenausfuhr pro Tag und pro Kilo Körpergewicht berechnet. 

------J-im Stuhlin~gesam-t -
mg Eisen mg Eisen 

Vor der Splenektomie. . . . . 
1 Monat nach der Splenektomie . 
3 l\Ionate nach der Splenektomie. 

0,177 
0,240 
0,210 

0,193 
0,283 
0,240 

6tägige Versuchsperiode 
7 tägige Versuchsperiode 
6tägige Versuchsperiode 

Im H. Abschnitt haben wir auf die Änderungen im endogenen Harn
säureumsatz bei milzlosen Tieren hingewiesen. Es lag nahe, dies auf die Patho
logie zu übertragen. 

ca. 1 Monat 
Vor der Splenektomie nach der Splenektomie 

Datum 1_3. VIII. 1 14.VIII. 1 15.VIII. 13. XII. 1 14. XII. i 15. XII. 

Harnmenge 1280 I 990 I 1170 1250 1400 I 1340 
-----1-------1----_ 1_-- --- --------

0,832 I, 0,870 I 0,799 0,224 0,276! 0,300 Harnsäure 

Mittelwert I 0,834: 0,263 

ca. 3 Monate 
nach der Splenektomie 

5. II. 1 6. II. r 7. IL 

980 1100 11080 

-0:346- -0,3701 0,376-

0,364 

13* 
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Wir behalten uns die gen aue Besprechung der Resultate vor; hier wollen 
wir nur hervorheben, daß sich ein weitgehender Parallelismus zeigt zwischen 
den Befunden, auf die wir im physiologischen Abschnitt hingewiesen haben 
und unseren Zahlen. 

Die histologische Untersuchung der Milz zeigte ganz dieselben Verände
rungen, wie wir sie bei Fall I beschrieben haben. 

Ein Jahr später ist die Patientin während der Grippeepidemie gestorben. 
Im Anschluß an diese eigenen Beobachtungen möchte ich noch bemerken, 

daß mir Kahn (Kiel) Gelegenheit gegeben hat, auch die Milzen seiner beiden 
Fälle von familiärem Ikterus zu untersuchen, die er mit Erfolg splenektomieren 
ließ (Abb. 28.) In den Milzstückehen, die er mir zur Verfügung. stellte, 

Abb. 28. Schnitt aus der exstirpierten Milz eines Falles von angeborenem hämolytischem 
Ikterus, den Kahn (Kiel) beschrieben hatte. Infolge der Fixation der Milz sind die roten 

Blutzellen innerhalb der Pulpa nicht sehr deutlich zu sehen. 

waren allerdings nur wenige trabekuläre Gefäße zu finden, trotzdem kann ich 
sagen, daß mich die Verhältnisse sehr an die Befunde meines Falles erinnern. 
Es gilt dies nicht nur von den Gefäßveränderungen, sondern auch vom Eisen
nachweis. Erst nach intensiver Vorbehandlung der Schnitte mit frisch berei
teter Schwefelammonlösung ließ sich Hämosiderin, dann allerdings reichlich 
feststellen. 

3. Pathologische Anatomie mit Ausschluß meiner eigenen Beobachtungen. 
Minkowski, der das Krankheitsbild des familiären Ikterus zuerst erfaßt 
hat, verfügte bereits über einen Sektionsbefund. Der Mann, der früher 
ganz gesund war, ist an einer interkurrenten Pneumonie gestorben. Mir 
erscheint der Sektionsbefund wichtig, so daß ich es für richtig finde, ihn 
möglichst wörtlich abzudrucken: "Abgesehen von der pneumonisehen Hepa
tisation im Unterfappen der linken und im Überlappen der rechten Lunge, 
an der Leber keine sehr auffallenden Veränderungen. Eine Cirrhose bestand 
jedenfalls nicht. Auch ein mechanisches Hindernis für den Gallenabfluß 
war sicher nicht vorhanden. Es fand sich zwar ein Pigmentstein in der Gallen-
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blase, aber die Gallengänge waren ganz normal. Die Leber etwas bräunlich, 
aber nicht ikterisch gefärbt. Der Darminhalt enthielt reichlich Galle. Auch 
mikroskopisch waren besonders auffallende Strukturveränderungen der Leber 
nicht wahrzunehmen. Nur eine mäßige Anhäufung eines bräunlichen, Eisen
reaktion nicht gebenden Pigmentes in den Leberzellen im Zentrum der Läppchen, 
Fettablagerung in den peripheren Teilen der Läppchen, sowie sonstige leichte 
Veränderungen der Zellen, die vielleicht als Folgen des finalen Infektionszustandes 
aufgefaßt werden konnten. (Eine atrophische und biliäre Lebercirrhose war so
mit wohl auszuschließen. Ref.) Die Milz war beträchtlich vergrößert, sie wog 
über 1 Kilogramm. Im übrigen erwies sie sich als einfach hyperplastisch und 
hyperämisch und zeigte auch bei der mikroskopischen Untersuchung keine 
in die Augen fallenden Veränderungen. Doch möchte ich mir einstweilen über 
das Ergebnis der mikroskopischen Untersuchung der Milz noch kein ab
sch ließendes Urteil erlauben. 

Sehr auffallend war das Aussehen der Nieren, deren Rinde schon makro
skopisch eine eigentümlich bräunliche Yerfärbung erkennen ließ. Die Färbung 
beruhte, wie die mikroskopische Untersuchung ergab, auf der Ablagerung 
eines braunen körnigen Pigmentes in den Epithelien der gewundenen Harn
kanälchen. Dieses Pigment gab eine sehr intensive Eisenreaktion. . . . . . . 
Außer diesem direkt nachweisbaren Eisen ließ sich aus den Nieren auch noch 
eine eisenhaltige Eiweißverbindung in größeren Mengen extrahieren, die mit 
~chwefelammonium erst beim Kochen Eisenreaktion gab, also ein ferratin
artiger Körper. Im ganzen war der Eisengehalt der Nieren ein enormer. Aus der 
_\sche einer Niere konnte ich ungefähr ein halbes Gramm Eisen rein darstellen. 
Im übrigen waren auch in den Nieren weitere bemerkenswerte krankhafte 
Yeränderungen nicht aufgefallen. 

In anderen Organen, auch in der Milz und im Pankreas waren solche 
Eisenablagerungen nicht nachweisbar. Es lag also durchaus nicht die gewöhnliche 
Form der Hämosiderosis oder Hämoachromatosis vor." 

Vielleicht noch genauer beschriehen ist der Fall von Guizetti. Auch auf 
diesen Fall möchte ich etwas näher eingehen. Zuerst das Wichtigste aus dem 
Obduktions befund : Die Milz mißt 24: 13: 4,2 cm. Der Arzt, der den Patienten 
behandelt hatte, behauptet, daß er dieses Organ in vivo viel größer getastet 
habe, als dies in mortuo der Fall war. Die Milzkapsel ist geschrumpft und 
gefaltet. Unter der Kapsel werden ca. 30 anämische Infarkte gezählt. Auf 
der Schnittfläche ist die Pulpa lebhaft rot gefärbt, von-gleichmäßiger Struk
tur, wie die eines einheitlichen Gewebes. Die Trabekel sind sichtbar, aber 
nicht verdickt. Malpighische Follikel sind nicht zu finden. Die Vena 
lienalis hat in ihrer ganzen Ausdehnung zarte 'Wandungen, ebenso die Pfort
ader. Die Arteria lienalis ist dagegen in ihrem ganzen Verlauf geschlängelt 
und gleichmäßig verdickt; ihre Wandungen sind derb und runzlig, ohne 
Zeichen einer Degeneration. Die Leber ist etwa um 1/5 vergrößert. Oberfläche 
glatt, Kapsel glänzend und durchsichtig, Schnittfläche blaß, anämisch. Die 
Zentren der Lobuli erscheinen gelb. Konsistenz normal. In der Gallenblase 
findet sich reichliche, stark gefärbte Galle und ein haselnußgroßer Stein, 
dessen Zentrum aus Gallenfarbstoff, die Peripherie aus Cholesterin besteht. 
Die Gallenblasenwandungen, sowie die Gallengänge sind normal. Allgemeine 
Anämie der Organe. Im Darmkanal gefärbte Stuhlmassen , der Inhalt des 
Duodenums und des übrigen Dünndarms intensiv gallig gefärbt; die Schleim
haut anämisch. Mesenteriallymphknoten sind kleinbohnengroß , die an an
deren Stellen des Körpers normal. Das Mark des Femur und der Tibia ist 
in seiner ganzen Ausdehnung bis zum untersten Ende purpurrot gefärbt, etwas 
feucht, wie wässerig, ohne eine Spur von Fettmark. Fettige Degeneration 
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des Herzens. Außerdem hatte der Mann ein Sarkom der retroperitonealen 
Lymphdrüsen 1) . 

Ich will auch die histologischen Verhältnisse, die Guizetti in seinem 
Fall von kongenitalem Ikterus erhoben hat, etwas genauer berücksichtigen, um 
zu zeigen, wie ähnlich seine Befunde jenen waren, die wir feststellen konnten . 
Zuerst die Milz: Die Kapsel und die Septen normal; ebenso die Gefäße (Arterien 
und Venen), solange sie in den TrabekeIn verlaufen. Die Arterien außerhalb 
der Balken (und zwar mittlere und kleine) zeigen folgende Veränderungen: 
Die Intima ist normal, die Media dagegen arm an Muskelfasern. Sie geht all
mählich in die Adventitia über, die ersetzt ist durch einen breiten Ring eines 

c 

d 
Abb. 29. Die Abbildung entstammt der Arbeit von Guizetti. Es handelt sich um einen 

Milzschnitt bei kleiner Vergrößerung. 

glasigen, durchscheinenden, sich bei der van - Gieson - Färbung rotfärbenden 
Gewebes. Am Längsschnitt ist dieser Ring als dauernder Begleiter der Gefäße 
zu beobachten. Sein glasiges Gewebe gibt keine Reaktion, die für Amyloid 
charakteristisch wäre. Ein ähnliches Verhalten ist auch an den Pulpavenen 
zu verfolgen (Abb. 29). Die Milzfollikel sind klein und spärlich. Die Wandung der 
FoIlikelarterien ist anscheinend normal, dagegen ist die Elastika an vielen Stellen 
ungleichmäßig verdickt; auch hier zeigt die Adventitia ähnliche Veränderungen, 
wie sie oben erwähnt wurden. Bei der Betrachtung des Rete der Follikel findet 
man es aus einem ähnlichen Gewebe bestehend, wie es die Adventitia ersetzt. 
G u izetti spricht hier von einem auf das Gebiet der Follikel ül::e~greifenden 
hyalinen Mantel der Adventitia. Dieser hyaline Prozeß kann in manchen Follikeln 
- Guizetti schätzt die Zahl der so getroffenen Follikel auf 15-30 % - die 
Bälkchen des Reticulum diffus affizieren, wodurch die sie umgrenzenden 
Maschen allmählich auf Kosten der Lymphocyten zur Verödung kommen. 

Von den beschriebenen Veränderungen sagt Guizetti, daß sie außer
ordentlich an die Bilder erinnern, die Ban ti bei der Anaemia splenica beschrieben 

1) Jüngst zeigte mir Prof. E wald ein Mädchen, das die Zeichen eines familiären 
Ikterus darbot und außerdem mit einem Sarkom des Oberarmes behaftet war. 
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hat; nur handelt es sich bei den Fällen von Ban ti um Bindegewe bsauflockerungen, 
hier dagegen um hyaline Degenerationen. 

Das charakteristische Merkmal der roten Pulpa in dem Falle, den 
Guizetti beschreibt, ist ihr Blutreichtum. Die Erythrocyten sind aber nicht 
in den Sinus gelegen, sondern im Milzparenchym. Vaquez, Giroux und 
Au bertin, die diese Anschoppung mit roten Bllutzellen auch schon gesehen 
haben, sprachen von einer "Kongestion der Billrothschen Stränge". Wegen 
dieses Blutreichturns ist von einem eigentlichen Milzparenchym gar nichts 

I 
I 

Errtrocrten' 

l[embrnn dc inu 

I , 

Abb. 30. 

Abb. 31. 

Abb. 30 u. 31 entstam.r:nen der Arbeit. von Guizetti. Milz bei stärkerer Vergrößerung. 
Wir verweisen auf die Ahnlichkeit der Abb. 30 mit der Abb. 27. Abb. 31 zeigt die Stab

zellen mit eigentümlichen Einlagerungen. Wir haben solche Bilder nicht gesehen. 

mehr zu sehen. Mitten zwischen Erythrocyten, gleichsa,m erdrückt von 
ihnen, liegen die Querschnitte der Milzsinus (Guizetti spricht nicht von Sinus, 
sondern von Gefäßen; er unterscheidet gewissermaßen Gefäße 1., 2. Grades 
und Sammelstämmchen. Dadurch, daß er die übergänge dieser "Gefäße" 
mit den echten Venen nachweist, ist die Identität mit dem, was wir Sinus 
nennen, erbracht). Auch aus den Abbildungen (Abb. 30 u. 31) läßt sich er
sehen, daß jer.e Zellen, die er als EndotheIien der Gefäße anspricht, Stabzellen 
im Sinne von Weidenreich sein müssen. Auffallend ist ihre dichte Aneinander
lagerung. In diesen Zellen, die fast kubisch aussehen, sind oft - Guizetti 
betont das oft - Pigmentgranula zu sehen; sonst ist nirgends Pigment nach-



200 Die Lehn' vom menschlichl'n hämolytischen IkteruR. 

weisbar ; da das Pigment die Eisenreaktion gibt, so spricht er es als Hämosiderin 
an. Globulifere Zellen hat Guizetti in ciner solchen Milz nicht gesehen. 

In der Leber war Eisenpigment reichlich vorhanden. Wichtig erscheint 
mir die Angabe, daß in den GallenkapiIlarell im Zentrum der Lobuli Zylinder 
aus Gallenfarbstoff nachgewiesen werden konnten. Im übrigen sind Anhalts
punkte, die für einen pathologischen destruierenden Prozeß in der Leber 
sprechen würden, nicht vorhanden. 

Der Befund in den Lymphdrüsen ist immerhin beachtenswert: er unter
RHchte zwei Drüschen, die in der Nähe der Carotis zu finden waren. Schon 
makroskopisch waren sie rot und boten das typische Bild von Blutlymphdrüsen. 
Andere, ebenfalls vergrößerte Drüsen, zeigten aber einen normalen Bau. 

Das Knochenmark bot die typischen Merkmale eines gereizten Organes, 
also Zeichen erhöhter Blutbildung, und zwar vorwiegend im Erythroblasten
system. Am leukoblastischell Apparate war keine Störung zu bemerken. 

In den Nieren vermißte Gui Z0t ti Pigment. Eine Eisenfärbnng unterblieb 
leider. 

Außer den Fällen von Guizetti und Minkowski kommen aus der Literatur 
als Beispiele für die angeborene Form des Ikterus nur noch ein Fan von Gandy 
und Brule und zwei Fälle von Tillcrson und Griffin in Betracht. In diesen 
drei Fällcn sind die Angaben leider höchst spärlich. Das Wenige, was angegeben 
ist, stellt eine allerdings früher publizierte Bestätigung des Falles von Guizctti 
dar. Bloß eine Angabe erscheint mir in der Arbeit von Tillerson und Griffin 
beachtenswert: In den BlutkapiIlaren der Leber finden sich viele Endothel
zellen, die zahlreiche rote und weiße Blutzellen phagocytär in sich aufgenommen 
haben. Auch in diesem I<'alle war in der Niere, ähnlich wie bei Minkowski. 
viel Pigment yorhanden. Schließlich scheint noch eine Angabe bei Tixier 
berücksichtigcnswert. Er studierte in einem Fall von angeborenem hämoly
tischem Ikterus das Knochenmark und sagt, es sei genau so beschaffen wie 
bei einer experimentellen Hämolyse. 

Bei der Betrachtung der Literatur finden sich somit Angaben, die weit
gehend mit jenen übereinstimmen, die auch wir erheben konnten. 

Kurzes Resümee, soweit es sich um die anatomischen Ver
änderungen beim kongenitalen hämolytischen Ikterus handelt: 
Wenn man sich davo:l überzeugen kann, welch' günstigen, man kann fast sagen 
heilenden Einfluß die Splenektomie auf den Verlauf des hämo~ytischen Ikterus 
ausübt, dann ist es verständlich, wenn man den Veränderungen der Milz die 
größte Aufmerksamkeit schenkt. Das Augenfälligste ist der enorme Blutreichtum. 
Die Völle des Parenchyms an Erythr02yten kann gelegentlich so reichlich sein, 
daß es manchmal schwer fällt, aus solchen Schnitten die Struktur der Milz zu 
erkennen. Die Frage, die sich sofort bei Betrachtung solcher Veränderungen 
aufdrängt, ist die, wie kommen die roten Blutkörperchen in solcher Menge in 
die Pulpa hinein. Da gewisse Veränderungen an den Gefäßen nicht hinweg
zuleugnen sind, so vertrete ich den Standpunkt, daß es sich hier vielleicht 
um atypische Zirkulationsverhältnisse handeln dürfte. Dem Ein
wand, daß Veränderungen an den Milzgefäßen - die ich selbstverständlich 
sehr genau kenne - häufig zu sehen seien, glaube ich begegnen zu können, 
indem so schwere Störungen, wie wir sie in der Milz beim hämolytischen 
Ikterus gesehen haben, unter normalen Bedingungen kaum vorkommen. Die 
Erythrocyten dürften in der Milz nur zum Teil in Fe und einen 
eisenfreien Bestandteil zerfallen, weil sich histochemisch nur 
relativ schwer Eisen nachweisen läßt. 
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In der Leber sieht man eine Vermehrung und Vergrößerung 
der Kupferzellen. Dieselben scheinen vollauf beschäftigt, nach
dem sich in denselben zahlreiche Erythrocyten und Trümmer von 
roten Blutkörperchen finden lassen. Merkwürdigerweise sah ich in 
dem einen Fall die Leber im Sinne einer beginnenden Cirrhose verändert. 

Das Knochenmark zeigt die Veränderungen einer erhöhten Erythropoese. 
Kurz wir sehen Bilder, die in vielen Beziehungen an jene erinnern, 
die wir bei der TDA.-Vergift.ung gesehen haben. 

Auch was die Pathogenese des Ikterus hetrifft, so glaube ich 
mich vielfach auf das dort, Gesagte berufen zu können. Soweit 
man das histologisch beurteilen kann, reichen scheinbar die Gallen
thromben nicht aus, um die Intensität des Ikterus zu erklären. 
Ich halte es - analog, wie ich es bei der Erklärung des Ikterus 
im Gefolge der TDA.-Vergiftung geäußert habe - für möglich, 
daß neben der Pleiochromie noch andere Faktoren hier eine golle 
spielen. Schreibt man den Kupferzellen die Fähigkeit zu, Bili
rubin zu bilden, während den Leberzellen nur die Eigenschaft 
zukommt, das Bilirubin zu eliminieren, dann könnte man daran 
denken, daß beim hämolytischen Ikterus die Kupferzellen zuviel 
Gallenfarbstoff bilden und ein Teil des bereits gebildeten 
Bilirubins nicht rasch genug von den Leberzellen absorbiert wird, 
weswegen Farbstoff in die allgemeine Zirkulation gelangt und es 
zu Ikterus kommt. 

Anhaltspunkte für eine Erklärung, warum es bei diesen Ikterusformen 
zn einer verminderten Resistenz kommt, habe ich nicht gewinnen können. 

4. Pathogenese. Minkows ki, der (las Krankheitsbild. entdeckt hatte, 
ilußert sich über die Pathogenese desselben nur vermutungsweise. Er meint: 
"Vielleicht handelt es sich hier um eine besondere Anomalie des 
Pigmentumsatzes, und außerdem wäre mit der Möglichkeit einer 
primären Veränderung der Milz zu rechnen." Ohn(' irgendwelche 
positive Anhaltspunkte zu haben, denkt Kranhals ebenfalls an eine primäre 
Läsion der Milz. Auch Chauffard bekennt Rich als Anhänger der Theorie 
einer primären Schädigung der Milz. 

Natürlich haben jene Autoren, wie z. B. Benjamin und Sluka, Bett
mann, wenn sie über Fälle von kongenitalem Ikterus berichten konnten, die 
keinen Milztumor hatten, gewichtige Gründe gehabt, gegen die Milztheorie 
aufzutreten. Sie schließen sich daher der alten Ehrliehschen Anschauung 
an, daß der Milz nur die Funktion des "Friedhofes für zerstörte Erythrocyten" 
zukommt. Der Ikterus wäre in ihrem Sinne nur eine Folge einer vermehrten 
Erythrocytenzerstörung, die sich aber außerhalb der Milz vollzieht. Sie glauben 
daher das Sc~:vergewicht der Pathogenese auf eine Schädigung der Leber legen 
zu müssen. Ahnlieh stellt sich auch Fleckseder den Vorgang vor. 

Die Theorie von Widal und seinen Schülern über die Entstehung 
des kongenitalen Ikterus fußt auf den aHen Anschauungen vom 
hämolytisehen Ikt,erus. Ähnlich wie sich Virchow eine an hepatogene 
Gallenfarbstoffbildung vorgestellt hatte, wobei ihm hauptsächlich die Befunde in 
Hämatomen und Extrayasaten vorschwebten, ebenso glauben W"idal und seine 
Schüler an einen an hepatogenen Ikterus. Ein Hauptgrund, warum Widal 
an eine solche Möglichkeit denkt, ist das Fehlen der Gallensäuren bei vermehrter 
Gallenfarbstoffproduktion. Eben dieser Mangel - sagt W i cl al - ü,t auch der 
Grund, warulll sich solche Individuen relativ wohl fühleIl. 

Gegen diese Theorie ist natürlich von vielen Seiten Stellung genommen 
worden. Türk und ebenso Hayem fragen ganz folgerichtig, warum in einem 
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solchen Falle, wenn tatsächlich eine extrahepatische Hämolyse stattfinden 
sollte, nicht freies Hämoglobin im Serum zirkuliert, was doch sicher gefunden 
werden müßte, wenn innerhalb des Kreislaufes die Umwandlung in Bilirubin 
erfolgen würde. Der Einzige, der bei einschlägigen Krankheitsbildern doch 
hämolytisches Serum sah, war Ste yskaI. Wenn man aber bedenkt, welch 
technische Schädigungen dabei angewendet werden mußten, um etwas rotes 
Serum zu erlangen, dann wird man wohl sagen müssen, daß es sich hier 
nicht um Verhältnisse handeln kann, die mit Vorgängen im Organismus zu 
vergleichen sind. Nebst diesem Moment, daß es also einen anhepatischen 
Ikterus geben soll, beschuldigt Widal auch eine vererbte Minderwertigkeit 
der Erythrocyten. 

Auch die Lues und die latente Tuberkulose wurden vielfach als aus
lösende Momente für die Erkrankung angesprochen. Neuerdings stützt sich 
Cha uffard auf folgende Beobachtung: ein Patient mit kongenitalem Ikterus 
hatte latente Tuberkulose. Gab man diesem eine Tuberkulininjektion, so ver
größerte sich die Milz und die Zahl der Erythrocyten nahm ab (vgl. Choleraschutz
impfung S. 164). Schließlich noch eine ganz merkwürdige Beobachtung, die von 
Bucha mund Cunrie herrührt. Sie hatten Gelegenheit, ein zwei Tage altes 
Kind zu untersuchen, dessen Mutter kongenital ikterisch krank war. Auch das 
Kind zeigte Milztumor und Gelbsucllt. Bei der Sektion des Kindes konnten 
sie eigentümliche Veränderungen in den Schilddrüsen feststellen: die Drüsen
schläuche enthielten kein Koloid. In meinem Fall wurde die Schilddrüse 
nicht untersucht. 

Ich fühle mich als Anhänger der lienalen Theorie. Die Haupt
stütze, die ich anzuführen habe, ist der Erfolg der Splenektomie. 
Meiner Anschauung nach kommt es zu einer primä.ren Anschoppung 
der Milz mit roten Blutkörperchen. Hier werden die Erythrocyten 
nur angedaut, während die eigentliche Zertrümmerung des Häma
tinmoleküls erst in der Leber erfolgt. Diese Theorie steht mit 
vielen Tatsachen in Einklang, läßt aber den Befund der vermin
derten Resistenz der roten Blutkörperchen unberücksichtigt. 
Jedenfalls steht der retikuläre Apparat im Sinne von Aschoff 
auch hier im Mittelpunkt, wobei wir aber nicht glauben, daß es 
sich hier um eine Art von DTA.-Vergiftung handelt. Das Primäre 
ist meiner Ansicht nach unbedingt die Milz; doch erscheint es sehr 
wahrscheinlich, daß vielleicht durch den aktiven Milzprozeß, den 
ich in erster Linie beschuldige, die Kupfferzellen und auch die 
Knochenmarksfunktion zu erhöhter Tä.tigkeit angespornt werden. 

5. Prognose, Diagnose und Vorkommen. Im allgemeinen wird man sich 
bei der angeborenen Form des hämolytischen Ikterus bezüglich der Prog
nose günstiger aussprechen können, als beim erworbenen Typus. Nichts
destoweniger wird man jederzeit einen "Knochenmarkskollaps" gewärtigen 
müssen. Selbst Chauffard faßt sich neuerdings vorsichtiger. Es ist dies 
um so beachtenswerter, als er doch seinerzeit den Ausdruck "plus icterique que 
malade" geprägt hatte. Vor allem betont er auch den ungünstigen Einfluß 
auf die Nachkommenschaft. Die Vorstellung, daß solche Individuen bei hinzu
tretenden Infektionen mehr gefährdet sein sollen, ist nicht ganz gerecht
fertigt. Auch die sonst so gefürchtete Gravidität spielt hier prognostisch 
nicht jene ominöse Rolle, wie meines Erachtens beim erworbenen hämolyti
sehen Ikterus. Merkwürdig ist, mit wieviel Kindern oft Frauen, die selbst 
hereditär-ikterisch waren, gesegnet sind. Tot- und Frühgeburten sind hier 
nicht öfters zu sehen als sonst unter gewöhnlichen Verhältnissen. Wenn man 

. die neuere Literatur durchsieht, gewinnt man den Eindruck, daß der kon-
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genitale hämolytische Ikterus häufiger vorkommt, als man früher dachte. 
Ich selbst kenne drei Familien. 

Eine Frage, die dem Arzt vorgelegt wird, ist die nach der Zukunft 
der Kinder, die aus einer Familie stammen, in der kongenitaler Ikterus zu 
Hause ist. Die Schwere des Zustandes scheint sich bei den Kindern manchmal 
zu steigern. Chauffard und Troisier, Armand-Delille et Feuille berichten 
über Fälle, wo Kinder, die aus solchen Familien stammten, nur Anämie und 
Splenomegalie hatten, während der Ikterus fehlte. Diese Autoren sprachen 
hier von "formes frustes" des kongenitalen Ikterus. 

Diagnostisch werden wir kaum größeren Schwierigkeiten zu begegnen haben. 
In Frage kommt nur die "Cholämie" im Sinne Chauffards. Der angeborene 
Icterus neonatorum wird wohl kaum diagnostische Schwierigkeiten bereiten. 

6. Therapie. Chauffard und Widal haben in ihren Fällen vielfach Eisen 
und Arsen versucht; einen deutlichen Erfolg konnten sie aber nicht sehen. 
Auch die Röntgentherapie war nicht imstande, die Größe der Milz oder 
den Ikterus zu beeinflussen. Eine Ausnahme macht bloß der Fall Parisot 
und Heuly. Sie sprechen nicht nur von Besserung, sondern sogar von 
Heilung des Ikterus. Ich habe mit Röntgenbehandlung gar keinen Erfolg gesehen. 

Für die pathogenetische Auffassung, die primäre Schädigung in einer 
Erkrankung der Milz zu suchen, sprechen sehr die Erfolge der Splenektomie. 
Die Möglichkeit ist zuerst von Chauffard diskutiert worden. Kahn und 
Wynter waren die ersten, welche die Splenektomie bei kongenitalem Ikterus 
mit Glück ausführen ließen. Kahn hat in zwei Fällen die Milz entfernen lassen 
(es waren zwei Brüder). Der Ikterus, der vor der Operation ein sehr intensiver 
war, schwand binnen kürzester Zeit. 

Aus der Beschreibung der Fälle von Kahn geht hervor, daß die Erythro· 
cytenwerte des ersten Falles von angeborenem Icterus haemolyticus von 2,92 MiU 
nach der Operation auf 4,9 Mill. stiegen. Der Sahliwert von 50 auf 90 o/J' 
Beim zweiten Fall kam es sogar zu einer vorübergehenden Hyperglobulie 
(5,7 Mil!.), schließlich fiel der Wert auf 4,5 Mil!. und blieb dann konstant (vgl. 
auch Tabelle S. 195). Die hohen Resistenzwerte besserten sich wesentlich, 
ohne aber ganz auf normale Werte herabzusinken. Auch Kahn schließt, daß 
der günstige Erfolg der Splenektomie zur Annahme berechtigt, in dem Milz
tumor nicht bloß eine sekundäre Erscheinung zu sehen, sondern in diesem 
Organe den Sitz der Erkrankung zu vermuten. 

Ich habe mich einmal veranlaßt gesehen, die Splenektomie bei einem 
kongenitalen hämolytischen Ikterus durchführen zu lassen (vgl. Fall II, S. 194). 
Der Fall bot mir auch Gelegenheit, den Bilirubinstoffwechsel vor und nach der 
Splenektomie zu verfolgen. Analog, wie wir es noch bei der akquirierten 
Form beschreiben werden, fiel auch hier die stark vermehrte Farb· 
stoff menge im Stuhl auf niedrige Werte herab (vgI. S. 1(5). 

Die Angaben über den günstigen Erfolg der Splenektomie bei kongeni
talem hämolvtischen Ikterus häufen sich in der letzten Zeit. Ich hebe nur die 
Arbeit von "Goldsoh mid t, Pepper , Pearce hervor, weil sie ebenfalls auf 
das Verhalten des Stuhlurobilins geachtet haben und sich von der Richtigkeit 
meiner Beobachtungen überzeugen konnten. 

Jedenfalls ist in diesem operativen Erfolg ein neuer Beweis zu erblicken, 
daß der Milztumor nicht eine sekundäre Erscheinung dar
stellt, daß vielmehr in diesem Organ der Sitz der Erkran
kung gesucht werden muß, und daß ferner der kongenitale 
Ikterus verwandt sein dürfte mit der erworbenen Form. 

Eine sehr schwierige Frage wurde mir einmal vorgelegt: Der Bruder 
jener beiden Männer, die Ka h n operieren ließ, kam an unsere Klinik mit der 
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Frage, ob es nicht ratsam wäre, sich auch operieren zu lassen, da er ebenfalls 
ikterisch sei. Wir haben ihm, da außer der Gelbsucht nicht die geringsten 
Beschwerden vorlagen und auch das Blutbild (4,5 Millionen Erythrocyten, 
90 Sahli, 4800 Leukocyten) nicht beängstigend war, derzeit von einem opera
tiven Eingriff abgeraten, um so mehr als die Milz nicht vergrößert war. Der 
Mann hat nur deshalb die Möglichkeit einer Splenektomie in Betracht gezogen, 
weil er den günstigen Erfolg derselben von seinen Brüdern her kannte und er 
seI bst wegen der Gelbsuch t schon bei drei Lebensversicherungen abgewiesen wurde. 

Inwiefern man in solchen Fällen von Heilung wird sprechen können, 
wird noch abzuwarten sein. Tatsache ist, daß der Ikterus, wie wir aus den 
Fällen von Kahn und auch auf Grund eigener Beobachtungen wissen, nach 
der Splenektomie schwindet. Der Patient, der yon Kahn splenektomiert 
wurde, hatte selbst P/2 Jahre nach der Operation - wie ich mich davon 
überzeugen konnte - noch immer eine Resistenz von 0,.53-0,32 gehabt. 
über ähnliches berichtet auch Roth. Jedenfalls ist das eine Tatsache, die 
der Theorie yon der splenogenen Natur dieser Krankheit als Einheit einige 
Schwierigkeiten bereitet. 

H. Erworbener hämolytischer Ikterus (Typus Hayem). 
Es gibt Erkrankungen, die bei rein klinischer Betrachtung mit dem 

kongenitalen Ikterus viel Ähnlichkeit zeigen. Das, was den kongenitalen 
Ikterus mit der gleich zu erwähnenden Krankheit verbindet, sind Milztumor, 
verminderte Blutkörperchenresistenz, Fehlen von Bilirubinurie und die günstige 
Beeinflussung des ganzen Krankheitsprozesses durch die Splenektomie. Eben, 
weil man gewohnt war, beim reinen Okklusionsikterus und bei der Cirrhose der 
Leber eine erhöhte Blutresistenz zu finden, mußte das Gegenteil davon auffallen 
und 'uns auffordern, diesen Formen von Ikterus eine besondere Aufmerksam
keit zu schenken. 

Wenn man die einzelnen Fälle, die unter dem Sammelbegriff "erworbener 
hämolytischer Ikterus" zusammengefaßt werden, einer gen auen Durchsicht 
unterzieht, so drängt sich die Vorstellung auf, daß sich hier Beobachtungen 
eingeschlichen haben, die sich mit dem Begriff des echten hämolytischen Ikterus 
nicht decken. Allerdings muß man zur Entschuldigung anführen, daß eine 
präzise Umgrenzung für diese Erkrankung eigentlich heute noch nicht besteht. 
Ganz abgesehen von anderen Möglichkeiten, kommt hier vor allem das Krank
heitsbild der sogenannten Anaemia perniciosa seu "cryptogenetica" in Betracht, 
um so mehr, als es gelegentlich auch hier zu beträchtlichen Milztumoren kommen 
kaml. Die Trennung ist manchmal tatsächlich sehr schwer zu führen; meist sind 
die einzelnen Bilder nur per exclusionem auseinander zu halten. Ebenso wie 
,ich das perniziöse Blutbild mit allen möglichen Krankheitsprozessen, z. B. mit 
Lebercirrhose, vergesellschaften kann, wird das in gleicher Weise sicher auch 
für den erworbenen hämolytischen Ikterus seine Geltung haben. Aber auch 
das Umgekehrte ist aus der Literatur leicht herauszulesen. Es sind genügend 
Fälle von scheinbarer perniziöser Anämie publiziert worden, die nach der 
modernen Nomenklatur zum hämolytischen Ikterus zu zählen wären. Jeden
falls ist es vorderhand sehr schwer, sich hier zurecht zu finden, und es erfordert 
große persönliche Erfahrung, hier eine klare Trennung zu treffen. 

1. Eigene Kasuistik. Die allgemeine Symptomatologie ist zum Teil 
schon besprochen. Es erscheint mir am zweckmäßigsten, bevor wir in die Patho
genese und den Verlauf dieser Krankheit eingehen, zwei Krankengeschichten 
von typischen Fällen von akquiriertem hämolytischem Ikterus zum Abdruck 
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zu bringen; der erste Fall, den wir hier beschreiben wollen, zeigt Yielfach Ähn
lichkeit mit einem, den ChRuffard, Troisier et Girard publiziert haben. 

Fall In. 29 Jahre alte verheiratete Frau: In früher Jugend lebte sie in Ungarn, 
in einer Gegend, wo erfahrungsgemäß Malaria nicht vorkommt. Mit 7 Jahren akquirierte 
sie "Wechselfieber". Der Arzt behandelte die Patientin auf Malaria. Chinin hatte aber 
keinen Erfolg. Seither soll eine Milzvergrößerung bestehen, die ihr weiter keine Be
schwerden verursacht. Nachdem das Fieber zirka 1/2 Jahr gedauert hatte, hörte es auf. 
Sie war dann als Kind und junges Mädchen immer gesund. Mit 18 Jahren hatte sie 
Bleichsucht. Damals soll sie schon etwas gelblich ausgesehen haben, waR später ganz 
verschwunden ist. Leichte Gelbfärbung der Augen soll sie manchmal zur Zeit der Menses 
gehabt haben. Mit 22 Jahren bekam sie plötzlich einen Gallensteinkolikanfall. Nach 
dem Essen trat ganz unvermittelt ein heftiger Schmerz unter dem rechten Rippenbogen 
auf. Die Schmerzen strahlten gegen den Rückcn aus, gleichzeitig mit dem Kolibnfall 
kam es ZU Kältegefühl. Sie wurde zu Bett gebracht; die Temperatur betrug anfangs 
38,2°, später stieg sie sogar bis auf 39°. Nach 4-5 Stunden fühlte sich Patientin wieder 
schmerz- und fieberfrei. Tags darauf deutlicher Ikterus, derselbe hielt nun mit geringen 
Schwankungen bis jetzt an. Solche Attacken hatte sie noch viermal. Jedesmal im Anschluß 
~p einen Anfall wurde die Gelbsucht stärker. Der Milzschwellung wurde von den 
Arzten wenig Gewicht beigelegt, weil man wußte, daß dieselbe schon seit dem 7. Lebens
jahr bestehen soll. Die Patientin heiratete mit 26 Jahren. Im 28. Jahre wurde sie zum 
ersten mal schwanger. Schon in den ersten Wochen fühlte sie sich sehr schwach, sie wurde 
immer anämischer und gelber. Am Ende des 3. Schwangerschaftsmonats fühlte sie sich 
so schwach und kurzatmig, daß sie zu Bette liegen mußte. Auch kam es zu leichten 
Schwellungen dcr Füße. Sie wurde stark ikterisch. Wegen der allgemeinen Verschlech
terung und höherer Temperatursteigerungen wurde am Ende des 6. Schwangerschafts. 
monats die Frühgeburt eingeleitet. Ohne wesentlichen Blutverlust gelang der Abortus. 
Dcr Zustand bessertc sich aber nicht, die Anämic wurde immer intensiver, die Gelbsucht 
hielt an, zeigte aber deutliche Schwankungen. Die bewußten Kolikanfälle stellten sich 
seit zirka einem Jahr nicht mehr ein. Bloß hio und da hatte sie leichte Mahnungen von 
Druokgefühl in der Gallen blasengegend , auch blieb sie nach wie vor in dieser Gegend 
druckempfindlich. Dagegm spürte sie öfter in der J\Iilzgegend Schmerzen, speziell bei 
tieferem Atemholen. Sie kannte ihren Tumor sehr genau, beobachtete ihn auch und 
gab selbst an, daß er in letzter Zeit größer geworden sei. 

Patientin kam hochfiebernd an die Klinik: 39,3°; sie war außerordentlich anämisch 
und dabei deutlich ikterisch. An den unteren Extremitäten bestandcn Ödeme. Puls 
sehr klein, 130 pro Minute, rhythmisch und leicht unterdrück bar. Starke Dyspnoe. Über 
dem Herzen, das eine leichte Verbreiterung nach rechts zeigte, laute systolische Geräusche. 
Im Bereiche der beiden Unterlappen leichtes Rasseln. Abdomen mäßig aufgetrieben, 
Milz enorm vergrößert, reicht mit dem unteren Pol weit unter den Nabel, der Tumor, der 
sich hart anfühlt, ist etwas druckempfindlich. Vielleicht ist auch im Bereiche des .Milz
hilus etwas Reiben zu fühlen, die Milz reicht perkutorisch bis an die 7. Rippe (hintere 
A.L.), respiratorisch ist der untere Pol gut verschieblich. Lcber ebenfalls größer, aber 
nicht hart, der leicht fühlbare untere Rand von scheinbar normaler Konsistenz. Kein 
Aszites, keine erweiterten kutanen Venen. Blut: 760 000 Erythrocyten, 9000 Leuko
cyten, 22 Sahli, Färbeindex 1,7. Im gefärbten Blutpräparate starke Poikilocytose, deut
liche Anisocytose, viele punktierte Erythrocyten, zahlreiche Normoblasten, vereinzelte 
Megaloblasten, reichlich Blutplättchen. Differentiell zeigen sich bei der Analyse der 
Leukocyten folgende Werte: 72 % polynukleär·neutrophile, 12 % kleine, 5 % große Lympho
cyten, 5 % Mononukleare, 5 % Myelocyten (neutrophile), 1 % basophile Myelocyten. 
innerhalb wcniger Tage bessert sich das Blutbild wesentlich. So sehen wir 5 Tage später: 
2 Mill. Erythrocyten, 55 % Sahli, nach einiger Zeit fällt es wieder auf 1,5 Mill., um sich 
in dieser Höhe längere Zeit zu halten. Die Resistenz ergibt folgendes: Im niehtdeplas
mierten Blut Beginn der Hämolyse 0,54, total 0,34. Im deplasmierten: Beginn bei 0,60, 
total bei 0,32. Wassermann negativ. Im ausgeheberten lVfageninhalt Gesamtacidität 35, 
freie HCI 10. Duodenalsaft ist intensiv dunkelrotbraun gefärbt, er enthält "Gallen
kapillarthromben", außerdem sehr viel Urobilinogen. Im Harn Spuren von Eiweiß, 
außerdem sehr viel Urobilin und Urobilinogen. Der Stuhl, der anfangs etwas angehalten 
war, wird bei Schrotkost normal, kein Blut. Wir fanden hier die höchsten Urobilinogenwertc, 
die wir je gesehen hatten; die gefundenen Zahlen schwankten zwischen 3,0-4 g pro die. 

Wir rieten der Frau zur Splenektomie; unsere Diagnose lautete akquirierte Form 
des Icterus haemolyticus. . 

Die Operation (ausgeführt von Prof. Ranzi) gestaltete sich ungemein schwierig, 
weil die große Milz Dicht nur mit den benachbarten Organen, sondern vor allem diffus 
flächenförmig mit dem Peritoneum parietale verwachsen war; die Loslösung, die hier nicht 
so schwierig war gestaltete sich dagegen äußerst mühselig am oberen Pol des Organes. 
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Mehrmals, wenn am Zwerchfell stärker gezerrt wurde, kam es zu Atemstillstand. Kach 
fast zweistündiger mühevoller Arbeit gelang es schließlich doch, die Milz zu entfernen. 

Die Patientin erholte sich sehr rasch nach dem Eingriff. Während vor der Operation 
der Gallenfarbstoff im Harn gefehlt hatte, wurden nun sämtliche Bilirubinproben deutlich 
positiv, obwohl der Ikterus von Tag zu Tag geringer wurde. Kach 8 Tagen war die Gelb
sucht ganz verschwunden, ebenso auch das Bilirubin aus dem Harn. Die Leber, die während 
der Operation frei von cirrhotischen Veränderungen gefunden wurde, wurde binnen kür
zester Zeit kleiner, um sich schließlich der Palpation gänzlich zu entziehen. Nach 14 Tagen 
war das Urobilin aus dem Harn völlig geschwunden. Drei Wochen nach der Operation 
betrug der Urobilin wert im Stuhl 0,15 g. Die Resistenzbestimmung zeigte 8 Wochen 

-. 

Abb. 32. Dieses Bild entstammt der Arbeit von No bel (Zeitschrift f. Kinderheilkunde 12. 
2. Heft 1914). Blutbild während eines Knochenmarkskollapses bei hämolytischem Ikterus. 

nach der Splenektomie folgende Werte: Im nichtdeplasmierten Blute: Beginn bei 0,48, 
total bei 0,32, im deplasmierten Blute: Beginn bei 0,50, total bei 0,32. Die Zahl der 
Erythrocyten betrug 3 Wochen nach der Operation 3,0 Mill. Im Laufe von zwei Monaten 
stiegen sie auf 3,5 Mill. Nach 3/4 Jahren war das Blut normal geworden: 4,8 Mill. Erythro
cyten, 98 % Sahli, 8960 Leukocyten. Nach der Operation fanden sich im Blute viel Jolly. 
körper, aber keine Vermehrung der Normoblasten. Auch die Blutplättchen zeigten sich 
stark vermehrt. Die Frau hat im Laufe von 3/4 Jahren 12 Kilo zugenommen. Sie sieht 
jetzt blühend aus. Ich habe sie drei Jahre später wieder gesehen, sie fühlte sich völlig gesund. 

Fall IV. Ein lehrreicher Fall von hämolytischem Ikterus im Kindesalter ist folgen
der - er ist ausführlich von Nobel publiziert worden: 

5 Jahre 3 Monate altes Kind. Vater magenleidend, Mutter und zwei Geschwister 
sind gesund. Ein Kind starb an Meningitis. Es besteht kein Anhaltspunkt für Lues. 
Die Geburt und Entwicklung war normal. Der Knabe hatte mit einem Jahre Masern, 
mit 2 Jahren Varicellen, mit 31/ 2 Jahren Diphtheritis und überstand alle diese Krankheiten 
ohne irgendwelche Komplikationen oder Folgen. Von frühester Kindheit an trat jeden 
Monat einmal heftiges Nasenbluten auf. Vor einem Monat erkrankte der Knabe plötzlich 
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mit ziemlich intensiver Gelbsucht, die als katarrhalisch aufgefaßt wurde und nach Kalomrl 
und Karlsbaderwasser innerhalb von drei Tagen schwand. Seithrr erholte sich aber der 
Knabe nicht mehr vollständig. Drei Tage vor der Aufnahme trat wieder Ikterus auf, der 
Knabe erbrach ab und zu gelbe wässrrige Flüssigkrit, klagte über Durst, Mattigkeit, 
hatte hohes Fieber und verfiel in zunehmende Somnolenz. 

Status: Etwas unterentwickeltes Kind in mittlerem Ernährungszustand. Schlechtes 
Allgemeinbefinden, hochgradige Schwäche, Somnolenz und Apathie. Die Körpertempe. 
ratur beträgt 37,4, der Puls ist schlecht gefüllt und irregulär. Dic Haut und Skleren sind 
deutlich gelb gefärbt. Die Schleimhäute extrem blaß. Die Untersuchung des Nerven· 
systems und der Lungen lassen nichts Krankhaftes erkennen. An der Herzspitze ein systo· 
Iisches Geräusch, jedoch besteh rn keine Zeichen einrs Klappenfehlers. Die Leber überragt 
den Rippenbo!Zen um drei Querfinger. ihre Konsistenz ist weich, ihr Rand stumpf: die 
Milz überragt den Rippenbogen um Piz Querfinger, sie fühlt sich sehr derb an. Der klare 
Urin enthält weder Eiweiß noch Gallenfarbstoff, dage!Zen ziemlich viel Urobilin sowie Indikan 
und sehr reichlich Urobilinogen. Die Fäzes sind dunkel. fest und geformt und geben keine 
positive Guajakreaktion. Dagegen enthalten sie reichlich Urobilinogen. Auf die quanti
tativen Mengen gehen wir nicht ein, weil uns Zahlen bei entsprechend großen normalen 
Kindern fehlen. 

Die Untersuchung des Blutes zeigt eine enorme Anämie. Die entsprechenden Zahlen 
sind in der Tabelle zu ersehen. Im gefärbten Präparate (cf. Abb. 32) findet sich Anisocytose, 
Polychromie. punktierte Erythrocyten und zahlreiche kernhaltige Rote. Das Verhalten 
der weißen Elemente ist ebenfalls am besten aus der Tabelle zu ersehen. Die Resistenz 
der Erythrocyten war bedeutend herabgesetzt (Beginn der Hämolyse bei 0,68 Kochsalz, 
total bei 0.38 0/ 0, Ausgedehnte Netzhautblutungen. Wassermann und Pirquetreaktion 
negativ. Wegen zunehmender Verschlechterung wird das Kind splenektomiert. Bei der 
Operation zeigt sich die Leber vergrößert, aber glatt. Die Milz wiegt 170 g. Die Entfer
nung der Milz gelingt sehr leicht, da keine Verwachsungen bestehen. 

Das Kind übersteht die Operation sehr gut. Schon nach kürzester Zeit ist der Ikterus 
geschwurden. 8 Tage nach dem Eingriff sitzt das Kind bereits im Bette und spielt; der Appetit 
ist gut, das Blutbild hat sich wesentlich gebessert; im übrigen verweisen wir auf die Tabelle. 

Auch hier, wie in dem vorhergehenden Falle sieht man im Anschluß an die 
Operation durch II Tage hindurch Temperatursteigerungen bis l!'egen 390 C. Während 
dieser Zeit ist aber das sonstige Befinden ein ausgezeichnetes. Das Kind nimmt inner
halb von 1 Monat um 2 Kilo zu. Piz 'Monate nach der Operation wird neuerlich eine 
Prüfung deiRcsisfenz vorgenommen. Sie zeigt Beginn der Hämolyse bei 0,36, total bei 0,20 1 ). 
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Ich verfüge über noch vier weitere analoge Fälle von typischem hämoly
tischen Ikterus, die gleichfalls mit gutem Erfolge splenektomiert wurden. Ich 
verzichte auf eine ausführliche Mitteilung der Krankengeschichten. 

2. Pathologische Anatomie. Bei einem so schwierig zu beurteilenden 
Krankheitsbilde, wie es der erworbene hämolytische Ikterus ist, muß man 
sich vor allem an gewisse Kriterien halten, die vielleicht von entscheidender 
Bedeutung sind. Es ist daher angezeigt, die pathologische Anatomie des 
erworbenen hämolytischen Ikterus vorauszuschicken. Leider sind die Fälle, 
die zur Sektion kamen und einer genauen histologischen Untersuchung unter
zogen wurden, relativ spärlich. In der Literatur bezieht man sich hauptsächlich 

1) Die Un~ersuchungen erfolgten an der Kinderklinik. Herrn Prof. v. Pirquet 
bin ich für die Uberlassung d<>s Falles zu Dank verpfli('htet. 
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auf die Fälle von Vaquez und Aubertin und auf die Publikation von 
Oettinger. Das Hauptgewicht wird stets auf die Beschreibung der Milz 
gelegt. In manchen Fällen findet sich die Angabe, daß neben der großen 
Milz auch zahlreiche kleine Nebenmilze gefunden wurden, so besonders im Fall 
von Micheli; in einem eigenen Fall haben wir ganz Ähnliches gesehen. 

Vaquez und Aubertin berichten, daß die Milz sehr arm an Follikeln 
gewesen sei; das galt nicht nur von der makroskopischen, sondern auch von 
der mikroskopischen Betrachtung. Die wenigen erhaltenen Follikel zeigten eine 

Abb. 33. Autochromaufnahme eines Schnittes durch die Milz eines erworbenen hämo
lytischen Ikterus. Man sieht den enormen Blutreichtum. Kur an einer Stelle zeigte sich 
eine Ansammlung von lymphoiden Elementen, so daß man an einen Follikel denken konnte. 

(Dominici -Färbung.) 

geringe Neigung zur myeloiden Umwandlung. Makroskopisch war die Milz 
bräunlich rot und strotzte von Blut. Bei der histologischen Betrachtung war 
das in die Augen springende Symptom der BI u t r e ich t um. Das Gros der roten 
Blutzellen fand sich in den Billrothschen Zellsträngen. Die Erythrocyten 
selbst boten nur wenig Zeichen von Degeneration. Leukocyten waren sehr 
sparsam. Die eigentlichen Blutsinus zeigten sich fast leer. In den Endothelien 
der Milzsinus ließ sich Eisen nachweisen, sonst erschienen sie eigentlich nicht 
pathologisch verändert. Was das Gewebe der Billrothschen Stränge selbst 
anbelangt, so zeigte sich in ihnen keine Bindegewebswucherung. 

Wir sehen also vielfach Analogien mit der Milz beim familiären Ikterus. 
Auch dort war der Gegensatz zwischen der Füllung des eigentlichen Milz
parenchyms mit roten Blutzellen und der der venösen Kapillarräume sehr 
auffällig. 

Die Milz, über die V aq ue z berichtet, ist exstirpiert worden. Da der 
Patient wenige Tage nachher starb, war Vaq uez in der Lage, auch die an-
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deren Organe histologisch zu untersuchen. Von der Leber wird berichtet, daß 
sie sowohl makro- als auch mikroskopisch von normaler Beschaffenheit war. 
Das einzige krankhafte war der Reichtum an Eisenpigment in den präportalen 
Randpartien der Acini. Jedenfalls fehlten jegliche Anhaltspunkte, die für 
Cirrhose oder Cholangitis gesprochen hätten. Das Knochenmark war stark 
gerötet und bot die Zeichen einer Hyperfunktion. In der Nie r e ließ sich 
Siderose nachweisen. Ganz ähnlich lautet der Bericht von Oettinger. 

Damit sind die wichtigsten Punkte besprochen, die auf die pathologische 
Anatomie des akquirierten hämolytischen Ikterus Bezug haben. 

Ich selbst habe in 5 Fällen von erworbenem hämolytischem Ikterus 
Gelegenheit gehabt, die Milz zu 
untersuchen, und außerdem ver
füge ich über einen vollständigen 
Obduktions befund. 

Die fünf Milzen, die ich 
durch Splenektomie gewonnen 
habe, boten fast in jeder Be
ziehung die gleichen Verhält
nisse, wie sie von Vaq uez be
schrieben wurden. Das auffällig
stewarder enorme Blutreich
turn des Milzparenchyms. 
Wohl am deutlichsten ist dies zu 
erkennen, wenn die exstirpierte 
Milz in toto konserviert wird 
lind kleine Stückchen behufs 
mikroskopischer Untersuchung 
erst aus dem fixierten Organ 
herausgeschnitten werden. (Abb. 
33.) Gerade in einem solchen 
Falle war die Hyperämie am 
ausgesprochensten, ja es war oft 
schwer zu erkennen, ob über
haupt Milzgewebe vorlag. Erst 
nach langem Suchen gelang es 
Bilder zu finden, die an einen 
Follikel erinnerten. Ich schließe 

Abb.34. Milz eines Falles von erworbenem hämo· 
lytischem Ikterus, gefärbt nach Mallory. Während 
bei gewöhnlichen Färbemethoden die Struktur der 
Milz wegen des enormen Blutreichtums kaum zu 
unterscheiden ist, erkennt man jetzt die Lagerung 
der Sinus; außerdem ist auch der Reichtum der 
zwischen den Sinus gelegenen Retikulumfasern zu 

erkennen. 

mich daher in dieser Beziehung der Ansicht von Micheli an, wenn er sagt, daß 
man den Eindruck gewinnt, die Follikel würden durch die gestauten Blutmengen 
gleichsam erdrückt. Während nun in einem Fall die Blutverteilung eine ganz 
diffuse war, habe ich mich bei zwei anderen Fällen davon überzeugen können, 
wie sehr die Bilder, die hier zu sehen waren, an zirkumskripte Extravasate 
erinnerten. Manchmal gewann ich sogar den Eindruck, als würden sich die 
Erythrocyten von einem solchen Blutaustritte aus in das Gewebe vorschieben. 
Ähnliche Bilder beschreibt Leon Kind berg et May in einem Fall, den sie 
als "primären Milztumor" bezeichnet wissen wollten. Ganz abgesehen von 
Extravasaten war das Milz gewebe auch sonst allenthalben von roten Blutkörper
chen durchsetzt. Möglich, daß infolge des enormen Blutreichturns die Milzsinus 
schwerer zu erkennen waren. Eine dichte NebeneinandersteIlung der Weiden
reichschen Stabzellen, wie sie von Guizetti und Vaq uez beschrieben wurde, 
habe ich nur selten gesehen. Am leichtesten läßt sich noch der Sinus resp. seine 
Wandung darstellen, wenn man eine Bindegewebsfärbung anwendet. (Abb.34.) 
An solchen Präparaten läßt sich auch an der Wandung der Sinusräume leicht 

Epplnger. Die bepatolienalen Erkrankungen. 14 
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ein Durchtreten von Erythrocyten erkennen, wie es von Helly beschrieben 
wurde. Manchmal sind auch hier Zellen zu sehen, die einen polynukleären 
Kern besitzen und mit Trümmern von Erythrocyten beladen sind, eben im Be
griffe in den Sinus einzutreten. Sonst wurden polynukleäre Leukocyten relativ 
wenig gefunden. Wenn man aber weiß, wie reich sonst lymphatisches Gewebe, 
z. B. Lymphdrüsengewebe an Erythrophagen sein kann, sobald Blutaustritte 
in dieselben erfolgt sind, so muß man eigentlich bei diesen Milzen von 
einer Armut an Erythrocyten beladenen Zellen sprechen. 

Schon Weiden reich hat es versucht, aus dem histologischen Verhalten ge
wissermaßen die Richtung der Diapedese der Erythrocyten zu erkennen und hat 
sich dahin geäußert, daß die Wandung der roten Blutzellen aus der Pulpa wahr
scheinlich gegen die Sinus gerichtet ist. Wenn man daraufhin die pathologi
schen Bilder, speziell die beim . erworbenen hämolytischen Ikterus studiert, so 
könnte man Weidenreich recht geben. Manchmal hat man tatsächlich den 
Eindruck, als ob die roten Blutzellen und auch lymphoide Zellen, 
die in den Sinussträngen liegen, sich förmlich an die Wandung 

Abb. 35. Ablagerung von Eisenpigment in der Xähe der Milzkapsel eines Falles von er
worbenem hämolytischem Ikterus. Der Schnitt wurde nur nach der Perlsschen Methode 

behandelt. Im eigentlichen Milzparenchym ist kein Eisen nachweisbar. 

der Sinus herandrängen, um sie zu durchsetzen. Die Pulpastränge 
lassen eine Retikulumzeichnung nur schwer erkennen. Ich glaube, daß der 
Grund hierfür in dem Mangel an lymphoiden Elementen zu suchen ist, der 
allerdings vielleicht nur ein schein barer ist, weil die Zahl der roten Blutzellen 
überwiegt. Die Retikulumfäden sind aber nicht fein, wie man sich 
an gepinselten Präparaten überzeugen kann, sondern ziemlich dick
faserig. An manchen Stellen, glaube ich, hat diese Verdickung bereits eine 
solche Intensität angenommen, daß hier die Räume zwischen den einzelnen 
Zellen uns förmlich als homogene Massen imponierten. Ein Teil derselben 
färbt sich so stark mit Eosin, daß man auch an Detritusmassen aus Erythro
cyten denken könnte. Wählt man eine spezifische Färbemethode auf Gitter
fasern, so kann man sich von der Reichhaltigkeit dieser Elemente leicht 
überzeugen (Abb. 34). 

Behandelt man die Schnitte nach der gewöhnlichen Perlsehen 
Methode, also nur mit Ferrozyankali-Salzsäure unter eventueller 
Nachfärbung mit Alauncochenille, so ist man überrascht davon, 
wie eisenarm diese Organe erscheinen. Man könnte fast sagen, die 
Organe sind eisenfrei. (Abb.35.) Bloß in der Kapsel sind manche Stellen 
enorm eisenreich. Besonders in dem Falle, wo eine starke Perisplenitis vorlag, 
war die ganze Kapsel von Eisenablagerungen durchsetzt. Dieselben haben aber 
nichts mit den Eisenabladungen gemein, die Pandolfini beschreibt. Ich 
glaube, daß diese Ablagerungen Folgen von lokalen Blutungen sind. Manchmal 
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kann man auch dichte, aber ebenfalls nur begrenzte Eisenablagerungen in der 
Nähe von größeren Gefäßen, wie mitten in einem kleinen Hämatom sehen 
(vgl. S. 192). 

Ganz anders imponiert dagegen der Eisengehalt einer solchen 
Milz, wenn wir die Turnbullblaureaktion in Anwendung bringen. 
Schon makroskopisch ist jetzt die Blaufärbung deutlich zu sehen. Untersucht man 
nun bei starker Vergrößerung, so findet sich teils scholliges Eisen, teils eine Im
prägnation von Zellen- und Zwischenräumen mit Eisen. Die Eisenpartikelliegen 
entweder intrazellulär oder zwischen den Zellen verteilt. Dort, wo das Eisen in 
dichten Haufen abgelagert ist, liegt meist ein Makrophag. (Abb. 36.) Das Gros 
des Eisens ist in Form feinster Fasern angeordnet. Wenn man nicht wüßte, 
daß es sich hier um eine Eisen-
färbung handelte, könnte man 
bei Betrachtung mancher 
Stellen glauben, eine Binde
gewebsfaserfärbung vor sich 
zu haben, um so mehr, als 
z. B. rings um die Sinus ein 
feinpunktierter Streifen von 
intensiv blauer Farbe zieht. 
Die blauen Pünktchen, aus 
denen diese blauen Konturen 
sich zusammem;etzen, dürften 
Querschnitte der Stabzell
fortsätze sein; denn wenn 
man den Sinus gelegentlich 
schräg trifft, so werden aus 
den hintereinander gelagerten 
Pünktchen Streifen. Die Stab
zellkerne sind nicht blau ge
färbt, wohl aber ihr Proto
plasma. Von der Sinusperi
pherie aus sieht man blau-

Abb. 36. Eisenablagerung im Milzparenchym nach 
Behandlung des Schnittes nach der Turnbullblau
methode. Es handelt sich hier um denselben Fall 

wie in Abb. 35. 

gefärbte Fasern in das eigentliche Milzparenchym abzweigen, die vielleicht 
mit dem Milzretikulum identisch sein dürften. Die von Mollier vertretene 
Anschauung, daß die Fasern an den Stabzellen morphologisch mit dem Reti
kulumgerüste identisch wären, scheint mir sehr wahrscheinlich, soweit man 
einen Schluß aus den vorliegenden pathologischen Veränderungen ziehen kann. 

In Präparaten, die nach der Dominicimethode 1) gefärbt sind, bringt 
man die Erythrocyten besonders deutlich zur Ansicht. Dabei zeigen sich die 
Follikel arm an roten Blutzellen, während die eigentliche Pulpa von ihnen 
ü bersch wemm t erscheint. Eine weitere eigentümliche Erscheinung ist der BI u t
reichtum in den normalerweise blutfreien Trabekein (vgl. z. B. auch 

1) Bei meinen Untersuchungen an normalen und pathologischen Milzen ha.be ich 
die Methode von Do minici sehr schätzen gelernt; da sie in den gewöhnlichen Lehr
büchern der mikroskopischen Technik nicht Erwähnung findet, will ich sie kurz an
geben: Fixation am besten in einem Sublimat-Gemisch; die Färbung gelingt aber auch 
an formolfixierten Schnitten. Zur Färbung hält man sich zwei Lösungen bereit: die eine 
besteht aus 0,25 Eosin r. g. und 0,3 Orange G. in 50 cm3 Wasser, die andere aus 0,25 Toluidin
blau in 50 cm3 Wasser. Zuerst kommen die Präparate für 20-30 Minuten in die Eosin
Orange·Lösung und dann nach kurzem Auswaschen in 6ODfoigen Alkohol für 1/2-1 Minute 
in das Toluidinblau; dann wird in 960f0igem Alkohol differenziert, nachher in absolutem 
Alkohol (1/2 Minute) völlig entwässert und schließlich in reinstes Xylol (dreimal weehseln) 
gebracht. Eingeschlossen werden die Präparate in neutralem Kanadabalsam. 

14* 
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Abb. 26). Man hat den Eindruck, als würde es sich hier, wie wir es auch von 
der Pulpa beschrIeben haben, um kleine Hämorrhagien handeln. Durchmustert 
man solche kleine Hämatome an Serienschnitten, so läßt sich unschwer ein 
übergreifen der trabekulären Blutungen auf die Pulpa verfolgen. Wir haben 
bereits auf die Eisenablagerungen in den Trabekein hingewiesen; falls nun diese 
Extravasat.e länger bestehen, so ist es gar nicht so unwahrscheinlich, daß es 
zu· ähnlichen Veränderungen kommen kann, wie nach Hämatomen, z. B. in 
der Haut, wo sich die Hämosiderinablagerungen leicht als Reste voraus
gegangener Blutungen bemerkbar machen können (vgl. Abb. 27). 

Abb. 37. Autochromaufnahme eines Milzschnittes, der nach der Elastikamethode gefärbt 
wurde. Das Gefäß eines Milztrabekels entbehrt an einer Stelle der Elastika. In der nächsten 
Xähe befand sich eine große Blutung innerhalb des Trabekels. Auch in dieser Abbildung 

sieht man an einer Stelle eine atypische Anhäufung von roten Blutkörperchen. 

Diese Tatsache hat uns aufgefordert, eventuellen Veränderungen an 
den Gefäßen besondere Aufmerksamkeit zu schenken. Schon bei den gewöhn
lichen Färbemethoden sind Verdickungen und eine unregelmäßige Gestaltung 
der Gefäßwände leicht zu erkennen. Viel deutlicher ist dies noch an Schnitten zu 
beobachten, die mitteIst Weigert scher Elastikafärbemethode behandelt wurden. 
Die Elastika zeigt sich dabei nicht nur an den größeren, sondern auch an 
.den kleineren Gefäßdurchschnitten vielfach pathologisch verändert. Der schöne 
regelmäßige Kontur der Elastika ist teils verlasert und zerzaust, teils an 
manchen Stellen unterbrochen. Da es unmöglich ist, hier alle Details zu 
berücksicht.igen, so soll summarisch erwähnt werden, daß in manchen Milzen 
kaum ein Gefäßquer- oder Längsschnitt ganz intakt erscheint. Ver
folgt man mittelgroße Gefäße in Serienschnitten, so kann man gelegentlich 
auch Einrisse an denselben feststellen. Wir bilden in folgendem einen Gefäß
querschnitt ab, an dem eine Kommunikation zwischen dem trabekulären 
Hämatom und dem Lumen des Gefäßes deutlich zu erkennen ist. (Abb. 37.) 
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Bei Besichtigung der auf elastische Fasern hin gefärbten Schnitte kann 
man noch eine Veränderung' finden, die meines Erachtens erwähnenswert 
ist: an Stelle der Zentralarterie, also gewiß bereits außerhalb des Bereiches 
der Trabekel, zeigt sich manchmal um das Gefäßlumen ein grobmaschiges 
Netzwerk, das sich ähnlich wie die Elastika selbst färbt. Dieses Maschen
werk reicht oft weit in die Pulpa hinein. Ähnliches sah auch Micheli. Trifft 
man nun ein solches Netzwerk tangential, so kann es wie eine Gruppe 
kleiner Gefäßdurchschnitte aussehen, zumal in vielen solchen Pseudogefäßquer
schnitten Erythrocyten zu finden sind (vgl. auch Abb. 78). Welche Bedeutung 
das gedachte Maschenwerk besitzt, ist schwer zu entscheiden. Man könnte 
daran denken, daß es sich hier wegen der elastischen Umschließung um 
Bildung neuer Blutbahnen handelt. Den Beweis dafür habe ich aber nicht 
erbringen können. Auch die Angabe Michelis, daß in der Innenzone einiger 
Follikel und ganz unabhängig vom zentralen Blutgefäß Klumpen einer homo
genen Substanz zu sehen sind, die kern arm ist und sich mit der van-Gieson
Lösung nur schwach rot färbt, kann ich bestätigen. Micheli hält diese Gebilde 
für junges Bindegewebe. 

Ist die Histologie der Milz schon unter physiologischen Ver
hältnissen schwierig und erfordert es ein langes Studium, bevor eine 
sichere Orientierung möglich wird, so erscheint es in pathologischen 
Milzen oft fast unmöglich, ein sicheres Urteil abzugeben. Obwohl 
ich mich schon lange mit der Milzhistologie beschäftigt hatte, so glaubte ich 
doch, als ich die ersten Schnitte aus der Milz von einem hämolytischen Ikterus 
durchmusterte, daß nur irgend eine Verwechslung unterlaufen und ich ein anderes 
infarziertes Organ vor mir hätte. Dies nur zur Erklärung, wie schwierig der 
Versuch ist, z. B. die Zentralarterie weiter in die rote Pulpa hinein 
zu verfolgen. In dieser Richtung bin ich trotz Studiums von Serienschnitten 
nicht vorwärts gekommen. Ich kann nicht sagen, ob jener Gefäß
abschnitt, welchen Weidenreich Pulpaarterie nennt, fehlt, oder ob 
jene großmaschigen Netze, die rings um die Zel1tralarterie liegen, 
ihn ersetzen und daher auch den Weitertransport des Blutes aus 
den arteriellen Bahnen zu besorgen haben. Der Befund Michelis, 
daß um die penizillären Arterien periadventitielle Bindegewebswucherungen 
vorkommen, ist mir sehr wichtig, denn ähnliches habe ich in diesem Ausmaße 
nur in Milzen von perniziöser Anämie gesehen; auf diese Frage soll noch im 
nächsten Kapitel eingegangen werden. 

Jedenfalls erscheinen die Sinus relativ arm an ;Erythrocyten. Wenn 
es überhaupt gelingt, einen sicheren Sinus querschnitt ins Gesichtsfeld zu be
kommen, so erscheint sein Lumen von Zellen umgrenzt. Manchmal fassen sie 
große Zellen in sich, die, weil sie länglich und mit Fortsätzen versehen sind, Ähn
lichkeit mit Makrophagen haben, welche sich eventuell auf Wanderung befinden. 

Untersucht man schließlich noch Schnitte, die nach der MaIIorymethode 
gefärbt sind, so fäIIt vor allem der Mangel an Bindegewebe speziell in der 
Nähe der Zentralarterien auf; was man Fibroadenie nennen könnte, ver
mißt man bei m typischen hä molytischen Ikteru>1. Ebenso fehlen in 
allen Fällen, die ich untersuchen konnte, jene Schollen der Media 
der Zentralarterie, die an Hyalin erinnern und nach Guizetti ein 
Vorkommnis darstellen sollen, das er für den angeborenen Ikterus 
als typische Erscheinung beschreibt und abbildet. 

Die Veränderungen an den Gefäßen habe ich nicht nur an den exstir
pierten Milzen, sondern auch in dem einen Fall gesehen, der zur Sektion ge
kommen ist, so daß die Meinung, es könnte sich um eine artifizielle Gefäßver
letzung handeln, keine Berechtigung hat. 
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Fasse ich die vorliegenden, mir charakteristisch erscheinenden patho
logisch-anatomischen Veränderungen der Milz beim erworbenen hämolytischen 
Ikterus zusammen, so sind dies in erster Linie: der BI u t r eie h turn in n er
halb der BiIIrothschen Stränge, die eigentümliche Gefäßver
änderung, der Mangel an Fibroadenie und der Eisenreichtum 
der Milz, der allerdings erst nach der Turnbullblaureaktion 
zn m Vor s c he i n kom m t. 

Die Leber jenes Falles, 
geringste Andeutung einer 

der zur Sektion kam, zeigte nicht die 
cirrhotischen Veränderung, auch be-

;. 
. ~j 

~ I .. . / 

Abb. 38. Leber eines Falles von erworbenem hämo!v
tischem Ikterus. (Der Sohnitt wurde nach der TurnbuiI
hlaumethode behandelt.) In manchen Partien zeigten sich 
die Kupfferzellen diffus blau gefärbt, an anderen Stellen 

zeigte sich die Eisenreaktion nicht so intensiv. 

stand keine Umlage
rung des Parenchyms 
im Sinne vonKretz; an 
den Gallenkapillaren, 
die an vielen Stellen 
erweitert und mit Gal
lenthromben erfüllt 
waren, sah man Ein
risse, so daß ähnliche 
Verhältnisse vorlagen. 
wie ich sie beim Ikterus 
nach Phosphorvergif
tung und beim cyano
t ischen Ikterus be
schrieben habe; trotz
dem ließ sich auch 
hier ein Mißverhältnis 
zwischen Intensität 
der Gelbsucht und der 
Reichlichkeit der Gal
lenthromben konsta
tieren. Die Leber er 
wies sich, nach der 
Turn bull blau methode 
gefärbt, reichanEisen, 
das ausschließlich in 

den KupfferschElil 
Stern zellen lag; Hä mo
siderose der Leber
zellen habe ich nicht 
gesehen (Abb. 38). An 
zahlreichen Stellen 

sah man in den Kupfferzellen phagocytierte Erythrocyten und rote 
Blutkörperchentrümmer (vgI. Abb. 44). 

An den übrigen Organen war nicht viel Charakteristisches zu sehen. Die 
Niere war eisenreich, doch gewiß nicht in dem Ausmaße, wie es Minkowski 
für seinen Fall beschrieben hat. Das Knochenmark war intensiv rot gefärbt. 
Histologisch Waren die Zeichen der Hyperfunktion des erythropoetischen Appa
rates zu erkennen. Es war eisenreich und das Eisenpigment fand sich haupt
sächlich intrazellulär. Die Lymphdrüsen, die gleichfalls reich an Eisen
pigment waren, erinnerten sowohl makroskopisch als auch mikroskopisch an 
Hämolymphdrüsen. 

3. Spezielle Symptomatologie. Im Gegensatze zur kongenitalen Form, 
i~ deren Verlauf die Erscheinungen vom Anfange an bis zum spontanen 
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Exitus ziemlich gleich bleiben, zeigen sich beim akquirierten hämolytischen 
Ikterus sehr häufig Schwankungen. Dadurch kann das Symptomenbild der 
Krankheit mannigfach modifiziert werden, so daß die Diagnose in diesen 
Zwischenzeiten große Schwierigkeiten bereiten kann. Nicht nur das subjektive 
Befinden dieser Kranken unterliegt einem fortwährenden Wechsel, sondern es 
ändern sich auch die objektiven Erscheinungen. Nach den geringsten äußeren 
Einflüssen kann der Patient, der manchmal konstitutionell minderwertig (Enge 
der Aorta usw.) und der nur subikterisch war und eine leichte Milzvergröße
rung trug, hinfällig und müde werden; das schlechte Aussehen verschlimmert 
sich noch mehr; das schmutziggelbe Hautkolorit macht einer stärkeren 
Gelbsucht Platz; gleichzeitig wird der Patient anämisch, was besonders an den 
Schleimhäuten zu erkennen ist. Trotzdem verrät sich in dem Gesicht dieser 
Kranken eine leichte, an Fieber erinnernde Röte; auch an den Fuß
sohlen und Fingerspitzen ist noch immer etwas Rot neben der Blässe zu er
kennen, alles Merkmale, die uns schon beim ersten Adspekt des Patienten 
mahnen, nicht an eine Perniciosa zu denken. Auch ist in der Regel beim 
hämolytischen Ikterus jene Erscheinung nicht zu erkennen, die gerade bei der 
typischen Perniciosa so häufig ausgeprägt scheint: der Unterschied in der Ver
färbung der Haare und dem tatsächlichen Alter der Personen; Menschen die 
an Perniciosa leiden und circa 40 Jahre alt sind, haben fast immer schon 
weiße Haare. Auch fehlt beim hämolytischen Ikterus stets das Gefühl von 
Wundsein der Zunge, was bei der typischen Perniciosa oft als Frühsymptome 
beobachtet werden kann. Schließlich soll daran erinnert werden, daß Patienten 
mit Perniciosa fast immer eigentümlich pastös sind, eine Erscheinung, die ich 
beim typischen hämolytischen Ikterus ebenfalls nicht gesehen habe. 

Oft bestehen gleichzeitig starke Schmerzen in der Milzgegend sowie 
rechts unter dem Rippenbogen. Auf die Ähnlichkeit solcher Anfälle mit 
den Schmerzen bei der Cholelithiasis ist bereits hingewiesen worden. Es ist 
gewiß merkwürdig, daß der erste Fall von erworbenem hämolytischem Ikterus 
mit einer Gallenfistel in die Beobachtung kam (Widal und Abrami). Der 
Kranke wurde wegen angeblicher Gallensteinkolliken und Gallengangsverschluss 
operiert; da aber eine gesunde Gallenblase gefunden wurde, legte man eine Gallen
hlasenfistel an, die natürlich keinen Einfluß auf den bestehenden Ikterus zeigte. 

Die Patienten können im Anschluß an psychische, körperliche 
und sogar klimatische Einflüsse Verschlimmerungen erfahren, die sich 
gelegentlich wiederholen, wobei sich der Allgemeinzustand immer schlechter 
gestaltet. Wir erinnern hier an den Patienten von Aschenhei mer, der sich 
stets zur kalten Jahreszeit schlechter fühlte. 

Das Blutbild solcher Patienten kann während einer Verschlim
merung an das bei der Perniciosa erinnern. Daß dies zu VerwechElungen 
geführt hat, darf uns nicht wundernehmen und wir müssen später noch ver
suchen, auf die trennenden Momente aufmerksam zu machen. Ähnlich wie bei 
Leukämien wird manchmal über Druckempfindlichkeit des ganzen 
S t e rn ums geklagt. Natürlich kann es auch zu den sonstigen Folgeerscheinungen 
der Anämie kommen, wie z. B. zu Herzbeschwerden, Schwindel, Ohnmachtsan
wandlungen, leichten Ödemen usw. Ähnlich wie die Verschlimmerung - oft 
unter gleichzeitigem Einsetzen von Nasenbluten oder Blutungen aus dem 
Zahnfleisch - rasch einsetzt, ebenso kann sich der Patient binnen kurzer 
Zeit auch wieder besser fühlen und wiederum so leistungsfähig werden, wie 
vordem. Epistaxis als Frühsymptom des hämolytischen Ikterus finden wir 
mehrmals notiert. Auf das Verhalten der Blutplättchen, gerade in solchen 
Zeiten, haben wir in den ersten Fällen nicht geachtet. Daß es auch hier zu 
Schwankungen kommt, lehren uns die Fälle V und VI. 
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Die Milz, die in der Regel groß ist, nimmt während der Ver
schlimmerung immer an Größe zu; manchmal geht damit Perisplenitis 
einher. 

Die Besserung, die sich nach einer Attacke einstellt, kann dauernd oder 
nur vorübergehend sein. Leider ist das erst.ere Vorkommnis das viel seltenere. 
Von einem völligen Verschwinden des Milztumors im Stadium der Besserung 
ist wohl kaum die Rede. Eher scheint dies vom Ikterus zu gelten. Die Angabe 
Stejskals, daß bei solchen Patienten normale Salzsäurewerte im Magen
saft gefunden werden, kann ich bestätigen. Manchmal kann gerade dieses 
Symptom differentialdiagnostisch gegenüber der Perniciosa in Betracht kommen. 

Im Harne ist stets Urobilin resp. Urobilinogen zu finden. Zu 
Zeiten der Verdchlimmerung kann die Urobilinurie eine enorme Intensität an
nehmen; Bilirubinurie fehlt meist. Auf das Vorkommen von Gallenfarb
stoff im Harn nach Splenektomie, haben wir bereits mehrmals hingewiesen. 
In anfallsfreien Stadien gehört das Fieber nicht zum typischen Krankheitsbild. 
Während einer Attacke kann es manchmal eine solche Intensität zeigen, daß 
man an ein septisches Krankheitsbild denken kann. Bilirubinämie fehlt nie. 

Aus meinem ziemlich großen Beobachtungsmaterial möchte ich nur noch 
zwei Fälle herausgreifen; der eine Fall zeigt uns die große Ähnlichkeit eines 
hämolytischen Ikterus mit einem septischen Krankheitsbilde, der andere dürfte 
insofern beachtenswert erscheinen, als es sich hier wahrscheinlich um ein Früh
stadium dieser Krankheit handeln dürfte. 

Fall V: Familienanamnese belanglos. Blutkrankheiten kommen in der Familie 
nicht vor. Im Alter von 3 Jahren erkrankte Patientin, die derzeit 35 Jahre alt ist und nur 
häuslichen Pflichten zu obliegen hat, an echten Blattern. Mit 4 Jahren bekam sie Drüsen
schwellungen am Halse, die nach einigen Wochen aufbrachen; es entleerte sich Eiter. Die 
Wunde schloß sich bald. Im Alter von 15 Jahren bekam Patientin ein Ekzem, das sich all
mählich über den ganzen Körper verbreitete. Bald nach Ausbruch des Ekzems, das fast 
3 Jahre lang anhielt, wurde Paticntin blaß; sie fühlte sich gleichzeitig sehr matt, hatte 
ununterbrochen Kopfschmerzen und Ohrensausen. Hitze konnte sie nicht vertragen; 
sie bekam oft Angstgefühl und Herzklopfen. Auf eine Arsen-Eisenkur wurde der Patientin 
besser; schließlich fühlte sie sich wieder ganz wohl und zf-igte ein gesundes und junges Aus
sehen. Aus dieser Zeit kann sie sich erinnern, daß die Ärzte oft ihre Milzgegend betastet 
haben und daß ihr die Palpation Schmerzen bereitete. Von einer Äußerung eines Arztes, 
daß sie schon damals eine vergrößerte Milz gehabt hätte, weiß sie aber nichts. Bei Ein
tritt der heißen Jahreszeit trat abermals starke Blässe auf und die alten Beschwerden kamen 
wieder. Seither fühlt sie sich immer schwach, müde, klagt über Neigung zu Kopfschmerzen, 
Ohrensausen etc. Dieser Zustand hält nunmehr über 4 Jahre lang an. Patientin hat in 
früheren Jahren oft über Herzklopfen und Atembeschwerden beim Stiegensteigen zu klagen 
gehabt; diese Erscheinungen traten nunmehr in erhöhten Maßen wieder auf. Die an
ämischen Beschwerden konnten durch Eisen oder Arsen vorübergehend gebessert werden; 
nach Aussetzen der Kuren kamen die alten Klagen immer wieder. Eine neuerliche Arsen
kur ein Jahr später hatte jetzt gar keinen Erfolg mehr. 

Im Alter von 17 Jahren traten die ersten Menses auf. 6 Jahre hindurch war oer Ver
lauf derselben unregelmäßig.- Die Blutungen waren immer stark und dauerten 1 Woche. 
5 Monate vor Beginn ihres jetzigen Leidens hörten die Menses ganz auf, dagegen kam es 
jetzt zu einem starken, ununterbrochen anhaltenden Ausfluß. 

Ungefähr 1 Monat vor Aufnahme auf die Klinik begann die Patientin hoch zu fiebern. 
Gleichzeitig steigerten sich wieder alle ihre Beschwerden. Die Patientin wurde dauernd 
bettlägerig. Je höher das Fieber stieg, desto blässer wurde sie. Der rötliche Ausfluß aus 
dem Genitale hielt an; in den letzten Tagen kam es sogar zu diffusen Blutungen. Als neues 
Symptom, über das sie bis jetzt noch nie zu klagen hatte, trat jetzt Nasenbluten hinzu. 
In den allerletzten Tagen kam es auch zu Ödemen an den Beinen. Das Fieber hielt un
unterbrochen an. In den Morgenstunden sank die Temperatur zumeist auf 38, abends 
stieg sie oft auf 40 und mehr. Der Ikterus nahm in den letzten Tagen stark zu. 

Die Patientin ist gerade in der letzten Zeit von vielen Ärzten gesehen worden. Viele 
sprachen sich für eine Sepsis aus, und meinten dieselbe eventuell auf einen Abortus beziehen 
zu müssen; eine Auskratzung des Genitales wurde abgelehnt. Weil jetzt ein großer Milz· 
tumor zu tasten war, der sich schmerzhaft zeigte, sprach sich ein Teil der Ärzte für einen 
MiIzabszeß aus. Auch die Diagnose "atypische" Leukämie wurde gestellt. 
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Status praesens: Große grazile Frau, an deren Skelett nichts Pathologisches auf· 
fällt. Mäßige Druckempfindlichkeit des Sternums. Patientin ist mäßig gut genährt, 
schlaffer nur am Abdomen und an den ObE!rschenkeln etwas reichlicher Paniculus adiposus; 
nirgends Drüsenschwellungen. Leichte Odeme an den Unterschenkeln. Die Haut des 
ganzen Körpers gut durchfeuchtet, von wächsener Blässe, aber deutlich ikterisch verfärbt. 
Die sichtbaren Schleimhäute sind extrem anämisch. Nirgends am Körper Zeichen frischer 
oder alter Blutungen der Haut. Zunge trocken, Tonsillen nicht wesentlich vergrößert. 
Gehirnnerven frei, am Augenhintergrunde keine Blutungen. Im Bereiche des Thorax 
normaler Befund. Die Atmung ist etwas beschleunigt. Der Puls sehr frequent, 120 p. M., 
klein, sehr leicht unterdrückbar, dickrot. Herzdämpfung nach rechts und links etwas 
verbreitert. Diffuse anämische Herzgeräusche. Keine Anhaltspunkte für einen Klappen. 
defekt. Lungenbefund normal. Abdomen etwas vorgewölbt, keine freie Flüssigkeit nach· 
weisbar. Die Leber überragt gut handbreit den Rippenbogen; sie ist weich, nicht druck· 
empfindlich. Die Milz ragt unter dem Rippenbogen handbreit hervor, sie überschreitet 
nach rechts die Mittellinie; sie ist hart und sehr druckempfindlich. Die Temperatur erreicht 
täglich Werte bis 40. In den Morgenstunden fällt sie auf 38. Nach den Angaben der Ange. 
hörigen soll dieser Fiebertypus seit einem Monat bestehen. In den ersten Tagen ihres 
Aufenthaltes hatte die Patientin fast täglich Nasenbluten. Als neues Symptom traten jetzt 
Diarrhöen hinzu. Die genitale Untersuchung zeigte eiuen etwas vergrößerten, aber sonst 
normal beschaffenen Uterus. Die bakteriologische Untersuchung des Blutes ergab ein 
negatives Resultat; das Blut war steril. Der Stauungsversuch am Arm (nach Frank) 
fiel negativ aus. Wassermann: negativ. 

Die Untersuchung des Blutes ergab folgendes Resultat: 1,36 Mil. Erythrocyten, 
32,5 Sahli, 3100 Weiße, Färbeindex: 1,4. Die differentielle Zählung der Weißen ergab: 
57% polynukleäre Leukocyten, 320/0 Lymphocyten, 8% Mononukleäre, 1% Myeloblasten, 
1% Myelocyten, 1% Reizungsformen. Auf 100 weiße Zellen kommen 5 Erythroblasten 
mit blasigem Kerne, 2 Megaloblasten. Sehr starke Anisocytose und Poikilocytose. Hoch· 
gradige Polychromasie (sehr viel dunkelblau tingierte Zellen), mäßige Dellenbildung. 
Blutplättchen sehr spärlich, diffus im Präparat verteilt. Die Prüfung der Resistenz ergab: 
beginnende Hämolyse bei 0,54, totale bei 0,28. Im deplasmierten Blute: 0,58-0,28. 
Keine Autoagglutination. Im Harn sehr große Mengen an Urobilin und Urobilinogen, 
Spuren Eiweiß, kein Bilirubin, keine Gallensäuren. 

Zur Kupierung der Diarrhöen bekam die Patientin zuerst Einläufe mit Silbernitrat, 
später Tannineingießungen. Binnen kurzer Zeit standen die Durchfälle und auch das Fieber 
ging herunter. Schließlich verschwanden die Temperatursteigerungen vollkommen. In 
dieser Zeit des relativen Wohlbefindens, wo aber der Ikterus gleichmäßig anhielt, zeigte 
sich folgender Blutbefund : 1,54 Mi!. Erythrocyten; 35 Sahli; 6000 Weiße. Die Zahl der 
Blutplättchen hat sich wesentlich vermehrt. Während dieser Periode hatten wir Gelegenheit, 
einige Stoffwechselversuche durchzuführen. Die Prüfung der Resistenz hatte sich im Prin· 
zip nicht geändert. Auch hier haJlcn wir zur Splenektomie geraten. Der Erfolg der Ope. 
ration war ein ausgezeichneter. Uber den Einfluß der Splenektomie auf das Blutbild und 
die Urobilinausscheidung orientiert uns die folgende Tabelle: 

Differentiell :a 
I':i I':i 
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4. IH. 1,360 32,5 1,4/3100 ' I Jl_hl-J32 J~ J~ - )1 0,54-0,28 'I - 15 Min. 64 
28. IH. 1,540 35,0 1,4 6000 1 - 60 1 30 30000 (0,58-0,28) 1,34 10 " 60 

Splenektomie 2. IV. 1917 (ausgeführt von Prof. Ra nzi) 

10. IV./2,680I60 /1,34 lO 600 - - 54. - 33,5 12,5 -/480000 0,48-0,.28 0,42 7 " 57 
10. V. 3,470 66 1,15 6650 - - 50 - 35 15 - - (0,50-028) 0,32 7 " 59,6 
31. V. 4,100 70 1,04 7080 - - 48 I 36 15 - 500000 0,48-0,28 0,416,5 64 

28. VII. 4,470 73 0,96 7 130 - - 51 2 35 12 - - (0,50-0,30) 0,23 - 68 

Die Beschreibung des roten Blutbildes vom 10. IV. lautet: sehr deutliche Aniso
cytose, fehlende Polychromasie und Poikilocytose. Keine Megaloblasten. Auf 100 weiße 
Zellen kommen 10 Erythroblasten mit deutlich piknotischem Kern. Ziemlich zahlreiche 
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Jollykörperchen. Derselbe Fall bot uns auch Gelegenheit, den Eisenstoffwechsel ~or und 
nach der Splenektomie zu studieren. Wir geben die Zahlen in Tabellenform wIeder. 

Eisenausfuhr pro Tag und Kilo Körpergewicht berechnet: 

Vor der Splenektomie . . . 
1 Monat nach der Operation 
3 Monate nach der Operation 

Im Stuhl 
mg Eisen 

0,191 
0,230 
0,220 

Insgesamt 
mg Eisen 

0,204 
0,244 
0,231 

6 tägige Periode 
6 tägige Periode 
8 tägige Periode 

Fall VI. 20 Jahre altes Mädchen; Vater an einer Lungenentzündung, Mutter an 
einer RippenfellentzÜDdung gestorben. Zwei Geschwister ganz gesund. In der Familie 
keinerlei Blutkrankheiten. Keiner ihrer Vorfahren war ikterisch. Als Kind hatte Patientin 
Keuchhusten, Masern, Diphtherie. Bis zu ihrer jetzigen Erkrankung war Patientin stets 
bei vollster Gesundheit; sie war immer kräftig und von sehr gutem Aussehen, eine gelbe 
Farbe hatte sie nie gehabt. 

Seit 3 Wochen fühlt sich Patientin krank. Sie glaubt den Beginn der Erkrankung 
mit einer stärkeren Erkältung, die sie sich gelegentlich einer Menstruation zugezogen hatte', 
in Zusammenhang bringen zu müssen. Die Periode verlief wie sonst, nur empfand Patientin 
Mattigkeit, sie konnte vor Schwäche kaum gehen; nach Ablauf der Menstruation fühlt<' 
sie sich dann wieder wohl, bis eben vor 3 Wochen. 

Damals verspürte sie ein allgemeines Unbehagen, besuchte aber doch ein Theater, 
legte sich dann bei bestem Wohlbefinden zu Bett. Morgens beim Erwachen fühlte sie sj.ch sehr 
schwach und matt; als sie aufstehen wollte, bemerkte sie, daß sie über Nacht ganz gelblich
blaß geworden sei. Seither hält der leichte Ikterus ununterbrochen an. Patientin konnte zwar 
gehen, doch fühlte sie sich sehr müde und schwach. Eine Woche später hatte sie über große 
Appetitlosigkeit zu klagen, Ekel vor allen Speisen, besonders vor Fleisch. Es traten Kopf
schmerzen und Ohrensausen auf, dabei starkes Herzklopfen und Atemnot beim Gehen, 
Schwellungen an den Beinen traten keine auf. Kein Brennen an der Zunge, auch hatte 
sie über ähnliche Erscheinungen nie vorher zu klagen. Große Schwäche. Patientin ging 
jedoch nicht zu Bett. Die Schwäche steigerte sich von Tag zu Tag, so daß die Patientin 
in der 3. Woche ihrer Erkrankung nicht mehr gehen konnte. Das Herzklopfen hatte an 
Intensität zugenommen. Die Magenbeschwerden hatten sich gebessert. Zwei Tage vor ihrer 
Aufnahme auf die Klinik begann die Patientin zu husten. In diesem Zustande wurde Pa
tientin an die Klinik gewiesen. Stärkere Blutungen hatte Patientin nicht bemerkt; auch 
hatte sie nie vorher über stärkeres Nasenbluten zu klagen. Erste Menses mit 14 Jahren. 
Immer regelmäßig und gleich stark. Die vorletzte Menstruation vor Beginn ihrer jetzigen 
Erkrankung war sehr stark; die letzte Periode 4 Tage vor der Aufnahme auf die Klinik 
zeigte nur eine geringe Blutung. 

Status praescns. Mittelgroß, von grazilem Knochenbau; keine Schrnerzhaftigkeit 
der Knochen. An manchen Stellen Neigung zu stärkerer Pigmentierung der Haut. Unter 
dem Kieferwinkel bohnengroß~. harte Drüse, cbenso in Inquines. Patientin ist ziemlich 
kräftig, gut genährt. Keine Odeme. 

Die Haut am ganzen Körper subikterisch, von weißer wächsener Blässe. Die Skleren 
deutlich ikterisch. Sichtbare Schleimhäute extrem blaß. Nirgends an den Hautdecken 
oder Schleimhäuten Blutungen. Tonsillen nicht vergrößert. Der Augenhintergrund zeigt 
keine Blutungen. Hirnnerven normal, Pupillen prompt reagierend. 

Thorax ohne Besonderhf'.iten, Lungenbefund ebenfalls normal. Orthodiagramm 
zeigt eine normale Herzgröße. Über dem Herzen sind laute anämische Geräusche zu hören. 
Abdomen im Niveau des Thorax. Leber perkutorisch vergrößert, fühlt sich sehr weich an, 
kein scharfer tastbarer Leberrand. Milzdämpfung vergrößert, unterer Pol eben tastbar. 
Die Milzgegend ist etwas druckempfindlich. Peripheres Nervensystem normal. Die Unter
suchung des Magens ergibt normale Aziditätswerte. Die Röntgenuntersuchung des Magens 
zeigt keine pathologischen Veränderungen. Im Stuhl kein Blut. Wassermannsche Probe 
negativ. 

Die Untersuchung des Blutes ergibt folgende Werte: 860000 Erythrocyten, 20,0 Sahli, 
15000 Leukocyten, Färbeindex 1,39. Differentiell: 78,75% Polynukleäre; 8,75% Lympho
cyten; f!,75% Mononukleäre; 2,25% eo&inophile; 1,50% Mastzellen; 1,0% Myeloblasten, 
1 % ReIzungszellen. Das gefärbte Blutpräparat zeigt: auf 100 Leukocyten 35 Erythro
blasten; auf 200 Zellen 1 Megaloblast; mäßige Poikilocystose; starke Anisocytose; beträcht
liche Polychromasie. Blutplättchen in normaler Menge vorhanden. Unter den Weißen 
.keine pathologische Frühformen. Die Zahl der Blutplättchen ist etwa normal, stellenweise 



Erworbener hämolytischer Ikterus (Typus Hayem). 219 

gphäuft. Im Harn sehr viel Urobilin und Urobilinogen, keine Gallensauren. Das Serum 
ist dunkel und enthält sehr viel Bilirubin. Die Prüfung der Resistenz ergibt folgende Werte: 
in toto 0,54--0,30; deplasmiert 0,58--0,30. 

Da sich das allgemeine Befinden und auch das Blutbild innerhalb eines Monats 
nicht änderten, und die Prüfung der Resistenz für einpn hämolytisehen Ikterus sprach, 
lii>ßen wir die Splenektomie durchführen. Der Erfolg war ein verblüffender. Auch hier 
geben wir die Blutwerte und die Urobilinzahlen, die wir im Stuhl fanden, in Tabellenform 
wieder. 

Differentiell 
..c ---- ----~---I 

'" i>'i':: i I 1 I .:: rn ~ 1$ ~ I ~ ~ :~ ~ § ~ ]1 8' iliG'~I~]~ 
..9 ~ .; ~! 2 -& § ~!'ß S 
SV ~ ~ ~ 'I'ß ~ 2 ~ 103 " 
- '7 : ,~, ~ 2 ;:s >, 'aJ 
~ --. I '"' I":< ~ ,~ ~ 

Datum Resistenz .e 
;.§ 
:0 o 
:5 

kg 

;~I;~O 000\20\1,39115 60~178'75!12'25118'75116'75k5011 11 1500001 0,54-0,30 
18. I. 197000023 1,40114600 - -; - - 1- -1- 160000 (0,58-0,30) 

1,76 7 Min.155,6 
1,90 - 56,7 

ao. I. \ 1:>. U. 
30.IU. 
20. IV. 

Splenektomie 24. 1. 1917 (ausgeführt von Prof. Ranzi). 
142032 1,35 1600063 120,613,23,2 1- 1-'1- 800000 0,50-0,32 
290070 1,45 10000 - - I - - 1- - - - -
4132901,31 9600 70,3jI5,3 1 1I,4 3,0 . - l-j-700 000 0,48-0,32 
4560921,30 780076,1 1O,711I,0 2,2 ,-- - 700000 0,48-0,28 

I I 

0,7 7 l\fin. 52,7 
0,6 53,0 
0,3 10 l\Iin. 55,7 
0,2 56,!! 

10 Tage nach der Splpnpktomie zpigtp das gefärbte Blutpräparat folgendes Bild: 
.\uf 200 Zellen ein Erythroblast, sehr wenige Jollykörpcrchcn. Keine Megaloblasten. Starke 
Anisocytose, tinktorell und der Form nach keine Besonderheiten. Blutplättchen sehr ver
llH'hrt, in dichten Haufen gelagert. F/zMonate später war das rote Blutbild ganz normal. 

Der Vprlauf war sonst noch in zweifach('r Bczi('hung merkwürdig; die Urobilinurie 
hielt noch über 2l\fonate lang an und dann fiel der Farbstoffwert im Stuhle nur sehr langsam. 
Beide Erscheinungen haben wir sonst bpi uns ('ren Fällen von akquiriertem hämolytischen 
Ikterus nicht wieder gesehen. 

4. Verlauf. a) Die kryptogenetische Form des-Ikterus haemoly
ticus acquisitus. ln einer Anzahl der Fälle beginnt der erworbene Ikterus 
haemolyticus, ohne daß man auch nur irgend eine greifbare Ursache ergründen 
kann. Es ist möglich, weil die Mehrzahl der Fälle yon hämolytischem Ikterus 
Frauen sind, daß hier die Funktion der folexualorgane auf den BIlltumsatz irgencl
,vie Von Einfluß ist. Sämtliche Fälle, die ich sah, waren Frauen. Drei 
hatten Geburten überstanden, zwei Frauen waren ledig. Jedenfalls ist das 
Pllerperium imstande, das Krankheitsbild wesentlich zu verschlechtern (zwei 
eigelle Fälle, außerdem solche yon Surmont, Dehon et Dubus). Manch
mal kann der Beginn des Leidens plötzlich wie eine Gallensteinkolik einsetzen; 
schein bar ganz unvermittelt kommt es zu Schmerzen rechts unter dem 
Rippenbogen und binnen kürzester Zeit tritt Gelbsucht auf. In der Regel 
ist der Milztumor schon vorhanden. Die Qualität des Ikterus yerrät aber, 
daß man es hier nicht mit einem gewöhnlichen Ikterus nach Gallengangs· 
verschluß zu tun hat; die Bilirubinurie fehlt, und die Dunkelfärbung des 
Harnes ist fast ausschließlich auf Urobilin zurückzubeziehen. Wegen der 
Seltenheit des erworbenen Ikterus haemolvticus wird meist zuerst an andere 
Formen der Gelbsucht gedacht. So z. B." an Ikterus catarrhalis, bei älteren 
Leuten an Ikterus bei Karzinom; die größte differentielle Schwierigkeit bildet 
aber die Möglichkeit eines Ikterus bei einer nicht ganz gewöhnlichen Chole
lithiasis. Weil man in diesen. Fällen von Ikterus haemolvticlls 
acqllisitus eine unmittelbare, greifbare Ursache nicht aus"findig 
machen kann, werden sie als Formen der primären oder essen
tiellen Form des akquirierten Ikterus haemolyticus hingestellt. 
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b) Der sekundäre akquirierte Ikterus haemolyticus. Die fran
zösische Literatur, in welcher der Icterus haemolyticus eine große Rolle 
spielt, bemüht sich, im Gegensatz zur primären Form desselben noch eine 
zweite Kategorie aufzustellen, wo ein Zusammenhang zwischen einern solchen 
Ikterus und einer vorangegangenen, oder einer noch bestehenden Krankheit 
festzustellen ist. Die Fälle dieser Gruppe will man unter dem Begriff: se
kundärer akquirierter Ikterus haemolyticus zusammenfassen. 

a) Der Ikterus bei Pneumonie. In seinem Buche über den Ikterus haemo
lyticus bringt Cavazza ein eigenes Kapitel, das betitelt ist: "Ittero nella pol
monite". Es ist schon lange bekannt, daß es gerade bei der Pneumonie zu einer· 
Gelbsucht kommen kann. Oft ist die Gelbsucht kaum angedeutet, so daß wir 
gerade nur eine leichte Gelbfärbung der Skleren sehen, oft beherrscht aber der 
Ikterus gleichsam den ganzen Prozeß. Man hat Pneumoniefälle, wo die Gelbsucht 
ganz besonders im Vordergrund steht, unter dem Krankheitsbilde der Pneumonia 
biliosa zusammengefaßt. Die Prognose solcher Fälle ist ungünstig. Ob der Tod 
infolge der allgemeinen Toxämie oder der Gelbsucht selbst eintritt, ist wohl 
kaum zu entscheiden. Man hat sich natürlich vielfach bemüht, der Ätiologie 
der Gelbsucht im Gefolge der Pneumonie näher zu kommen. Man hat teils 
mechanische, teils funktionelle Schäden dafür verantwortlich gemacht. Nach
dem der Ikterus sehr häufig bei Pneumonien auftritt, die sich im rechten 
Unterlappen abspielen, haben manche Kliniker, einen ursächlichen Zusammen
hang zwischen mangelnder Zwerchfelltätigkeit und behinderter Gallensekretion 
durch die Leber angenommen. In diesem Sinne würde also dem Zwerchfelle 
die Funktion zukommen, die Galle aus der Leber herauszumassieren. 

Ich habe mich oft bemüht, mit meiner Gallenkapillarmethode der Ätio
logie des Ikterus bei Pneumonie näherzutreten. Manchmal habe ich Gallen
kapillarthromben und eingerissene GallenkapiIlaren gesehen. Ein regelmäßiges 
Vorkommen derselben kann ich aber nicht zugeben. Oft sieht man schwere 
Leberschädigungen durch Nekrosen, und es wäre möglich, daß gerade an 
diesen Stellen Galle aus den Sekretkapillaren austritt und das Bilirubin so 
Wege in die allgemeine Zirkulation findet. 

Der Grund, warum man an einen Zusammenhang zwischen dem Ikterus 
bei Pneumonie und dem echten hämolyt.ischen Ikterus gedacht hat, scheint 
wohl folgender gewesen zu sein: wir finden bei der Pneumonie gewisse funktio
nelle Störungen, wie sie nur bei hämolytischen Zuständen zu sehen sind; 
denken wir an die Urobilinurie oder an die mächtige Farbstoffausscheidung 
durch den Stuhl; wenn Kliniker, wie z. B. Hilde brand t behaupten, daß die 
·Urobilinurie ausschließlich auf eine funktionelle Leberschädigung, also ähnlich 
wie bei der Cirrhose, zurückzuführen sei, so möchten wir doch zur Vorsicht 
mahnen. Gerade die großen Farbstoffausscheidungen durch die Galle und 
daher auch die großen Mengen von Urobilin im Stuhl lassen an eine Möglich
keit denken, daß die Urobilinurie in gleicher Weise entsteht wie z. B. beim 
hämolytischen Ikterus oder bei der perniziösen Anämie. Wir müssen daher 
jenen Klinikern recht geben, die bei Pneumonie mit einer vermehrten Zer
'störung des Hämoglobins rechnen. 

Was aber den Ikterus bei der Pneumonie, wie ich glaube, 
prinzipiell vom typischen hämolytischen Ikterus trennt, ist das 
Verhalten der Resistenz der roten Blutkörperchen. Auf Grund der 
Angaben sowohl der Literatur, als auch auf Grund meiner eigenen Erfahrungen 
kann ich sagen, daß die Resistenz der. roten Blutkörperchen bei der 
Pneumonie entweder normal ist, oder sogar erhöht sein kann. 
Weil und Dufour sahen gelegentlich ebenfalls eine Erhöhung der Resistenz 
bis auf 0,38. Das Symptom der Substantia granulofilamentosa ist ~u Yiel-
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deutig, als daß man sich darauf allein verlassen könnte. Es liegen Angaben 
in der Literatur vor, wonach sich tatsächlich im Anschluß an eine Pneumonie 
das typische Bild des hämolytischen Ikterus, also Splenomegalie, acholurischer 
Ikterus, Verminderung der Resistenz entwickelt hat. Ob man aber daraufhin 
schon berechtigt ist, zu sagen, daß tatsächlich die Pneumonie imstande sein 
soll, das typische Bild im Sinne von W idal auszulösen, wollen wir vorläufig 
unentschieden lassen. 

In einer Reihe von Fällen, die in vivo das Symptomenbild der biliären 
Pneumonie darboten, haben wir sowohl Leber als auch Milz untersucht. 
Sicher sind eine Menge 
- auch anatomischer -
Tatsachen vorhanden, 
die für einen vermehr
ten Blutuntergang spre
ehen; so sahen wir öfter 
eisenhaltige Kupffer
zellen, eisenpigment
führende Zellen in der 
Milz und auch beträcht
liche Hämosiderose im 
Knochenmark; ob aber 
diese Tatsachen ge
nügen, hier schon an 
eine Zugehörigkeit zum 
hämolytischen Ikterus 
zu denken, möchten 
wir vorläufig unent
schieden lassen, um so 
mehr als ich auch Fälle 
von biliärer Pneumonie 
kenne, wo all diese 
Erscheinungen fehlen 
können. 

Nachdem einmal 
der Ikterus im Gefolge 
der Pneumonie zur Dis
kussion steht und sich 

Abb. 39. Schnitt durch die infiltrierte' Lunge bei biliärer 
Pneumonie (Turnbullblaureaktion). Die blau gefärbten 
Massen entsprechen Fibrinmassen, die wahrscheinlich mit 

Eisen imbibiert sind. 

in diesem Buche kaum mehr eine Gelegenheit Enden wird, um auf diesen 
Gegenstand zur Sprache zu kommen, so will ich kurz über einige Erfahrungen 
berichten, die geeignet sein könnten, den pneumonischen Ikterus in ein anderes 
Licht zu stellen. 

Im H. Kapitel haben wir von Versuchen gesprochen, die sich mit der Ab
lagerung von intravenös injiziertem Eisen beschäftigten (S. 67). Wir haben 
dort das Verhalten der Endothelien der Milz, Leber und des Knochenmarkes 
erwähnt und gesagt, daß die Bilder, die man beim Tier erhält, sehr an jene 
erinnern, die man von der Hämosiderose her kennt. Ähnlich wie sich die 
KupfferzelIen, dann gewisse Milzendothelien und Elemente im Knochenmarke 
bei der TDA.-Vergiftung mit Eisen imbibieren, in gleicher Weise können sich 
dieselben Zellen mit Eisen inkrustieren, wenn man bei Tieren kolloidales Eisen 
intravenös injiziert. 

Bei der Durchmusterung der einzelnen Organe nach Eiseninjektion kann 
man sich davon überzeugen, daß an der Absorption von Eisen auch die 
Lunge großen Anteil nimmt. Bringt man das Eisen durch die bekannte 
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Perlsche Reaktion zur Darstellung, so zeigt sich neben der Leber nur 
noch die Lunge so intensiv blau gefä.rbt. Bei mikroskopischer Be
trachtung findet sich das Eisen in großen Endothelien abgelagert, die an vielen 
Stellen das Lumen der Lungenkapillaren zu verlegen scheinen. Offenbar handelt 
es sich hier um eine Art selektiver Reaktion dieser Zellen, nachdem andere 
ebenso blutreiche Organe lange nicht so reichlich das Eisen absorbieren. 

Diese Verwandtschaft, die sich zwischen den Kupfferzellen und den Lungen
endothelien ergab, war der Anlaß, warum ich bei den unterschiedlichen Fällen 
von Anämie und Ikterus auch auf die Lungenendothelien acht gab und nachsah, 
ob sich nicht auch hier, analog wie in den Kupfferzellen, gelegentlich Hämo
siderin nachweisen läßt. Zu eindeutigen Resultaten bin ich nicht gekommen, 
aber eine systematische Untersuchung der verschiedenen Lungen hat mich 
belehrt, daß speziell in gewissen Stadien der Pneumonie die infil
trierte Lunge reich an Hä mosiderin sein kann. Die Frage, ob ein 
Zusammenhang zwischen diesen Erscheinungen und dem pneumonischen Ikterus 
besteht, schien mir bis zu einem gewissen Grade beantwortet, als ich bei 
zwei biliä.ren Pneumonien eine hochgradige Eisenablagerung fand. 
Merkwürdigerweise färbten sich nach der Turnbullblaumethode vor allem die 
Fibrinmassen sehr stark blau (vgl. Abb. 39). 

Eine Verallgemeinerung auf Grund zweier Beobachtungen scheint nicht 
angebracht, aber da sich in der Leber und Milz dieser bei den Fälle keine Hämo
siderose fand, so gibt dieser Befund zu Gedanken Anlaß. Es wäre doch immerhin 
möglich, daß der Untergang von Erythrocyten, wie er in der Lunge 
doch sicher eine große Rolle spielt, in Parallele zu setzen wäre mit. 
der Anschoppung von roten Blutkörperchen in der Milz bei m hä mo
lytischen Ikterus; in dem Sinne könnte also die Lunge der Hämolyse 
in ähnlicher Weise Vorschub leisten, wie wir es von der Milz ange
nommen haben. Bis zu welchem Grade hier der Abbau des Hämatin
moleküls fortschreitet, d. h. ob sogar Bilirubin gebildet werden kann, müssen 
erst weitere Untersuchungen lehren. Sollte die Lunge einzelner Personen 
tatsächlich die Eigenschaft besitzen, aus extrakapillär gelagerten Erythrocyten 
Bilirubin oder deren Vorstufen zu bilden, so hätten wir auch hier Anhaltspunkte 
gefunden, die zugunsten einer extrahepatischen Bilirubinbildung 
zu verwerten wären. 

Analog wie beim hämolytischen Ikterus wird sich auch hier die Frage 
zuspitzen, ob z. B. die Lunge das Hämatinmolekül nur andaut und die voll
ständige Zerstörung erst der Leber resp. den Kupfferzellen überläßt, oder ob es 
in der Lunge wirklich zu einer Bilirubinbildung kommt. Der Mangel an Erythro
cytentrümmern in den Kupfferzelle:l macht es mir wahrscheinlich, daß die 
Lunge gelegentlich auch in großem Umfange Hämatin bis zum Bilirubin zer
stören kann. Offenbar - hier scheinen individuelle Unterschiede eine große 
Rolle zu spielen - geht der Zerstörungsprozeß bei einzelnen Personen viel 
rascher und intensiver vor sich, während ein andermal der Blutzerfall längere 
Zeit beansprucht. Die Tatsache, daß es eigentlich. bei jeder Pneumonie zu 
Bilirubinämie kommt, weiter, daß fast alle Pneumoniker leicht ikterisch sind 
und große Mengen an Urobilin ausscheiden, fordert uns auf, hier an graduelle 
Unterschiede zu denken. 

Da ich in einer Reihe von Fällen, die wir klinisch als biliäre Pneumonien 
geführt haben, auch schwere parenchymatöse Veränderungen in der Leber ge
sehen haben, so ist es ganz gut möglich, daß an der Entstehung der Gelbsucht 
auch die zelluläre Läsion der Leber selbst beteiligt sein kann. 

Jedenfalls gewinnt man den Eindruck, daß auch der Ikterus bei der Pneu
monie schwer einheitlich erklärt werden kann. Sicherlich spielt der pulmo-
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nale Faktor bei der Entstehung eine große Rolle, aber es wäre gefehlt, wenn man 
darauf ein ebensogroßes Gewicht legen wollte, wie es versucht wurde, den pneu
monischen Ikterus ausschließlich.im Sinne einer Läsion der Leberzellen zu deuten. 

Kehre ich wieder zu der :'Tragtl zurück, ob --;ir berechtigt sind, den Ittero 
nella polmonite im Rahmen des hämolytischen Ikterus zu besprechen und ihn 
gar als sekundären akquirierten Ikterus haemolyticus hinzustellen, so glaube 
ich dies mit einem Nein beantworten zu müssen. 

Meines Erachtens soll man sich daher dem Standpunkte von Chalier an
schließen, der nur dann von einem Ikterus haemolyticus gesprochen 
haben will, wenn Fragilität der Erythrocyten besteht. Wenn man 
im Gegensatz dazu als einteilendes Prinzip ausschließlich den ver
mehrten Blutuntergang als Kriterium für den hämolytischen 
Ikterus hinstellen will, dann muß man die Grenzen viel weiter 
z.iehen; damit verliert aber das Krankheitsbild des hämolytischen 
Ikterus seine Bedeutung als klinische Einheit. Deswegen glaube 
ich an der Definition der Franzosen festhalten zu müssen, die, 
wie gesagt, das Schwergewicht auf folgende Symptome lenken: 
Fragilität der Eryth rocyten, Freisein von ikterischenIntoxikationen, 
Splenomegalie, Anä.mie mit Anwesenheit von reichlichen filamen
tösgranulierten Erythrocyten. Hinzufügen möchte ich noch: Sym
ptome der Pleiochromie, also vor allem reichliche Anwesenheit 
von Gallenfarbstoff im Duodenalsaft, eventuell Vermehrung des 
Urobilins im Stuhl. Die Urobilinurie kommt erst in zweiter Linie 
in Betracht. Als anatomische Kriterien: Fehlen einer schwereren 
parenchymatösen oder gar cirrhotischen Veränderung der Leber, 
Fehlen von Fibroadenie, dagegen starke Hyperä.mie der Milz. 

Hält man sich an diese Merkmale, dann wird, wie ich glaube, so manches 
abfallen müssen, was bis jetzt noch zum sekundären akquirierten Ikterus haemo
lyticus gezählt wurde. Obenan der Ittero nella polmonite. 

(i) Der Ikterus bei Tuberkulose und bei anderen Infektionskrankheiten. 
Hohner beschrieb einen "Ikterus haemolyticus" bei Tuberkulose, ebenso 
Muratet und Mougneau. Auch hier glaube ich, daß man mit der Diagnose 
hämolytischer Ikterus zu freigebig gewesen ist. Man darf doch nicht, weil 
man in der Erkenntnis der Ikteruspathologie um einen Schritt weiter gekommen 
ist, wieder alles, was sich sonst nicht erklären läßt, als hämolytischen Ikterus 
auffassen. 

Auch bei anderen Infektionskrankheiten kann es zum Ausbruch einer 
Gelbsucht kommen. So bespricht Anglada einen Fall als l'ictere Eberthien 
pleiochromique. Der Zusammenhang ist ziemlich klar. Es handelt sich hier 
um einen nicht-mechanischen Ikterus, bei dem bakteriologisch im Blute der 
Eberthbazillus festgestellt wurde. Was sonst der Grund war, an einen Zu
sammenhang dieses Falles mit dem echten Ikterus haemolyticus zu denken, 
ist aus der Beschreibung nicht zu erkennen. 

Genauer publiziert ist der Fall von Sicard und Guthmann. Hier 
handelt es sich tatsächlich, soweit man das klinisch beurteilen kann, um 
einen hämolytischen Ikterus. Dabei wurde der TyphusbazilIus aus dem Blute 
gezüchtet. Ob man daraus einen ursächlichen Zusammenhang zwischen 
Typhus und hämolytischen Ikterus erschließen kann, erscheint mir doch sehr 
fragwürdig, denn man muß doch daran festhalten, daß sonst beim Typhus 
Zeichen von Hämolyse fehlen. Trotzdem muß man aber in der Beurteilung 
vorsichtig sein, um so mehr, als sich in einer neueren Publikation Roque, 
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Charlier und Josseraud abermals für die Existenz eines l'ictere eberthien 
einsetzen. Ich persönlich habe nie einen hämolytischen Ikterus bei Typhus 
gesehen; wenn ich bei Typhus abdominalis Gelbsucht beobachtete, so dachte 
ich zunächst an eine komplizierende Cholangitis. Die Blutplättchen befunde 
(K a zn eis 0 n) scheinen mir auch dagegen zu sprechen. 

Chauffard beschrieb mehrere Fälle von schwerer Gelbsucht im 
Gefolge von Malaria. Schon Vincent machte im Anschluß an die 
Bemerkungen von Chauffard darauf aufmerksam, daß bei solchen Fällen 
auch mit einer Vergiftung durch Chinin, Antipyrin usw. zu rechnen sei. 
Trotzdem muß man aber mit der Möglichkeit im Sinne Chauffards rechnen. 
Erst jüngst habe ich einen Fall von scheinbarem hämolytischem Ikterus, d. h. 
SplenomegaIie, verminderte Resistenz, Pleiochromie der Galle, leichten Ikterus 
gesehen, bei dem es gelang, durch Faradisation der Milz Malariaplasmodien 
zur Ausschwemmung zu bringen. Eine neuerliche Chinin- resp. Salvarsan
behandlung brachte Ikterus, Milztumor und Anämie binnen kürzester Zeit 
zum Schwinden. Ich will mich aber auf die Frage des Ikterus bei Malaria 
nicht weite~ einlassen, weil mir persönliche Erfahrung auf diesem Kapitel der 
Milzpathologie fehlt. Im übrigen glaube ich, daß es bei der Malaria nicht 
notwendig ist, auf Vorgänge analog wie beim hämolyti!:chen Ikterus zurück
zugreifen, nachdem Malariaplasmodien Ursache genug sind, um den vermehrten 
Blutuntergang zu erklären. 

r) Der Ikterus bei sekundärer Syphilis. Genauer studiert ist der Ikterus 
bei sekundärer Syphilis. 

Es kommt Gaucher und Giroux das Verdienst zu, hier die ersten Be
obachtungen gemacht zu haben. Ich will zuerst einiges aus ihren Krankenge
schichten herausgreifen. 

Der erste Fall, über den sie berichten, betraf eine 22 Jahre alte 
Frau, die zwei Jahre früher Lues akquiriert hatte. Als sie zur Aufnahme 
kam, war sie bereits zwei Monate lang subikterisch. Objektiv zeigte sich tat
sächlich leichte Gelbsucht, die Leberdämpfung betrug in der M.L. 12 cm. Milz 
in vertikaler Richtung 12 cm lang, 8 cm breit. Im Harn reichlich Urobilin, aber 
kein Gallenfarbstoff. Die Stühle waren gefärbt. Die hämatologische Unter
suchung ergab: 3000000 Erythrocyten, 8000 Leukocyten (68 % polynukläre 
Neutrophile, 25% Mononukleäre, 5% Lymphocyten, 2 % eosinophile, 0,5% 
basophile und 1,5 % übergangsformen) . Bei der Prüfung der Resistenz erhielt 
man folgende Werte: Beginn der Hämolyse bei 0,52% NaCl, starke Hämolyse 
bei 0,48, totale bei 0,36 %. Nach vorangegangener Deplasmierung: Beginn 
der Hämolyse bei 0,60, starke Hämolyse bei 0,56 % N ael, totale bei 0,44 %. 
Was die Hematies granuleuses anbelangt, so betrugen sie 10-12 % der roten 
Blutkörperchen (dargestellt nach der Methode von Widal). Außerdem zeigte 
das Blut dieses Patienten die Erscheinung der Autoagglutination. 

Der zweite Fall bekam den Ikterus gleich nach Ausbruch des Exanthems. 
Außerdem befand sich die Frau im 7. Schwangerschaftsmonat. Bald nach 
Ausbruch der Gelbsucht kam es zur Frühgeburt einer mazerierten Frucht. 
Im übrigen war das klinische Bild ganz ähnlich wie im ersten Fall. Im Harn 
ließen sich keine Gallensäuren nachweisen. 

Gaucher und Giroux beschreiben noch zwei weitere Fälle. Derthera
peutische Erfolg in allen diesen Fällen spricht wohl sehr für einen Zusammen
hang mit Lues; bald nach Einsetzen einer entsprechenden Inunktionskur 
schwand die Gelbsucht. 

Ähnliche Fälle haben dann noch Teisset und Beurmann, Bith und 
Cain beschrieben. 
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Fast in allen Fällen kam es zu ähnlichen Erscheinungen wie beim 
echten Icterus haemolyticus - also zu Anämie, globulärer Fragilität, Auto
agglutination, granulierten Erythrocyten und zu Zeichen von vermehrtem 
Blutuntergang bei scheinbarem Freisein der Gallenwege. Ein Milztumor fand 
sich stets. Klinisch war der Ikterus wohl immer leger et passagre. Daß aber 
auch dieser Ikterus gelegentlich zu Perniciosa führen kann, beweist ein Fall, 
über den Sa m ber ger berichtet hatte. 

Den französischen Autoren war bereits die Tatsache bekannt, daß sich 
im Gefolge der sekundären Syphilis noch eine zweite Art der Gelbsucht ent
wickeln kann, die große Verwandtschaft mit dem gewöhnlichen Icterus catar
rhalis zeigt. 

Die ganze Frage bildet den Gegenstand einer ausführlichen These von 
Teisset. Ich persönlich habe nie Gelegenheit gehabt, solche Formen 
von hämolytischem Ikterus zu sehen. Meiner Ansicht nach gehärt das 
Gros der Fälle von Gelbsucht im Stadium der sekundären Syphilis in die 
Gruppe des Icterus catarrhalis, womit ich aber nicht leugnen will, daß es 
trotzdem Fälle gibt, wie sie von Gallcher und Giroux beschrieben wurden. 

0) Ikterus im Gefolge anderer Krankheiten. Es werden in Zusammenhang 
mit dem Icterus haemolyticus auch andere Gelbsuchtsformen beschrieben; so 
z. B. nach langen Chloroformnarkosen, bei Bleüntoxikationen, nach Genuß ver
schiedener Medikamente, z. B. Laktophenin. Meines Wissens sind die Argumente, 
die die Zugehörigkeit zum hämolytischen Ikterus beweisen sollten, nicht über
zeugend gewesen, daß man auf Grund derselben sagen könnte, es müsse sich 
hier um einen Icterus haemolyticus gehandelt haben; damit will ich aber 
nicht gesagt haben, daß die Ursache der Gelbsucht nicht doch in einem ver
mehrtem .Blutuntergang bedingt sei; ich wehre mich nur dagegen, für aHe 
diese Fälle den Namen: Icterus haemolyticus zu verwenden. 

Mehr Aufmerksamkeit muß man gewissen Beobachtungen schenken, 
die zum Teil von Widal selbst resp. von seinen Schülern herrühren 
und von denen man erwarten könnte, daß alle Kriterien berücksichtigt 
wurden. So beschreibt z. B. Joltrain einen Icterus haemolyticus, der sich im 
Verlaufe eines Harnblasenkarzinoms einstellte. Eine gleiche Beobachtung 
stammt von Heinrichsdorf. Auch im Verlaufe eines Magenkarzinoms haben 
Roque, Chalier und Nove-Josseraud Ähnliches gesehen. Nachdem hier 
ausdrücklich erwähnt wird, daß es sich um "un ictere presentant les caractE~res 
cliniques et hematologiquer habituels aux icteres hemolytiques" gehandelt hat 
und auch die Gallenwege bei der Sektion frei waren, wird man in Zukunft 
wohl mit derlei Komplikationen rechnen müssen. Ich sah einen Fall von 
klinisch festgestelltem Icterus haemolyticus bei Bronchiektasie. 

Jedenfalls fordern diese Beobachtungen auf, auch bei den 
sogenannten essentiellen Formen von Ikterus haemolyticus acqui
situs auf Momente, wie überstandene Infekte, Intoxikationen 
usw. zu achten. Denn man muß mit der Möglichkeit rechnen, 
daß sich im Verlaufe einer Infektion oder Intoxikation Schäden 
vorbereiten können, die eventuell erst im weiteren Verlaufe das 
volle Krankheitsbild des hämolytischen erworbenen Ikterus be
dingen. 

8) Ietere hem.olysinique. In der französischen Klinik hat sich die Prüfung 
der Resistenz, sowie der Nachweis von Autoagglutination resp. von Hämolysinen 
als eine übliche Funktionsprüfung am Krankenbette eingebürgert. Diesem Um
stande ist es zu verdanken, wenn man auch bei anderen Krankheitsbildern 
diese Symptome festgestellt hatte. So haben Chauffard, Vincent einen Fall 
von schwerer Anämie beschrieben, bei dem sie im Serum Autohämolysine fanden 

E pp i n ger. Die hepatolienalen Erkrankungen. 15 
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In einem anderen Fall, den sie beobachtet haben, handelte es sich um einen 
42 Jahre alten Mann, der komatös und stark ikterisch in das Spital gebracht 
wurde. Im Harn fand sich freies Hämoglobin, außerdem wurden hämorrhagische 
Massen erbrochen. Neben der starken Gelbsucht hat sich eine hochgradige 
Anämie entwickelt (10 % Hämoglobin, 0,92 Mil!. Erythrocyten). Der Zustand 
besserte sich rasch. Das Serum, das leicht hämolytisch war, wirkte auf die 
eigenen Erythrocyten hämolytisch, viel stärker aber noch auf das Blutkoagulum. 
Das Serum enthielt auch Isohämolysine, da es auch die roten Blutkörperchen 
von zwei anderen Patienten löste. Die Resistenz der deplasmierten Roten 
war auf der Höhe der Krankheit 0,52, später 0,46. Nach Verschwinden des 
Anfalles fehlte die Autohämolyse , später auch das Isolysin. Die Autoren 
machten daher dieses Autohämolysin für die Entstehung der schweren Anämie 
und des Ikterus verantwortlich. 

Anlaß bei den unterschiedlichen Krankheiten, die mit starker Hämo
lyse einhergehen, auf Auto- resp. Isolysine zu prüfen, gaben die bekannten, 
von uns schon erwähnten Untersuchungen an traumatischen Hämothorax
flüssigkeiten. Der Gedanke, der diesen Untersuchungen zugrunde lag, 
war folgender: Die Auflösung der Erythrocyten in' hämorrhagischen Er
güssen wird vielleicht durch Verankerung der vom Organismus sezernierten 
und an die roten Blutzellen fixierten Hämolysine bedingt, worauf das 
Hämoglobin allmählich in Gallenpigment umgewandelt wird. Da nun 
Chauffard und später auch Troisier glaubten, daß dieser Mechanismus 
in ähnlicher Weise auch in der allgemeinen Zirkulation vor sich gehen 
kann und es so zur Entstehung eines Ikterus kommt, so legten sie auf das 
Vorkommen der Autolysine großes Gewicht. Eine auf diese Weise bedingte 
deglobulisation massive et rapide soll speziell bei verschiedenen Anämien und 
auch bei einigen Infektionskrankheiten eine so bedeutende Rolle spielen können, 
daß es selbst zum Ikterus kommen kann. In der These von Troisier, finden 
im Anschluß an den Fall von Chauffard et Vincent noch 6 weitere Be
obachtungen Erwähnung, die vielfach eine gewisse Ähnlichkeit zeigen. In 3 
Fällen lautete die Diagnose: Anemie grave de type pernicieux. Stets bestand 
Subikterus. In einem Fall war Pneumonie und Ikterus, in einem weiteren 
leichter Ikterus bei subakuter Bleivergiftung und im letzten lautete die Dia
gnose: Anemie et ictere au cours d'une septicemie streptococcique post
scarlatineuse. In 3 Fällen war die Resistenz der Roten normal, in den 3 an
deren fehlt eine solche Angabe. 

In der deutschen Literatur finden sich nur wenige hierhergehörige An
gaben. Abgesehen vom Fall Roth, auf den wir noch zu sprechen kommen, 
existiert über diesen Gegenstand nur die Mitteilung von Frank. Unter 61 
Fällen, wobei die verschiedensten Krankheiten untersucht wurden, fanden sich 
Autohämolyse 8mal. Am häufigsten bei Pneumonie (3), dann bei Typhus (2) 
und je einmal bei Sepsis, Angina und Tuberkulose. Frank 's Methode ist nicht 
gleich. der von Troisier; sie ähnelt mehr der Methode von Landsteiner 
und Donath, indem das Blutkörperchen-Serumgemenge vorher auf eine halbe 
Stunde bei 0° belassen wird. 

Auf Grund dieser Beobachtungen und gewisser Überlegungen sieht sich 
Chauffard und nach ihm auch Troisier veranlaßt, dieses Krankheitsbild 
vom typischen hämolytischen Ikterus abzutrennen und als Krankheit sui generis 
hinzustellen; sie sprechen daher von einem "lciere hemolysinique". In neuerer 
Zeit hat Roth einen ähnlichen Fall beobachtet, doch ist er nicht in der Lage, 
auf Grund seiner Untersuchungen und der von Chauffard vorgebrachten 
Argumente, solchen Fällen eine Sonderstellung einzuräumen. Nach ihm handelt 
es sich nicht um die Bildung von spezifischen Autohämolysinen oder Auto-
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agglutininen, sondern vielmehr um die Folgen einer primären strukturellen 
Schädigung der roten Blutkörperchen, wodurch dieselben imstande sein sollen, 
die eigenen Isohämolysine resp. Agglutinine zu finden. An der Tatsache, daß 
Autolysine vorkommen, kann er aber nicht rütteln. Jedenfalls ist das eine 
merkwürdig, daß beim hämolytischen Ikterus das Serum - so sagt wenigstens 
Troisier - frei von hämolytischen Eigenschaften ist, während die Resistenz 
herabgesetzt erscheint und umgekehrt beim Ictere hemolysinique die Resistenz 
normal ist (auch im Falle Roth), während das Serum stark hämolytisch 
wirkt. Ich selbst habe über diesen Gegenstand keine persönliche Erfahrung. 

An eine prinzipielle Trennung beider Formen glauben die Franzosen nicht, 
denn beide Ikterusarten "entsprechen nur verschiedenen Phasen des hämo
lytischen Prozesses". In dem einen Falle wäre das Hämolysin frei im Serum; beim 
hämolytischen Ikterus mit globulärer Fragilität dagegen wäre das Hämolysin 
an die roten Blutzellen fixiert. Troisier greift auf seine bereits erwähnten 
Versuche zurück und meint: Man kann die roten Blutzellen (beim echten 
hämolytischen Ikterus) mit den extravasierten roten Blutzellen vergleichen, 
die fragil geworden sind, weil sie die Hämolysine fixiert haben. 

Zur Frage der Autohämolysine wäre noch folgende Beobachtung nach
zutragen. N olf hat bei Hunden, die entlebert waren, eine Produktion 
von Autohämolysinen im zirkulierenden Blute beobachtet. Eine Nachprüfung 
dieser Frage wäre sehr erwünscht. Vielleicht wäre auch hier für eine ziem
lich unverständliche Tatsache, der Schlüssel zu suchen, auf die J oannovics 
aufmerksam gemacht hat :Er fand, daß das Toluylendiamin ähnlich wie bei 
entmiIzten Tieren schwächer wirkt, wenn man die Milzvene, unter Umgehung 
der Leber, direkt in den Kavakreislauf ableitet und jetzt erst das Gift ver
abfolgt. Als weiterer Beweis, daß sich die Verhältnisse beim hämolytischen 
Ikterus - im weitesten Sinne des Wortes - ähnlich wie in Hämatomen ge
stalten können, dient den französischen Autoren auch die Anwesenheit von 
Urobilin im Serum. Nachdem sich umgekehrt Urobilin auch bei anderen 
Krankheiten im Serum findet, so dachten sie bei diesen Zuständen wieder 
umgekehrt an hämolytische Prozesse. Hierher zählten sie gewisse Formen 
von Ikterus bei kardialer Inkompensation, dann bei Pneumonie, Bleivergiftung, 
akutem Alkoholismus, Chloroformintoxikation usw. 

Schließlich finde ich in der französischen Literatur noch eine Angabe, 
die mir erwähnenswert erscheint und die zum mindesten überprüft werden 
sollte. Troisier et Guillain fanden in der Punktionsflüssigkeit bei trau
matischem Hämatothorax eine hohe molekulare Konzentration. Ich führe 
hier die Werte von 4 Fällen an: J = -0,70, -0,68, -0,62, -56. Das Merk
würdigste ist nun, daß sie auch in einer Reihe von Fällen von echtem hämo
lytischem Ikterus im Blutserum hohe Werte fanden: in drei Fällen von kon
genitalem Ikterus fanden sie einmal LI = -0,65, im anderen LI = -0,62, im 
dritten LI = -0,65. In einem Fall von Ictere hemolysinique, bei der ersten 
Untersuchung LI = -0,8, bei der zweiten LI = -0,85. Chauffard et Vincent 
fanden sogar LI = -1,04 im Momente der Krise; im Stadium der Besserung war 
der Wert auf LI = -0,60 gesunken. Ohne auf die verschiedenen Erklärungs
versuche, die von den einzelnen Klinikern herangezogen wurden, einzugehen, 
seien diese Befunde registriert. Leider fehlen entsprechende Untersuchungen 
bei meinen Fällen; eR liegt dies vor allem in der Unmöglichkeit, solchen, 
meist sehr gebrechlichen Patienten öfter größere BIutmengen zu entziehen. 

Fasse ich das Wichtigste zusammen, was sich über den sekundären akqui
rierten hämolytischen Ikterus sagen läßt, so glaube ich, mich dahin aussprechen 
zu können: Der Begriff des hämolytischen Ikterus war ursprünglich 
ein eng umschriebener, indem man sich bei der Beurteilung der 
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einzelnen Erscheinungen vor allem an die verminderte Resistenz 
der Erythrocyten hielt. Als sich im späteren Verlaufe unsere Kennt
nis von der Symptomatologie des hämolytischen Ikterus erwei
terte, da kam schließlich ein Zeitpunkt, wo man den anderen Sym
pto men mehr Aufmerksamkeit schenkte alsder Prüfungder Resistenz. 
Die Folge davon war, daß das Krankheitsbild gleichsam verschwom
men wurde und jetzt auch von unberufener Seite Krankheitsbilder 
in den Rahmen des hämolytischen Ikterus hereingezwängt wurden, 
die es nicht verdienten. Die weitere Folge konnte nicht ausbleiben: 
der Begriff des hämolytischen Ikterus degradierte allmählich 
auf ein Niveau, den eine Zeit lang z.B. auch die Theorie von der Para
cholie resp. Parapedese einnahm. Was man nicht genauer erklären 
konnte, wurde im Sinne eines hämolytischen Ikterus gedeutet. 

Um daher weiteren Verirrungen möglichst aus dem Wege zu gehen, 
möchte ich glauben, daß es am zweckmässigsten ist, den Begriff 
des sekundären akquirierten hämolytischen Ikterus lieber fallcn 
zu lassen; das Schwergewicht ist auf das Verhalten der Resistenz 
zu legen, und weniger auf das ätiologische Moment; damit ent
fällt aber meiner Ansicht nach eine Trennung in primäre und 
sekundäre Formen. 

5. Differentialdiagnose. Der hämolytische Ikterus kann eine Menge von 
Krankheiten, die mit Gelbsucht und Anämie einhergehen, vortäuschen. Vor 
allem kommt hier für den Unerfahrenen in Frage: der inkomplette Stein ver
schluß, dann ein länger dauernder Icterus catarrhalis, eventuell der Ikterus 
im Stadium der sekundären Syphilis, die Hanotsche Lebercirrhose, oder 
besser gesagt, die splenomegale Cirrhose resp. der Morbus Banti und schließlich 
die Anaemia perniciosa. Auf eine genaue Differentialdiagnose der genannten 
Krankheitsbilder soll später eingegangen werden. Hier wollen wir die 
Differentialdiagnose nur soweit besprechen, als die globuläre Resistenz in 
Frage kommt. 

a) Die globuläre Resistenz bei Leberkrankheiten. Eine Resistenz
steigerung zeigt sich vor allem beim Icterus catarrhalis. Statt eines normalen 
Anfangswertes von 0,48-0,42 kann es zu Werten von 0,42-0,38 kommen. 
Ja Brule findet sogar Werte von 0,34. Gleiches gilt auch vom mechanischen 
Stauungsikterus, dann von der Gelbsucht bei Leberkrankheiten und vom Ikterus, 
der sich manchmal zu kardialen Affektionen hinzugesellt. Deswegen soll nicht 
gesagt sein, daß die Resistenz bei den erwähnten Affektionen immer herab
gesetzt ist, denn sie kann gelegentlich auch normal sein; so sah Brule normale 
Werte also 0,48-0,44 einmal bei Icterus catarrhalis, einmal bei einem pleio
chromen Ikterus, bei einem Alkoholiker; dann in einem Fall von Herz
iktcrus, weiterhin je einmal bei Gallengangsverschluß durch Stcin bei Chol
angitis und Cholelithiasis, bei Ikterus, der einen Typhus begleitete, bei Pneu
monie, dann je zweimal bei schweren Ikterusfällen nach Chloroform
intoxikation und viermal bei Karzinom der Leber. Er erwähnt dann noch 
eine ganze Reihe von Fällen von Cholämie und Gelbsucht mit Anämie, die 
gleichfalls normale Resistenz darboten. Auch berücksichtigt er Fälle von echter 
Lebercirrhose, wo die Resistenz teils normal, teils sogar etwas vermindert 
war. Bei dieser Gelegenheit kommt er auch auf Fälle zu sprechen, wir werden 
sie ja noch genau zu erwähnen haben, wo bei anatomisch festgestellter Leber
cirrhose granulierte Erythrocyten, Normoblasten und manche andere Verände
rungen vorlagen, wie sie bei der Perniciosa gefunden werden. Kurz, es gibt 
von der Regel, daß bei Leberaffektionen die Resistenz erhöht 
ist, Ausnahmen; unter diesen Umständen kann es tatsächlich manchmal 
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Schwierigkeiten bereiten, andere Krankheitsformen vom typischen hämoly
tischen Ikterus abzutrennen. 

b) Das KrankheItsbild der "Cholämie" (Gilbert). Ein nicht so 
seltenes, aber leider noch zu wenig studiertes Krankheitsbild, das mit dem 
hämolytischen Ikterus verwechselt werden kann, ist die Cholämie im Sinne 
Gilberts. Es handelt sich hier um Individuen, die seit ihrer Kindheit leicht 
ikterisch sind und eventuell aus Familien stammen, in denen viele Mitglieder 
leberleidend waren. Gil bert betrachtet solche Personen als abgeschwächte 
Hämolytiker. Bei dieser sogenannten Cholämie sind die Erythrocyten numerisch 
normal, hie und da vermehrt. Es fehlt die medullä.re Reaktion; granu
lierte Eryth rocyten sind nich tauffallend vermehrt, auch die Fragili
tä.t der Erythrocyten, also die Resistenz ist normal. Eine Milzschwel
I ung oder eine Vergrößerung der Leber fehlt. Daß es sich tatsächlich 
um einen dem hämolytischen Ikterus verwandten Zustand handeln dürfte, wird in 
einer Publikation von Cade und Charlier ausgeführt. Sie berichten über eine 
Familie, in der drei Personen ein ganz gleiches Krankheitsbild darboten wie beim 
echten hämolytischen Ikterus. Eine vierte Person aber zeigte Symptome, die 
an das Krankheitsbild von Gilbert erinnerten. Ich selbst kenne gleichfalls 
einen analogen Fall. Es handelt sich um eine Familie, bei deren Angehörigen 
scheinbar ein kongenitaler Ikterus mit Milzschwellung bestand. Bei der einen 
Person konnte ich mich selbst von der verminderten Resistenz, der Spleno
megalie und dem erhöhten Blutumsatz überzeugen. Die Tochter dieser Frau 
bot nun die Erscheinungen der Cholämie, wie sie von Gilbert beschrieben 
werden. Sie hatte nie Urobilin im Harne, dagegen war die Urobilinmenge im 
Stuhl deutlich erhöht: 0,46 g. Die mitte1st Duodenalsonden herausgeheberte 
Galle war intensiv dunkel gefärbt. . 

In neuerer Zeit hat sich für die Frage derCholämie-im Sinne von Gilbert, 
Hij mans v. d. Bergh und Snapper interessiert. Sie gehen von der Beobach
tung aus, daß es erst dann zu einer Bilirubinurie kommt, wenn der Gallenfarb
stoffgehalt des Blutes einen gewissen Schwellenwert überschreitet. Analog 
wie der Schwellenwert des Hundeblutes mit Bezug auf die Bilirubinausschei
dung gegen den Harn zu außerordentlich niedrig sein dürfte, so daß im Serum 
des Hundes der Gallenfarbstoffgehalt ein minimaler ist, ebenso möchten Hij
mans v. d. Bergh und Snapper den Schwellenwert bei der Cholämie außer
ordentlich hoch annehmen. Die Nieren sind gegenüber dem Bilirubin viel 
dichter, als z. B. die Endothelien der anderen Gewebe, weswegen es viel leichter 
zu einer Imbibition der Gewebe mit Gallenfarbstoff kommt, als zur Bilirubinurie. 

c) Ictere infecteux splenomegalique type Hayem. Bereits im 
Jahre 1896 hat Hayem ein Krankheitsbild beschrieben, das an den Icterus 
haemolyticus erinnert. Ihm zu ·Ehren wird noch immer, und zwar auch 
noch in der modernen Literatur, von einem Ictere infecteux splenomegalique 
type Haye m gesprochen. Daß es sich in diesen Fällen tatsächlich nicht 
um eine Krankheit sui generis handelt, sondern, daß Haye m einen echten 
Icterus haemolyticus gesehen haben dürfte, ist nunmehr geklärt. Denn der eine 
Patient, den Haye m sah und bei dem er einen Icterus infectiosus spleno
megalicus annahm, ist später von Vaquez und Giroux nachuntersucht 
worden. Sie fanden eine mächtige globuläre Fragilität (la hemolyse initiale 
apparaissant a 0,64). Es wird sich daher empfehlen, entweder den Icterus 
infectiosus vom Typus Hayem überhaupt fallen zu lassen oder, wie es auch 
von mancher Seite geschieht, dem erworbenen Icterus haemolyticus den Namen 
Haye m beizugeben. 

d) Beziehungen zur Leukämie. Wenn wir in der Milzliteratur 
nach Krankheitsbildern Umschau halten, die mit dem Icterus haemolyticus 
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Beziehungen haben, so stoßen wir auch auf eine Gruppe, die teils als leukämie
ähnliche , teils als atypische Anämien pu bliziert wurden. 

Ich denke hier vor allem an den Fall, den Kerschensteiner als 
Leukämie aufgeführt hat: Das Krankheitsbild begann plötzlich mit Gelbsucht. 
Die Zahl der Leukocyten betrug 6700, die der Erythrocyten 0,8 Mil!. Im 
Blutpräparate fanden sich 8 % Myelocyten. 

Große Ähnlichkeit mit dem hämolytischen Ikterus scheinen mir auch die 
Fälle zu haben, die Mora wi tz als atypische schwere Anämie (Fall 1) und 
Hirschfeld und Alexander als akute schwere myeloische Leukämie be
schreiben. Morawitz faßt seinen Fall meines Erachtens ganz richtig auf, 
denn er spricht von einer "akuten Hämophthise" und deutet den Ikterus als 
durch Pleiochromie bedingt. Der Fall heilte aus. 

Im Anschluß daran möchte ich die ganz allgemein differential- dia
gnostische Regel einschalten, daß bei der Leukämie, und zwar sowohl 
bei der myeloischen als auch bei der lymphatischen, die Farbstoff
werte weder in der Galle noch im Stuhl vermehrt sind und daher 
auch Urobilinurie fast nie zur Beobachtung kommt. 

e) Der septische Ikterus. Es ist sicher, daß viele Formen des akqui
rierten hämolytischen Ikterus mit dem Bilde der Sepsis manche gemeinsame 
Züge haben können, ebenso wie es ja auch bekanntlich umgekehrt im Gefolge 
von bakteriellen Infekten zur Gelbsucht kommen kann (vgl. Fall V, S. 216). 

Schott müller hat neuerdings das gleichzeitige Vorkommen von Ikterus 
und Uterusinfektionen mit Fränkelschem Gasbazillus oder anaeroben Strepto
resp. Staphylokokken betont. In der älteren französischen Literatur wurde 
auf den Nachweis von Bazillen, die aus dem Blute des Patienten gezüchtet 
waren und in vitro hämolysierten, großes Gewicht gelegt. Man kann zwischen 
den Zeilen dieser Arbeiten lesen, daß sich die betreffenden Autoren vorstellten, 
die hämolytische Eigenschaft der Bazillen sei Ursache des Ikterus. 

Diese Fälle, die uns auch gut bekannt sind, haben aber mit dem typischen 
akquirierten Ikterus nichts gemein. Die Resistenz ist in diesen Fällen immer 
erhöht. Der Milztumor steht nie im Vordergrund des Krankheitsbildes. Auch 
die histologische Untersuchung der Organe zeigt nicht die geringste Ähnlich
keit mit dem typischen Bilde. Ich glaube, es würde nur Anlaß zu neuerlicher 
Verwirrung ge ben, wenn man auch dafür den Namen eines hämolytischen Ikterus 
wählt. Diesen Vorwurf muß ich speziell Schottm üller machen. Im übrigen 
kommen wir auf das Kapitel: septischer Ikterus noch in der speziellen Leber
pathologie zurück. 

Faßt man das Gesagte zusammen, so sieht man bei der akquirierten 
Form im Gegensatz zum kongenitalen Ikterus häufiger Komplikationen; 
deswegen ist es oft tatsächlich schwer, sofort die richtige Diagnose zu stellen. 
Wir konnten uns davon überzeugen, wie speziell die hämatologischen 
Symptome schwer eindeutig oder entscheidend zugunsten des hämolytischen 
Ikterus verwertet werden können. Die Trias: Anä.mie, größerer Milz
tumor und leichtikterische Verfärbung sagt noch gar nichts aus, 
ebensowenig das Vorkommen von granulierten Blutzellen, da sie 
bei vielen Formen von Anämie zu sehen sind. Bezüglich der Auto
agglutination der roten Blutzellen äußert sich Broullet vorsichtig; er sagt, 
es sei zwar die Autoagglutination ein sicheres Kriterium, trotzdem gäbe es aber 
Fälle von sekundärem hämolytischem Ikterus, bei denen sie fehlt, während 
umgekehrt der Herzikterus manchmal diese Erscheinung positiv zeigen könne. 
Es bleibt daher als sicherstes Kriterium nur die Fragilität übrig. 
Wenn Lommel dieses Symptom beim hämolytischen Ikterus negiert, so wird 
man mit der Möglichkeit rechnen müssen, daß er hier einen diagnostischen 
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Fehler begangen hat. Ich persönlich glaube, daß man auf die ver
minderte Resistenz, auch wenn sie erst im deplasmierten Blute 
zutage tritt, den größten Wert legen soll. Wenn möglich, soll man 
Perioden der Besserung abwarten. Denn wir wissen, daß es Schwankungen 
gibt, je nachdem die Hämolyse stärker oder geringer in den Vordergrund tritt. 
Eine allgemeine Regel aber, so zwar, daß z. B. zur Zeit eines Knochenmarks
kollapses die Resistenzverminderung eine geringere sei, und umgekehrt bei 
relativem Wohlbefinden sich die Werte der Norm nähern, läßt sich meines 
Erachtens nicht aufstellen. 

6. Pathogenese. a) Die Theorie von Hayem. An eine Abhä.ngig
keit des hä.molytischen Ikterus von der Intensität der Zerstörung 
der Eryth rocyten dach te bereits Haye m; an dieser Tatsache halten eigent
lich auch heute noch alle Autoren fest. Nach Hayem soll aus dem frei
werdenden Hämoglobin Gallenfarbstoff bereitet werden; die sich 
dabei ergebende große Menge von Galle führt zu Pleichochromie 
resp. zur Eindickung der Galle. Diese zähflüssige Galle bereitet 
sich beim Abfluß aus dem Gallenwege ein Hindernis, so daß es zu 
Gallenretention und somit auch zu Gelbsucht hepatischen Ur
sprungs kommen soll. Ein weiterer Beweis für diese Anschauung war 
das gelegentlich gleichzeitige Vorkommen von hämolytischem Ikterus und 
Hämoglobinurie. 

Bei dieser Gelegenheit wollen wir nicht unerwähnt lassen, daß bei der 
essentiellen Hämoglobinurie, der ja stets Hämoglobinämie vorausgeht, Resistenz
Veränderungen der roten Blutkörperchen fehlen (Mayer und Emmerich, 
Gläßner und Pick). 

Eine wesentliche Stütze der Theorie Haye ms bildeten die bekannten 
Untersuchungen von Stadel mann, die wir bereits an anderer Stelle ausführlich 
gewürdigt haben. Auch meine histologischen Arbeiten über den Ikterus können 
diese Anschauungen wesentlich stützen, indem sie zeigen, wie sich bei entsprechen
den Fällen, trotz Freisein der Gallengänge doch Anhaltspunkte für einen mecha
nischen Ikterus ergeben, da die Gallenkapillaren ebenso eingerissen erscheinen, 
wie z. B. bei mechanischen Hindernissen in den großen Lebergängen. Die Frage 
dreh te sich daher nurdarum, warum resp. auf welche Weise es zu einem vermehrten. 
Untergang von roten Blutzellen kommt. Am einfachsten wäre es anzunehmen, 
daß bei solchen Patienten im Körper ein Gift analog dem T.D.M. gebildet 
wird und daß auf diesem Wege die Erythrocyten geschädigt werden. Aus 
diesem Grunde ist vielfach auf das Vorkommen von Hämolysinen geachtet 
worden. Bis jetzt hat man sich aber von der Existenz eines solchen Toxins 
nicht überzeugen können. Die Tatsache, daß man in einschlägigen Fällen 
nie eine Hämoglobinämie konstatieren konnte, war schon Grund genug, den 
Hämolysinen keine große Rolle beizumessen. Da man die Wirkung des Toluylen
diamins, das ja bei manchen Tieren ein ganz ähnliches Krankheitsbild auslösen 
kann, wie wir es vom menschlichen Ikterus haemolyticus her kennen, nicht 
in einer direkten Beeinflussung der roten Blutkörperchen sieht, sondern viel
mehr annimmt, daß der Ikterus und auch die Anämie nur auf dem Umwege 
der hämolytischen Organe entstehen, so lag es nahe, auch für den menschlichen 
hämolytischen Ikterus einen ähnlichen Weg zu suchen. 

Sicher ist die Leber dasjenige Organ, welches bei der Blutzerstörung die 
größte Rolle spielt; nichts liegt ferner als hier die Causa morbi zu suchen. 
Deshalb hat man von klinischer Seite dem Studium der Leberfunktion beim 
menschlichen Ikterus haemolyticus viel Aufmerksamkeit gewidmet; irgend
welche sichere Anhaltspunkte, die für eine gestörte Leberfunktion 
sprechen würden, haben sich aber nicht auffinden lassen; bloß in einem 
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Falle von Gaisböck zeigte sich alimentäre Galaktosurie. Auch anatomisch 
findet sich die Leber zumeist gehörig beschaffen; in dem Fehlen einer cirrho
tischen Veränderung sehe ich ein wichtiges differentialdiagnostisches Moment. 
Trotzdem gibt es eine Gruppe von Pathologen, die auch in neuerer Zeit sich 
als Anhänger einer hepatischen Theorie bekennen. Wir nennen hier vor allem 
E. Pick und H. Strauß. 

b) Die Theorie von Minkowski (Gilbert). Minkowski und nach 
ihm Gilbert und seine Schüler (Chabrol, Lereboullet) verlegen den 
Sitz des erhöhten Erythrocytenzerfalles in die Milz. Nach ihrer 
Ansicht beteiligt sich die Milz aktiv an der Zerstörung der roten 
Blutzellen. Gilbert und seine Schule glauben in der Milz extra
hierbare Hämolysine gefunden zu haben und vermuten daher bei 
einer Splenomegalie im Gefolge eines hämolytischen Ikterus eine 
vermehrte Produktion von solchen Hämolysinen. In dem Sinne 
wäre also diese Krankheit in erster Linie eine Milzkrankheit. 

Was die Resistenzherabsetzung anbelangt, so sieht Gil bert in ihr nicht 
den Koeffekt einer beginnenden Hämolyse oder Plasmatropisierung. Für ihn 
ist die verminderte Resistenz bloß eine Begleiterscheinung, die mit der eigent
lichen Hämolyse nichts zu tun hat. 

c) Die Theorie von Widal. Eine fast entgegengesetzte Anschauung ver
treten Widal und seine Schule. Sie sagen: da beim hämolytischen Ikterus im 
Harn die Gallensäuren fehlen, so muß diese Form der Gelbsucht auch in der 
Pathogenese eine Sonderstellung einnehmen. Nach der Ansicht von 
Widal spielt die Leber überhaupt keine Rolle, es handelt sich 
vielmehr um eine hämatogen-anhepatische Gelbsucht. Es soll also 
das in der Zirkulation frei gewordene Hämatin intravasal zu Bili
ru bin (Biligenie generalisee-Fiessinger) umgewandelt werden. Darum 
kommt es auch zu keiner Stase der in der Leber gebildeten Gallensäuren und 
insofern auch zu keiner Cholurie; also eine Vorstellung, wie sie ganz ähnlich 
vor vielen Jahren von R. Virchow resp. Leyden vertreten wurde. Die Ur
sache der intravasalen Hämolyse ist allerdings unbekannt, sie soll aber mit der 
herabgesetzten osmotischen Resistenz der Erythrocyten in Zusammenhang 
'Stehen. Der Milztumor ist spodogen, also ein Trümmerhaufen für bereits 
debile rote Blutelemente. Im Gegensatz zu Gilbert ist nach der Ansicht 
Widals die Resistenzherabsetzung bereits die erste Einleitung 
und insofern der Beginn eines Blutzerfalles. Bei dem angeborenen 
hämolytischen Ikterus ist die Fragilität der Roten scheinbar angeboren; wie 
sie aber bei der erworbenen Form zustande kommt, darüber spricht sich 
Widal nicht aus. Es würde sich letzten Endes um eine Blutkrankheit 
handeln, die in einer mangelhaften Ausbildung (Dystrophie) der Erythrocyten 
bedingt ist. Die von Haus aus im Knochenmarke schwächlich ange
legten und daher gebrechlichen Zellen sollen schon normalerweise 
leichter zugrunde gehen und können daher den geringsten Schäd
lichkeiten früher zum Opfer fallen als gehörig gebildete Erythro
cyten. 

d) Die Theorie von Chauffard. Zwischen diesen beiden wohl extrem 
entgegengesetzten Ansichten bewegt sich die Anschauung von Chauffard. 
Mit Widal ist er der Ansicht, daß es eine primäre intravaskuläre 
Hämolyse gibt und daß davon die Fragilität abhängt. Mit Gilbert da
gegen hält er an der Bedeutung der Leber für die Entstehung des 
Ikterus fest, denn Chauffard erkennt nur einen hepatogenen 
Ikterus an. Die Anschauung von Parkes-Weber weicht nicht wesentlich 
von der von Widal ab. Pappenheim, der in jüngster Zeit die ganze Frage 
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in kritischer Weise zusammengestellt hatte, bemüht sich einen vermittelnden 
Standpunkt zwischen Minkowski und Chauffard einzunehmen. Ein ähn
liches Kompromiß zwischen diesen beiden Theorien schließt auch Micheli. 

e) Meine eigene Anschauung. Wenn ich schließlich meine Anschauung 
über die Art und Weise der gesteigerten Zerstörung der Erythrocyten bringe, 
so glaube ich mich auf Grund folgender Momente wenigstens, was den einen Punkt 
anbelangt, als Anhänger der "lienalen Theorie" bekennen zu müssen: 
Zwei Tatsachen sind es, die meiner Ansicht nach von entscheidender Bedeutung 
sind, erstens, daß oft - fast möchte ich sagen immer - die Splenektomie 
die ganze Krankheit in eklatantester Weise zur Ausheilung bringt, 
und zweitens haben sich Veränderungen an den Gefäßen innerhalb 
der Milz nachweisen lassen, an denen man meines Erachtens nicht 
vorü ber gehen soll. 

Ich habe mich bemüht, zu zeigen, warum der Standpunkt von Weiden
reich weitgehend zu berücksichtigen ist. Auf zweierlei Wegen können die Ery
throcyten durch das Milzgewebe ihren Weg nehmen. Der eine Weg führt 
entlang der Zentralarterien durch die Kapillaren in die Sinus und 
schließlich in die Venen. Nachdem hier die Erythrocyten stets zwi
schen Endothelien fließen, dürften sie an Vitalität wenig einbüßen; 
im Prinzipe würden sich für die roten Blutzellen dieselben Verhältnisse ergeben, 
wie z. B. auf ihrem Wege durch eine Extremität. Nun gibt es aber auch 
Bahnen in der Milz, die die roten Blutkörperchen durch das Milz
parenchym gleichsam erst Ruchen müssen. Nachdem wir wissen, wie 
außerordentlich günstige Bedingungen in diesen Bahnen für den 
Untergang der roten Blutzellen bestehen (Phagocytose, langsamere 
Vorwärtsbewegung), so ; st anzunehmen, daß die roten Blutzellen, 
falls sie zu reichlich in die Pulpa eintreten bzw. sich dahin verirren, 
auch in viel reichlicherem Maße dem Untergang anheimfallen. 
Ich vermute, daß die roten Blutzellen in der Pulpa nur zum Teil 
total zerfallen, während das Gros, gleichsam nur angedaut, erst 
in der Leber von den Kupfferschen Sternzellen aufgegriffen wird, 
wo der Umwandlungsprozeß in Gallenfarbstoff vorbereitet oder 
sogar vollendet wird. Wenn ich die Vermutmg äußere, daß in der Milz 
die roten Blutzellen überhaupt zerstört werden, so stütze ich mich hier auf 
Angaben von Hij mans van den Bergh, der im abführenden Venenblute 
der Milz bei einem Fall von hämolytischem Ikterus Bilirubin gefunden hat. 

Die zahlreichen Gefäßveränderungen im Milzparenchym machen es mir 
wahrscheinlich, daß die roten Blutzellen genötigt sind, reichlicher und leichter 
in das Pulpagewebe überzutreten, als dies unter physiologischen Bedingungen 
möglich ist. Ich sehe daher in dem Milztumor beim erworbenen 
hämolytischen Ikterus nicht einen spodogenen Tumor, d. h. die 
Milz ist in meinen Augen bei den hier einschlägigen Fällen kein 
Friedhof für bereits abgestorbene Zellen, sondern sie beteiligt 
sich aktiv als hämolytisches Organ, das beim hämolytischen Ik
terus mehr leistet, als es wünschenswert erscheint. In diesem Sinne 
möchte ich die Pathogenese des Ikterus haemolyticus folgendermaßen präzi
sieren: Durch irgend welche Schädlichkeiten, die angeboren sein 
können, ein andermal durch hinzutretende, allenfalls noch nicht 
greifbare Infekte oder Intoxikationen ausgelöst werden, kann es 
zu Störungen und Veränderungen der Milzfunktion kommen, so 
daß das Blut in viel reichlicherem Maße über die Pulpa fließen muß. 
Ich stelle mir weiter vor, daß die in der Milz gleichsam vorprä
parierten Erythrocyten auf ihrem Wege durch die Leber eine Beute 
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der Kupfferzellen werden und den Leberzellen zur weiteren Ver
arbeitung anheimfallen. Infolge der erhöhten Farbstoffproduktion 
kommt es nicht nur zu Pleiochromie, sondern auch zu einer Ein
dickung der Galle, die dann bei ihrem Abfluß durch die sehr feinen 
Gallenkapillaren sich selbst, z. B. auch unter Bildung von Throm
ben, ein Hindernis bereiten kann. Die Folge ist Einreißen von 
Gallenkapillaren und übertreten von Bilirubin in die Zirkulation, 
also Ikterus. 

Die ganze Frage hat aber noch folgende Schwierigkeit: bei der histolo
gischen Untersuchung der Leber des einen Falles von kongenitalem Ikterus 
und auch der akquirierten Form habe ich mich zwar von der Anwesenheit meiner 
Gallenthromben und auch von Einrissen der Gallenkapillaren überzeugen können. 
Die Häufigkeit dieser Thromben war aber nicht so groß, daß man 
sich sagen konnte, diese Veränderungen sind es allein, die den Ik
terus bedingen. Ich möchte daher ähnlich wie ich es bei der Deu
tung des Ikterus nach TDA.-Vergiftung getan habe, auch hier die 
Annahme von Aschoff resp. Me. Nee und Lepehne aufgreifen und 
vielleicht folgenden Standpunkt einnehmen: die große Menge von 
Erythrocyten, die halb angedaut von der Milz kommen, bereitet 
den Kupfferzellen erhöhte Arbeit; wahrscheinlich können sie die
sem Plus nachkommen und bilden dementsprechend sehr viel 
Bilirubin. Es wäre aber möglich, daß die Leberzellen dieser er
höhten Arbeit nicht nachkommen können und sich daher ein Teil 
des Bilirubins der Exkretion durch die Leberzellen entzieht; die 
weitere Folge wäre somit ein übertreten von Bilirubin in die all
gemeine Zirkulation und insofern Ikterus. 

Schließlich käme noch ein dritter Faktor für die Entstehung der 
Gelbsucht bei diesen Fällen in Betracht. 

Falls sich die Untersuchungen von Hij mans van den Bergh be
stätigen sollten, daß in der Milz das Hämoglobin bis zum Bilirubin abgebaut 
wird, dann wäre auch mit der Möglichkeit eines extrahepatischen 
Ikterus zu rechnen. 

Die eigentliche Ursache der Gelbsucht beim hä molytischen 
Ikterus wäre dann nicht nur in dem übertreten von Gallenfarb
stoff aus den Gallenkapillaren zu suchen, die infolge der Pleio
chromie und der Gallenkapillarthromben eingerissen sind, sondern 
es kä men noch zwei Faktoren hinzu: die Insuffizienz der Leber
zellen, dasganze von den Kupfferzellengebildete Material an sich zu 
reißen und außerdem die wirklich extrahepatische Bilirubinbildung 
in der Milz. Wir sehen also, daß auch die Erklärung der Gelbsucht beim hämo
lytischen Ikterus nicht eindeutig erklärt werden kann. Da d:eser Komplex 
von pathogenetischen Möglichkeiten, die alle zusammen die Einheit des hämo
lytischen Ikterus zu bilden scheinen, häufig nebeneinander vorkommen, so 
erscheint es vielleicht angebracht, dies auch nominell zum Ausdruck zu bringen, 
weswegen ich hier von einem hepato-lienalen Ikterus sprechen möchte. 

Die vermehrte Zerstörung von Erythrocyten, die wir am besten aus den 
Farbstoffanalysen beurteilen können, muß zu einer ganz gewaltigen Inan
spruchnahme des erythropoetischen Apparates führen. Das rote 
Knochenmark, das sich in solchen Fällen findet, bietet deutlich Zeichen einer 
gesteigerten Erythropoese. Bei manchen Individuen scheint das 
Knochenmark dies spielend leisten zu kön-nen. Möglich, daß dieser 
Mechanismus gerade beim angeborenen Ikterus haemolyticus besonders gut 
ausgebildet ist. Sicher kommt es aber bei der akquirierten Form in gewissen 
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Zeiten zu einer ganz besonders überstürzten Blutzerstörung viel
leicht könnte man an plötzliches Einreißen von feinen Milzgefäßen oder 
Kapillaren denken -, wobei das Knochenmark gleichsam bis über die Grenze 
seiner Leistungsfähigkeit angestrengt wird und daher mit relativ geringerer und 
schlechterer Mobilisierung von Erythrocyten reagiert. Wegen der plötzlich 
erhöhten Zerstörung der roten Blutzellen - wir erinnern an die akute 
Zunahme des Milztumors im Beginn eines Knochenmarkkollapses, der im 
Verlaufe eines akquirierten hämolytischen Ikterus öfter zu sehen ist -
kommt es einerseits zu einer Steigerung der Gallenfarbstoffaus
scheidung und insofern auch zu einer Zunahme des Ikterus, anderer
seits zu Steigerung der Anämie und eventueller Ausschwemmung 
von unreifen Blutzellen, wie sie auch bei der perniziösen Anämie 
zu sehen sind. Ganz abgesehen von dem Moment, daß zur Zeit der Ver
schlimmerung die Milz an Größe zunimmt, was sich klinisch oft durch Schmerzen 
im linken Hypochondrium äußert, muß auch betont werden, daß im Gegen
satze zum spodogenen Milztumor die große Milz beim hämolytischen Ikterus 
fast ausschließlich von intakten roten Blutzellen erfüllt wird. 

f) Kritik der einzelnen Theorien. Ein schwerer Stoß gegen die 
Theorie von Widal war der glänzende Erfolg der Splenektomie bei Fällen von 
angeborenem und akquiriertem Ikterus haemolyticus. In beiden Fällen kommt 
es nicht nur zu einer Besserung, sondern auch zur Heilung. Wir müssen in diesem 
therapeutischen Erfolg - fast möchte man sagen Experiment - den wichtigsten 
Beweis für die splenogene Ätiologie des Ikterus haemolyticus erblicken. 

Bereits Gilbert hat an eine gewisse Verwandtschaft der Toluylendiamin
vergiftung mit dem menschlichen Ikterus haemolyticus gedacht. Die stark 
ausgesprochene Hämosiderose der Leber, der Milz, des Knochenmarkes, die auf 
eine Destruktion der roten Blutzellen in den Organen selbst hinweist, scheint 
ihm recht zu geben. Gleiches gilt von der Pleiochromie, die sowohl beim 
menschlichen Ikterus haemolyticus zu finden ist, als auch bei der Toluylen
diaminvergiftung. Auch was die Bedeutung der Milz anlangt, ergeben sich 
weitgehende Analogien. Wir haben gesehen, wie die Toluylendiaminver
giftung bei milzlosen Hunden viel milder verläuft; beim menschlichen Ikterus 
haemolyticus kann der ganze Prozeß durch die Entfernung der Milz zur Aus
heilung gebracht werden. Trotzdem muß aber meines Erachtens das patho
genetische Moment für beide Fälle voneinander getrennt bleiben. In dem 
einen handelt es sich um ein exogenes Gift, im anderen aber offen
bar um eine direkte Erkrankung der Milz. Wenn man sich doch der 
Anschauung von Gilbert anschließen wollte, so müßte man die Meinung ver
treten, daß in der Milz des hämolytischen Ikterus ein Gift produziert wird, 
das ähnlich wirkt wie jenes Hämolysin, das sich in der Milz des toluylen
diaminvergifteten Hundes bilden soll. Vorläufig fehlen aber dafür jegliche 
Anhaltspunkte. . 

Gil bert hat sich ursprünglich auch für die Existenz eines echten 
Hämolysins in der normalen Milz eingesetzt. Als durch Achard gezeigt 
wurde, daß es wahrscheinlich nur die nicht aseptisch aufbewahrte Milz ist, 
die Hämolysine enthält, während das frische Organ davon frei bleibt, schloß 
sich Gilbert zwar ihm an, betonte aber, daß die Milz bei toluylendiamin
vergifteten Tieren hämolytisch wirke. Für die Milz eines menschlichen Ikterus 
haemolyticus existiert, was das Vorkommen eines Hämolysins anbelangt, nur 
eine Angabe: Vaquez und Aubertin haben Kochsalzextrakte aus der Milz 
eines Falles von hämolytischem Ikterus auf ihre hämolytische Eigenschaft 
geprüft. Der Extrakt, der allerdings aus einer Leichenmilz stammte, wirkte 
hämolytisch. Wenn man aber sieht, wie gering die hämolytische Wirksamkeit 
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eines solchen Milzextraktes ist, dann wird man sich wohl fragen müssen, öb 
die Versuche in vitro auch auf den lebenden Organismus übertragbar sind, 
und ob diese Spur an Hämolysin tatsächlich genügen soll, um eine so mächtige 
Blutzerstörung anzuregen, wie sie tatsächlich beim echten hämolytischen Ikterus 
besteht. Das sind gewichtige Argumente, die von Widal und Achard aller
dings zur Zeit, als die Erfolge der Splenektomie noch nicht bekannt waren, der 
splenogenen Theorie entgegen gehalten wurden. 

Ich bemühe mich, die Milz im Sinne von Minkowski und Chauffard 
in den Mittelpunkt des ganzen krankhaften Prozesses zu stellen; trotzdem 
vertrete ich die Anschauung, daß es in der Milz nicht unter allen Um
stä.nden zu einer totalen Hä.molyse kommt, sondern hier die 
roten Blutzellen gleichsam nur angedaut werden. Die Zertrümmerung 
des Hämoglobinmoleküles geschieht aber erE>t in der Leber resp. in den Kupffer
zellen; die Hämosiderose der Leber ist mir ein Hinweis, daß sich aucq dieEes 
Organ an der ZerE>törung des Hämoglobins beteiligt. Ich stelle die Blut
extravasate, wie ich sie in der Milz beim hämolytischen Ikterus 
beschrieben habe, in Parallele zu Hauthämatomen. Hier kann es 
zu einem völligen Abbau der roten Blutzelle kommen - lokaler Ikterus im 
Sinne der Franzosen - in der Milz aber sind - weil das Organ durchblutet wird -
anatomische Bedingungen gegeben, die bewirken, daß die roten Blutzellen hier 
nicht so lange bleiben können und sich bis zum Bilirubin umwandeln. Sie 
werden vielmehr durch das nachrückende Blut weiter transportiert, um erst 
von der Leber aufgegriffen und eliminiert zu werden. Jedenfalls bedarf 
meine "zelluläre Theorie" nicht der Hämolysine, die ja auch nicht 
gefunden wurden, sondern setzt voraus, daß alle roten Blutkör
perchen, die die Gefäßlumina verlassen und gleichsam über Binde
gewebe fließen müssen, reif für den Untergang werden, wobei 
stillschweigend vorausgesetzt wird, daß die Kupfferzellen nur 
solche geschädigte Erythrocyten aufgreifen und der Hämatolyse 
zuführen. 

'"'. Therapie. Alle Mittel, die gegen Erkrankungen der Leber und des 
Blutes verwendet werden, sind auch beim Icterus haemolyticus versucht wor
den. Erfolge sind sicherlich beobachtet worden, aber von einer wirklichen 
Heilung konnte man nicht reden. Ganz abgesehen davon, muß man sich 
vor Augen halten, daß der Wechsel zwischen Verschlechterung und Besserung 
bei dieser Krankheit auch ohne jede Therapie ein so sprunghafter sein kann, 
daß man sich nicht all zu großen therapeutischen illusionen hingeben soll. 

Widal und Abrami haben es bei ihren Kranken auch mit der Organo
therapie versucht, indem sie z. B. Knochenmark verfütterten. Wirkliche Erfolge 
haben auch sie nicht gesehen. Noch am meisten wird das Eisen gelobt, doch 
handelt es sich hier stets nur um die Behandlung der Anämie, aber nicht des 
Ikterus, der wohl medikamentös unbeeinflußbar ist. Bei der angeborenen 
Form erscheint jede Therapie zwecklos, denn die Anämie macht in der Regel 
keine subjektiven Beschwerden, und die Gelbsucht als solche ist zumeist nur ein 
Schönheitsfehler, aber keine Krankheit, die unbedingt eine Behandlung erfordert. 

Der erste, der bewußt bei einem Fall von akquiriertem hämolytischem 
Ikterus die Splenektomie durchführte, war Micheli. Ich sage deswegen 
"bewußt", weil meiner Ansicht nach Umber zuerst einen hämolytischen 
Ikterus in der Meinung splenektomierte, einen "Banti" vor sich zu haben. 
Bei der angeborenen Form ist die Milzexstirpation zum erstenmal von Kahn 
und Wynter durchgeführt worden. Auch hier läßt sich aus der Literatur ein 
Fall anführen, wo man offenbar unbewußt einen Fall von kongenitalem Ikterus 
durch die Splenektomie zur Ausheilung brachte - ich meine den Fall von 
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Roth, bei dem er 12 Jahre nach der Splenektomie im Blute Jolly-Körperchen 
finden konnte. 

Der Erfolg im Fall Micheli war ein glänzender. Der Patient, der vor 
der Operation alle klinischen, hämatologischen und biologischen Zeichen des 
erworbenen hämolytischen Ikterus zeigte, verlor unmittelbar nach der Opera
tion die ikterische Verfärbung; seine Leber wurde kleiner, der Sahliwert stieg 
binnen weniger Tage von 30 % auf 65 %, die Zahl der Erythrocyten von 
1,8 Mil!. auf 4 Mil!. Die Fragilität der Erythrocyten zeigte folgenden Wechsel: 

Vor der Operation: Blut in toto Blut deplasmiert 
R1 = 0,34 R1 = 0,34 
R2 = 0,44 R 2 = 0,54 
Ra = 0,54 Ra = 0,60 

Nach der Operation: Blut in toto Blut deplasmiert 
R1 = 0,28 R 1 = 0,28 
R2 = 0,36 R2 = 0,36 
Ra = 0,46 Ra = 0,48 

Der Patient bot 2 Monate nach der Operation folgenden Befund: 4,7 Mil!. 
Erythrocyten, 80 % Sahli. 

Ich selbst habe in den letzten Jahren 8 Fälle von erworbenem Icterus 
haemolyticus beobachtet, von denen 6 auf der Klinik v. EiseIsberg operiert 
wurden, und kann mich der Ansicht von Micheli betr. des Erfolges der Splen
ektomie vollkommen anschließen. Drei Eigentümlichkeiten haben wir 
fast jedes mal nach der Operation sehen können: das vorü bergehende 
Stärkerwerden der Gelbsucht in den Tagen nach der Operation, 
sowie die bereits erwähnte Bilirubinurie und dann einen eigentümlichen 
Fie berver la ufo 

Es ist möglich, daß solche Patienten gegen Chloroform besonders empfind
lich sind und daU dies der Grund ist, warum die Gelbsucht nach der Operation 
zunimmt. Es wird mir dies deswegen wahrscheinlich, weil gerade in dem Falle, 
wo wegen technischer Schwierigkeiten die Operation fast 2 Stunden dauerte, die 
Verstärkung der Gelbsucht ganz besonders im Vordergrund stand. Auch die 
Beobachtung, daß die letzten Fälle, die nur mit Äther narkotisiert wurden, nach 
der Operation kein~ Verstärkung der Gelbsucht darboten, spricht sehr zu
gunsten dieser Anschauung. 

Was das Fieber anbelangt, so kann es in manchen Fällen sehr beun
ruhigend werden. Es zeigt manchmal intermittierenden Verlauf mit abendlichen 
Temperatursteigerungen bis zu 39° C. Da wi" ein solches Fieber relativ häufig 
beobachtet haben und der Zustand schließlich ganz in Heilung übergegangen 
ist, so ist es mir wahrscheinlich, hier eher an einen mit dem Milzmangel selbst 
in Zusammenhang stehenden Prozeß zu denken, als an die Möglichkeit einer 
bei der Operation erfolgten Komplikation. Auch Herczel scheint etwas 
Ähnliches gesehen zu haben. Die Urobilinurie schwindet binnen kürzester 
Zeit (3-4 Tagen). Nur einmal sahen wir noch eine starke Aldehydreaktion 
am 8. Tage; es bestand Obstipation; nach Reinigung des Darmes ist sie binnen 
24 Stunden geschwunden. Die Ausnahme bei Fall VI sei noch einmal hervor
gC(hoben. 

Ein Befund, der relativ oft im Anschlusse an Splenektomie zur Beobach
tung kommt und auf den zuerst Roth, im Anschluß an die Milzexstirpation 
bei einem Fall von familiärem Ikterus' aufmerksam machte, ist das Vor
kommen von Jollykörperchen in den Erythrocyten. Die meisten 
Autoren sind sich darüber einig, daß die Jollykörper Kernreste darstellen. In 
Blutpräparaten, in denen alle möglichen übergänge von typischen Erythro-
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blasten bis zu solchen mit pyknotischem Kerne zu sehen sind, finden sich auch 
Erythrocyten mit Jollykörperchen. Solche Einschlüsse scheinen ein physio
logischer Bestandteil des Mäuse- und Katzenblutes zu sein. Bereits Roth 
hat sich auf Grund seiner und einer älteren Beobachtung von Sc h ur dahin 
ausgesprochen, daß das Vorkommen von Jollykörperchen mit dem 
Ausfall der Milzfunktion in irgend einer Beziehung stehen dürfte. 
Die Entkernung der vo m Knochenmarke ins Blut gelangenden 
roten Blutkörperchen scheint naph Milzexstirpation gehemmt zu 
sein. Klempeler, Hirschfeld und Huber haben auf das Vorkommen 
der Jollykörper im Blute von Splenektomierten besonders geachtet und sie 
im Sinne einer Knochenmarksreizung gedeutet. Auf diese strittige Frage 
wollen wir noch zu sprechen kommen. Hier soll nur darauf hingewiesen 
werden, daß wir Gleiches nach der Splenektomie von akquiriertem hämolytischem 
Ikterus gesehen haben. Unmittelbar nach der Operation sind Jollykörperchen 
zumeist am reichlichsten vorhanden; geht es dem Patienten wieder besser, 
so nehmen sie auf Grund meiner Erfahrung wieder prozentisch an Zahl ab. 
Das gehäufte Vorkommen von Erythroblasten nach der Splenektomie werden 
wir bei der Besprechung der Perniciosa zu erwähnen haben. Gelegentlich sieht 
man es auch beim hämolytischen Ikterus. 

Da man von der experimentellen Pathologie her weiß, wie günstig man 
durch Cholesterin die Hämolyse hemmen kann, ist Cholesterin von verschieden
ster Seite als Therapeutikum bei Anämien empfohlen worden. Diese Behand
lungsmethode ist auch beim hämolytischen Ikterus (z. B. von Oulmont et 
Boidin) anscheinend mit Erfolg verwendet worden. Es soll sich nicht nur 
das Blutbild, sondern auch die Resistenz gebessert haben. ' 

In diesem Zusammenhange erscheint es uns wichtig, auf unsere Beobachtung 
hinzuweisen, daß T DA. bei Cholesterin gefütterten Tieren viel weniger wirk
sam ist. Wir haben uns die ,Sache im IU. Kapitel so zurecht gelegt, daß wir 
eine Ablenkung der Funktion der Kupfferzellen und MilzendotheJien annahmen 
(vgl. S. 156). 

Als wichtigstes Kriterium, daß nach der Splenektomie die 
gesteigerte Hämolyse aufhört, und daß die Verhältnisse im Abbau 
des Hämatins annähernd normal werden können, wurden von uns 
die Ergebnisse der Urobilinbestimmungen im St,uhl herangezogen. 
Waren vor der Operation hohe Werte zu finden, so fielen sie nun
mehr auf normale Zahlen; zur Illustrierung des Gesagten möge folgende 
Tabelle dienen: 

Vor der Splenektomie Nach der Splenektomie 
-----
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i ! ;§:g 0..<:: ;:; : .- ~ ~ I ~.E I;.::: ~ ~ 

:§.~2 "<::<1) 
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~<I) -gw kg "<::<1) ..c ~<I) .- '"" Anmerkung ....... ...", ... '"" , os :~] -gw 

~ ... ~ e~ :os .: 
~.§ 
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Nr. I 760000130 1,7 2,96 157 2,600000 70 1,09 0,062 18 Tage nach d. Oper_ 
1,700000 35 1,0 3,96 3,500000 70 0,97 0,07 

1
36 " """ Nr. II 2.200000145 1,0 1,75-3,8 \ 48 4,000000 80 1,0 0,12 ,3Mon." " ". 

Nr.III 2,190 000 50 i 1,1 12,59-2,43153 3,900000 76 1,0 0,09-0,10
1 

28 Tage" 
" " 

Wir haben die experimentelle Beobachtung gemacht, daß der Cholesterin
gehal~ des Serums nach der Splenektomie mächtig in die Höhe sc:hnellt. 
Diesen Wechsel konnten wir auch beim Patienten feststellen. In der folgenden 
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Tabelle sind die Blutanalysen bei zwei Fällen von erworbenen hämolytischen 
Ikterus vor und nach der Splenektomie angegeben: 

Vor der Splenektomie 
Nach der Splenektomie 

1. Nach 2 Monaten 
II. Nach 3 Monaten 

Gesamt-I Chole- I Choleste- Gesamt-I Chole- I Choleste-
fett sterin rinester fett sterin rinester 

in 1000 ccm Blut in 1000 ccm Blut 

Hämolytischer Ikterus I. 4,738 I 0,732 I 0,309 I 7,798 I 1,076 I 0,276 
I!. 5,768 0,674 0,297 9,376 0,943 0,279 

In einem Falle (II.) haben wir auch Gelegenheit gehabt, den Duodenal
saft vor und nach der Splenektomie zu analysieren. Vor der Operation 
zeigten sich folgende Weite: ungefähre Tagesmenge 1l00ccm, Farbstoff 3,107 g, 
Cholesterin 0,270 g. 

28 Tage nach der Operation fanden wir folgende Werte: Tagesmenge 
970 ccm, Farbstoff 0,278 g, Cholesterin 0,034 g. 

Wir sehen also, daß nach der Operation nicht nur der Farb
stoffgehalt der Galle abnimmt, sondern auch viel weniger Chol
esterin nach außen befördert wird. Es scheint nicht unangebracht, sich 
vorzustellen, daß der hohe Cholesteringehalt des Blutes nach der Operation 
vielleicht auf eine mangelhafte Ausscheidung bezogen werden dürfte. 

Es ist an anderer ötelle betont worden, warum wir den Standpunkt ver
treten, daß in der Milz nicht nur rote Blutzellen zugrunde gehen, sondern wahr
scheinlich auch Leukocyten. Wenn auch die endogene Harnsäureausscheidung 
nur als relativ ungenaues Maß für den Kernzerfall anzusehen ist, so schien 
es doch immerhin wichtig solche Analysen vor und nach der Splenektomie 
miteinander zu verglei.hen; an unserer Klinik hat sich mit dieser Frage Ad le r
Herzmark beschäftigt. Die entsprechenden Zahlen bei Fällen von ak
quiriertem hämolytischen Ikterus möchten wir hier zusammenstellen. 

Fall 1. Fall n. 
-----

Datum I Harnmenge \ Harnsäure Datum \ Harnmenge I Harnsäure 

18. II!. I 780 I 1,45 26. II!. 
I 

855 I 1,606 
19. IH. 

I 
930 1,70 27. IH. 1020 

I 
1,701 

20. II!. llOO 
I 

1,23 28. IH. 
I 

870 1,679 
21. II!. 580 1,46 

Splenektomie Splenektomie 
15. V. llOO 0,07 17. IV. 340 0,245 
16. V. .980 0,045 18. IV. 790 0,240 
17. V. 830 0,042 19. IV. 720 0,255 
18. V. 650 0,026 

Daß beim hämolytischen Ikterus der endogene Harnsäurefaktor hoch ist, 
darauf wurde bereits hingewiesen. Die Tatsache, daß nach der Splenektomie 
die Harnsäure so mächtig abfällt, ist neu. Ich glaube auch daraus den Schluß 
ableiten zu können, dass nach der Milzexstirpation eher weniger Blutzellen aus 
dem Knochenmarke eliminiert werden, und nicht wie Hirsc hfe Id und Klem
perer meinen, daß der erythropoetische Apparat gereizt erscheint. 

In ähnlicher Weise stellt sich auch Kaznelson einen Zusammenhang 
zwischen Blutplättchenuntergang und Milzfunktion vor. An der Tatsache. 
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daß es auch beim hämolytischen Ikterus nach der Splenektomie zu einer Ver
mehrung der Thrombocyten im kreisenden Blute kommt, ist nicht zu zweifeln. 

Hält man das, was die drei letzten Tabellen sagen, sowie den 
glänzenden Erfolg der Splenektomie auf das subjektive und objek
tive Befinden zusammen, so muß man zu der überzeugung kommen, 
daß beim hä molytischen Ikterus der hauptsächlichste hä molytische 
Faktor in der Milz zu suchen ist; denn wird dieselbe entfernt, 
so sinkt die Blutmauserung auf normale Werte. In dieser Tat
sache möchte ich fast ein diagnostisches Kriterium erblicken, so daß ich vor
schlagen möchte, dieses Moment auch in der Bezeichnung der Krankheit auf
zunehmen. Sicher - und das sagt schon Banti - ist der hämolytische 
Ikterus", ebenso wie seine Pathogenese, ein polyvalentes Krank
heitsbild und bedarf noch einer weiteren Trennung, aber eine 
Gruppe darf abgetrennt werden, wo wahrscheinlich der Milzprozeß 
im Vordergrund steht, denn nach seiner Entfernung fällt die Hä
molyse auf ein Minimum ab. In dem Sinne wird man es auch verstehen, 
wenn ich mich unbadingt für die Splenektomie als therapeutischer Faktor beim 
akquirierten hämolytischen Ikterus einsetze. -

8. Unsere Resultate der Splenektomie. Ich habe im ganzen 8 Fälle von 
a,l,quiriertem hämolytischen Ikterus der Splenektomie zugeführt. Der Erfolg 
war in allen Fällen ein ausgezeichneter, indem stets binnen kürzester Zeit (läng
stens nach einem 1/2 Jahr) nicht nur das Blutbild zur Norm zurückkehrte, son
dern auch die betreffenden Individuen wieder vollkommen leistungsfähig wurden. 
Bei 3 Fällen liegt die Operation nunmehr fast 5 Jahre zurück. Eine Verschlech
terung ist in diesen 3 Fällen in keiner Weise eingetreten. Bei den anderen ist 
das Intervall zwischen Operation und jetzt (April 1918) 3, 21/ 2, 2 und 1 Jahr resp. 
u Monate. Bei j3nen Fällen, wo die Operation fast 5 Jahre zurückliegt, kann man 
wohl von Heilung reden. über die anderen möchte ich mich noch vorsichtiger 
fassen; nicht deswegen, weil der momentane Erfolg vielleicht zu wünschen 
übrig ließe, sondern weil mir die Zeit noch zu kurz erscheint, um darüber 
ein abschließendes Urteil zu fällen. 

Der menschliche hämolytische Ikterus im Rahmen deI' "hepato
lienalen Erkrankungen". 

Es ist das Bestreben des normalen Organismus, die Konzentration des 
Blutes an Erythrocyten stets auf derselben Höhe zu erhalten. Daß dieser 
physiologische Zustand dauernd bestehen bleibt, dafür sind wohl in erster Linie 
der erythropoetische Apparat, die Leber und die Tätigkeit der Milzzellen ver
antwortlich. Wir nehmen vom Knochenmarke an, daß es in der Zeiteinheit 
stets eine gewisse Menge roter Blutzellen bildet, und dementsprechend in 
der Leber auch ein adäquates Quantum an Erythrocyten der Zerstörung 
anheimfällt. Das Tempo, nach dem die Erythrocyten, die gleichsam zwischen 
Knochenmark und Leber-Milz hin und her geworfen werden, rascher oder lang
samer abgebaut werden, kann von verschiedenerlei Faktoren beherrscht werden; 
unter ihnen spielt die Funktion des Milzapparates eine große Rolle. Es ist 
anzunehmen, daß in dem Maße, als von der Milz bald mehr, bald weniger 
Erythrocyten für die eigentliche Zerstörung vorbereitet werden, von ihr vielleicht 
a,uch Impulse ausgehen, die dafür Sorge tragen, daß einmal mehr, einmal weniger 
Tote Blutzellen entstehen. Wie innig die gegenseitigen Wechselwirkungen 
zwischen Milz und Leberfunktion auf der einen Seite und die Beziehungen 
zwischen Milz und Knochenmarkstätigkeit auf der anderen sind, dafür scheint 
das Studium des menschlichen hämolytischen Ikterus ein gutes Beispiel zu sein. 
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Durch unsere Untersuchungen scheint in einwandfreier Weise bewiesen 
zu sein, daß tatsächlich sowohl bei der familiären als auch bei der akqui
rierten Form des hämolytischen Ikterus der Blutumsatz viel höher ist als 
in der Norm. Nun dürfte aber der Organismus gerade bei der kongenitalen 
Form die Fähigkeit besitzen, die überhastete Zerstörung der roten Blut
zellen paralysieren zu können. Wir müssen also annehmen, daß hier 
das Knochenmark viel mehr als unter normalen Verhältnissen zu leisten 
im Stande ist. Trotzdem kann man annehmen, daß sich der Organismus 
allmählich an diese Mehrarbeit gewöhnt, sonst wäre es kaum zu verstehen, 
wieso solche Individuen durch viele Jahre hindurch vollkommen beschwerde
frei leben können. Daß nun wirklich die Milz als der treibende Faktor für den 
·erhöhten Blutuntergang in Frage kommt, beweisen bei solchen Individuen 
die Erfolge der Splenektomie. Bei der erworbenen Form des hämolytischen 
Ikterus haben wir gleichfalls auf sichere Zeichen eines erhöhten Blutunterganges 
verwiesen. Daß auch hier das Tempo eines vermehrten Hämatinabbaues von 
der Milz angegeben wird, dafür scheinen uns gleichfalls die günstigen Erfolge 
der Milzexstirpation einen sicheren Beweis zu erbringen. Denn nach der 
Splenektomie fallen die vorher hohen Farbstoffwerte in der Galle und im 
Stuhle auf fast normale Werte herab. 

Das Plus an Arbeit, welches beim akquirierten hämolytischen Ikterus dem 
Knochenmarke erwächst, kann von den verschiedenen Patienten verschieden be
antwortet werden. Einmal stößt sich das Knochenmark nur wenig daran, und der 
vermehrte Blutuntergang kann durch eine gesteigerte Knochenmarkstätigkeit, die 
.Jahre lang anhalten kann, paralysiert werden. Ein andermal verträgt sich dieser 
Zustand auf die Dauer nicht, und die Produktion von Erythrocyten kann nicht 
mehr mit dem vermehrten Untergang an roten Blutzellen Schritt halten. Dies 
kann sich teils durch Anämie, teils durch Ausschwemmung unreifer Zellformen 
aus dem Knochenmarke bemerkbar machen. Individuelle Unterschiede spielen 
hier sicher eine große Rolle. Die alltägliche Erfahrung, wie die einzelnen Personen 
auf einen stärkeren Blutverlust hin antworten, beweist uns, daß wir hier 
mit bereits bekannten Tatsachen rechnen müssen. Nur zu oft können wir uns 
davon überzeugen, wie manche Frauen z. B. im Anschluß an eine schwerere 
Genitalblutung sich die längste Zeit nicht erholen und fast das Aussehen einer 
Perniciosa darbieten, während andere gesunde Frauen denselben Blutverlust 
innerhalb kurzer Zeit überwinden. 

Die vermehrten Abbauprodukte, die aus der gesteigerten Tätigkeit der 
Milz erwachsen, verlangen eine entsprechend erhöhte Leberfunktion. Es kann 
nun nicht jeder Leber funktionell gleichgültig sein, ob sie für eine normale 
Quantität an Abbauprodukten der roten Blutzellen zu sorgen hat, oder ob 
sie ein Vielfaches davon bewältigen muß. Der Leber von Individuen, die 
mit kongenitalem Ikterus behaftet sind, scheint diese Mehrarbeit kaum 
wesentliche Schwierigkeiten zu bereiten, denn in vielen Fällen zeigt die 
Sektion, obwohl der Zustand durch Dezennien angehalten hatte, eine normale 
Beschaffenheit des Leberparenchyms. Ein andermal, so z. B. in meinem Falle 
von kongenitalem Ikterus, zeigte aber die Leber bereits Zeichen von Umbau. 
Ich halte es nicht für ausgeschlossen, daß der Prozeß gelegentlich noch weitere 
Dimensionen annehmen kann und sogar schließlich auch zu Veränderungen 
führt, die sich mit jenen einer Lebercirrhose decken. Für die kongenitalen 
Formen wird dies in der Regel kaum zutreffen, ob aber alle Lebern von Fällen 
von akquiriertem hämolytischem Ikterus die Mehrarbeit, die ihnen aus der 
erhöhten Milztätigkeit erwächst, bewältigen können, wollen wir vorläufig dahin
gestell t sein lassen. 

E p p i n ger. Die bepatolienalen Erkrankungen. 16 
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Jedenfalls glaube ich im menschlichen hämolytischen Ikterus ein Beispiel 
erb'icken zu müssen, welches uns demonstriert, daß Knochenmarks
funktion, Milztätigkeit und Funktion der Leber in vielfacher 
Wechselbeziehung zueinander stehen. Ebenso wie sich diese drei 
Systeme unter normalen Bedingungen gleichsam die Hand reichen 
und dafür sorgen, daß die Blutdichte stets die gleiche bleibt, 
scheint auch unter pathologischen Verhältnissen, z. B. bei der ge
steigerten Blutzerstörung durch die Milz beim kongenitalen Ikterus 
das Gleichgewicht durch dasEIngreifen der beiden anderen Organe, 
erhalten zu bleiben. In dem Sinne müßten wir also sagen, bei der 
kongenitalen Form des hämolytischen Ikterus handelt es sich um 
eine Hyperfunktion nicht nur der Milz, sondern auch der Leber 
und des Knochenmarkes. Jene sorgt für die restlose Verarbeitung der in 
der Milz angedauten Elemente, dieses für den vollkommenen Ersatz des im 
übermaße Zerstörten. Nachdem die von uns angenommene Hypersplenie eine 
angeborene sein dürfte, scheinen auch die anderen Funktionen kongenital besser 
ausgestattet zu sein, so daß sich die Zust'inde, d:e sich von der Norm nur 
wenig unterschieden, durch Jahre hindurch halten können. Darin glaube ich 
mit einen Grund erblicken zu müssen, warum sich bei der akquirierten Form 
öfter Störungen bemerkbar machen. Die Knochenmarkskrise resp. das Blutbild, 
das manche Züge der Perniciosa darbietet, fasse ich als eine solche Störung 
der gegenseitigen Wechselwirkungen zwischen Knochenmark, Leber und Milz
tätigkeit auf. Daß auch die Leber gelegentlich pathologisch reagieren kann, 
darauf wollen wir noch zu sprechen kommen. 

Da für den intermediären Hämoglobinstoffwechsel vor 
allem die Kupfferzellen, die Reticulo-Endothelien der Milz und 
auch die Parenchymzellen im Knochenmarke verantwortlich 
sind und wir beim hämolytischen Ikterus eine enorme Steigerung 
des physiologischen Blutabbaues beobacbten konnten, so werden 
wir wohl nicht zu weit gehen, wenn wir bei dieser Krankheit mit 
einer überfunktion all dieser Zellen rechnen, nnd daher den 
hämolytischen Ikterus im Rahmen der hepato-lienalen E r
krankungen besprechen. 



V. Kapitel. 

Abgrenzung der Pathologie der perniziösen Anämit', soweit wir sie in 
diesem Kapitel besprechen wollen. Es entspricht nicht der Bestimmung dieses 
Buches, die ganze Frage der perniziösen Anämie hier aufzurollen; vor allem kann 
weder die klinische Symptomatologie, noch die Diagnostik derselben ausführ
lich berücksichtigt werden. Auch die Hämatologie kann nur insoweit be
handelt werden, als mir dies im Rahmen der "Erkrankungen des hepatolienalen 
Systems" zweckmäßig erscheint. Zwischen dem Krankheitsbilde des hämoly
tischen Ikterus und der perniziösen Anämie einerseits und zwischen diesem 
und dem sog. Morbus Banti andererseits ergeben sich so viele Berührungs
punkte, daß es notwendig ist, auf ihre Besprechung näher einzugehen. 
Das vermittelnde Glied soll dabei nicht nur der Blutbefund allein 
sein, sondern auch die Untersuchung der Milz, des Knochenmarkes, 
sowif der Leber auf der einen Seite und die Analyse des inter
medIären Hämoglobinstoffwechsels auf der anderen. In diesem 
Sinne soll also die Stellung des retikulo-endothelialen Apparates 
im Zusammenhange mit dem Symptomenbilde der perniziösen 
Anä mie diskutiert werden. Gerade das Verständnis der Milz- und Leber
funktion bei dieser Krankheit war es, das für die Beurteilung anderer patho
logischer Zustände bestimmend war, die bis jetzt vielfach ausschließlich den 
Leberkrankheiten zugezählt wurden. 

Wir haben uns vielfach davon überzeugen können, daß eine 
Einteilung der unterschiedlichen "perniziösen" Anämie möglich 
ist. Wir besprechen daher von diesem Gesichtspunkte aus die 
ganze Frage der Anämie und trennen sie in zwei große Gruppen: 
1. die hämolytische perniziöse Anämie, 2. die aplastische Anämie. 
Schon jetzt soll aber betont werden, daß diese prinzipielle Tren
nung nicht immer durchführbar ist, es gibt sicher auch Kombi
nationsformen. Sie zu verstehen ist aber nur möglich, wenn man 
die extremen Typen kennt, die allerdings in ihrer reinen Form 
zu den Seltenheiten gehören. 

A. Die hämolytiscbe perniziöse Anämie. 
1. Wie kam man allmählich zu der Vberzeugung, daß die Hämolyse 

bei der perniziösen Anämie ganz besonders im Vordergrunde des Krankheitsbildes 
steht'l Das Krankheitsbild der "Anaemia perniciosa" ist zuerst von Bier
mer (1868-1872) genauer studiert worden; was mit den damaligen Hilfs
mitteln zu erforschen war, ist von seiner Seite geschehen. Seinen rein klini
schen Beobachtungen ist wenig Neues hinzuzufügen. Auch anatomisch wurde 
die Frage spruchreif, als er auf das negative Ergebnis bei den Sektionen großes 
Gewicht legte. Ursprünglich verstand man unter "perniziöser Anämie" jede 
schwere Anämie, die allmählich und schleichend zum Tode führte, ohne daß 

16'" 
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man dafür eine Ursache finden konnte. Auch Birch-llirschfeid stand als 
pathologischer Anatom noch im Jahre 1892 auf demselben Standpunkt. 
Trotzdem man in der Folge speziell durch das hämatologische Studium das 
klinische Bild weiter ausgebaut hatte, war man in der Erkenntnis des ganzen 
Krankheitsprozesses und insofern auch in der diagnostischen Beurteilung wenig 
weitergekommen. Und leider herrscht auch heute noch wenig übereinstim
mung, wobei jetzt noch manches zur Biermerschen Anämie gezählt wird, 
was besser davon ausgeschlossen wäre. 

Derzeit legt man bei der Beurteilung der Anaemia perniciosa 
das Schwergewicht auf die vermehrte Blutzerstörung. Um diesen 
Fortschritt in der Auffassung entsprechend würdigen zu können, müssen wir 
uns in großen Zügen vor Augen halten, was über die endliche Ursache der 
essentiellen perniziösen Anämie im Laufe der Zeit bekannt wurde. 

a) Die ältere Literatur. Immermann, der nach Biermer die beste 
Beschreibung des Krankheitsbildes gab, spricht sich über die eigentliche Ursache 
der perniziösen Anämie nicht aus. Er sagt offen, daß man darüber nichts 
wisse. Eichhorst äußert sich über die Pathogenese hypothetisch und meint, 
daß teils gestörte Blutbildung, teils vermehrter Blutzerfall als 
Ursache der Anämie in Betracht kommen. Beide können sich insofern kom
binim en, als infolge der geschädigten Blutbildung das Blut weniger widerstands
fähig ist, und daher die Erythrocyten rascher zugrunde gehen, als man es von 
normalen erwarten würde. Er spricht von einem Circulus vitiosus. Vergleicht 
man diese Anschauung mit den modernen Vorstellungen, so läßt sich bis zu 
einem gewissen Grade eine Ähnlichkeit feststellen. 

1876 hat Cohnheim als erster das rote Knochenmark bei der 
perniziösen Anä.mie gesehen. Daß es sich aber hier nicht um ein für 
diese Erkrankung charakteristisches Symptom handelt, war alsbald klar, denn 
bei zahlreichen anderen Krankheiten· fanden sich im Knochenmark ähnliche 
Veränderungen. Mit der Möglichkeit, daß im Knochenmark die Ursache der 
Krankheit zu Buchen sei, hat Cohnhei m nicht gerechnet. 

Wenn man auch schon vorher in Erfahrung gebracht hatte, wie häufig bei 
schweren Anämien Magenschleimhautatrophie beobachtet wird (French), 
so ist bezüglich der perniziösen Anämie zuerst von Quincke darauf verwiesen 
worden, der sogar noch weiter ging und sagte, daß diese Veränderungen für 
die Entstehung der Perniciosa verantwortlich gemacht werden müssen. Noch all
gemeiner sprach sich J ürgens aus, der als Ursache der Krankheit nicht nur eine 
Schleimhautatrophie des Magens, sondern des ganzen Darmkanales annahm; der 
degenerative Prozeß könne sogar die Nervengeflechte des Magens in Mitleiden
schaft ziehen; er sprach daher von einer Atrophia gastrointestinalis pro
gressiva. Wenn man weiß, welche große Rolle gerade zu dieser Zeit die Lehre 
von den Autointoxikationen spielte, so wird man verstehen, warum dem Magen
darmkanal ganz besondere Aufmerksamkeit geschenkt wurde. In diesem Sinne 
sieht Hunter die Ursache der Perniciosa in einer Vergiftung vom Darm
trakte aus; die Schleimhautveränderungen sollen der Entwicklung und der 
leichteren Resorption der vermeintlichen Toxine Vorschub leisten. Gegen 
diese Verallgemeinerung hat N othnagel energisch Stellung genommen. 

Viele pathologische Anatomen legen bei der Beurteilung, ob ein Fall als 
perniziöse Anämie anzusehen sei oder nicht, auf die Veränderungen im Magen
Darmkanal großes Gewicht. Dies zur Charakterisierung, wie häufig diese Ver
änderungen bei der Biermerschen Anämie vorkommen. Durch die anatomischen 
Untersuchungen wurde die Aufmerksamkeit der Kliniker auf den Magendarm
kanal gelenkt, was zur Folge hatte, in der Achylia gastrica ein wichtiges 
,diagnostisches Symptom der perniziösen Anämie zu sehen. Ein Teil der Autoren 
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meinte, daß diese schwere Schädigung des Magendarmkanals für die Nahrungs
ausnützung von Bedeutung wäre. Dieser Anschauung ist besonders Martius 
entgegengetreten. Ihm verdanken wir vor allem die Kenntnis, daß völlige 
Achylie des Magens eine nicht so seltene Erkrankung ist, und daß das Allgemein
befinden solcher Patienten trotz Achylie nicht im mindesten beeinträchtigt zu 
sein braucht. Insbesondere waren keine Störungen in der Ernährung zu sehen. 
Deswegen leugnete aber Martius nicht die anatomischen Magenveränderungen 
bei typischer perniziöser Anämie. Er bringt auch eigene Beobachtungen und 
beschreibt dieselben eingehend. 

Als Anhänger der Lehre, daß die perniziöse Anämie auf Störungen von 
Seite des Magendarmkanals zu beziehen sei, bekennen sich auch Keyher und 
Botkin und stellen fest, daß im Darm von "perniziös" Anämischen gelegent
lich Proglotiden von Bothriocephalus latus zu finden sind. Der Beweis, 
daß die perniziöse Anämie und die Anwesenheit dieses Bandwurmes in Be
ziehung stehen, schien erbracht, als es gelang, durch Abtreiben des Wurmes 
nicht nur die Anämie zum Stillstand zu bringen, sondern sie sogar zu heilen. 
Wegen der nicht wegzuleugnenden Tatsache, daß auch bei ganz gesunden 
Menschen gelegentlich der Bothriocephalus im Darm gefunden wird, sieht 
sich Schapiro veranlaßt, eine Hilfshypothese aufzustellen: Nicht der Parasit 
ist es, der diese Anämieform bedingt, sondern eine Erkrankung des Wurmes 
soll es sein, die für den Menschen so gefährlich werden kann. Die ganze 
Frage ist von Schaumann an der Hand eines großen Materials aufgegriffen 
worden; auch er sah Atrophie der Darmschleimhaut bei der Bothriocephalus
Anämie und ebenso bei der kryptogenetischen Perniciosa; - ein typischer 
Befund ist es aber nicht. Deutlich war eine Atrophie nur in jenen Fällen 
von Bothriocephalus-Anämie resp. bei der kryptogenetischen Form nachweisbar, 
wo die Krankheit schon länger gedauert hatte. Schau mann sowie sein Schüler 
Möller vertreten daher einen ähnlichen Standpunkt wie Schapiro: die Magen
darmatrophie ist nur eine sekundäre Veränderung, also Folge der 
Anämie, nicht aber die Ursache. 

Aus dem Gesagten ergibt sich, daß man sich mehr für das Kausalitäts
verhältnis bei der perniziösen Anämie interessierte, daß es aber den meisten 
Pathologen bis dahin ziemlich gleichgültig war, was das Wesen der perniziösen 
Anämie darstellt. 

b) Das Wesen der perniziösen Anämie. Auf Veränderungen des 
morphologischen Blutbildes haben bei Anaemia perniciosa bereits H. Müller, 
Immermann, Quincke und besonders Laache geachtet. Man kannte 
bereits die Anisocytose und die Poikilocytose. Ein genaueres Studium 
des Blutes setzte aber erst niit den Arbeiten von Ehrlich ein. Sie bedeuten 
einen Wendepunkt in der Erkenntnis der Anaemia perniciosa. Ehrlich hält 
es für möglich, allein aus dem Blutbefund die Diagnose einer perni
ziösen Anä mie zu stellen. Wenn man bedenkt, wie verwickelt vor Ehrlich 
die Anschauungen über schwere Anämien waren, so mußte dies als eine bedeutsame 
Neuerung begrüßt werden. Als Charakteristikum der Perniciosa sieht Ehrlich 
den Megaloblasten an. Nach seinen histologischen Untersuchungen sollen 
im Knochenmarke des normalen Menschen diese Zellen fehlen, dagegen 
im Marke des Embryo vorhanden sein. Diese embryonalen Zellen können 
nun im Knochenmark bei perniziöser Anämie wieder auftreten, - megalobla
stische Degeneration - und sogar ins zirkulierende Blut gelangen. Ehr lieh 
spricht daher von einem Rückschlag in den embryonalen Regenerations
typus. Die Megalocyten, die natürlich in solchen Fällen auch zu finden sind, 
wären kernlose Megaloblasten, also ebenfalls embryonale Elemente. Im Prinzip 
würde es sich nach Ehrlich bei der Perniciosa um eine Minderwertig-
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keit des Knochenmarks handeln, das bei den verschiedensten Ge
legenheiten mit geringer und schlechter Produktion von Erythro
cyten reagiert. 

Die Untersuchungen von Ehrlich haben die früheren Beobachtungen 
von Cohnheim, der zuerst ein himbeergeleeähnliches Knochenmark bei der 
Perniciosa beschrieben hatte, wieder in den Vordergrund gerückt. 

Anderer Anschauung ist Neumann. Nach ihm wäre das rote Mark 
nur von sekundärer Bedeutung, da er ähnliches auch bei anderen 
Krankheiten beobachten konnte. Er sieht in dieser Veränderung einen 
Kompensationsvorgang des Organismus gegen die Anämie; in diesem Sinne stellt 
also das rote Knochenmark einen Reizungszustand des Knochenmarkes dar. 
Eingehend wurde diese Angelegenheit von Geelmuyden studiert; er kam im 
wesentlichen zu derselben Anschauung wie Neu mann. In logischer Konsequenz 
dieser Beobachtungen war er der erste, der bei der perniziösen Anämie mit 
der Möglichkeit eines gesteigerten Zerfalles von roten Blutkörperchen rechnete. 
Als Anhaltspunkt für diese Anschauung galt ihm die reichliche Anwesenheit 
von Pigment im Mark. 

Es standen sich also zwei Meinungen entgegen: die eine (Ehrlich) 
hält die Perniciosafür einen Erlahmungsprozeß des Knochenmarkes, 
die andere (Neumann) sieht das Knochenmark im Zustand einer 
Reizung, was mit der Annahme gleichbedeutend ist, die Ursache der Er
krankung außerhalb des Knochenmarkes zu suchen. 

Den Anhängern der intestinalen Theorie kam die Ansicht von Neu mann 
sehr gelegen und auch sonst haben sich viele Kliniker der Anschauung von 
Neu mann angeschlossen. Als warmer Anhänger der Anschauung von Ehr
lich ist E. Bloch zu nennen. Er ist sogar noch um einen Schritt weiter 
gegangen als Ehrlich; er sagt: Die Biermersche progressive Anämie 
beruht auf einer asthenischen Beschaffenheit des blutzellenbildenden Gewebes, 
da minderwertiges Material produziert wird; er und Ehr 1i c h sind aber mit 
ihrer Meinung in der Minderheit geblieben, weil die meisten Pathologen doch die 
megalo bla~tische Degeneration als einen Regenerationsvorgang an
sehen, der allerdings in pathologischer Weise modifiziert erscheint. Für diese 
Anschauung haben sich speziell E. Meyer und A. Heinecke eingesetzt. 
Bekanntlich fanden sie an den verschiedensten Stellen der an perniziöser Anämie 
erkrankten Personen "myeloide Herde". Da diese Zeichen dafür sprechen, 
daß der Organismus große Anforderungen an die leukopoetischen Apparate 
stellt, so sahen E. Meyer und Heinecke im roten Knochenmarke eine Kom
pensationsvorrichtung, die sich nicht nur gegen einen allzugroßen Verlust 
an weißen Blutelementen richtet, sondern auch einen exzessiven Verlust an 
roten Blutzellen decken soll. Ganz ähnlich spricht sich auch Tür k alUs: Die 
embryonale Umwandlung des Knochenmarkes ist daher nicht, wie 'Ehrlich 
seinerzeit meinte, die Ursache, sondern eine notwendige und nützliche Abwehr
maßnahme des Körpers gegen die Anämie. 

c) Experimentelle Untersuchungen. Man hat bald nach Erkenntnis 
des klinischen Krankheitsbildes der perniziösen Anämie versucht, auf experi
mentellem Wege ähnliche Veränderungen zu erzeugen. Die bedeutendste Arbeit, 
die sich mit solchen Versuchen beschäftigt, rührt von Tallq vist her. Durch 
allmähliche Darreichung von ganz kleinen Blutgiftdosen (Pyrogallol oder Pyrodin) 
gelingt es, eine Anämie zu erzeugen, die der perniziösen - wenigstens was 
das Blutbild betrifft - sehr ähnlich ist. Auch konnte Tallqvist die früheren 
Angaben von Quincke, Hunter und Minkowski bestätigen, die bei experi
menteller Anämie eine enorme Reichhaltigkeit der Organe an Eisenablage
rungen beschrieben - eine Erscheinung, die ebenfalls oft bei der perniziösen 
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Anämie zu sehen ist. Die Publikation von K aminer und Rohnstein ist 
deswegen erwähnenswert, weil diese Autoren zum erstenmal bei experimen
teller Anämie im zirkulierenden Blute nicht nur Megalocyten, sondern auch 
Megaloblasten gefunden haben. Hier sowie in der Arbeit von Reckzeh wird 
auf weitgehende Analogien im histologischen Bau der Organe bei experimen
teller Anämie und menschlicher Perniciosa verwiesen. I ta mi glaubt, bei 
experimentellen Anämien histologisch verfolgen zu· können, wie die Zerfalls
produkte der Erythrocyten im Organismus neuerdings Zur Blutbildung resp. 
zum Hämoglobinaufbau verwendet werden. 

Wir haben erwähnt, daß Quincke und Hunter bei experimentellen 
Anämien eine reichliche Ablagerung von Eisen in den Organen nachweisen 
konnten. Nachdem sie bei der menschlichen Anaemia perniciosa gleichfalls 
Hämosiderose gesehen haben, so fordern sie auch hier einen vermehrten Blut
zerfall. Sie fanden z. B. in der Leber bei einer perniziösen Anämie 10mal 
mehr Eisen, als in einer normalen. Jedenfalls müssen wir in diesen Beob
achtungen von Quincke und. Hunter, die übrigens vielfache Bestätigung 
erfahren haben, aber trotzdem wenig beachtet wurden, wichtige Argumente 
dafür erblicken, daß es sich bei der Biermerschen Anaemia perniciosa 
ähnlich wie bei der experimentellen Anä.mie um eine gesteigerte 
Hä. molyse handeln müsse. In neuester Zeit hat für die Veränderungen 
des Blutbildes nach den unterschiedlichen Vergiftungen vor allem Pappen
heim und seine Schule interessiert. 

d) Welche Rolle spielen bei der Ätiologie der perniziösen 
Anämie Hämolysine? Die Veräl!derungen des Blutbildes nach Vergiftung 
mit T.D.A. oder Pyrodin, die eben sehr an die bei dcr Perniciosa erinnern, 
erweckten den Gedanken, daß es sich auch bei der Bierm ersehen Anämie 
um eine kryptogenetische Intoxikation handeln könnte. Man hat sich daher 
vielfach bemüht, das im menschlichen Organismus kreisende hämolytische 
Agens in irgend einer Weise zu fassen, um eventuell auf diese Weise 
die Pathogenese der Perniciosa in greifbarere Form zu bekommen und 
andererseits Mittel und Wege für eine kausale Therapie zu finden. Als 
ersten Versuch in dieser Richtung muß man den von Syllaba hinstellen. Er 
fand bei einem Fall von Biermer scher Anämie (ich hätte diesen Fall, nach
dem der Patient durch 8 Jahre hindurch ikterisch war, als hämolytischen 
Ikterus gedeutet) im Serum dieses Patienten Hämoglobin und Bilirubin. Beide 
Tatsachen gaben ihm Anlaß, folgende Theorie aufzustellen: Durch irgend 
einen hämolytischen Vorgang wird Hämoglobin frei, dieses wird zu Gallen
farbstoff umgewandelt und führt eventuell zu Ikterus. Direkte Anhaltspunkte, 
wieso es Zur Hämolyse kommt, konnte er nicht erbringen, aber jedenfalls war 
dieser Fund sehr wichtig, weil er zum erstenmal einen Anhaltspunkt dafür 
gab, daß bei der perniziösen Anämie ein vermehrter Blutzerfall bestehen muß. 
Allerdings soll hinzugefügt werden, daß er Hämoglobinämie nur in diesem 
einen Fall sah, während er bei anderen Formen im Blute nur Bilirubin finden 
konnte. 

. Neben Syllaba war es dann nur noch v. Stejskal, der das Vorkommen 
von Hämolysinen im Blute von Perniciosakranken wahrscheinlich machte. 
Wenn er das Blut von normalen Menschen in peinlich reinen Gefäßen auffing 
und das Serum absetzen ließ, so konnte er im Serum nie, selbst nach 8 tägi
gern Stehen, Hämolyse feststellen. Nahm er dagegen Perniciosablut, so ließ 
sich selbst bei der vorsichtigsten Versuchsanordnung eine Rötung des Serums 
kaum vermeiden. Da er gleichzeitig die osmotische Resistenz gegen NaCI
Lösungen etwas herabgesetzt fand, so meint er, daß es sich hier um eine echte 
Hämolysinwirkung gehandelt haben dürfte. Die Hämolyse ist bei der perni-
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zi6sen Anämie nach v. Stej skaI noch leichter nachweisbar, wenn man den Arm 
des Patienten vor der Venenpunktion mit einer Esmarchschen Binde für 
mehrere Minuten abschnürt. Speziell zur Zeit von "Nachschüben " soll sich 
dieser Einfluß auf die Hämolyse besonders deutlich bemerkbar machen; Diese 
und ähnliche überlegungen, sowie die Beobachtung des ganzen klinischen 
Verlaufes - da es sich bekanntlich bei der perniziösen Anämie fast nie 
um eine kontinuierlich fortschreitende Krankheit handelt haben bei 
vielen Klinikern, z. B. Türk, Schau mann, Hunter, Vaquez u. a. die 
Vorstellung erweckt, als würde es sich bei der typischen perniziösen 
Anämie um einen krankhaft gesteigerten Blutuntergang handeln, 
der durch ein blutzerstörendes Agens hervorgerufen wird. Wegen 
der chronisch gesteigerten Blutzerstörung befindet sich das Knochenmark 
in einem beständigen Reizzustand, der infolge seiner Gleichmäßigkeit und 
Dauer für den Orga.nismus bedrohlich werden kann, da er die im Mark 
proliferierenden Erythroblasten schädigt. Je nachdem der hämolytische 
Prozeß mehr oder weniger intensiv und je nach" der Reaktion des Knochen
markes auf die Schädigung, ist der klinische Verlauf des einzelnen Falles ver
schieden. Das rote Knochenmark wäre gleichsam der sichtbare Ausdruck für 
einen chronischen Reizzustand des hämatopoetischen Apparates. Wenn die 
dauernde Hämolyse kein genug kräftiges Knochenmark findet, so muß die 
kompensatorische Markreaktion ausbleiben. v. N eusser meinte, daß man 
es in solchen Fällen mit hypoplastischen Individuen zu tun haben dürfte, 
und daß die Ohnmacht der Markreaktion nur als Teilerscheinung eines im 
allgemeinen minderwertigen Individuums aufzufassen sei. Auf die diagnosti
sche Bedeutung anderweitiger Zeichen vot Hypoplasie hat v. N eusser gerade 
in diesen Fällen großes Gewicht gelegt. 

e) Die Bothriocephalus-Anämie als Hinweis für das Vorkommen 
von eventuellen Hämolysinen. über den ursächlichen Zusammenhang 
zwischen dem Vorkommen des Bothriocephalus und dem Krankheitsbilde der 
schweren, an Perniciosa erinnernden Anämie ist viel diskutiert worden. Unbe
kümmert um den Modus, ob die lange Anwesenheit des Wurmes im Darme 
von Entscheidung ist oder ob vielleicht eine Krankheit des Wurmes, oder 
schließlich eine eigentümliche Disposition des betreffenden Menschen der Anlaß 
zur Anämie werden kann, hat Schau mann im Verein mit Tallq vist sich 
die Frage vorgelegt, ob es nicht gelingt, durch experimentelle Ver
abreichnng von Bothriocephalusgliedern ein der schweren Anämie 
ähnliches Krankheitsbild zu erzeugen. Tatsächlich scheint dies den 
beiden Autoren gelungen zu sein, indem Tallqvist, zum Teil gemeinsam 
mit Faust, aus Bothriocephalus~Proglottiden ein hä.molytisch wirk
sames Lipoid darstellen konnte. Bei der Isolierung dieser Substanz 
legt er großes Gewicht darauf, ob der Bandwurm vor der Extraktion 
mazeriert wird. Mit diesem Gifte, das hitzebeständig ist und keine Antikörper 
produziert, konnte TalIqvist bei Kaninchen sowohl durch Verfütterung, als 
auch bei subkutaner Applikation Anämien hervorrufen. Die Intensität der 
Anämie war aber nie eine hochgradige. Trotzdem meint Tallqvist aus 
diesen Versuchen schließen zu müssen, daß es sich bei der Bothrio
cephalusanämie um die Resorption eines Giftes handelt, das in den mazerierten 
Bandwurmgliedern entsteht; möglicherweise kommt hier ein Cholesterin
ölsäureester in Frage. Von diesen Überlegungen ausgehend hat dann 
Faust versucht, durch Verfütterung von Ölsäure allein experimentelle An
ämien zu erzeugen. Die so erzeugte Anämie war stets nur eine leichte, 
so daß es schwer' fällt, diese Versuche im Sinne der Theorie von Tallqvist 
zu verwerten. Trotzdem waren diese Beobachtungen Anlaß für eine Reihe 
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neuer Publikationen. Kurschon und Morgenroth haben in der Schleimhaut 
des oberen Abschnittes des Magendarmkanals hämolytische Substanzen ge
funden; natürlich wurden diese Lipoide mit der Entstehung der Perniciosa in 
Zusammenhang gebracht. Ebensolche, gleichfalls nicht weiter definierbare 
Körper wurden von Micheli und Donati im Karzinomextrakte gefunden. 
Nachdem sich gelegentlich Karzinom mit Anämie paart, wurden diese Befunde 
gleichfalls auf die Perniciosa übertragen und zugunsten der Theorie von 
Tallqvist-Faust verwertet. Tallqvist hat diese Körper ebenfalls unter
sucht und vermutungsweise geäußert, daß auch hier Ölsäurederivate eine 
Rolle spielen könnten. Jedenfalls waren dies Gründe genug, um Tallq vist 
in seiner ursprünglichen Annahme zu bestärken und eine ähnliche Hypothese 
auch für die kryptogenetische Perniciosa aufzustellen; sie lautet: Da die 
normale Darmschleimhaut hämolytische Substanzen vom Charakter 
mancher Seifen enthält, so wäre mit der Möglichkeit zu rechnen, 
daß von einer kranken Darmschleimhaut-wie sie bei der Perniciosa 
gefunden wird - viel mehr von solchen Lipoiden resorbiert resp. 
gebildet werden, und daß daher die eigentliche Ursache der Perni
ciosa in einer gestörten Fettverarbeitung des Darmes zu suchen sei. 
Berger und Tsuchya haben, um dieser Theorie eine festere Basis zu geben, die 
Magendarmwandung von zwei Perniciosafällen auf die Anwesenheit solcher 
Lipoide untersucht. Die Resultate sind insofern beachtenswert, als es ihnen 
tatsächlich gelang, aus diesen Schleimhäuten Lipoide zu extrahieren, die 5-10-
mal stärker häIp.olytisch wirken sollen, als Extrakte aus normalen Organen. 
Auch gelang es bei Kaninchen durch subkutane Darreichung solcher Extrakte 
schwere Anämien zu erzeugen. Im Darmkanal wurden jedoch solche Körper 
nicht gefunden. Zum mindesten ist es v. Stejskal nicht gelungen, kräftigere 
Hämolysine aus Perniciosadärmen zu gewinnen als aus normalen Organen. 
Schlepfer untersuchte Magendarmschleimhaut von perniziösen Anämiefällen 
histologisch. Er sah Lipoide und lipoiddegenerierte Zellen und glaubte darin 
eine weitere Bestätigung der Tallq vistschen Theorie erblicken zu müssen. 
Doch scheinen entsprechende Kontrollfälle nicht berücksichtigt worden zu 
sein, denn Aschoff hat die Beobachtungen von Schlepfer überprüft und 
hat ähnliches auch in Organen gefunden, die nicht von Perniciosakranken 
stammten. Wir werden bei der Besprechung der Anaemia pseudoleukaemica 
infantum diese Frage noch einmal zu berühren haben (vgI. Kleinschmidt 
und Glanzmann S. 342). 

Alle diese Beobachtungen dürften der Grund gewesen sein, warum man 
versucht hat, durch Darreichung von Cholesterin die perniziöse Anämie zu 
bessern, denn wir wissen ja, daß es tatsächlich gelingt, Hämolysine von 
Lipoidcharakter (wie z. B. das Kobragift) durch Cholesterin zu hemmen. So 
berichtet Reicher über einen Fall, wo es bei einer Perniciosa gelang, durch 
Cholesterinverfütterung eine - allerdings nur vorübergehende - Besserung 
zu erzielen; denn der Patient ging schließlich doch an perniciöser Anämie 
zugrunde. Seither sind noch einige Mitteilungen über günstige Erfolge durch 
diese Therapie veröffentlicht worden, doch hat sich diese Art der Behandlung 
keinen allgemeinen Eingang verschaffen können. Wir verweisen auch auf 
unsere Versuche S. 156. 

Im Zusammenhang mit den Beobachtungen von Tallqvist wären auch 
Versuche von Iwao zu erwähnen. Er konnte bei Kaninchen durch sub
kutane Injektion von Oxyphenyläthylamin ebenfalls Anämie erzeugen, die 
manche Ähnlichkeit mit der Perniciosa darbot. Dieser Befund ist deswegen 
beachtenswert, weil diese Substanz bei Darmintoxikationen eine Rolle spielen 
könnte. Würde sich dies weiterhin bestätigen, so wäre hier eine neue Brücke 
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zwische~ Darmschädigung und Anämie gefunden. Bei Hunden haben wir 
nichts Ahnliches erheben können. Auch war die Gallenfarbstoffausscheidung 
bei Gallenfistelhunden selbst nach Darreichung sehr großer Mengen nicht im 
mindesten gestört. In jüngster Zeit hat sich auch Heß dafür interessiert. Seine 
Ergebnisse decken sich mit meinen Erfahrungen. 

Türk, der mit großer Objektivität das ganze experimentelle Tatsachen
material, das teils für, teils gegen eine Hämolyse vorgebracht wurde, zusammen
faßt, schließt seine Betrachtungen folgendermaßen: Wenn wir nüchtern alles 
würdigen, was an Tatsächlichem vor uns liegt, so müssen wir leider auch heute 
noch (1913) bekennen, daß wir gar nichts wissen. Die Forschungen über die 
lipoiden Organe und Wurmextrakte aus den letzten Jahren sind gewiß außer
ordentlich interessant und weisen uns vielleicht den Weg, um schließlich einen 
Einblick in die Werkstatt der Krankheitsentstehung bei der Permciosa zu 
bekommen; aber den Einblick selbst haben wir uns noch nicht zu eröffnen 
vermocht. 

2. Pathologisch-anatomische Tatsachen, die sich zugunsten der Theorie 
verwenden lassen, daß es sich bei der perniziösen Anämie um einen er
höhten BlutzerfaII handelt. Wir haben das Krankheitsbild des menschlichen 
hämolytischen Ikterus an die Spitze unserer Betrachtungen gestellt, weil wir 
der überzeugung waren, daß gerade das Studium dieses pathologischen Zu
standes uns die beste Gelegenheit bietet, in das Wesen des intermediären Hämo
globinumsatzes Einblick zu gewinnen. Wie kaum an einem zweiten Beispiele 
ließ sich hier das innige Ineinanderarbeiten zwischen Leber, Milz und Knochen
mark demonstrieren. Die weitere Analyse dieses Krankheitsbildes vergewisserte 
uns, wie sehr bei Störunge·n im Blutabbau die Endothelzellen dieser Organe 
in erster Linie berücksichtigt werden müssen. 

Im folgenden wollen wir versuchen, das Krankheitsbild der perniziösen 
Anämie mit einem ähnlichen Maßstabe zu messen, wie wir es im vorigen 
Kapitel beim hämolytischen Ikterus getan haben. Für den ersten Moment 
erscheint es befremdend, wenn wir in der Einleitung zu einer Leberpathologie 
eine typische Blutkrankheit zur Sprache bringen. Ich hoffe die weiteren 
Darlegungen werden dies rechtfertigen. 

In diesem Sinne wollen wir zunächst die Frage aufwerfen, was für Ver
änderungen finden wir bei der perniziösen Anämie in der Milz, Leber und im 
Knochenmark? 

Die Milz ist fast immer etwas, aber nur selten sehr bedeutend ver
größert; auch wenn sie sehr groß ist, was zu den Seltenheiten gehört, so 
zeigen sich bei der typischen Perniciosa nur selten klinisch nachweisbare Größen
schwankungen. Dem Anatomen ist die Feststellung des Milztumors leichter als 
dem Kliniker. Daher sind seine Angaben maßgebender. Andree hat bei 
14 Fällen von perniziöser Anämie, die zur Sektion kamen, neunmal Milz
schwellungen gesehen. Eine Vergrößerung über 500 g gilt schon als unge
wöhnlich. 

Histologisch - ich folge hier hauptsächlich den Angaben von Stern
berg - bieten Kapsel und, Trabekel keine abnormen Verhältnisse. Der 
Follikelapparat ist zum Teil normal, zum Teil leicht atrophisch. Da man 
von klinischer Seite den Standpunkt vertritt, daß bei der Perniciosa infolge 
übermäßiger Anstrengung des Knochenmarkes sich der Organismus dadurch 
zu helfen sucht, daß er auch an Stellen, bzw. in Geweben, Erythrocyten 
produziert, die für die Blutbildung nur im embryonalen Leben von Bedeutung 
sind, so wurde auf die Anwesenheit von myeloiden Zellen, wie sie bei der 
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Perniciosa besonders von Meyer und Heinecke beschrieben werden, großes 
Gewicht gelegt; sie beschreiben in der Milz von Perniciosakranken das Vor
kommen von Myelocyten und Myeloblasten, und Zwar sowohl in den Follikeln 
als auch in den Milzsträngen. 

Schon Geelmuyden (1886) hat sowohl im Knochenmark als auch in 
der Milz und in der Leber blutkörperchenhaltige und pigment
führende Zellen beschrieben. Wie bereits erwähnt, war diese Tatsache 
für ihn der Grund, anzunehmen, daß ein vermehrter Untergang von Erythro
cyten bei perniziösen Anämien eine große Rolle spielen muß. Sternberg 
konnte diese Angaben vollkommen bestätigen und sieht in ihnen ein Charak
teristikum der Organe bei der Perniciosa. 

Damit sind aber eigentlich die wichtigsten Angaben über das Verhalten 
der Perniciosamilz erschöpft. Gelegentlich wird auf das Vorkommen von 
Siderose hingewiesen, doch wird ebenso oft behauptet" daß es auch Fälle von 
Perniciosa ohne Eisenablagerungen in den Organen gibt. 

Schwellungen der Lymphdrüsen werden bei unkomplizierten Perniciosa
fällen nicht beschrieben, jedenfalls treten sie klinisch nicht in den Vorder
grund. Auf das Vorkommen von myeloider Umwandlung in den Lymphdrüsen 
ist immer geachtet worden. Öfters wird auch ein ziemlicher Reichtum an 
Erythrocyten hierselbst beschrieben. Schließlich soll ein Befund nicht uner
wähnt bleiben, den Weigert bei einer Perniciosaleiche erhoben hat. Es 
zeigte sich nämlich eine starke Rötung sämtlicher retroperitonealer Lymph
drüsen. Etwas Ähnliches hat nur noch S al ty ko w beschrie ben. 

An der Leber machen sich klinisch selten auffallende Erscheinungen 
geltend. Sie fühlt sich öfter vergrößert und härter an, auch ist sie manch
mal recht scharfrandig. Daß bei der Perniciosa gelegentlich eine subikterische 
Hautfärbung beschrieben wird, soll später noch Berücksichtigung finden; dar
über sind sich aber alle Kliniker einig, daß ein deutlicher Ikterus nicht zum 
typischen Bilde der Perniciosa gehört. Der Anatom konstatiert zumeist 
deutliche Siderose, welche sowohl in den Leberzellen selbst, als auch im Inter
stitium nachweisbar ist. Die myeloiden Zellbildungsherde in der Leber haben 
stets das größte Interesse erweckt. 

Schließlich sollen noch die Veränderungen im Kno ch en m ar ke zur Sprache 
kommen. Das Wenige, was darüber bekannt ist, haben wir bereits erwähnt; 
eine erschöpfende Darstellung fehlt. Der Grund dafür ist wohl darin zu 
suchen, daß wir über die normalen Verhältnisse noch sehr wenig orientiert 
sind. Auf das Vorkommen der verschiedensten Zellformen im Knochenmarke 
bei perniziöser Anämie ist viel und oft geachtet worden; was diese Zellen 
aber biologisch zu bedeuten haben, dafür haben sich eigentlich nur sehr wenige 
interessiert. Im Prinzip ist man sich darüber noch immer nicht klar, ob 
z. B. ein rotes Knochenmark als Ausdruck eines leistungsfähigen oder insuffi
zienten erythropoetischen Apparates anzusehen ist. 

In der Vorstellung der meisten Pathologen wurzelt zu sehr 
die Anschauung, daß es sich bei der Perniciosa um eine Blutkrank
heit allein handeln muß. Diesem Umstande ist es daher wohl 
zuzuschreiben, wenn man der Milz und Leber nur ein geringes 
Interesse entgegenbrachte und ihnep höchstens vom Gesichts
punkte der myeoliden Herde Aufmerksamkeit schenkte. Daß hier 
auch die Leber- und Milzfunktion aktiv eingreifen kann, mit dieser 
Möglichkeit hat man bis jetzt nicht gerechnet. 

3. Der intermediäre Hämoglobinstoffwechsel bei der perniziösen Anämie. 
Auf den Zusammenhang zwischen klinisch nachweisbaren Blutuntergang und 
dem Krankheitsbilde der Perniciosa wurde relativ wenig Gewicht gelegt. 
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Erst in letzter Zeit wird öfter auf die Urobilinausscheidung durch den Harn 
geachtet; doch wird in der Regel aus diesen Reaktionen kein weiterer Schluß 
gezogen und, wie ich glaube, viel zu wenig diagnostisch beachtet. Weil man 
sich bewußt war, daß das Urobilin auch bei Leberschädigungen vorkommt, 
wurde auch auf diesen Körper als Stoffwechselabbauprodukt des Hämatins 
wenig Wert gelegt; im Gegenteil, Brugsch und Retzlaff haben z. B. die 
Sache sogar umgedreht und aus der Urobilinurie auf eine hepatische Schädigung 
bei der perniziösen Anämie geschlossen. Nur von manchen Autoren wird auf 
den Wechsel der UrobiIinurie Rücksicht genommen und betont, daß sie in 
Zeiten relativen Wohlbefindens zurücktreten kann. 

Im II. Kapitel waren wir bemüht auseinander zu setzen (cL S. 58), 
warum als Maß des Hämoglobinstoffwechsels nur das Eisen und der Farbstoffrest 
(Bilirubin und Urobilinogen) in Frage kommen. Auf diese beiden Möglichkeiten 
sind wir bei Besprechung des hämolytischen Ikterus eingegangen. Während 
wir durch die Analyse des Eisenumsatzes nicht wesentlich weiter gekommen 
sind, war das Studium der Gallenfarbstoffausscheidung von entscheidender Be
deutung. Wie wir auch hier unter Berücksichtigung der gleichen Methoden die 
Frage zu klären versuchten, damit soll sich der folgende Abschnitt beschäftigen. 

a) Der Eisenstoffwechsel. Man hat sich für die Pathogenese der 
perniziösen Anämie viel von dem Studium des Eisenstoffwechsels ver
sprochen. So wurde schon von H unter darauf aufmerksam gemacht, daß es 
gelegentlich zu ganz beträchtlichen Eisenausscheidungen kommen kann. H un
ter notiert z. B. Werte, die das Sechsfache der Norm betragen. Diese An
gaben sind aber nicht unwidersprochen geblieben. So findet z. B. Quecken
stedt bei der perniziösen Anämie die tägliche Eisenausscheidung geringer als 
beim normalen Menschen. Daß die Verhältnisse bei der perniziösen Anämie 
doch nicht so einfach sein dürften, lehren die Analysen von Boeckmann und 
Hansen. Sie finden bei der perniziösen Anämie Eisenwerte, die zwischen 
1,3 und 10,2 mg schwanken. Aus diesem Dilemma glaubte Kennerknecht 
einen Ausweg zu finden, indem er sagte, daß es bei der perniziösen Anämie zu 
starken Schwankungen im Eisenexport kommt. Er fand manchmal normale, 
ein andermal wieder unternormale Werte. Seinen Analysen ist besonders des
wegen Aufmerksamkeit zu schenken, weil der Eisenexport sowohl im Harn, 
als auch im Stuhl berücksichtigt wurde. Wir werden noch sehen, daß ein 
Unterschied zwischen aplastischen und hämolytischen Anämien gemacht 
werden muß, und daß vielleicht in diesem Moment die Ursache zu suchen 
ist, warum einmal große Eisenmengen verloren gehen, ein andermal nur 
geringe. Auch in Anbetracht der Untersuchungen von Asher und Chevalier 
wäre eine neuerliche Untersuchung der Eisenfrage sehr erwünscht. Leider 
sind die Eisenanalysen sehr umständlich und werden daher vom Kliniker nicht 
gern durchgeführt . 

• Auf den Eisengehalt in den Nierenzellen beim hämolytischen Ikterus 
ist bereits hingewiesen worden; ähnliches ist auch bei der Perniciosa zu sehen. 
Muir und Paszkiewiz finden Eisen nur in den Tubuli contorti erster 
Ordnung. 

Im II. Kapitel haben wir über Eisenanalysen in der menschlichen Galle 
berichtet. Dort sind auch einige Zahlen angeführt, die uns über das Verhalten 
zwischen Eisen und Bilirubin in der Galle bei perniziöser Anämie orientieren. 
Etwas Sicheres läßt sich aber daraus nicht ableiten. Jedenfalls gibt es auch 
hier starke Schwankungen. So sparsam wie beim familiären Ikterus ist jeden
falls der Organismus bei der perniziösen Anämie nicht. 

Immerhin glaube ich, daß auch bei der Perniciosa die Leber mit ihren 
Eisenbeständen relativ ökonomisch vorgehen dürfte, denn der in der Leber 
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aufgestapelte Eisenvorrat kann bei der perniziösen Anämie manchmal ein sehr 
hoher sein. Zur Illustrierung des Gesagten möge folgende Tabelle dienen, 
welche einer Arbeit von Neuhaus entstammt, die er an unserer Klinik 
durchführte. 

Normal I .. 
Normal II 
Pernicosa I 
Pernicosa II 
Pernicosa III .. 
aplastische Anämie " 
Leberzirrhose (atrophisch) 

(ohne Ikterus) 

I Gewicht der 
~ Leber 

1380 g 
1290 " 
1470 " 
1650 " 
1595 " 
1169 " 
1300 " 

Gesamt
eisengehalt 

0,728 g 
0,637 " 
2,370 ,. 
2,848 ,. 
2,65 " 
1,542 " 
0,467 " 

Wir verweisen auch auf die Eisenwerte, die wir in der Galle bei den unter
schiedlichen Patienten ge'unden haben (cf. S.62). Auf die Eisenstoffwechsel
versuche bei den unterschiedlichen Anämien werden wir erst an Hand der ein
zelnen Krankengeschichten zu sprechen kommen. Vorläufig soll nur so viel 
gesagt sein, daß wir in der Eisenausscheidung auch bei Fällen von perniziöser 
Anämie kein Maß erblicken können, ob viel oder wenig rote Blutkörperchen zu
grunde gehen. 

b) Der Urobilin- resp. BiIirubinstoffwechsel. Nachdem es uns 
gelungen war, eine entsprechende Methode a.uszuarbeiten, um die Menge des 
Urobilinogens im Stuhle zu bestimmen, war es sehr verlockend, diese Methode 
heranzuziehen, um sich über die Größe der Blutmauserung bei der perniziösen 
Anämie ein Urteil zu bilden. Ähnliche Analysen sind bis jetzt bei der Per
niciosa kaum durchgeführt worden. In der Literatur finden wir die Unter
suchungen von Kimura, der' quantitative Bilirubinbestimmungen allerdings 
nur in der bei der Sektion gewonnenen Blasengalle durchführte. Nebst anderen 
Fällen analysiert er auch die Galle bei einer perniziösen Anämie und fand 
hier sehr hohe Werte. Wenn man in den Sektionsprotokollen von Perniciosa
leichen nachsieht, so findet sich immer der enorme Farbstoffgehalt im Duo
denum und in der Galle erwähnt. Über die Bedeutung dieser· dunklen Galle 
hat man sich aber wenig gekümmert. Wir haben nun bei perniziöser 
Anämie in einer ganzen Reihe von Fällen die tägliche Farbstoff
ausscheidung durch den Stuhl quantitativ bestimmt. In sämt
lichenFällen haben wir sehr hohe Werte gefunden. EinigedieserZahlen 
sind in der folgenden Tabelle zusammengestellt; außerdem verweisen wir auf 
die Tabelle S. 93. 

Nr. 

I. Fall 

II. Fall 
UI. Fall 

IV. Fall 

V. Fall 
VI. Fall 

Erythro
cyten m ex pro die I 

i! : I 

i Sahli 1
1

- ~äJbe- I~~!~:~~--, kg~; -- Anmerkung 

T ;;M:~L . i;-f·;~·-r~~;~; I ~~~;;: 
I splenektomiert. 

0,8 18 1,1 0,47-0,5 45 I ist unoperiert gestorben 
dito. 

1,7 34 I ·1,0 0,7 -0,8 60 ist operiert worden; ein 
1,3 25 . 0,95 0,5 54 ; Jahr später Exitus. 
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Die gefundenen Zahlen müssen im Verhältnis zu den Normalwerten, 
die zwischen 0,13 g und 0,15 g schwanken -, als sehr hoch bezeichnet 

werden, und zwar um so mehr, als es sich um schwer anämische Individuen 
gehandelt hat. Wenn auch der Methode von Charnas manche Fehler anhaften, 
so gibt sie uns doch eine ungefähre Vorstellung von der Höhe des Blut
zerfalles. 

Wir haben uns später bemüht, den Bilirubingehalt der mitte1st des 
Duodenalschlauches herausgeheberten Galle zu bestimmen. Es ist klar, daß 
diese Methode zur Abschätzung des Blutzerfalles glpichfalls sehr ungenau ist, 
da wir mit vielen Fehlerquellen rerhnen müssen: Erstens darf man sich -
wie erwähnt wurde - nicht vorstellen, daß es gelingt, während der Dauer 
der Ausheberung die ganze Gallenmenge zu exprimieren, und zweitens ist es 
unmöglich, aus der Menge der Galle, die in 2-3 Stunden gewonnen wurde, 
auf die Tagesquantität zu schließen, da es wahrscheinlich ist, daß die Galle 
nicht kontinuierlich läuft und die Sekretion gerade in der Zeit des Verweilens 
der Sonde im Duodenum beschleunigt sein kann. Wenn man aber stets 
unter gleichen Bedingungen arbeitet und immer bei nüchternem Zustande 
des Patienten die Sonde einführt, so haben die Resultate doch einen gewissen 
relativen Wert. Die auf diese Weise gewonnenen Werte sind von Medak 
und Pribram ausführlich mitgeteilt worden. 

I. Fall 

II. Fall 

III. Fall 

IV. Fall 

Vor der Splen-I 22. III. 0,592 
0,504 ektomie 30. IH. , 

Naeh der 
Splenektomie 
Vor der Splen

ektomie 

Nach der 
Splenektomie 

(vorgenommen 
am 2. XI.) 

26. V. 
30. V .. 
14. IV. I 

30. IV. I 

16. Xl. 
27. XI. 
30. XI. 

0,0134 
0,086 
0,89 
0,63 

0,537 
0,136 
0,130 

21. II. 1,823 
. 23. 11. 1,378 
I 24. 11. 1,34 
I 10. VII. 1,28 

I 0,103 
0,186 

0,04 
Spuren 

0,23 

0,924 
0,382 
0,486 
0,344 

Blutbefund 

I ] ,5 Mil. Erythrocyten 
30010 Sahli 
10.100 Weiße 
4 Mi!. Erythrocyten 

1,54 Mi!. Erythroeyten 
42% Sahli 
3000 Weiße 
Auf ]00 Weiße - 2 Megalo

basten 
2,800 Mi!. Erythrocyten, 52 % 

Sahli 
3,200 Mi!. Erythroeyten, 65% 

Sahli 
1,37 Mi!. Erythroeyten , 30 % 

Sahli 

180,000 Erythroeyten, 1,2 Färbe
index, 4000 Weiße 

Jedenfalls ergibt sich daraus, daß man bei der perniziösen Anämie und, 
wie erwähnt, auch beim hämolytischen Ikterus die höchsten Farbstoffwerte 
findet. Die Galle, die dabei abfließt, ist manchmal selbst für den Ein
h~)fnschen Duodenalschlauch zu zäh und zu dickflüssig. Legt man einen 
dIckeren Schlauch ein, so steigt die in der Zeiteinheit abfließende Tropfenzahl 
um ein beträchtliches. 

Es war verlockend, aus der leicht zu berechnenden Blut- reRp. zirkulieren
den Hämatinmenge und der Größe des ausgeschiedenen Urobilins Schlüsse auf 
d~e Schnelligkeit der Blutmauserung gerade bei der perniziösen Anämie zu 
ZIehen. Da aber das gegenseitige chemische Verhältnis zwischen Hämatin 
und Urobilinogen sowie die Konstitution des Urobilinogens noch vielfacher 
Korrektur bedarf, so wird es ratsam sein, keine bindenden Schlüsse daraus 
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zu ziehen, um so mehr, als der Unterschied zwischen normalen und patholo
gischen Individuen ein so großer ist. 

Wir haben in einer früheren Mitteilung ungefähr folgende Berechnung vor
genommen: Der normale Mensch (70 kg) besitzt ungefähr 3500 ccm Blut; ist 
der Hämoglobinwert 100 % Sahli, so würde sich 35 X 14 = 490 g Hämoglobin 
ergeben. Da das Hämoglobin 4 % Hämatin enthält, so hätte der normale 
Mensch ca. 19,6 g Hämatin innerhalb seiner Blutbahn. Wir haben an ·anderer 
Stelle auseinandergesetzt, daß wir die tägliche Bilirubinausscheidung pro Kilo 
Mensch analog wie beim Hunde auf ca. 0,007 g schätzen. Bringt man die Zahl 
19,6 g Hämatin zu 0,49 g Bilirubin (0,007 X 70) in Relation, so würde auf Grund 
dieser Berechnung der normale Mensch in ca. 37 Tagen sein ganzes Blut 
umgesetzt haben. Wir wiederholen an dieser Stelle diese Werte, weil sie uns 
als Kontrast gegenüber den Berechnungen bei der perniziösen Anämie dienen 
sollen. 

Nunmehr die Zahlen in einem Fall von typischer perniziöser Anämie: 
Körpergewicht 65 kg, Sahliwert 39 %, tägliche Urobilinmenge im Stuhl 0,6 g, 
geschätzte Blutmenge 3000 ccm. Wir müssen auf Grund des Sahliwertes 
statt 14 g Hämoglobin pro 100 ccm Blut 6 g setzen, resp. 180 g Hämoglobin; 
7,2 g Hämatin wäre also die Farbstoffmenge, die bei diesem ~erniciosakranken 
in der Blutbahn zirkuliert. Bringen wir das Urobilinogen des Stuhles mit 
der zirkulierenden Hämatinmenge in Relation, und nehmen wir an, daß sich 
aus I g Hämatin 0,5 g Urobilinogen bilden kann, so würden wir zu dem fast 
erschreckenden Zeitwert von 14 Tagen kommen, d. h. das Knochenmark dieses 
Patienten mit perniziöser Anämie muß dreimal so schnell als unter normalen 
Bedingungen arbeiten, um das ohnehin sehr niedrige Blutniveau zu erhalten. 

Bei demselben Manne, für den die letzten Zahlen gelten, haben wir auch 
die Gallenfarbstoffausscheidung, so gut man sie durch die. Duodenalsonden
methode schätzen kann, ermittelt. Der Mann schied in 2 Stunden 0,115 g 
Bilirubin aus. Wenn man dies auf die Zeit von 24 Stunden umrechnet, so 
ergibt sich eine tägliche Bilirubinausscheidung von 1,38 g, also jedenfalls auch 
ein sehr hoher Wert, der uns sogar zu dem Schlusse verleiten könnte, hier eine 
Mauserung des ganzen Blutes innerhalb 6-7 Tagen anzunehmen. 

Auf Grund dieser Untersuchungen müssen wir daher jenen Autoren zu
stimmen, die sagen, daß bei der perniziösen Anämie eine schwere 
Blu tzerstörung erfolgt. Eigentlich ist durch diese unsere Untersuchungen zum 
erstenmal der sichere Beweis für den enormen Blutuntergang erbracht worden. 

4. Besteht die Wahrscheinlichkeit, daß es sich bei der Perniciosa um eine 
intravaskuläre Hämolyse handelt? Es war nun die Frage zu beantworten, 
wo und wodurch das Blut in so übermäßig erhöhter Weise zerstört wird. 
Obwohl wichtige Tatsachen, wie z. B. das Fehlen der Hämoglobinärnie gegen 
eine intravaskuläre Hämolyse sprechen, so war doch mit der Möglichkeit 
eines ganz subtilen Vorganges zu rechnen, der allerdings sich in so geringem 
Maße abspielt, daß er sich bei Anwendung unserer gewöhnlichen Methoden 
nicht nachweisen läßt. übrigens wäre vielleicht auch die Eventualität in 
Betracht zu ziehen, ob nicht die Blutzerstörung nur in den Gefäßbahnen 
der Eingeweide erfolgt und sich deswegen unserer Beobachtung entzieht. 

In Anlehnung an die Versuche von J oanno vics und Pick haben wir ver
Bucht, bei perniziöser Anämie Hämolysine vom Charakter der Lipoide zu 
fassen. Nachdem es schwierig war, infolge der geringen uns zur Verfügung 
stehenden Blutmenge die Lipoide selbst herzustellen, bestimmten wir das Jod
bindungsvermögen der Lipoide, die sich aus einer gewissen Blutmenge extra
hieren ließen. Es soUte uns dies gleichsam ein Maß sein für die ungesättigten 
Gruppen der betreffenden Lipoidsubstanz. Was die Methodik dieser Analysen 
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anbelangt, so verweisen wir auf das im H. Kapitel Gesagte. Tatsächlich 
gelang es, in mehreren Fällen von perniziöser Anämie hohe Jodzahlen zu 
finden. Ob natürlich zwischen diesen und der fraglichen Hämolyse ein ursäch
licher Zusammenhang besteht, wollen wir dahingestellt sein lassen. In vitro 
besaßen die extrahierten Lipoide nicht die geringste hämolytische Eigenschaft. 

Die verschiedenen Hämolytika können durch Cholesterin abgesättigt 
werden. Da dem menschlichen Organismus Cholesterine in großer Menge 
zur Verfügung stehen, wäre es wahrscheinlich, daß gerade bei der Anwesenheit 
solcher hämolytischer Substanzen sich Cholesterin in vermehrter Menge zeigen 
würde. Die Werte, die wir in drei Fällen gefunden haben, - cf. p. 146 -
waren aber niedrig. Man kann sogar sagen, daß in einem dieser drei Fälle 
ein Wert gefunden wurde, der der Niedrigste von allen war, die wir überhaupt 
bei der Untersuchung pathologischer Fälle erhalten haben. 

Wäre das Cholesterin das physiologische Antihämolytikum, so müßte 
man sagen, daß im Blute eines Patienten mit perniziöser Anämie daran Mangel 
herrscht. Auch die Menge an Cholesterinester war in zwei FäHen sehr niedrig. 
Bloß in einem Fall von Coma hepaticum waren annähernd so niedrige Werte 
nachweisbar. Vergleicht man diese Zahlen mit jenen beim hämolytischen 
Ikterus, so ergeben sich gewisse Unterschiede: die Jodzahlen zeigten beim 
hämolytischen Ikterus allerdings höhere Werte, aber die Cholesterin- und 
Cholesterinesterzahlen unterschieden sich kaum von den normalen Kontroll
fällen. Ob aus diesen Analysen eine wesentliche Aufklärung für die Patho
genese der perniziösen Anämie zu erwarten sein wird, wollen wir vorläufig 
dahingestellt sein lassen. 

Wir haben in der Kapitelüberschrift die Frage aufgeworfen, 0 b bei 
der perniziösen Anä.mie intravaskulär hämolytisch wirksame 
Toxine in Betracht kommen. Auf Grund gerade der zuletzt ange
führten Untersuchungen könnte man fast mit Ja antworten. Trotz
dem möchte ich sehr vorsichtig urteilen und zunächst erwägen, 
ob nicht auch andere Faktoren für den erhöhten Blutzerfall ver
antwortlich gemacht werden müssen. 

o. Ergeben sich irgend welche Beziehungen zwischen der perniziösen 
Anämie und dem Krankheitsbilde des hämolytischen Ikterus'l Bei der Beschrei
bung des hämolytischen Ikterus haben wir auf Symptome verweisen können, 
die auch bei der perniziösen Anämie auftreten. Zur Zeit einer Blutkrise kann das 
Blutbild die typischen Veränderungen zeigen, so wie wir sie bei der Perniciosa zu 
sehen gewohnt sind. Ich bin überzeugt, daß es hier oft zu Verwechslungen kam. 

Auch was den Ikterus anbelangt, ergeben sich zwischen der perniziösen An
ämie und dem echten hämolytischen Ikterus vielfach Analogien. Soweit ich die 
Beschreibungen aus der Literatur überblicke und soweit meine eigene Erfahrung 
reicht, glaube ich behaupten zu kö:men, daß ein deutlich ausgeprägter Ikterus 
wohl kaum zum typischen Krankheitsbilde der Perniciosa gehört. Wenn eine 
leichte Gelbfärbung bei der echten perniziösen Anämie zur Beobachtung kommt, 
so steht trotzdem die hochgradige Blässe der Haut im Vordergrund. Ungeachtet 
dessen möchte ich aber doch auf das leicht subikterische Kolorit, das der Haut 
eine schmutzig-, stroh- oder wachsgelbe Färbung verleiht, großes diagnostisches 
Gewicht legen, weil bei jener anderen Krankheitsgruppe von schwerer Anämie, 
die wir als aplastische Anämie noch besprechen werden, die leicht ikterische 
Verfärbung nicht einmal an den Skleren nachweisbar ist. 

Die ikterischeVerfärbung bei der typischenPerniciosa ist sicher auf dieAn
wesenheit von Bilirubin im Serum zurückzuführen. Der Nachweis derselben ist 
leicht. In der Regel bedarf es kaum chemischer Reaktionen, da das Serum so 
dunkel gefärbt, daß ein Zweifel wohl kaum möglich ist. Bei den aplastischen 
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Anämien ist dagegen das Serum hell und enthält manchmal die physiologischen 
Bilirubinmengen. 

Zur lllustrierung des Gesagten möchte ich einige Bilirubinwerte im ·Serum 
wiedergeben, die bei den unterschiedlichen Fällen von Anämie gefunden wurden. 
Zur Farbstoffbestimmung bedienten wir uns der Methode von Hij mans 
v. d. Bergh und Snapper. 

Perniziöse Anämie 

" 
Aplastische Anämie 

I 
II 

III 
I 

II 
III 

I E'ythro'yt,n 

950000 
1063000 

789000 

530000 
670000 

1030000 

i urobÜin-'! 
I Hämo- , Färbe- i im Stuhl Bilirubingehalt 
: globin indl'x im Serum 

21 
22 
18 

10 
15 
17 

, i g 1_ _ _ 

1,39 
1,40 
1,40 

1,19 
1,34 
1,03 

0,80 
0,93 
1,57 

0,06 
0,10 
0,09 

I 1 :50000 
1:50000 
1:60000 

1:160000 
1: 170000 
1: 150000 

Auch auf die Fragilität der Et,ythrocyten ist bei der perniziösen Anämie 
in Anbetracht mancher Beziehungen zum hämolytischen Ikterus geachtet 
worden. Soweit man die ziem,lich zerstreute Literatur überblickt, kann man 
sagen, daß in typischen Fällen eher eine Erhöhung der Resistenz beobachtet 
wird, als das Gegenteil. Wenn hie und da auch niedrige Werte angegeben 
werden, so wird man sich stets die Frage vorlegen müssen, ob in dem vor
liegenden Fall nicht ein echter hämolytischer Ikterus im Stadium einer Blut
krise vorgelegen hat. In der Folge wird man sich bemühen müssen, die 
Fälle schärfer voneinander zu trenneIl. Ich persönlich habe die Anschauung; 
daß Fälle von sogenannter perniziöser Anämie mit niedriger Resistenz wohl 
immer Fälle von hämolytischem Ikterus sein dürften. 

Als ein weiteres gemeinsames Symptom zwischen Perniciosa und hämo
lytischem Ikterus müssen wir das Verhalten des Blutumsatzes hinstellen. Im 
~llgemeinen finden wir bei der perniziösen Anämie niemals so hohe Urobilin
werte im Stuhl oder jene intensive Dunkelfärbung der Galle, wie beim 
hämolytischen Ikterus; trotzdem müssen wir sagen, daß sich auch hier 
eine gewisse Verwandtschaft zu erkennen gibt. Wenn man sich noch weiter 
erinnert, daß auch bei der perniziösen Anämie hier und da eine leichte Ver
größerung der Milz gefunden wird, so wird man verstehen, warum es oft zu 
Verwechslungen zwischen diesen beiden Krankheitsbildern gekommen ist, und 
warum man sich andererseits die Frage vorgelegt hat, ob es überhaupt zweck
mäßig erscheint, eine prinzipielle Trennung zu befürworten. Fast schien es, 
als wär·en zwischen perniziöser Anämie und hämolytischem Ikterus fließende 
übergänge. 

Wir werden im weiteren Verlaufe unserer Darlegungen noch auseinander
setzen, warum der Mensch, der an Perniciosa erkrankt, wahrschein
lich schon durch seine Konstitution dazu prädisponiert erscheint, 
während dies bei der aquirierten Form des hämolytischen Ikterus 
nich t dßr Fall sein dürfte. In dem Sinne möchten wir auch auf das 
Verhalten der Magensekretion großes Gewicht legen. Die Achylie des Magen
saftes ist wohl eine typische Begleiterscheinung der Perniciosa, während beim 
hämolytischen Ikterus trotz einer bestehenden Anämie ganz beträchtliche 
Säurewerte im Magensaft zu finden sind. Auf das verschiedene Verhalten 
der Resistenz der Erythrocyten haben wir bereits hingewiesen. 

6. Die Gründe, die uns veranlaßt haben, bei der perniziösen Anämie die 
Splenektomie zu empfehlen. Drei Tatsachen waren es, die in mir den Ent-
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schluß reif werden ließen, auch bei der Perniciosa die Splenektomie als thera
peutischen Faktor in Erwägung zu ziehen. 1. Die Erkenntnis, daß der 
Milz, und zwar schon unter normalen Verhältnissen die Rolle zu
kommt, den Blutumsatz zu regeln; 2. die außerordentlich günstigen 
Erfolge der Splenektomie beim hämolytischen Ikterus und 3. die 
hohen Urobilin- resp. Bilirubinwerte bei der Perniciosa. 

Die l{csultate, welche die Splenektomie in Fällen von echter perni
ziöser Anämie gezeitigt hat, waren natürlich geeignet, unsere Ansichten über 
die Perniciosa zu modifizieren. 

Bevor wir versuchen wollen, unseren Standpunkt über uas Wesen der 
perniziösen Anämie auseinanderzusetzen, wollen wir zuerst Krankengeschichten 
yorbringen, aus denen zu ersehen ist, von welch enormem Einfluß die Splen
ektomie auf das Krankheitsbild der perniziösen Anämie sein kann. Wir wollen 
dann die Histologie der exstirpierten Milzen besprechen und uns fragen, ob 
auch hier verwandte Züge zwischen Biermerscher Anämie und hämolyti
sehern Ikterus bestehen. Schließlich wollen wir auch die übrigen Retikulo
endothelien prüfen, ob sie gleichfalls in Mitleidenschaft gezogen sind. Denn 
es wäre sehr wünschenswert, ein objektives, eventuell anatomisches Kriterium 
in die Hand zu bekommen, ob wir in einem gegebenen Fall einen Ikterus haemo
lyticus oder eine perniziöse Anämie vor uns haben; denn eine exakte wissen
schaftliche Definition der Perniciosa gibt es nicht. 

Fall VII. 54 Jahre alter Mann. Familienanamnesc ohne Belang; er selbst erinnert 
sich an keine Kinderkrankheit; mit 15 Jahren Typhus. Im 20. Jahre ein fragliches Ulcus 
am Genitale. Nach 2 Wochen verschwand es; ein Körperausschlag war nie zu beobachten. 
Patient hat vier gesunde Kinder; seine Frau hat nie abortiert. Seit frühester Jugend 
sehr mäßige Lebensweise (höchstens 1/2 Liter Bier täglich). Sein jetziges Lciden begann 
10 Monate vor der Spitalaufnahme mit allgemeiner Mattigkeit, schlechtem Aussehen und 
einem eigentümlichen Brennen bald am Rücken, bald an den Rändern der Zunge. Des· 
wegen, sowie wegcn Inappetenz nahm er nur wenig Speisen zu sich. Das Brennen an der 
Zunge dauerte ein bis zwei Wochen, verschwand dann, um bald wieder zu kommen; es 
hielt in letzter Zeit bis zur Spitalaufnahme an. Bei Druek auf die Magengegend empfand 
der Patient Sehmerzen, namentlich nach dem Essen. Allmählieh magerte er ab und zeigte 
ein auffällig schlechtes Aussehen. Er verlor im Laufe der Erkrankung 12 kg an Körper
gewicht. In den letzten zwei Monaten stellte sich ein so starkes Müdigkeitsgefühl ein, 
daß er den größten Teil des Tages im Bette zubringen mußte; auch bekam er bei den 
geringsten Bewcgungen Herzklopfen und Atcmnot. Seit 10 Monaten fühlt er sich ge
schlechtlich impotent. In den letzten Wochen bemerkte er das Auftreten eigentümlicher 
roter Flecken an den Handrückcn, welche allmählich blau, dann grün und schließlich 
bräunlich wurden. In jüngster Zeit kamen noch Kopfschmerzen, Schwindel und Ohren
sausen hinzu. Sein Arzt übcrweist den Patienten an die Klinik mit der Diagnose: 
fragliches Magenkarzinom. 

Der hochgewachsene Mann zeigt kräftigen Knochenbau; die Muskulatur gering, 
Fettpolster ziemlich reichlich. Haut sehr blaß, schmutzig gelblich; die Schleimhäute 
sehr blaß; an den Konjunktiven subikterische Verfärbung. An der Bauchhaut links unter 
dem Rippenbogel! reichlic~e Pigmentflecke, deren Anordnung an Herpes zoster erinnert. 
Mehrere ca. zwmkronenstuckgroße Hautblutungen an den unteren Extremitäten. Kein 
~ieber; Maximum der beobachtete~ .. Temper.aturen 37,3; Pu~s ca. 100, von geringer 
Spannung, sons~ abc~ normaler Quahtat. Pup111en prompt. reagierend; der Augenhinter
grund blaß, nut kIemen Blutungen. Am Zungenrand kIeme Substanzdefekte die aber 
nicht zu Blutungen neigen, sonst sind an der Zunge nur zahlreiehe kleine Phleb~ktasien zu 
sehen. Hals und ,!,ho~ax normal ge~aut. Atmung nicht angestrengt. Lungengrenzen 
normal, gut verschlebhch; auskultatorisch normale Verhältnisse. Herzspitzenstoß nur in 
linker Seitenlage zu fühlen; Herzdämpfung normal; über der Spitze ein leises hauchendes 
systolisches Geräusch, das gegen die Basis zu lauter wird. Keine Akz;ntuation de~ 
2. Aorta- oder Pulmonaltones. Abdomen im Niveau des Thorax· der untere Leberrand 
ist nicht zu fühlen. Milz scheint nicht wesentlich vergrößert zu' sein. Weder am peri
pheren noch am zentralen Nervensystem sind irgendwelche Veränderungen nachweisbar. 
Haut- und Sehnenreflexe normal. 

.Blutb~fund: 62.2 Mill. Erythrocyt~n, 39 % Sahli, 1,20 Färbeindex, 4030 Leukocyten. 
Im histologischen Praparate: starke Amsocytose und Polychromasie, sehr viell\likrocyten, 
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weniger Makrocyten, vereinzelte kernhaltige Rote, sehr wenige l\Iegalo blasten. Einzelne 
Erythrocyten zeigen basophile Granulierung. Die differentielle Zählung ergibt: 73 °/0 

polynukleäre neutrophile, 0,5 % eosinop~üle, 24 % L~mphocyten, 2,5 % Übergangs
zellen. Im Stuhl kelll Blut, auch sonst frei von pathologischen Bestandteilen. Derl\Iagpn 
ist röntgenologisch normal ko,?~g.~riert. ~a~h einem Probefrühstück zeigt sich im aus
geheberten Inhalt totale AnaZldltat, PepsIll IHt aber vorhanden. Das Serum gibt eine 
negative \Vassermannsehe Reaktion. Die Resistenzbestimmung ergibt folgende Zahlen: 
Beginn der Hämolyse bei 0,47, totale bei 0,30 % ~aCI.Lösung. Im deplasmierten Blute 
dieselben Werte; keine Autoagglutination. Im nativ gefärbten Präparate läßt sich ~ub
stantia filamentosa deutlich nachweisen. 

Der Patient reagierte auf die übliche Arsenmedikation gar nicht; im Gegenteil, die 
Menge der roten Blutkörperchen fiel noch tiefer. Wir haben daher dem Patienten die 
Splenektomie vorgeschlagen. Dieselbe wurde am 10. März] 913 von Professor Exner auf 
der Klinik Hochenegg ausgeführt. Der Patient, der mit Chloroform narkotisiert wnrde, 
überstand die Operation gut. Die exstirpierte Milz wog 280 g. Tags darauf stellte sich 
hohes Fieber ein (39,30 C); im Bereiche des linken Unterlappens sichere Zeichen einer 
beginnenden Pneumonie. Nach 6 tägiger schwerer Krankheit erholt sich der Patient. 
Während der ersten Woche änderte sich das Blutbild fast gar nicht. Im Gegenteil, die 
Zahl der Roten sank noch tiefer. Nach 16 Tagen stieg die Erythrocytenzahl rasch in 
die Höhe (vgI. Tabelle). --r-- - - -- -, ---, ~- ~--~ - ----- - -~ 
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5. III. ]913 622000, 39', 1,2 I 4030 73 ,I 0,5 I 24 , 2,5 70 

Splenektomie 10. IH. (Prof. Exner) 
]2. IIl. o 937 000: 30 I 1,6 112600 70 : 0,7 I 26 3,3 
20. II!. 1700000, 52 1,5 : 8500 67 2,0 1 27 4,0 65 

1. n-. 2500000. 66 1,3 I 8000 70 3,0 1 25 2 
15. n-. 2800000' 75 1,3 10 000' 68 4,0 27 1 68 

1. Y. 4900000 ' 96 0,98 11 000 71 2,8 25 1,2 
1;,. Y. 4900000 97 0.98 ' 9800 62 3,0 32 3,0 72 

1. VI. 5100000 98 096 9300 70 4,4 23,6 2~,O 
1. IX. 5000000 95 0,9;') 8600, 68 3,2 28,0 0,8 85 
7. XII. 4980000 95 0,95 9000 61, 5,0 28,0 2,0 86 

10. IH. 1914 4990000 95 0,95 8600, 70 6,0 23 1,0 92 
1. VI. 1914 4900000 94 0,95 7800 70,5 4,0 24 1,5 91 

Unmittelbar nach dcr Splenektomie setzte eine enorme Ausschwemmung von kern
haitigen Roten ein. Megaloblasten Waren unter ihnen weniger reichlich zu bemcrken. In 
yielcn Normoblasten zeigten sich mehrere Kerntrümmer. Im Laufe von ca. 5 Wochen 
nahm die Zahl der Normoblasten rasch ab, ebenso die Anisocytose. Auch die Polychro
masie und Poikilocytose wat llach ca. 5-6 Wochen kaum mehr nachweisbar.' 

Schließlich ist das Auftr~ten von J ollyschen Körperchen zu betonen. Unmittelbar 
nach der Splenektomie waren sie 30m reichlichsten, 6 Monate nach der Operation dagegen 
nur mehr in sehr geringer Zahl vorhandpn. 

Schon wenige Tage nach. der Splenektomie war die Urobilinurie vollkommen, ge
schwunden; auch das subikterische Kollorit, das an den Skleren besonders gut zu sehen 
war, begann ZU schwinden. 

Der Patient, der sich in den ersten zwei Wochen nach der Operation in einem recht 
bedrohlichen Zustand befand, erholte sich zusehend; die Gesichtsfarbe wurde frischer. 
Auch an den sichtbaren Schleimhäuten war der rasche Wechsel zwischen hochgradiger 
Blässe und normaler Farbe gut zu verfolgen. Patient, den ich 13 Monate nach der 
Splenektomie neuerlich untersuchen konnte, bot ein blühendes Aussehen; er hat nach der 
Operation 22 Kilo an Körpergewicht zugenommen und ist wieder vollkommen leistungs
fähig geworden. Ca. 10 Monate nach der Operation machte er eine fieberhafte Influenza 
durch; sie hat auf sein Allgemeinbefinden keinen schlimmen Einfluß genommen. 

Schließlich die Resistenzwerte 9 Wochen nach der Splenektomie: der Beginn der 
Hämolyse war bei 0,46, die to~ale Hämolyse bei 0,32% NaCI-Lösung. 

Der Urobilingehalt im Stuhl zeigte 8 Wochen nach der Splenektomie folgende 
Werte: 0,015 g; 10 Monate nach der Operation: 0,09. 
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Dp!: Patient ist dann nach Hause gegangen und hat sich die längste Zeit wohl be
funden. Uber Beschwerden, die auf seine Anämie bezogen werden konnten, hatte er nicht 
zu klagen. Dagegen hatte er bei längerem Gehen oder Stiegensteigen sehr unter Husten 
und Kurzatmigkeit zu leiden (Emphysema pulmonum). 

31/ 2 Jahre nach der Operation kam der Mann wieder nach Wien; damals konntm 
wir folgenden Blutbefund erheben: 3,335Mill. Erythrocyten, 5480 Leukocyten, Sahli 65%. 
Die differentielle Zählung prgibt folgende Werte: 62% polynukleäre Neutrophile, 2% 
Eosinophile, 26% Lymphocyten, 8% lHononukleäre, 20f0 Myelocyten. Im gefärbten Blut
präparate zeigt sich cine leichte Anisocytose, hier und da ein Megalocyt, und ganz vereinzelt 
.. in Normoblast. Jollykörperchen ließen sich auch nachweisen, aber lange nicht in jenem 
_-\usmaß, wie innerhalb des ersten halben Jahres nach der Splenektomie. Im Harn fanden 
sich Spuren Urobilin. Der Farbstoffgehalt des Stuhles betrug 0,20 g. 

Die Gesichtsfarbe war eine gute. Objektiv zeigte sich ein beträchtliches Emphysem 
mit diffuser Bronchitis. Die Skleren waren weiß und zeigten nicht die geringste Andeutung 
l'ines subikterischen Kolorites. 

5 Jahre nach der Splenektomie erfahre ich, daß die Anämie bei dem Patienten wieder 
Fortschritte gemacht hatte; er ist fast immpr bettlägerig. Auch jetzt hat er sehr unter Husten 
und Atembeschwerden zu leiden. Nach Genuß von Digitalis soll es dem Patienten immer 
wieder besser gehen. . 

Fall VIII. 42 jähriger Kaufmann; stand seit ca. 1 Jahr in meiner Behandlung. 
Anfangs bloß Müdigkeit, Schwindel, starke Urobilinurie; der Blutbefund: 1,56 Mill. Rote, 
35 % .Sahli, 5200 Leukocyten; im gefärbten Blutpräparate: Anisocytose, Polychromasie, 
\Oereinzelte Normoblasten, Resistenz 0,46-0,30; Magenbefund : Achylie, Fermente fehlten. 
Dies waren genügend Symptome, um sie zugunsten der Diagnose Perniciosa zu verwen
den. Eine sehr energische Arsenbehandlung war von ausgezeichnetem Erfolge. Das 
Blutbild und auch das Allgemeinbefinden besserten sich wesentlich. Nach kürzester Zeit 
kam es aber zu einer Verschlimmerung. Arsen ist noch einmal versucht worden, auch 
hofften wir durch Radiumdarreiehung (Injektion von Radiumchlorid) den Zustand zu 
bessern; der Erfolg war aber auch nur ein vorübergehender. Nachdem ich zu gleicher 
Zeit dcn ausgezeichneten Erfolg bei Fall I verfolgen konnte, riet ich zur Splenektomie. 

Vor der Operation konnte man bei erneuter Untersuchung des Patienten folgende 
Symptome feststellen: 55 kg schwerer, grazil gebauter Körper, hochgradig anämisch; 
die Skleren de~tlich subikterisch, die Haut fahl, schmutziggelb, ohne deutlich ikterisch 
zu sein; kein Odem; Temperatur gegen Abend oft erhöht; am Augenhintergrunde keine 
Blutungen; nirgends Drüsenschwellungen; Lungen und Herzbefund bis auf anämische 
Geräusche an der Basis normal; Milz und Leber nicht zu tasten; Milz auch perkutorisch 
nicht vergrößert. Im Blute: 1,48 Mill. Erythrocyten, 45 Ofo Sahli, Färbeindex 1,4; 5100 
Leukocyten. Im Harn sehr viel Urobilin. Resistenz: 0,45-0,30. Die Splenektomie 
gelang in Lokalanästhesie. Die exstirpierte Milz wog 310 g. 
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1700 
3900 
4100 
4090 
4400 
4300 
4130 
4200 
4000 
3760 
3780 
3106 
2870 
2010 
1700 

45 

35 
79 
80 
90 
92 
90 
88 
90 
65 
75 
75 
55 
48 
37 
28 

i 1,4 4510 I 49 I 0,8 I 45 I 5 
Splenektomie 27. III. 1913 (Prof. Ex ne r) 

1,0 7900 45 4,0 I 50 I 31 I 

1,0 8200 40 7,0 50 
0,96 7800 ' 
1,12 6800 
1,05 7000 
1,02 7230 
1,00 7100 
1,03 6760 
1,07 6000 
1,1 6200 
1,05 5870 
1,07 5200 

, 1,00 4020 
I 1,10 4210 

0,97 3070 

48 

50 

47 
47 

47 

38 

2,8 

2 

3 
2 

2 

48 

46 

49 
48 

48 

54 

1.2 

2 

1 
2 

2 

4 

0,2 I 

2 

2 

55 

60 

65 
65 
64 

65 

65 

60 

57 
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Auch in diefern Falle zeigte sich nach der Operation ein ähnlich günstiger Verlauf 
w~e im ers~en. Die VO! der Operation nur .angedeutete Normoblastose stieg. Fast in jedem 
mikroskopischen GesIChtsfelde fanden Sieh 1-2 Normoblasten. Außerdem zahlreiche 
.J oIlykörperchen. Die vor der Operation stark vorhandene Anisocytose, Poikilocytose 
und Polychromasie hielt nach der Splenektomie nech ca. a Wochen an. Dann aber 
besserte sich das Blutbild in jeder Beziehung. Hält man dies und die Hebung des All
gemeinzustandes zusammen, so muß man auch hier von einem ausgezeichneten Erfolge 
sprechen, wenn auch die Besserung nicht so rasch vor sich ging wie im ersten Falle. 
Der Mann war wieder in der Lage, seinen Dienst als Kaufmann zu versehen (er ist 
Geschäftsmann und steht den größten Teil des Tages in seinem Verkaufslokal). 

Schließlich noch das Verhalten der Urobilinausscheidung nach der Operation: Der 
Harn ist hell und enthält nicht einmal Spuren von Urobilin; die vor der Operation im 
Stuhl geschätzte Urobilinmenge fiel von 0,93-1,14 g auf 0,098-0, l2 g. Das Gelb der 
Skleren ist binnen kürzester Zeit geschwunden; die Resistenz der Erythrocyten hat sich 
nicht geändert; der Mageninhalt ist nach der Operation nicht mehr untersucht worden. 

Ich konnte den Mann durch volle 4 Jahre hindurch nach der Operation 
beobachten. Die Blutbefunde finden sich in der Tabelle. 

Dem Patienten ist es bis 15. Dezember 1916 sehr gutgegangell; im Anschluß 
an eine Erkältung bekam er eine heftige, mit ,Fieber verbundene Bronchitis, 
VOll der er sich durch den ganzen Winter hindurch nicht erholen konnte. Die 
immer wiederkehrenden Fiebersteigerungen und die oft tagelang anhaltende 
Inappetenz scheint auch die Anämie ungünstig beeinflußt zu haben; denn VOll 

nun an fiel die Zahl der Erythrocyten und das Blutbild verschlechterte sich 
rasch. 

Bei der Blutuntersuchung, die dann im April 1917 vorgenommen wurde, 
zeigte sich folgendes: sehr starke Anisocytose, Poikilocytose, aber geringe 
Polychromasie. Zahlreiche kleine und ganz große Erythrocyten. Die Zahl 
der Erythroblasten hat sich enorm vermehrt; in jedem Gesichtsfeld 1-3 kern
haltige Rote. Während früher kaum Megaloblasten zu finden waren, sind die
selben jetzt auffallend reichlich. 

Der objektive Befund zeigt3 eine schwere Anämie; die Hautfarbe war jetzt 
schneeweiß, ohne subikterischen Einschlag. Die Untersuchung des Blutserums 
ergab keine Vermehrung des Bilirubins; wir fanden Werte, die zwischen 1: 200000 
und 1: 150000 schwankten. Der Harn ist während der ganzen Zeit blaß, ent
hält aber Spuren von Urobilin. Auch konnte ich eine Untersuchung des Stuhl
farbstoffes vornehmen; die Werte unterschieden sich nicht wesentlich von 
jenen, die wir bald nach der Operation feststellen konnten (0,09-0,13). 

Der Patient ist schließlich an den Folgen der Anämie zugrunde gegangen. In 
der letzten Zeit kam es auch zu Blutungen aus der Nase. Leider hatten wir nicht 
mehr Gelegenheit, wenige Tage vor Tode eine Blutuntersuchung vorzunehmen. 

Fall IX. 47 jährige Frau. Ihre Menses setzten erst mit 18 Jahren ein; sie über
stand zwei normale Partus, abortiert hatte sie nie. Im 19. Lebensjahr erlitt sie ein 
schweres Kopf trauma, wobei sie sehr viel Blut verlor. Seither ist sie immer blaß geblieben. 
Seit drei Jahren sehr starke Kopfschmerzen und Krankheitsgefühl. Vor zwei Jahren Hä
ll1optoe; seither Schwäche, Herzklopfen, zeitweiliges Anschwellen der Beine; die Patient in 
hat ungefähr ]1/2 Jahre lang das Bett nicht mehr verlassen; manchmal Nasenbluten; die 
Blässe nahm noch mehr zu; nur hie und da war ein leichter Stich ins Gelbliche zu 
bemerken. Anläßlich eines Spitalaufenthaltes wurde sie mit großen Arsendosen behandelt. 
Es trat keine nennenswerte Besserung ein, zum mindesten konnte sie nach wie vor das 
Bett nicht verlassen, denn sobald sie aufstand, kam es sofort zu Ohnmachtsanwandlungen. 
In letzter Zeit traten Diarrhöc und totale Inappetenz hinzu. Die Patientin wurde in 
elendem, fast bewußtlosem Zustande an die Klinik gebracht. 

Die äußerst grazil gebaute Frau zeigte diffuse Ödeme an den unteren Extremi
täten. Auch das Gesicht schien gedunsen. Die Haut war sehr blaß. Die sichtbaren 
Schleimhäute zeigten nicht die geringste Rötung. Geringe zitronengelbe Verfärbung der 
Skleren, Augenhintergrund sehr blaß, keine Blutungen. Die Zunge ganz glatt, Tonsillen 
und Zungengrundfollikel kaum angedeutet. Das Gebiß sehr defekt, keine Blutungen 
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oder Geschwüre an der Zunge oder der Wangenschleimhaut. Pat. klagt tiber starke Dys
pnoe; Puls 120, klein und sehr leicht unterdrückbar. Die Bewegungen der Hand ge
schehen müde und zitterig. Es besteht eine beträchtliche Verbreiterung des. Herzens 
nach rechts und links. Über dem Herzen ein lautes systolisches Geräusch. Über den 
Lungen vorne normale Verhältnisse rückwärts beiderseits in den Pleurasäcken Flüssig
keit nachweisbar und diffuses Rasseln zu hören. Abdomen eher eingesunken. Leber 
palpabel, reicht handbreit über den Rippenbogen. Milz ist gerade unter dem Rippen
bogen zu erreichen, in der Bauchhöhle kein Ascites nachweisbar. Das Blut zeigt folgende 
Zahlen: 620000 Erythrocyten, 18 % Sahli, 3800 Leukocyten. Im gefärbten Präparatc 
sehr starke Anisocytose, PoikilocytQse und Polychromasie; zahlreiche kernhaltige rote 
Zellen, mäßig viele Megaloblasten. Im Harn manchmal Urobilinogen ; im Stuhl 0,21-0,26 g 
Urobilin, Resistenz der Erythrocyten: 0,44-0,30. Obwohl die Patientin in fast mori-

Abb. 40. Blutbild nach Splenektomie bei perniziöser Anämie. Viele Erythrocyten zeigen 
Jollykörperchen; außerdem ist die Vermehrung von Erythrocyten zu sehen. 

bundem Zustande an die Klinik kam, und sich über den Lungen eine ausgedehnte Bronchitis 
und beiderseitiger Hydrothorax fanden, entschlossen wir uns doch zur Operation, die aus· 
schließlich in Lokalanästhesie vorgenommen wurde (ausgeführt von Prof. Ranzi). Die 
Patientin erholte sich auffallend rasch; sie wurde lebhafter, ihr Appetit, der bis zum Zeit
punkte der Operation ganz darniederlag, hob sich, auch das subikterische Kolorit an 
den Skleren schwand binnen kurzer Zeit. Auch in diesem Falle kam es postoperativ 
zu einer enormen Ausschwemmung von kernhaItigen roten Zellen und von Erythrocyten, 
die mit J olly körpern erfüllt waren. (Abb. 40.) Obwohl sich das Allgemeinbefinden ohnc 
Zuhilfenahme irgend eines Medikamentes rasch besserte, so zwar, daß ca. ein Monat 
nach der Operation die Frau, die 11/2 Jahre lang das Bett nicht verlassen hatte, zuerst 
mit Unterstützung, später aber allein herumging, trat in der Beschaffenheit des Blut
bildes nur eine relativ geringe Erholung ein. Ca. 4 Monate nach der Operation konntc 
die Patientin wieder leichte Dienste im Krankensaal leisten; derzeit, 10 Monate nach 
der Splenektomie, ist sie sogar als Hilfskraft für leichte Dienste an der Klinik tätig. Die 
einzigen subjektiven Beschwerden, unter denen sie zu leiden hat, sind gelegentlich auf
tretende Diarrhöen, die sich aber nach Darreichung von Pankreatin und Calcium 
carbonicum oder Carbo animale sehr schnell stillen lassen. Anbei tabellarisch dic 
Blutbefunde: 
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D.t=l~thm·l! ~ ~~:~! ti t~ 1~ -i r~~ -kg 
cyten 17.l oalEl i Q);:" -z ,~p.. "'.-. .8 I~;:" ____ _ __ , ____ ::: __ ~ __ L .... ~ ~ ___ '"' __ : s.., :p .... .., 

l~. -VI. 1=9=13=J==6;~~;--1~--0,~5-1-;8~---- -~,O : 30 i 20 I 1,0 41,0 

: Splenektomie 14. VI. 1913 (Prof. Ra n zi) , 
18. VI. 
24. VI. 
3. VII. 

15. IX. 
15. X. 
15. XI. 
15. XII. 
I. H. 1914 

15. III. 
20. IV. 

92000 25 . 1,15 7000 I . 
1300000 26 1,00 8000 I 40,5 1 2,0 40 17,5 
1 400 000 20 0,9 7800 I 
1490 000 28 1,0 9100· 42,8 
1560 000 33 1,1 
1910000 40 1,05 
1 790000: 39 1,0 
2 100 000, 45 1,07 
2400000 60 1,2 

8300 
6900 
9100 
7800 

47 

45 

5,0 49,0 4,2 

4,5 44 5,5 

4,9 47 4,1 

39,2 

43,0 
45 

48 
50,0 
54,0 
57,6 

13 Monate nach der Splenektomie ist das Blutbild im Prinzip noch immer das
selbe geblieben; aber die Patientin fühlt sich wohl und ist sogar für leichte Dienste 
brauchbar. Wenn man bedenkt, daß die Frau fast moribund war, so muß man die Ope
ration als einen bedeutenden Erfolg ansehen. Wir haben oft auf Urobilinogen im Harne 
geprüft, doch die Probe nie positiv gefunden. Auch haben wir einmal den Duodenal
Baft auf seinen Galleufarbstoffgehalt geprüft; er war normal gefärbt und enthielt kein Uro
bilin. Die Resistenz war annähernd normal. In letzter Zeit haben wir der Patientin einige 
Radiumchloridinjektionen gegeben. Die Frau hat rascher an Gewicht zugenommen; im 
übrigen haben wir aber keinen wesentlichen Einfluß bemerken können. -

Die Patientin ist 27 Monate nach der Splenektomie gestorben. Die Kranke wurde 
zwei Tage ante mortem an die Klinik gebracht und bot die schwersten Erscheinungen 
dner AnämiE'. Eine genaue Blutuntersuchung war kaum möglich: der Sahliwert war weit 
untE'r 20%. Die Zahl der Erythrocyten betrug 650000. Die Zahl der Weißen war 3400. 
Das gefärbte Präparat zeigte das typische Bild einer Perniciosa -- Anisocytose, Polychro
masie, zahlreiche Normoblasten und Megaloblasten ; in vielen roten Blutzellen fanden sich 
Jollykörperchen. Die Zahl der Blutplättchen war nicht gering. Die Patientin- zeigte einc 
schneeweiße Haut, auch an den Skleren war keine Andeutung eines Ikterus zu bemerken. 
Im Harn fanden sich Spuren von Urobilin. Eine Untersuchung des Stuhles auf Farbstoff 
oder gar eine Untersuchung des.Duodenalsaftes war unmöglich. 

Bei der Sektion zeigte sich ein völlig negativer Befund. In der Gegend der ~li1z 
waren keine Nebenmilzen zu finden. Dagegen war das Retroperitoneum übersät mit rot 
gefärbten Lymphdrüsen. Die Leber war blaß, das Knochenmark diffus rot, aber nicht 
tiefrot, sondern mehr livid, mit einem Stich ins gräuliche. Die histologische Untersuchung 
der Lebcr bot normale Verhältnisse. Vor allem vermißte ich Veränderungen, wie sie z. B. 
von M. B. Schmidt bei splenektomierten Tieren beschrieben wurden. Ein auffälliges 
Wuchern der Kupfferzellen war nicht zu bemerken. Auch fanden sich innerhalb der Kupffer
zellen keine Einschlüsse, wie Erythrocyten oder Trümmer von roten Blutkörperchen. Bei 
der Reaktion auf Hämosiderin zeigte sich nur eine diffuse und sehr geringe Blaufärbung 
cler Leberzellen. Bröckliges Pigment, wie man es sonst bei der typischen Pemiciosaleber 
zu sehen gewohnt ist, haben wir hier nur an wenigen Stellen gefunden. Die LymphdrüsE'n 
boten die typischen Veränderungen der Hämolymphdrüsen; freies Pigment zeigte sich kaum, 
dagegen waren sehr zahlreiche Blutkörperchen führende Zellen vorhanden. Viele Bruch
stücke von gefressenen Erythrocyten ließen Blaufärbung ~t der Perlsschen Reaktion 
erkennen, besonders dann, wenn die Schnitte mit Schwefelammon vorbehandelt wurden. 

Die bei der Sektion aus der Gallenblase erhaltene Galle haben wir genauer unter
Rucht. Ihr Farbstoffgehalt war sehr hoch. 

Fall X: 57 Jahre alte Frau. Der Vater der Patientin war stets sehr blaß 
und soll auch ikterisch gestorben sein; die Gelbsucht dauerte ein Jahr an. Die Familie 
hat in sehr schlechten Wohnungsverhältnissen in Galizien -gelebt. Anhaltspunkte für 
eine hereditäre Affektion fehlen. Die Frau litt stets an starken Uterusblutungen. 
Schon als junge Frau hatte sie oft 14 Tage lang anhaltende Menstrualblutungen. Sie 
ließ sich deswegen oft in Kliniken untersuchen, doch immer mit negativem Ergebnis. 
Die Frau ist seit zwei Jahren blaß und leidet an Inappetenz; Ekel vor Fleisch. Seit 
4 Monaten hütet sie das Bett. Beim Aufsetzen kommt es zu Schwindelgefühl, Herzklopfen, 
ja selbst Erbrechen; während des Erbrechens starkes Schwindelgefühl, nachher oft Be
wußtseinstrübung; 5 Partus und 6 Abortus; dabei immer starke Blutverluste. 
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Aus der Krankengeschichte wollen wir nur Einiges hervorheben: Hochgradige BläsK(' 
der Haut und der Schleimhäute; Skleren gelblich verfärbt; die Haut ist nicht ikterisch. 
sondern schmutzigbräunlich; Haare schneeweiß; keilleRetinalblutungen; im Munde nichts 
Charakteristisches; mäßig große axillare Lymphknoten. Thorax normal konfigur~ert; am 
Herzen, das mäßig vergrößert erscheint, anämische Gpräusche; über der L~nge ver
einzelte bronchitisehe Rasselgeräusche; durch die mäßig dicken Bauchdecken 1St weder 
Leber noch Milz zu tasten; l\filzdämpfung kaum vergrößert; Magen röntgenologisch 
normal; Achvlie; im Stuhl kein Blut; viel Muskelfasern; kein Fieber; Puls 110; Blut
druck 110; Wassermann negativ. Im Blut deutliche Anisocytose, basophile Granulierung 
der Erythrocytcn, starke Polychromasie; viele kernhaltige Rote, darunter Megaloblasten. 
Im übrigen cf. Tabelle, Resistenz: 0,46--0,48. ~plenektomic am 11. XI. 1913. 

Datum 

, ~ I 
I ,,~ I 

I
· ~~; kg 

::;:::c.:> I 

__ ~_I_~ 

r th i.~ ~ry 1'0- I ::<: 
cyten I :J3 

7. XI. HH3 2000000 : 48 I 1,2 I 5800 i 60 ' 30 7,0 3 60 
11. XI. Splenektomie - ausgeführt von Prof. Ranzi 
21. XI. 2400000 ! 35 0,74 116000 63,5 0,5 ' 28 7,5 58 
27. XI. 2660000 40 0,76 115700 60 1,0 1 35 14 59 

2. X. 3800000 52 0,88 114600, 
2. XI. 3600000 57 0,8113720: 59,7 3,0 36,1 1l,2 60 
1. XII. 4020000 65 0,8 113700' 56,2 2,5 40 1,3 61 

Das Blutbild hat sich ueilll Verlassen der Klinik soweit gebessert, daß nur noch 
geringe Anisocytose zu bemerken war; auch fand man nur mehr vereinzelte, kernhalitge 
Rote. Die Frau, die sich außerordentlich wohl fühlte, verließ die Klinik, um sofort eine 
15stündige Eiscnbahnfahrt zu unternehmen. Ich habe sie seither nicht mehr gesehen; 
doch wird mir brieflich mitgeteilt, daß sie am 10. U1. 1915 gestorben ist. Bis zwei Tagp 
vor dem Tode ging es ihr gut. Plötzlich bekam ~ie großt' Nchmerzcn im Bauch, es kam zu 
Erbrechen. (Inkarzeration odpr Volvulus n 

Fall XI: 52 jährige Taglöhnerin; keine hereditäre Belastung, Pat. begann im17 . Jahre 
zu menstruieren, machtc 4 Partus durch; nach dem zweiten Kind kam es zu einem Ab
ortus; sonst war sie immer gesund. Erst seit ca. einem Jahr empfindet sie starke 
Müdigkeit, Inappetenz; gelpgentlich kommt es zum Erbrechen grünlicher Massen; 
dann und wann Diarrhöen. Seither magcrt Patientin stark ab und wird blaß; hie und 
da zeigt sich die Haut etwas gelblich gefärbt; seit einem halben Jahr starker Schwindel 
beim Gehen; die letzten zwei Monate ist die Patientin bettlägerig. Potus und venerische 
Krankheiten werden negiert. Die ziemlich grazil gebaute Patientin ist leicht ödematös, 
dies zeigt sich besonders im Gesicht, an den Händen und ganz besonders an den Füßen. 
Die Haut ist grünlichblaß, an den Skleren bemerkt man eine leicht gelbliche Verfärbung. 
Im Munde sind an zahlreichen Stellen die Veränderungen der Huntersehen Glossitis 
zu sehen. Lungen nnd Herz zeigcn nichts Atypisches. Im Abdomen ist die Leber eben nur 
zu tasten, die Milz stellt sich der palpierenden Hand als ein unter dem Rippenbogen fühl
barer, harter Körper entgegen. Im Harn mäßig starke Urobilinurie. Der Duodenalsaft 
ist sehr stark gallig gefärbt. Der Magensaft ist frei von Salzsäure; röntgenologisch 
bestehen keine Anhaltspunkte für einen Tumor. Im Stuhl sehr viel Urobilinogen (0,56 g). 
Das Blutpräparat zeigt die typischen~Veränderungen einer Perniciosa: Anisocytose, Poly
chromasie. Poikilocytose. viele ke~p.haltige Erythrocyten, dazwischen auch einige Megalo
blasten. Resistenz: 0,46-0,30. Uber die numerischen Verhältnisse cf. Tabelle: 

Datum 

3. 1. 1914 
9. 1. 

20. 1. 
1. 11. 

15. II. 
15. II1. 
15. IV. 

I 
Erythro-

I
· 

cyten 

1118000 ! 

0970000 
1 119000 
1763000 
2109000 
3297000 

kg 

25 i 1,13. 4260 I 50,7 i : 40 I 7 . 2,3 
Splenektomie - ausgeführt von Prof. Ra n z i -

45 

18 0,97 'I 7200 1
1 

47,9 I 0,3 I 41 I 8 I 2,8 
20 0,97 9600 50,3 0,7 44,3 I 4,1 I 0,6 

I I 

40.0 
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Im Laufe von 3 Monaten hat sich die Frau glänzend erholt und war, was ihr 
iLulkrcs Aussehen betrifft, nicht mehr als anämisch zu erkennen. Das Merkwürdige 
in diesem Falle war, daß im Anschluß an die Operation eine reichliche Ausschwem
mung von kernhaitigen Roten gefehlt hatte, obwohl sich die Frau fast einen Monat 
hindurch. sehr schlecht befand. Auch J o lly körper waren nicht in der Anzahl zu 
sehen, wie in den ersten Fällen. Ca. 4 Monate nach der Splenektomie war die Frau im
stande herum zu gehen. In der Zeit zwischen 9./L-15./II. hat sie wegen Inappetenz 
fast keine Nahrung zu sich genommen. Scheinbar unmotiviert hat sich das ganze Bild 
gewendet und von nun an ging es rasch vorwärts. Der Urobilingehalt im Stuhl betrug: 
0,073 (15./III.). Im DlIodenalsaft war eine blaßgrüne GaUe nachweisbar. 

Der Frau ist es dann durch ein volles Jahr sehr gut gegangen, so daß 
sie sogar wieder in eine Fabrik als Manipulantin eintreten konnte. 3 Monate 
konnte sie ihrer Aufgabe - Pakete in Papier einzuwickeln - nachkommen; 
sie mußte den größten Teil des Tages stehen. Schließlich fiel ihr die Arbeit 
zu schwer und sie mußte sich krank melden. Als sie sich "jetzt wieder an der 
Klinik zeigte, war die Frau stark anämisch und im Blute ließen sich die typi
schen Veränderungen einer Perniciosa neuerdings nachweisen. 

Dieser Fall bot uns Gelegenheit, den Eisenumsatz vor und nach der Splen
ektomie zu studieren. Auch konnten wir die Bilirubinwerte im Blutserum 
durch längere Zeit hindurch verfolgen. 

Gesamt-Fe-Allsscheidung pro Kilogramm J:>!I'tiellt_ 

Anmerkung 

Vor der Splenektomie. 0,188 6 Tage 

4 Wochen nach der Operation 

0,172 

.0,331 0,358 7 Tage 

:3 Monate nach der Operation 

6 Monate nach der Operation 

18 Monate nach der Operation 

0,27ß 0,301 6 Tagc 
---- -- - -----. -1------- -------

0,210 0,227 6 Tage Wohlbefinden 

0,437 0,447 8 Tage Neuerliche Ver
schlechterung 

~. d !4 Wochen!2 Monatei3 Monatej6 Monate!20Monate 
S I orkter. nach der nach der' nach der nach der nach dC'r ene onne . . . . . p OperatIOn OperatlOn!OperatlOniOperatlOn OperatIOn 

Bilirubin im Serum 1:84000 1:118000 1:180000 1:190000 1:170000 1:170000 
----------- --
Urobilin im Stuhl 0,51 g 0137 0,084 0,078 0,140 0,032 
-- --------1---------- - ----1---- -----1----1----

Urobilin im Harn stark positiv positiv negativ negativ negativ negatiY 
------------
Zahl der Erythrocyten 1,120 Mil!. 1,670 Mil!. 2,300 Mil!. 3) 70 MiI!. 3,761 MiII.IO,976l\IiIl. 

Fall XIL Ein 42 jähriger Tischler. Seit 11/ 2 Jahren krank. Hauptsymptome: Nach
lassen der Kräfte, Blässe, drückendes Gefühl im Nacken und Schmerzen in den Waden. 
Auf der Zunge zeigten sic~. vor 10 Monaten sehr schmerzhafte Bläschen, die ihm beim 
Essen hinderlich waren. Ofter eigentümliche Geschmacksstörungen; er empfand alles, 
sogar Zucker, bitter. Vor 5 Monaten eine Arsenkur und danach Besserung. Im Dezember 
neuerliche Verschlimmerung, so daß er seit 3 Wochen bettlägerig ist, weswegen sich 
der Patient Ende Februar auf die Klinik aufnehmen ließ. Objektiv zeigte sich das typische 
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Bild: Enorme Blässe, lcicht ikterisches Aussehen. Mil~ deutlich tastbar, ebenso die Lcber. 
Im Harne enorme Urobilinmengen, desgleichen im Stuhl (0,78). Der Duodenalsaft fließt, 
intensiv dunkelbraun gefärbt, aus dem Schlauche. Blutbefund: 1,37 Mill. Erythroeyten, 
30 % S~Wi, 1,5 Färbeindex, 6000 Leukocyten. Im gefärbten Blutpräparate starke Aniso· 
cytose, Polychromasie, Poikilocytose, Megaloblasten neben zahlreichen Normoblasten. 
Resistenz 0,44-0,28. Der Mann hatte außerdem eine starke Aortitis. Die Splenektomie 
- ausgeführt von Prof. Ranzi - gestaltete sich wegen Adhäsionen sehr schwierig, so 
daß zur Narkose gegriffen werden mußte. Dabei creignete sich das unangenehme 
Ereignis eines Herz· und Atemstillstandes. Das Herz wird durch das Zwerchfell hin· 
durch massiert. Nach einiger Zeit beginnt wieder die Herztätigkeit und die Operation 
konnte zu Ende geführt werden. Tags darauf Zeichen einer beginnenden linksseitigen 
Pneumonie. Dem Patienten ging es 5 Tage lang sehr schlecht; am 18. Tag plötzlicher 
Exitus (Herztod ?). Die Sektion zeigte, abgesehen von der ausgebreiteten Pneumonie, 
starke Herzdilatation, Verkalkung der Koronargefäße. Was ich besonders betont wissen 
möchte, wäre das Verhalten des Knochenmarks, das nicht rot gefärbt, sondern blaß 
war; da<; Fettmark scbien zu überwiegen. In der Leber auffallend wenig Hämosiderin. 

Fall XIII. 56 Jahre alte Hausbesorgerin. Als junges Mädchen hatte die Frau 
viel unter Blutarmut zu leiden. Sie bekam erst mit 18 Jahren die ersten Menses. Sip 
hatte drei Kinder. Nach jeder Entbindung schwere Blutungen. Einmal machte sie nach 
niner Verletzung mit einem Fleischmesser eine ernste Infektion durch. Sonst war sie immer 
gesund. 6 Jahre vor ihrer Aufnahme auf die Klinik war sie in ambulatorischer Behandlung 
unserer Klinik. Sie klagte damals über Magenbeschwerden; es wurde eine Untersuchung 
des Magens vorgenommen, es zeigte sich eine totale Achylie, der Röntgenbefund ergab 
ein negatives Resultat. Eine Blutuntersuchung unterblipb, doch findet sieh keine Angabe 
über eine bestehende Anämie. Seit einem Jahr klagt Patientin über ein Wundsein der Zungp. 
Heit ca. 8 Monaten fühlt sie sich matt und immer müde. Während sie früher immer ein gutes 
Aussehen darbot, wurde sie jetzt blaß; das Gesicht wurde gedunsen, so daß ihr Arzt zunächst 
an Nephritis dachte. In letzter Zeit kam zu der blassen Gesichtsfarbe auch ein leicht ik
terisches Kolorit hinzu; besonders an den Augen soll sich die Gelbsucht manchmal ganz 
besonders deutlich gezeigt haben. Der Appetit war in den let:r.ten Wochpn 8!'hr gpring, 
Heit einer Woche ist die Frau bettlägerig, der Appetit besser. 

Status praesens: Pastö3es Aussehen, die Haut ist g~lblichblaß, deutliche ikterische 
Verfärbung der Skleren. Keine Lymphdrüsenschwellungen. Tonsillen klein, Zunge ohne 
Besonderheiten. Lungen- und Herzbefund dem Alter entsprechend. Leber eben zu tasten, 
Milz unter dem Rippenbogen leicht zu fühlen. ]\'[agen~i1ft vollkommen ac hylisch, Röntgen
befund normal. An den unteren Extremitäten keine Oderne. Im Harn Urobilin und Uro
bilinogen stark vermehrt. Im Stuhl kein Blut. Blutuntersuchung cf. Tabelle. Im ge
färbten Blutpräparate: Anisocytose, Poikilocytose, Polychromasie, viel kernhaltige Roh>, 
Blutplättchen annähernd normal. Vereinzelte Megaloblasü>n. Im Stuhl 0,64 g Uro
bilin. Die Prüfung der Resistenz ergibt: 0,48-0,28. 
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27. XII.I 1,370 r;-J 1,3114700 r;r 2 i 30 f;T~ 80000 h Min.lo,64 11: 80 00~fl8 
Splenektomie 4. I. 1914 (Prof. Ranzi) 

18. I. 1,763 24 0,81 7960 57 i e 37· 15: 1 900000 7 Min. 0,271 1: 111000 62 
27. 11. 1,937 28 0,84 7480 55 i e 35 10: - 700000 0,097 1:200000 64 
10. IV. 2,476 38 0,806690 54,1 396 i_ 0,0371:17000061) 
1. VI. 3,780 54 0,89 6700 55· 2 36 7 300000 7 Min. 0 13 ö7 

14. VII. 3,970 1)9 0,97 7020 -: - 0;17 1: 150000 ßfI 

. Auch hier hat! wie die Tabelle zeigt, die Splenektomie einen sehr guten Erfolg gehabt. 
Leider kam es berCits nach ca. 2 Jahren zu einer Verschlechterung ihrer Anämie, 27 Mo
~a~e nach der Operation ist die Patientin gestorbE'n. Der Fall bot uns Gplegenhpit, dpn 
~tl('kstoffnmsatz vor nnd nach dN Splpnpktomie zn vprfolgE'n. 
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.Vor de~~lenektomie ___ . _____ 3 Monate nach der Splenektomie 

~~===*==~a=-~=~=~e=-=ll ::;~';h,~~:n~ . T~;~~; r ::~;r!:~ 
1. Tag 
2. ,. 
3. " 
4. " 
5. " 
G. " 
7. " 
8. " 

17,9 
17,9 
18,3 
18,6 
17,7 
18,0 
17,8 
18,4 

16,14 
15,84 
15,98 
17,02 
14,08 
13,67 
17,20 
15,37 

1 

l19,34gN 

I 

1. Tag 
2. " 
3. " 
4. " 
5. " 
6. " 
7. " 
8. " 

18,7 
18,4 
18,0 
18,7 
17,9 
18,0 
18,4 
18,4 

15,34 
16,72 
16,02 
15,38 
14,06 
13,07 
18,12 
13,76 

1144,6 g NI 125,30g Ni 19,34 g NI 

Bilanz: 144,6 + 0,4 = 125,3 + 19,34 

1146,5 g N1122,47 g Ni 18,0 g N 

Bilanz: 146,5 - 6,03 = 122,47 + 18 
0,4 x 6,25 = 2,5 gEiweißveriust 6,25 x 6,03 = 37,625 g mweiflansatz 

Im Laufe der letzten 5 Jahre habe ich 18 mal Gelegenheit gehabt, mich 
VOll dem Erfolg der Splenektomie bei typischer perniziöser Anämie zu über
zeugen. Ich habe im vorangehenden nur über 6 Fälle berichtet, weil der Krank
heitsverlauf der anderen Beobachtungen sich kaum von jenen unterscheidet, 
über die wir berichten konnten. 

7. llieine Resultate der Splenektomie bei der perniziösen Anämie. Fasse 
ich die Resultate der Splenektomie bei meinen 18 Fällen von perniziöser Anämie 
zusammen, so läßt sich folgendes sagen. Die Splenektomie ist sicherlich 
geeignet, die bedrohlichen Erscheinungen der perniziösen Anämie 
außerordentlich günstig zu beeinflussen. Kurze Zeit nach der 
OperaJcion fühlen sich die Patienten viel wohler. Die Leute bekom
men wieder Appetit, das Schwindelgefühl nimmt ab, das subikte
rische Kolorit schwindet binnen kürzester Zeit. Die vorher be
standene Urobilinurie hört auf und auch das Blutbild ändert 
sich rasch in günstigem Sinne, d. h. die Erythrocytenzahl nimmt zu, 
desgleichen der Hämoglobinwert. Auch das morphologische Ver
halten des Blu tes zeigt in der Regel nach einer kurzen Zeit eine 
wesentliche Besserung. In fast allen Fä.llen geht dieser Besserung 
ein Stadium voraus, wo Erythroblasten und Erythrocyten mit 
.Jollykörpern in vermehrter Menge ausgeschwemmt werden. Diese 
Besserung kann manchmal so weit gehen, daß das Blutbild fast 
zur Norm zurrückkehrt. 

Da manche Fälle erst in den letzten Jahren zur Operation kamen, so kann 
ich natürlich über alle meine Patienten noch kein abschließendes Urteil fällen. 
Am besten wird sich eine übersicht meiner bisherigen Resultate erkennen lassen, 
wenn ich mein ganzes Beobachtungsmaterial in Tabellenform zusammenfasse: 

Davon starben an Es lebenrlOch Alte~ zuri~it der Operation .... ' .:' 

Es ~b;er;=~~~ die An- I KomPli_~Ohf--I-A;;_-- 30-40140-50150-601160-70.~ ~ 
ämie kationen f' d(·- ämisch Jahre I Jahre Jahre Jahre :s .~ 

I In enl I 
=====~~=-.=~~.-=====C'= ===1='= I--

länger als 4 Jahre 2 1 1 21-
3 1 1 1 I 1-
2" 5 2 2 2 2 1 2·3 
1 Jahr 8 2 3 2 2 4 1 3 ' 5 

" 1/1,,, e _11 -

4 Tage 2 2 1 21-
\81 (j 4 :; 3 .\ 7 8 2 110 8 
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Auf Grund meiner Erfahrungen glaube ich, kann man mein Beobachtungs
material in drei Gruppen zusammenfassen: der ersten Gruppe gehören Fälle 
an, wo der gute Erfolg ziemlich lange (2-3 Jahre) anhält. Leider sind diese 
Fälle die selteneren. Zur zweiten Gruppe müssen wir Fälle zählen, wo sich zwar 
eine Besserung einstellt, aber es innerhalb eine!; Jahres wieder zu anämi
schen Beschwerden kommt, an denEm die Patienten erliegen. Unter der Gruppe 3 
möchte ich Fälle zusammenfassen, bei denen sich die Anämie, soweit es sich 
um das Blutbild handelt, nicht bessert, wo sich aber die Patienten trotzdem 
viel wohler fühlen, so daß man auch hier kaum von einem Mißerfolg der Ope
ration sprechen kann. 

Auf die Indikationsstellung zur Splenektomie kommen wir erst später 
zu sprechen. 

Jedenfalls kann man sagen, daß die Splenektomie in den angeführ
ten 18 Fällen von typischer perniziöser Anämie relativ gute Re
sultate zeitigte und daß man in jenen Fällen, wo es durch andere 
Medikamente nicht gelingt, Besserung zu erzielen, öfter zurSplen
ektomie raten sollte, um so mehr als die Operation meist leicht 
und ohne allgemeine Narkose durchgeführt werden kann. Auf jeden 
Fall wird es aber ratsam sein,denErfolgderSplenektomiebei perni
ziöser Anä.mie nur dem einer Remission des Krankheitsprozesses 
gleichzustellen. Von einer völligen Heilung der perniziösen 
Anämie durch Splenektomie wird man wohl nie sprechen können. 

8. Der Einfluß der üblichen lUittel zur Behandlung von Anämien 
gegenüber Milz, Leber und Knochenmark. Es ist klar, daß man vor 
der Splenektomie in der Behandlung der perniziösen Anämie stets ver
suchen muß, medikamentös das Krankheitsbild zu bessern. Ich will hier 
nicht die einzelnen Möglichkeiten diskutieren, sondern will nur die Frage 
aufwerfen, ob überhaupt etwas darüber bekannt ist, wie z. B. das Arsen, 
das typische Mittel bei der Anämiebehandlung, den Hämoglobinumsatz beein
flußt. Sy 11a ba stellt sich vor, das Arsen wirkt bei der Perniciosa dadurch, 
daß es einen stärkeren Zerfall von Erythrocyten bedingt, wodurch die hämo
poetischen Organe gereizt werden, weswegen die Erythrocyten in der Peripherie 
zunehmen. Ich glaube ein abschließendes Urteil darf man nicht früher abgeben, 
bevor man sich nicht an Gallenfisteltieren davon überzeugt hat, ob durch 
Arsendarreichung der Gallenfarbstoffexport gesteigert oder herabgesetzt wird. 
Soweit unsere Erfahrungen am Menschen reichen, scheint eher die zweite 
Möglichkeit zu bestehen; denn im Stadium einer nach Arsendarreichung ein
setzenden Besserung nimmt der Urobilinwert im Stuhl etwas ab. Vom rein 
histologischen Standpunkte aus hat sich für die :Frage nach der Arsenwir
kung Ziegler und Oblonsky und andererseits Bettmann interessiert. 

Wir haben im IH. Kapitel die Beziehungen des endothelialen Apparates 
zum Eisen besprochen und auch zeigen können, daß z. B. TDA. bei eisenge
speicherten Tieren (cL S. IMi) viel geringer wirkt als bei normalen. Ich halte es 
nicht für unmöglich, daß auch das Arsen in erster Linie von den Kupfferzellen, 
aber auch von den anderen Endothelien absorbiert wird, und vielleicht auf diese 
Weise jene Zellen in ihrer Wirksamkeit modifiziert werden, die wir für den Blut
untergang hauptsächlich verantwortlich machen wollen. 

Auch vom Salvarsan, dem speziell von Branwell in der Behandlung 
der Perniciosa sehr das Wort gesprochen wird, muß dasselbe gesagt werden. 
Meines Erachtens ist das Arsen ein Gift, das elektive Wirkungen gegenüber 
dem ganzen "endothelialen Apparat" besitzt. Ein abschließendes Urteil ist 
aber vorläufig auch hier nicht möglich. Ich habe mit der Salvarsanbehand
lung bei den verschiedenen Perniciosapatienten günstige und ungünstige H,e-
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sultate gesehen; vielleicht sind die hämolytischen Anämien uieser Behandlung 
zugänglicher. 

Im Radium und vielleicht auch im Thorium glaube ich, solange es sich um 
kleine Dosen handelt, Knochenmarkreizmittel erblicken zu müssen. Ihre An
wendung vor der Splenektomie scheint mir nicht angebracht; nach derselben 
habe ich öfter sehr günstige Resultate gesehen, so daß ich in Fällen, wo nach 
der Operation sich das Blutbild nur langsam besserte, Injektionen von Rauium
chlorid 5000-10 000 M.E. 2-3 mal in der Woche sehr empfehlen möchte. 
Vor großen Dosen und auch vor der Röntgenbehandlung bei perniziöser 
Anämie möchte ich WarneIl. 

über die Wirkung von intramuskulärer Injektion von arteigenem Blute 
habe ich keine persönlichen Erfahrungen. An unserer Klinik hat sich diese 
Methode nicht eingebürgert. Einen therapeutischen Erfolg könnte man sich 
in der Art vorstellen, daß die Zerfallsprodukte der roten Blutkörperchen in 
den Hämatomen knochenmarkreizend wirken. Tatsächlich kommt es nach 
Blutinjektionen bei Gallenfistelhunden zu einer gesteigerten Gallenfarbstoff
ausscheidung. 

Jedenfalls sollen drese Bemerkungen genügen, um auf die 
vielfachen Beziehungen der unterschiedlichen Methoden, die zur 
Anregung der Blutbildung in Verwendung stehen, aufmerksam 
zu machen, die zwischen diesen und der Gesamtheit des retikulo
endothelialen Apparates bestehen. Aschoff selbst scheint sich für 
diese Frage interessiert zu haben, nachdem er von Soper untersuchen ließ, 
wie sich Kupfferzellen und Milzendothelien gegenüber der Röntgen- oder Ra
diumbestrahlung verhalten. 

9. Die Resultate der Splenektomil' anden'r Autoren. ~achdelll ich zum 
erstenmal zu diesem Eingriff geraten hatte, ist bald nachher, ganz unabhängig 
von mir. auch von v. Decastello die Splenektomie anempfohlen worden. 
Wenn ich auch glaube, daß sein erster Fall keine typische Perniciosa, sondern 
eher ein hämolytischer Ikterus im Stadium einer Blutkrise (verminderte Resistenz, 
;o;tarker Ikterus, akuter fieberhafter Beginn, großer Milztumor) gewesen sein 
Ilürfte, so hat er ihn doch in der Meinung, eine echte Perniciosa vor sich 
zu haben, operiert. v. Decastello hat im ganzen über 6 Fälle berichtet und 
kommt zu demselben Resultat wie ich. Ebenso hat Mosse einen Fall, 
Klemperer und Hirschfeld 7 Fälle, J. P. Schneider 6 Fälle, Robertson 
~I Fälle, Huber 3 Fälle, dann Jagic, Türk, Dahl, Flörcken, Neisser 
und Port je einen Fall zur Operation gebrachtl). 

In vielen Fällen kam es zu einer weitgehenden Besserung im Ernährungs
zustand der betreffenden Patienten. Die subikterische Nuance ist in allen 
Fällen geschwunden, wo sie vor der Operation bestand und hat in vielen .Fällen 
einer dem normalen sich nähernden Gesichtsfarbe Platz gemacht. Auch der 
-Urobilingehalt im Harne ist allmählich geschwunden. Auf das Verhalten der 
Stuhlfarbstoffe ist nur von Repper und Austin geachtet worden. Was das 
Blut anbelangt, so kam es fast in allen Fällen zu einer Vermehrung der 
Erythrocytenzahl und des Hämoglobinwertes. Auch in morphologischer Be
ziehung wurde fast immer eine Besserung im degenerativen Charakter des 
Blutbildes beobachtet. Oft verschob siehe das Verhältnis zwischen Zahl der 
roten Blutkörperchen und Hämoglobingehalt. So kam es, daß manchmal der 
}'ärbeindex in die Höhe ging, manchmal aber fiel. Auch das Vorkommen von 

1) Es ist mir unmöglich, auf die ganze kasuisti~che Literatur einzugehen; ich habe 
nur das Wichtigste berücksichtigt. Prinzipiell Neues ist nicht hinzugekommen. Besonders 
pingehend beschäftigt sich mit dieser Frage eine Dissertation von Kohan, die von 
Klemperer und Hirschfeld angeregt wurde. 
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Jollykörperchen, worauf zuerst Klemperer und Hirschfeld verwiesen haben, 
wurde bereits erwähnt. Im wesentlichen finden fast alle Autoren 
meine Angaben bestätigt, daß die perniziöse Anä.mie durch die 
Splenektomie weitgehend gebessert wird. 

Bevor ich auf die Wichtigkeit der Splenektomie in ihrer. Bedeutung für 
die Pathogenese der perniziösen Anämie zu sprechen komme und dabei die 
Rolle der Milz berühre, möchte ich in aller Kürze meine eigenen histologischen 
Untersuchungen an den exstirpierten Milzen vorbringen. 

Abb. 41. Milz bei perniziöser Anämie. Ansammlung von zahh:eichen Erythrocyten inner. 
halb der roten Pulpa. Zwischen den t'inzelnen roten BllltzeUen sind Massen zu sehen, 

die sich intensiv eosinrot färben. (Dominici.Färbung.) 

10. Die histologische Untersuchung der von uns exstirpierten Milzen. 
Der Grundgedanke, von dem ich mich zunächst bei der Betrachtung der 
pathologi.."Ichen Milzen leiten ließ, war nicht der, eine bloß morphologische Be· 
schreibung zu bringen, also z. B. nur die einzelnen Zellen tesp. das Bindegewebe 
zu charakterisieren, oder auf das Bestehen einer myeloischen Reaktion hinzu
weisen, sondern der, der ganzen Frage auch einen biologischen Stempel 
auf zudrücken. Dies ist aber nur unterZugrundelegung einer gen auen Kenntnis 
der normalen Histologie resp. Physiologie der Milz möglich gewesen. Diese befindet 
sich aber vielfach noch in ihren Anfängen. Nachdem mir meine UntersuchUngen 
am normalen Organ die überzeugung verschafften, daß die Bettachtt1ng von 
Weidenreich die richtigste sein· dürfte, folge ich hauptsächlich seinen 
Untersuchungen. 

Schon makroskopisch stellt der Blutreichtum einer exstirpierten 
Perniciosamilz das auffälligste Merkmal dar. Noch viel deuJ,llcher ist 
dies bei mikroskopischer Betrachtung zu erkelmen. Die Erythrocyten sind vor 
allem ijmerhalb der Pulpa zu sehen, während die Sinus fast leer· ~r~s:heinen. 
(Abb. 41 11. 42.) Die Anschoppung mit roten Blutzellen ist zumeist nicht 
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diffus. Am reichlichsten, aber doch ziemlich streng umschrieben findet sie sich 
bald rings um die Follikel, bald mehr in der Nähe eines Trabekels. 

Auch hier, analog wie beim hämolytischen Ikterus, erhebt sich die 
Frage, wie sind die roten Blutzellen in das Parenchym einge
d ru nge n ? Die Erfahrungen, die sich im vorigen Kapitel ergeben haben, 
lenken unsere Aufmerksamkeit auf das Verhalten der Gefäße. Schon 
bei den gewöhnlichen Färbemethoden fällt vielfach die Dicke der Wandungen 
jener Gefäße auf, welche von den Trabekelarterien gegen die Follikel zu 
abzweigen. Wiewohl sie auch funktionell nur den Charakter von Zentral-

.\bb. 42. Autochromaufnahme. ~[ilzpulpa bei perniziöser Anämie. In einzelnen Sinus 
sind Megaloblnsten zu sehen. (Hämatoxylin·Eosip..) 

arterien haben können, so imponieren sie zumeist doch als relativ mächtige 
Stämme. Die Wandungen, speziell die Adventitia, sind durch derbe, feste Binde
gewebszüge verstärkt. Die Elastika färbt sich manchmal schon sehr deutlich 
mit Farben, die nicht direkt zur Tingierung der elastischen Elemente verwendet 
werden. Von jenen zarten Konturen, die sonst der Elastika im Bereiche der 
Zentralarterie zukommen, ist fast nirgends etwas zu sehen. (Abb. 43.) Im 
Gegenteil, sie scheint zerklüftet, aufgefasert und von derber Konsistenz. 
An manchen Stellen ist dies mehr, an anderen weniger deutlich zu erkennen. 
Zu einem genauen Studium ist natürlich die Weigertfärbung zu Rate zu ziehen. 
Zwischen Elastika und Intima ist vielfach ein neues Gewebe eingelagert,. das 
manchmal aus zartem Bindegewebe besteht. Die regelmäßige Rundung im 
Gefäßlumen der Zentralarterie ist nur selten ausgesprochen. Lumenumfang 
und Elastika verhalten sich nur selten wie konzentrische Kreise. (Abb. 44.) 
~ur zu oft ist die Öffnung des Gefäßdurchschnittes nicht rund, sondern mehr 
in die Breite gezogen, manchmal sogar zu einem schmalen Schlitze verengt. 
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Die Einlagerungen zwischen Elastika und Intima bestehen oft aus einem eigen
tümlichen opaken Gewebe. Tingiert man die Schnitte behufs Kontrast
färbung stark mit Eosin, so zeigen diese Massen eine gewisse Ähnlichkeit 
mit hyalinen Substanzen. (Abb. 45 und 46.) Noch viel stärker treten diese 
Formationen hervor, wenn man die Schnitte nach der Original-Mallorymethode 
färbt. Gerade diese Präparate können ungemein lehrreich sein, indem sich an 
ihnen leicht verfolgen läßt, wie die hyalinen Gebilde zentrifugal bis weit in 
das Gebiet der Penizillararterien reichen. (Abb.47 und 48.) Nachdem auch 

Abb. 43. Milz bei permzlOser Anämie. Querschnitt 
einer Zentralarterie. Eigentümliche Imbibition der 

Elastika mit Eosin. (Dominici-Färbung.) 

das Bindegewebe, welches die 
größeren Gefäße als derbe 
und verdickte Adventitia be
gleitet, sehr häufig weit in 
die Pulpa eindringt, kann 
man bei der Malloryfärbung 
oft eigentümliche Bilder er
halten. (Abb. 49 und 50.) 
Allerdings finden sich diese 
Veränderungen nicht in allen 
Milzen, die wir durch Ex
stirpation erhalten haben; 
speziell die hyalinen Ein
lagerungen habe ich nur in 
drei Vierteln der Fälle ge
sehen. Trotzdem sind Ver
änderungen an den Ge
fä.ßen stets zu erkennen, 
und ich möchte in den
selben eine typische Ver
änderung der Perniciosa
milz erkennen. Die Alte
ration der Gefäße ist nicht 
überall diffus, denn man ge
winnt da und dort den Ein
druck, auch intakte Follikel 
und Gefäße vor sich zu haben. 
Dafür sind aber in anderen 
~ieten die Gefäßverände
rungen um so deutlicher zu er
kennen. Jedenfallsscheint 
es, daß das Gefäßsystem 

der Milz bei der Perniciosa fast immer in Mitleidenschaft gezogen 
ist. Pathologische Prozesse an den Gefäßen sind hauptsächlich innerhalb des 
Parenchyms zu sehen. Nur manchmal sind auch die intratrabekulären Gefäße 
Sitz schwererer Veränderungen. (Abb. 51.) 

Was nun die Schweigger-Seydelschen Kapillaren anbelangt, so ist 
ihr sicherer Nachweis nur an Serienschnitten möglich. Die enorme Hyperämie 
stört eine leichte Orientierung. An nicht wenigen Stellen läßt sich die vorhin 
beschriebene hyaline Entartung auch hier noch erkennen. 

Follikel sind wohl immer nachweisbar. Manchmal scheinen sie ver
mindet. In solchen Fällen muß das Alter des betreffenden Patienten berück
sichtgt werden. Fast könnte man sogar in einzelnen Fällen von einem ver
mehrten Vorkommen der Malpighischen Körperchen sprechen. In 18 Fällen, 
die von uns in letzter Zeit genauer beobachtet wurden, und wo wir auch 
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Gelegenheit hatten, die Milz anatomisch zu untersuchen, ergab sich folgendes: 
sechsmal waren Follikel reichlich vorhanden, viermal fast fehlend, sechsmal an-

Abb. H. <Jucrschnitt einH tmbekulären Arterie. Der Querschnitt de~ Gefäßes ist durch 
eine Wucherung verengt.. (Weigf'rtsche Elastika-Färbung.) 

scheinend normal reichlich, zweimal sehr zerklüftet. Die eigentlichen Pulpazellen 
können durch die Hyperämie sehr Yercleckt und zusammengedrängt erscheinen. 
Trotzdem sind die Ery
t h rocyten lange nich t so 
in der Mehrheit, wie z. B. 
heim hämolytischen Ik
terus, wo der Xachweis 
,"on lymphoiden Elemen
ten Schwierigkeiten be
reiten kann. Unter den 
Pulpazellen finden sich öfter 
Gebilde mit großen schwarzen 
Kernen, dentritischem Proto
plasma und sideropherem 
Charakter. Die Anordnung 
dieser Zellen ist zumeist 
keine diffuse, sondern häu
figer zirkumskript_ Was die 
phagocytären Zellen an
belangt, so ist ihre An
wesenheit wohl immer 

Abb. 45. Milz bei perniziöser Anämie. Einlagerung von 
zu konstatieren. Stets hyalinen Massen zwischen Intima und Adventitia von 
sind sie in der roten Pulpa Verzweigungen der Zentralarterien. (Hämoglobin-Eosin.) 

E p p in ger. Die hepatolienalen Erkrankungen. 18 



2i4 Die hä.molytische perniziöse Anämie. 

zu sehen, doch kann von einer auffallenden Häufigkeit nicht gesprochen 
werden. 

Die Sinusräoume sind fast immer leicht zu erkennen. Manchmal ist ihr 
Nachweis durch die besondere Deutlichkeit der Stabzellen sehr erleichtert. 
Erweitert sind sie aber, wie bereits bemerkt, fast nie; man hat eher den Ein
druck, daß sie durch die gefüllten Pulparäume zusammengedrückt werden. 
Ein Durchtreten von zelligen Elementen durch die Wandungen der Sinus ist 
leicht zu konstatieren, soweit man aus histologischen Bildern überhaupt 

Abb. 46. )lilz bei perniziöser Anämie. Schon bei kleiner Vergrößerung fallen die Quer· 
schnitte der Gefäße deutlich auf; das Lumen des einen Gefäßes scheint durch eigentümliche 
hyaline Massen verlegt; obwohl dieses Gefäß von der Größe einer Zentralart.erie ist, entbehrt 

es der Follikularscheide. (Dominici.Färbung.) 

einen solchen Schluß ableiten kann. Trotzdem getraue ich mich auf Grund der 
histologischen Bilder nicht zu sagen, ob die Zellen tatsächlich im Sinne von 
Weidenreich aus der Pulpa gegen die Sinus zu wandern. Bei Durchsicht 
der Follikel kann man in der nächsten Nähe der Zentralarterien oft hyaline 
Schollen finden. Sie können eine ähnliche Konfiguration wie die RusseI
schen Körperehen zeigen. Ähnliche Gebilde sind auch in der Pulpa selbst zu 
sehen. Würde man sich der Ansicht jener Autoren anschließen, die in den 
Russelschen Körperehen thrombosierte Kapillaren sehen, so könnte man 
glauben, es handle sich hier um verschlossene Follikel- oder Pulpakapillaren. 
Veränderungen im Sinne einer diffusen Fibroadenie habe ich, was die Pulpa 
anbelangt, nur einmal gesehen. Ich betone ausdrücklich, daß ich dieses Ur
teil erst nach Besichtigung von Präparaten abgegeben habe, die nach der 
Mallory- oder Ri b bertschen Methode gefärbt waren. Manchmal sieht man 
gerade an solchen Schnitten, daß sich eine Bindegewebswucherung, ähnlich wie 
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es auch Ban ti beschreibt, entlang der Zentralarterie entwickelt. Sonst habe 
ich aber nie Fibroadenie gesehen. 

Abb. 47. Milz bei perniziöser Anämie. Die Verzweigungen einer Zentralarterie sind deutlich 
zu sehen; es finden sich teils hyaline Einlagerungen im Bereiche der Intima, teils Wuche

rungen des Bindegewebes der Adventitia. (Mallory-Färbung.) 

Abb. 48. Milz bei perniziöser Anämie. Ein ähnliches Bild wie in Abb. 51. 
(Mallory -Färbung.) 

Bei spezifischer Färbung der Gitterfasern kann man sich von der Reich
haltigkeit derselben auch in der Perniciosamilz überzeugen. 

Färbt man die Schnitte nach der Original-Perlsschen Methode, 
so ist Eisen nur an ganz wenigen Stellen zu finden; auch in dieser 
Beziehung wird man sehr andie Beschreibungen beim hämolytischen 

18* 
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Ikterus erinnert. Behandelt man dagegen die Schnitte mit frisch 
bereitetem Schwefelammonium vor und taucht man erst dann die 
Schnitte in Salzsäure-Ferricyankali, so zeigt sich ein enormer 

Abb. 49. Milz bei perniziöser Anämie. Verzweigungen der Zentralarterien. Man sieht 
sowohl hyaline Einlagerungen, als auch Bindegewebswucherungen im Bereiche der Adventitia. 

(Mallory-Färbung.) 

Abb.50. Milz bei perniziöser Anämie. Ein ähnliches Bild wie in Abb. 54. (Mallory-Färbung.) 

Eisenreich tu m. Nunmehr sind Siderocyten und andere mit Eisen impräg
nierte Zellen in großer Menge zusehen. Reich an Eisen sind auch die Stab
zellen. Trifft ein Schnitt gelegentlich einen Sinus der Fläche nach, so daß 
man auf diese Weise eine Ansicht auf die Innenfläche erhält, so sieht man 
manchmal ein eigentümlich blaugefärbtes Netzwerk, das sehr an gleich-
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artige Präparate erinnert, die Mollier allerdings eisenfrei abgebildet hatte. 
In manchen Makrophagen, die eisenhaltig erscheinen, sind noch BI u t
körperchenreste zu sehen. Daß man gelegentlich nach Eisenfärbung den 
Kontur der Sinus besonders deutlich sieht, soll nicht unerwähnt bleiben. 
Es ergibt sich somit eine große Ähnlichkeit mit dem, was wir im vorigen 
Kapitel besprochen haben. 

Bevor ich auf die Deutung der dargestellten Veränderungen eingehe, 
möchte ich noch erwähnen, daß wir zwecks Studiums der Strömung des Blutes 
in der Milz in einem Falle mit größter Vorsicht die arteriellen Gefäße von 
einer eben splenektomierten Perniciosa injiziert haben; die Zeit, die zwischen 

Abb. 51. Milz bei perniziöser Anämie. Schwere Gefäßveränderung bereits an der AI>· 
zweigung einer Zentralarterie aus dem Trabekulargefäße zu sehen. (Dominici.Färhung.) 

der Exstirpation und dem Beginn der Injektion verging, betrug kaum 10 Minuten. 
Eine Ausfüllung der Lumina der Zentralarterien erfolgte dabei 
nicht, dagegen kam es zu reichlichen Farbstoffaustritten in die 
Pulpa. Man sah rings um die Zentralarterien Farbstoffextravasate. Eine 
Füllung des Sinus haben wir auch nach Zusatz von Amylnitrit oder Atropin 
zur Injektjonsflüssigkeit nicht gesehen. 

In neuerer Zeit wird auf den Zusammenhang zwischen Milztätigkeit 
und Blutplättchenuntergang größeres Ge·w-icht gelegt. Ich war daher bemüht, 
auch in der Milz von Perniciosakranken auf das Vorkommen von Blutplätt
chen zu achten, um so mehr als sie auch bei Perniciosa nach der Splenektomie 
im Blute in die Höhe gehen. Ähnlich wie es von Bernhard t und Kaznelson 
behauptet wurde, konnte ich mich bei geeigneter Behandlung der Milz gleich
falls von einem gehäuften Vorkommen der Blutplättchen überzeugen. Ich 
halte es nicht für ganz ausgeschlossen, daß jene manchmal sich eosinrot färbenden 
Massen, welche in der Perniciosamilz zwischen den Erythrocyten zu sehen sind, 
ausschließlich aus Thrombocyten bestehen. 

Dberblickt man die hier beschriebenen Milzveränderungen, so läßt sich 
mikroskopisch eine gro ße Ähnlichkeit der Perniciosamilz mit jener 
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beim hä.molytischen Ikterus feststellen. Genau so wie dort weisen 
auch hier die geschädigten Gefäße auf atypische Zirkulationsbedin
gun gen. Der Annahme, die von mancher Sei te vertreten wird, als würde es beim 
hämolytischen Ikterus und ebenso auch bei der Perniciosa innerhalb der Milz zu 
einer Aufspaltung des Jlämatins in Eisen und Hämatin kommt, scheinen mir die 
Eisenreaktionen nicht zu widersprechen. Die Qualität, wie sich das Eisen 
mikrochemisch nachweisen läßt, ist kein Maßstab, ob es an den Farbstoffrest 
noch fester oder bereits lockerer gebunden erscheint (Hueck). Es ist mir dies 
um so beweisender, als auch in der Leber das Eisen nicht immer so leicht nach
weisbar ist, wie man es auf Grund des großen Blutumsatzes und des chemisch 
nachweisbaren Eisengehaltes erwarten sollte. 

n. Besteht ein Zusammenhang zwischen den geschilderten IUilz
befunden und der gesteigerten Hämolyse 1 Wenn man auf der einen Seite 
sieht, wie die Splenektomie auch bei der perniziösen Anämie von so außerordent
lich günstigen Resultaten begleitet ist, und sich andererseits erinnert, was 
unsere Farbstoffuntersuchungen in der Galle und im Stuhle vor und nach 
der Operation ergeben haben, so drä.ngt sich der Gedanke auf, die Per
niciosamilz mit der Pathogenese der Krankheit in ursächlichem 
Zusammenhang zu bringen, zum mindesten aber mit der Möglichkeit zu 
rechnen, daß durch die Exstirpation der Milz der vermehrten Zerstörung von 
Erythrocyten Einhalt geboten wird. In Anlehnung an die Beschreibung der 
Milzhistologie, wie sie von Weidenreich gegeben wurde, habe ich versucht, 
mir über die hämolytische Funktion der Milz überhaupt eine Anschauung zu 
bilden; dazu bin ich durch das Studium der pathologischen Milzen und durch 
experimentelle Untersuchungen angeregt worden. Wie ich bereits bei Bespre
chung der Pathogenese des erworbenen hämolytischen Ikterus angedeutet 
habe, besteht in der Milz für die Fortbewegung des arteriellen Blutes ein 
doppelter Weg. Die Erythrocyten können einmal entlang den Zentralarterien, 
auf dem engen Wege der Pulpakapillaren in das System der Sinus gelangen, 
vo:(1 wo aus der Weitertransport in die Venen sich sehr leicht vollführen dürfte. 
Diese Bahn ist eine ganz geschlossene, d. h. sie ist von endothelialen Zellen 
eingefaßt. Die zweite Möglichkeit besteht darin, daß die roten Blutzellen sich 
auf dem Wege der Pulpa selbst fortbewegen müssen. Gelangen Erythrocyten 
hierher, so ist das Weiterfließen derselben keinesfalls ein günstiges. Ganz 
abgesehen davon, daß die Erythrocyten sich nicht in Räumen bewegen, die 
mit Endothelien ausgekleidet sind, ist doch mindestens der Kreislauf ein 
langsamer (vgl. die Versuche von W i c k 1 ein). 

Uber die Art und Weise, wie es zu einem Eindringen roter Blutzellen in 
die Pulpa kommt, haben sich nur wenige Autoren eine Vorstellung gebildet. 
Weidenreich denkt an die Follikelkapillaren. Nachdem von den Zentral
arterien kleinste Gefäße abzweigen, die sich schließlich im Follikel wandungs
los verlieren, so wäre mit der Möglichkeit eines solchen Abirrens 
en tlang dieser Gefäße zurechnen. Wie bereits an anderer Stelle (vgl. S. 23) 
gezeigt wurde, scheinen dies auch die Wege zu sein, auf denen die in die Milz 
eindringenden winzigen Fremdkörper in die Pulpa abgeschoben werden. Daß 
dies auch von den leicht kennbaren Erythrocyten, z. B. des Huhnes, gilt, hat 
Weidenreich wahrscheinlich gemacht. Es wäre nun möglich - das ist 
allerdings Hypothese -, daß auch "individuumeigene" rote Blut
zellen, wenn sie bereits für den Untergang reif sind, jenen Weg 
einschlagen, um in der Milzpulpa zu verschwinden, ähnlich wie es 
z. B. von Tuschkörnchen oder körperfremden Erythrocyten beschrieben wurde. 
Wenn dies der Fall wäre, dann muß tatsächlich das entstehen, was man im 
Sinne von Ponfick spodogenen Milztumor nennt. Dies steht aber mit 
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den bekannten Tatsachen vielfach in Widerspruch; denn, wäre die Milz nur 
das Organ der Zerstörung, dann müßten sich die ausgereiften Blutkörperchen 
nach der Splenektomie in der Zirkulation stauen und es käme zu einer Poly
cytämie. Studien an splenektomierten normalen Individuen (das Herabsinken 
der Resistenz im Sinne von Pe I, Abnahme der Farbstoffwerte in der Galle) 
und vor allem auch das Verhalten des menschlichen Organismus beim hämo
lytischen Ikterus sprechen aber entschieden gegen eine s~lche Deduktion. Ich 
vertrete daher den Standpunkt, daß in ähnlicher Weise, wie man 
von einer aktiven und passiven Hyperämie spricht, man auch von· 
einer verschiedenen Art des Zufließens der Erythrocyten in die 
Milzpulpa sprechen könnte. Eben wegen des Vorkommens dieser über
mächtigen Hyperämie in der Pulpa beim hämolytischen Ikterus und des 
glänzenden Erfolges der Milzentfernung bei dieser Erkrankung kam ich auf 
den Gedanken, hier von einem physiologisch unbeabsichtigten Ein
dringen scheinbar gesunder Erythrocyten in die Pulpa zu sprechen. 
Wir verweisen hier auf die Angaben verschiedener Pathologen, die bei der per
niziösen Anämie und auch bei dem hämolytischen Ikterus in der Milzpulpa 
normalgefärbte Erythrocyten sahen. Ähnlich wie rote Blutzellen, wenn 
sie in das Unterhautzellengewebe austreten, in einem Hämatom 
langsam zerstört werden, stelle ich mir vor·, daß auch Erythroc.yten, 
;;obald sie mit dem Milzparenchym in Berührung kommen, gleich
gültig ob sie jüngere oder ältere sind, die Reife für die Umwand
I ung in Bilirubin erlangen. 

Was ist nun die eigentliche Ursache für das Eindringen scheinbar ge
::;under Erythrocyten in da::; Milzparenchym ? Schon beim hämolytischell 
Ikterus wurde auf Veränderungen der Gefäße großes Gewicht gelegt; wegen 
der enormen Blutüberfüllung in der Milz war eine genaue Berücksichtigung 
der Gefäßbahn schwer. Bei der perniziösen Anämie, wo der Gefäßprozeß 
scheinbar langsamer vorwärtsschreitet, glaube ich, kann man die Verände
rungen besser überblicken. Deswegen habe ieh mir die Vorstellung gebildet, 
daß das Vorwärtsfließen des Blutes aus den Zentralarterien gegen die Milz
sinus erschwert ist und sich daher das Blut Wege suchen dürfte, die den 
physiologischen kaum entsprechen. Es wäre weiter möglich, daß die Ery
throcyten den physiolog'ischen Notweg gleichsam als Hauptweg be
nützen und daß es deswegen zu e:ner überladung der Milzpulpa 
mit roten Blutzellen kommt. Unter diesen Umständen wären günstigere 
Bedingungen für die Zerstörung einer größeren Anzahl von roten Blutzellen 
geschaHen, als dies in einer normalen Milz vorgesehen ist. Ob man sich nilll 
dieser meinet· Theorie anschließt oder nicht, mag dahingestellt bleiben. Auf 
keinen Fall wird man die Veränderungen an den Gefäßen leugnen können. Bei 
dieser Gelegenheit möchte ich die Verhältnisse bei der akuten hämorrhagischen 
~ephritis zum Vergleich heranziehen. Auch dort bestehen Zusammenhänge 
zwischen den Gefäßalterationen und der Hämaturie. 

In jüngster Zeit ist von Herxhei mer eine Publikation erschienen, die 
sich mit den Gefäßveränderungen der Milz beschäftigt. Das Wesentliche dieser 
Arbeit ist die Tatsache, daß bei sehr vielen Individuen die feinsten Gefäße 
des Milzparenchyms hyaline Degeneration zeigen, die sich manchmal bis in die 
Penizilargefäßchen verfolgen läßt. Ich habe ähnliches ebenfalls feststellen 
können, doch glaube ich, daß diese Veränderungen, wenigstens: in quantitativer 
Beziehung, nichts mit jenen zu tun haben, wie wir sie in der Perniciosamilz 
beschreiben konnten. 

Deswegen bin ich aber !loch weit davon entfernt, inder Milzverämle
l'Ullg allein die Ursache der pel'lliziösell Anämie zu erblicken. 
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12. Die Rolle des erythropoetischen Apparates bei der Perniciosa. Der 
Versuch, bei der Perniciosa die Milz ätiologisch in den Vordergrund zu 
rücken, ist neu. Es ist hier nicht der Platz, alle Einwände, die sich dagegen 
anführen lassen, des genaueren zu besprechen. Bloß eine Frage möchten wir 
streifen: nämlich den Zusammenhang zwischen Anaemia perniciosa und dem 
Vorkommen von Bothriocephalus latus im Darmkanal. Gerade an der Hand 
dieser Befunde wollen wir uns bemühen, zu zeigen, warum bei der Beurteilung 
der vermehrten Hämolyse, die hier eine große Rolle spielt, auch das Ver
halten des erythropoetischen Apparates berücksich tigt werden muß. 

Reyher hat, wie erwähnt, aufmerksam gemacht, daß es durch Abtreiben 
des Bothriocephaluswurmes oft gelingt, auch die Perniciosa zu heilell. Wie 
schwer es aber andererseits ist, an einen unmittelbaren Zusammenhang zwischen 
der Anwesenheit des Parasiten im Darm und dem Krankheitsbild der schweren 
Anämie zu denken, zeigt die Statistik; in Finnland sind z. B. 20 % der Be
völkerung mit Bothriocephalus latus behaftet, während nur ein ganz geringer 
Bruchteil der Finnländer an "Schwerer Anämie leidet. Dies war ja auch der 
Grund, warum Tallqvist seine Theorie nicht auf die Anwesenheit des Band
wurmes allein stützen konnte, sondern eine gleichzeitige Erkrankung des Band
wurmes annahm. 

Eine weitere Schwäche der Theorie, daß ein unmittelbarer Zusammen
hang zwischen Anwesenheit des Bandwurmes und der Anämie existiert, 
ist auch folgende Tatsache: Es sind genug Fälle bekannt geworden, wo die 
Patienten trotz einer glücklichen Bandwurmkur - wenigstens was die Ab
treibung des Wurmes anbelangt - doch an der Perniciosa zugrunde gingen. 
Man muß daher auch bei der Bothriocephalusanämie m. E. mindestens zwei Kom
ponenten berücksichtigen, die für den Ausbruch der Krankheit von Bedeutung 
sein müssen: Die Anwesenheit des vielleicht erkrankten Bandwurmes, und 
das Verhalten des erytropoetischen Apparates. 

Einzelne Kliniker scheinen bei der Beurteilung der Perniciosa als Myelo
pathie zuweit gegangen zu sein, wenn sie z. B. der Giftwirkung seitens der 
Bandwürmer gar keine Rolle beimessen und die Ursache der Perniciosa 
ausschließlich in einer Asthenie des hämatopoetischen Apparates suchen. Von 
diesem Gesichtspunkte aus hat Schau mann di~ Frage vom Zusammenhang 
zwischen Darmparasiten und perniziöser Anämie noch einmal studiert und 
bei solchen Individuen auf eine angeborene Minderwertigkeit hinweisen 
können und daher auch eine gewisse dispositionelle Schwäche des Knochen
markes angenommen. In mehr als der Hälfte der von ihm untersuchten 
Fälle fanden sich bei den Vorfahren solcher Patienten Alkoholismus, Nerven
krankheiten oder Geistesstörungen. Besonders beachtenswert ist aber folgende 
Beobachtung Schaumanns: Er konnte 8 Familien ausfindig machen, in denen 
Bothriocephalusanämie mehrfach auftrat. Ja, in einer und derselben Familie 
bestand sogar ein Fall einer echten kryptogenetischen Anämie und daneben 
ein Fall von sogenannter Bothriocephalusanämie. Schließlich sah er bei 
7 Patienten, trotz Ausheilens der Bandwurmanämie das Auftreten von krypto
genetischer Anämie, seu Perniciosa. Sc hau man n stellt sich daher auf den 
Standpunkt, man müsse neben einem exogenen Moment, also in unserem 
Falle dem Darmparasiten, noch eine primäre Ursache im Sinne einer kon
stitutionellen degenerativen Anlage des Knochenmarkes annehmen. Die An
wesenheit des Bandwurmes wäre nur die Gelegenheitsursache. In einer 
weiteren Studie vertritt er den Standpunkt, daß man nicht nur mit einer 
angeborenen Funktionsanomalie des hämatopoetischen Apparates zu rechnen 
hätte, sondern auch mit einer besonderen dispositionellen Empfänglichkeit 
gegenüber gewissen Schädlichkeiten, wie es z. B. auch Blutungen sein können. 
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Auf Grund dieser überlegungen mußte man sich daher vorstellen, daß 
die vermehrte Blutzerstörung durch die Anwesenheit des Bothriocephalus 
im Darme nicht bei allen Menschen gleich deletär wirkt; nur diejenigen, die 
vielleicht ein minderwertiges Knochenmark besitzen; sind dazu disponiert, 
im Sinne einer perniziösen Anämie zu reagieren. Untersuchungen an Bothrio
cephalusanämie, die sich mit der speziellen Frage beschäftigen, ob es sich 
um einen vermehrten Blutuntergang handelt, fehlen. Ich persönlich habe in 
den letzten Jahren nicht Gelegenheit gehabt, mich bei solchen Fällen über 
die Höhe der Urobilinausscheidung durch den Darm zu orientieren. 

Daß es sich bei Individuen, die an kryptogenetischer Perniciosa erkrankt 
sind, ebenfalls um eine Klasse von konstitutionell minderwertigen Menschen 
handelt, die für die Perniciosa gleichsam prädestiniert sind, erscheint mir 
sehr wahrscheinlich. Ich glaube, man kommt zu dieser Erkenntnis, wenn man 
sich auch an folgende Tatsachen hält: Ein typisches Symptom der perniziösen 
Anämie ist die Achylie. Speziell die Rostocker Schule, und ihr voran Mar
tius, vertritt den Standpunkt, daß die Achylie nicht ein Folgesymptom 
der Perniciosa darstellt, sondern vielmehr der Ausdruck einer 
Konstitution ist. Er sieht in der Achylie und der Veränderung der Magen
resp. Darmschleimhaut den Ausdruck einer Funktionshypoplasie. Das fa miliä. re 
Vorkommen von Achylie, und wie Martius sogar zeigen konnte, das Be
stehen von Achylie bei den Nachkommen eines Patienten, der an Anaemia per
niciosa gestorben ist, spricht wohl sehr zugunsten seiner Anschauung. Dabei 
scheinen aber die Autoren nicht an einen direkt ursächlichen Zusammenhang 
zwischen Achylie und Perniciosa zu denken, so verstehe ich wenigstens eine 
Bemerkung von Queckenstedt. 

Im Zusammenhange damit wären die interessanten :ßeobachtungen von 
Liberow - die ich für 3 Fälle bestätigen kann - zu erwähnen, der bei Achylie 
im Blute eine Vermehrung der Lymphocyten gegenüber den polynukleären 
Leukocyten feststellen konnte. Ebenso müssen die Arbeiten von Sieß und 
Störck, Moeves und Kahler berücksichtigt werden, die in der Lymphocytose 
ein Symptom des konstitutionell Minderwertigen erblicken. 

Me. Cadskey setzt ebenfalls im Knochenmark eine dispositionelle Schädi
gung voraus; er spricht von einem embryonic factor. Ähnlich äußert sich 
auch Micheli über die Perniciosa, denn er stellt sie im Gegensatz zu 
den sonstigen Anämien,. "wo eine fehlerhafte torpide Regeneration fehlt". 
Für die Beurteilung der Minderwertigkeit solcher Individuen erscheint es mir 
auch angebracht zu betonen, daß in sieben meiner Fälle von perniziöser 
Anämie, nä.mlich Frauen, die Menstruation stets erst im 18. oder 20. Lebensjahr 
begann. Auch aus anderen Krankengeschichten habe ich gleiches ableiten 
können. Sehr beachtenswert erscheint mir auch eine Publikation von Bart
lett, wo in einer Familie von 8 Mitgliedern der Vater und 3 Söhne an echter 
Perniciosa starben, während eine Tochter an einer ausgesprochenen sekundären 
Anämie litt. Alle hatten als Frühsymptome Mund- und Zungengeschwüre. 

Um die gegenseitigen Beziehungen zwischen Blutzerfall und Tätigkeit 
des erythropoetischen Apparates zu verstehen, braucht man nicht erst ein so 
kompliziertes Beispiel, wie es die Perniciosa ist, heranzuzienen. 

Der normale, auch mit starkem Blutverlust einhergehende Partus 
führt nie zu einer schweren Anämie; und doch können sich im Anschluß 
an ihn Anämien entwickeln, die manche mit der echten Pernioiosa gemeinsame 
Symptome haben. Aber auch nach anderen Blutverlusten (Hämorrhoidal
blutungen, Blutungen aus einem Ulcus ventriculi usw.) können sich ähnlich 
schwere Anämien entwickeln. Ist dies doch der Grund gewesen, warum von 



Die hälllolyti~ehc perniziö~e Anämie. 

mancher Seite auch chronische Blutverluste zu den Ursachen del" Bier merschcn 
Anämie gezählt wurden. 

Jedenfalls scheint es mir zweckmäßig, bei den verschiedenen 
Individuen mit einer verschiedenen Leistungsfähigkeit des hämo
poetischen Apparates zu rechnen. Deswegen wäre es nach dem 
Dargestellten geraten, bei Beurteilung des Wesens der perniziösen 
Anämie mindestens zwei Komponenten zu berücksichtigen: Das 
Verhalten des Knochenmarkes und den hämolytischen Faktor. 

Ich möchte mir daher den Vorgang bei der Entstehung der 
kryptogenetischen perniziösen Anämie folgendermaßen vorstellen. 
Durch irgend einen pathologischen Faktor (möglicherweise spielen da· 
bei die Veränderungen an dem Gefäße auch eine Rolle) kann es in der Milz zu 
einer Steigerung der physiologisc hen Hämolyse kommen. :Für 
den normal gebauten erythropoetischen Apparat mag es ein 
leichtes sein, unter Zuhilfenahme seiner Reservekräfte das 
nötige Plus an Erythrocyten zu bildell.Anders dagegen, wenn 
es sich vielleicht um ein minderwertiges Knochenmark handelt. 
Ähnlich wie chronische, wenn auch kleinste Blutungen im
stande sein können, den erythropoetischen Apparat bis zur 
Grenze seiner Leistungsfähigkeit zu erschöpfen, in gleicher 
Weise muß man es auch von einer gesteigerten Hämolyse 
voraussetzen, wie wir sie aus der Zusammenarbeit zwischen 
Milz und Leber erwarten. 

Ein übertragen dieses Gedankens auf unser therapeutisches Handeln l>pi 
del" perniziösen Anämie schien mir logisch. Genau so wie man bestrebt sein 
muß, blutende Gefäßc zu fassen und zu ligieren, wird man therapeutisch 
darauf dringen müssen, bei einer hämolytischen Anämie das blutzer
störende Organ zu beseitigen. Ob sich dann das Individuum nach der Ent
fernung desselben rasch erholt oder nicht, das ist für den ersten Moment schwer 
zu entscheiden. Da wir auf Grund unserer Erfahrung sagen müssen, daß beim 
hämolytischen Ikterus der Milz sicher eine blutzerstörende Funktion zukommt, 
so erscheint es angebracht, weil sich bei der Perniciosa und dem' Ikterus 
haemolyticus einige verwandte Züge zeigen, auch bei der Bier merschen An
ämie die Splenektomie in Betracht zu ziehen. Ich bin vollkommen davon 
überzeugt, daß die lienale Veränderung allein nich t das einzige 
auslösende Moment der Perniciosa ist, sondern, daß auch großes 
Gewicht auf die Minderleistungsfähigkeit des übrigen hämopoe
tischen Apparates zu legen ist. Trotzdem erscheint mir aber die 
Splenektomie indiziert, weil durch sie ein faßbarer hämolytischer 
Faktor beseitigt werden kann. Ich glaube, daß die Splenektomie 
ganz besonders in jenen Fällen von perniziöser Anämie ausgeführt 
werden soll, bei denen einerseits Gründe für die Annahme einer 
gesteigerten Hämolyse bestehen und andererseits der Milztumor 
besonders in den Vordergrund tritt. 

13. Die Bedeutung der Leber im Krankheitsverlaufe der perniziösen Anämitl. 
Das Studium des Hämoglobinabbaues fordert uns auf, bei der perniziösenAnämic 
von e~nem vermehrten Blutuntergange zu sprechen. Da für die Hämolyse 
in erster Linie die Leber und die Milz in Betracht kommen, und wir uns mit 
den Veränderungen innerhalb der Milz bereits beschäftigt haben, so erübrigt 
es, sich darüber schlüssig zu werden, ob auch in der Leber Veränderungen 
zu finden sind, die für eine vermehrte Blutzerstörung in Betracht kommeIl. 

Wir haben bereits im 11. Kapitel darauf hingewiesen, daß keine Be
ziehungen bestehen zwischen Hämosiderose und der Intensität 
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des Blutunterganges. Hier möchten wir es noch einmal betonen; bei der 
perniziösen Anämie besteht sicher kein Parallelismus zwischen 
vermehrtem Blutuntergang und der mikroskopisch nachweis
baren Eisenablagerung innerhalb der Leberzellen. Kommt eine perni
ziöse Anämie gleichsam auf der Höhe der vermehrten Hämolyse zur Sektion, 
_ wir verfügen über einen Fall, wo ein solcher Fall ganz plötzlich an einer 
Koronarsklerose zugrunde ging - so braucht innerhalb der Leberzellen durchaus 
nicht ein besonderer Reichtum an eisenhaltigem Pigment vorhanden zu sein. 
Umgekehrt ist uns bekannt, daß schwere Formell. von aplastischer Anämie und 
sehr geringem Blutumsatze 'eine auffallend deutliche Hämosiderose der Leber 
zeigen können. 

Bei der Besprechung der Leber vom hämolytischen Ikterus, jenem 
klassischen Beispiele des stärksten Blutzerfalles, haben wir in den eigentlichen 
Leberzellen ebenfalls nur wenig Hämosiderin gefunden, dagegen nach der 
Turnbullblaureaktion eine diffuse Bläuung der Kupfferzellen beschrieben. 
Ganz Ähnliches läßt 
sich manchmal auch 
bei der Perni ci osa sehen. 
Ich habe dies besonders 
bei jenem Falle beob
achtet, der plötzlich 
zugrunde ging und sich 
noch auf der Höhe der 
Hämoly.:e befand. Zur 
Regel gehört dies bei 
den gewöhnlichen Fäl
len nicht, nachdem sich 
oft auch Eisen in Körn
ehen form innerhalb der 

AbI!. 52. Kupfferzellen mit ph3.gocytierten Erythrocyten 
aus der Leber bei perniziöser Anämie. (Dominici.Färbung.) 

Kupfferzellen abgelagert finden kann. Ob dies mit der Tatsache zusammen
hängt, daß viele Perniciosafälle gegen Schluß ihres Lebens sich mehr der 
aplastischen nähern, will ich dahin gestellt sein lasseIl. 

Da wir wissen, daß die Kupfferschen Endothelien die Zellen sein dürften, 
die sich vorwiegend mit der Bildung des Bilirubins beschäftigen, so wird man 
auch diesen Elementen bei der Perniciosa mehr Aufmerksamkeit schenken 
müssen, als es bis jetzt vielfach geschehen ist. Fast in allen Fällen von 
perniziöser Anämie habe ich innerhalb derKupfferzellen Trümmer 
von Erythrocyten und vielleicht auch ganze rot.e Blutkörperchen 
gefunden. Ich möchte fast glauben, daß es sich hier um eine typische Er
scheinung handelt und stimme in dieser Beziehung Gelmuyden vollkommen 
bei, der von Blutkörperchen haItigen Zellen spricht, möchte mich aber genauer 
fassen und sagen, daß dies wohl sicher Kupfferzellen sein dürften (vgl. Abb. 52). 

Wegen der vielfachen Beziehungen zwischen Perniciosa und hämolyti
schem Ikterus, wobei wir ganz besonders auf den leichten Ikterus hinweisen 
möchten, der ebenfalls der perniziösen Anämie fast immer zukommt, war es 
interessant, auch dem Verhalten der Gallenkapillaren Aufmerksamkeit zu 
schenken. Resümierend läßt sich darüber folgendes sagen: hier und da lassen 
sich auch bei der Perniciosa innerhalb der vielleicht etwas weiteren Gallen
kapillaren vereinzelte Thromben nachweisen, doch gehören dieselben zu den 
großen Seltenheiten. Eingerissene Gallenkapillaren habe ich nie gesehen. 

An sonstigen Veränderungen wäre noch die fettige Degeneration der Leber
zellen zu erwähnen. Die Besprechung dieser Frage würde uns von unserem 
eigentlichen Thema viel zu weit entfernen. Erwähnen wollen wir nur, daß von 
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Maidorn und ebenso auch von Mohr der Fettansammlung in der Leber für die 
Hämolyse eine entscheidende Bedeutung zugemessen wird. ' 

Wir sehen also, daß sich die Leber bei perniziöser Anämie bis 
auf die fettige Degeneration nicht wesentlich von jener beim hämo
lytischen Ikterus unterscheidet. Man wird wohl nicht fehl gehen anzu
nehmen, daß auch pathogenetisch der Leber jere Rolle zukommt, die ihr im 
Rahmen der verschiedenen Hämolysen gebührt. 

Man nimmt von mancher Seite an, daß nach Wegnahme der Milz die Leber 
resp. die Kupfferzellen vikariierend die Funktion der Milz übernehmen können. 
Insofern wäre es also leicht, sich den relativ geringen Erfolg der Splenektomie 
bei der Perniciosa zu erklären, 11m so mehr als es bis jetzt kaum gelungen ist, 
eine Perniciosa durch Exstirpation der Milz zu heilen. Gerade aber, was die 
Perniciosa betrifft, so glaube ich doch, daß die Kupfferzellen die Funktion 
der Milz nicht vollkommen übernehmen können, nachdem in meinen 
Fällen das Rezidiv bei splenektomierten Anämien nicht mehr mit einem er
höhten Blutzerfall einherging, sondern sich das Krankheitsbild vielfach eher 
dem der aplastischen Anämie näherte. 

14. Wie erklären sich andere Autoren den Erfolg der Splenektomie bei der 
perniziösen Anämie? Nicht alle Autoren, welche die Splenektomie bei Per
niciosa ausführen ließen, schließen sich meiner Anschauung an. Kle m perer 
und Hirschfeld sind, als sie sich zur Milzexstirpation bei perniziöser 
Anämie entschlossen, von folgenden Überlegungen ausgegangen: Sie haben 
nach Entfernung - allerdings normaler Milzen - Entstehung von Hyperglobulie 
gesehen. Sie meinen daher, es müßte von der Milz gleichsam ein Hormon gebildet 
werdEn, das regulierend resp. hemmend auf das Knochenmark wirkt. Nach der 
Milzentfernung käme es zu einer Hyperaktivität des Knochenmarkes. 
Nach ihrer Anschauung müßte also bei der perniziösen Anämie durch die An· 
wesenheit der Milz das Knochenmark in seiner Funktion gehemmt werden. 
Um diese Hemmung aus dem Weg zu schaffen, empfehlen sie die Splenektomie 
bei der perniziösen Anämie. Als Beweis für die Richtigkeit ihrer Auf
fassung führen sie folgendes an: N ach der Milzexstirpation , speziell bei der 
perniziösen Anämie, kommt es zu einer vermehrten Ausschwemmung der 
Normoblasten und Erythrocyten, die mit Jollykörperchen beladen sind. 
Nachdem für sie die Normoblasten der Ausdruck eines Reizungszustandes 
des Knochenmarkes sind, müßte die Splenektomie ein Knochenmarks-
1 eiz sein. 

In nicht so dezidierter Weise spricht sich v. Dec astello über den Wert 
der Splenektomie bei der perniziösen Anämie aus. Er sagt: "Durch die Splen
ektomie wird der physiologische Mechanismus gestört, durch den die normal 
abgenutzten oder pathologisch geschädigten Erythrocyten in der Milz abgefangen, 
abgebaut und ihre Bestandteile der Leber zugeführt werden. Der Zerfall der 
Erythrocyten wird dadurch zeitlich, örtlich und vielleicht sogar selbst qualitativ 
geändert, die Ausscheidung ihrer Schlacken durch die Leber vermindert. So 
erscheint es möglich, daß eben diese Erythrocytenbestandteile es sind, die 
als nutritiver Reiz auf das Knochenmark durch Zufuhr des eigenen Zell
materiales einwirken, seine Funktion steigern und der Norm nähern, und zur 
Produktion widerstandsfähiger Erythrocyten, ja selbst zur Dberproduktion 
führen können". Also eine Verbindung meiner Theorie mit der von Klem
perer-Hirschfeld. 
. 14. Kritik der einzelnen Anschauungen. Gegen die Annahme, als würde 

SICh das Knochenmark nach Milzentfernung in einem besonders gereizten Zu
stande befinden, spricht vieles: In dem einen Fall von Perniciosa (vgl. S. 263, 
Fall XII), der vor der Operation eine mächtige Gallenfarbstoffausscheidung 
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zeigte, erschien das Knochenmark 8 Tage nach der Splenektomie, als der Patient 
plötzlich starb, nicht mehr rot, wie wir es sonst bei Anämien mit starker Hämo
lyse zu sehen gewohnt sind. Auch Klemperer und Hirschfeld verloren zwei 
perniziös anämische Patienten, bei denen das Knochenmark nach der Operation 
ebenfalls blaß, jedenfalls aber nicht rot war. Ganz in gleichem Sinne sprechen 
auch die Versuche von Pearce und Pepper: innerhalb der ersten drei Monate 
nach der Splenektomie bleibt das Fettmark gleich; erst nachher wird es rot. 
Schließlich wollen wir auch an die Versuche erinnern - und wir können sie auf 
Grund eigener Erfahrungen bestätigen -, die zeigen, wie milzlose Tiere stärkere 
Aderlässe viel schwerer vertragen und eine konsekutive Anämie viel lang
samer paralysieren können, als die entsprechenden Kontrolltiere. 

Was nun das Auftreten von Normoblasten und von J ollykörpern an
belangt, so ist dies meines Erachtens noch kein unbedingter Beweis, der im 
Sinne einer Knochenmarksreizung verwertet werden könnte. Um zu zeigen, 
daß auch andere Autoren die Anwesenheit von Erythroblasten nicht unbedingt 
im Sinne einer Knochenmarksreizung deuten, zitiere ich hier eine Stelle aus 
dem Buche von Türk (2. Bd., 2. Abt., S. 510): "Denn es ist eine alte Erfah
rung, auf welche v. Neusser schon.im Jahre 1899 mit großem Nachdruck hin
gewiesen hat, daß sehr häufig Inkongruenzen zwischen dem Blutbilde und dem 
Zustande des Knochenmarkes bestehen, und daß man aus dem augenblick
lichen "Blutstatus" nicht ohne weiteres auf den jeweiligen "Knochenmarks
status" zu schließen berechtigt ist. Man muß also nicht gerade Normo
blasten und Megaloblasten spielend im Blute auffinden können, wenn sie 
auch noch so reichlich im Knochenmark vorhanden sind, und umgekehrt kann 
manchmal förmlich eine Ausschwemmung der letzten Vorräte davon in die 
Blutbahnen erfolgen, so daß man kurz danach anatomisch das Markgewebe 
äußerst erythroblastenarm und überhaupt zellarm antrifft." 

Während Hirschfeld und Klemperer noch in ihrer ersten Publika
tion der Vermutung Ausdruck verleihen, als wäre in der Milz ein Hormon 
vorhanden, das die erythroblastische Tätigkeit des Knochenmarks in Schranken 
hält, spricht sich Hirschfeld gemeinsam mit Weinert in einer neueren Publi
kation bereits vorsichtiger aus. Sowohl an der Hand von Experimenten als auf 
Grund klinischer Beobachtungen finden sie das Auftreten von J olly körpern 
in den Erythrocyten als ein typisches Symptom nach Milzentfernung. Dieser 
Befund tritt auch auf, wenn keine Anämie besteht. Sie stellen daher folgende 
Vermutung auf: "Die Milz hat einen Einfluß auf den Entkernungsvorgang der 
Erythroblasten in dem Sinne, daß es nach Wegnahme dieses Organs für lange Zeit 
zur regelmäßigen Ausschwemmung joIlykörperhaltiger Erythrocyten kommt." 

Ich habe bereits an anderer Stelle darauf hingewiesen, warum die funktio
nellen Prüfungen (Gallenfarbstoff-Urobilinogenausscheidung) eher an eine -
im Anschluß an die Splenektomie einsetzende - Hypofunktion des Knochen
markes denken lassen, als an eine Reizung desselben. Wenn man bedenkt, 
- um an ein Beispiel zu erinnern-, wie enorm beschleunigt der Hämatinum
satz , z. B. beim hämolytischen Ikterus und ebenso auch bei der perniziösen 
Anämie ist, was ein sehr suffizientes Knochenmark voraussetzt, so sollte man 
do~h meinen, daß nach der Splenektomie, wo sofort der Hämatinstoffwechsel 
gedämpft erscheint, die Anämie viel rascher. beseitigt werden müßte. Wie lange 
man man.chmal auch beim hämolytischen Ikterus auf eine Besserung des Blut
befundes warten muß, ist erwähnt worden. Es ist nicht einzusehen, warum die 
Perniciosa hier eine Ausnahme machen sollte. Ich stehe daher nach wie vor auf 
dem Standpunkt, daß zwardurch die Splenektomie einer der wichtig
sten häomolytischen Faktoren aus dem Organismus entfernt wird, 
daß aber außerdem clas Knochenmark in seiner Funktion als 
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erythropoetisches Organ eher gedämpft als zu erhöhter Tätigkeit 
gereizt wird. 

Nachdem wir dem Knochenmarke bei der Perniciosa schon ohnehin eine 
Minderwertigkei t zugesprochen ha ben, so leidetsomi t dererythropoetische Apparat 
nach der Splenektomie in doppelter Hinsicht: außer der bei perniziöser 
Anämie angeborenen, vielleicht auch manchmal erworbenen 
schlechten Reaktionsfähigkeit wird das Knochenmark außerdem 
noch durch den Wegfall der Milzfunktion in seiner Tätigkeit ge
hemmt. Wenn sich daher unter diesen Umständen das Blut trotzdem erholt, 
dann wird man daraus erst ermessen können, eine wie große Rolle die ver
mehrte Hämolyse vor der Splenektomie gespielt hat. 

Die mir von mancher Seite imputierte Annahme, als wäre die Perniciosa 
ausschließlich eine Milzerkrankung, weise ich zurück, nachdem ich eine solche 
Äußerung nie getan habe, wohl aber mich bestimmt dahin ausgesprochen habe, 
daß bei der Beurteilung des Wesens der Perniciosa außer dem hämo
lytischen Faktor, der manchmal vorwiegend in der Milz lokalisiert 
sein kann, noch ein zweiter eine wichtige Rolle spielt, das ist die 
Minderwertigkeit der Knochenmarksfunktion des betreffenden 
Kranken. 

15. Die Bedeutung der Hämolymphdrüsen für die Pathogenese der per
niziösen Anämie. Bereits Weigert und in neuerer Zeit Matthes haben 
auf das Vorkommen stark rot gefärbter Lymphdrüsen bei der perniziösen 
Anämie hingewiesen. Es ist auch von uns gezeigt worden, wie die Lymph
drüsen nach Splenektomie vikariierend für die Tätigkeit der Milz eintreten 
können. In der menschlichen Pathologie scheint uns besonders der Fall F a:l tin 
beachtenswert. Daß es sich in solchen Fällen tatsächlich um echte Hämo
lymphdrüsen handelt, davon konnte ich mich oft überzeugen. Die Mit
teilungen Weidenreichs über die Hämolymphdrüsen belehren uns, daß diese 
Gebilde gleichfalls blutzerstörende Eigenschaften besitzen. Da diese Organe, 

. wie Weigert und Matthes betont haben, bei der Perniciosa gelegentlich ver
mehrt vorkommen, müssen wir auch funktionell mit ihrer Existenz rechnen. 
Nach der Splenektomie werden diese Gebilde, wie ich mich in zwei Fällen 
überzeugen konnte, sicher größer, und es ist daher wohl anzunehmen, daß jetzt 
auch ihre hämolytische Bedeutung mehr in den Vordergrund tritt. Es liegt die 
Möglichkeit vor, daß bei reichlicher Existenz solcher Drüsen der sonst nütz
liche Erfolg der Splenektomie illusorisch wird. Bei dieser Gelegenheit möchte 
ich auf eine Angabe aus der Literatur zurückgreifen. v. Schuhmacher 
vertritt die Anschauung, als wären die Lymphdrüsen im embryonalen Or
ganismus immer Hämolymphdrüsen. Wenll dies der Wahrheit entsprechen 
sollte, dann hätten wir die Berechtigung, anzunehmen, daß erwachsene 
Menschen, bei denen sich noch Hämolymphdrüsen finden, in der 
Entwicklung zurückgeblieben sind. Wenn wir vorher den Standpunkt 
vertreten haben, daß das Knochenmark bei der perniziösen Anämie minder
wertig ist, so würde die Behauptung von v. Schuhmacher und die Tat
sache des Vorkommens von Hämolymphdrüsen mit dieser Annahme gut in 
Einklang zu bringen sein. 

16. Der Purinumsatz bei der perniziösen Anämie und der Einfluß der 
Splenektomie auf den HarnsäurestoUwechsel. Im hämatopoetischen Apparate 
werden nicht nur die roten Blutkörperchen, sondern auch die weißen gebildet. 
Genau so, wie man sich vorzustellen hat, daß die Erythrocyten nach einer 
gewissen Lebensperiode zu Grunde gehen, in gleicher Weise wird man mit der 
Möglichkeit rechnen dürfen, daß das Leben der einzelnen Leukocyten nur 
ein begrenztes ist. 
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Das Studium der Erythrocytolyse gestaltet sich deswegen relativ einfach, 
weil die Bestandteile der roten Blutzellen sich leichter verfolgen lassen und 
weil aller Wahrscheinlichkeit nach die Schlacke des Hämatins - das Bilirubin
im Stoffwechsel kaum einen sehr tiefgehenden Abbau erfahren dürfte. 

Das Schicksal der Leukocyten ist im allgemeinen viel schwieriger zu 
beurteilen, weil hier gleichsam der charakteristische Farbstoffkomplex oder 
das entsprechende Gegenstück zum Eisen fehlt. 

Histologisch sind wir nur sehr wenig darüber unterrichtet, in welchen 
Organen und in welcher Weise die weißen Blutkörperchen zerstört werden. 
Dominici beschreibt Phagocytose von Leukocyten; der größte Teil der weißen 
Blutkörperchen bildet die Beute der sogenannten Makrophagen. Manche 
Morphologen, wie z. B. Weidenreich und Maximow, betonen, daß die 
Phagocytose unabhängig von dem morphologischen Verhalten der Leukocyten 
erfolgt, d. h. es scheint gleichgültig zu sein, ob die Leukocyten intakt sind 
oder bereits Zeichen von Degeneration zeigen, um reif für den Untergang zu 
werden. Der Kern wird nach der Aufnahme in den Makrophagen fragmentiert 
und allmählich homogenesiert; es kommt zur Bildung von homogenen Chromatin
kügelchen. Schließlich verschwinden die letzten Spuren des Kernes und es 
bleibt nur noch eine mehr oder weniger starke basophile Granulierung übrig. 
Bereits Flemming und nach ihm dann Benda haben in den Zellen der Lymph
drüsen und auch in den Milzfollikeln Gebilde beschrieben, die sie tingible Körper
chen nannten. Sie sind seither vielfach beobachtet worden und werden all
gemein als die Trümmer zerfallener Kerne gedeutet. Von pathologisch-anatomi
scher Seite wurde diesen Gebilden noch wenig Aufmerksamkeit geschenkt. 

Da die Kerne der weißen Blutkörperchen quantitativ in der Zelle eine 
große Rolle spielm und somit die Leukocyten reich an Purinsubstanzen sein 
müssen, so hat bereits Horbaczewski die Vermutung geäußert, die endogene 
Harnsäure könnte als Maß für die zugrunde gegangenen Kerne der weißen 
Blutzellen angesehen werden. Da man sich folgerichtig sagen mußte, daß die 
einzelnen Purinderivate auch auf den Untergang anderer zelliger Elemente 
bezogen werden können, wurde der endogenen Harnsäureausscheidung als Maß 
des Leukocytenzerfal1es w€uiger Aufmerksamkeit geschenkt. 

Da wir gesehen haben, welch großen Einfluß die Milz auf den Hämoglobin- I 
abbau haben kann, so lag es nahe sieh die Frage vorzulegen, ob ein Parallelismus I 

zwischen Hämoglobinabbau und endogener Harnsäureausseheidung besteht. 
Von diesem GesichtspunktE' aus studierten wir den Purinumsatz einerseits beim 
hämolytischen Ikterus und bei der perniziösen Anämie, andererseits den Einfluß' 
der Splenektomie auch bei anderen hepatolienalen Erkrankungen. Die Ana
lysen, auf die wir hier zu sprechen kommen, sind teils von Adler-Herzmark, 
teils von Steiner an unserer Klinik durchgeführt worden. 
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In Beantwortung der oben gestellten Frage kann man folgendes sagen: 
In Fällen, wo sich ein erhöhter Erythrocytenzerfall feststellen 
läßt, ist auch die endogene Harnsäureausscheidung hoch. Ob 
diese Werte nur im Sinne eines ver mehrten Leukocyten un terganges 
zu deuten sind, wage ich nicht zu entscheiden, denn dies wäre 
wieder eine Frage für sich. Sehr wichtig erscheint uns der Einfluß der Splell
ektomie; inden beiden Fällen von perniziöser Anämie, die wir zur Sprache brachten, 
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sank der endogene Harnsäurewert nach der Splenektomie mächtig ab. Ähn
liches gilt auch vom bämolytischen Ikterus, und verweisen wir diesbezüglich 
auf die Tabellen auf S. 239. Also auch hier Parallelismus zwischen Urobilin
und Harnsäureausscheidung. In der eben gegebenen Zusammenstellung haben 
wir noch zwei aplastische Anämien, eine atrophische Lebercirrhose und einen 
Fall von Polycythämie berücksichtigt. Nachdem es uns hier nur darauf ankam, 
auf die Beziehungen zwischen Urobilin- nnd Harnsäureausscheidung hinzuweisen, 
lassen wir die Literatur, die sich mit dem endogenen Purinumsatz allein be
schäftigt, zunächst unberücksichtigt. 

17. Zusamm(\nfassung. Wenn ich nunmehr meine Anschauung über die 
perniziöse Anämie und die Indikationen zur Splenektomie zusammenfasse, 
so glaube ich folgendes sagen zu dürfen: Die perniziöse Anämie trifft 
meist Individuen mit einer minderwertigen Konsti tu tion. Be
sonders das Knochenmark scheint einer dauernden überlastung 
im Sinne einer Mehrinanspruchnahme kaum gewachsen zu sein. 
Ebenso wie gewisse abnorm Konstituierte nach Blutung oder an
deren toxischen Einflüssen den Blutverlust viel schwerer als ge
sunde Personen bewältigen können, ebenso wird man nicht über
rasch t sein dürfen, wenn bei Individuen mit minderwertigem 
Knochenmarke länger dauernde, wenn auch nicht stürmische 
Hämolysen anämische Zustände besonderer Art hervorrufen. 
Sicher ist das Vorkommen einer gesteigerten Blutkörperchenzer
störung häufiger als wir denken; nur demDazwischentreten anderer 
vikariierender Organe ist es zu danken, wenn sich nicht öfter 
eine Gleichgewichtsstörung im prozentuellen Blutgehalt Geltung 
verschafft. Ich bin daher der Meinung, daß die histologiscbe Beurteilung der 
roten Blutkörperchen kein sicheres und richtiges Maß für die Beurteilung des 
Hämatinumsatzes bei der Perniciosa ist, womit ich aber den großen diagnostischen 
Wert der üblichen klinischen Blutuntersuchung nicht im mindesten geschmälert 
wissen will. Der Verminderung der Erythrocyten, die schon ein Unterliegen des 
Knochenmarkes darstellt, müßte ein Stadium der vermehrten Zerstörung als Sym
ptom des krankhaften Prozesses vorausgehen. Ähnliches gilt auch von anderen 
Kapiteln des Stoffumsatzes, z. B. kann der erhöhte Grundumsatz, wie er beim 
Basedow besteht, durch vermehrte Zufuhr von Kalorien durch lange Zeit bemäntelt 
werden, und so die Körpergewichtsabnahme fehlen. Unter gewis"en Um
s~änden kann ein großer Milztumor bei der perniziösen Anämie 
schon makroskopisch auf eine Mehrbeteiligung dieses Organes 
hinweisen, aber wie schon betont, ist ein großer Milztumor nicht 
die Regel, nachdem eventuell auch eine kleinere Milz durch ihre 
hämolytische Funktion störend im Sinne einer perniziösen Anämie 
wirken kann. Ich sehe daher in der Größe der Milz nicht das aus
schließliche Kriterium, um in einem Fall von perniziöser Anämie 
zUr Splenekto mie J;U raten. Das Hauptkri teriu m, ob die Splenek
to mie indiziert erscheint, ist für mich die erhöhte Zerstörung 
der Erythrocyten, also hohe Farbstoffwerte in der Galle resp. im 
Stuhl. Bestehen diese Sympto me und findet sich in dem betreffen
den Fall auch eine große Milz, so sind damit für mich die wichtig
sten Anzeigen zur Splenektomie gegeben. Die Träger der ver
mehrten Hämolyse scheinen auch bei der perniziösen Anämie 
vorwiegend die Milzzellen und die Kupfferschen Endothelien 
zu sein. Das Zusammenarbeiten dieser Elemente mit dem 
erytropoetischen Apparate dürfte aber nicht so glatt erfolgen. 
Was die eigentliche Ursache der Mehrarbeit der Zellen des 
hepato-linealen Systems ist, wage ich nicht zu entscheiden. 

E p p i n Ir er, Die hepatoJienalen Erkrankungen. 19 
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B.Die aplastische Anämie. 
Es gibt Fälle von: schwerer Anämie, die ausschließlich auf eine Insuf" 

fizienz des erythropoetischen Apparates zu beziehen sind. Um diese Fälle 
einerseits vom Standpunkte des Hämoglobinumsatzes, andererseits was die 
Milzfunktion anbelangt, im Zusammenhange mit der Biermerschen Anämie 
beurteilen zu können, erscheint es notwendig, zunächst das Krankheitsbild 
der aplastischen Anämie hier kurz zu skizzieren. 

1. Historische Entwicklung dieses Krankheitsbegrifles. Der Name 
aplastische Anämie knüpft sich an eine Beoba~htung von Ehrlich. Man 
weiß seit den Untersuchungen von: Ehrlich, daß C'l bei schweren Anämien 
zu einer Umwandlung des Fettmarkes in rotes Zellmark kommt. Wohl 
am häufigsten wurde diese Veränderung bei der sogenannten Anaemia per
niciosa gefunden. Ehrlich fand nun im Knochenmark solcher Individuen 
die bekannte megaloblastische Reaktion und als klinischen Ausdruck dafür 
die Ausschwemmung von Megaloblasten und Megalocyten. Er beobachtete 
nun einen Fall von schwerer Anämie (die Zahl der Erythrocyten betrug 
213000, die Zahl der Leukocyten war 2000, daruntel" 80 % Lymphocyten), 
der auch zum Tode führte, wo sich im gefärbten Blutpräparate weder 
Normo- noch Megaloblasten fanden. Die Krankheit wurde von einer Uterus
blutung eingeleitet. Nachdem unter normalen Verhältnissen im Anschluß lj-n 
schwere Hämorrhagien eine neutrophile Leukocytose zu erwarten wäre, so 
war auch die Verminderung der Weißen und die gleichzeitige Lymphocytose 
auffallend . Wegen dieser Besonderheiten stellte Eh rl ich die Diagnose, daß 
in diesem Falle die Umwandlung des Fettmarkes in rotes Mark im Sinne 
von Cohnheim aU'lgeblieben oder zum mindesten eine mangelhafte gewesen 
sein mußte. Der Obduktionsbefund gab ihm recht, denn im Knochenmarke 
des Femurs fand sich am oberen Ende nur schwefelgelbes, am unteren nur 
rötlich-gelbes Fettmark. Da also in diesem Falle die posthämorrhagiscl;te 
Regeneration ausgeblieben war, wählte Ehrlich den Namen: aplastische 
Anämie. 

An diese Beobachtung schlossen sich eine Reihe von Mitteilungen, die 
im Prinzip den Ehrlichsehen Anschauungen recht gaben. Da gewisse Erschei
nungen in dem Krankheitsbilde dieser Fälle immer wiederkehren, so erscheint 
es gerechtfertigt, von einem typischen Symptomenkomplex - der aplastisch~n 
Anämie - zu sprechen. Allen diesen Fällen kommt gemeinsam zu: Starke 
Verminderung der Erythrocyten und des Hämoglobingehaltes, 
wo bei der Fär beindex in der Regel niedrig befunden wird; die Größe 
der Roten wird in der Regel als normal beschrie ben; Erythro blasten 
fehlen; Leukopenie, bei relati v hohen Lymphocytenwerten. Außer
de m Neigung zu hämorrhagischer Diathese. 

Der Beginn der Erkrankung kann sich verschieden gestalten. Manch
mal schleicht sich die Krankheit scheinbar ganz unvermittelt ein. Bei 
Frauen beginnt der Prozeß zumeist mit Störungen der Menstruation; die Blu
tungen häufen sich und nehmen größere Intensität an. In dem Maße als 
die Metrorrhagien anhalten, kann die Anämie beginnen und intensive Grade 
.annehmen. Blutungen an anderen Stellen, Fieber und Verfall der Kräfte 
brauchen in den Anfangsstadien nicht im Vordergrunde zu stehen. Dement
sprechend kann sich der ganze Krankheitsverlauf manchmal durch Monate, 
ja selbst Jahre hinziehen. 

Relativ häufig beginnt die Krankheit im Anschluß an eine schwere 
Blutung (Nasenbluten, Metrorrhagie); da diese erste Blutung nur die Einleitung 
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zu einer ganzen Setie von weiteren Blutverlusten sein kann, wurde vielfach 
angenommen, die erste Blutung könnte bereits die erste Erscheinung des ganzen 
krankhaften Prozesses sein. 

In anderen Fällen kann man sich nicht des Eindruckes erwehren, daß 
ein infektiöser Prozeß als auslösendes Moment eine Rolle gespielt haben' muß. 
'Es war nicht wundersam, wenn ein Teil dieser Fälle von pathologisch-anatomi
scher Seite ausschließlich zur Sepsis gezählt wurde. Schließlich soll nicht uner
wähnt bleiben, daß auch Beobachtungen vorliegen, wo sich der ganze Prozeß all
mählich und scheinbar unmotiviert - ohne Blutungen - einschlei~ht. Erst 
gleichsam in ultimis kommt auch hier die hämorrhagische Diathese zum Aus
bruch. Was die Dauer der Krankh:eit betrifft, so haben wir bereits einige 
Andeutungen darüber gemacht. Im allgemeinen dauert das Krankheitsbild 
nur wenige Wochen. Je stürmischer der Beginn, desto näher das Finale. 
In leichteren Fällen kann es zu Ausheilungen kommen; doch wird ma~. sich 
in solchen Fällen stets die Frage vorlegen müssen, ob hier die Diagnose richtig 
war. Der anatomische Befund richtet sich sehr danach, wie der klinische 
Verlauf des ganzen Prozesses war.. Bei den akuten Fällen findet man zu
meist Blutungen in den verschiedenen Organen öder Körperhöhlen. Das 
Hauptinteresse konzentriert sich auf die Beschaffenheit des Knochenmarkes. 
Bei der Sektion fehlt. im Femur das rote Knochenmark. Ja, auch in 
den Rippenmarkhöhlen können jegliche Zeichen fehlen, die im Sinne einer 
Blutregeneration verwertet werden könnten (Hirschfeld, Engel). Die Fälle, 
die sich im taufe der Jahre in der Literatur gesammelt haben, sind von 
Hirschfeld und andererseits von Accolas zusammengestellt wOrden. 
Da man sich vielfach auch an dem Ausdruck "aplastisch" gestoßen hatte, 
wurden statt dieser Bezeichnung andere Namen gewählt. So spricht Pappen
hei m von einer asthenischen oder paralytischen Anämie, Herz und Hirsch
feid von einer aregeneratorischen, Türk von einer hämolytischen Anämie 
mit fehlender oder mangelhafter Markregeneration. Die Franzosen fassen 
dieses Krankheitsbild vielfach zusammen als: Anaemie avec anhematopoese 
(A u bertin). Im Prinzip meinen aber alle Autoren dasselbe, nämlich die 
Anämie ist in einer mangelhaften Produktion von roten Blut-
eIe men ten bedingt. . 

Von Kurpjuweit sind letale Anämien im Greisenalter beschrieben 
worden, die viele gemeinsame Züge mit der aplastischen Anämie zeigen. Ich 
kenne ähnliche Fälle, einer hatte ebenfalls Milzschwellung, zwei waren von 
einer aplastischen Anämie durch nichts anderes charakterisiert als durch das 
Alter (68 und 71 Jahre). . 

2. Läßt sich durch das Experiment ein ähnliches Krankheitsbild erzeugen 1 
Bevor wir in die Pathogenese der menschlichen Krankheitsbilder eingehen, 
wollen wir die Frage aufwerfen, ob etwas Ähnliches in der experimentellen 
Pathologie bekannt ist. 

Nach Bettmann gelingt es beim Kaninchen, durch entsprechend 
kleine Arsendosen eine Umwandlung des Fettmarkes in rotes Mark her e 

vorzurufen. Wählte er aber zu große Dosen, so erfolgte diese Umwand
lung sehr langsam oder konnte sogar ausbleiben. Weiter hat Hirschfeld 
bei Kaninchen durch Injektion von abgetöteten Typhusbouillonkulturen rotes 
Knochenmark in Fettmark umwandeln können. Vielleicht dürfte er zu dieseli 
Untersuchungen veranlaßt worden sein, weil Urobilinurie und Hämosiderose 
beim menschlichen Typhus nur ausnahmsweise beobachtet werden. In Anac 

logie zur aplastischen Form der· perniziösen Anämie legte er hier auf die 
Beschaffenheit des Knochenmarkes das größte Gewicht. Diese Versuche sind 

19* 
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von Sternberg überprüft worden, ohne daß dieser sich von der Richtigkeit 
der Resultate der Versuche von Hirschfeld überzeugen konnte. 

Blumenthai und Morawitz konnten in anderer Weise eine Erschöpfung 
der erythropoetischen Tätigkeit des Knochenmarkes im Sinne einer aplasti
schen Anämie auslösen. Wenn sie Tiere unterernährten und ihnen wiederholt 
größere und kleinere Blutmengen entzogen, so kam es im Knochenmark gleich
falls zu Bildern, die sehr an eine Aplasie erinnerten. Ähnliches haben auch 
Isaak und Möckel bei Kaninchen nach Saponinvergiftung gesehen. 

Viel Zur Klärung der Frage, ob es eine experimentelle aplastische Anämie 
gibt, haben die Versuche von Selling beigetragen. Als Ausgangspunkt für diese 
experimentelle Untersuchung dienten ihm folgende Beobachtungen: Man sieht 
bei jugendlichen Individuen, die sich lange in Räumen aufhalten müssen, 
die mit Benzoldämpfen erfüllt sind - dies kommt hauptsächlich in Kautschuk
fabriken vor - Erkrankungen auftrete!)., die sehr an aplastische Anämie erinnern. 
Es treten Hämorrhagien in der Haut auf, die Leute bekommen Blutungen 
aus Mund und Nase, eventuell Uterus. Oft gesellen sich hohe Temperatur
anstiege hinzu. Die Erythrocyten sinken auf Werte unter eine halbe Million. 
Dabei nimmt die Zahl der weißen Blutzellen rasch ab. An der Verminderung 
beteiligen sich vor allem die polynukleären Leukocyten. In allen frischen 
Blutausstrichen fehlen die Blutplättchen. Bei der Obduktion zeigt sich das 
Mark im Femur fast immer ockergelb. 

Wenn wir zu den Versuchen von Selling übergehen, so finden wir hier 
anatomisch ganz dieselben Veränder.ungen, wie man sie bei der menschlichen 
Benzolvergiftung zu finden gewohnt ist, also innerhalb der hämopoe
tischen Organe schwere Schädigung der Parenchymzellen. Durch 
wiederholte Benzolinjektionen kann das myeloide Gewebe fast völlig znm 
Schwinden gebracht werden. Die· Zahl der zirkulierenden weißen Blutzellen 
kann tief herabsinken. Obwohl der erythropoetische Bildungsapparat schwer 
geschädigt ist, verändert sich im Blute die Zahl der Erythrocyten nur 
wenig. Man wird wohl nicht fehlgehen, wenn man dies auf die fehlenden 
Hämorrhagien bezieht. Insofern besteht also ein lJnterschied zwischen der 
Benzolvergiftung beim Tier und beim Menschen. Was die Blutplättchen an
belangt, so ist auch hier ein· fast völliges Fehlen derselben im Blute zu kon
statieren. 

Ganz analoge Veränderungen lassen sich beim Tier durch starke Belichtung 
mit Röntgenstrahlen erzielen. Die diesbezüglichen Studien von Heineke sind 
seitdem vielfach bestätigt worden. Auch hier Zerstörung des erythropoetischen 
Apparates, Leukopenie usw. Auch aus der menschlichen Pathologie lassen 
sich Befunde erheben, die fast den Wert eines Experimentes besitzen: es 
sind dies die traurigen Erfahrungen, die manche Röntgenologen an sich selbst 
erfahren mußten. Ganz besonders illustrierend ist eine hierhergehörige Mit
teilung von Cavazzeni und Minelli, wo ein Röntgenologe unter Erschei
nungen zugrunde ging, die völlig an die aplastische Anämie erinnerten. 

Wenn wir also von der Frage ausgegangen sind, ob sich experimentell 
ein Krankheitsbild erzeugen läßt, das in letzter Linie in einer primären Zer:" 
störung des erythropoetischen Apparates besteht, so müssen wir dies im posi
tiven Sinne beantworten. Ein ganz analoges Krankheitsbild, wie· wir es vom 
Menschen her kennen, läßt sich experimentell nicht hervorrufen, weil beim 
Tier die Neigung zu Blutungen fehlt, dagegen sind die traurigen "Experimente" 
am Menschen um so beweisender, denn hier treten die Blutungen ganz be
sonders in den Vordergrund des Symptomenbildes. 

3. Der Hämoglobinumsatz bei der aplastischen Anämie. Wir haben 
uns bei der Beschreibung der typischen Biermerschen Anämie bemüht, 
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zu zeigen, daß ein Parallelismus zwischen anatomischem Verhalten und 
funktionellem Geschehen im Hämoglobinstoffwechsel besteht, und haben 
dabei auf den vermehrten Export an Blutfarbstoffderivaten großen Wert 
gelegt. Wenn sich nun die aplastische Anämie auf eine verminderte Tätigkeit 
des erythropoetischen Apparates zurückführen ließe, so müßte sich dies auch 
funktionell am Hämoglobinstoffwechsel zeigen lassen. 

Werfen wir die Frage auf und versuchen wir sie zu beantworten, wie sich 
der Hämoglobinstoffwechsel bei der experimentellen aplastischen Anämie ge
staltet, so müssen wir sagen, daß sich in der Literatur entsprechende Zahlen 
nicht finden lassen. Ich bin leider noch nicht dazu gekommen, diese Lücke 
auszufüllen; denn eil kämen vor allem Bestimmungen an Gallenfistelt·ieren in 
Betracht. Es ist aber zu bezweifeln, ob man auf diese Weise zu entsprechenden 
Resultaten kommt, weil bei den benzol vergifteten Tieren in erster Linie der leuko
poetische Apparat leidet, während die roten Blutkörperchen ziemlich unbe
einflußt bleiben. Insofern kann man das Krankheitsbild der Benzolvergiftung 
beim Kaninchen mit der aplastischen Anämie beim Menschen nicht in Pa
rallele stellen. 

Was die Funktionsprüfung bei der menschlichen aplastischen Anämie 
anbelangt, so wäre auch hier vieles nachzutragen. Wenn ich zuerst die 
Literatur überprüfe, so finde ich entsprechende Angaben nur bei Türk. 
Er sagt: Im Gegensatz zur echten Perniciosa fehlt bei der aplastischen Anämie 
die subikterische Verfärbung der Haut und selbst der Skleren. Weiter betont 
er, daß die Urobilinurie bei diesen Fällen nur eine untergeordnete Rolle spielt. 
Er meint weiter, daß beide Symptome in unmittelbarem Zusammenhang 
zueinander stehen und glaubt sich dies nur so erklären zu können, daß hier bei 
der Blutzerstörung ein anderer Vorgang eingehalten werde, als bei den mit 
wachsgelber Hautverfärbung und Urobilinurie einhergehenden Formen. Damit 
ist aber meines Wissens das Wichtigste aus der Literatur erschöpft. Es 
liegt dies z. T. wohl auch daran, daß solche Fälle hauptsächlich von Hämatologen 
beschrieben wurden und daß diese Forscher sich viel weniger für Stoff
wechselfragen interessierten. 

Wir hatten Gelegenheit, in einem chronischen Falle von aplastischer 
Anämie durch viele Wochen hindurch den Farbstoffumsatz zu studieren. 

Der Fall erscheint uns auch in anderer Beziehung beachtenswert, so daß 
es zweckmäßig erscheint, ihn genauer mitzuteilen. 

Fall XIV. 48 Jahre alte Frau. Mutter im Alter von 77 Jahren an Wassersucht, 
Vater mit 35 Jahren an Llmgentuberkulose gestorben. Patientin hatte 7 Geschwister, 
5 sind in jungen Jahren gestorben. Patientin gibt an, immer gesund gewesen zu sein. 
Erste Menses mit 15 Jahren immer regrlmäßig. Die Frau war 14 mal schwanger, 4 mal kam 
es zum Abortus (nach 4-5wöchiger Schwangerschaft). Letzter Abortus November 1916. 
Nachher 4 Wochen lang starke Blutungen. Ungefähr zu gleicher Zeit kam es auch zu starkem 
Nasenbluten. Seither neigt sie überhaupt zu öfterem Nasenbluten. Einmal wurde sie 
dabei auch ohnmächtig. Manchmal dauern die Blutungen tagelang, wenn auch nicht 
immer sehr intensiv. Einmal hielt das Nasenbluten 10 Tage lang an. Petechien an der Haut 
hatte sie nie bemerkt, ebensowenig blaue Flecke, falls sie sich irgendwo anstieß. Patientin 
hat in früheren Jahren immer schwer gearbeitet. Seit 4 Monaten wurde das Nasenbluten 
seltener. Die Hauptklage, die die Patientin an die Klinik führte, waren hartnäckige Kopf. 
schmerzen. 

Status praesens. Krä.ftige gut genährte Person. Am SkPIE'tt nichts Auffälliges. Keine 
Druckempfindlichkeit der Knochen. Panniculus adiposus reichlich vorhanden, M~skulatur 
mäßig kräftig entwickelt. Haut blaß, wachf.farben, gut durchfeuchtet, leichte Ödeme an 
den unteren Extremitäten, kleine Hauthämatome an den Füßen. Sichtbare Schleimhäute 
intensiv blaß. Haare braun, nicht ergraut; Zunge und Rachen blaß, nirgpnds Follikel 
oder adenoide Wucherungen zu sehen. Keine Blutungen an der Zahn- oder Wangenschleim
haut. Thorax normal gpformt. Lungen normal. Herz innerhalb normaler Grenzen. Systo
!ische Geräusche über allen Ostien. Abdomen ohne Besonderheiten. Milz und Leber wpder 
perkutorisch noch palpatorisch vergrößert. Blutbefund: 1,430 Mill. Erythrocyten, 4000 Leu-
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kocyten, Saldi ~3, F~rbeindex 1,0. Im gefärbten Blutpräparate zeigen die . roten Blut
körperchen mäßlggradlge Anisocytose, starke Poikilocytose, keine Polychromasie. Megalo" 
cyten fehlen, dagegen sind Mikrocyten zu finden. Vereinzelte Normoblasten, keine Megalo
blasten. Blutplättchen kaum nachweisbar, starke Lymphocytose. Der Stauungsversuch 
im Sinne von Frank fällt negativ aus. Nachblutungszeit 35 Minuten. Die täglichen 
Urobilinwerte-im Stuhle bewegten sich zwischen 0,023 und 0,08 g. Die mittels Duodenal
schlauch entleerte Galle war stets auffallend hell. In einigen Portionen haben wir auch 
Ejsenbestimmungen neben der Analyse des Bilirubins vorgenommen. Die entsprechenden 
Zahlen finden sich auf Seite 62. Im späteren Verlauf kam es dann wieder zu Nasenbluten 
und auch zu Blutungen aus dem Genitale. Der Blutbefund war schließlich: Sah li 9; 275000 
Erythrocyten, 2800 Weiße, Färbeindex 1,5! Zu einer Ausschwemmung von Erythroblasten 
kam es nicht. Das Serum dieser Patientin war ganz hell, wie bei einer hydrämischen Ne
phritis. Der Farbstoffwert, nachHijmanns v. d. Bergh bestimmt, schwankte zwischen 
1: 180000 und 1: 200000. Die Prüfung des Magensaftes ergab folgende Werte: Fr. HCI 20, 
Gesamt HC145. Im Harn war zuerst kein Urobilin nachweisbar, als sich die Hautblutungen 
häuften, wurde die Probe positiv. 

Der Fall bot uns Gelegenheit sowohl die endogene Harnsäure zu bestimmen, als auch 
einen Eisenstoffwech~elversuch anzustellen. 

Gesamt-Fe-Ausscheidung pro Kilogramm Patient 

mg Fe im Stuhl I Gesamt-Fe in mg I Dauer der Versuchsperiode Anmerkung 

0,530 
I 

0,578 
I 

7 Tage kein Nasenbluten 

Die Harnsäurewerte finden sich auf der Tabelle auf Seite 288 zusammengestellt, 
l)ie Patientin ist gestorben; aus dem Sektionsbefund heben wir folgende Daten heraus: 
hochgradige Anämie, Ekchymosen im Epikard in der Pleura, in den Leptomeningen und in 
der weißen Hirnsubstanz. Fettige Degeneration des Herzmuskels. Atrophie der Milz, 
Das Knochenmark des Femurs ist von oben bis unten schwefelgelb, es ist kaum eine rote 
Stelle zu sehen. Die Galle in den Gallenwegen hell. Keine Hämolymphdrüsen. 

Die mikroskopische Untersuchung zeigt in der Milz Mangel an Follikeln, 
die Pulpa ist relativ arm an Erythrocyten; dagegen ist ziemlich viel Pigment 
nachweisbar, das bereits mit der gewöhnlichen Perlswhen Reaktion Blaufär
bung gab. An den Gefäßen, die im allgemeinen zart sind, finden sich keine 
auffälligen Veränderungen. 

Die Leber zeigt ziemlich starke fettige Degeneration. Die Kupfferzellen 
sind auffallend blaß, in denselben sind keine Erythrocyten nachweisbar. Die 
Leber verrät starke Hämosiderose. Das körnige Pigment findet sich fast aus
schließlich in den Leberzellen. 

Das Knochenmark besteht fast nur aus Fettzellen; wo sich vereinzelte 
zellige Elemente finden, dort ist auch reichlich Pigment angehäuft. Dasselbe 
gibt starke Eisenreaktion. 

Wir haben noch einen ganz analogen Fall von aplastischer Anämie durch 
längere Zeit beobachten können. Auch hier war die Farbstoffausscheidung 
niedrig, während die Untersuchung des Eisenstoffwechsels ebenfalls hohe Werte 
erkennen ließ. 

Ich glaube die hier vorgebrachten Untersuchungen beweisen, 
daß es zweckmäßig erscheint, die aplastischen Anämien nicht 
nur wegen des Blutbildes und ihrer allgemeinen Symptome von 
der typischen Perniciosa abzutrennen, sondern auch die Unter
suchung des Blutumsatzes fordert uns auf, diesen Typus als etwas 
Besonderes herauszugreifen. Im Gegensatz zur typischen perni
ziösen Anämie, bei der wir uns von einem gesteigerten Blutabbau 
überzeugen konnten, und wobei ~leichzeitig auch der Körper 
mit dem Eisenexport spart, sehen wir bei der aplastischen Anämie 
niedrige Farbstoffwerte als Ausdruck für einen geringen Blut
umsatz, während umgekehrt die Eisenausscheidung sich beträcht
lichüber die Norm erhebt. 
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Fragen wir uns schon an dieser Stelle, ob sich diese beiden Befunde irgend
wie mit Tatsachen in Einklang bringen, die wir bereits zur Sprache gebracht 
haben, so glauben wir vor allem an die Befunde bei splenektomierten Tieren 
und Menschen erinnern zu müssen. Auch dort haben wir eine Steigerung 
der ,Eisenausscheidung gesehen und gleichfalls auf niedrige Farbstoffwerte 
hinweisen können. 

4. Die Anschauung von Frank von der Entstehung der aplastischen Anämie. 
Bevor wir noch weitere Erfahrungen auf diesem Gebiete bringen, wollen wir uns 
kurz mit den Anschauungen über die Entstehung der menschlichen aplasti
schen Anämie beschäftigen. Darüber, daß es sich hier um eine schwere Schä
digung des Knochenmarkes im Sinne Ehrlichs handelt, sind wohl alle 
Kliniker einig. Der Unterschied liegt nur darin, daß die eine Partei glau bt, 
die Knochen marksschädigung ist die Folge einer Ermüdung nach 
enormer Inanspruchnahme, die andere, daß es sich um eine primäre 
Toxikose des hämopoetischen Apparates handelt, ohne daß eine 
extra medulläre Hämolyse vorangegangen wäre. 

Als Anhänger der ersteren Anschauung bekennt sich Türk, der dies 
auch im Namen der Krankheit ausgedrückt hat, als er sich für den Krank
heitsbegriff : hämolytische Anämie mit fehlender oder mangelhafter Mark
regeneration ausgesprochen hatte. Einen ähnlichen Standpunkt nehmen auch 
Pappenhei m, Herz und Hirschfeld ein. So sagt z. B. Pappenhei m: 
"die aplastische Anämie ist nicht primär myelopathisch, sondern sie ist eine 
sekundär aregeneratorische Erythrohämotoxikose" und weiter: "sie ist keine 
eigene Anämieform, sondern nur eine bloße Abart der perniziösen Anämien". 

Als Vertreter der Anschauung einer primären Myelotoxikose kommt 
seit neuestem Frank in Betracht. Nachdem er vielfach Stellung gegen all das 
nimmt, was bis jetzt gelehrt wurde, erscheint es zweckmäßig, seinen 
Standpunkt auseinanderzusetzen . 

Im Anschluß an die Beobachtung von Denys, der bei einem Fall von 
rezidivierender Purpura im Blute die Blutplättchen vermißte, hat Hayem 
darauf verwiesen, wie relativ häufig sich die Beobachtungen von Denys bei ge
wissen Fällen von Purpura feststellen lassen. Die Studien von Hayem sind 
lange Zeit unberücksichtigt geblieben; erst Frank hat auf den Wert der 
Arbeiten von Hayem hingewiesen und so das Krankheitsbild der Pseudo
hämophilie in die deutsche Literatur eingeführt. Frank schlägt für diese 
Krankheit den Namen essen tielle Thro mbopenie vor 1). Im klinischen Bilde 
treten hauptsächlich folgende Erscheinungen in den Vordergrund: Jugendliche 
Individuen, in deren Familie sich keine auffallende Neigung zu Blutungen gezeigt 
hatte, erkranken an Epistaxis, Blutungen aus dem Zahnfleisch, bei weiblichen 
Individuen kommt es zu Menorrhagien; außerdem zeigt sich eine ausgesprochene 
Vulnerabilität der Haut, indem schon auf leichte Traumen sich Purpuraflecken 
entwickeln können. Der ganze Symptomenkomplex kann in mehreren auf
einanderfolgenden Attacken ablaufen, manchmal aber auch in einer gleichsam 
kontinuierlichen Form zum Tode führen. Infolge der Blutverluste kommt es 
zur Anämie, die den Typus der Chloranämie darbietet. Fieber soll nur dann 
auftreten, wenn größere Blutmengen zur Resorption gelangen. "Die Menschen 
- so sagt Frank - sind infolge der chronischen Blutarmut dauernd schwäch
lich und wenig leistungsfähig; manche gehen wohl auch unter dem Bilde 
der sogenannten aplastischen Anämie zugrunde." 

Menschen, die der "konstitutionellen" Form angehören, zeigen fast immer 
Petechien oder Blutunterlaufungen an ihrer Haut. Es kommt nach den leich-

1) Richtiger wäre wohl der Name: Thrombocytopenie. 
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testen Traumen zu Blutaustritten. Ein wichtiges Symptom scheint bei diesen 
Leuten der Stauungsversuch zu sein: Bringt man am Oberarm eines solchen 
Patienten eine Stauungsbinde an, so läßt sich durch die venöse Stauung ein 
Purpuraexanthem des ganzen Vorderarmes hervorrufen. 

Eine bei diesen Leuten ebenfalls interessante Erscheinung ist die ver
längerte Blutungszeit: sticht man in die Fingerbeere oder in eine beliebige 
KÖt"perstelle eines solchen Patienten, so blutet es aus dieser kleinen Wunde sehr 
lange nach - vorausgesetzt, daß man den Einstich sich selbst überläßt. Bringt 
man dagegen an den Wundrand einige Wattefasern, so hört in der Regel die 
Blutung momentan auf. Dieses Symptom, auf das zuerst Duke aufmerksam 
gemacht hat, kann bei der kontinuierlichen Form der Thrombopenie dauernd 
bestehen, während bei der intermittierenden Form die verlängerte Blutungs
zeit nur während der Attacken so deutlich ausgeprägt erscheint. Kommt es 
zu stärkeren Blutaustritten, so tritt in der Regel Fieber hinzu. 

Trotz der starke~ Neigung zu Blutungen ist die Gerinnung des durch 
Venaepunktion gewonnenen Blutes nicht verzögert. Durch diese Tatsache, 
auf die bereits Haye m aufmerksam gemacht hatte, unterscheidet sich die 
essentielle Thrombopenie von der Hämophilie. Auch was die osmoti
sche Resistenz anbelangt, ergeben sich Unterschiede: im Gegensatze zum hämo
lytischen Ikterus fehlt bei der essentiellen Thrombopenie eine Herabsetzung 
der Resistenz. Ich hätte diesen Gegensatz nicht so besonders hervorgehoben, 
wenn es sich nicht gerade auf diesem Gebiete ereignet hätte, daß es zu Ver
wechslungen. gekommen wäre. 

Als ein sehr wichtiges Kriterium der Pseudohämophilie muß das Ver
halten der Blutplättchen hingestellt werden. Die bedeu tende Ver minderung 
der Zahl der Blutplättchen ist das Charakteristikum dieser Krank
hei t. Die wenigen Plättchen, die sich im Blute nachweisen lassen, sind zu
meist auffallend groß. Zum Nachweis resp. zur Zählung der Blutplättchen 
bediente sich Frank der Methode von Fonio. Von der Brauchbarkeit dieser 
Methode konnte ich mich vielfach überzeugen. 

Ein weiteres Merkmal dieser Erkrankung ist der Verlust der Retrakti
bili tät des Blutkuchens. Fängt man Blut in einem U-Röhrchen auf und 
beobachtet man die Zeit, wann sich der Blutkuchen von der Glaswand unter 
Auspressen von Serum ablöst, so finden wir bei den verschiedenen Blut
arten Unterschiede. Bei der "Purpura hemorrhagique protopathique" fand 
Haye m einen Verlust der Re~raktibilität des Blutkuchens. Auffällige Ver
änderungen der Leukocyten hat Hayem nicht gesehen; auch in den Fällen 
von Fr a n k ist nichts Auffälliges erwähnt worden; gleiches gilt von der Beschaffen
heit der Erythrocyten. 

Es kommt Hayem das große Verdienst zu, in das Wesen dieser Erkran
kung Licht gebracht zu haben. Er machte vor allem darauf aufmerksam, daß 
ein prinzipieller Unterschied zwischen hämorrhagischer Diathese und schlechter 
Gerinnbarkeit des Blutes besteht. Blutstillung und Gerinnung werden 
häufig miteinander verwechselt. Bei der Blutgerinnung handelt es sich 
um die Umwandlung von Fibrinogen in Fibrin, während bei der Blutstillung 
(Blutungszeit nach Duke) die Zeit in Betracht kommt, die vergeht, bevor sich 
die ersten Fibrinfäden nach Entnahme des Blutes bilden. Gerade letzteres 
Moment kommt aber beim Stehen einer Blutung in Frage, denn die Thrombo
cyten sind Anlaß für das Entstehen eines Fibringerinnsels. Nach Raye m 
sind die Thrombocyten auch die Ursache für eine genügende Festigkeit des 
Thrombus, wie er beim Stehen einer Blutung eine Rolle spielen soll. Als Maß 
für die Festigkeit des Pfropfes in vitro kommt daher die Intensität resp. 
Schnelligkeit der "Retraktibilität" des Blutkuchens in Frage. 
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Nach den Vorstellungen von Hayem, Frank und Kaznelson sollen 
die Gefäße bei den Patienten, die an essentieller Thrombocytopenie leiden, be
sonders zart und dünnwandig sein. Auf geringste Traumen hin kann es zu 
Einreißen der Kapillaren kommen. Während beim normalen Menschen durch 
das Eingreifen von Thrombocyten die Blutungen zum Stehen kommen, haben 
die Erythrocyten bei Mangel an Blutplättchen freie Bahn, so daß es zu aus
gedehnten Hämorrhagien kommen kann. 

Jedenfalls sehen wir daraus, eine wie große Rolle die Blutplättchen 
bei der Entstehung einer hämorrhagischen Diathese zu spielen 
scheinen und wie richtig es daher war, wenn Frank für diese Erkrankung 
den Namen "Thrombopenie" resp. Thrombocytopenie empfohlen hatte. 

Kachdem nun die hämorrhagische Diathese und das Verhalten der Blut
plättchen bei den Anämien, ihnen voran bei der "aplastischen Anämie" 
berücksichtigt werden muß, erscheint es notwendig - bevor wir weiter
gehen -, einiges aus der Physiologie der Blutplättchen nachzutragen: Nach 
Fonio sollen im Kubikmillimeter normalen Blutes 300000-350000 vor
kommen; die 2-3 I/ großen Gebilde kreisen isoliert im zirkulierenden Blute; 
bei Verlangsamung der Strömung werden sie zufolge ihres geringen spezi
fischen Gewichtes an die Wandung der Gefäße geschleudert und können an 
Unebenheiten der Wände kleben bleiben; daß sie bei der Bildung von Throm
ben eine große Rolle spielen, ist seit den Untersuchungen von Bizzozero, 
Hayem usw. eine bekannte Tatsache. Ein jeder Thrombus ist zunächst nichts 
anderes als ein Konglomerat von Blutplättchen; erst allmählich setzen sich 
Fibrinfäden und Leukocyten an. Also auch hier sehen wir, daß die Blut
plättchen beim Gerinnungsvorgang die Rolle eines indifferenten Fremdkörpers 
darstellen, an den sich die ersten Fibrinfäden anklammern. Frank nennt 
sie den Agent provocateur der Gerinnung unter physiologischen Verhältnissen. 

Was die Abstammung der Blutplättchen betrifft, so war man sich darüber 
lange im unklaren. Viel verdanken wir in dieser Frage den Untersuchungen 
von Wright. Da sie durch die Aschoffsehe Schule - durch Ogata
bestätigt wurden, dürfen wir an der Richtigkeit der Lehre von Wrigh t kaum 
zweifeln. Nach diesen Angaben stammen die Blutplättchen von den Mega
kariocyten des Knochenmarkes ab. Dieselben strecken Pseudopodien aus, 
welche zum Teil durch Lücken in der Wand der Knochenmarkskapillaren in das 
Gefäßlumen hereinragen. Diese pseudopodienartigen Fortsätze können in 
kleinste Bruchstücke zerfallen und so zu Blutplättchen werden. 

Auf Grund dieser Befunde muß man annehmen, daß das Fehlen 
von Blutplättchen mit einer Insuffizienz der Megakariocyten 
iden tisch ist. 

Viele Tatsachen der experimentellen Pathologie passen zu dieser Annahme. 
Fast in allen Fällen, wo es zu einer Erschöpfung der Knochenmarkstätigkeit 
kommt (aplastische Anämie, Benzolvergiftung, bei gewissen Formen der Leuk
ämie), sehen wir einerseits Plättchenmangel, andererseits Neigung zu hämor
rhagischer Diathese. Speziell die Studien von Selling über die Benzolvergif
tung haben viel zur Klärung beigetragen. 

Frank wirft nun in seinen Studien die Frage auf, wieso es bei der 
essentiellen Thrombocytopenie zu einer Verminderung der Blutplättchen kommt. 
Leichter fällt ihm die Erklärung, warum bei einer aplastischen Anämie im 
Blute die Blutplättchen fehlen. Ähnlich wie andere Knochenmarkselemente, 
z. B. die Myelocyten und Erythroblasten, einer Noxe zum Opfer fallen können, 
und aufhören Leukocyten und rote Blutkörperchen zu produzieren, in gleicher 
Weise glaubt er auch bei der Thrombopenie von den Megakariocyten annehmen 
zu müssen, daß sie gelegentlich primär geschädigt werden und so die Fähigkeit 
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verlieren, Blutplättchen abzustoßen. In diesem Sinne nimmt er bei der 
essentiellen Thrombocytopenie eine isolierte Erkrankung der Knochenmarks-
riesen an. Schließlich hält er es auch nicht für ganz ausgeschlossen, daß es 
sich hier vielleicht um einen pathologisch gesteigerten Zerfall der bereits ge
bildeten Plättchen handeln dürfte. 

Auf Grund seiner Studien über die essentielle Thrombocytopenie frägt 
sich Frank, ob nicht zwischen der aplastischen Anämie und der essentiellen 
Thrombocytopenie Beziehungen bestehen und unterzieht daher die Fälle von 
aplastischer Anämie - oder besser gesagt die Fälle, die man als aplastische 
Anämien beschrieben hat - einer Revision. Als verbindendes Glied zwischen 
dem, was er essentielle Thrombocytopenie nennt, und der aplastischen Anämie, 
legt er auf das Vorkommen einer hämorrhagischen Diathese und auf das 
Verhalten der Blutplättchen das größte Gewicht. Ja, er geht noch weiter 
und meint sogar eine genetische Verwandtschaft zwischen den beiden Krank
heiten: essentielle Thrombocytopenie und aplastische Anämie annehmen zu 
müssen. So sagt Frank: wir fassen die aplastische Anämie als das Resultat der 
nämlichen Noxe auf, welche bei der essentiellen Thrombocytopenie einwirkt. 
Bei dieser - nämlich bei der Thrombocytopenie - richtet sie sich in fast 
spezifischer Weise nur gegen ein farbloses Element des myeloischen Gewebes, 
nämlich gegen die Blutplättchen resp. deren Mutterzellen, die Megakariocyten. 
Allmählich können ihr aber auch die granulierten Elemente des Blutes und 
weiter auch deren Stamm- und Bildungszellen (Myelocyten und Myeloblasten) 
zum Opfer fallen; dabei werden natürlich auch die Vorstufen der roten Blut
körperchen betroffen und die Produktion an Erythrocyten muß weitgehend 
eingeschränkt sein. Von diesem Standpunkte ausgehend, will er 4 Verlaufs
typen des idiopathischen Morbus Werlhofii unterschieden wissen: 

1. Die intermittierende Thrombopenie; 2. die kontinuier
liche Thro m bopenie; 3. die kon tin uierliche Throm bopenie 
läuft nach längerer Zeit in das Bild der aplastischen Anämie 
aus; 4. die Krankheit verläuft ohne Vorstadium als aplastische 
Anämie - letztere Form nennt er auch Panmyelophthise. 

Wie man aus dieser Betrachtungsweise von Frank ersieht, legt er auf 
das Symptom Anämie nicht das Hauptgewicht ; nach ihm ist sie vorwiegend post
hämorrhagisch und hat daher in letzter Linie ihre Ursache in einem Blutplättchen
mangel. "Durch den Blutverlust läuft gewissermaßen das Reservoir all
mählich leer, ohne daß die geringste Nachfüllung mit Erythrocyten erfolgt." 

Weiter sagt er: "Außer den Hämorrhagien spielt aber natürlich auch die 
physiologische Ausmerzung abgenutzter Erythrocyten für die Entstehung der 
Blutarmut eine sehr wichtige Rolle. Selbst wenn kein Blutverlust stattfindet, 
muß im Laufe von Monaten auf diesem Wege, da ja der Nachschub aus dem 
erythropoetischen Gewebe fehlt, eine sehr erhebliche Anämie zustande kommen." 
In dem Sinne will nun Frank die aplastische Anämie anders benannt wissen 
und empfiehlt den Namen hämorrhagische Aleukie. Der Name soll sagen, 
daß alle farblosen myeloischen Elemente im Blute (Plättchen, neutrophile 
und eosinophile) und vor allem im Marke selbst (Megakariocyten, Myeloblasten, 
Myelocyten, hämoglobinfreie Vorstufen) der Vernichtung anheimfalIen. Er 
stellt die aplastische Anämie im Gegensatz zur typischen perniziösen Anämie 
und meint, daß es sich in einem Falle um eine Erythrotoxikose, bei der Aleukie 
aber um. eine Leukotoxikose handelt. Die eigentliche Ursache der Aleukie 
will er auf Wirkungen von Giftstoffen bezogen wissen. Anlaß zu dieser Annahme 
bieten ihm die Tatsachen, daß man sowohl beim Menschen als auch beim Tier 
morphologisch und klinisch ähnliche Krankheitsbilder durch bekannte Gifte her
vorrufen kann (Arsen, Benzol, Röntgenstrahlen, Thorium X). - In einer neueren 
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Abhandlung, die sich ebenfalls mit der Frage der Aleukie beschäftigt, bemüht 
sich Frank zu zeigen, daß auch Gifte endogenen Ursprunges bei der Entstehung 
der aplastischen Anämie eine Rolle spielen dürften. Ein solches Gift soll nun 
gelegentlich in der Milz entstehen können. Eigene Befunde kann er zugunsten 
dieser Annahme nicht anführen. Sein Tatsachenmaterial schöpft er vielmehr 
aus der Literatur. So führt er an, daß bei vielen Zuständen, die mit der 
Aleukie verwandt sein sollen, ein Milztumor vorkommen kann. Besonders 
denkt er hier an den Morbus Banti und an die indische Kala-Azar. Der Gedanken
gang von Ban t i, daß die Milz Ursache und Ursprungsort von Giftstoffen sein 
kann, die auf das Knochenmark wirken, findet somit in Frank einen Anhänger. 

Das Wichtige, das sich aus diesen Beobachtungen ergibt, scheint mir 
folgendes zu sein: bis jetzt hat man als Ursache von Blutaustritten, wie sie 
bei allen möglichen Krankheiten vorkommen können, Schädigungen der 
unterschiedlichen Blutgefäße angenommen. An der Richtigkeit dieser Annahme 
ist wohl kaum zu zweifeln, seitdem man sich durch den Stauungsversuch förm
lich in experimenteller Weise von der leichten Lädierbarkeit der Gefäße über
zeugen konnte. Nachdem nun Haye m und Frank bei manchen Fällen, wo 
Blutungen in der Haut und aus den Schleimhäuten ganz besonders im V order
grund standen, auch eine Verminderung der Blutplättchen konstatieren konnten, 
und sich die Blutplättchen von gewissen Knochenmarkselementen herleiten, 
so war man berechtigt, manche Hämorrhagien auch mit einer Insuffizienz des 
erythropoetischen Apparates in Beziehung zu bringen. Es würde sich also 
um eine gleichzeitige Alteration des Knochenmarkes und der peripheren Ge
fäße handeln. 

Wir werden später noch auseinander zu setzen haben, warum es sich bei 
Fällen von aplastischer Anämie nicht nur um eine Schädigung im Bereiche 
des erythropoetischen Apparates handeln dürfte, sondern wahrscheinlich auch 
die Kupferzellen und die Milzendothelien Schaden gelitten haben. Diese Mit
beteiligung von Zellen, die wenigstens für den, der nicht geneigt ist die Frage 
von einem gemeinsamen Standpunkte aus zu betrachten, nicht zusammenge
hören, trotzdem aber konsensuell reagieren, lenkt neuerdings unsere Aufmerk
samkeit auf die Karminversuche von Aschoff resp. auf die Beobachtungen, 

. die wir bei eiseninjizierten Tieren gewonnen haben; hier kam es nicht nur zu 
einer Speicherung von Karmin und Eisen in den Kupfferzellen, oder den Milz
und Knochenmarkselementen, sondern auch die unterschiedlichen Gefäß
endothelien zeigten ein gleiches Verhalten. Die übertragung dieser Beobach
tungen am Tier auf die menschliche Pathologie scheint uns sehr einleuchtend. 
Ähnlich wie ein ganzes Konglomerat von Zellen gegenüber Farb
stoffen oder kolloidalem Eisen gleichartig reagiert, in gleicher 
Weise dürften au·ch diese verwandten Zellen auf gewisse Toxine 
hin ansprechen und so Anlaß geben zu den verschiedensten patho
logischen Zuständen. 

5. Eigene Beobachtungen und der Fall von PHbram und Stein. Es er
schien sehr erwünscht, mit demselben Maßstab, den wir bei der typischen 
perniziösen Anämie angelegt haben, auch die "aplastischen" Formen im Sinne 
von Frank zu messen. Wie verhält sich also in diesen Fällen der chemisch 
meßbare Hämoglobinstoffwechsel, wie das anatomische Bild, vor allem die 
Eisenablagerungen in den Organzellen und in Zusammenhang damit das gegen
seitige Vorkommen von Blutplättchen und Megakaryocyten? Wir wollen hier 
über drei eigene Fälle berichten; der Fall XVIII, der hier Erwähnung findet, 
ist bereits einmal von Pr i b r am und S t ein publiziert worden. 

Fall xv. Rosa D., 26 jährige Maschinenschreiberin. Der Vater starb an einer Magen
krankheit, Mutter und Bruder sind gesund. Als Kind hatte Patientin Masern. Sie war 
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bis jetzt immer gesund und sah gut aus. Mit 14 Jahren wurde sie zum erstenmal und von 
da an regelmäßig menstruiert. Die durchschnittliche Dauer der Menses betrug 5 Tage. 
Seit 15. Nov. ist Patientin verheiratet. Sie glaubt aber bis zum Tage ihrer Spitalsaufnahme 
noch virgo zu sein. Die letzten Menses traten am 24. Dez. vergangenen Jahres ein Ulld 
dauerten ohne Unterbrechung 6 Tage. Patientin verlor damals ziemlich viel Blut. Um den 
15. Dez. - also 9 Tage vor den letzten Menses - hatte Patientin Zahnfleisch blutungen, die 
bis heute noch nicht vollständig sistierten. Am 4. Januar bekam sie nach heftigen Schmerzen 
Nasenbluten. Da es unstillbar war, suchte sie einen Arzt auf, der ihr einen Tampon ein
führte. Auf die Tamponade stand die Blutung nicht vollständig Neuerliche Tamponade 
am 6. d. M. brachte ebenfalls keinen vollständigen Erfolg, so daß Patientin am 8. die 
Klinik Chiari aufsuchte, wo nach zweimaliger Tamponade die Blutung endlich st~nd. 
Patientin bekam eine Gelatineinjektion. Am 14. wurde sie an unsere Klinik transferlery. 
Status praes.: Schwächlich gebaute Frau von mittlerer Größe, Fettpolster vorhande!l' :pie 
Haut ist von wächserner Blässe, in der linken Trochanterengegend und am Kme tiefe 
Hämatome von Handtellergröße. Es besteht Fieber zwischen 38-39°. Unmittelbar 
ante e~tum steigt die Temperatur fast auf 40°. Zähne schadhaft, Blutungen an der 
Gingiva. Tonsillen stark hypertrophisch , zerklüftet. Einige submandibulare Drüsen 
vergrößert, Schleimhäute sehr blaß. Schilddrüse in beiden Lappen vergrößert, starke 
Pulsation der Carotiden. Lunge ohne Besonderheiten. Herz von normaler Größe, hauchen
des systolisches Geräusch an der Spitze. Pulszahl 120, Arterienrohr schwach gefüllt. 
Abdomen im Niveau des Thorax, Bauchdecken gespannt, Leber und Milz palpabel. Nerven
system ohne pathologischen Befund. Genitalbefund : Endometritis bei hypoplastischem 
Genitale. Augenbefund : In der Retina zahlreiche Blutungen von verschiedener Größe 
viele weiße und gelbweiße Herde, die nur an wenigen Stellen isoliert sind, meist mit Blu· 
tungen zusammenhängend. Blutbefund : 1 240000 Rote, 18 % Sahli, 0,7 Färbeindex. 
1660 Leukocyten, davon 8 % Polynukleäre, 50 % Lymphocyten, 2 % Eosinophile, 30 °/0 
Mononukleäre, 10 % Metamyelocyten. Morphologisch fast normal gefärbte rote Blut
körperchen, keine Megalocyten, keine Polychromasie, keine Geldrollenbildung. Voll
ständiges Fehlcn der Blutplättchen. Blutgerinnungszeit 8 Minuten. Der St&uungsversuch 
er~bt im Sinne Franks ein positives Resultat. Die Nachblutungszeit wä.hrt 40 Minuten. 
Die Duodenalsondierung fördert helle, gelbe Galle zutage, die eine Spur Urobilin enthält. 
Wir untersuchten zwei Stuhlportionen, die vielleicht beide zusammen einerdreitägigenPeriode 
entsprochen haben dirften. Der Urobilingehalt des einen Stuhles betrug 0,07 g, der des 
anderen 0,05 g. In den folgenden Tagen traten diffuse, über den ganzen Körper verteilte. 
größere und kleinere Hautblutungen auf. Auch Zahnfleisch- und Blutungen aus der 
Wangenschleimhaut erneuerten sich. Am 17. starb Patientin unter den Zeichen hoch· 
gradiger Erschöpfung. 

Obduktionsbefund: Allgemeine hochgradige Anämie bei hämorrbagischer Diathese, 
chronische Endometritis hypertrophica mit zottiger Schleimhautverdickung und profuser 
menstrueller Blutung aus dem Endometrium. multiple Ekchymosen des gesamten Ver
dauungstraktes, insbesondere im Magen, Duodenum und unterem Ileum, Ekchymosen im 
Epi. und Endokard, hämorrhagische lobulärpneumonische Herde jüngsten Datums in beiden 
Lungenunterlappen. Anämie und fettige Degeneration der Leber und Nieren mit multiplen 
Blutungen, subakuter blasser Milztumor mäßigen Grades. Status thymico-Iymphaticus: 
Großer. teils drüsiger. teils fettiger Thymuskörper. Hypertrophie der Tonsillen, Hyper
plasie der Rachen- und Zungengrundfollikel, der Follikel im Magen und im Dickdarm. 
Proximal im Oberschenkel blaß· rotes Mark. distal Fettmark, Hypophyse vergrößert. 
besonders in ihrem hinteren Anteil. 

Da der Stuhl Blutfarbstoff enthielt, war es zwecklos, einen Eisenstoffwechsel 
anzustellen. Die Eisenbt'stimmungen im Harn gaben sehr hohe . Werte; sie schwankten 
zwischen 6-8 mg pro die. . 

Die Bestimmung der endogenen Harnsäure ergab keine eindeutigen ResUltate; 
10. I.: 0,478; H. I.: 0,763; 12. I.: 0,437; 13. I.: 0,887. 

An den letzten Tagen ging Harn verloren~ 

Die histologische Untersuchung der uns interessierenden Organe zeigt 
folgendes: Die Mi I z ist reich an Follikeln, die jedoch keine Keimzentren 
enthalten. Die Gefäße, die zumeist zentral gelagert erscheinen, bieten gegen
über der Norm keine Besonderheiten dar. Ihr Lumen ist klaffend; jene eigen
tümlichenAblagerungeninden Gefäßwandungen, wie wir sie z. B. bei der Pernicios& 
beschrieben haben, fehlen. Die Gefäße sind bis in das Bereich der Penicilar
kapillaren frei von Erythrocyten. Follikelkapillaren - im Sinne von Weiden
reich - konnte ich nicht finden. Die Zellen, die den Follikel zusammensetzen, 
sind zum Teil aus Lymphocyten, zum Teil aus lymphoiden Zellen bestehend. 
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Die Za~ der sternförmigen. Retikularzellen ist nicht gering. Das rote Pulpa
gewebe 1st arm an ly~phOl~en Zellen. Trotzdem sind die Sinusquerschnitte 
gut zu sehen, da das eIgenthche Stromagewebe etwas an Fibroadenie erinnert. 
Jedenfalls sind die Gitterfasern reichlich. Ein 'auffallender Reichtum der die 
einzelnen Sinus auskleidenden Stabzellen - was doch sonst bei der typischen 
Fibroadenie nie fehlt - ist nicht zu bemerken. Das ganze Gewebe erinnert etwas 
an die Veränderungen der Rachitismilz oder an die Bilder einer Milz von Anaemia 
splenica infantum. Jedenfalls ist das Stroma und natürlich auch die Räume 
der Sinus sehr arm an Erythrocyten. Bis auf vereinzelte eosinophile Myelo
cyten habe ich keine myeloiden Veränderungen finden können. Die Milz ist 
nach der Turnbullblaumethode behandelt worden. Man findet vereinzelte 
Eisenpartikelchen, trotzdem muß die Hämosiderose als sehr mäßig bezeichnet 
werden. 

Was die Leber anbelangt, so war hierselbst nur wenig Pathologisches 
zu' finden. Auffallend schien mir die Armut an Kupfferschen Zellen. Die 
wenigen Zellen, die ich fand, waren schmal; ihre Kerne dünn und lang
gestreckt. Eisen habe ich innerhalb dieser Zellen niemals zu sehen bekommen. 
Die nur gering angedeutete Hämosiderose war ausschließlich in den Leber
zellen lokalisiert. Meist waren die mit Eisen imbibierten Zellen auch fettig 
degeneriert. 

Im Knochenmarke prävalierten Fettzellen. Nur zwischen denselben 
,zeigten sich kleine Anhäufungen von myeloiden Elementen. Die genauere 
Analyse zeigte viele Erythroblasten; typische Megaloblasten habe ich nicht 
gesehen. Das Gros der Zellen bestand aus basophilen ungranulierten ein
kernigen Zellen, die ich weder als typische Lymphocyten oder als Myelo· 
blasten noch als verzweigte Retikulumzellen ansprechen konnte. Trotzdem 
fanden sich auch neutrophile und eosinophile Myelocyten. Auffallend schien 
mir der enorme Eisenreichtum des Knochenmarkes. Das Eisen war teils in 
großen Zellen, teils in Häufchen gelagert, teils lag es in größeren Massen an uen 
Grenzen der Fettalveolen. Keine Megakariocyten. 

In den Lymphdrüsen zeigte 8ich eine auffallende Armut an lymphati
schem Gewebe. Die Follikel waren nicht vergrößert, Keimzentren fehlten. 
An Stelle der Marksubstanz fanden wir ein verhältnismäßig zellarmes, reti
kuläres Gewebe. Hie und da eine Andeutung von myeloider Metaplasie; 
eine Vermehrung im Sinne von Hämolymphdrüsen bestand nicht. 

Ich konnte noch einen zweiten Fall beobachten, wo analog wie im vor
hergehenden einerseits in der Galle Mangel an Farbstoff, andererseits Fettmark 
konstatiert werden konnte. 

Fall XVI. Frau L. Kr., 56 Jahre alt, Familienanamnese belanglos. Die Patientin 
hatte vier Kinder, kein Abortus. Bis auf Masern und Blattern in der Kindheit, erfreute 
sie sich immer der besten Gesundheit. Seit einigen Jahren leichte Gelenkschmerzen, 
seit zwei Jahren Atemnot beim Stiegensteigen und schnellerem Gehen. Ver zwei Wochen 
bekam Patientin in der Nacht starkes Nasenbluten, das mehrere Stunden dauerte. Nach 
einer Woche wiederholte sich das Nasenbluten zum zweitenmal. Diesmal hatte es nicht 
solange gedauert, da ein herbeigeholter Arzt die Blutung stillen konnte. Vor zwei Tagen 
wiederholte sich die Blutung wieder, infolgedessen suchte sie die Klinik auf. Mit 15 Jahren 
erste Menses, mit 47 Jahren Menopause. Kein Potus, keine venerische Affektion. 

Status präs.: Auffallend blaß aussehende, mittelgroße Frau, Blutungen am Zahnfleisch 
und punktförmige Petechien an beiden Unterschenkeln. Lunge. und Herz ohne patho
logischen Befund, Leber und Milz nicht vergrößert. Senil atrophisches Genitale, am Nerven
system keine Besonderheiten. Blutbefund : 1 360000 Rote, 22 % Sahli, 0,8 Färbeindex, 
2000 Weiße. Davon 53 % Polynukleäre, 41 % Lymphocyten, 2,5 % Eosinophile, 2 % 
Mononukleäre, 1 o/u Mastzellen. Normal gefärbte Erythrocyten, Poikilocytose, keine 
Geldrollenbildung, keine Normoblasten oder Megaloblasten, auch keine Megalocyten, 
vollständiges Fehlen der Blutplättchen. , pie mitte1st Duodenalsc~l.auch entleerte Ga~e 
ist ganz hell. Im Harn Spuren von Urobilin. Stauungsversuch POSItIV; Nachblutungszelt 
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40 Minuten, Gerinnungszeit 8 Minuten. Während des Spitalaufenthaltes hatte die Frau 
nur einen Stuhl; derselbe enthielt nur 0,05 g Urobilinogen. Patientin starb 4 Tage nach 
der Aufnahme unter den Zeichen hochgradiger Schwäche und Nachlassen der Herzkraft. 
Die höchste Temperatur während .des Aufenthaltes auf der Klinik betrug 37,6. 

Auch hier war es unmöglich, einen Eisenstoffwechselversuch durchzuführen. Dic 
endogenen Hamsäurewerte finden sich auf Seite 288. 

Bei der Obduktion zeigte sich schwerste Anämie der Organe, hochgradige fet~ige 
Degeneration des Herzens, der Leber und der Nieren. Subepikardiale und suben??kardlale 
Blutungen, fettige Infiltration des Herzmuskels, Residuen einer alten Endokarditis an der 
Aortenklappe. Beginnendes Atherom der Aorta ascendens, Emph,ysem der Lunge,. akutes 
Lungenödem, partielle Adhäsion beider Lungen. In einer HIluslymphdruse em. ver
kalkter Herd. Gastritis chronica, zahlreiche Ekchymosen der Mukosa. ChrOnIscher 
Katarrh des Dick- und Dünndarmes. -Hämösiderose von Leber und Milz. In der Gallen
blase dunkler Inhalt. Im aufgeschnittenen Oberschenkel nur Fettmark. Retroperitoneale 
Lymphdrüsen auffallend rot gefärbt. 

Die Milz war viel blutreicher als im vorangehenden Falle. In der 
Verteilung zwischen Follikelsubstanz und roter Pulpa war gegenüber der 
Norm kein großer Unterschied zn konstatieren. Auffallend war die mächtige 
Entwicklung des Gefäßsystems. Als völlig intakt konnte ich die ·Wandungen 
desselben nicht bezeichnen. An manchen Stellen war das Lumen der Zentral
arteriendurch eigentümlicne hyaline Massen, die in der Media zu liegen 
schienen, in ähnlicher Weise verengt, wie ich es sonst nur noch bei der 
typischen Perniciosa gesehen habe. Die Zellen der Follikel bestanden vor
wiegend aus typischen Lymphocyten. Hie und da ein myeloides Element. 
Das Stroma der roten Pulpa war ziemlich dicht, dazwischen lagen viele Ly~
phocyten, aber auch lymphoide Elemente. Dadurch, daß das Parenchym von 
Erythrocyten dicht erfüllt erschien, kamen die Lumina der Sinus nur schwer 
zur Geltung. Einen auffallenden Reichtum an Stabzellen habe ich nicht 
konstatieren können. Die Milz ist eisenreich. Das Eisen fand sich sowohl 
in den Retikulum- als auch in den Stabzellen. 

Die Le ber war vielfach fettig degeneriert, ebenso war ein geringer Grad 
von Umbau zu konstatieren. Die Kupfferzellen waren spärlich, trotzdem aber 
massiger als im vorhergehenden Fall. Sie enthielten etwas Eisen in Körnchen
form, aber lange nicht so reichlich wie die Leberzellen. 

Das Kno chen mar k hatte vielfach den Charakter des Fettmarkes. Man 
sah vor allem große Fettzellen, um die sich myeloide Zellen scharten. Zwischen 
ihnen zeigten sich große Zellen, dicht mit grobem und feinem Pigment besetzt; 
letztere gaben durchwegs die Eisenreaktion. Die Knochenmarkselemente 
bestanden aus Megaloblasten und Myelocyten, Normoblasten und zahlreichen 
lymphoiden Zellen. Megakariocyten habe ich nicht finden können. Lympho
cyten fand ich vielfach zu dichten Häufchen angesammelt. 

Wir haben in letzter Zeit auch Fälle gesehen - aus der Literatur 
lassen sich ähnliche ebenfalls zusammenstellen -, die manche Züge mit dem 
Bilde der aplastischen Anämie gemeinsam haben, sich aber in mancher Be
ziehung doch wesentlich von den bis jetzt geschilderten unterscheiden. Auf die 
Krankengeschichte eines solchen Falles möchten wir genauer eingehen: 

Fall XVII. R. A., 15 Jahrc alter Knabe. Er stammt von gesunden Eltern, war nie 
krank, bis ca. einen Monat vor seiner Aufnahme auf die Klinik. Ziemlich unvermittelt 
wurde er blaß. Zu gleicher Zeit bekam er Schluck beschwerden, er wurde leicht schwin
delig und mußte daher zu Bett liegen. Während er sich noch ziemlich gleich schlecht 
fühlte, schwollen die Halslymphdrüsen an. Die Schluckbeschwerden wurden geringer, 
das Allgemeinbefinden verschlechterte sich aber zusehends. Besonders nahm die Blässe 
immer mehr zu. Der Harn soll auch dunkler geworden sein. In letzter Zeit Zahnfleisch
blutungen und auch leichte Epistaxis. Der ganze Mund begann ihm zu schmerzen, dabei 
ein höchst übler Geruch aus der Mundhöhle. Seit zwei Wochen hohes Fieber. Dasselbe 
schwankt~ stets zwischen 38-40°. Er hat stark an Körpergewicht eingebüßt. In aller
letzter Zelt traten auch am Körper Hautblutungen auf. 
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Bei der Aufnahme auf die Klinik zeigt sich folgender Befund: Dem Alter entsprechend 
gebauter Knabe. Muskulatur und Knochen sehr grazil. Kein Paniculus a:diposus. Keine 
Ödeme. Die Hautfarbe sehr blaß, desgleichen die der sichtbaren Schleimhäute. . An 
den - unteren Extremitäten zahlreiche, grünlich gefärbte Blutaustritte unter die Haut. 
Besonders in der Gegend des rechten Trochanters ein großes Extravasat. Im Bereiche 
der rechten Kubitalis, wo mitte1st einer dünnen Pravaznadel etwas Blut aspiriert wurde, 
~in großes Extravasat. ~m Augenhintergrund gleichfalls viele kleine Blutaustritte. Bei 
Öffnen des Mundes intemiIver Fötor, wie bei gangränöser Stomatitis. Die ganze Gingiva mit 
schmutzigEm Borken belegt, die bei Berührung leicht bluten. Auch aus den Nasenöff
nungen ragen blutige Borken- hervor. Bei Besichtigung des hinteren Rachens erblickt man 
große, förmlich wie Tumoren vorspringende Massen, die mit einer gelblich-weißen Schmiere 
bedeckt erscheinen. Dieser Tumor scheint von der linken Tonsillengegend auszugehen. Er 
greift aber auch auf den weichen Gaumen und den Zungengrund über. In der Gegend 
der Tonsille bemerkt man ein kraterförmigcs Geschwür, das sich tief sondieren läßt. 
Bei Druck auf die Umgebung entleeren sich bröckelige Massen, nicht aber flüssiger Eiter. 
Entsprechend diesem Geschwür erscheinen die regionären Lymphdrüsen ganz besonders 
geschwollen. Auf der anderen Seite ist die betreffende Tonsille zwar vergrößert, sonst 
aber nicht pathologisch verändert. Im Bereiche des Thorax ist außer kleinen Blut
aust.ritten nichts Pathologisches zu finden_ Die Herz- und Lungengrenzen sind nicht 
krankhaft verändert. Über dem Herzen hört man akzidentelle Geräusche. Die Hilus
drüsen röntgenologisch nicht vergrößert. Milz und Leber normal.groß. Auch sonst ist 
im Abdomen nichts Pathologisches zu erkennen, jedenfalls sind die inguinalen Lymph
drüsen nicht vergrößert. Die Pulszahl schwankt zwischen 100-130. Die Respiration 
war stets frequent. Es bestand hohes Fieber von intermittierendem Charakter. Die 
höchsten Werte schwankten zwischen 39~Oo C. Patient lebte noch 21 Tage. Die Ver
änderungen am Zahnfleisch und im Bereiche des Gaumens wurden trotz energischer 
lokaler Behandlung nicht besser. Die Blässe nahm immer mehr zu, die Blutaustritte 
unter der Haut wurden zahlreicher. Was den Blutbefund betrifft, so fanden wir folgende 
Zahlen: Bei der Aufnahme 1,685 Mill. Rote, 1685 Weiße, Sahli 52 %, Färbeindex 1,54. 
Wenige Tage ante exitum 1,000 Mill. Rote, 745 Weiße, Sahli 21 %, Färbeindex 1,05. 
Die differentielle Zählung der Weißen ergab 82 % lymphoide Zellen (Mononukleäre und 
Lymphoeyten), 15 % polynukleäre Neutrophile, 1% Myelocyten, 2 % Eosinophile. Die 
Prüfung der Resistenz der Roten zeigte normale Werte. Im gefärbten Blutpräparate 
haben wir keine Blutplättchen finden können. Stauungsversuch positiv. Nachblutungs
zeit 45 Minuten. Gerinnungszeit 8 Minuten. Im Harn fand sich niemals Urobilin; die 
Duodenalsondierung konnte nie durchgeführt werden. Wir haben mehrere Stuhlportionen 
auf ihren Farbstoffgehalt untersucht. Anfangs fanden wir noch Werte von 0,07-0,09. 
Später sanken die Tagesmengen auf 0,04-0,05. Die Eisenwerte im Harn schwankten 
zwischen 5---6 mg pro die. Harnsäurebestimmungen unterblieben. 

Obduktionsbefund: Hyperplasie der Tonsillen und der Zungengrundfollikel mit 
Gangrän des Zungengrundes und ödematöser Durchfeuchtung-der Schleimhaut des Pharynx 
und der umgebenden Weichteile. Tiefe Ulzeration der linken Tonsille. Hyperplasie der 
zervikalen Lymphdrüsen (die Drüsen sind blaß, von grauroter Farbe und zeigen einge
sprengte Blutungen). Graurotes Knoehenmark. Chronischer Milztumor, allgemeine hoch
gradige Anämie, fettige Degeneration und Infiltration des Myokards, akutes Lungenödem, 
parenchymatöse Degeneration der Nieren. Blutungen im Epikard und in der Nieren
rinde. Fettige Degeneration. Stauung der Leber. 

Die histologische Untersuchung der Organe ergab folgendes: Im Kno chen
marke fa.nden sich viele typische myeloide Elemente, wie Myelocyten, dagegen 
sehr wenige Erythroblasten, nur hie und da eine Mitose. Megaloblasten habe 
ich nicht gefunden. Auch die Zahl der Erythrocyten ohne Kern war sehr 
spärlich. Das Gros der Zellen bestand aus großen einkernigen Elementen mit 
zumeist basischem ungranulierten Protoplasma. Megakariocyten ließen sich 
nicht nachweisen. 

Milz: Die Follikel wenig vorspringend. In manchen Schnitten über
haupt fehlend. Gefäße ziemlich dickwandig; das gilt auch von den Gefäßen von 
der Größe der Zentralarterien. Keimzentren waren nicht zu sehen. Die Milz 
war reich an Erythrocyten, aber lange nicht in dem Maße wie bei der echten 
Perniciosa. Die Zellen der Follikel entsprachen teils dem Typus der kleinen 
Lymphocyten, teils größeren Elementen mit buchtigem Kern und hellem 
Protoplasma. Rie und da sah man Ansammlungen von kleinen Lymphocyten, 
ohne Zusammenhang dieser Zellhaufen mit Follikeln. Das Gefüge der roten 
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Pulpa schien ganz verwaschen. Echte Sinus waren relativ selten zu sehen. 
Man hat den Eindruck, als würde das, was man rote Pulpa nennt, hauptsächlich 
aus Retikulumgewebe bestehen. Die hier zu findenden Zellen bestanden vor-. 
wiegend aus großen lymphoiden Elementen. Manche Zellen waren ganz beson
ders groß und führten große buchtige Kerne, andere stellten längliche Elemente 
dar, die etwas an junge Bindegewebszellen erinnerten. Myeloide Zellen waren 
eine große Rarität. Wo ein Sinusquerschnitt zu sehen war, erschien die Wan
dung sehr dick. Die nicht reichlichen Stabzellen saßen einer Membran auf, 
die aus dickem, hyalin aussehenden Bindegewebe bestand. 

Le ber: Deutliche Azinuszeichnung, keine Anzeichen eines Umbaues. 
Fast in jedem Azinus-Zentrum waren mehr oder weniger ausgedehnte Leber
zellnekrosen zu sehen. Die Gefäße erschienen normal, die Lymphspalten waren 
kaum zu finden. Die Kupfferzellen erschienen ganz an die Leberzellgrenze 
gedrückt, sie waren als schmale, dünne Elemente zu erkennen. Jedenfalls waren 
sie nicht reichlich. Sehr auffallend war die reichliche Anwesenheit von lym
phoiden Elementen entlang den BIutkapillaren und an den Berührungsstellen 
der einzelnen Azini. Das Bild erinnerte fast an das der lymphatischen Leuk
ämie; der geringste Teil dieser Zellen war aber als kleiner Lymphocyt anzu
sprechen. 

Die Ly mphdrüsen imponierten als Blutlymphdrüsen, aber weniger durch 
ihr makroskopisches Verhalten. Bloß bei mikroskopischer Betrachtung war 
die reichliche Anwesenheit von Erythrocyten innerhalb gebahnter Wege zu 
erkennen. Die Lymphdrüsen erschienen fast frei von Keimzentren und auch 
arm an kleinen Lymphocyten. Die Mehrzahl der Zellen bestand aus größeren 
lymphoiden Elementen. Daneben waren Erythroblasten und Myelocyten zu finden. 

Die Färbung der Präparate nach der Turnbullblaumethode ergab ein 
vollkommen negatives Resultat. Weder in der Leber, noch in der Milz oder 
im Knochenmarke ließen sich histologisch größere Eisenmengen nachweisen. 

Fälle ganz analoger Art habe ich in letzter Zeit noch 2 gesehen; es ist hier 
nicht der Platz, diese Frage im Detail zu behandeln, es soll nur summarisch 
berichtet werden, ~aß sich in allen Fällen pathologisch - anatomisch Herde 
feststellen ließen, von denen aus sich eine Sepsis hätte entwickeln können. 
In dem Sinne wurden auch diese Fälle von anatomischer Seite eher als 
Sepsis gedeutet. Einer der letzten Fälle bot das typische Bild einer soge
nannten Aleukie im Sinne von Frank; bei der Sektion zeigte sich eine 
chronische Eiterung der einen Kieferhöhle. 

Zu der Frage, Verhalten des Knochenmarkes auf Noxen, die im allge
meinen die Granulopoese anregen, ist bereits aus unserer Klinik durch Pli bra m 
und S tein Stellung genommen worden. Uns erscheint gerade dieser Fall sehr 
lehrreich, weswegen ich ihn hier kurz rekapituliere. 

Fall XVIII. Es handelte sich um eine 35 jährige Frau, die seit ihrem 14. Jahr normal 
menstruierte und dreimal gesunde Kinder geboren hatte. Einmal ein Abortus im An
schluß an ein Trauma. Sie selbst hatte als Kind Diphtherie und laborierte öfter Im 
~alsentzündungen und Drüsenschwellungen am Halse. Die jetzige Krankheit datiert in 
Ihren Anfängen ca. 6 Wochen zurück. Im Anschluß an eine Erkältung bekam Patientin 
Kr~uzschmerzen und Husten. Bettlägerig war sie damals noch nicht. Erst 3 Wochen 
spater kam es zu Halsschmerzen und abendlichen Temperatursteigerungen bis 39,40 C. 
Dazu tra~ sehr starkes Mattigkeitsgefühl. Nach 8 Tagen brach ein TonsillarabszeB 
a~, der slCh im Laufe der Erkrankung gebildet hatte. Gleichzeitig entwickelte sich unter 
e~e~ Prothese am Oberkiefer eine periostale Eiterung. Seit ca. 3 Wochen hatte die schon 
seIt Je~er bestehende Blässe der Patientin die jetzige Intensität angenommen. Manchmal 
sah dIe Patientin unklar, sie atmete schwer und bekam Herzklopfen. Sie litt an völliger 
InaI!petenz und erbrach seit ca. 8 Tagen nach jeder Mahlzeit. Das Erbrochene war nie 
blutig, au.ch bestanden nie Hautblutungen. 

Bel der Spitalaufnahme zeigte sich: freies Sensorium, passive Rückenlage, Temperatur 
39,8, Atmung sehr frequent (40), leichenblasses Kolorit, reichlicher Paniculus adiposuR, 
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männlicher Behaarungstypus. Am Zahnfleisch des Oberkiefers, sowie am li~ken vorderen 
Gaumenbogen und der Tonsille befand sich ein dunkel belegtes Geschwür mit unter. 
minierten Rändern. Die Zungenbälge und Tonsillen waren enorm groß. Adenoide Wuche. 
rungen in der. Nase .. S~ark.er Foe~or ex ore, mäßige Schwellungen der Submaxillar· und 
~alslymp~druse~. l?1C ubr~gen Drus~n waren normal groß. Eine retrosternale Dämpfung 
heß slCh mcht mIt SICherheIt konstatIeren. Lungen bis auf Rasseln intakt, über dem nicht 
vergrößerten Herzen ein präsystolisehes Geräusch an der Herzspitze. Puls sehr klein 
fadenförmig (156 in der Minute), Leber vergrößert, druckempfindlich. Milz perkutorisch 
vergrößert, eben palpabel. Im Harn anfangs Urobilin, später verschwand dieser Farb. 
stoff; sonst kein pathologischer Bestandteil. Im Blute: 1,2 Mill. Erythrocyten, Sahli. 
wert kleiner als 15, der }<'ärbeindex liegt unter 0,5. Die Erythrocyten zeigen schlechte Färb. 
barkeit, Anisoeytose besonders in der Richtung der Mikrocyten, keiIw Normoblasten 
dagegen einige polychromatophile Erythrocyten. Sehr wenige Blutplättchen. Zahl de; 
Leukocyten 100700. Die differentielle Zählung ergab: 99,ti % ungmnulierte und nur 
0,4% polymorphkernige Leukocyten. Das überwiegende Element waren cinkernige Zellen, 
große mononukleäre Lymphocyten. Unter den 99,6 % ungranulierten Zellen befanden 
sich nur 4 % kleine Lymphocyten. Bald nach der Aufnahme auf die Klinik iRt die Frau 
gestorben. Die klinische Diagnose lautete: akute lymphatische Leukiimi<'. 

Die Obduktion ergab folgenden Befund: Mächtige Vergrößerung der Pharynx. und 
Gaumentonsillen, sowie der Follikeln am unteren Zungen grunde und am ganzen Gaumen
ring. Oberflächliche Epithelnekrosen der Tonsillen und der ganzen Pharynxschleimhaut. 
Tiefgreifendes, speckig belegtes Ulcus am vorderen Gaumenbogen linkerseits, belegtes 
Geschwür des Zahnfleisches in der Umgebung der stark kariösen oberen mittleren Schneide
zähne; ein gleich aussehendes, bis auf den Knochen reichendes Abklatschgeschwür der 
Schleimhaut im Antrum oris. Hyperplasie der Lymphdrüsen am Halse, nach abwärts zu 
abklingend. Infiltration der Thymus, welche teilweise von geradezu knorpeliger Be
schaffenheit schien. Die Lymphdrüsen der anderen Körperregionen waren unverändert. 
Knochenmark überwiegend zellig, zum Teil grau, zum Teil rot. Hochgradige allgemeine 
Anämie, Tiegerung des Myokards usw. 

Die histologische Untersuchung, die ich zum Teil ergänzen konnte, ergab 
im Bereiche des Ulcus tonsillae: Reichliche Nekrosenbildung, spärliche poly
nukleäre Leukocyten, hauptsächlich lymphatische Infiltration. - Lym ph
drüse aus der Halsgcgeml: das prävalierende Element hierselbst sind kleine 
Lymphocyten, doch silld daneben in reichlicher Menge atypische lymphatische 
Zellen zu sehen, die in der normalen Lymphdrüse nicht zu finden Bind; es 
sind dies Zellen mit großem, oft gebuchtetem Kerne. Auf eine nähere Be
schreibung kann ich mich hier nicht einlassen. Jedenfalls waren myeloische 
Zellen sehr sparsam. 

'Die Zeichnung der Milz erscheint ganz verwaschen. Follikel fehlen 
fast vollkommen. Zum mindesten findet sich im Bereiche der Zentral
arterien ein Gewebe, das sich nicht wesentlich von der Beschaffenheit der 
roten Pulpa unterscheidet. Typische Querschnitte von Milzsinus sind nur 
schwer zu erkennen. Das Gros der roten Pulpa besteht aus Erythrocyten, 
sowie kleinen und großen lymphoiden Zellen. Sehr reichlich waren große 
Zellen mit blassem Kern und einem sehr lichten Protoplasma zu erkennen; 
Jas Protoplasma schien sich im Retikulum zu verlieren. Daneben waren auch 
innerhalb der roten Pulpa Zellen zu finden, die länglichen Kern führten und 
an junge 13indegewebszellen erinnerten. Auch hier waren myeloische Elemente 
selten. 

Im Knochenmarke schienen die lymphocytären Elemente deutlich 
zu prävalieren. I::lie waren nicht nur herdförmig angeordnet, sondern schienen 
diffus verteilt; dazwischen lagen Erythrocyten, Erythroblasten und die 
typischen myeloischen Elemente. 

Sehr auffallend war die Le bel': es bestand ein leichter Grad von Umbau 
des Gewebes. Die Leberzellbalken waren schmal, selten zwei oder gar drei 
Zellen tief, mallche Kerne waren auffallend groß. Der Raum zwischen den 
einzelnen Balken schien sehr breit. Die Gefäße waren erfüllt von kernhaltigen 
Elementen. Darunter fielen zwei Elemente ganz besonders auf: typische kleine 
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und große Lymphocyten und dentritische Zellen, mit oft dunklem Protoplasma. 
und manchmal verzweigtem Kerne. Ich glaube, es handelte sich hier um große, 
vielleicht abgestoßene Milzendothelien (Histiocyten), daneben waren auch 
typische Kupfferzellen mit dünnem schmalem Kerne zu erkennen. 

Der Fall wurde von Phbram und Stein als Sepsis gedeutet, wobei wahr
scheinlich die Tonsille die Einbruchspforte gewesen sein dürfte. Den Zusammen
hang zwischen Blutbild und anatomischem Befund wollten sie so erklärt 
wissen. Während der leukopoetische Apparat eines normalen Individuums 
auf eine Infektion in typischer Weise mit der Ausschwemmung von granu
lierten polymorphkernigen weißen Blutzellen reagiert, meinen sie, daß im 
vorliegenden Falle das Individuum die Fähigkeit verloren hat, gegen die In
fektion Granulocyten zu mobilisieren; vielmehr reagierte der Organismus mit 
einer Ausschwemmung von ein kernigen lymphoiden Elementen. Dem eventu
ellen Einwand, daß das Individuum vor der letzten Erkrankuug gleichsam 
lymphatisch leukämisch krank gewesen wäre, läßt sich folgendes entgegenhalten: 
die Frau hatte weder einen Milztumor, noch eine allgemeine Lymphdrüsen
schwellung. Nur in der Umgebung der Infektionsstelle waren die Lymphdrüsen 
vergrößert und das erst in letzter Zeit. 

Auf das eigentümliche Verhalten mancher Infektionskrankheiten, daß 
Lymphocytenstatt polynukleäre Leukocyten in vermehrter Menge ausgeschwemmt 
werden, ist bekanntlich zuerst von Tür k hingewiesen worden. Unter gewissen 
Bedingungen, meint Tür k, besitzt der leukopoetische Apparat noch eine ge
wisse funktionelle Leistungsfähigkeit; falls aber infolge der Schwere oder 
der Qualität der Infektion die Mehranforderung sich noch steigert, dürfte 
unter dem Drucke des pathologischen Reizes die Insuffizienz manifest werden. 
Jetzt werden statt Granulocyten - Lymphocyten ausgeschwemmt. Ob es 
sich bei solchen Individuen stets nur um "Lymphatiker" handelt, wollen wir 
dahingestellt sein lassen. Immerhin soll auch hier die Angabe von Sieß und 
Störk Erwähnung finden, die bei Lymphatikern, sogar nach Knochenmarks
reizung, z. B. durch Gelatineinjekt,ion, eine sogenannte träge Reaktion fanden, 
also nur geringe Polynukleose, dafür aber vermehrte Ausschwemmung von 
Lymphocyten. pribram und Stein vertraten daher den Standpunkt, daß 
das konstitutionelle Moment des Knochenmarkes beim Zustandekommen der 
akuten lymphatischen Leukämie VOll ausschlaggebender Bedeutung ist;' eine 
Sepsis, die bei einem normalen Individuum einen vielleicht gut ab
laufenden, mit Granulocytenausschwemmung einhergehenden Pro
zeß hervorruft, kann bei Individuen mit bestimmter Disposition 
zu einer akuten Leukämie führen. 

In sehr vielen Fällen, die sich ähnlich verhalten, wie es Frank beschreibt, 
sieht man Absinken der Erythrocyten, der Blutplättchen und der Leukocyten. 
Obwohl dies der häufigste Typus zu sein scheint, so gibt es davon doch Aus
nahmen. Ich habe mich zweimal davon überzeugen können, daß sich der 
Prozeß ausschließlich auf die roten Blutkörperchen und die Blutplättchen 
lokalisierte, während die weißen Blutzellen scheinbar unbeeinflußt blieben. 
Auf den einen Fall möchten wir im folgenden zu sprechen komm'ln. 

Fall XIX. 32 Jahre alter Mann, Soldat. In der Familie kamen keine Blutkrank
heiten vor; Patient selbst· hat als Kind alle Kinderkrankheiten ohne irgendwelche Kompli
kationen durchgolmacht. Er betrieb viel Sport und war bis zu seiner jetzigen Krankheit 
vollkommen gesund. Vor 3 Wochen bekam er eine schwere Halsentzündung mit hohem 
Fieber bis 40°. Von ärztlicher Seite wurde mit der Möglichkeit eines Tonsillarabszesses 
garechnet; eine Inzision unterblieb, weil sich dgr Zustand scheinbar von selbst besserte, 
wenigltens fiel die Temperatur auf normale Werte. Trotzdem fühlte sich der Patient 
nicht wohl und blieb zu Batt. 8 Taga spä.ter, als er noch Bettruhe pflegte, bekam er schein
bar gd.nz unmotiviert h3ftigas Nasenbluten. Bis jetzt hatte er nie über Blutungan zu 
klag3n. Tags darauf bemerkte er auch kleine Blutflecke an der Haut. Mit diesen Erschei-
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nungen kam der Patient an die Klinik. Potus oder eine venerische Affektion werden ge
leugnet. 

Status praesens: Der Patient ist groß, auffallend blond, ziemlich grazil gebaut, 
dabei aber muskulö3. D:e Haut ist blaß, ohne ikterischeg Kolorit. An den unteren Ex
tremitäten zahlreiche Petechien, vereinzelte auch am Stamm. An d3r Mund'lchleimhaut 
zunächst keine Blutungen, kein Foetor ex ore. Die Tonsillen groß, zerklüftet. Vereinzelte 
Pfröpfe. Bei Druck auf ~ie Mandeln entleer~!1 sich aus den Krypten Eitermassen. Die 
Temperatur schwankt zWischen 36,5-37,4. Uber dem Herzen und den Lungen normale 
Verhältnisse. Leber und Milz nicht vergrößert. Harn und Stuhl ohne Veränderungen. 
Bezüglich des Blutes verweisen wir auf die Tabelle: 
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10. IH. 3,760 Mill. 40 0,66 10,760 39 3 28 30 e 1000 35 0,08 36,8 
11. Hr. 3,150 

" 
37 0,7 - - - - - - 1000 - - 37,3 

12. Hr. 2,760 , 32 0,7 11,370 41 - 32 27 - - 40 - 36.8 
13. IH. 2,109 

" 
29 0,8 9,130 - - - - - - - 0,10 38~1 

14. IH. 1,760 
" 

20 0,7 10,340 38 1 33 28 - 300 40 - 37,3 
15. IH. 1,010 

" 
15 0,9 8,460 - - - - - - - 0,04 37.6 

16. IH. 0,673 
" 

9 0,8 9,370 31 - 36 32 1 200 - - 38;1 

Der Patient ist an seiner Anämie zugrunde ge;:;angen. Gegen das Lebensende kam 
es auch zu Epi8taxis, zu einer fötiden Stoma~itis nnd zu Blutnngen am Augenhintergrund. 
Wir hatten Gelegenheit, den Farbst.offgehalt des Serums, und in mehreren Portionen des 
Harnes auch das Eisen zu bestimmen. Der Bilirubinwert des Serums schwankte um 
1 :180000. Die Tagesmenge an Eisen im Harn betrug einmal 7,6 mg ein andermal 8,9 mg. 

D:e Sektion ergab ein ziemlich monotones Bild. Chronische eitrige Tonsillitis; 
hochgradige Anämie sämtlicher Organe; Blutungen am Epikard, Pleuren, und auch in den 
Menigen. Fettige Degeneration des Herzens. Mäßiggradige Hämosiderose der Leber, 
geringer Milztumor, Hämolymphdrüsen. Das Knochenmark des Femurs z. T. gelb, z. T. 
dunkelrot. Bei der mikroskopischen Untersuchung der Organe zeigte sich: im Knochen
marke, und zwar in jenem Teile, der sich makroskopisch rot zeigte, viele typische myeloide 
Herde, daneben auch lymphoide Zellhaufen. Keine Megaloblasten, überhaupt sehr wenig 
kernhaltige Rote. Keine Megakariocyten. 

Milz reich an Follikeln, dieselben enthielten keinc Keimzentren. An den Gefäßen 
keinc Veränderungen. In der roten Pulpa wenig Erythrocyten. Blutplättchen lassen 
sich auch in Präparaten, die nach der Methode von Bernhardt behandelt wurden, nicht 
nachweisen. Die Sinus scheinen normal beschaffen. 

In der Leber sind die Kupfferzcllen auffallend verringert und klein. Die Gitter
fasern sind nicht vermehrt, dagegen sind ziemlich reichlich lymphoide Elemente vorhanden. 
An vielen Stellen des Parenchyms zeigt sich Fetteinlagerung. 

Die Lymphdrüsen bieten die Charakteristika der Hämolymphdrüsen. Behandelt 
man die Schnitte der einzelnen Organe nach der Turnbullblaureaktion, so zeigen sich alle 
sehr eisenreich. In der Leber findet sich das Eisen fast ausschließlich in den Leberzellen. 
Die Kupfferzellen sind zum großen Teil frei. 

Fasse ich das Wichtigste zusammen, was wir hier in diesem Abschnitte 
zur Sprache brachten, so läßt sich sagen: es ist sicher ein großes Verdienst 
von Frank, auf die wichtigen Arbeiten von Hayem hingewiesen zu haben. 
Erst seit diesen neueren Beobachtungen schenkt man dem Ver
halten der Blutplättchen mehr Aufmerksamkeit. Dieselben be
anspruchen in der Beurteilung der unterschiedlichen Anämien 
ebenso Beachtung wie Erythrocyten und weiße Blutkörperchen. 

Die klinischen Bilder, auf die Frank hinwies, waren mir nicht neu. Da
durch, daß meine Zusammenstellung sich um über 4 Jahre verzögert hatte, 
bin ich in der Darstellung auch dieser Frage überholt worden. In eine m gro ßen 
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Teil der Fälle besteht tatsächlich ein Parallelismus zwischen 
Neigung zu Blutungen und dem Mangelan Thrombocyten. Relativ 
häufig kommen Fälle vor, die wie akute Infektionskrankheiten 
beginnen und dann sich ziemlich stürmisch jenes Krankheitsbild 
entwickelt, das Frank Panmyelophthise nennt. Es war uns wichtig 
darauf hinzuweisen, daß sich an dieser Myelophthise manchmal nur der ery
thropoetische Apparat und die Stammzellen der Blutplättchen beteiligen, 
während die Leukocyten und ihre Mutterzellen scheinbar unversehrt bleiben. 
Im Zusammenhang mit den wichtigen Beobachtungen von Türk, der auf das 
Vorkommen von Lymphocytose bei verschiedenen Infektionskrankheiten 
aufmerksam machte, haben wir auf einen Fall von akuter lymphatischer Leuk
kämie hingewiesen; einerseits beweist uns diese Beobachtung, daß es vielleicht 
übergänge zwischen Aleukien im Sinne von Fr an k und der akl!ten lympha
tischen Leukämie gibt und andererseits kommt man zu der l~berzeugung, 
daß man die Knochenmarksfunktion nicht nur nach Art einer Hyper- oder Hypo
funktion zu trennen hat, sondern daß hier auch andere Möglichkeiten noch in 
Frage kommen. 

Eine völlige Verquickung Jer Aleukie mit der aplastischen 
Anämie möchte ich vermieden wissen. Zum mindesten möchte 
ich mich wenigstens für eine Trennung in akute und mehr chronisch 
verlaufende Formen einsetzen. Bei den chronischen Fällen handelt 
es sich zumeist um Personen, die gleichsam dazu schon konstitutionell ver
anlagt sind, während die akuten Forme~ bei Leuten zu sehen sind, die sich 
bis zum Beginn ihrer Erkrankung vollkommen wohl und leistungsfähig gefühlt 
haben. Damit soll nicht gesaQ:t sein, daß es nicht auch gelegentlich über
gänge gibt. 

6. Unsere Anschauung von der Pathogenese der aplastischen Anämie. 
überblicken wir das hier zusammengestellte Tatsachenmaterial, so begegnen 
wir zwei Auffassungen über die Pathogenese der aplastischen Anämie; auf 
der einen Seite die Anschauung von Frank, die das Wesen der aplastischen 
Anämie in einer primären Schädigung des Knochenmarkes sieht und auf der 
anderen jene der übrigen Autoren, die das Schwergewicht auf eine primäre 
hämolytische Erythrotoxikose legen, worauf das Knochenmark seine Produktion 
an farbigen Elementen einzustellen anfängt. 

Wenn wir nun auf Grund unseres Tatsachenlllateriales dazu Stellung 
nehmen wollen, so müssen wir 7.uerst auf das Verhalten des Hämoglobinabbaues 
eingehen. Soweit unsere Zahlen lehren, handelt es sich bei den 
typischen Fällen von aplastischer Anämie nicht um einen gestei
gerten Blutzerfall, ähnlich z. B. jenem bei der hälllolytischen perni
ziösen Anämie. Speziell in den chronischen Fällen haben wir so
wohl in der Galle als auch im Stuhle hohe Farbstoffzahlen vermißt. 
Gleiches gilt im allgemeinen auch von den akuteren :Fällen, obwohl hier Täu
schungen leicht unterlaufen können, weil Blutungen in die Gewebe Anlaß 
zu höheren Gallenfarbstoffwerten geben. Was die Eisenablagerungen betrifft, 
so hätten wir soweit man histologisch unterscheiden kann, einheidichere 
Werte erwartet; in manchen Fällen haben wir deutliche Hämosiderose gesehen, 
in anderen wieder nicht. Was der Grund dafür sein kann, wagen wir nicht 
zu entscheiden. Der Mangel an Blutplättchen scheint tatsächlich ein wichtiges 
:::lymptolll der aplastischen Anämie zu Hein. Daß die Anämie ausschließlich die 
Folge der Blutungen ist, möchte ich bezweifeln. 

In der Frage der Ätiologie können wir uns der Ansicht von Frank an
schließen, sicherlich dürften Gifte cine große Rolle spielen. Das gleichzeitige 
Vorkommen VOll akuter aplastif;cher Anämie und kryptogenetischen Eiterherden 
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scheint häufiger vorzukommen als bisher angenommen wurde. Was diE' 
Frage eines ursächlichen Zusammenhanges zwischen primärer Blutung und 
konsekutivem Ausbruch von Erscheinungen einer akuten aplastischen Anämie 
anbelangt, so möchte ich mich in dieser Beziehung etwas vorsichtiger aus
drücken, als es von Frank geschehen ist. Ich glaube nicht, daß unter allen 
Umständen die erste Blutung schon das erste Symptom der Krankheit sein 
muß. Die Erfahrungen, daß im Anschluß an eine schwere Entbindungsblutung 
sich die Anämie durch Monate hindurch fortschleppt, ist doch immerhin zn 
berücksichtigen. Allerdings muß ich zugestehen, daß ich unter diesen Umständen 
niemals daß akute Entstehen einer Aleukie im Sinne von Frank verfolgen konnte. 

Schließlich wäre es nicht unmöglich, daß eine allmählich oder plötzlich 
einsetzende Hämolyse (ich denke dabei nicht an eine durch alimentär beigebrachte 
Gifte ausgelöste Hämolyse) in gleicher Weise die Knochenmarkstätigkeit 
tangiert, wie wir es bei der akut einsetzenden aplastischen Anämie gesehen 
haben. Daß auch Leberaffektionen, z. B. der Icterus catarrhalis, das Knochen
mark schwer schädigen können, werden wir noch zu besprechen haben. 

Aus der Betrachtung des Gesagten ergibt sich, wie verschieden die Ur
saehen sein können, die den erythropoetischen Apparat im Sinne der aplasti
schen Anämie schädigen. Ob hier ausschließlich mit einer Minderwertigkeit des 
Knochenmarkes gerechnet werden muß, oder ob auch spezifische Noxen, und 
zu diesen möchten wir vor allem bakterielle Ursachen rechnen, hier in Frage 
kommen, wollen wir nicht weiter diskutieren. Wir stellen uns somit auf den
selben Standpunkt wie Pappenheim und meinen, daß die verschiedensten 
Ursachen, die sonst vom Organismus, soweit es sich um den erythropoetischen 
Apparat handelt, leicht bewältigt werden können, bei manchen Individuen 
anders beantwortet werden. Jedenfalls kann gelegentEch die Regeneration 
der roten Blutkörperchen völlig ausbleiben, wo es sonst dem Organismus 
unter den gleichen Bedingungen ein leichtes sein kann, den Verlust zu er
setzen. In der Deutung der Blutungen glauben wir uns aber unbedingt der 
Ansicht von Frank anschließen zu müssen. 

Endlich wäre im Anschluß daran die Frage zu diskutieren, warum ein
mal im Anschluß an eine akute Blutung, also wo nur der erythropoetische 
Apparat mehr in Anspruch genommen wird, auch der Granulocytenapparat 
mitleidet, und das andere Mal im Gefolge einer Infektion auch die Erythropoese 
so sehr daniederliegen kann. Vielleicht kann man sich dies in folgender Weise 
erklären. Erythroblasten und Myeloblasten sind, was ihre Abstammung an
belangt, Geschwister, indem sie sich von piner gemeinsamen Mutterzelle her
leiten (Maximow); scheinbar greift jener Prozeß, der sich dem Kliniker aiR 
aplastische Anämie präsentiert, gerade an dieser Mutterzelle an, so daß bcide 
Abkömmlinge mehr oder weniger mitbeteiligt sein können. In dem Sinne 
wäre es also gleichgültig, ob die Noxe gleichsam via Myelocyt oder via Erythro
blast sich der Mutterzelle nähert. Falls auch der Megakariocyt in Parallele 
zu stellen wäre mit dem Erythroblasten oder Myelohlastcn, so ließen sich 
damit auch die Vorstellungen von Frank decken. 

7. Einfluß der Regeneration auf die Knochenmarkshmktion. Die Frage 
nach der Regeneration der Zellen im Anschluß an gesetzte Schäden spielt 
in der Pathologie eine große Rolle. Auf allen möglichen Gebieten drängt 
sich immer wieder die Frage auf, warum es in einem Falle zu einem 
mächtigen Widerersatz innerhalb der geschädigten Organe kommt, während 
ein andermal jegliche Heilung im Sinne der Regeneration fehlt. Mansfeld 
hat gefunden, daß bei schilddrüsenlosen Tieren die Regeneration des Blutes, 
soweit man dies aus Blutkörperchenzählungen erschließen kann, unter den 
verschiedensten Bedingungen viel langsamer erfolgt als bei entsprechend 
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normalen Kontrolltieren. Auch der umgekehrte Weg ließ sich für den Zu
sammenhang zwischen BIutregeneration und Schilddrüsentätigkeit verwerten. 
Gab nämlich Mansfeld normalen Tieren subkutan Schilddrüsenextrakt, so 
nahm die Zahl der Roten um Beträchtliches zu. Merkwürdigerweise oft erst 
dann, wenn nach einer entsprechend langen Applikationsdauer das Mittel 
ausgesetzt wurde. 

Auch aus der Literatur lassen sich, soweit es sich um die Behandlung 
menschlicher Anämien handelt, zwei Angaben in diesem Sinne verwerten: 
sowohl Roos, als auch Kocher berichten über ausgezeichnete Erfolge bei 
Anämien durch Darreichung von Jodothyrin. Speziell Kocher hat darauf 
aufmerksam gemacht, wie häufig Anämische, die durch Jahre hindurch mit Eisen
oder Arsenpräparaten ohne Erfolg behandelt wurden, durch Schilddrüsenzufuhr 
vollständig geheilt werden konnten. Durch die bekannten Arbeiten von 
Kudernatsch, die in jüngster Zeit von Abderhalden bestätigt wurden, ist 
der mächtige Einfluß der Thyreoidea auf das Wachstum resp. auf die Re
generation besonders handgreiflich geworden. Aus dem eben Gesagten möchte 
ich daher die Vermutung ableiten, ob nicht bei der Beurteilung der Disposition 
für die Entstehung einer aplastischen Anämie vielleicht die Schilddrüse eine 
Rolle spielen dürfte. Ich habe zweimal, allerdings bei chronischen Fällen von 
Anämie mit mangelnder Markregeneration, Schilddrüse gegeben und bin mit 
den Erfolgen sehr zufrieden gewesen. Ebenso einmal bei einem Patienten 
mit Perniciosa, wo durch die Milzexstirpation nur eine sehr geringe Besserung 
erzielt wurde. Nach der einsetzenden Schilddrüsendarreichung besserte sich 
das Blutbild wesentlich. 

Der erythropoetische Apparat steht sicher auch unter dem Einflusse 
der Milztätigkeit. Bei der Besprechung des physiologischen als auch patho
logischen Blutabbaues haben wir vielfach auf die engen Beziehungen zwischen 
Milz- und Knochenmarksfunktion hingewiesen. Es sind uns eine Menge Tat
sachen bekannt, die dafür sprechen, wie sehr Milz und Knochenmark vielfach 
gleichen Schritt halten. Wird zu viel zerstört, so arbeitet das Knochenmark 
unter sonst gleichen Bedingungen vermehrt. Ich glau be daher in der nor
malen Milzfunktion einen mächtigen Reiz des Knochenmarkes 
erblicken zu müssen. Meiner Ansicht nach steht die Annahme, die von 
mancher Seite vertreten wird, als müßte in der Milz eine Substanz vorhanden 
sein, die auf den erythropoetischen Apparat in hemmendem Sinne wirkt, mit 
den uns bekannten Tatsachen nicht im Einklang. Im Gegenteil, die Milz hat 
auf die Regeneration der Erythro cyten eher einen fördernden Einfluß. 

Unter diesen Umständen wird man es verstehen, wenn wir die Splen
ektomie nur unter solchen Bedingungen empfehlen, wenn sich 
das Knochenmark in einem Zustande erhöhter Tätigkeit befindet, 
während bei erlahmender Funktion nach unserer Anschauung 
die Entfernung der Milz nur von Schaden begleitet sein kann. 

Wenn man sich erinnert, daß wir uns den Vorgang der Andauung der 
Erythrocyten in der Milz in ähnlicher Weise vorstellen, wie z. B. in einem sub
kutanen Hämatom, so wird man es verstehen, wenn wir als therapeutischen 
Faktor bei der Behandlung aplastischer Anämien, wo es sich unserer Ansicht 
nach vielleicht auch um eine mangelnde Tätigkeit der Milz handelt, subkutane 
Blutinj ektionen empfehlen. 

8. Der Einfluß der Milzexstirpation auf das Krankheitsbild der essentiellen 
Thrombocytopenie. Wir haben uns bemüht, zu zeigen, daß der Milz die Eigen
schaft inne wohnen muß, Erythrocyten zu zerstören. Auf Grund unserer Stoff
wechseluntersuchungen haben wir uns ein.Urteil bilden können, ob das Knochen
mark mehr oder weniger leistungsfähig ist und kamen so zu der Anschauung, 
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warum das Knochenmark bei Anwesenheit der Milz wahrscheinlich eher imstande 
sein dürfte, viele Erythrocyten zu produzieren, während nach der Splenektomie 
lange nicht mehr so viele rote Blutzellen in die allgemeine Zirkulation gelangen. 

Nun darf man aber über einige Tatsachen nicht hinweggehen, die diesem 
scheinbar etwas einseitigen Standpunkt widersprechen. Bei der Analyse unserer 
splenektomierten Perniciosafälle konnte man sich leicht davon überzeugen, 
wie häufig im Anschluß an die Operation die Zahl der Blutplättchen mächtig 
in die Höhe schnellt. Nachdem man nun weiter weiß, daß diese Gebilde ihre 
Abstammung dem Knochenmarke verdanken, so könnte man gerade in dieser 
Tatsache ein Argument dafür erblicken, daß die Splenektomie eher knochen
markreizend und nicht hemmend wirkt; zum mindesten würde sich also ein Wider
spruch ergeben zwischen dem Abbau des Hämoglobins und der Zerstörung 
der Blutplättchen. Wenn es mir auch bekannt war, daß nach Splenektomie 
der endogene Harnsäurestoffwechsel - sowohl bei Menschen als auch bei 
Tieren - sinkt, so zwang mich doch folgende Beobachtung zur Vorsicht. 

Fall XX. 5 Jahrc altes Kind. Dic Eltern waren gesund; auch das Kind, das aller
dings stets schwä.chlich war, fühlte sich bis vor kurzer Zeit stets wohl. Schcinbar unver· 
mittelt bekam dcr Knabe Nasenbluten. Bald nachher traten Hautblutungen hinzu, die 
sich allmählich über den ganzen Körper erstreckten. Da der Knabe sehr anämisch 
und apathisch wurdc, brachten ihn die Eltern in das Spital (Primarius des Kinder
spitales Dr. E d w i n R 0 s s i wal). Wir hatten Gelegenheit, das Kind zu untcr
suchen und konntcn dabei folgenden Befund erheben: der 5jährige Junge ist im 
Wachstum etwas zurückgeblieben; er zeigt leichte Erscheinungen von Rachitis. Die 
Haut ist auffallend blaß, an den Schleimhäuten läßt sich keine deutliche Gelb
färbung erkennen. An zahllosen Stellen der Haut sind teils frische, teils ältere Blutungen 
zu erkennen. Auch an der Wangenschleimhaut findpn sich zwei Blutungsbezirke. An 
der Gingiva sind weder Blutungen noch Nekrosen zu sehen. Im rechten Nasenloch 
steckt ein blutiger Tampon; auch im Bereiche des linken Naseneinganges finden sich 
ältere Blutkrusten. Die Tonsillen sind sehr groß. Die Knochcn sind nirgends besonders 
druckempfindlich. Lungen- und Herzbefund normal. Lungenlebergrenze gut verschieblieh. 
Das Abdomen leicht vorgetrieben. Der untere Leberrand überschreitet den Rippenbogen 
um mehr als 2 Querfinger; der Rand fühlt sich scharfrandig und hart an. Die Milz ist groß 
dcrb; sie überschreitet den Rippenbogen um 2 Querfinger. Im Augenhintergrund ver
einzelte Blutungen. Im Harn Spuren Urobilin. Im Stuhle findet sich eine tägliche Urobilin
menge von 0,06 g. Die Blutuntersuchung ergibt folgende Werte: Zahl der Erythrocyten 
1,405 Millionen, Zahl der Weißen 4040. Die differentielle Zählung ergibt: 42,5% poly
morph. neutroph. Lcukocyten, 53% Lymphocyten und 4,5% mononukleäre. Die Erythro
cyten sind schlecht gefärbt. Es zeigen sich Mikro- und Makrocytcn; es besteht angedeutete 
Polychromasie, aber reichliche Poikylocytose. Bei Subvitalfärbung findet sich reichlich 
Substantia granul. filamentosa. Blutplättchen sind nur in sehr geringer Zahl vorhanden. 
Der Sahliwert beträgt 20%' somit der Färbeindex 0,5. Am 14. Juni 1913 wurde im 
Kinderspital die Splenektomie ausgeführt. Die Angst des Chirurgen vor einer besonderen 
Neigung zu Blutungen erwies sich als ungerechtfertigt. Das Kind überstand die Ope
ration sehr gut. Vor allem zeigte sich ein günstiger Einfluß auf die Blutung. Während 
das Kind vorher täglich neue Blutungen teils in die Haut, teils aus der Nase bekam, hörte 
mit einem Schlage die hämorrhagische Diathese auf. . 

Die Veränderungcn des Blutbildes gestalteten sich sehr eigentümlich. Bald nach 
der Opetation stieg die Zahl der Roten in die Höhc; vor allem aber kam es zu einer mächtigen 
Hyperleukocytose. So fanden wir 14 Tage nach der Operation folgende Werte: Zahl der 
Roten 3 Millionen, Färbeindex 0,85. Zahl der Weißen 68000; die differentielle Zählung 
ergibt: 75% kleine Lymphocyten, 5% großc Lymphocyten, 12% neutroph. polynuklcäre 
Leukocyten, 3% mononukleäre, IO/o eosinophile, 1% Myelocyten, 3% Reizungszellen. 
Dabei zeigte sich außerdem eine mächtige Zunahme der Blutplättchen. Während vor 
der Operation keine kernhaltigen roten Blutzellen zu finden waren, lassen sich jetzt 
Normo- und sogar vereinzelte Megaloblasten nachweisen. 14 Tage später betrug die Zahl 
der Weißen nur mehr 22000, die differentielle Zählung ergab ähnliche Werte: 18% poly
nukleäre neutrophile, 67% kleine Lymphocyten, 6% große Lymphocyten, 4,6% mono
nukleäre, 1% eosinophile, 2,4% Reizungszellen, 0,6% Myelocyten. Die Zahl der Roten 
war die gleiche, der Färbeindex war 0,9. Auch jetzt ließ sich eine deutliche Vermehrung 
der Blutplättchen nachweisen. 

3 Wochen später betrug die Zahl der Weißen nur mehr 11 000. Die Zahl der roten 
Blutzellen war mittlerweile auf 3,5 Millionen gestiegen. 
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Während das Kind vor der Operation apathisch war, wurde es jetzt lebhaft, konnte 
das Bett verlassen und spielen. Solange das Kind im Spital war, kam es nicht mehr zu einer 
Blutung. Auch in den folgenden 6 Monaten konnte die Mutter wedel' Blutflecken 
n08h Nasenbluten feststellen. Ca. 7 Monate nach der Operation erkrankte das Kind ziem
lich plötzlich an Kopfschmerzen, Fieber, Erbrechen. 5 Tage später ist das Kind gestorben. 
Der behandelnde Arzt gab als Todesursache Meningitis tuberculosa an. 

Nachzutragen wäre noch, daß wir nach der Operation mehrmals Gelegenheit hatten. 
Stuhl und Harn zu untersuchen; Urobilin konnten wir im Harn niemals finden, die Farb
stoffmengen im Stuhl blieben annähernd dieselben wie vor der Splenektomie. 

Die histologische Untersuchung der Milz zeigte eigentlich eine normale Be
schaffenheit. Die Milz war sehr reich an Follikeln, die deutlich Keimzentren 
darboten; die rote Pulpa enthielt Erythrocyten, aber lange nicht in jenem Aus
maße, wie wir es bei der Perniciosa zu sehen gewohnt waren. Veränderungen 
an den Gefäßen fehlten; auch ließen flich And~utungen von Fibroadenie, aber 
nur in einzelnen Follikeln nachweisen; die lymphoiden Elemente bestanden vor
wiegend aus kleinen und großen Lymphocyten. Die Sinus waren nicht sehr 
deutlich ausgeprägt. Ein auffallender Pigmentreichtum war nicht festzustellen. 
Das wenige vorhandene Pigment zeigte stellenweise Eisenreaktion. Im allge
meinen konnte aber gesagt werden, daß der Eisengehalt (geschätzt durch 
die Turnbullblaureaktion) der Milz kein sehr hochgradiger war. 

Der Fall hat uns ursprünglich in der Deutung vielfach Schwierig
keiten bereitet. Auf Grund der Funktionsprüfung mußten wir dieses Krank
heitsbild eher zur aplastischen Anämie zählen. Auch der klinische Ver
lauf schien zugunsten dieser Anschauung zu sprechen, da gerade Blutungen 
als die häufigsten Begleiterscheinungen dieser Krankheit anzusehen sind. 
Nachdem wir stets den Standpunkt vertreten haben, daß die Milzex
stirpation in erster Linie nur in solchen Fällen indiziert erscheint, wo sich 
der Hämoglobinumsatz vermehrt zeigt, war es eigentlich nicht ganz logisch, 
auch in einem Falle von scheinbar aplastischer Anämie zur Splenektomie 
zu raten. Wir haben uns auch damals bei der Frage, ob die Splenektomie 
empfehlenswert ist oder nicht, nur sehr reserviert geäußert und waren daher 
durch den Erfolg eigentlich etwas überrascht. Da wir nun wußten, daß sich 
auch in einem solchen Fall im Anschluß an eine Splenektomie die Zahl der 
Blutplättchen im zirkulierenden Blute vermehrt, und es uns andererseits be
kannt war, daß die Neigung zur hämorrhagischen Diathese zumeist mit Ver
minderung derselben einhergeht, so deuteten wir den Erfolg der Operation in 
folgender Weise: Da bei diesem Kinde die Blutarmut in erster Linie auf die 
starken Blutverluste zu beziehen war, die vielleicht mit dem Mangel an Blut
plättchen in Zusammenhang standen, so erklärten wir uns in diesem Falle 
den Erfolg der Splenektomie dadurch, daß durch diesen Eingriff in erster 
Linie die Zahl der Blutplättchen vermehrt wird und wahrscheinlich auf diesem 
Umwege die Neigung zur hämorrhagischen Diathese und schließlich auch die 
Anämie beseitigt wird. So äußerten wir uns damals, als wir Ende Juli 1914 
das Manuskript der Redaktion übergaben. Zu jener Zeit waren weder die 
Arbeiten von Frank noch die von Kaznelson erschienen. 

Die Arbeiten von Frank haben wir bereits im Zusammenhang mit dem 
Krankheitsbilde der aplastischen Anämie erwähnt, so daß wir nur noch die 
Mitteilung von Kaznelson berücksichtigen müssen. Auch er, - wobei ich 
natürlich die Priorität von Kaznelson nicht im mindesten bezweifeln will -
hat Gelegenheit gehabt, in einem Fall von sogenannter essentieller Thrombo
cytopenie (Frank) die Splenektomie ausführen zu lassen. Auch hier war der 
Erfolg ein sehr markanter, indem die typischen Erscheinungen der hämor
rhagischen Diathese, die in diesem Falle Jahre hindurch bestanden hatten, 
zurücktraten; ausserdem stieg die Zahl der Blutplättchen von zirka 300 auf weit 
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über 1/2 Million im Kubikmillimeter. Auch was die Retraktibilität anbelangt
ein Symptom, auf das wir bereits bei Besprechung der Arbeiten von Frank 
verwiesen haben - zeigte sich eine mächtige Beeinflussung durch die Splen
ektomie: denn jetzt begann der Blutkuchen bereits nach 20 Minuten sich von 
der Wand des U-Röhrchens loszulösen und füllte nach einer Stunde nur mehr 
ein Viertel seiner Weite, während vor der Splenektomie die aufgefangene Blut
probe nicht einmal nach 48 Stunden Retraktion des Blutkuchens zeigte. 

Kaz ne Is on stellte sich ursprünglich vor, daß durch die Milzexstirpation die 
Megakariocyten, die Mutterzellender Blutplättchenzu erhähterTätigkeit veranlaßt 
werden; in dem Sinne wäre also Milzmangel gleichbedeutend mit erhöhter Tätigkeit 
eines Teiles des Knochenmarkes. Diese Beobachtungen bringen uns ältere Unter
suchungen über den Zusammenhang zwischen Blutplättchen und Milzfunktion 
in Erinnerung. Foa und Aschoff haben fast gleichzeitig auf eigentümliche 
Veränderungen in der Milz verwiesen, die sie als Blutplättchen gedeutet wissen 
wollten. Dies war auch der Grund, warum Foa glaubte, in der Milz die 
Bildungsstätte der Blutplättchen erblicken zu müssen. Damit standen aller
dings die Beobachtungen in Widerspruch, die nach Milzexstirpation nicht nur 
kein Verschwinden der Blutplättchen. fanden, sondern sogar eine Zunahme 
derselben erkennen ließen. Diese Tatsachen greift nun Kaznelson auf und 
schließt, daß die Milz nicht die Bildungsstätte, sondern das Grab 
der Plättchen sei; die Milz hätte demnach eine thrombocytolyti
sehe Funktion. Nach der Splenektomie soll diese Funktion von Lymph
drüsen, Knochenmark und Leber übernommen werden. Der Milztu mor bei 
der essen tiellen Purpura würde sein Analogon in de m Milz tu mor bei 
der hämolytischenAnämie finden, und die eigentliche Ursache der 
hochgradigen Thrombocytopenie wäre also eine übermäßige Zer
störung der Blutplättchen durch die Milz. 

An der Tatsache e:ner günstigen Beeinflussung der hämorrhagischen 
Diathese bei gleichzeitigem Mangel an Blutplättchen ist wohl nicht zu zwei
feln. In jüngster Zeit haben sich auch Klemperer und Hirschfeld ent
schlossen, in einem Falle von essentieller Thrombopenie die Splenektomie 
durchführen zu lassen. Auch hier war die Operation von Erfolg begleitet. 
Die Beobachtungen von Kaznelson, von Klemperer-Hirschfeld, sowie 
meine eigenen veranlassen mich zur Frage eines Zusammenhanges von essen
tieller Thrombopenie und aplastischer Anämie Stellung zu nehmen. 

Sind im zirkulierenden Blute zu wenig Blutplättchen, so kann 
die Ursache eine doppelte sein: es werden entweder zu wenigThrom
bocyten ge bildet oder sie werden in zu überstürzter Form zerstört. 

Nach den Vorstellungen von Frank würde es sich bei der essentiellen 
Thrombopenie gleichsam um die mildeste Form der aplastischen Anämie han
deln. Wenn dieser Standpunkt der richtige wäre, dann würde die Ursache 
der Thrombopenie in einer verminderten Bildung zu suchen sein. Gegen diese 
Möglichkeit lassen sich mehrere Argumente anführen. Die wenigen Blutplätt
chen, die sich im Blute bei der essentiellen Thrombopenie finden, sind in der 
Regel große Gebilde. Da diese großen Thrombocyten meist nur bei starker 
Vermehrung der Blutplättchen gefunden werden, so soll dies nach Kaznelson 
eher im Sinne einer gesteigerten Regeneration gedeutet werden. 

Die Blutplättchen werden unter normalen Bedingungen wahrscheinlich 
von der Milz zerstört. N achde m bei der essen tiellen Thro m bopenie 
sehr häufig ein Milztu mol' gefunden wird und Kaznelson in der 
exstirpierten Milz sehr viele Blutplättchen finden konnte, so wird 
man wohl in Analogie zu den unterschiedlichen hämolytischen 
Anämien eher mit einer abnorm starken Thrombolyse zu rechnen 



314 Die aplastische Anämie. 

ha ben. Da mi t fällt aber die essen tielle Thro mbopenie ganz aus de m 
Rahmen der aplastischen Zustände und wäre insofern eher im 
Zusammenhange mit dem hämolytischen Ikterus abzuhandeln. 
Wenn ich mich in der Frage der essentiellen Thrombopenie, soweit es sich um 
den Standpunkt von Frank gehandelt hat, ablehnend geäußert habe, so 
geschah dies hauptsächlich auf Grund der Befunde von Kaznelson und 
Klemperer. 

Wir waren hauptsächlich deswegen bemüht, das Krankheitsbild der essen
tiellen Thrombopenie von der aplastischen Anämie zu trennen, weil die Er
folge der Splenektomie, wie sie von Kaznelson und Kle mperer-Hirsch
feld angegeben wurden, geeignet gewesen wären, unseren Standpunkt zu dis
kreditieren, weil wir uns doch dagegen ausgesprochen haben, daß die Entfernung 
der Milz bei aplastischen Anämien indiziert erscheint 1). 

9. Zusammenfassung. Im Gegensatze zur typischen hämolyti
schen Perniciosa, bei der sich in ein wandfreier Weise ein ver mehrter 
Un tergang der roten Blu tzellen nachweisen läßt, gi bt es eine schwere 
und ebenfalls zu m Tode führende Anämie - die aplastische Anämie 
- bei der die Ursache der Blutarmut scheinbar nicht mit einem 
erhöhten Zerfall des Hämoglobins einhergeht. Ein wichtiges 
Sympto m, das sehr häufig im Gefolge dieser Erkrankung in den 
Vordergrund tritt, sind die Blutungen. Oft hat man den Eindruck, 
daß es die Blutverluste allein sein können, die die schwere Blut
armu t zur Folge haben; in manchen Fällen muß man aber auch andere 
Ursachen dafür verantwortlich machen. Das Blutbild kann gewisse gemeinsame 
Eigenschaften mit der hämolytischen Form der Perniciosa zeigen, oft sind aber 
Erscheinungen ähnlich wie bei einer sekundären Anämie. Die meisten Autoren 
stellen sich auf den Standpunkt, daß die Ursache der aplastischen Anämie 
in einer geschädigten Knochenmarksfunktion zu suchen sei; der erythropoetische 
Apparat soll hier die Fähigkeit verloren haben, die normalen Erythrocytenmengen 
zu produzieren, die notwendig wären, das tägliche Defizit aus der physiologi
schen Mauserung der roten Blutzellen zu decken. Unsere Befunde, die sich 
mit dem intermediären Hämoglobinstoffwechsel beschäftigen, stimmen mit 
dieser Vorstellung gut überein. Der Mangel einer subikterischen Verfärbung, 
ebenso die Farbstoffarmut des Serums sind Zeichen, daß ein gesteigerter Hämo
globinumsatz kaum eine große Rolle spielen kann. 

Die Untersuchungen von Hayem resp. von Frank sind imstande, diese 
Anschauung weitgehend zu stützen. Der Grundgedanke dieser Arbeiten 
geht dahin, daß die Neigungen zu Blutungen mit einem Mangel 
der Blutplättchen in Zusammenhang steht. Da diese Gebilde von 
einer Zellgruppe stammen, die im Knochenmarke vorkommt, und ein Mangel 
an Plättchen auf eine Insuffizienz der Mutterzellen bezogen werden kann, 
so wäre gerade in dieser Veränderung der Beweis dafür zu erblicken, daß das 
Knochenmark in seiner Funktion geschädigt ist. 

Der erythropoetische Apparat ist ein Konglomerat von Zellen; wenn 
sie auch phylogenetisch zusammen gehören, so dürften sie doch im Laufe der 
Entwicklung eine gewisse Selbständigkeit angenommen haben; es darf daher 
nicht wundernehmen, wenn man in einzelnen Fällen Schädigungen nur einzelner 
Zellgruppen findet, während ein anderes Mal der ganze erythropoetische Apparat 
gelitten hat. Trotzde m möchte ich bei der essen tiellen Thro m bo
penie, wie sie von Frank resp. Hayem beschrieben wurde, keine 

. 1) I~ jüngster Zeit habe ich einen Fall von Aleukie splenektomieren lassen. Die 
Patlentm 1st 24 Stunden später gestorben. Zu einer Vermehrung der Blutplättchen ist 
es nicht gekommen. 
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primäre Knochenmarksschädigung annehmen, sondern in ihr
- ähnlich wie es auch Kaznelson vertri tt -eine Milzaffektion sehen 
und den Mangel an Blu tplättchen eher auf eine vermehrte Zer
störung beziehen. 

Klinisch erscheint es wichtig, zwischen chronischen und aku
ten Formen der aplastischen Anämie zu trennen. Die akuten er
greifen fast immer ein bis dahin scheinbar ganz gesundes Indi
viduu m, der Beginn ist entweder eine Blutung oder eine InfektionH
krankheit; die chronischen beginnen schleichend und halten im 
Gegensatze zu den akuten fast immer länger als ein Jahr an. Ähn
lich äußert sich auch Helly, wenn er sagt: Es bleibt für die Beurteilung 
des Knochenmarkszustandes in seiner Beziehung zur terminalen Erkrankung 
von untergeordneter Bedeutung, ob seine offensichtliche Insuffizienz eine Folge 
einer primären Entwicklungsstörung ist, oder ob eine durch längere Zeit wirkende 
Schädigung (wiederholte Blutverluste, Infektionen oder dergleichen) das Knochen
mark in einen eigentümlichen Zustand der Regenerationsunfähigkeit versetzt hat. 

Es scheint mir wichtig, darauf hinzuweisen, wie oft in manchen Fällen, 
speziell bei akuteren Formen, eine septische Mfektion mit im Spiele sein 
kann (cf. auch Buschke und Hirschfeld). Im Zusammenhange damit habe 
ich auch eine akute Leukämie erwähnt, wo wir gleichfalls eine schwere Knochen
marksschädigung im Anschluß an einen septischen Prozeß verfolgen konnten. 
Daß es in diesem Falle zu keiner hämorrhagischen Diathese gekommen ist, mag 
wohl Reinen Grund darin haben, daß die Megakariocyten weniger gelitten haben. 

Wir haben uns bemüht zu zeigen, wie sehr Knochenmark, Milz und Leber
endothelien in vielfacher Beziehung zueinander stehen. Im Anschluß an 
unsere Anschauung, daß es sich bei den aplastischen Anämien 
um ein konstitutionell minderwertiges Knochenmark handeln 
dürfte, wäre auch die Frage aufzuwerfen, ob sich bei solchen In
dividuen eben wegen der Wechselbeziehungen des Knochenmarkes 
zu Leber und Milz nicht auch die Kupfferschen Sternzellen und 
die Milzendothelien funktionell minderwertig geben. Wir werden 
später bei der Besprechung der Hämochromatose zeigen, wie rei(,hlich sich 
die unterschiedlichen Endothclzellen mit Eisen beladen können, ohne daß gleich
zeitig Zeichen eines erhöhten Blutzerfalles bestehen müssen. Da wir dort auch 
den Standpunkt vertreten werden, daß die endothelialen Elemente vielleicht 
die Fähigkeit verloren haben dürften. das Eisen wieder abzugeben, so könnte 
man - um wieder auf die Frage der aplastischen Anämie zu sprechen zu 
kommen - daran denken, daß das manchmal zu beobachtende Vorkommen 
von reichlichem Eisenpigment, besonders wenn es bereits durch die Perllsche 
Reaktion allein nachweisbar wird, im Sinne einer Funktionsstörung der be
treffenden Endothelien zu deuten wäre. 

Die gelegentlich zu beobachtende vermehrte Eisenausscheidung, wie wir 
sie bei manchen Fällen von aplastischer Anämie beschrieben haben, ließe sich 
ebenfalls als eine Insuffizienzerscheinung des endothelialen Apparates deuten, 
um so mehr als auch nach der Splenektomie der Eisenexport in die Höhe geht 
und die Knochenmarksfunktion wohl ziemlich sicher darniederliegt. 

C. Die Unterschiede zwischen der hämolytischen perni
ziösen Anämie und dem hämoJytischen Ikterus. 

Wir hätten nunmehr die Abgrenzung des hämolytischen Ikterus gegenüber 
der perniziösen Anämie zu besprechen. Selbst einem kundigen Arzte kann 
diese Trennung unter Umständen große Schwierigkeiten bereiten. Wenn man 
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außerdem bedenkt. daß bei bei den Krankheitsformen unserer Ansicht nach 
-die Milz eine große pathogenetische Rolle spielen dürfte, so wird der Unter
schied zwischen ihnen um so mehr verwischt, und man könnte fast die :Frage 
aufwerfen, ob es überhaupt notwendig ist, heide Krankheitsbilder getn'nnt 
zu hetrachten. 

Die Gelbsucht, die das Krankheitsbild des hämolytischen Ikterus begleitet, 
wurde von uns nur als ein sekundäres Symptom dargestellt. 

Wir haben uns dahin ausgesprochen, daß die Ursache der Gelbsucht 
nicht einheitlich gedeutet werden kann. Es spielt die durch den vermehrten 
Blutuntergang bedingte Pleiochromie sicher auch hier eine Rolle und wäre 
der Ikterus vielleicht auf eine leichte Stase zu beziehen. Nachdem sich aber 
bei der perniziösen Anämie in den Gallenwegen weder Thromben noch einge
rissene Gallenkapillaren finden lassen, so müssen noch andere Möglichkeiten 
in Betracht gezogen werden. Bei der Erklärung des hämolytischen Ikterus 
haben wir den Kupfferschen Sternzellen eine große Bedeutung zugedacht. 
Wir haben uns vorgestellt, daß zwar die Leberendothelien im"tande sind. große 
Bilirubinmengen zu bilden, aber kaum fähig sein dürften, das ganze gebildete 
Quantum an die Leberzellen abzugeben. Es entgeht daher dem Leberkreis
lauf ein Teil des Bilirubins und kommt so in die allgemeine Zirkulation, was 
vom Körper in gleicher Weise mit Ikterus beantwortet wird, gleichgültig ob 
der Gallenfarbstoff so oder durch bloße Stase in den Gallenwegen ins Blut ge
langt. Die symptomatische Ähnlichkeit zwischen der perniziösen Anämie 
und dem hämolytischen Ikterus kann manchmal so groß sein, daß ich nicht 
einsehe, warum man zur Erklärung der geringen Gelbsucht, wie sie gerade für 
die perniziöse Anämie charakteristisch ist, andere Momente heranziehen sollte. 

Die Gelbsucht, die bei der Perniciosa auftreten kann, ist also unserer 
Ansicht nach ätiologisch ganz ähnlich zu deuten, wie jene beim hämolytischen 
Ikterus. Sie wäre somit für beide Krankheitsbilder sekundär und daher in 
Parallele zu stellen mit anderen Symptomen, wie z. B. mit der Urobilinurie oder 
der Bilirubinämie. Der Grund, warum in einem Fall von Perniciosa leichte 
Gelbsucht besteht, im amIern aber nicht, wäre ausschließlich in graduellen 
Unterschieden zu suchen. Wenn wir uns dies vergegenwärtigen, dann darf 
uns dieses Symptom bei der hämolytischen Perniciosa nicht wundernehmen; 
offenbar ist es ein Kriterium dafür, daß das Knochenmark, im Verhältnis zu 
der immerhin beträchtlichen Zerstörung von Erythrocyten, ganz genügende 
Mengen an Blutelementen aufzubringen vermag. Da nun bei der Perniciosa -
wie wir glauben - die Produktionsfähigkeit des Knochenmarkes in der Regel 
nicht so ergiebig ist, wie beim hämolytischen Ikterus, so hält sich die Gelb
sucht bei der Perniciosa meist nur in bescheidenen Grenzen. Trotzdem schreitet 
aber die Anämie fort, weil sich ein Mißverhältnis zwischen Produktion und Zer
störung der roten Blutzellen offenbar früher einstellt. 

Nicht nur in funktioneller Beziehung besteht zwischen den beiden Krank
heitsbildern eine große Ähnlichkeit, sondern diese ist in mancher Beziehung 
auch bei der anatomischen Untersuchung der Organe zu erkennen. In heiden 
Fällen zeigt sich Hämosiderose, wobei allerdings nicht verschwiegen werden 
soll, daß sich hier doch gewisse prinzipielle Unterschiede zeigen. In der Milz 
läßt sich zumeist bei beiden Fällen ähnliches feststellen. Hier und dort schwere 
Gefäßschädigungen, ebenso starke Überladung des Milzparenchyms mit Erythro
cyten. Beim hämolytischen Ikterus, wo die Zerstörung der roten Blutzellen 
in der Milz viel intensivere Grade annimmt, ist dementsprechend auch der 
Blutgehalt innerhalb der Pulpa ein viel größerer. 

Nachdem gelegentlich beim hämolytischen Ikterus auch die Anämie sehr 
in den Vordergrund treten kann, wobei es ebenso wie bei der Perniciosa zu 
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.r-;:achschüben kommt, fällt eine differentielle Trennung oft sehr t-lchwer, und 
es ist daher nicht zu verwundern, warum ein und derselbe Fall von dem einen 
Arzt als P~rniciosa, v~n dem. andern als hämoly~ischer Ikterus angesprochen 
wurde. Ellle EntscheIdung 1st oft erst möglich, wenn man das Verhalten 
des Blutes zu Rate zieht. Aus den numerischen Vierten der Erythrocyten 
und auch des Hämoglobingehaltes läßt sich differcntiplJ nicht viel erschließen. 
Wenn auch der hämolytische Ikterlls öfter einen hohen Färbeindex zeigt, so 
läßt sich das Gegenteil nicht unbedingt zllgunsten einer pcrniziöscn Anämie 
verwerten Bei der Perniciosa kommt Anisocytose und Makrocytose häufiger 
zur Beobachtung; ebenso sehen wir hier öfter Megaloblasten, doch kann IlHtn 
sich darauf nicht UI1 beüingt verlassen. Ein differentielles Kriterium scheint 
in der Zahl der Leukocyten gelegen zu sein, indem bei der Perniciosa die 
Leukoclten meist vermindelt, beim hämolytischen Ikterus dagegen an Zahl 
teils normal, teils ~ogar erhöht sind. 

Vor allem ist aber zur Entscheidung die Resistenzbestimmung der 
Erythrocyten zu Rate zu ziehen. Bei der Perniciosa ist die Resistenz in 
der l{egel erhöht (Pachydermie), beim hämolytischen Ikterus vermindert. 
Bei Anwendung des deplasmierten Blutes wird der Unterschied noch viel nml"
kanter. 

Von großer differentialtliagnostischer Bedeutung ist das Verhalten der 
Magensekretion : Anazidität stellt bei der PerIliciosll' fast die Regel dar, beim 
hämolytischen Ikterus fehlt sie zumeist. Daß wir die Achylie in Überein
stimmung mit der Rostocker Schule als etwas Dispositionelies hinstellen, ist 
bereits erwähnt worden. Wa:-; die Urobilinam;scheidung durch den Stuhl an
belangt, so finden Hich beim hämolytischen Ikterm;, meiner Erfahrung nach, 
die höchsten Werte, während bei der verniziöRen Anämie Farbstoffmengen über 
ein Gramm zu den Seltenheiten gehörClI. 

Bei einiger Erfahrung ist eH meü;t leicht, dic aplastische Anämie zn 
erkennen. Die Patienten sind gewöhnlich nur blaß, der Harn ist hell und enthält 
weder Urobilin, noch Urobilinogen. Auch das Serum ist blaß; vor allem aber 
muß die Urobilin armut im Stuhl resp. die auffallend blasse Galle erwähnt 
werden. Nicht unerwähnt Holl die starke Neigung zu Blutungen sein. Oie 
mangelhafte Entwicklung der Blutplättchen kann ebenfalls als Zeichen einer 
aplastischen Anämie Berücksichtigung finden. In dic Gruppe der lLplastischen 
Anämie gehören vielleicht auch die Fälle, wo Hich die Anämie teils mit 
Karzinom, teils mit Lues paart. 

In einem gewissen Stadium (leI' typischen perniziösen Anämie, also der 
Anämie mit erhöhtem Blutzerfall, kann es zu einer Verminderung der Farb
stoffausscheidung teils durch die Galle, teils durch den Stuhl kommen. In 
dem Sinne glaube ich annehmen zu können, daß es einen allmählichen 
Übergang der typischen Pernicim;a in eine aplastische Form gibt. KOlllmt 
es zu Blutungen, oder blaßt die ikterische Färbung ab, was vielleicht noch besser 
an der Abnahme des Farbstoffgehaltes im Serum zu erkennen ist, so muß lllan 
immer mit der Möglichkeit ]('chnen. daß aus einer hämolytischen Anämie pine 
aplastü,che geworden. 

Ich persönlich möchte also glaubelI, daß man bei der BeUl'teilung der 
unterschiedlichen Hämoptysen anf das Verhalten der Knochenmarksfunktion 
das Hauptaugenmerk richten soll; zur perlli ziösell Anämie soll man 
hauptsächlich jene hämolytischen Anämien zählen, bei denen das 
bluttlerstörende Agens apriori auf ein minderwertiges oder ein 
sich überhaupt anders gestaltendes Knochenmark stösst. während 
beim hämolytischen Ikterus der erythroportische Apparat im An
fang der Erkrankung offenbar gesund ist und selbst durch viele 
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Jahre hindurch sehr leistungsfähig bleiben kann. Eben, weil wir das 
abnorme Verhalten des blutbildenden Apparates als das Charakteristische 
hinstellen, das sich sehr häufig mit konstitutionellen Anomalien, wie z. B. 
Achylie paart, so ist meines Erachtens auf dieses disposition elle Verhalten bei 
<ler Perniciosa besonders acht zu geben. An Vergleichen, die man aus anderen 
Kapiteln der allgemeinen Pathologie herbeiholen könnte, fehlt es ja nicht. 
Die Lehre vom Status thymicus et hypoplasticus ist dafür ein beredtes Zeug
nis. Daß wahrscheinlich andere Noxen, wie z. B. Lues, als komplizierende 
Momente ebenfalls den erythropoetischen Apparat schädigen können, und daß 
aus einer Kombination von Hämolyse und erworbener medullärer Schädi
gung sich ebenfalls das Bild der Perniciosa entwickeln kann, soll deswegen 
nicht in Zweifel gestellt werden. 

Was das die Hämolyse auslösende Moment anbelangt, so dürfte es 
beim echten hämolytischen Ikterus tatsächlich in der Milz selbst zu suchen sein. 
Oft setzt der ganze Prozeß im Anschluß an einen Infekt ein. Wenn man 
sich -vergegenwärtigt, wie häufig feinste Gefäßpartien bei Infektionskrank
heiten Schaden leiden können, so wäre doch immerhin mit der Möglichkeit zu 
rechnen, ob sich etwas Ähnliches nicht auch an den Kapillaren der Milz abspielen 
könnte. Es scheint in der Natur des Organes zu liegen, daß Veränderungen 
·der Milzgefäße zu einer vermehrten Hämatolyse führen. Das Wiederauf
flackern einer akuten Nephritis mit einer neuerlichen Hämaturie ist eine be
kannte Erscheinung. Warum sollen sich solche Gefäßprozesse nicht auch in 
<ler Milz abspielen und zu Rezidiven einer erhöhten Hämatolyse führen? Ich 
halte es daher für nicht unwahrscheinlich, wenn dergleichen Nachschübe mit 
einer rasch ansteigenden Vergrößerung des Organes und möglicherweise auch 
mit einer Perisplenitis einhergehen. 

Der therapeutische Erfolg der Milzexstirpation zeigt uns deutlich, warum 
die perniziöse Anämie unter den hepatolienalen Erkrankungen Platz finden 
muß. Die Analyse des echten hämolytischen Ikterus läßt wohl kaum einen 
Zweifel aufkommen, daß der enorme Hämoglobinumsatz durch die Splen
-ektomie in physiologische Grenzen zurückverwiesen werden kann. Knochen
mark- und Lebertätigkeit können wieder zur Ruhe gelangen und das Indi
viduum kann völlig genesen. Nachdem sich nun zwischen dem hämolyti
schen Ikterus und der perniziösen Anämie vielfach Analogien auffinden lassen 
- für uns war besonders die beschleunigte Blutkörperchenmauserung maß
gebend - haben wir uns zur Splenektomie entschlossen. 

Bei der perniziösen Anämie finden wir häufig einen größeren Milztumor und 
nicht selten haben wir, ganz ähnlich wie beim hämolytischen Ikterus, an den 
Milzgefäßen Veränderungen gesehen, die uns an eine pathologische Durch
blutung der Milz denken ließen. Nachdem die Milz als das wichtigste hämo
lytische Organ bekannt ist, schien es folgerichtig, auch bei der perniziösen 
.Anämie eine erhöhte Milztätigkeit für den gesteigerten Blutzerfall verantwort
lich zu machen. Daß dieser Schluß tatsächlich ein richtiger war, beweist der 
günstige Erfolg der Splenektomie in vielen Fällen von perniziöser Anämie. 
Wenn man aber die Erfolge der Milzexstirpation beim hämoly
tischen Ikterus und jene bei der perniziösen Anämie vergleicht, 
so fällt das Resultat zuungunsten der perniziösen Anämie aus. 
Fast alle splenektomierten hämolytischen Ikterusfälle gingen in 
Heilung aus, während bei der Perniciosa von einer vollkommtlnen 
Wiederherstellung überhaupt nicht gesprochen werden kann; des
wegen soll aber nicht geleugnet werden, daß es gelegentlich zu lang anhalten
den Besserungen im Befinden einer perniziösen Anämie kommt. 
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Beim hämolytischen Ikterus haben wir es mit einer enorm gesteigerten 
Einschmelzung der roten Blutzellen zu tun, und doch ist die Regeneration 
im Knochenmark imstande, diese Verluste durch vermehrte Arbeit zu para
lysieren. Anders bei der Perniciosa. Oft ist der Blutzerfall, soweit sich dies 
durch Funktionsprüfung ermitteln läßt, lange nicht so hochgradig, und trotzdem 
macht sich die Anämie intensiver ~eltend als beim hämolytischen Ikterus. 
Man muß daher annehmen, daß der Blutbildungsapparat bei der perni
ziösen Anämie anders beschaffen sein muß als bei m hämolytischen 
Ikterus. Schon die histologische Untersuchung des Knochenmarkes weist große 
Unterschiede auf, denn die Produktion von Megaloblasten, also embryonalen 
Zellen, an Stelle von Normoblasten scheint für den Begriff der perniziösen 
Anämie charakteristisch zu sein. 

Genau so wie beim Krankheitsbilde der aplastischen Anämie alle mög
lichen Ursachen (Infektionen, Blutungen, Röntgenbestrahlungen) das Knochen· 
mark gleichsam zum Stillstand seiner Tätigkeit zwingen können, - ebenso 
stelle ich mir vor - dürften die verschiedensten krankhaften Prozesse, die 
mit vermehrtem Blutuntergange einhergehen, imstande sein, das Knochenmark 
megaloblastisch zu modifizieren. Unter den verschiedenen Ursachen kann z. B. 
in Schweden das Vorkommen des Bothriocephalus im Darme eine große Rolle 
spielen. Ebenso wissen wir, wie leicht z. B. dauernde Hämorrhoidalblutungen 
zur Perniciosa führen können. In dem einen Falle gelingt es, durch Abtreibung 
des Wurmes die Krankheit zum Stillstand oder gar zur Ausheilung zu bringen, 
ebenso wird man sich in den anderen Fällen bemühen, durch Stillung der 
Blutung aus den Hämorrhoidalknoten das Fortschreiten der Anämie zu dämmen. 
In jüngster Zeit bemüht sich Cederberg auch Eiweißspaltungsprodukte verant
wortlich zu machen, die aus dem Darmkanal stammen sollen und vielleieht 
die Ursache der Hämolyse sein könnten. 

Bei der kryptogenetischen perniziösen Anämie fehlt die Kenntnis einer 
greifbaren Ursache für den intermediären Blutuntergang. Wenn wir nun 
sehen, daß in der Milz, soweit man histologisch urteilen kann, ähnliche Bilder 
zu sehen sind wie beim hämolytischen Ikterus, dann erscheint es angebracht, 
auch hier mit einer ähnlichen Ursache für den Blutzerfall zu rechnen, wie eben 
beim hämolytischen Ikterus. 

Es gibt nun sicherlich Fälle von perniziöser Anämie, wo die Milz ent
weder ganz klein erscheint oder wo sich histologisch in der Milz nur relativ 
wenig Erythrocyten finden. Das darf uns an der Tatsache, daß gelegentlich 
die Milz eine enorme hämolytische Funktion entfalten kann, nicht irre 
machen. Sicher handelt es sich bei der perniziösen Anämie um keine patho
genetische Einheit und es ist möglich, daß unter den kryptogenetischen Fällen 
auch einige vorkommen dürften, wo man mit anderen Ursachen für den 
Blutzerfall wird rechnen müssen; aber für einen großen Teil glaube ich un
bedingt die gesteigerte Tätigkeit der Milz in den Vordergrund rücken zu 
müssen. Klinisch wird man besonders dann daran zu denken haben, wenn 
sich die Milz neben einem objektiv nachweisbaren gesteigertem Blutzerfall 
beträchtlich vergrößert erweist. 

Wenn wir bis jetzt nur von der Zusammenarbeit von Milz und Knochen
mark gesprochen haben, so soll dabei der Mitarbeit der Leber nicht ver
gessen werden. Die Kupfferzellen, die speziell beim hämolytischen Ikterus 
sich in reichlicher Menge finden, beteiligen sich bei der perniziösen Anämie 
sicher auch am Erythrocytenabbau und spielen, da sie fast immer eisen
haltig erscheinen, dabei eine wichtige Rolle. Nachdem sich aus dem syn
cytialen Verbande der Kupfferzellen siderofere Zellen loslösen können, so 
erscheint es nicht unwahrscheinlich, warum von hier aus ein Produktionsreiz 
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für das Knochenmark entsteht; denn bekanntlich geht einerseits das unter 
physiologischen Bedingungen beim Blutzerfall frei gewordene Eisen nicht 
verloren, und andererseits muß in irgend einer Weise Eisen an das Knochen
mark behufs Neubildung von Erythrocyten geliefert werden. Wenn nun, wie 
es beim hämolytischen Ikterus zu sein scheint, entsprechend der Blutzer
störung wieder genügend Blutelemente geliefert werden, so müssen alle diese 
Elemente, also auch die blutzerstörenden Elemente der Milz, die Kupffer
zellen und die Erythroblasten - im weitesten Sinne des Wortes - sich in 
Hyperfunktion befinden. Würden wir die Nomenklatur, wie sie von Aschoff 
gewählt wurde - endotheliale Zellen -, beibehalten, so müßten wir für 
diesen Fall eine endotheliale Hyperfunktion annehmen. 

Schon beim hämolytischen Ikterus kann diese gegenseitig Ineinander
arbeit zwischen Milz, Leber und Knochenmark zuweilen im Sinne einer Dis
harmonie gestört sein, die sich klinisch als plötzlich einsetzende Anämie (Blut
krise ,manifestiert. Bei der perniziösen Anämie kann sich eine Störung dieses 
Ineinanderarbeitens an den verschiedensten Stellen bemerkbar machen. So sehen 
wir histologisch, daß sich Eisen nicht nur in den Kupfferzellen findet, sondern 
auch in den Leberzellen vorkommt, wo es von uns beim typischen hämolyti
sehen Ikterus nie gefunden wurde. Auf das eigentümliche Verhalten des Knoehen
markes habe ich schon hingewiesen. Nachdem sich also morphologisch Unter
schiede zeigen, warum sollen dann nicht auch funktionell andere Verhältnisse 
vorliegen. Wir möchten daher glauben, daß bei der perniziösen Anämie 
neben der Schwäche des erythropoetischen Apparates auch das 
Ineinanderarbeiten des endothelialen Apparates gestört ist, denn 
wie wäre es sonst zu verstehen, daß das Eisen, das doch für den 
Wiederaufbau des Hämoglobins so wichtig ist, gleichsam die 
Schranke der Kupfferzellen überschreitet und sogar bis in die 
Leberzellen gelangen kann. 

Wir sehen also, daß beim Typus echte Perniciosa zwei oder sogar drei 
Komponenten zu berücksichtigen sind: Hämolyse und Knochenmarksschwäche 
und eventuell auch Insuffizienz der Kupfferzellen. Nachdem jeder Einzelfaktor 
an sich weitgehende Schwankungen zeigen kann, so wird es verständlich, 
warum so viele Variationen bei der Perniciosa bestehen können und daher 
auch das klinische Symptomenbild ein so polyvalentes sein kann. 

Wir haben früher die Ansicht ausgesprochen, daß die mit Eisen voll
gefressenen Kupfferzellen sich aus dem synzytialen Verbande loslösen und das 
Eisen zum Knochenmark, der Stätte des Wiederaufbaues, transportieren. Ist 
dagegen das Knochenmark zu diesel· Synthese unfähig, so müßte das Eisen hier 
liegen bleiben und sich aufspeichern. Die bei einem Teile der aplastischen 
Anämien ausgeführten Untersuchungen entsprechen nun in der Tat dieser 
Ansicht. Während das Knochenmark beim hämolytischen Ikterus und 
bei den Fällen von perniziöser Anämie, die gleichsam auf der Höhe der 
Hämolyse gestorben sind, trotz starker Hämosiderose der Leber- und der Milz
endothelien, auffallend wenig histologisch nachweisbares Eisen enthält, ist 
das insuffiziente Knochenmark der sogenannten aplastischen Anämien ungemein 
eisenreich. Also auch hier schwere, vielleicht die schwerste Schädigung des 
endothelial en A pparat.es. 

Wenn ich jetzt am Schlusse meiner Darstellung der beiden wichtigsten 
Anämien mich frage, inwieweit meine Anschauung von der anderer Autoren 
abweicht, so glaube ich folgendes sagen zu können: in früherer Zeit hat man 
bei der Beurteilung der einzelnen Anämien das Schwergewicht auf das Blut-
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bild allein gelegt. Auch ich berücksichtige selbstverständlich die 
Veränderunges des Blutes, doch dränge ich die Beurteilung des 
Hämoglobinumsatzes viel mehr in den Vordergrund als es bis jetzt 
gebräuchlich war. Da der Hämoglobinstoffwechsel von zwei wich
tigen Komponenten abhängig ist, nämlich von der Blutbildung 
und der Zerstörung der Erythrocyten, so war es natürlich, dies 
auch auf die Pathogenese der unterschiedlichen Anämien zu über
tragen. Ohne mich noch einmal auf die einzelnen Methoden einzulassen 
sei gesagt, daß sich auf Grund solcher Analysen eine Gruppe vo~ 
perniziösen Anämien abtrennen läßt, aus der man nicht den Ein
druck gewinnt, als würde es sich um eine schwere Insuffizienz 
des erythropoetischen Apparates handeln. Im Gegenteil, das 
Knochen mark produziert viel mehr rote Blutkörperchen als dies 
beim normalen Menschen zu geschehen pflegt. Da es trotz dieser 
überproduktion an Erythrocyten zu einer schweren Anämie ko mm t, 
so kann die Ursache nur in einer vermehrten Zerstörung zu suchen 
sein, wobei man sich allerdings zugestehen muß, daß vielleicht 
die vo m Knochen marke produzierten Eryt~rocyten nicht voll
wertig sind. Insofern lenkt sich also unsere Aufmerksamkeit 
auf das Verhalten der Leber und Milz. Während man in früheren 
Zeiten diesen Organen nur eine untergeordnete Rolle beimessen 
wollte, in ihnen vielleicht nur eine Ablagerungsstätte von bereits 
zerstörten Erythrocyten sah, möchte ich hier an einen aktiven 
Prozeß denken und insofern der Milz und Leber eine wichtige 
Funktion als hämolytische Organe bei messen. 

Die Erfolge der Splenektomie beim hämolytischen Ikterus und die große 
Ähnlichkeit dieses Krankheitsbildes mit der hämolytischen Perniciosa lenkten 
unsere Aufmerksamkeit natürlich auf die Milz und veranlaßten uns auch bei der 
perniziösen Anämie, die Splenektomie durchführen zu lassen; wenn man aber 
bedenkt, daß es sich bei der Perniciosa nur um vorübergehende 
Erfolge handelt, während es bei m hämolytischen Ikterus nach der 
Splenektomie scheinbar wirklich zur Heilung kommt, dann wird 
man sich wohl sagen müssen, daß wegen dieser prinzipiellen 
Unterschiede die beiden Krankheiten nicht wesensgleich sein 
können. Den Einwand, daß die Milz bei der perniziösen Anämie überhaupt 
nicht jene Rolle spielen dürfte, die wir ihr beimessen, glauben wir entkräften 
zu können; alle, die bei geeigneten Fällen die Splenektomie durchführen ließen, 
konnten sich von dem günstigen Erfolge der Operation auf das allgemeine Blut
bild und vor allem auch auf den Hämatinumsatz überzeugen. 'Venn die Dauer
resultate trotzdem ungüllstig sind, so kommen offenbar noch andere Beziehungen 
zwischen Milz und Leber und Knochenmark in Betracht, deren Existenz wir 
zwar vermuten, aber noch nicht scharf präzisieren können, und die vielleicht die 
Ursache sein dürften, warum sich der Organismus bei perniziöser Anämie nach 
der Splenektomie nicht so erholen kann, wie beim hämolytischen Ikterus. 

Klarer sind unserer Ansicht nach die Verhältnisse bei der aplastischen 
Anämie. Den Anschauungen, die schon in früherer Zeit geäußert 
wurden, daß es sich bei der aplastischen Anämie um einen Insuffi
zienzzustand des erythropoetischen Apparates handeln dürfte, 
glauben wir auf Grund der Analyse des Hämatinumsatzes bei
stimmen zu müssen. Trotz der relativ geringen Zerstörung an 
Erythrocyten ko mmt das Knochen mark den dauernden Ansprüchen, 
die sich aus der Mauserung der roten Blutkörperchen ergeben, 
nicht nach. Die sich daraus erge bende Anämie schrei tet vorwärts 
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und führt schließlich zum Tode. Da sich auch an den Kupfferzellen 
und Milzendothelien Veränderungen erkennen lassen, die e ben
falls auf eine geringe Betätigung dieser EIe men te hin weisen, 
so rechne ich mit der Möglichkeit, daß es sich bei der aplastischen 
Anämie nicht nur um eine Schwäche im Bereiche des Knochen marks 
handelt, sondern auch die mit dem erythropoetischen Apparate 
verwandten Kupfferzellen und Milzendothelien an dieser Insuffi
zienz partizipieren dürften. 

Jedenfalls berechtigen uns diese überlegungen, die sich auf 
Grund klinischer und anatomischer Betrachtungen ergeben haben, 
die hämolytische und aplastische Anämie im Rahmen der hepato
lienalen Erkrankungen abzuhandeln. 



VI. Kapitel. 

Wenn ich auch der Ansicht bin, daß es besser wäre, die Bezeichnung 
"Anaemia splenica" künftighin fallen zu lassen, so muß ich dieselbe doch 
kurz streifen, um auf die Unmöglichkeit dieses Begriffes hinzuweisen, der nur 
noch historisches Interesse verdient. 

Andererseits brauchen wir wieder einen Platz, wo Beobachtungen Auf
nahme finden können, die sich schwer in andere Kapitel einreihen lassen, teil~ 
weil sie mit den bekannten Typen nicht übereinstimmen, teils weil sie um 
pathogenetisch noch unklar erscheinen. 

1. Anaemia splenica im Sinne von Griesinger und Strümpell. Die Be· 
zeichnung Anaemia splenica stammt von Griesinger (1867). Er verstand 
darunter einen Symptomenkomplex, der durch Milztumor und Anämie charak
terisiert ist, wobei es aber zu keiner Vermehrung der Leukocyten kommt. In 
der Literatur erscheint dieser Name zuerst in einer Publikation von Groetsc hel, 
einem Schüler von Griesinger. Später wurde ein ähnliches Krankheitsbild 
mit gleichem Namen von Strümpell beschrieben. Hier handelte es sich um 
ein junges Individuum (25 Jahre alt), das im Laufe von P/2 Jahren vier 
Attacken von schwerer Anämie durchgemacht hatte. Jeder Anfall dauerte 
ca. 8 Wochen, worauf eine Zeit scheinbarer Gesundheit folgte. Während 
eines jeden Anfalles kam es zu Temperatursteigerungen und Anschwellung der 
Milz. Zu Zeiten der Besserung nahm die Milz wieder ihre normale Größe an. 
Im vierten Anfall starb der Patient. Ante mortem wurde die früher größere 
Milz wieder klein. 

Bei der Sektion zeigte sich rotes Knochenmark, sonst nur fettige Degene
ration und Anämie; die Milz war sehr blutreich. Strümpell erwähnt aus der 
Literatur noch zwei Fälle (beschrieben von Müller), die ganz ähnliche Erschei
nungen boten. Offenbar legt Strümpell auf das Kleinerwerden der Milz vor 
dem Tod symptomatischen Wert. Er spricht außerdem von einem vermehrten 
Blutzerfall und einer Abnahme der Blutmenge (Hypoplasie des Blutes). Charakte
ristisch ist für die Krankheit die Dauer, 2-3 Jahre. Bereits Müller rechnete 
den einen Fall zur perniziösen Anämie, vom zweiten sagt er, daß auch diesel' 
Fall im Laufe der letzten Wochen vollständig einer Perniciosa ähnlich wurde. 
Auch S trü m pell meint, daß es oft schwer fällt, derlei Fälle von Anaemia 
splenica von der essentiellen Anämie mit geringerem Milztumor zu trennen. 
Bloß das Schwanken der Milzgröße, sowie der Milztumor überhaupt, waren für 
ihn Anlaß, hier von einer Krankheit sui generis zu sprechen .. Strümpell 
betont ausdrücklich, daß die Vergrößerung der Milz in seinem Fall nicht durch 
Hyperplasie bedingt war, sondern ausschließlich durch Hyperämie; er zieht 
bei dieser Gelegenheit einen Vergleich mit dem Milztumor bei Infektions
krankheiten. 

Anläßlich der Beobachtung dieses Falles stellt er, was die Pathogenese 
anbelangt, folgende Hypothese auf: Die Milzveränderung ist die Ursache der 
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Anämie; denn der Milztumor schwankt entsprechend den Veränderungen der 
Anämie; der Milztumor wird größer bei Verschlimmerung des Zustandes und 
kleiner bei Besserung. Strümpell vertritt auch die Anschauung, daß schon 
unter physiologischen Bedingungen in der Milz Erythrocyten zerstört werden. 

2. Anaemia splenica im Sinne von Banti. Ban ti hat im Jahre 1883 mit 
dem Namen Anaemia splenica ein Krankheitsbild herausgeh'lben, das sich von 
jenem, das Griesinger resp. Strümpell beschrieben haben, wesentlich unter
scheidet. Vielleicht um eine Verwechslung zu vermeiden, spricht Ban ti von 
einer Anaemia splenica delli adulti. Selbst in seiner "Anatomia pathologica" 
(1907) hält er noch an dieser Bezeichnung fest, obwohl er sich der Polyvalenz ähn
licher Krankheiten vollkommen bewußt ist. Er sagt: L'anaemia splenica e 
una malatia propria della giovenezza edella virilita, also eine Krankheit der 
Jugend und des "keuschen" Alters. Sie fängt mit Milzschwellung an, wobei 
die Milz oft rasch ein großes Volumen annehmen kann, so daß sie binnen 
kurzer Zeit mit ihren unteren Polen den Rippenbogen um 6~ 10 cm überragt 
und andererseits mit ihrem vorderen Rand oft die Mittellinie erreicht. In 
diesem Stadium, das oft vier bis acht Jahre dauern kann, ist die Spleno
megalie oft von einer leichten Anämie begleitet. Diesem ersten Stadium folgt 
ein zweites, das durch ein Zunehmen der Anämie charakterisiert ist. Während 
dieser Zeit kommt es zu Schleimhaut blutungen, seltener zu Hämorrhagien 
der Haut. Noch am häufigsten sieht man Epistaxis. Der Blutverlust 
soll aber allein die Anämie nicht erklären. Während der ganzen Zeit 
fehlt Ikterus. Die Leber ist normal groß, auch der Darm funktioniert 
normal. Im Harn ist nichts Pathologisches zu finden, nicht einmal Urobilin. 
Trotz der üblichen Therapie führt die Kmnkheit zum Tode. Bloß die Milz
exstirpation sei imstande, den Zustand aufzuhalten, sogar dauernd zu heilen. 
Im eIsten Stadium schwankt die Zahl der roten Blutkörperchen um 4 Millionen, 
der Hämoglobinwert zwischen 30~40 %. Nur in den Spätstadien soll es zu 
einer mäßigen Poikilocytose kommen. In der Regel fehlen kernhaltige rote 
Blutkörperchen. Die Zahl der Leukocyten kann bis auf 2000 sinken, d~r 
bei besteht leichte Lymphocytose. Tritt der Tod durch eine interkurrente 
Krankheit ein, so ist der pathologische Prozeß ausschließlich auf die Milz 
lokalisiert, wenn dagegen die Anämie fortschreitet, so sieht man die üblichen 
Komplikationen der Anämie: also fettige Degeneration des Herzens, der Leber 
usw. Manchmal sind Andeutungen einer Siderose zu finden. Charakteristisch 
ist weiter die Abwesenheit einer Wucherung des interlobulären Bindegewebes; 
sobald diese Veränderungen zu finden sind, handelt es sich im Sinne 
von Ban ti nicht mehr um eine echte Anaemia splenica, sondern bereits um 
eine Splenomegalie + Lebercirrhose, also um einen echten Morbus Banti. 
Das Knochenmark ist fast immer aplastisch. Die Lymphdrüsen sind normal. 

Die Milz ist sehr vergrößert; ihr Gewicht kann zwischen 2 und 3 Kilo 
schwanken. Die Vergrößerung ist in allen Durchmessern gleichmäßig. Die 
Kapsel ist zumeist normal, selten verdickt. Verwachsungen mit dem Zwerch
fell oder mit der Umgebung kommen vor. Das Parenchym der Milz ist gut 
erhalten und von roter Farbe; am Querschnitt sieht man die weißen Follikeln. 
Histologisch wird in den Follikeln Fibroadenie gefunden; anfangs ist sie nur rings 
um die Zentralarterie nachweisbar, später kann sie sich allmählich über den ganzen 
Follikel ausbreiten, bis sie ihn schließlich vollständig ersetzt. Sobald der Follikel 
ein Bindegewebsknötchen darstellt, spricht Ban ti von einer Sclerosi delI follicolo. 
Der fibroadenische Prozeß ergreift nicht alle Follikel gleichzeitig, daher ist es 
gerade in solchen Fällen leicht, die verschiedenen Entwicklungsstadien 
der Fibroadenie im Follikel zu studieren. Auch in den scheinbar noch intakten 
Malpighischen l,(örperchen sieht man selten Keimzentren. Wohl aber und zwar 
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besonders in ihrer Mitte kariolytische und nekrotische Prozesse. Manchmal 
findet man zwischen noch gesunden Follikelzellen eigentümliche, große hyaline 
Körper, die nach Ban ti von zusammengesinterten nekrotischen Zellen her
stammen. Die Fibroadenie stellt in ihrem Beginne - darauf legt Banti 
großes Gewicht - nicht einen zirkulär um die Zentralarterie fortschreitenden 
Prozeß dar, sondern sie fängt an den kleinen Arterien an, welche außerhalb 
der Follikel liegen (Penicillari). Die größeren Äste der Arteria lienalis sind 
nicht verändert. 

In der Pulpa sind die Sinus eng, die intervaskulären Zwischenbündel 
(Billrothstränge) viel breiter als normal. Ihr Gewebe zeigt hier die typischen 
Veränderungen der Fibroadenie. Ihre Fasern sind im Vergleich zur Norm 
sehr verdickt. Manchmal kann der bindegewebige Prozeß in einzelnen Be
zirken so fortgeschritten sein, daß man glauben könnte, Trabekelgewebe vor 
sich zu haben. In den engen Spalten der Billrothschen Stränge sieht man 
oft große runde und polygonale Zellen von 1O-14!/ Durchmesser. Der Kern 
mißt 5-8!/ und ist sehr arm an Chromatin. Ähnliche Zellen kommen 
oft im Innern des Sinus vor, und zwar vorwiegend randständig . Die An
ordnung dieser Zellen ist manchmal so charakteristisch, daß sie den Durch
schnitt von mit Epithel ausgekleideten Schläuchen vortäuschen können. 
Kernhaltige Rote sind selten, ebenso globulifere und pigmenthaltige Zellen. 
Die Vena lienalis zeigt fast immer eine Endophlebitis chronica. Die Phlebo
sklerose kann sich bis in die Pfortader fortsetzen, doch nie in der Richtung 
der Mesenterialvenen, sondern stets leberwärts zu. 

über die Ätiologie kann sich Bariti nicht aussprechen.; er stellt 
aber Malaria und Syphilis entschieden in Abrede. Er glaubt vielmehr an 
unbekannte Agenzien, die sich ursprünglich in der Milz lokalisiert haben. Zu
erst äußert sich die Wirkung dieses Agens in den kleinen Arterien; das Pro
dukt dieses chemisch irritativen Zustandes soll die diffuse Fibroadenie sein. 

Wie kommt es nun zur Anämie ~ Entweder durch den geänderten Stoff
wechsel der Milz, oder durch ein unbekanntes Agens (perche l'ignote agente 
morbigeno e un microorganisme vivente) sollen sich anämisierende Gifte bilden 
(vileni anemizzanti), die durch die Vena lienalis in den Kreislauf gelangen. 
Das kontinuierliche Fließen dieser Gifte 'über die Venen führt zu Endophle
bitis. überzeugt von der Bedeutung der Milz, als des primären, ursächlichen 
Herdes für diese Krankheit, hat Banti bereits im Jahre 1882 zur radikalen 
Heilung der Krankheit die Exstirpation der Milz vorgeschlagen. 

Ich persönlich entsinne mich nur eines Falles, der etwas an die Beschrei
bung von Ban ti erinnert; es ist dies jener Fall, den wir versucht haben als essen
tielle Thrombopenie zu deuten (cf. S. 311 Fall XX). Da Ban ti dem Verhalten 
der Blutplättchen keinerlei Aufmerksamkeit schenkte, ist es für mich schwer, 
seine Fälle retrospektiv zu deuten. 

3. Die Anaemia splenica im Sinne von Senator und Micheli. Senator 
rechnet ebenfalls mit einem Krankheitsbild, das er Anaemia splenica nennt. 
Er will darunter gewisse Formen der "Pseudoleukämie" bezeichnet wissen, die 
sich im weiteren Verlauf durch Hinzutreten einer Lebercirrhose als Morbus 
Banti dokumentieren. Es ist dies ein Standpunkt, der sich z. T. an den von 
Micheli anschließt, welcher auch sagt, daß es keine Anaemia splenica gibt, 
die nicht einem Stadium des Morbus Banti entsprechen würde. Micheli sagt: 
10 non conosco difatti alcun caso sieuramente dimonstrativo di anemia spleniea 
cpe risponde ad una della modalita di evoluzione ammessa dal Banti per questo 
tipo morboso, oder l'anemia spleniea non e che periodo, ehe un fatto deI morbo 
di Banti. Andererseits hat Senator wieder eine Verwirrung in die ganze Frage 
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gebracht,. als er an Beziehungen zwischen Anaemia splenica und "Pseudoleuk
ämie" dachte. 

4. Das Krankheitsbild im Sinne von Strümpell läßt sich nicht vergleichen 
mit jenem von Banti. Vergleicht man die Beschreibung Strümpells mit 
jener Bantis, so kommt man zu der über~eugung, daß es sich hier um zwei 
verschiedene Krankheiten handeln muß. In dem einen Krankheitsbild macht 
sich eine große Milz mit nur geringer Anämie bemerkbar, während bei dem 
andern die Ähnlichkeit mit der perniziösen Anämie resp. dem hämolytischen 
Ikterus unverkennbar ist. 

Bei der großen Unklarheit, die über die Anaemia splenica herrschte, war 
es nicht zu verwundern, wenn hier die verschiedensten Krankheitsformell sub
sumiert wurden; dies um so mehr, als von Se n a tor wegen gewisser verwandter 
Züge auch die sogenannte "echte" Pseudoleukämie mit der Anaemia splellica 
im Sinne Ban tis in Beziehung gebracht wurde. In der deutschen Literatur 
wurden - offenbar der Autorität Senators folgend - relativ viel Fälle, die 
vielleicht andere Autoren noch zur Anaemia splenica gezählt hätten, als Pseudo
leukämie oder perniziöse Anämie besprochen, während in der englischen Lite
ratur viel häufiger Publikationen zu finden sind, die sich mit der Anaemia 
splenica beschäftigen. 

Ganz im Sinne Strümpells wurde ein Fall von Zypkin veröffentlicht. 
Die Autorin sagt selbst, ihr Fall stehe gleichsam in der Mitte zwischen per
niziöser Anämie und Pseudoleukämie. Einen ähnlichen Standpunkt vertreten 
auch die Publikationen von Weiler, Gretsel, Concato, Sippy usw. Mehr 
an das Krankheitsbild, wie es Banti beschreibt, lehnen sich folgende Fälle 
an: Osler, Morse, Jackson, Vickery. 

Schließlich wurde auch - allerdings nur in der älteren Literatur - mit 
der Möglichkeit eines Vorkommens von Grenzfällen zwischen Perniciosa und 
Pseudoleukämie einerseits, und der echten Leukämie andererseits gerechnet. 
In diesem Sinne haben Freund, Weil und Clerc ihre Fälle gedeutet. Auch 
Zypkin scheint einen ähnlichen Standpunkt zu vertreten, denn sie schließt 
ihren Artikel mit folgenden Worten: "Aus allem erhellt, daß zwischen der 
Anaemia splenica und der myeloiden Leukämie nicht nur ein Zusammenhang, 
sondern sogar ein unmittelbarer Zusammenhang besteht." 

5. Der Versuch Na e g e li s, den Begriff - Anaemia splenica - fallen 
zu lassen. Für die meisten Fälle fehlt der pathologisch-anatomische Beleg, 
so daß es schwer fällt, nachträglich die Fälle zu diskutieren. Ein neuer Zug 
kam in die ganze Frage durch die Arbeit von N ae ge li. Er kritisiert die 
als Anaemia splenica beschriebenen Fälle und kommt zu folgendem Schluß
ergebnis : Die "Anaemia splenica" stellt nur einen Symptomenkomplex dar. 
Es fehlt daher jegliche Berechtigung, soweit man das aus den Angaben von 
Griesinger und Strü mpell ableiten kann, hier ein Krankheitsbild sui generis 
anzunehmen, weil ein urrischriebenes anatomisches Substrat dafür nicht vor
handen ist. Es dürften wohl, ganz abgesehen von der perniziösen Anämie, 
die verschiedensten Affektionen (Tuberkulose, Tumoren, präciIThotische Milz
tumoren, Malariamilzen) vorgelegen sein. Die Namengebung nach Strümpell 
ist daher hinfällig, weil der Beobachtung dieses Autors eine perniziöse Anämie 
zugrunde gelegen· sein dürfte. Naegeli schließt: "Die Anaemia splenica 
Griesinger ist also ein Symptom der lienalen Pseudoleukämie und wie 
diese als Sammelbegriff in eine Reihe von Krankheitsbildern zu verlegen." 

Im Anschluß an diese Darstellung haben mehrere Autoren (Senator, 
Stern berg, Lehndorf) zu der Ansicht von N aegeli Stellung genommen. 
Auch Senator korrigiert zum Teil seine frühere Ansicht von der unbedingten 
Zugehörigkeit der Anaemia splenica zum Morbus Banti, indem er sagt: Die 
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Ban tische Krankheit ist zwar ein Folgezustand der Anaemia splenica, diese 
ist aber nicht immer ein Vorstadium der ersteren. Im Prinzip also dasselbe, 
was Banti selbst gesagt hat. Sonst stimmt er aber Naegeli vollkommen 
bei und meint ebenfalls, daß mit dem Begriff Anaemia splenica vielfach zu 
freigebig vorgegangen wurde, und daß es sich wahrscheinlich um einen 
Sammelbegriff handeln dürfte, hinter dem sich die verschiedensten Krankheits
zustände verbergen können. Trotzdem glaubt Senator als Kliniker an dem 
Namen Anaemia splenica festhalten zu müssen, weil für viele Zustände eine 
Diagnose in vivo kaum zu bewerkstelligen ist. 

Stern berg als Anatom schließt sich N aegeli vollkommen an und 
will gleichfalls den Begriff Anaemia splenica fallen lassen. Ganz gleich spricht 
sich auch Lehndorf aus. 

Der Effek dieser Diskussion war der, daß in den modernen Hämato
logien der Name und Begriff Anaemia splenica vollkommen ausgeschaltet 
ist. So sagt z. B. Türk: "Von einer Krankheit Anaemia splenica zu reden, 
ist heute ein Unsinn. Die Bezeichnung eines Krankheitsfalles als Anaemia 
splenica ist dementsprechend auch gar keine Diagnose, sondern nur eine 
klangvolle U mschrei bung des "ignosco"." 

6. Im Laufe der letzten Jahre ließen sich einige Krankheitsbilder schärfer 
präzisieren, die früher sicher noch zur Anaemia splenica gerechnet worden 
wären; kurze Differentialdiagnose derselben. Was für Krankheiten kämen nun 
in Betracht, bei denen der Arzt die Verlegenheitsdiagnose Anaemia splenica 
stellen könnte? Da wird man zunächst jene Krankheiten zu berücksichtigen 
haben, die sich unter ähnlichen Sammelbegriffen gleichfalls durch die Literatur 
schleppen, also vor allen andern die Pseudoleukämie im älteren Sinne. 

a) Leukämie und Aleukämie. Liegt ein größerer Milztumor vor, 
so ist vor allem darauf zu achten, eine Leukämie auszuschließen. Die echte 
chronische Myelämie bietet kaum große Schwierigkeiten, so daß sie keiner 
weiteren Besprechung bedarf. Mehr Erfahrung erfordert die Beurteilung eines 
aleukämischen myelämischen Milztumors, doch wird es bei der Anwendung 
moderner Untersuchungsmethoden gleichfalls nicht schwer fallen, einer Fehl
diagnose aus dem Weg zu gehen. Bei der Lymphämie spielen die Drüsen
schwellungen meist eine so große Rolle, daß man sich nicht ausschließlich auf 
das Blutbild allein zu verlassen brauch. Differentialdiagnostisch spielt hier 
das Urobilin eine große Rolle; ich habe wenigstens bei der Leukämie im Serum 
nie hohe Farbstoffwerte gesehen und auch das Vorkommen von Urobilin im 
Harne von Leukämikern gehört zu den großen Seltenheiten. 

b) Lymphogranulom. Auch das echte Granulom, das mit Milzver
größerung einhergeht, ist in der Regel durch die generalisierte Drüsenschwel
lung, Fieber, Diazoreaktion und durch das Blutbild so wohl charakterisiert, 
daß auch dieses Krankheitsbild leicht auszuschließen ist. übrigens besitzen 
wir in der Probeexzision einer Drüse einen wertvollen diagnostischen Behelf. 
Schwierigkeiten dürften nur jene Fälle bieten, wo sich der Prozeß der Granulo
matose ausschließlich auf das Milzterritorium beschränkt (Ziegler). Hier wird 
es ganz besonders geboten sein, die unterschiedlichen Regionen auf kleinste 
Drüsenschwellungen hin zu untersuchen. In manchen Fällen kann die 
Röntgenuntersuchung mit dem Nachweis von größeren Hilusschatten wert
volle Dienste leisten. Im übrigen fehlen die anderen Symptome des Granuloms 
(Fieber, Diazoreaktion, Eosinophilie) nur selten. Ein hierher gehöriger, sehr 
lehrreicher Fall ist der von Steiniger sowie der von Oppenheim. 

c) Echte Tumoren der Milz. Es ist notwendig, zu wissen, daß 
auch isolierte Sarkome, Lymphosarkome und Echinokokken der Milz wegen 
der Splenomegalie und der meist gleichzeitig bestehenden Anämie ein oft 
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schwierig zu lösendes diagnostisches Problem darstellen können. Die unregel
mäßige Konfiguration des Milztumors führt manchmal auf die richtige Dia
gnose; dagegen läßt hier das Blutbild, mit Ausnahme beim Echinokokkus, 
meist ganz im Stich. 

d) Tuberkulose der Milz. Es existieren in der Literatur einige Be
obachtungen von isolierter Tuberkulose der Milz, die einen Milztumor zur Folge 
hatten. Meist bestand dabei Vermehrung der Erythrocyten. 

e) Splenomegalie vom Typus Gaucher. Eine eigentümliche Er
krankung, welche manchmal große, in anderen Fällen geringere differentielle 
Schwierigkeiten bereiten kann, ist die Splenomegalie vom Typus Gaucher. 
Wenn wir erfahren, daß in der Familie bereits ähnliche Erkrankungen vor
gekommen sind, und daß die Milzschwellung schon von frühester Jugend 
bestanden hat, dann wird soweit der familiäre hämolytische Ikterus nicht 
in Betracht kommt, in erster Linie an diese seltene Krankheit zu denken 
sein. Auch hier handelt es sich um eine Splenomegalie, mit gleichzeitiger, 
oft schwerer Anämie. Steht man einem sporadischen Fall gegenüber, so kann 
man meines Erachtens die Untersuchung des Blutes differentialdiagnostisch 
ausbeuten. Ich sah in einem solchen Falle im Blute eine ganz gewaltige 
Vermehrung des Cholesterins. 

f) Tropische Milztumoren. Kala-Azar, typische Malariamilz
tumoren und Schistomiasis japonica kann ich hier übergehen, nachdem die 
Anamnese (Aufenthalt in den Tropen oder verseuchten Gegenden) uns wohl 
immer auf die richtige Diagnose führen dürfte. Negativer Befund von Malaria
plasmodien im Blute spricht nicht unbedingt gegen die Diagnose Malaria. 
In zweifelhaften Fällen kann man durch Faradisierung der Milz oder durch 
Adrenalininjektionen vereinzelte Plasmodien in die Zirkulation bringen, worauf 
der Körper in der Regel mit einem Anfall antwortet. Dann sind in der 
Regel auch Plasmodien im Blute zu finden. 

g) Der thrombophlebitische Milztumor und die cirrhotische 
Splenomegalie. Auf die Milztumoren, die sich im Anschluß an eine 
Thrombose der Milzvenen entwickeln, sowie auf das große Kapitel der Spleno
megalien bei Cirrhosen und auch auf die Gauchersche Krankheit komme 
ich noch zu sprechen. Ich glaube, daß ein nicht geringer Teil jener :Fälle, 
die als Anaemia splenica in der Literatur geführt werden, in die beiden 
ersten Gruppen Aufnahme finden dürften. 

7. Das Krankheitsbild der Splenomegalia haemolytica (Banti). Ich darf 
dieses Kapitel nicht abschließen, ohne auf einige Fälle von Milztumoren und 
gleichzeitiger Anämie einzugehen, die uns trotz Berücksichtigung aller diffe
renzieller Kriterien auch jetzt noch Schwierigkeiten bieten könnten. So 
beschrieb Ban ti 1913 folgenden Fall: 

Eine 41 jährige Frau, die 8 Kinder geboren hatte und einmal auch an Malaria krank 
war, wird allmählich anämisch. 21/ 2 .Jahre bevor sie Banti sah, hatte sie bereits einen 
Milztumor; sie wurde noch einmal schwanger, und dabei nahm die Anämie noch weiter 
zu. Nunmehr wird sie auch leicht ikterisch: l'anemie empira et s'accompagna d'une 
legere coloration icterique des conjonctives oculaires. Der Partus erfolgt bereits im 8.l\1onat 
o.hne Komplikation. Jetzt kommt es zu .. einer beträchtlichen Verschlimmerung ihres Be
fllldens. Zunahme der Anämie, leichte Oderne, Unmöglichkeit zu gehen. In diesem Zu
stande sieht sie Ban t i. Ganz abgesehen von der Anämie zeigt die Haut eine leichte zitronen
ge.lbe Farbe; auch die Skleren sind etwas gelb. Milz sehr groß, 22 X 12 cm; sie überragt den 
RIppenbogen; der vordere Rand reicht bis 3 cm an die Mediane heran. Die Leber ist bis 7 cm 
unter dem Rippenbogen noch zu tasten. Im Harn viel Urobilin und an manchen Tagen 
auch Spuren von Bilirubin. Die Stühle sind gut gefärbt. Die Temperatur steigt manch· 
mal bis auf 37,5°, kein Hautjucken. Die Untersuchung des Blutes ergibt eine ausge· 
sprochene Hypochromie, Poikilocytose und Anisocytose; polychromatische Elemente fehlen, 
ebenso basophile Granula und 8ubstantia filamentosa. Weiter betont Banti die Ab· 
wesenheit von kernhaItigen Elementen. Es zeigt sich weder im gesamten, noch im deo 
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plasmierten Blut eine Änderung der Resistenz gegenüber der Norm. Das Serum enthielt 
weder 180- ,noch Autohämolysine, auch bestand keine Autoagglutination. Der Fall wurde 
splenektOImert; das Verhalten des Blutes vor und nach der Operation ist in der folgen
den Tabelle zusammengestellt. 

Datum Rote 
I - - Resistenz 

Normo- Fleischl Val. Leuko-
i blast Globulin total Ide~l~sma: cyten I bSiert 

=1=. =v=. =19=1=1==:==3,=7==f!==~o\=l ==40==!=1 =0=,5=4 =:=1 =0='4=4=*i=4=4-=2=4'~I---~--50-~-
11. V. 1912 2,45 ·1' i 20 0,41 0,24 2000 
16. V. 2,19 1

1 
20 I 0,47 44-24 48-28 3000 

18. V. Splenektomie 
20. V. 3,95 10,3 38 i 0,47 0.40-20 40-16 I 18891 
29. V. 5,85 5,0 65 I 0,55 8263 
17. VI. 3,512 3,0 28 0,40 44-12 44-12 5240 
22. VI. 4,50 1,6 28: 0,31 5400 

9. VII. 3,59 1

1 

40 ! 0,57 36 -10 36-10 6 900 
21. XII. 3,737 43 0,58 44-10 44-10 11266 , 

, 

Ban ti meint, daß es sich in diesem Falle keineswegs um eine energische 
Funktion des Knochenmarkes gehandelt haben dürfte, nachdem die Erythro
cyten eher Zeichen einer intensiven Degeneration, als der Regeneration dar
boten. Er sagt: nous etions donc en presence d'un etat aplastic ou aregene
ratif, ou anhemopoietique de la mbelle. Der Patient, der außerdem noch 
eine schwere postoperative Pneumonie zu überstehen hatte, erholte sich rasch. 
Für unsere eigene Beurteilung des Falles ist eine Bemerkung von Banti 
beachtenswert, wo er ausdrücklich sagt, daß der Ikterus nach der Operation 
eine Zeitiang schwankte, ebenso im Harne Bilirubin und Urobilin. Der 
Patient hat sich rasch erholt und wurde wieder vollkommen arbeitsfähig. 

Die histologische Beschreibung der Milz erscheint mir wichtig: Follikel 
sind vollständig erhalten, die Pulpa ist sehr blutreich, viele endotheliale Zellen 
des Retikulum und der venösen Sinus sind angeschwollen. Ihre Kerne färben 
sich nur schwach oder gar nicht. Die Erythrocyten in den "cordons" (Bill
rothsche Stränge) sind teils entfärbt, teils fragmentiert oder phagocytiert. 
Das Retikulum des Follikels und der Pulpa zeigt keine Veränderungen. 

Wenn ich den Fall, soweit dies aus einer Literaturangabe überhaupt 
möglich ist, retrospektiv betrachte, so meine ich, daß es sich hier doch um 
ein dem hämolytischen Ikterus sehr verwandtes Krankheitsbild gehandelt haben 
dürfte. Die Veränderungen an der Milz, in welcher es trotz der langen 
Krankheitsdauer zu keiner Fibroadenie gekommen ist, erinnern sehr an jene, 
wie sie beim hämolytischen Ikterus oder bei der Perniciosa beobachtet werden. 
Auch das Bestehen des Ikterus, von dem ausdrücklich bemerkt wird, daß er 
bald nach der Operation geschwunden ist, läßt gleichfalls an eine vermehrte 
Blutzerstörung denken. Auch die Urobilinurie muß ähnlich gedeutet werden. 

Was hat Banti veranlaßt in diesem Fall von der Diagnose häqlOlytischer 
Ikterus abzuweichen und statt dessen ein besonderes Krankheitsbild anzu
nehmen ~ Sicherlich nicht Mangel an Vertrautheit mit diesem Gegenstand. 
Hat doch Banti ein Jahr vorher einen typischen Fall von akquiriertem 
hämolytischen Ikterus selbst beschrieben. Er war es auch, der wohl als der 
erste einen solchen Fall mit gutem Erfolg operieren ließ, wenn auch Michelis 
Fall früher zur Publikation kam. Eben darum, weil sich. Ban ti an die 
typischen Kriterien: herabgesetzte Resistenz, filamentöse und basophile Gra
nulation, Autoagglutination, hoher Färbeindex hielt, mußte er in diesem Fall 
etwas Atypisches sehen. Die Gründe, warum er von einer splenomegalie 
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hemolytique anhemopoletique sprach, waren: die Hypochromie des Blutes. 
das Fehlen von Polychromasie, die Abwesenheit von granulierten Erythro
cyten, Erythroblasten und der Substantia filamentosa. Statt des Ausdruckes 
hämolytischer Ikterus bediente sich Ban t i aus den erwähnten Gründen der 
Bezeichnung SplenomegaIia haemolytica. 

Ich habe gleichfalls Gelegenheit gehabt, einen analogen Patienten zu sehen; 
da wir hier den Hämoglobinumsatz studieren konnten, erscheint es mir geboten. 
den Fall kurz zu beschreiben. 

Fall XXI. Eine 31 Jahre alte Frau erzählt, in ihrer Jugend oft krank gewesen zu sein. 
Beginn der Menses mit 14 Jahren; im Anschluß an eine Verkühlung sollen sie dann durch 
zwei Jahre ausgeblieben sein; mit 16 Jahren machte sie eine schwere Erkrankung durch, 
die 4 Monate lang anhielt; einige Ärzte sprachen von einem Typhus; einige von einer Blut
vergiftung. Sie erholte sich nur sehr langsam. 4 Jahre später heiratete sie. Sie gebar 
5 gesunde Kinder; 2 davon sind an Kinderkrankheiten gestorben. 

Die jetzige Erkrankung bpganll vor ungefähr einem Jahr. Die ersten Erschei
nungen waren Appetitlosigkeit, Magendrücken und Aufstoßen. Die Frau wurde bläss.er 
und nahm an Gewicht ab. Der Stuhl war unverändert. Zeitweilig war der Harn vlCl 
dunkler. Seit ca. 4 Wochen wurde die Frau etwas ikterisch. Hautjucken bestand nie; 
über Brennen auf der Zunge hatte sie nie zu klagen. 

Die Frau ist stark abgemagert; sie liegt den größten Teil des Tages z':l Bett. 
Fieber haben wir nicht feststellen können. Die Patientin ist blaß, außerdem zeigt die 
Hautfarbe ein deutlich ikterisches Kolorit. Nirgends Lymphdrüsenschwellungen. Keine 
Druckempfindlichkeit der Knochen. Normaler Herz- und Lungenbefund. Das Abdomen 
im Niveau des Thorax. Im linken Bauchraum ist die Milz Itls großer Tumor tastbar; sie 
ist etwas druckempfindlich. Die Leber ist nicht vergrößert; sie fühlt sich auch nicht härter 
als eine normale Leber an. Die Funktionsprüfung des Magens ergibt: 54 Gesamtazidität, 
31 freie HCl, röntgenologisch normale Verhältnisse, bis auf eine Verdrängung des Organes 
gegen die Mediane zu. Im Harn viel Urobilin und auch etwas Bilirubin. Die Unter
suchung des Blutes ergibt: 3,1 Millionen Erythrocyten, 3800 Leukocyten. Sahliwert 35% _ 

Somit Färbeindex 0,5. Im gefärbten Präparate zeigt sich Poikilocytose, Hypochromie 
und Anisocytose. Keine polychrornatischen Elemente, ebensowenig punktierte Erythro
cyten. Kernhaltige Erythrocyten ließen sich nicht finden. Keine Substantia filamentosa. 
Die Prüfung der Resistenz ergibt: Beginn bei 42, total bei 22. Im deplasmierten Blute: 
44 resp. 26. Die Zahl der Blutplättchen ist anscheinend nicht vermindert. Die diffe
rentielle Zählung der Weißen ergibt 72°/0 Neutroph. 

Die stark dunkel gefärbten Stühle ergeben hohe Urobilinwerte. Nach der Methode 
von Charnas bestimmt, schwanken die täglichen Mengen zwischen 0,7-0,8. Auch in 
der mitte1st Duodenalschlauch ausgeheberten Galle fand sich sehr viel Farbstoff. Die 
Farbstoffmenge, die innerhalb 21/ 2 Stunden entleert wurde, betrug 0,125. 

Die Splenektomie gelang leicht; das Gewicht der bereits stark entbluteten Milz 
betrug 890 g. Die Leberoberfläche zeigte sich während der Operation ganz normal. 

Im Anschluß an die Operation erholt sich die Patientin ziemlich rasch. Auch der 
o.bjektive Befund des Blutbildes zeigt bereits nach kurzer Zeit eine wesentliche Besserung. 
Ähnlich wie wir es beim hämolytischen Ikterus verfolgen konnten, nahm auch hier im 
Anschluß an die Splenektomie die gelbe Farbe der Haut noch etwas zu; nach ca. 10 Tagen 
war sie aber völlig geschwunden. Die Veränderungen des Blutbildes nach der Operation 
sind auf der folgenden Tabelle zusammengestellt: 

differentiell 

Datum Sahli- Leuko
Zahl 
der 

Roten wert cyten polynuk!.1 Eosi· I Lympho-! Mono-
~~_~ ___ ~ _ Neutr·i noph. I cyten I nuk!. 

~~: ri. \991i~k ~ ~~~~~~·I ~~ I ~:~g I ~~:~ ° I 1 % 
Splenektomie am 12. XI. 

15. XI. 1915 3,3 Mil!. 40 12000 68 % 1 % 
1. XII. 19153,8 " 45 10600 64 3 " 
1. I. 1916 4,1 60 7080 

29. I. 1916 4,6 60 7000 
30. V. 1916 4,3 67 6730 73 " 2 
27. X. 1916 4,4 68 6370 

i 
I 12 % 

13 " 
1915 

10% 
13 " 

15 

15% 
17 " 

21 % 
20 " 

10 " 

Farb
stoff

gehalt 
im 

Stuhl 

0,72 
0,77 

0,20 
0,17 
0,17 
0,20 
0,14 

45,2 
48 
48,7 
52 
56 
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Auch der Einfluß der Splenektomie auf den Hämoglobinumsatz braucht hier nicht 
näher besprochen zu werden. weil das Wichtigste bereits in der Tabelle angeführt wurde. 
Einmal hatten wir auch Gelegenheit. die Resistenz des Blutes und den Gallenfarbstoffgehalt 
im Duodenalsaft zu bestimmen. Ein wesentlicher Einfluß auf die Resistenz war nicht zu 
bemerken. Wir f~nden folgende Werte: 0,~~--:-0,1.8. Der llilirubingehalt einer 21/ 2 stündigen 
DuodenalsaftportIon betrug Jetzt 0,02. SchlIeßlIch wäre noch nachzutraacn. daß bereits 
14 Tage nach der Operation im Harn kein Urobilin zu finden war. Zu ('i~ll'r we~ent\ichen 
Steigerung der Erythroblasten nach tIpr Operation kall\ es nicht. 

Die histologische Untersuchung der Milz zeigte ganz ähnliche Verhältnisse 
wie beim hämolytischen Ikterus. Das Charakteristische war auch hier der enorme 
Blutgehalt. Neben den zahllosen Erythrocyten waren relativ nur wenig lym
phoide Elemente zu finden. Die Sinm;räume schienen gleichsam von außen 
her zusammengedrückt, die Stabzellen vermehrt. An den größeren Gefäßen 
ließen sich kaum schwerere Veränderungen nachweisen. Im Bereiche der 
Peniziliargefäße waren aber ähnliche Erscheinungen zu sehen, wie wir sie 
bei der Perniciosa beschrieben haben. Was den Eisengehalt betrifft, so gilt 
auch hier dasselbe, was wir von der Perniciosa resp. vom hämolytischen Ikterus 
gesagt haben: die gewöhnliche Perl s sehe Reaktion versagte, während nach 
entsprechender Vorbehandlung mit frisch bereiteter Schwefelammoniumlösung 
sich reichlich Hämosiderin nachweisen ließ. Das Eisen fand sich vorwiegend 
in der roten Pulpa. In den Follikeln, die an Zahl sehr vermindert schienen, 
war kein Hämot;iderin zu finden. 

Die Beschreibung dieses Falles zeigt somit einen weitgehenden Parallelismus 
mit jenem, den Banti beschrieben hatte. Ich glaube, daß auch hier unsere 
Farbstoffanalvsen imstande waren, klärend zu wirken. Banti nennt dieses 
Krankheitsbil'd Splenomegalie hemolytique anhemopoietique, weil er auf Grund 
seines Blutbefundes an eine mangelnde Knochenmarksfunktion denkt. In 
unserem Falle haben wir histologisch ganz dieselben Verhältnisse wie Banti 
feststellen können. Wenll Illan aber berücksiehtigt, welche enorme Blutmengen 
zerstört wurden, ohne daß die Frau eine schwere Anämie bekam, so müssen 
wir auf Grund der Analyt;e des Hämoglobinabbaues sagen, daß die Knochen
ma.rksfunktion keineswegs sehr schwer geschädigt sein konnte. 

Wir können zusammcnfasHend Hagen: auch wir kennen Fälle, wie sie zuerst· 
von Banti beschrieben wurden, die gewisse gemeinsame Züge mit dem echten 
hämolytischell Ikterus darbieten, sich aber in einem prinzipiellen Punkte von 
diesem unterscheiden, nämlich in dem Verhalten der Resistenz. Da sich dieser 
Zustand außerordentlich günstig durch die Splenektomie beeinflussen läßt, so 
glauben wir, daß Banti vollkommen recht hat, wenn er hier von einer Spleno
megalia haemolytica. spricht Anderer Ansicht HiwI wir aber in der Bewertung der 
Knochenmarksfunktion. Da wir durch die Funktionsprüfung im Hämo
globinabbau erfahren haben, daß die Knochenmarkstätigkeit 
sehr leistungsfähig zu sein scheint, so glauben wir darin einen 
neuen Beweis gefunden zu haben, daß die rein histologische Be
urteilung des Blutbildes kein unbedingt verläßliches Maß dafür 
ist, ob eine Anämie ihren Grund in einer mangelhaften Produktion 
oder einer vermehrten Zerstörung der roten Blutzellen hat. In 
dem Sinne bin ich also anderer Ansicht als Banti und möchte nicht· 
von einer "anhe mopoietischen" Spleno megalie sprechen. 

Im Anschluß an das Gesagte wäre noch zu betonen, daß gelegentlich 
auch im Verlaufe eines echten hämolytischen Ikterus das wichtigste Symptom 
- nämlich die verminderte Resistenz der roten Blutkörperchen - fehlen kann, 
und zwar gerade in Intervallen relativer Besserung; man könnte sich vor
stellen, daß zu dieser Zeit der hämolytische Prozeß etwas eingedämmt war. 
Wiederholt haben wir gerade in solchen Zeiten auch Blutbilder gesehen, die 
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sich eher dem chlorotischen als dem hämolytischen näherten. Später kam wieder 
der typische hämolytische Ikterus mit verminderter Resistenz zum Vorschein. 

Zur Illustrierung des Gesagten möge folgende Beobachtung dienen: 
F aJI XXII. Ein 21 jähriges Mädchen gibt an, bis zu ihrem 19. Jahre stets gesund ge

wesen zu sein. Damals verspürte sie eines Abends plötzlich einen krampfartigen Schmerz 
rechts unter dem Rippenbogen, der sich bis in die Schulter zog. Nach einer Viertelstun~e 
ließ dieser Schmerz nach, um sich am nächsten Tage zu wiederholen. Später wurden die 
Schmerzen mehr gegen das Epigastrium zu lokalisiert; manchmal kam es dabei zu Er
brechen. Allmählich trat eine ikterische Verfärbung hinzu. Ein herbeigerufener Arzt kon
statiert einen Milz- und Lebertumor und verwies die Patientin an unsere Klinik. 'Vir haben 
sie durch längere Zeit beobachten können. Aus der Krankengeschichte will ich folgende 
Tatsachen herausgreifen: Hautdecken deutlich ikterisch, sichtbare Schleimhäute blaß, 
keine Drüsenschwellung. Im Bereiche des Thorax nichts Atypisches, außer ein leichtes 
systolisches Geräusch an der Herzspitze, Puls 100-110, Abdomen vorgewölbt. Leber 
deutlich palpabel, zeigt stumpfen Rand, nicht druckempfindlich. Milz tritt 4 Querfinger 
unter dem Rippenbogen hervor, reicht bis an die Mediane, Oberfläche glatt. Im Harn sehr 
viel Urobilin. Im St,lIhl 0,9 g Urobilinogen. Im Blut beträgt die Zahl der Erythrocyten: 
2,8 Mil!., Sahli 60 %, Leukocyten 9000. Resistenz: Beginn der Hämolyse 0,54, total 0,32. 
Die deplasmierten Erythrocyten zeigen beginnende Hämolyse bei 0,58. Morphologisch: 
ausgesprochene Anisocytose, Polychromasie, vereinzelte kernhaltige Elemente, punktierte 
Erythrocyten. Der Patientin wurde die Splenektomie vorgeschlagen, dieselbe wurde aber 
zunächst verweigert, weswegen die Patientin die Klinik verließ. 

Nach einem Vierteljahr stellte sich die Patientin wieder vor. Der Ikterus hatte 
stark abgenommen; es war nur mehr eine leichtgelbliche Verfärbung an den Skleren zu 
sehen. Noch immer starke Blässe. Die Größe der Milz und der Leber war gegenüber 
dem Befunde während des ersten Aufenthaltes auf der Klinik nicht verändert. Im Harne 
nur geringe Urobilinmengen. Im Stuhl 0,5 g Urobilinogen. Erythrocytenzahl 3,1 Mil!., 
Sahli 38 %, Leukocyten 5700. Im Blut nur geringe Anisocytose, polychromatische 
Elemente fehlen ganz, ebenso kernhaltige und punktierte Erythrocyten. Resistenz: 
Beginnende Hämolyse 0,48, totale 0,30. Die deplasmierten Erythroeyten begannen sich 
bei 0,50 zu lösen. 

Ein halbes Jahr später wurde die Patientin wieder in stark ikterischem Zustand an 
die Klinik gewiesen. Die Milz schien deutlich vergrößert, dabei starke Druckempfindliehkeit 
der Gallenblasengegend. Patientin hat im Harn sehr viel Urobilin, im Stuhl ca. 2 g Uro
bilinogen. Resistenz: Beginnende Hämolyse bei 0,6, totale bei 0,42, deplasmiert 0,70-0,40. 
Wegen der Schmerzen entschließt sich die Patientin doch zur Splenektomie. Die Milz 
zeigt die typischen Veränderungen des hämolytischen Ikterus. Der Ikterus schwand 
innerhalb 14 Tagen. Patientin ist seit ca. Jl/2 Jahren vollkommen gesund, die Unter
suchung zeigt ein normales Blutbild; auch die Resistenz ist normal. Der Harn ist frei 
von Urobilin, im Stuhle sind die Urobilinogenwerte noch immer etwas erhöht. 

In letzter Zeit habe ich noch einen solchen Fall gesehen. Vielleicht 
kommen solche Fälle doch häufiger vor. . 

Wir werden im folgenden noch öfter zu betonen haben, daß nicht immer 
alle Krankheiten, wie wir sie hier beschreiben, symptomatisch untereinander 
völlig übereinstimmen; dieselbe Ursache - also in unserem Falle der ver
mehrte Blutuntergang in der Milz - kann von den Organen, die sich sonst 
noch an. der Hämolyse beteiligen, verschieden beantwortet werden. In dem 
Sinne möchte ich -- obwohl ich den typischen Icterus haemolyticus doch 
gesondert besprochen habe - in der Splenomegalia haemolytica prinzipiell 
nichts anderes sehen, als eine Abart des hämolytischen Ikterus. 

Eine gewisse Ähnlichkeit mit den eben beschriebenen Fällen zeigt meines 
Erachtens auch eine Beobachtung, die Tür k als Typus S beschreibt (cf. Fall 
Nr. 2). Leider fehlen hier die Resistenzbestimmungen. Was die anderen 
Fälle von Typus S, die Türk in seiner Monographie beschreibt, anbelangt, so 
möchte ich sie zu den eirrhosen rechnen (cf. Giese), den 3. und 4. Fall von 
Türk (Typus S) aber zum typischen hämolytischem Ikterus. 

Schließlich möchten wir noch auf eigentümliche große Milztumoren zu 
sprechen kommen, die das Blutbild einer perniziösen Anämie darbieten können 
und auch sonst vielfach an die Perniciosa erinnern. Ein Fall soll etwas genauer 
heschrieben werden. 
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Fall XXIII. 33 Jahre alte Frau. Vater der Patientin ist an einem Magen
leiden im 45. Lebensjahre gestorben, die Mutter lebt und ist gesund. Die Patientin 
hat 7 Geschwister, sie alle sind gesund. Als Kind hatte sie Scharlach. Die ersten 
Menses hatte sie mit 16 Jahren, sie waren stets regelmäßig, aber sehr stark. Die 
je~zige ErkraI?-k';llg. trat vor. 7 Ja~ren auf. Patient in bemerkte eine SchwE'llung in der 
~lzgegend, ~le Ihr J~doch kemerlei Schm~rzen bereitete. Im ~~hre 1910 suchte sie wegen 
e~ner aI?-gebhchen Bhnddarmentzund~mg emen ~rzt auf, wobeI Ihr gesagt wurde.: sie habe 
eme Milz- und Leberschwellung. Sie suchte m den folgenden Wochen viele Arzte auf. 
Schließlich kam sie an unsere Klinik und wurde hier aufgenommen. Nach kurzer Zeit 
verließ sie wieder die Anstalt um nach einiger Zeit wiederzukommen. Das wiederholte 
sie noch einigemal, so daß sie fast ein Jahr durch in unserer Beobachtung blieb. Der Übpr· 
sichtlichkei~ halber g.ehen wir auf di~ Detail~ der einzelnen Beobachtungen nicht ein, son
dern verweisen auf die Tabelle. Zu Jeder Zelt bestand em sehr großer Milztumor, fast von 
der Größe wie man ihn bei Leukämie zu sehen gewohnt ist. Die Patientin war immer sehr 
blaß und zeigte stets eine leicht subikterische Verfärbung. Manchmal hatte sie starkes 
Nasenbluten, zu anderen Zeiten auch atypische Genitalblutungen, die sie sehr scQ.wächten. 
Die Magenuntersuchung, dic zweimal durchgeführt wurde, zeigte normale Salzsäure
werte. Im Harn war stets viel Urobilin. 

1:1 :-: 1:1 ~::g ; Resistenz '" .., 
'" '" >. .~ '1j +' :Sm I der 0 - 1:1 >. 

Datum 0 ..<:: 'e:; 0 ~ S Erythro- Mikroskopischer Blutbefund .... o:l 0 
..<:: .n .!4 -e.; cyten (de-+' rn .... ;::I >. ,oe Q ~ -;;; I plasmiert) .... r;., H ~ ...<:: 

3. III. 13 0,97 Mill. 25!t,5 7000 
I 

0,43 0,48-0,28 Zahlreiche Megaloblasten ; 
plättchen; Nasenbluten. 

wenig Blut-

13. V. 1,93 
" 

40 1,13 534O 0,57 0,48-0,30 Wenige Megaloblasten ; 
vorhanden. 

Blutplättchen 

27. IX. 1,32 , 31 1,30 760O 0,34 0,48-0,28 Vereinzelte MegaloblastPll ; zahlreiche 
N ormo blasten. 

31. X. 2,03 
" 

40 1,18 3980 0,73 - Kein~ Megaloblasten ; \-iele Normo-
blastE'n. 

23. 1. 14 1,79 
" 

30 1,3 5620 0,80 .0,46-0,30 MpgaloblastE'n und Norllloblasten vor-
I handen; Genitalblutung. 

4. 11. 1,01 
" 

25 1,4 4200 0,98 0,48-0,28 Zahlreiche Mpgaloblaskn, sehr wenig 
I I Blutplättchen; Nasenbluten. 

23. 11. Splenektomie (Prof. Ranzi). Gewicht der Milz: 1700 g. 
14. II!. 1,93 Mill. 40 0,8 7380 Zahlreiche Erythroblaskn; sehr viele 

1. IV. 2,76 
7. V. 3,71 

30. XII. 4,38 " 
17. VII. 15 4,60 " 
3. IV. 16 4,52 
1. XI1.17 4,48 
3. IV. 18 4,67 

JollykörpE'r; sE'hr vielE' Blutplättchen. 
60 1,1 11,300 - 0,46-0,30 VereinzC'lte Erythroblasten. 
70 1.1 9800 0,09 0,44-0,28 Fast normales Blutbild. 
83 1,14 7800 0,10 0,48-0,28 Normales Blutbild. 
82 1,02 6970 0,13 - Ganz normales Blutbild 
80 1,06 7300 0,20 
78 1,02 0,17 0,48-0,30 
75 0,98 8300 - Normales Blutbild. 

NachzutragC'n wäre noch, daß im Blutpräparate aus der Periode vor der Splenek
tomie auch sonst alle Kriterien der perniziösen Anämie zU seohen waren. Die differentielle 
Zählung zeigte eine deutliche !-ymph~cytose. Auch auf Autoagglut!nati~n und Isohämo
lysine wurdc gea~htet, doch mit n('gatIve~ Re.sultat,e. Im Serum zeigte SICh vor ~er Ope
ration eine deutlIche Vermehrung des Billrubms; em Jahr nach der Splenektomie unter· 
schiE'd sich das Serum nicht wesentlich von einem normalen. Bei der Operation zeigte sich 
die Lcberoberfläche ganz glatt. 

Der Fall erscheint erwähnenswert, weil er sich schwer in ein bekanntes 
Krankheitsbild einfügen läßt. Faßt man ihn als atypische perniziöse Anämie 
auf, bei der es zur Entwicklung eines enorm großen Milztumor gekommen ist, 
so ist der außerordentlich günstige Verlauf der Splenektomie sehr merkwürdig, 
weil wir bei den anderen Fällen von perniziösen Anämien nach längstens 3 Jahren 
immer schon wieder eine Verschlimmerung gesehen haben. In die Gruppe des 
typischen hämolytischen Ikterus fällt es uns auch schwer, diesen Fall aufzu-
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-nehmen, nachdem die Resistenzwerte eigentlich dagegen sprechen_ Auch mit dem 
Bilde, das Ban ti als Splenomegalia haemolytica anhaematopoetica beschreibt, 
deckt sich unser Fall nicht, weil das Blutbild nicht den Forderungen entspricht, 
wie sie von Ban ti gestellt wurden. 

Ich glaube, man wird hier wohl am richtigsten urteilen, wenn man auch 
hier an einen hämolytischen Ikterus denkt, wo es allerdings zu keiner 
Verminderung der Resistenz geko mmen ist. Wenn ich trotzdem diesen 
Fall gesondert betrachte, so geschieht dies - ich habe es auch bereits im Ka
pitel über den hämolytischen Ikterus gesagt - aus rein didaktischen Gründen. 
Die Verminderung der Resistenz ist für das Gros der Fälle von hämolytischen 
Ikterus ein so charakteristisches Symptom, daß man demselben fast eine 
entscheidende Bedeutung zumessen kann. 

8. Atypische Formen Ivon "Anaemia splenica". Viel komplizierter ge
_staItet sich ein Fall, den !saac noch im Jahre 1912 als Anaemia splenica 
beschrieben hatte. 

Ein 18jähriger Bursche, der mindestens II Jahre einen beträchtlichen Milztumor 
mit sich trug und stets blaß und schwächlich war, kommt unter eigentümlichen allgemeinen 
Erscheinungen zur Beobachtung. Der Junge, der in der Entwicklung zurückgeblieben er
scheint, zeigt sehr starke Blässe der Haut und der Schleimhäute; keine vergrößerten 
Lymphdrüsen. Die Lungen ohne wesentlichen Befund; das Herz etwas nach links dila
.tiert. Spitzenstoß außerhalb der Mamillarlinie fühlbar; über dem Herzen ein systolisches 
Geräusch; Abdomen vorgetrieben, Leber nicht palpabel. Die Milz stark vergrößert, 
hart, nicht druckschmerzhaft, überragt den Rippenbogen nach unten um 12 cm und reicht 
in der Mittellinie bis fast zum Nabel. Ascites nicht mit Sicherheit nachweisbar; im Harn 
nur Spuren von Urobilin, im Blut 3,2 Mill. Erythrocyten; der Sahliwert ist nicht angegeben, 
1800 Leukocyten. Keine Erythroblasten. Sonst ist die Blutuntersuchung nicht voll
ständig, vor allem fehlt die Beschreibung der morphologischen Verhältnisse, ebenso eine 
Prüfung der Resistenz. Der Patient akquiriert während des Spitalaufenthaltes eine Er
krankung, die an Sepsis erinnert; im Blute wurden auch Streptokokken gefunden. In 
dieser Periode wurde abermals eine Blutuntersuchung vorgenommen. Die entsprechenden 
Werte lauten; 32% Hämoglobin, 2,6 l\1ill. Erythrocyten. 6000 Leukocyten, vorwiegend 
polynukleäre Formen, keine Erythroblasten. Der Fall kommt zur Sektion. Interesse 
beansprucht vor allem der Milzbefund, den ich wörtlich wiedergebe: 

Milz enorm vergrößert; 1500 g schwer. Perisplenitis. Mehrere kleinere 
frische Infarkte neben einem älteren. Pulpa graurötlich, ziemlich fest. Trabekel deutlich, 
Follikel nicht sichtbar. Geringe Schwellung der mesenteria.Ien und retroperitonealen 
Lymphdrüsen, ebenso der Inguinaldrüsen. Die Intima der Milzvene glatt und 
-spiegelnd, zeigt nur an einer Stelle eine leichte beetartige Verdickung. 
Auch mikroskopisch ist die Milzvene mit Ausnahme der einen Stelle intakt. In den 
endokarditischen Effloreszenzen werden auch im Schnittpräparate Kokken gefunden. 

Die mikroskopische Untersuchung der l\1ilz ergibt folgendes: Die Kapsel und stellen
weise auch die Trabekel stark verdickt. Nirgends die normale l\1ilzstruktur erhalten; an 
keiner Stelle Follikel sichtbar. Das Milzparenchym bietet in allen Schnitten ein ziemlich 
gleichartiges Aussehen: Ein sehr zellreiches Gewebe, das von zahlreichen Blutungen 
durchsetzt ist, mit stark verengtem, oft kaum sichtbarem Venensinus. Die zelligen Bestand
teile werden zum großen Teile durch große spindelförmige Zellen repräsentiert, die nach 
den verschiedensten Richtungen verlaufen. Daneben sieht man zahlreiche Zellen mit großem, 
rundem oder stark gebuchtetem Kern, seltener mit zwei Kernen, sehr wenige Leuko
cyten und Lymphocyten. Die erwähnten großen Zellen sind niemals gra.nuliert; auch 
finden sich keine blutkörperchenhaltige Makrophagen. 

Das Bindegewebe zeigt in nach van Gieson gefärbten Präparaten, abgesehen 
von den verdickten TrabekeIn, keine besondere Vermehrung der Fasern. In den nach 
Ribbert-Mallory behandelten Schnitten ist das Milzretikulum im allgemeinen von nor
maler Dicke; stellenweise jedoch Bezirke mit stark verdickten Fasern und besonders 
-die Follikelarterien von einem sehr dichten, starken Maschenwerk umgeben, dessen 
Fasern sich allmählich in die Umgebung verIieren. 

Erwähnt sei noch, daß sich in einer kleinen Milzarterie eine Kokkenembolie fand. 
Zusammengefaßt handelt es sich also in der Milz um die Entwick

lung eines sehr zellreichen, hauptsächlich aus spindeligen Zellen be
stehenden Gewebes mit einer allerdings nur stellenweise sehr starken Ver
-dickung des Milzretikulums. 
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Die Leber bietet ein völlig normales Bild, nirgends finden sich Zeichen von Binde
gewebshyperplasie oder zelliger Infiltration. 

Das Knochenmark ist mäßig zellreich; die Fettlücken sind überall erhalten. Die 
vorhandenen Zellen sind hauptsächlich Myeloblasten; gekörnte Markzellen 
und polynukleäre Leukocyten finden sich nur in geringer Zahl. (Diese Ver
änderungen des Markes sind wohl durch die terminale Sepsis bedingt.) 

Der Fall erscheint mir merkwürdig, weil sich das Krankheitsbild, wie 
es hier vorliegt, in keine der bekannten Gruppen einfügen läßt; gegen die Diagnose 
hämolytischer Ikterus und damit verwandte Krankheiten spricht der Zell
reichtum der Milz. Auch das vollkommene Fehlen des Ikterus (in der Kranken
geschichte findet sich davon keine Erwähnung) m~lß in diesem Sinne ge
deutet werden. Nach der Beschreibung glaube ich Ahnliches nur bei spleno
megalen Cirrhosen und bei den thrombophlebitischen Milztumoren gesehen 
zu haben. Die Angaben über die Leber und das Verhalten des Gefäßes sprechen 
aber dagegen. 

Im Zusammenhang mit der Beobachtung von Isaak möchte ich kurz 
auf einen Fall eingehen, der vielleicht in mancher Beziehung mit dem eben 
erwähnten eine gewisse Ähnlichkeit zeigt. 

Fall XXIV. 32 jährige Frau, lernte erst als Kind von 6 .J ahren gehen, war immer 
schwächlich und blaß, machte alle Kinderkrankheiten durch. Mit 20 Jahren erste Menses. 
Bereits im 25. Jahre, als sich Patientin wegen dysmenorrhoischer Beschwerden untersuchen 
ließ, soll der Arzt von einem Milztumor, eventuell Leukämie gesprochen haben. Nach ihrer 
Angabe litt sie als Mädchen immer an Bleichsucht, nahm fast jeden Winter Eisenpillen. 
Mit 27 Jahren heiratete sie; geboren hatte sie nie, war auch nie schwanger. Schwerere 
Arbeiten konnte sie nie leisten, wurde sehr oft ohnmächtig. Ihr Gatte sagte, daß sie 
mehrmals mit dem Rettungswagen nach Hause gebracht wurde, weil sic auf der 
Straße zusammengestürzt sei. Nachher erholte sie sich immer rasch. Sie bleibt zwar 
ein bis zwei Tage zu Bett, ging dann aber ihrer Arbeit wieder nach. Wegen starker 
Kopfschmerzen wird sie an die Klinik gewiesen und mit Meningitisverdacht auf
genommen. Tatsächlich werden die Erscheinungen immer stürmischer und Patientin geht 
am 8. Tag nach der Aufnahme unter den typischen Symptomen einer tuberkulösen Menin
gitis zugrunde. 

Solange die Patientin noch relativ wohl war, ließ sich folgender Befund erheben: 
Die 42 Kilo schwere Patientin ist außerordentlich blaß, die Haut, wiewohl förmlich durch
sichtig, aber durchaus nicht ikterisch, erinnert am ehesten an das Kolorit bei ChloroRe. 
Skleren nicht gelblich, nur blaß, das Herz klein, Aortenbogen vom Jugulum aus nicht 
zu tasten. Die Milz groß, überragt den Rippenbogen um 3 Querfinger. Leber nicht zu 
fühlen. Harn blaß, enthält kein Urobilin. Im Stuhl fand sich 0,06-0,07 % Urobilin. 
Das Blut: 2,8 Mill. Erythrocyten, 3200 Leukocyten, 20 % Sahli. Morphologisch sind die 
Erythrocyten sehr farbstoffarm, zeigen starke Poikilocytose, geringgradige Anisocytose; 
schon im Nativpräparate viele Stechapfelformen. Keine kernhaitigen Elemente, keine 
basophilen Granulationen. Resistenz: 0,44-0,26, deplasmiert: 0,46-0,26, keine fila· 
mentöse Granulation. Blutplättchen entsprech{'nd. 

Bei der Sektion fanden sich außer Meningitis tuberculosa alte, derbe, harte Schwi{'len 
mit verkästen Einlagerungen in der Lunge und verkäste Hilusdrüsen. Hochgradige Anämie 
und Enge der Aorta, kleines, aber dickwandiges Herz, Thymus in Resten vorhanden. 
Die Milz ist sehr groß (650 g) derb, nicht sehr blutreich, Lymphdrüsen nirgends vergrößert, 
Leber normal, relativ klein, Galle sehr hell, Uterus sehr klein. Knochenmark blaß, fett
reich, nur da und dort kleine rote Stellen. 

Die mikroskopische Untersuchung der Milz ergab: starke Verdickung der Trabekel, 
Follikel kaum nachweisbar, die Pulpa wird ersetzt von einem Gewebe, das an manchen 
Stellen an derbes, faseriges, in Strängen angeordnetes Bindegewebe erinnert, an andern 
mehr den Charakter von jungem, aber dichtem Retikulumgewebe zeigt. Lymphoide Elemente 
sind kaum zu finden, oft als begrenzte Häufchen, förmlich wie kleine Blutungen angeordnet; 
Makrophagen oder gar Siderocyten sind fast fehlend. Die Wandungen der Blutgefäße 
sind stark verdickt und zeigen ähnliche Veränderungen, wie wir sie bei der Perniciosa 
beschrieben haben. In der Leber normale Verhältnisse, die Kupfferzellen ganz klein und 
frei von Pigment und Eisen. Im Knochenmarke zeigt sich nichts Auff<tllendes. 

Wir werden im nächsten Kapitel die Milzveränderungen bei der Rachitis 
kennen lernen. Dort werden wir auch die Frage aufwerfen, was eventuell aus 
solchen Individuen, die in ihrer Jugend solche Milztumoren hatten, im späteren 
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Alter wird. Ohne mich hier irgend wie definitiv binden zu wollen, möchte ich doch 
die Möglichkeit diskutieren, ob es sich nicht in meinem Fall und auch in dem 
von Isaak um Milztumoren handeln dürfte, die vielleicht mit jenen bei Rachitis 
verwandt sind. In meinem Fall ist in der Anamnese ausdrücklich betont 
worden, daß die Patientin erst sehr spät gehen lernte. 

Je mehr Erfahrung man auf dem Gebiete der Milztumoren erlangt, desto 
eher wird man hie und da auf Beobachtungen stoßen, die sich in das aufgestellte 
Schema nicht einfügen läßt. Die Schwierigkeit einer richtigen Beurteilung 
wächst, sobald man das noch sehr dunkle Gebiet der chronischen Milztumoren 
bei und nach lang anhaltenden Infektionserkrankungen berührt. Da ich über
zeugt bin, daß noch viele andere MilZtumoren zur Beobachtung kommen 
werden, über deren Ätiologie und Pathogenese man noch ganz im unklaren 
ist, so erscheint es mir vorläufig aus rein praktischen Gesichtspunkten erlaubt, 
noch ein Kapitel für jene Fälle offen zu lassen, über die man sich derzeit noch 
nicht im klaren ist. Damit soll aber nicht gesagt sein, daß dieses Kapitel 
Anaemia splenica betitelt sein soll. 



VII. Kapitel. 

In den ersten Jahren des Kindesalters kommt ein klinisch wohlcharak
terisiertes, allerdings nicht sehr häufiges, Krankheitsbild zur Beobachtung, 
das mit hochgradiger Anämie und starker Milzschwellung einhergeht und oft 
mit dem Tode abschließt. Seine Stellung als Krankheiteinheit und sein Ver
hältnis zu eventuell ähnlichen pathologischen Krankheitsbildern bei Erwach
senen ist noch immer nicht völlig geklärt. 

1. Das Krankheitsbild der Anaemia pseudoleueaemica infantum (v. Jakseh). 
Wenn auch in der älteren Literatur, z. B. bei Romberg oder Henoch (1852), 
dieses Krankheitsbild offenbar schon angeführt wurde, so muß es doch als Ver
dienst von v. Jaksch angesprochen werden, diese Erkrankung als ein klinisch 
einheitliches Krankheitsbild herausgehoben zu haben. Seine Befunde sind um 
so beachtenswerter, als zu damaliger Zeit eine Unterscheidung der einzelnen 
Milzkrankheiten noch sehr im argen lag. Er unterscheidet zweierlei Formen, 
und zwar Fälle mit Leukocytose, die bei sekundärer Anämie im Verlaufe gleich
zeitig bestehender Rachitis auftreten, und solche mit starker Leukocytose und 
mächtigem Milztumor: letztere Form nennt erAnaemia pseudoleucaemica 
infan tu m. Als differentielles Moment zwischen dieser Krankheit und der 
echten Leukämie erwähnt v. Jaksch die bei der Anaemia pseudoleucaemica 
infantum fehlende Eosinophilie, dann die nicht so· hochgradige Vermehrung 
der weißen Zellen, die er für die Leukämie als charakteristisch ansieht, und 
schließlich die enorme Herabsetzung des Hämoglobingehaltes. Auf das Vorkommen 
von Myelocyten usw. hat man damals noch nicht geachtet (1889). Weiter führt 
v. Jaksch als differentielles Kriterium die wenig geschwollene Leber an. Es 
war v. Jaksch auch bekannt, daß diese Form der Anämie mit der Rachitis 
in Verbindung steht; doch betont er ausdrücklich, daß es bei der Rachitis auch 
noch andere Formen von Anämie gibt, bei denen nur eine ganz geringe Milz
schwellung vorkommt und wo außerdem nie eine hochgradige Anämie oder 
Leukocytose zu beobachten ist. 

Mit diesem von v. Jak sch beschriebenen Krankheitsbild wurden in der 
Folge sicherlich auch manche andere Anämien des Kindesalters verwechselt; 
zum Teil geschieht das auch noch heute. Zahlreiche Diskussionen knüpfen 
sich an diesen Gegem;tand, wobei hauptsächlich folgende Fragen aufgeworfen 
wurden: 1. In welchem Zusammenhang steht die Anaemia pseudoleucaemica zu 
der Anämie und Milz vergrößerung bei der Rachitis, und, wenn ein solches Gegen
seitigkeitsverhältnis nicht besteht, welche ätiologischen Momente sind es, 
die für diese Krankheit in Betracht kommen? 2. Lehnt sich dieses Krankheits
bild an ähnliche Erkrankungen Erwachsener an? Insbesondere bestehen irgend
welche Beziehungen zu der Anaemia perniciosa oder zu der Leukämie? 3. Wenn 
dies der Fall wäre, hat es dann überhaupt einen Zweck, von einer selbstän
digen Krankheit zu reden oder wäre es nicht zeitgemäß, eine hämatologisch 
richtigere bzw. bereits eingebürgerte Bezeichnung dafür m Anwendung zu 
bringen? 

E p p i n ge r, Die hepatolienalen Erkrankungen. 22 
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Ich kann hier unmöglich die ganze Literatur über diesen Gegenstand 
aufrollen, und dies um so weniger, als mir vorliegendes Kapitel doch nur ferner 
steht. Ich habe hierher gehörige Fälle wohl gesehen, auch untersucht, aber 
stets nur als Forscher der Milztumoren, nicht aber als Kinderarzt. Ich maße 
mir daher kein sicheres Urteil über die ätio~ischen Fragen zu und enthalte 
mich auch einer Kritik über die Abgrenzung der Anaemia pseudoleucaemica 
gegenüber anderen kindlichen Anämien. Im folgenden lehne ich mich, was 
die Klinik anbelangt, ganz an die Literatur an; ich berücksichtige zunächst 
die älteren Arbeiten: v. Jaksch, Flesch, Ostrowski, Japha. 

Im 1.-3. Lebensjahr der Kinder begegnet man den verschiedensten 
anämischen Zuständen. In den meisten Fällen kann man einen Grund dafür 
finden. Man weiß z. B., daß das Kind seit irgend einer Ernährungsstörung 
blaß ist und seit dieser Zeit die Anämie anhält oder noch stärker wird, oder 
es spielen ungünstige hygienische Lebensbedingungen, angeborene Syphilis, 
Tuberkulose mit. Unter den Ernährungsstörungen versteht man meistens 
jene, welche sich bei Kindern einstellen, die frühzeitig künstliche Nahrung erhielten 
und oft mit dyspeptischen Zuständen zu kämpfen hatten (Heu bner, Ja pha). 
Oft geht die Anämie bei richtiger Therapie zurück; manchmal nimmt aber 
der Verlauf, trotz entsprechender Behandlung, einen malignen Charakter an. 
Während bei den ersteren Formen nur die allgemeinen Symptome der Anämie, 
eventuell leichter Milz- und Lebertumor bestehen, unq im Blut außer der Ab
nahme von Erythrocyten und des Hämoglobins allenfalls Normoblasten zu 
sehen sind, können sich bei Fällen der zweiten Kategorie Makrocyten und 
'Megaloblasten zeigen; jetzt nimmt in der Regel der früher nur geringe Milz
tumor rasch an Größe zu und das Allgemeinbild wird immer bedrohlicher. 

Der Beginn der schweren Anämien läßt sich oft nicht genau angeben, 
meistens ist erst die stark vorgeschrittene Blässe die Veranlassung, daß ärzt
liche Hilfe in Anspruch genommen wird. Abgesehen von der Blässe, kommen 
auch Blutungen der Haut oder der Schleimhäute (Zahnfleisch, Nase, Darm) vor. 
Von einem deutlichen Ikterus wird in den wenigsten Fällen berichtet. Terminal 
kommen Ödeme an den unteren Extremitäten zum Vorschein. Ahnlich wie 
bei der Perniciosa der Erwachsenen, braucht der Paniculus nicht sehr zu 
schwinden. Die Lymphdrüsen sind fast stets etwas vergrößert, sie imponieren 
uns aber fast nie als Tumoren. Die Vergrößerung der Milz kann gelegentlich 
eine ganz gewaltige sein; sie kann selbst den ganzen linken Unterleib ausfüllen; 
dabei bewahrt sie im allgemeinen ihre gewöhnliche Konfiguration, ist hart 
und in der Regel unempfindlich. Die Leber ist groß, ihr Rand scharf, 
ihre Konsistenz jedoch viel weicher als die der Milz. Ascites fehlt; ein 
Kollateralkreislauf spielt selten eine große Rolle. Erscheinungen von seiten 
des Verdauungskanales fehlen, soweit sie nicht von allem Aruang an bestanden 
hatten, d. h. als ätiologisches Moment in Frage kamen. 

Bei der histologischen Untersuchung des Blutes findet man vor allem 
Veränderungen an den Erythrocyten; neben Mikrocyten können typische 
Megalocyten gefunden werden, ebenso starke Poikilocytose und Polychromasie; 
oft zeigen die Erythrocyten basophile Granulierung; sehr reichlich finden sich 
kernhaltige rote Blutzellen, und zwar manchmal in einer Menge, wie sie beim 
Erwachsenen nur selten zu sehen ist, 1000-2000 in einem cmm. Neben dem 
Vorkommen von Normoblasten wird fast von allen Autoren auch die Anwesen
heit von Megaloblasten erwähnt. Bezüglich der weißen Blutzellen herrscht keine 
vollständige übereinstimmung. Manche Autoren beschreiben ein überwiegen 
der Lymphocyten, andere betonen mehr die Polynukleären. Die Zahl schwankt 
meist um 20000. Terminal kommt es oft zu einer bedeutenden Vermehrung 
der Myelocyten. Auf das Verhalten der Blutplättchen wurde nicht geachtet. 
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Die Prognose wurde früher im allgemeinen als ernst bezeichnet; über 
Heilungen wurde nur selten berichtet. 

Pathologisch-anatomisch sind nur wenige Fälle genau untersucht worden. 
Bei der Sektion sieht man vor allem die Anämie mit ihren Folgen. Die Milz ist 
stark vergrößert; die Kapsel zuweilen verdickt; im Durchschnitt von gleich
mäßiger roter Farbe, derb, fest, zäh. Manchmal sind Zeichen von Perisplenitis 
vorhanden. Die Milz ist arm an Mal pi gh i sehen Follikeln, gelegentlich wurde ver
mehrtes interstitielles Bindegewebe konstatiert; die Gefäße sind oft erweitert; an 
den feineren Gefäßehen wurden auch Anomalien gesehen. In der Pulpa, die durch 
ihre Vermehrung die Follikel verdrängen kann, findet man oft erythropoetische, 
resp. myeloide Herde (Naegeli-Furrer, Luzet, Wiel und eleve, Lehndorf, 
Pianese). An den Lymphdrüsen sieht man zuweilen Hyperplasie des Binde
gewebes; öfters wird die Anwesenheit von Erythrocyten betont. Das Knochen
mark ist fast immer gerötet; es enthält kernhaltige Erythrocyten, zahlreiche 
eosinophile Myelocyten und Riesenzellen (Ostrowski). Die Leber präsentiert 
sich als weiches Organ; manchmal ist das Bindegewebe etwas vermehrt. 
Auf die Anwesenheit von Eosinophilen und kernhaitigen roten Zellen wurde 
oft großes Gewicht gelegt. Ostrowski betont, daß in seinen Fällen viele 
Leberzellen eine abgerundete Form - etwa so wie beim Embryo - zeigten. 

2. Der Zusammen~ang der Anaemia pseudoleucaemica infantum mit der 
Rachitis. Aschenheim und Benjamin vermuten einen engen Zusammen
hang der Anaemia pseudoleucaemica infantum mit der Rachitis; sie schlagen 
daher für den ganzen Symptomenkomplex den Namen: rachitische Megalo
splenie vor. Als Beweis für ihre Behauptung führen sie die Tatsache an, 
daß die Mehrzahl der Autoren bei Kindern mit Anaemia splenica auch 
Rachitis nachweisen konnten. Nachdem sie im rachitischen Knochen
marke vorwiegend lymphoide Elemente gefunden haben, und sich bei 
vielen Fällen von Anaemia splenica gleichfalls eine lymphoide Umwand
lung des erythropoetischen Apparates feststellen . ließ, so sehen sie darin 
eine weitgehende Bestätigung ihrer Anschauung. Sie weisen weiter auf 
eine Reduktion· der polynukleären neutrophilen Leukocyten im Blute bei 
Rachitikern resp. eine Vermehrung einkerniger Zellformen hin, die mit einer 
ebensolchen bei der Anaemia splenica infantum korrespondiert. In einer weite
ren Arbeit von Aschenheim allein meint er, daß eine Unterscheidung 
zwischen Rachitis mit schweren Blutveränderungen und mäßigem Milztumor 
einerseits und klinisch diagnostizierter Anaemia splenica infantum andererseits 
fallen zu lassen sei. "Es gibt keine Grenzen zwischen diesen beiden Erkrankungs
formen, sondern nur fließende übergänge." Auch Finkelstein äußert sich 
ähnlich, denn er sagt: Man hat früher gemeint, daß es sich um eine besondere 
dem Säuglingsalter eigentümliche Bluterkrankung handle ........ , aber es 
bestehen so viele Übergänge und Verbindungsglieder zwischen der "pseudo
leukämischen" Anämie und der Norm oder der einfachen Anämie, daß unmöglich 
ein Morbus sui generis hier vorliegen kann. Man kann bei reichlichem Material 
eine ganze Reihe zusammenstellen: einmal solche, die bei mäßig verringerter 
Erythrocytenzahl ohne wesentliche Veränderung des histologischen Blutbildes 
einen größeren Milztumor aufweisen und auf der anderen Seite solche, wo bei 
wechselnder; umfangreicher Milzschwellung eine immer größere Anteilnahme 
der Erythrocyten und eine immer deutlichere Verschiebung der Leukocyten 
bis zur Annäherung an den typischen Befund der einfachen Anämie statt
findet. So eigenartig darum auch die extremen Fälle der Anaemia pseudo
leucaemica erscheinen mögen, das Vorhandensein dieser Zwischenstufen spricht 
sehr für eine ätiologische und pathogenetische Zusammengehörigkeit mit den 
einfachen Anämien. 

22'" 
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Auch einige rein anatomische Beobachtungen sprechen sehr zugunsten 
dieser Anschauung; so sahen Kuchterin und Sasuchin ähnliche Verhält
nisse, wie sie bei der Anaemia splenica beschrieben werden, auch in der Milz 
bei Rachitis und sogar bei Gastroenteritis der Brustkinder. Das Studium der 
Rachitikermilz bildet den Gegenstand einer ausführlichen Arbeit von Hayaski 
(Institut Chiari). Er findet hier eine regelmäßige Vermehrung der Gitter
fasern, die aber nicht parallel mit der Bindegewebswucherung geht. Dagegen 
meint er, daß je stärker die Veränderungen an den Knochen ausgesprochen 
sind, auch die Wucherungen der Gitterfasern in der Milz zu erkennen wären. Im 
übrigen betont er den Blutreichturn der Rachitikermilz. Er hält die Wuche
rung der Gitterfasern für wahrscheinlich abhängig vom Blutgehalte. 

3. Die alimentäre Anämie. Die Tatsache, daß sich im Kindesalter im 
Anschluß an Verdauungsstörungen schwere Anämien entwickel!1 können, hat 
schon frühzeitig die Aufmerksamkeit auf den Zusammenhang von Ernährung 
und Blutbildung gelenkt. Vor allem waren es Franzosen, die sich zuerst für 
diese Frage interessierten. Halle und J olly beschrieben Kinder im Alter von 
13-30 Monaten, die bei vollständig normalem Organbefund neben Anämie 
ein apathisches Wesen zur Schau trugen. Rachitis kann daneben vorkommen, 
ebenso Darmstörungen. Als Ursache der Anämie wurde die Ernährung mit eisen
armer Milch vermutet. Da in diesen Fällen einerseits eine Eisentherapie von 
außerordentlich günstigem Erfolge begleitet war und andererseits auch das Blut
bild sehr an das der Chlorose erinnerte, so sprachen die Franzosen von einer 
Anemie a. type chlorotique resp. von Oligosideraemie. Diese Beobachtungen fanden 
zunächst in der deutschen Literatur wenig Beachtung. Erst durch Czerny wurde 
der Gegenstand aufgenommen. Auch er sprach von einer Ernährungsanämie ; 
doch erhielt durch ihn die Lehre erst eine solide Basis. Das Wesentliche seiner 
Anschauung war, daß die Ursache nicht in einem Eisenmangel zu suchen sei, 
sondern daß alimentäre Komponenten hier eine große Rolle spielen dürften. 
Die Grundzüge seiner Lehren hat Czerny auf dem 1. internationalen Pädiater
kongreß zu Paris (1912) mitgeteilt. Ausführlich wurde die ganze Frage von 
seinen Schülern Kleinschmidt und Glanzmann dargestellt. Ich glaube, 
es lassen sich daraus eine Menge wichtiger Befunde auch für die Beurteilung 
der Pathologie des erwachsenen Menschen ableiten, so daß ich es gerechtfertigt 
finde, wenn ich darauf etwas genauer eingehe. 

Die alimentäre Anämie im Sinne von Czerny findet sich vorwiegend 
bei Frühgeborenen oder bei ZwiIlingskindern. Unter den 45 Kindern, die Klein
schmidt beschreibt, fanden sich 12 Frühgeburten, 9 Zwillinge, 3 Drillinge und 
5 Kinder, von denen ausdrücklich angegeben wurde, daß sie schon von Geburt 
an debil waren. Ebenso wurden öfter nervöse Störungen in der Aszendenz 
oder bei den Geschwistern erwähnt. Die durch Geburt und Abstammung 
bedingte Minderwertigkeit äußert sich bei solchen Kindern öfter auch in 
konstitutionellen Störungen. Viele dieser anämischen Kinder zeigen nervöse 
und psychopathische Züge. In groben Symptomen kommt dies zum Ausdruck, 
wie z. B. durch Pylorospasmus, Laryngospasmus usw. Eine große Rolle spielt 
bei Kindern mit alimentärer Anämie die exsudative Diathese; als Folge derselben 
kommt vor allem die Hyperplasie der lymphoiden Organe in Betracht: also 
Milztumor, Hyperplasie der Tonsillen etc. Bei leichteren Fällen kann der Prozeß 
auf die Tonsillen lokalisiert bleiben. Trotzdem spielt der Milztumor bei der 
alimentären Anämie eine große Rolle (unter 45 Fällen 35 mal). Daß der 
Tumor um 2-3 Querfinger über den Rippenbogen hervortrat, sah Klein
sc h m i d t nur 10 mal. Wo hochgradige Tumoren gefunden wurden, dort handelt 
es sich nach ihm nicht nur um ein einfaches Nebeneinander von Lymphatismus 
und Anämie. Kleinschmidt vertritt vielmehr die Anschauung, daß unter 
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dem Einfluß der Anämie bei disponierten, d. h. bei exsudativ veranlagten Kindern 
die Milzschwellung besonders großen Umfang anzunehmen vermag. Die Milz
schwellung hängt also nicht ausschließlich mit der Anämie zusammen. 

Neben angeborener Disposition und exsudativer Diathese legt Klein
schmidt resp. Czerny großes Gewicht auf das Vorkommen von Rachitis. 
Auf das gleichzeitige Vorkommen von Rachitis bei Anaemia pseudoleucaemica 
infantum ist bereits - wie wir erwähnt haben - von Aschenhei mund Ben
ja m i n hingewiesen worden. Bei der Ernährungsanämie sah K lei n s c h mi d t 
unter 34 Fällen 27 mal Rachitis. 

In der Regel haben solche Kinder eine gewisse Neigung zu Adipositas. 
Zur Abmagerung kommt es meist nur infolge mangelhafter Nahrungsauf
nahme. Die fetten Kinder zeigen oft neben Anämie noch ein mehr oder weniger 
gelbliches Kolorit; magert das Kind ab, so wird es blaß-weiß. Blutungen 
in die Haut oder in den Schleimhäuten sind eine seltene Erscheinung. 
Der Harn solcher Kinder ist zumeist blaß, Urobilin ist nur in den wenigsten 
Fällen nachzuweisen. Was die Veränderungen des Blutes betrifft, so zeigt 
sich das Hämoglobin stark vermindert. Es schwankte in den Fällen von 
Kleinsch mid t zwischen 20 und 50 %' Im Verhältnis zur Herabsetzung des 
Sahliwertes zeigen sich die Erythrocyten relativ nur wenig vermindert. In 
sehr vielen Fällen von Kleinschmidt war die Erythrocytenzahl nicht unter 
4 Millionen gesunken. Dementsprechend zeigt der Färbeindex niedrige Werte. 
Wenn auch diese Fälle mit der Chlorose, was das Blutbild anbelangt wesens
gleich zu sein scheinen, so werden sie von der Czernyschen Schule doch von 
der Chlorose getrennt. Kleinsch mid t spricht sogar von einer Pseudochlorose. 
Bei diesen leichteren Fällen schwankt die Größe der Erythrocyten innerhalb 
geringer Grenzen; zu einer hochgradigen Poikilocytose kommt es kaum; das
selbe gilt auch von der Polychromasie. Normoblasten kommen vor, sie sind 
aber bei diesen Fällen nie sehr reichlich. Die Zahl der Leukocyten ist zu
meist nicht verändert. 

Neben diesen Fällen von Pseudochlorose gibt es auch Formen mit ganz 
entgegengesetztem Blutbefund. Auch diese Fälle gehören in die Gruppe der 
Ernährungsanämien. Hier sinkt ebenfalls der Hämoglobingehalt stark, aber relativ 
nie so tief, weswegen der Färbeindex meist 1 oder sogar höher ist. Im Blut
bilde zeigen sich viele polychromatische Zellen, auch sind hier die Größenunter
schiede der Zellen viel beträchtlicher, desgleichen ist die Poikilocytose stärker 
als bei der Pseudochlorose. Auffällig ist das reichliche Vorkommen von Erythro
blasten. Daneben sieht man Mitosen und freie Kerne. Unter den Erythro
blasten können sich auch sehr viele Megaloblasten finden. Was die Verände
rungen der weißen Blutzellen bei diesen Formen betrifft, so gibt es hier oft 
große Schwankungen. Gewöhnlich ist die Zahl der Weißen vermehrt (15000 
bis 18000), doch kann es auch zu Leukopenie kommen. Differentiell zeigt 
sich oft eine Verschiebung zugunsten der Lymphocyten. Sonst weichen die 
Schwankungen nicht wesentlich von der Norm ab. Hie und da kommt es 
zur Ausschwemmung von Myelocyten. Auf das Verhalten der Blutplättchen 
wurde nur wenig geachtet. 

Solche Formen können sich mit den verschiedensten Infekten kombinieren; 
auf diese Weise kommt es nicht nur zu Veränderungen im Krankheitsbilde, 
sondern auch zu weitgehenden Abweichungen der Blutzahlen. Dies äußert sich 
nicht nur an den roten Blutzellen, sondern vor allem auch an den weißen: es 
kann einerseits zu einer schweren Leukopenie kommen, andererseits kann die 
Zahl der Weißen weit über 20000 emporschnellen. Ähnliches gilt von den 
einzelnen Leukocytenzahlen selbst. Die Schwere der Infektion steht nicht 
in Parallele mit der starken Schädigung des Blutes. 
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Eine Heilung der alimentären Anämie ist - das ist prinzipiell wichtig -
durch Einschränkung der Fettzufuhr und übergang zu gemischter Diät im 
Verlaufe von 2-6 Monaten zu erreichen. Die Schnelligkeit, mit der sich normale 
Verhältnisse wieder herstellen lassen, ist vorwiegend von der Schwere der Anämie 
abhängig. Die Besserung der Blutbeschaffenheit geht ganz allmählich vor sich. 
Auch der Milztumor, dem Czerny eine direkte Abhängigkeit von der Anämie 
nicht zusprechen kann, bildet sich unter dem diätetischen Regime allmählich 
zurück. Bevor ein größerer Milztumor zur Norm zurückkehrt, dauert es in 
der Regel mehrere Monate. 

Fälle von reiner alimentärer Anämie kommen nur selten zur Obduktion, 
weil die Kinder fast immer an infektiösen Komplikationen zugrunde gehen. 
Für die Beschaffenheit des Knochenmarkes ist dies insofern von Bedeutung, 
als infolge des Infektes die Granulocyten und auch die Myelocyten in den Vorder
grund treten können. Darin dürfte wohl auch der Grund zu suchen sein, warum 
die Angaben über das Knochenmark so verschieden lauten. Im allgemeinen wird 
das Knochenmark bei der alimentären Form der Anämie in lebhafter Tätigkiet 
gefunden; es erscheint makroskopisch in der Regel tiefblaurot. In den übrigen 
Organen wird auf das Vorkommen von Blutbildungsherden großes Gewicht ge
legt. Als wichtiges Kriterium der alimentären Anämie sieht Kleinschmidt 
die Hämosiderose der Organe an. 

4. Der Urobilinstoffwechsel bei der alimentären Anämie. Die Annahme 
Czernys, daß es sich bei der alimentären Anämie um einen erhöhten Blut
zerfall handeln dürfte, wurde in jüngster Zeit durch Untersuchungen von 
Glanzmann bestätigt. Indem er ähnlich, wie ich es getan habe, die Farbstoff
ausscheidung durch den Stuhl als Maßstab des Blutzerfalles analysiert, findet 
er bei den alimentären Anämien in den Fäzes der Kinder vermehrte Urobilin
mengen. Seine Angabe, daß die Schwere der Anämie einigermaßen mit den 
Farbstoffwerten parallel ginge, erscheint mir wichtig. 

5. Der Einfluß der Fettnahrung auf den Hämoglobinabbau. Bereits den 
älteren Klinikern war der enorme Einfluß einer zweckmäßigen Ernährung resp. 
die Heilung von dyspeptischen Störungen bei der kindlichen Anämie bekannt. 
DemEinfluß C zernys ist es wohl zu verdanken, wenn nunmehr schwere alimentäre 
Anämien beim Kinde eine Seltenheit geworden sind. Das Grundprinzip der 
Ernährungsvorschrift von Czerny ist: schnelles übergehen zur gemischten 
Kost, bei fast vollständigem Ausschalten der Milchnahrung. Das Schadhafte 
der Milchdiät scheint in ihrem hohen Fettgehalte gelegen zu sein. 

In speziellen Stoffwechseluntersuchungen, die von Glanz mann vorge
nommen wurden, konnte. zahlenmäßig der günstige Einfluß einer Änderung der 
Diät auf den Verlauf der Anämie gezeigt werden; dabei ändert sich nicht nur 
das Blutbild, sondern der günstige Einfluß wird auch im Sinne einer Herab
setzung der Gallenfarbstoffausscheidung bemerkbar. Schon an einem gesun
den Kinde ließ sich zeigen, daß Fettzugaben zur normalen Diät die Urobilin
werte in die Höhe treiben. Die Czernysche Schule stützt sich hier auf Versuche 
vonWeinberginPawlows Laboratorium. Weinberg hatte an Gallenfistel
tieren den Einfluß der verschiedenen Nahrungsmittel auf die Gallensekretion 
studiert. Fettsäuren und überhaupt Fett sind nach ihm als das beste Chola
gogum anzusehen. 

Auf Grund seiner eigenen Befunde und der aus dem Pawlowschen Labora
torium schließt daher Glanz mann, "wenn die Fettnahrung in der Nahrung 
zu einer vermehrten Gallenfarbstoffsekretion führt, so müssen wir, falls die 
Entstehung des Bilirubins aus Hämatin wirklich zutrifft, den logischen Schluß· 
ziehen, daß sie auch zu einer vermehrten Hämolyse Anlaß gibt. Die Entstehungs-
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möglidlkeit einer alimentären Anämie ü,;t somit bei jeder Fcttübemährung, 
welche zu einer Luxuskollsumptioll des Blut.es führt, gegeben". 

6. Die B('deutung tl('r Funktion dt's cryt.hropoct.ischen Apparates fiir das 
Symptomen bild d('1' Anat'mia ps('\ulolcucul'mica infant.um. Als Ursache, warum 
es bei Kindern nicht bei jeder J"et.t.übcrfüt.t.erullg zu vermchrtem Blutuntergange 
kommt, glaubt Glanzmann verschiedene Gründe angehen zu müssen: nicht. 
jedes Knochenmark muß sich bei einer peripheren Blutschädigung insuffizient 
zcigen; besteht aber eine konst,itutio\lelle Minderwert.igkeit des Hlutbildungs
gewebes, so kommt es bei Einwirkung der alimentären Noxe leicht zu einer. 
relativ insuffizienten lind morphologisch-pathologischen H,egeneration und einer 
Abartullg in pathologische Bahnen. Wir finden hier einen ähnlichen Stand
punkt, wie wir ihn bei der Deutung der perniziösen Anämie eingenommen haben. 

Außerdem rechnen die Pädiater mit der Art und Weise, wie im Darm
kanal die Fet.t.verdauung und -resorption erfolgt. Es ist nach ihrer Meinung 
nicht gleichgültig, ob das .Fett aus dem Magen rasch oder langsam in den Darm 
gelangt; in einer plötzlichen Überladung des Darmes mit Fett sehen sie eine 
Gefahr für den Organismus. Eine der vielen Schutzvorrichtungen des Organismus 
vor überstürzter alimentärer Hämolyse dürfte wohl in den Darmepithelien 
zu suchen sein, indem vielleicht diese die aufgenolllmenen Fettsäuren und Seifen 
in nicht mehr hämolytisch wirkende Neutralfette synthetisieren. Beide Momente 
sind sehr beachtenswert, weil im Krankheitsbilde der hämolytischen perni
ziösen Anämie Achylie des Magens und Veränderungen an den Epithelien des 
Magendarmkanales immer eine große Rolle spielen. Bei dieser Gelegenheit soll 
auch der Arbeit von Welt mann gedacht werden, der bei Ratt.en schwere 
Anämie beobachten konnte, wenn er die Tiere durch längere Zeit hindurch 
mit Öl fütterte. 

Wir haben bereits erwähnt, daß Infektionen das Krankheitsbild der 
alimentären Anämie wesentlich modifizieren können. Es lassen sich nun aus 
der Literatur Fälle von schwerer Anämie mit gleichzeitigem großen Milztumor 
zusammenstellen, wo ein Zusammenhang zwischen Infektion und "Anaemitt 
pseudoleucaemica infant.um" kaum zu leugnen ist. Vor allem scheint hier die 
Lues eine groUe Rolle zu spielel1. Wohl am weitesten dürfte hier Bagillsky ge
gangen sein, der anläßlich eines solchen :Falles von einer echten syphilitischen 
Leukämie sprach. Die Det,ails der einzelnen Formen hier zu besIn'echen, würde 
zu weit führen. 

Nächst der Lues iOprechen die Pädiater bei der Entstehung von 
Anämien im Kindesalter auch der Tuberkulose eine gewisse Bedeutung zu. 
Die modernen Kinderärzte vertreten den Standpunkt, daß es nicht die In
fektion allein sein kann, die man für den ganzen Symptomenkomplex - Milz
tumor, Anämie, Blutbild usw. - verantwortlich machen kann; denn in den 
wenigsten :!!"'ällen besteht ein Parallelismus zwischen der Schwere der Infektion 
und der Malignit.ät der "Anaemia pseudoleueaemica infantum". Man wird viel
mehr zu der Auffassung gedrängt, daß eine verminderte Leistungsfähigkeit der 
blutbildenden Organe des Kindes vorliegen muß, damit es zur Ausheilung der 
Anämie kommt. 

7. Echte Fälle "on hämolytischem Ikterus im Kindesalter. Im Kindes
alter kommen Anämien vom Typus des hämolytischen Ikterus vor. Ganz 
abgesehen, daß ich zwei solche typische Fälle (der eine Fall wurde von 
Nobel (Wien) aus der Wiener Kinderklinik publiziert) von hämolytischem 
Ikterus bei Kindern, allerdings im Alter von 3-5 Jahren gesehen habe, 
lassen sich aus der Literatur auch solche, meist aber anders gedeutete Fälle 
herausfinden; z. B. der Fall von Leno bIe, Petrone. Richtig beurteilt 
ist m. E. nur der Fall von Armand-DeIille. In unseren bei den l<'ällen von 
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hämolytischem Ikterus bei Kindern waren die kernhaitigen Erythrocyten 
(Normo- und Megaloblasten) enorm vermehrt. Man zählte auf 1,5 Mil!. Erythro
cyten 200 000 kernhaltige Rote in einem Fall, 178 ()()() auf 1,32 Mil!. im andern. 
Lebhaft wird man hier an die Angabe von Reckzeh erinnert, der behauptet, 
daß das Blut neugeborener Tiere eine besondere Vulnerabilität zeigt; wenigstens 
konnte er bei experimentellen Anämien junger Tiere eine enorm reichliche Aus
schwemmung von kernhaitigen Roten konstatieren. Auch wir sahen beidemal 

Abb. 53. Milz bei Anaemia. pseudoleucaemica infantum (v. Jakseh). Starke Vermehrung 
des interstitiellen Bindegewebes, das von den TrabekeIn aus strahlig in die Pulpa eindringt. 

(Ribberts Bindegewebsfärbung.) 

eine beträchtliche Vermehrung der Leukocyten, so z. B. 100 000, dabei Aus
schwemmung von Myelocyten. Die Ähnlichkeit des Blutbildes mit jenem der 
Leukämie war sehr groß. Die Splenektomie, die beidemal zu einer völligen 
Heilung der kleinen Patienten geführt hatte, ermöglichte die Untersuchung 
der Milzen, die das typische Bild wie bei hämolytischem Ikterus darboten. 

Was die Leukocytenuusschwemmung anbelangt, so wird man ebenfalls 
an die Angaben von Reckzeh gemahnt. Erwachsene Tiere zeigten nach Pyrro
gallolintoxikation höchstens eine Leukocytose von 34000, Neugeborene 106000. 
Schließlich soll nicht unerwähnt bleiben, daß Loeper bei kindlichen Anämien 
im Gefolge von chronischen Magen- und Darmerkrankungen eine Herabsetzung 
der Resistenz der Erythrocyten konstatieren konnte. 

8. Eigene Beobachtungen an Fällen von Anaemia pseudoleucaemica infantum. 
Ich habe dem Krankheitsbilde der ,;Anaemia pseudoleucaemica infantum" 
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in den letzten Jahren großes Interesse entgegengebracht und hätte gerne 
solche Fälle in ähnlicher Weise analysiert, wie ich dies z. B. beim hämolyti
sehen Ikterus und bei der perniziösen Anämie getan habe. Obwohl ich mich 
an viele Kinderärzte gewendet habe, bot sich mir dazu keine Gelegenheit. Fast 
alle sagten mir, daß solche Fälle, wie man sie in 
früheren Jahren zu sehen gewohnt war, jetzt nicht 
mehr vorkommen. Sollte dies bereits der Einfluß 
einer zweckmäßigen diätetischen Behandlung im Sinne 
von Czerny sein ~ Mittlerweile ist die ganze Frage 
mit jenen Untersuchungsmethoden, die ich hier gern 
angewendet hätte, von Glanzmann aufgegriffen 
worden. Es freut mich, daß sich die Berliner Schule 
bei der Analyse der kindlichen Anämie vielfach meinen 
Anschauungen angeschlossen hat. 

Durch die Zuvorkommenheit des Herrn Dr. 
Sluka kam ich in den Besitz von mehreren Milzen, 
welche von Kindern stammten, die vor vielen Jahren 
an den Folgen der Anämie bei sogenannter "Anaemia 
pseudoleucaemica infantum" zugrunde gegangen waren. 
Ich will den Untersuchungen von Herrn Dr. Sluka 
nicht vorgreifen; aber so viel kann ich sagen, daß es 
sich hier, soweit man aus der histologischen Betrach
tung der Organe überhaupt ein Urteil schöpfen kann, 
um verschiedenerlei Krankheiten handeln dürfte. 

Bei der einen Gruppe - hier dürfte es sich um 
reine Fälle von - sagen wir - alimentären Anämien 
gehandelt haben -ließ sich Hämosiderose ähnlich wie 
bei Perniciosa feststellen. Das Eisenpigment fand 
sich in der Milz teils innerhalb der Pulpazellen, teils 
frei im Parenchym. In der Leber war eisenführendes 
Pigment sowohl in den Leberzellen, als auch in den 
Kupfferzellen zu finden. Wir sahen somit ganz ähn
liche Bilder, wie sie schon von Wegelin beschrieben 
wurden. 

Bei einer anderen Kategorie von Fällen habe 
ich die Anwesenheit von Siderocyten vermißt. 

Bei Fällen der ersten Gruppe zeigte die Milz jene 
eigentümlichen Veränderungen, wie sie auch der 
rachitischen Milz eigen zu sein pflegen. (Abb. 53 
\lnd 54.) Neben einer reichlichen Vermehrung der Gi t ter
fasern finden sich durch das ganze Parenchym gleich
mäßig verteilte, ziemlich derbe Bindegewebszüge. Bei 
der zweiten Gruppe, die allerdings klinisch auch 
zur Anaemia pseudoleucaemica gezählt wurden, habe 
ich solche Milzveränderungen nicht gesehen. 

Ohne mich - wie gesagt . - weiter in dieser 
Frage verbreiten zu wollen, will ich kurz sagen, daß 

Abb.54. Milz bei Anaernia 
pseudoleueaerniea infan
turn (v. J akse h). Quer
getroffener Sinus. Starke 
VermehrungderStabzellen. 

(Dorniniei-Färbung.) 

die erste Gruppe histologisch tatsächlich etwas Spezifisches zu sein scheint; 
von der zweiten Gruppe möchte ich aber glauben, daß sie wahrscheinlich 
mit der echten Leukämie verwandt ist. . 

Schließlich noch eine Bemerkung zur rachitischen Milz. Wenn man 
histologisch sieht, welch schwere Veränderungen in einer rachitischen Milz 
zu erkennen sind, so muß man sich fragen, wieso es möglich ist, daß diese derben 
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Bindegeweb:szüge vollkommen spurlos verschwinden können. De:slH1lb halte 
ich es für sehr wünschenswert, Kinder, die an großen rachitischen Milzen ge
litten haben, in Evidenz zu behalten. 

Wir haben im vorigen Kapitel einen MilztuJllor besprochen, der histologisch 
große Ähnlichkeit mit jenem bot, den Isaak beschrieben hatte. Wir fanden 
in dieser Milz eigentümliche Bindegewebszüge, die etwas an die rachitische 
Milz erinnerten; die Veränderungen waren aber viel ausgedehnter als in den 
schwersten Fällen von "Anaemia pseudoleucaemica infantum". Auffallend 
war in unserem Fall, daß dieser Patient als Kind sehr spät gehen lernte. 

Schließlich noch eine Bemerk:ung über einen eventuellen Zusammenhang 
zwischen Rachitis und Splenomegalie bei Lebercirrhosen. Es ist uns aufgefallen 
- wir kommen darauf noch zu sprechen - daß Patienten, die an Uirrhosis 
hepatis leiden, häufig in ihrer Jugend relativ spät gehen gelernt haben und 
manchmal noch Erscheinungen einer abgeklungenen Rachitis darboten. An 
einen ähnlichen Zusammenhang zwischen "Morbus Banti" und in der Jugend 
akq uirier ter Rachitis hat S c hab a t gedacht. 

9. Zusammenfassung. Das Kapitel haben wir mit der Beschreibung des 
Krankheitsbildes der Anaemia pseudoleucaemica infantum begonnen. v. J aksch 
hat es ursprünglich als einen einheitlichen Symptomenkomplex hervorgehoben. 
Verfolgt man die weitere Literatur, so kommt man zu der überzeugung, daß 
die Beobachtung von v. Jakseh, so richtig sie wal', eine ziemliche Verwirrung 
angerichtet hat, und daß in einer Zeit fast jede kindliche Anämie oder jeder 
Milztumor mit etwas atypischem Blutbilde unter der Diagnose Anaemia pseudo
leucaemica infantum geführt wurde. Wir werden im folgenden Kapitel sehen, 
wie eine ähnliche Verwirrung auch heute noch auf dem Gebiete des Banti
schen Krankheitsbildes besteht. 

Der erste Stoß, der gegen die Sonderstellung der v. Jaksehsehen Krank
heit geführt wurde, ging von Aschenheim und Benjamin aus. Die innige 
Beziehung zur Rachitis ist hier zum erstenmal scharf betont worden. Da sie 
bei der Rachitis gelegentlich große Milztumoren auch ohne Anämie gesehen 
haben, so rechnen sie mit der Möglichkeit, daß es fließende Übergänge 
zwischen dem Milztumor bei der Rachitis und der Anaemia pseudo
leucaemica infantum gibt. 

Als ein großer Fortschritt auf diesem Gebiete müssen die 
Untersuchungen aus der Czerny-Klinik begrüßt werden. Ich sehe 
ihr Verdienst hauptsächlich darin, daß sie einerseits auf die innigen 
Beziehungen zwischen Nahrungszufuhr und dem Krankheitsbilde 
verwiesen und andererseits zur Analyse der kindlichen Anämien 
auch die Abbauprodukte des Hämoglobinumsatzes zu Rate ge
zogen haben. So stellten sie fest, daß durch Fettzufuhr mehr rote 
Blutzellen zugrunde gehen können, als z. B. bei Eiweißnahrung. 
Die Nachteile einer zu lange geübten Milchdiät sehen sie vor allem 
in der zu reichlichen Fettzufuhr. Den Grund, warum dies bei dem 
einen Kinde ohne Nachteil ist, während ein anderes eine schwere 
Anämie bekommt, vermuten sie in einem verschiedenen Verhalten 
der Knochenmarksfunktion. Bei einem sonst gesunden Kinde bereitet 
ein vermehrter Verbrauch an roten Blutzellen dem erythropoetischen Apparate 
keine weiteren Schwierigkeiten; anders dagegen bei funktionell minderwertigen 
Kindern. Für sie ist die Rachitis oder auch die exsudative Diathese - die bei 
Kindern, die zu Anämie neigen, ebenso häufig vorkommt - bereits der Ausdruck 
einer konstitutionellen Minderwertigkeit. 

In dem Sinne ist also das Krankheitsbild der Anaemia pseu
doleucaemica infantum nichts anderes als die Reaktion eines 
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funktionell minderwertigen Knochenmarkes auf erhöhten Blut
untergang. Nachdem bei derart disponierten Kindern oft geringe 
Infektionen gleichfalls den erythropoetischen Apparat schwer 
in Mitleidenschaft ziehen und dadurch eine Anämie heraufbe
schwören können, so ist es zu verstehen, warum gelegentlich die 
reine Ernährungsanämie eben durch solche Komplikationen zu 
einer atypischen werden kann. Dies modifiziert nicht nur den ge
samten Symptomenkomplex, sondern vor allem auch das Blutbild. 

Ich habe dieser Frage deswegen mehr Aufmerksamkeit geschenkt, weil ich 
glaube, daß wir hier mit Tatsachen bekannt gemacht werden, mit denen die Ärzte 
der erwachsenen Patienten bis jetzt kaum gerechnet haben. Wir haben bei 
der Besprechung der perniziösen Anämie und auch des hämolytischen Ikterus 
in pathogenetischer Beziehung neben dem Knochenmarke die Hauptaufmerk
samkeit der Milz und Leber gewidmet. Auf Grund gewisser therapeutischer 
Erfolge sahen wir uns veranlaßt, der Milz als Hämolytikum eine aktive Rolle 
zuzumessen; mit der Möglichkeit, daß durch die Nahrung eventuell ein hämo
lytisches Agens eingeführt werden kann, haben wir nicht gerechnet. Warum 
wir uns gegen eine intravaskuläre Hämolyse ausgesprochen haben, ist aus
führlich auseinandergesetzt worden. Daß aber trotzdem die Fettsubstanzen 
auch bei experimenteller Hämolyse, z. B. durch Toluylendiamin und auch bei 
der Perniciosa des Menschen eine Rolle spielen dürften, haben wir betont. 
Da auch bei den Ernährungsanämien ähnlich wie bei den erwähnten Krankheits
bildern die Organe Hämosiderose zeigen, so möchte ich auch bei der kindlichen 
Anämie der Vermutung Raum geben, daß es sich hier kaum um eine intra
vaskuläre Hämolyse handeln dürfte. 



VIII. Kapitel. 

Zu den umstrittensten Gebieten der inneren Medizin gehört das Kapitel 
über den sogenannten "Morbus Banti". Während diese Bezeichnung 
von mancher Seite gerne gebraucht wird, vermeiden andere Kliniker diese 
Diagnose. Ähnlich äußern sich auch die pathologischen Anatomen; während 
einzelne von ihnen die Existenzberechtigung des Morbus Banti vollkommen 
leugnen, setzen sich dagegen andere selbst auf Grund histologischer Unter
suchungen für sie ein: Um in dieses dunkle Gebiet hineinzuleuchten, erscheint 
es notwendig, historisch vorzugehen, wobei wir insbesondere der pathologisch
anatomischen Auffassungsweise weitgehendst Platz einräumen möchten. Selbst
verständlich sei zunächst der Angaben von Ban ti selbst gedacht. 

1. Die Beschreibung des Krankheitsbildes, so wie sie von Banti ge
geben wurde. a) Die Klinik der Krankheit. Im Jahre 1894 beschrieb 
Ban ti ein Krankheitsbild, das er unter dem nichts präjudizierenden 
Titel: S pleno megalie mit Le ber cirr hose zusammenfaßte. Diese Krank
heitsform kommt nach ihm vorwiegend bei jugendlichen Individuen vor, in 
deren Anamnese Malaria, Syphilis, Infektionskrankheiten, sowie chronische 
Vergiftungen (Alkohol, Diätfehler) keine Rolle spielen; zum mindesten soll 
zwischen vorher überstandenen Krankheiten und der uns hier interessierenden 
Krankheit kein unmittelbarer Zusammenhang zu erkennen sein. Die eigent
liche Krankheit präsentiert sich, soweit man das nach den Symptomen beur
teilen kann, in drei Stadien: 1. das anämische Stadium, 2. das übergangs
stadium, 3. das ascitische Stadium. 

a) I. Stadium. Das klinische Bild des anämischen Stadiums, S ta d i 0 

anaemico, hat große Ähnlichkeit mit jenem, das Banti unter dem Namen 
Anaemia splenica zusammenfaßte. Wegen leichter Ermüdbarkeit, Herzklopfen, 
Dyspnoe, eventuell Nasenbluten kommen die Patienten zum Arzt. Neben einer 
mäßig starken Anämie, die objektiv selten mit einer Verringerung der Erythro
cyten (unter 3 Mill., Hämoglobinminimum 50 %, Fleischl) einhergeht, zeigt sich 
ein Milztumor von oft beträchtlicher Größe. Die Milz, die eine glatte Ober
fläche hat, ist respiratorisch gut verschieblich, nicht schmerzhaft; eine eventuelle 
Perisplenitis gehört zu den Seltenheiten. Lymphdrüsenschwellungen fehlen. 
Die Leber ist in diesem Stadium palpatorisch weder vergrößert, noch hart. 
Ikterus fehlt. Abgesehen von den eben beschriebenen Blutveränderungen 
erwähnt Banti noch Poikilocytose und Anisocytose; Normoblasten kommen 
nicht zur Beobachtung. Die Leukocyten weichen weder numerisch, noch 
qualitativ von der Norm ab. Im Harn zeigt sich nichts Pathologisches, auch 
ist die Farbe normal; Urobilin oder gar Bilirubin lassen sich nicht nachweisen. 
Der Patient, der in der Regel bei entsprechendem Appetit ist, leidet an keinerlei 
Verdauungsstörungen. Fieber kommt vor, gehört aber nicht zu den charakteri
stischen Symptomen; manchmal zeigt das Fieber intermittierenden Charakter; 
der Temperatursteigerung kann ein Frostanfall vorangehen. Die Dauer dieser 
Krankheitsperiode schwankt zwischen 3-12 Jahren. Arsen zeigt in diesem 
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Stadium einen günstigen Einfluß auf den Veriauf der Krankheit; selbst der 
Milztumor kann im Anschluß an eine solche Therapie kleiner werden. 

(J) II. Stadium. (übergangsstadium, Stadio intermedio.) Der 
Beginn dieses Stadiums ist an einer allmählich einsetzenden Verringerung 
der Harnmenge zu erkennen. Gleichzeitig wird der Harn dunkler und urat
reicher. Nunmehr ist auch Urobilin nachweisbar. Gallenfarbstoff kann 
schließlich auch hinzutreten. Während die Patienten vorher nur blaß waren 
bekommen sie jetzt allmählich ein schmutzig-braunes Kolorit; schließlich kan~ 
es zu einer typisch ikterischen Verfärbung der Haut kommen. In diesem 
Stadium machen sich auch öfter Störungen im Bereich des Magendarmkanals 
bemerkbar. Die Leber, die bis dahin nicht vergrößert war, nimmt an Um
fang und Härte zu; sie kann um 2-3 Querfinger den Rippenbogen über
ragen. Dieses Stadium soll höchstens 12-18 Monate dauern. 

y) III. Stadium. (Ascitisches Stadium, Stadio ascitico.) Ohne 
jegliche subjektive Beschwerden kann es zur allmählichen Entwicklung von 
Ascites kommen. Eine Verkleinerung der früher größeren Leber leitet oft 
dieses Stadium ein. Der Prozeß schreitet rasch vorwärts, so daß die 
Leber bald gänzlich hinter dem Rippenbogen verschwindet. Der Ascites 
kann ebenfalls bald eine gewaltige Ausdehnung annehmen. Die eventuelle 
Punktionsflüssigkeit unterscheidet sich in nichts von der bei einer typischen 
atrophischen Lebercirrhose. Die Harnmenge wird nun noch geringer; der 
Harn enthält reichlich Urobilin aber wenig Gallenfarbstoff. Die Milz ändert 
während des ganzen Verlaufes nur wenig ihre Größe. Dagegen können die 
Erscheinungen der Anämie wieder mehr in den Vordergrund treten. Trotzdem 
fällt die Zahl der Erythrocyten und auch der Gehalt an Hämoglobin selten unter 
3 Mil!. bzw. 50 0/ 0 , An den Leukocyten ist wenig Charakteristisches zu bemerken. 
Die Anämie plus Ikterus können dem Patienten ein eigentümliches Aussehen 
geben. Trotz der Gelbsucht ist der Stuhl cholisch gefärbt. Öfter sieht man 
abendliche Temperatursteigerungen. Nasenbluten wird beobachtet, dagegen 
fehlen andere charakteristische Zeichen einer hämorrhagischen Diathese. Auch 
kommt es zu keinen starken Blutungen gegen den Darmkana!. An den Folgen 
des hochgradigen Ascites gehen die Patienten dieses Stadiums meist inner
halb von 6 bis 12 Monaten zugrunde, selten an den Folgen von chronischen 
Hämorrhagien. 

b) Verhalten des Blutes. Die Untersuchung des Blutes beansprucht 
großes Interesse. Auch hier will ich vor allem an den Befunden Ban tis festhalten . 
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VI. 
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Banti zieht daraus folgende Schlüsse: Verminderung der Erythrocyten 
kann vorkommen, kann aber auch einer Vermehrung Platz machen. Dagegen 
ist die Herabsetzung des Hämoglobinwertes fast typisch, und zwar in dem 
Verhältnis, daß der Färbeindex stets vermindert ist. Normoblasten fehlen. 
Eine Leukocytose kam nicht zur Beobachtung; dafür ist Leukopenie öfter 
zu finden. Myelocyten fehlen; oft sieht man eine absolute und relative Mono
nukleose, selbst in Fällen, wo Leukopenie besteht. Wo aber Leukopenie auf
tritt, dort macht sie sich in einer absoluten und relativen Verminderung der 
neutrophilen Leukocyten bemerkbar. Ähnliches gilt von der Lymphocytose; 
es besteht nur eine absolute, lymphocytäre Leukopenie, denn die Lymphocyten
zahl ist in der Regel normal; eine absolute Vermehrung kommt nicht vor, 
selbst in den Fällen nicht, wo es sich um eine relative Lymphocytose handelt. 
Kommt es überhaupt zu einer Lymphocytose, so geschieht dies stets auf 
Rechnung der neutrophilen Leukocyten. 

Ban ti äußert sich über die Erythro- und Leukopoe.se bei seinem Krank
heitsbilde sehr vorsichtig; im allgemeinen meint er, daß es im Veflaufe dieser 
Erkrankung infolge verminderter Bildung zu einer schweren Schädigung des 
Blutes kommt. Als Stütze dafür führt er die fehlende Urobilinurie und 
den Mangel an Pigment in Leber und Milz an (Banti findet in den Organen 
kein Hämosideriil). 

c) Pathologische Anatomie. Nach Banti sind die wichtigsten Ver
änderungen an der Milz und der Leber, eventuell auch an der Vena splenica zu 
sehen. An. den übrigen Organen ist wenig Bemerkenswertes zu erkennen. 
Banti teilt auch die anatomischen resp. histologischen Veränderungen nach 
den drei klinischen Stadien ein. 

a) Im ersten Stadium sind die Veränderungen an den Organen vieHach 
identisch mit denen bei der Anaemia splenica. Die Milz ist groß und kann ein 
Gewicht von 2-8 Kilo erreichen. Ihre Form bleibt dabei unverändert; 
wenn auch die Kapsel an einzelnen Stellen verdickt erscheint, ist die Ober
fläche im allgemeinen doch glatt. Gelegentlich kann es auch zu einer leichten 
Fixation mit der . Nachbarschaft kommen. Das Milzgewebe ist gleichmäßig 
zäh, konsistent und am Durchschnitt von dunkelroter Farbe. Trabekeln und 
Malpighi.sche Follikeln sind stets zu erkennen; manche der letzteren er
scheinen als harte Knötchen. 
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Kapsel und Trabekel zeigen mikroskopisch nur geringe Veränderungen; 
erstere erscheint, ähnlich wie bei chronischen, peritonealen Prozessen, verdickt, 
die letzteren sind manchmal ebenfalls dicker. Das Hauptinteresse beanspruchen 
die Follikel; manche von ihnen zeigen einen ganz normalen Bau, andere sind 
sogar vergrößert, ohne dabei noch irgendwelche schwerwiegende Strukturverände
rungen darzubieten. Häufig ist bereits die Erscheinung der Fibroadenie zu 
erkennen, durch welche die Follikel, wenn auch manchmal nur zum Teil, 
zerstört werden können. Oft sieht man nur eine Bindegewebswucherung 
rings um die Arteria centralis in Form eines mehr oder weniger breiten 
Faserringes. (Abb. 55 und 56.) Der fibröse Anteil im Zentrum des Follikels 

Abb. 55. Das Bild entstammt einem Milzschnitt, der mir von Banti überlassen wurde; 
es soll sich hier um eine typische Bantimilz handeln. Man sieht den Beginn der Fibroadenie 

ausgehend vom Follikel. I.-II. Stadium des Morbus Banti. 

kann verschieden breit sein, so daß er 1/3, 2/3 selbst 3/4 des ganzen Durchmessers 
für sich in Anspruch nimmt; Diese Veränderung, die nach Banti das Cha
rakteristikum der Fibroadenie darstellt, besteht aus dichtem, nicht bloß fase
rigem, sondern manchmal auch hyalin aussehendem Bindegewebe. Das Binde
gewebe läßt mehr oder weniger breite Spalten oder Maschenräume erkennen; 
die Spalten, die eine oblonge Form zeigen, liegen in der Regel mit ihrem 
Längsdurchmesser konzentrisch bzw. parallel zur Arterie der Malpighischen 
Körperchen. In den Spalten bzw. Maschenräumen liegen öfter, gleichsam 
an ihre Gerüstfäden angeheftet, chromatinreiche Kerne, deren Form recht 
verschiedenartig sein kann. Dort, wo solche Veränderungen noch nicht 
sehr weit vorgeschritten sind, sieht man an Stelle der Kerne Zellen, die 
sich nicht wesentlich von jenen des normalen lymphoiden Gewebes unter
scheiden. Ban ti nennt sie Chromoblasten. Die erwähnten Maschen
räume werden gegen die Peripherie des Follikels immer größer; dement
~prechend fassen sie auch mehr Kerne. Das di.e Maschen umziehende, oft 
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hyalin degenerierte Netzwerk wird gegen die Peripherie immer zarter und 
zarter, bis es schließlich ein, dem normalen Retikulum ähnliches Netzwerk dar
stellt. Eine scharfe Grenze zwischen dem fibroadenischen Gewebe und der 
Adventitia der Arteria centralis ist oft schwer nachweisbar. Der fibroadenische 
Prozeß kann auch noch in einer Gegend der Arterie zu sehen sein, wo sie 
sich im Sinne eines Penicillus auflöst. An den arteriellen Gefäßen selbst sind 
nicht die geringsten Zeichen von Arteriosklerose nachweisbar. Die Fibroadenie 
beginnt stets in der Nähe des zentralen Gefäßes. Daß ein ganzpr Follikel der 
Fibroadenie verfällt, ist im ersten Stadium selten. Je vorgeschrittener der 
Krankheitsverlauf ist, desto mehr Follikel erscheinen betroffen. Insofern kalill 
man aus dem anatomischen Bilde ungefähr einen Schluß auf die Dauer der 
Erkrankung ziehen. Jedenfalls kann man im Anfangsstadium der Krankheit 

Abb.56. Das Bild entstammt gleichfalls einem Milzschnitte. der mir von Banti überlassen 
wurde; man sieht ein bereits vorgeschrittenes Stadium der Fibroadenie. III. Stadium 

der Fibroadenie. 

die fibröse Umwandlung des Mal pighischen Follikels fast in allen ihren 
Abstufungen verfolgen. Auch sonst können die Follikel pathologische Verände
rungen darbieten: weder in den "Eigenzellen" des Milzfollikels selbst, noch 
in denen des Netzwerkes zeigen sich Karyokinesen; die Erscheinung des Keim
zentrums läßt sich bei Morbus Banti in den Follikeln der Milz nicht nach
weisen; in manchen Fällen zeigt sich statt eines Keimzentrums eine nekrotisch 
hyaline Masse, deren Form sehr verschieden ist; selbst eckige, unregelmäßige 
und verzweigte hyaline Gebilde können auf diese Weise zum Vorschein 
kommen. Da mit dem Ausdruck hyalin nichts Bestimmtes ausgesagt ist, so 
beschreibt Banti das Verhalten dieser Schollen: sie widerstehen dem Einfluß 
der Essigsäure, färben sich mit Eosin und nach van Gieson rosa, mit Kern
färbemitteln erfolgt nur dUfuse Färbung; die Substanz zeigt keine Reaktion 
auf Amyloid. Woraus diese hyalinen Schollen hervorgehen, konnte Banti 
nicht ermitteln. Schließlich erwähnt Banti noch zwei Veränderungen des 
Follikels, denen er aber weniger Bedeutung zumißt. Nämlich Thrombose 
einiger Gefäße und dann eine eigentümliche Veränderung des Retikulums, 
die darin besteht, daß seine Fasern nicht gleichmäßig, sondern rosenkranzartig 
verdickt erscheinen. 

In der eigentlichen Pulpa konnte er ebenfalls eigentümliche Veränderungen 
wahrnehmen. Die Venensinus erscheinen zwar nicht weiter als unter nor-



"Morbus Banti H. 353 

malen Verhältnissen; dafür sind aber die Rämne zwischen ihlien viel breiter. 
Die Veränderungen an den Sinus bestehen darin, daß die Stabzellen, die 
sich unter normalen Ver
hältnissen im Längs- und 
Querschnitt. von dem lym
phoiden Gewebe kaum 
abheben, deutlich als 
selbständige Gebilde her
vortreten. Außerdem 
haben sie an Zahl; soweit 
man dies am Querschnitt. 
eines Sinus beurteilen 
kann, bedeutend zuge
nommen. Die Ausklei-. 
dung, entlang der Innen
fläche kann so dicht 
werden, daß der Sinus 
am Querschnitt wie ein 
Epithelkanal aussieht .. 
. Utnliche Zellen, wie sie 
an der Zirkumferenz des 
Sinus zu sehen sind, 
finden sich auch in dem 
Gewebe zwischen den 
Sinusräumen. Das Reti-

Abb. 57. Es betrifft dasselbe Präparat, wie in Abb. 55. 
Der Schnitt ist nach der Ribbert-Methode gefärbt und zeigt. 
den Beginn der Fibroadenie (I. Stadium)., Auch diesen 
Schnitt verdanke ich 'der Liebenswürdigkeit von Ba:n ti. 

k ulum der Pulpa ist ähnlich beschaffen wie im Follikel ~q.ie Fasern! sind 
ehenfalls verdickt und zeigen "hyalines" Aussehen. Am deut.lichsten läßt 

hier 
sich· 

Abb. 58. Es betrifft dasselbe Präparat, wie in Abb. 56. Der Schnitt ist nach der Ribbert
Methode gefärbt und zeigt' ein vorgerücktes Stadium . der. Fibroadenie (n. - In. Stadium). 

Auch diesen Schnitt verdanke ich der Liebenswürdigkeit von Banti. 

diese Veränderung bei Färbung nach der Mallorymethode, speziell in der 
Modifikation von Ribbert kenntlich machen. (Abb.57 und 58.) 

Die Zellen, die sich in den Räumen zwischen den Sinus zeigen, unter
scheiden sich zumeist nicht wesentlich von normalen. Manchmal besteht 

E p p i n ger, Die hepatolienalen Erkrankungen. 23 
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aber doch ein gewisser Parallelismus zwischen dem Alter des Prozesses und den 
Veränderungen im Gewebe. So kann es schließlich in besonders vorge
schrittenen Fällen zu einer fibrösen Umbildung einzelner Pulpapartien kommen; 
ist dies eingetreten, so wird das Pu}pagewebe von Bindegewebsfaserbündeln 
durchsetzt, die vielfach parallel verlaufen, In den engen Lücken, die 
zwischen ihnen noch übrigbleiben können, zeigen sich Zellen mit großen 
ovalen Kernen. Die Zellen bieten kaum Zeichen, die auf Karyokinese schließen 
lassen. Zellen, die Blutpigment führen, gehören zu den Seltenheiten. Die Ver
änderungen an den Sinus sind im übrigen dieselben geblieben 

. :~ .. ',".-. 
..... 

-.... ~. '.. 
0,:: :,", -: ... r. . 

. ' 
. ' .. 

Abb. 59. Der Schnitt entstammt einer Milz yon einem sogenannten "Banti", wie wir ihn 
z. B. in Wien oft zu sehen Gelegenheit haben (cf. Fall XLIV). Man sieht - bei 
Ribbert-Färbung -, daß derfibroadenische Prozeß nicht yom Zentrum des Follikels ausgeht. 

Die Veränderungen an den Follikeln, ebenso jene im Bereich 
des Retikulu ms der roten Pulpa sind die charakteristischen Lä
sionen, für die Banti den Namen: "Fibroadenie" gewählt hat. 

Ban ti legt weiter großes Gewicht auf Veränderungen im Bereiche der 
Vena lienalis. Sehr oft sah er eine Verdickung ihrer Wand, die durch einen 
endophlebitischen Prozeß hervorgerufen wurde Dieser ist teils zirkumskript, 
teils diffus. Mikroskopisch läßt sich zumeist eine Erkrankung der Intima als 
Ausgang des ganzen Prozesses feststellen. Der Prozeß kann sich bis in die 
Pfortader fortsetzen, läßt aber die Vv. mesentericae frei; er schreitet bloß gegen 
die Leber fort. 

Schon im ersten Stadium der Krankheit ist die Le ber groß; Ban ti gibt eine 
Vergrößerung bis zu 2 Kilo an; noch ü;t aber die Leberoberfläche glatt, und auch 
ihre Farbe und Konsistenz weichen kaum von der Norm ab. Mikroskopisch ist 
es oft schwer, deutliche Veränderungen zu erkelmen; nur manchmal ist die Leber 
stark fettig degeneriert. Dagegen sind Veränderungen, die auf eine beginnende 
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"d(,1" :·;d101I heHLelwllde ein·hoHe hinweiHeIl würden, wie "1.. B. Vel"lll·eikrllilg d(,1" 
Illterst~tialräullle, Wucherungen der Gallengängt" nicht vorhanden; ebenso 
fehlt Slderose. 

An den anderen Organen ist nichts Besonderes oder Charakteristisches 
zu erkennen; nur das Knochenmark ist hypoplastisch. 

(1) II. Stadium. Stadio intermedio An der Milz sind keine wesentlichen 
Veränderungen gegenüber denen im ersten Stadium zu erkennen. An der 
Leber je~och sieht man bereits makroskopisch, daß sie krank ist, denn ihre 
Oberfläche ist meist leicht granuliert . Die Größe braucht sich nicht wesent.lich 
geändert zu haben. 
Mikroskopisch zeigt sich 
eine beginnende Hyper
plasie im Bereich der in
terlobulären Zwischen
räume. Ban ti legt 
Wert darauf, daß 

Wucherungen des 
jungen Bindegewebes 
hauptsächlich von den 
Endausbreitungen der 
Vena portae ihren Aus
gang nehmen. Die 
Gallengänge erscheinen 
intakt. 

r) III. Stadium . 
i-itadio ascitico. Im 
Peritoneum ist reichlich 
seröses Transsudat an
gesammelt. Die Leber 
ist klein, ihre Kapsel 
verdickt und getrübt. 
Adhäsionen zwischen 
dem Peritoneum vis
cerale und parietale 
(speziell in der Gegend 
des Zwerchfells) sind 
häufig. Dadurch, daß 

Abb. 60. Der Schnitt entstammt dcr Milz eines anderen 
Falles von sogenanntem "Morbus Banti" (cf. Fall XLV). 
Auch hier sieht man, daß die Fibroadenie nicht vom Zentl"llll1 

deR Follikels ausgeht. 

die Oberfläche zahlreiche kleine Unebenheiten darbietet, erinnert sie in ihrem 
Aussehen sehr an die . Leber bei der atrophischen Cirrhose. Die einzelnen Er
habenheiten sind nicht gleichmäßig groß. Schneidet man die Leber ein, so er
scheint ihr Parenchym hart, der Schnitt knirscht; auch zeigt sich die Schnittfläche 
granuliert; die einzelnen Körner sind gelblich und von blässeren, grauröt
lichen, eingesunkenen Bindegewebsringen umgeben; auch in diesem Stadium 
ist makroskopisch an den Gallengängen nichts Auffälliges zu bemerken. 

Histologisch zeigt sich das typische Bild der al1llUlären Cirrhose; kleinzellige 
Infiltrationen im Bereich des annulär um die Acini gelegenen Bindegewebes 
sind selten nachzuweisen. An den Portal venen sind vielfach Zeichen einer 
Endophlebitis zu erkennen, wodurch es sogar zu Verengerungen ihres Lumens 
kommen kann. An den Gallengängen sind mikroskopisch gleichfalls Verände
rungen zu bemerken, wie sie öfters bei Cirrhose gefunden werden, und zwar in 
.Form der bekannten neugebildeten Gallengänge. Die Leberzellen selbst sind 
fettig degeneriert; auch jetzt fehlt Siderose. Die Milz ist wie im ersten Stadium 
hpRchaffen; nach wie vor besteht fibröse Bindegewebswucherung im Bereiche 
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der Follikel uud der Pulpa; in elen r;klerotü.;ehell _Follikeln r;illtl 1I1l11llWhr 

elastische Elemente etwas reichlicher zu finden. Während bei den zwei 
ersten Stadien die Endophlebitis vorwiegend in der Milzvene und in der 
Pfortader, von der Mündung der Vena lienalis an nach aufwärts, zu sehen 
ist, kann im ascitischen Stadium auch die Mesenterialvene mit betroffen sein, 
aber in weit geringerem Grade als die Milzvene selbst. An den Lymphdrüsen 
ist nichts Pathologisches zu bemerken. Das Knochenmark ist jetzt rot. 

c) Statistik und Pathogenese der Krankheit. Banti hat in einer 
seiner letzten Arbeiten 50 J;'älle zusammengestellt, von denen er anzugeben 
glaubt, daß sie mit dem yon ihm aufgestellten Krankheitsbilde identisch 
sind. Unter diesen 50 Fällen waren 32 Frauen und 18 Männer. Nach ihrem 
Alter geordnet waren: 2 :FälIe 10-15 jährig, 17 Fälle 15-25 jährig, 15 Fälle 
25-35 jährig, 11 Fälle 35-4[j jährig, 5 Fälle 45-55 jährig. Der jüngste 
Patient war 12 Jahre alt, der älteste 55 Jahr. 

Was die Ätiologie anbelangt, liiugnet Ball t i entschieden einen ursäch
lichen Zusammenhang mit gastrischen Störungen, Erkrankungen der Leber 
- also auch lkterlls -, Malaria und Lues. Daß in einer Familie mehrere 
Fälle vorgekommen wären, ist von ihm nicht beobachtet worden. Bezüglich 
einer Lokalisation auf bestimmte Länder oder Landstriche äußert sich Ban ti 
nicht. Das Blut des Patienten, punktierter Milzl-!aft, das während der Operation 
gewonnene Blut der Yena lienalii-l, oder das Knochenmark von tödlich ver
laufenen Fällen wurden auf die Anwesenheit von Mikroorganismen unter
sucht. Nie konnte sich Ban ti von der Anwesenheit irgend welcher Bak
terien oder Parasiten überzeuge!!. Ebenso blieben Klllturversuche stets 
resultatlos. Auch hat man Blut oder f-Itückehen Milz Tieren implantiert, 
um zn sehen, ob auf diese \Veise Wege zu finden wären, die ätiologisch 
verwertet werden könnten; die Resultate blie hen stets ergebnislos. Trotz
dem aber meint Banti, daß es fiich um irgend eine Infektion handeln müsse, 
wenn es ihm auch nicht gelungen ist, den eigentlichen Erreger zu fassen. 
DaR unbekannte Agens soll sich hei-londers in der Milz lokalisieren; hier soll 
es seine Wirksamkeit vor allem gegen das Retikulum richten; der End
effekt soll die Fibroadenie sein. Ban ti meint, daß das Toxin entlang der 
arteriellen Blutgefäße in die Milz gelangt wäre, weil der pathologische Prozeß 
in seinen Anfängen hauptsächlich im Bereich der pinselförmigen Arterien
verzweigungen zu sehen sei. Um den ganzen Bantischen Symptomenkomplex 
einheitlich erklären zu können, muß man noch zu weiteren Theorien greifen. 
Deswegen nimmt Ban ti an, daß das primär in der Milz lokalisierte Toxin 
entweder neue Noxen auslöst oder den Milzstoffwechsel so modifiziert, daß 
es zu lokalen und allgemeinen Veränderungen kommt. Für die immerhin nur 
geringgradige Anämie maeht Banti keinen vermehrten Blutuntergang verant
wortlich, denn im Anfang besteht keine Urobilinurie, und auch in der Leber 
und Milz ist Blutpigment nicht zu erkennen. Urobilin sieht man erst bei schon 
bestehender Leberläsion. Ban ti denkt daher viel eher an eine Knochen
marksläsion. Die Annahme eines hypoplastischen Knochenmarks wird aber 
illusorisch, da das Knochenmark stets Zeichen einer erhöhten Tätigkeit verrät. 
Um diesem Dilemma auszuweichen, greift Ban ti zu folgender weiteren Hypo
these: Die Hypoglo binogenie im Knochenmark ist zwar herabgesetzt; die in 
ungenügender Menge gebildeten Erythrocyten werden aber unzureichend von 
dem Knochenmark abgegeben. Splenogene Gifte werden auch da für die 
Hyposthenie des Knochenmarkes verantwortlich gemacht. Die Gifte, die in der 
Milz gebildet werden, verlassen das Organ auf dem Wege der Vena lienalis und 
Vena portae; das soll der Grund sein, warum es gelegentlich in der Milz
vene zu einer Endophiebitis kommt. Schließlich sollen auch die gleichen 
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Gifte eine "cirrho genetische" Wirkung entfalten können. Der Vorgang, unter 
dem sich die Cirrhose entwickelt, soll ähnlich dem bei der atrophischen 
Cirrhose nach Alkohol sein. Die Disposition des einzelnen Individuums kann 
- nach Ban ti - auf das Auftreten der einzelnen Symptome und auf die 
Stadien der Krankheit einen begünstigenden resp. verzögernden Einfluß aus
üben; daher die Mannigfaltigkeit der Krankheitsbilder. 

d) Der Einfluß der Splenektomie. DaBanti die Ursache des ganzen 
übels in der Milz vermutete, so entschloß er sich, den betreffenden Kranken 
die Splenektomie vorzuschlagen. Die Resultate der chirurgischen Eingriffe 
schienen der Theorie Bantis recht zu geben, denn tatsächlich kann es bei 
solchen Patienten zur Heilung kommen; wie sollte man es sich sonst er
klären, daß im Anschluß an die Operation die verschiedenen Symptome, wie 
Anämie, Hyposthenie und auch die Beschwerden von seiten der Leber zu
rücktreten. 

Zur Beurteilung des Gesagten sei hier eine Statistik von Ban ti 
wiedergegeben; die Fälle sind teils von Banti selbst, teils auf seine Veran
lassung hin operiert worden. 

Eigene Fälle von Banti: 
I. Periode 2 Fälle 2 Heilungen 

11. " 6" 5 " 
IH. 2(3) " 0 " 

Aus der Literatur gesammelte Fälle: 
I. Periode 2 Fälle 1 Heilung 

H. " 16" 8 Heilungen 
IH." 2" 1 Heilung. 

Nach Bantis Aufzeichnungen beträgt die Mortalität 44,4 %' und zwar 
in der I. Periode 25 Ofo 

11. " 40" 
IH. " 60 " 

Damit glaube ich das Wichtigste aus den Arbeiten Bantis, soweit es 
sich um das von ihm aufgestellte Krankheitsbild handelt, erwähnt zu haben. 
Auf Einzelheiten werde ich noch zurückkommen. 

2. Die Literatur nach Bantis erster Mitteilung. Im Anschluß an die 
Mitteilungen Bantis, in welchen er das von ihm gezeichnete Krankheitsbild 
"Splenomegalia con cirrosi epatica" nannte, folgten zahlreiche Publikationen 
über ähnliche Beobachtungen; so bürgerte sich allmählich die Bezeichnung 
Morbus Banti ein. Im Anfange stammte das Gros dieser Beobachtungen 
von italienischen Klinikern (Silva, Casarini, Carazzani, Bonardi, Finzi, 
Rinaldi, Silvestrini, Marini etc.). Die meisten stimmten den Anschau
ungen Ban tis bei. Von ausländischen Klinikern schlossen sich zuerst die 
Franzosen Roquet et Bret an; darauf die Engländer Sippy, üsler und 
Brill. In Deutschland hat zum erstenmal Senator Stellung zur Frage des 
Morbus Banti genommen; auch er ist der Meinung, daß der Milzerkrankung 
eine primäre Rolle zukommt. 

Meines Erachtens wirkte für die Folge ein Vortrag Senators direkt 
verwirrend, indem er das Krankheitsbild des "typischen" Morbus Banti 
(Splenomegalie plus Cirrhose) mit der Anaemia splenica vermengte. Se
nator spricht nämlich von einer lienalen Pseudoleukämie und meint da
runter den Morbus Banti. Ich führe hier die Worte von Senator wört
lich an: "Ich halte es für wichtig, das Bantische Krankheitsbild in der 
Weise zu erweitern, da die Fälle sich im übrigen fast gleichen, und man sonst 
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dahin käme, außer der Bantischen Krankheit noch eine Form von Anämie 
und Splenomegalie aufzustellen, die mit Ascites, aber ohne ausgesprochene 
Cirrhose verläuft." Liest man das, so gewinnt man den Eindruck, daß unter 
dem Begriff Morbus Banti etwas Ähnliches geschaffen werden sollte, wie z. B. 
mit dem Krankheitstypus : Pseudoleukämie. Noch in einer anderen Richtung 
glaube ich, hat Senator keinen glücklichen Griff getan, indem er Magen-Darm
blutungen als Symptom des Morbus Banti ganz besonders in den Vordergrund 
rückte. Auch Osler kommt darauf zurück und wundert sich, warum Banti 
dieses Symptomes nie Erwähnung getan hat. Schließlich legt Senator außerdem 
noch großes Gewicht auf die Blutbeschaffenheit und betont neben Oligocythämie 
und Oligochromhämie auch die Leukopenie. Im Gegensatz zu Ban ti mißt 
er der Malaria als ätiologischen Faktor große Bedeutung zu; er meint, daß 
sich auf dem Boden einer Malariainfektion eine Ban tische Krankheit ent
wickeln kann. Senator legte sich weiter die Frage vor, ob es sich .. beim 
Morbus Banti wirklich um eine neue und nicht vielmehr um eine den Arzten 
zwar wohl bekannte, aber noch nicht speziell beschriebene Krankheit handelt. 

Ich will hier nicht, wie es Senator getan hat, das ganze Gebiet der 
Anaemia splenica in den Kreis der Betrachtungen ziehen, um so mehr, als dies 
schon zum Teil in einem früheren Kapitel geschehen ist. Dagegen muß betont 
werden, daß O. Hermann in einer sehr beachtenswerten Dissertation (1891) 
sich von ähnlichen Überlegungen wie Ban ti leiten ließ, wenn er auch in man
chen seiner Behauptungen zu weit gegangen ist. Er vertrat den Stand
punkt, daß bei jeder Cirrhose der Leber die primäre Erkrankung in der Milz 
zu suchen wäre. Ich zitiere hier wörtlich seine Schlußsätze: "Denkt man 
sich den Fall, daß die Milz bei den andauernd gesteigerten Anforderungen 
allmählich erlahmt und ihrer Aufgabe nicht mehr völlig gerecht werden kann, 
so wird eine bald sich steigernde Menge von Substanzen, die vorher von der 
Milz verarbeitet wurden, unverändert der Leber zugeführt werden und dort, 
wenn eine genügende Ausscheidung durch die Gallenwege nicht mehr statt
findet, entzündliche Reize hervorrufen. Diese Reizung muß sich natürlich 
in der Umgebung der Pfortaderkapillaren geltend machen." Es ergibt sich 
daraus, daß eigentlich der von Ban t i vertretene Gedanke einer splenogenen 
Pathogenese der Cirrhose nicht neu war. Albu, der in seinem Referat über 
den Bantischen Symptomenkomplex auf diese Arbeit von Hermann zu
rückkommt, geht noch weiter, indem er sagt: "Wenn im vorstehenden 
der Nachweis gelungen ist, daß bei der Ban tischen Krankheit in gleicher 
Weise wie bei der gewöhnlichen Lebercirrhose der Milztumor sowohl das 
Primäre, als auch das Wesentliche und Charakteristische in der Krankheits
entwicklung ist, so entfällt jede grundsätzliche Differenz in der Auffassung 
der beiden Krankheitszustände ." Indem Alb u zum Schlusse kommt, daß 
das Krankheitsbild Ban tis als solches kein neues war, ist er derselben 
Ansicht wie Senator; nur hat man solche Fälle früher schlechtweg mit den 
Krankheitsbildern der "Cirrhosis hepatis" zusammengeworfen. 

Ohne schon hier auf die Existenzberechtigung des Ban tischen Symptomen
komplexes als neue Krankheit einzugehen, muß angeführt werden, daß man 
in Deutschland einerseits mit der Diagnose Morbus Banti sehr freigebig war, 
andererseits aber nicht recht wagte, die weiteren Konsequenzen zu ziehen, 
die Banti aus seinen Betrachtungen zog. Verständlich wird dies, wenn man 
bei der weiteren Betrachtung dieser Frage historisch vorgeht. 

Von pathologisch-anatomIscher Seite wurde die Frage zuerst von Chiari 
aufgegriffen; er beschreibt Fälle, die insofern an Morbus Banti erinnern, als bei 
Fall J (18jähriges Mädchen, im 5. Lebensjahr Malaria, im 15. Jahre wird ein Milz
tumor erkannt, seither Anämie, in letzter Zeit Hydrops, Ascites) bei der Sektion 
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Milztumor und Citrhosis hepatis gefunden wurde; im H. Fall entwickelte 
sich im Anschluß an eine Sepsis ein Milztumor. Bei der Obduktion zeigt sich 
außer dem Tumor lienis auch eine Hepatitis interstitialis chronica. Bei 
Fall 111 bestand seit 3 Jahren ein Milztumor, Anämie, Lebervergrößerung, 
Ascites; das 20 jährige Mädchen starb an Verblutung aus einem Varix o('so
phagis. Fall IV zeigt das Bild einer Cirrhosis hepatis mit mächtigem Milztumor 
und Hydrops, Ascites; der Mann wurde 25mal punktiert; im Verlaufe der 
Krankheit entwickelte sich ein Caput medusae; außerdem kam es zu einer 
mächtigen Erweiterung der Ösophagusvenen. Chiari fand im ersten Fall 
vielfach Arterien veränderungen, die an Lues hereditaria erinnerten; beim 
zweiten Fall Narbenstränge in der Leber, die in verschiedenster Richtung die 
Leber durchzogen; beim dritten derbes Narbengewebe um die Gallengänge, 
ebenso beim vierten Fall. Er meint daher, daß die Lues als ätiologisches 
Moment mehr zu berücksichtigen sei. Als Anatom verzichtet er auf die Sonder
stellung dieser Fälle als Morbus Banti; für ihn handelt es sich beim Morbus 
Banti um Fälle von Cirrhosis hepatis auf hereditär luetischer Basis. 

Ganz ähnlich stellt sich auch Marchand zu dieser Frage Der von ihm 
beschriebene Fall zeigte klinisch große Ähnlichkeit mit den Fällen Ban tis; 
auch das histologische Verhalten erinnerte sehr an die Bilder wie sie Ban ti gibt. 
Marchand meint aber trotzdem an der Wahrscheinlichkeitsdiagnose: kongeni
tale Lues festhalten zu müssen, obwohl die Anamnese keinen sicheren Anhalts
punkt dafür ergab und auch sonst keine anatomisch charakteristischen Sub
straten für Lues zu finden waren. Während Chiari insofern noch Banti recht 
gab, daß sich aus einer Splenomegalie eine Cirrhose entwickeln könne, leugnet 
Marchand dies vollständig. Er nimmt vielmehr an, daß die fibrös indurierte und 
vergrößerte Milz der sogenannten Ban tische~ Krankheit entweder die Folge
erscheinung einer primären Lebererkrankung oder einer ursprünglichen, durch 
Stauung komplizierten Milzvergrößerung bei kongenitaler Syphilis darstellt. 
Ganz ähnlich sprach sich schon vorher Wenthworth aus. Nach seiner Auf
fassung sind sämtliche Erscheinungen einschließlich jener in der Milz nur als 
sekundäre anzusehen, und zwar als Folgen irgend einer Intoxikation. Auch 
Gi! bert und Lere boullet sind nicht gesonnen, der Ban tischen Krankheit 
eine Sonderstellung zuzuerkennen. Für sie handelt es sich in solchen Fällen, 
obwohl sie klinisch sehr an die von Ban ti beschriebenen Fälle erinnern, um 
primäre Erkrankungen der Milz, deren Ursache allerdings verschieden sein 
kann (Alkohol, Lues, Malaria). Burr leugnet ebenfalls unter Berücksichti
gung von drei eigenen Fällen die Spezifizität des Morbus Banti. Ich führe 
diesen Autor auch deswegen an, weil seine Anschauungen über die Ban ti
sche Krankheit, besonders was die Entstehung betrifft, wesentlich von denen 
anderer Autoren abweicht. Er meint, es handele sich um eine vasomotorische 
Parese im Gebiet des Splanchnicus; diese führe zu einer Anschoppung von 
Leber und Milz; erst auf diese Weise könne es zu Veränderungen kommen, 
die den von Ban ti beschriebenen ähnlich seien. 

Wiewohl die maßgebendsten Anatomen sich im allgemeinen gegen eine 
Sonderstellung des Bantischen Symptomenkomplexes aussprachen, so wurde 
von klinischer Seite an der Diagnose Morbus Banti doch festgehalten und 
- meiner Ansicht nach - so mancher Irrtum begangen; so kam es auch, 
daß schließlich jeder größere Miltzumor, für den keine Erklärung zu finden 
war, unter den Begriff und Namen "Ban tische Krankheit" gezwängt wurde. 

Ich will nun die Fälle chronologisch geordnet anführen, die von intern
klinischer Seite als Morbus Banti beschrieben wurden: 

1902. Pribram: Die geringe Leukocytenzahl hat sich bereits als Cha
rakteristikum der Bantischen Krankheit im Sinne von Senator neben den 
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anderen Blutstörungen eingebürgert, denn er spricht bereits von einer Senator
schen Trias und versteht darunter: Oligocythämie, Oligochromhämie und 
Leukopenie. 

Die Fälle von N. E. Brill betreffen 3 Geschwister mit großem Milz
tumor, Leberschwellung, sehr geringgradiger Anämie. Der Autor scheint 
an kongenitalen Ikterus mit SplenomegaIie gedacht zu haben, denn er legt 
auf das Fehlen ähnlicher Fälle in der Familie großes Gewicht. Die Neigung 
zu Hautblutungen, die gelbliche Verfärbung, die aber nicht als Ikterus zu deuten 
wäre, weil im Harn Bilirubin fehlte, ließ den Autor an eine eigene Krank
heitsgruppe denken, die mit "B an ti" nur eine entfernte Ähnlichkeit besitzt. 

Hocke: Es ist dies der eine Fall, auf den Chiari Bezug nahm, als er ver
mutete, daß hereditäre Lues in solchen Fällen eine große Rolle spielen dürfte. 
Der Fall erinnerte sehr an den Ban tischen Symptomenkomplex. Die Patientin 
starb an den Folgen einer Blutung aus einem geplatzten Varix. 

Aus demselben Jahre stammen die Beobachtungen von Wein berger und 
Breuer. Sie bringen nichts wesentlich Neues. Im Falle Wein berger wird mit 
der Möglichkeit einer Pfortaderthrombose gerechnet; es soll sich das Leiden 
im Anschluß an eine Malaria entwickelt haben. 

Auch der Fall Keusch bedeutet keinen Fortschritt in der Erkenntnis 
des Morbus Banti. 

1903. Aus diesem Jahre wäre vor allem die Arbeit von Borissowa 
zu erwähnen. Es handelt sich hier um eine 52 jährige Person, die seit ca. 1/2 
Jahr ein Größerwerden des Unterleibes bemerkte; auch kam es öfter zu Nasen
bluten; später traten unter gleichzeitig fortschreitender Ausdehnung des 
Bauches Beinödeme hinzu; nie bestand Ikterus, Lues wird negiert; objektiv 
zeigte sich starke Blässe (1,9 Mill. Erythrocyten, 35 Fleischi , ca. 11 000 Leuko
cyten; im Blut viel Normoblasten, auch Megaloblasten); im Harn fand sich viel 
Urobilin; bei der Palpation des Abdomens zeigte sich eine große Milz und eine 
sehr vergrößerte Leber; außerdem bestand reichlich Ascites, der mehrmals punk
tiert werden mußte. Bei der Sektion zeigte sich, abgesehen von der Anämie, der 
große Milztumor ; die Leber war 2575 g schwer, ihre Oberfläche deutlich granuliert; 
Knochenmark dunkelrot. Wenn man vom fehlenden Ikterus, der hochgradigen 
Anämie und dem Mißverhältnis zwischen großer Leber und Ascites absieht, 
so bleibt für den Bantischen Symptomenkomplex nur die große Milz übrig. 
Histologisch wurde ein Fehlen der Milzfollikel festgestellt; in der Pulpa 
zeigte sich Verdickung und Verdichtung des Retikulums; auch war hier eine 
Sklerose der größeren Gefäße zu sehen; an Stelle der normalen Pulpazellen 
fanden sich große Zellen. Diese Zellen, die auch innerhalb der Pulpamaschen 
zu sehen waren, wurden als gequollene Endothelzellen der kapillaren Sinus 
aufgefaßt. Sie stellen nach Borissowa nichts anderes dar, als jene Zellen, 
von denen Banti sagt, daß sie aussehen wie die Epithelien eines Drüsen
kanalquerschnittes. Sehr eigentümlich ist der Leberbefund : trotz des Fehlens 
aller Zeichen einer typischen Lebercirrhose bestand ein mächtiger Ascites. Da
gegen fand sich im Bereiche der ganzen Leber, vor allem aber in den peri
pheren Teilen der Acini, eine mehr oder weniger gleichmäßige Anfüllung der 
BIutkapilIaren mit Zellen, welche vollständig den großen Zellen in der Milzpulpa 
glichen. Borissowa nimmt an, daß diese Zellen, die auch innerhalb der 
Portalgefäße der Leber zu sehen sind, die Ursache für den Ascites abgeben. 
Auf das Knochenmark gehe ich hier nicht ein. 

Ich habe den Fall Borissowa deswegen genauer angeführt, um zu zeigen, 
wie freigebig man mit der Diagnose· eines Morbus Banti war, selbst wenn 
weder im klinischen, noch im anatomischen Bilde die geringste Ähnlichkeit 
mit dem Original-Banti bestand. Wer die der Arbeit beigegebenen Bilder 
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studiert, wird sofort zugeben müssen, daß es sich hier wohl ziemlich sicher 
um einen Fall von Splenomegalie vom Typus Gaucher gehandelt haben muß. 

Eine Publikation von Fich tner berichtet, daß es bald im Anschluß 
an ein Trauma (Stoß gegen die Milz-Lebergegend) zu einem entzündlichen 
Tumor im linken oberen Bauchraum kam. Eine weitere Ausbreitung des 
letzteren trat nicht ein; dagegen entwickelte sich langsam - nach 4-5 Wochen 
- eine MiIzvergrößerung. Nach 6 Jahren kam es zu einer Gallensteinkolik 
mit Abgang von ca. 60 Gallensteinen. 10 Jahre nach dem Trauma wird dieser 
Fall von Fich tner unter der Diagnose: Morbus Banti vorgestellt. Jetzt war 
die Leber nicht zu tasten, dagegen war die Milz sehr groß; Ascites oder Ikterus 
fehlte; 5 Mil!. Erythrocyten, 100 % Sahli, 6000 Leukocyten. 

Die Fälle von Kühn und Stark erinnern betreffs ihrer Symptome und 
anatomischen Verhaltens sehr an das von Banti beschriebene Krankheitsbild. 

Eine sehr beachtenswerte Arbeit über die Bantische Krankheit stellt 
die von Rogger, einem Arzt aus Alexandrien dar. Ihr Inhalt stimmt vielfach 
mit einer Arbeit von Kartulis überein, die allerdings 10 Jahre später er
schienen ist. Es ist merkwürdig, daß Kartulis der Arbeit von Rogger gar 
nicht Erwähnung tut. Rogger weist bereits im Jahre 1903 darauf hin,' daß 
in Ägypten eine Krankheit vorkommt, deren klinisches Bild (Ascites, enorme 
Milzschwellung, Vergrößerung der Leber, besonders des linken Lappens, 
Anämie) an Morbus Banti erinnert und auch insofern mit Morbus Banti große 
Ähnlichkeit zeigt, als die Splenektomie selbst noch in vorgeschrittenen Fällen 
von ausgezeichnetem Erfolge begleitet sein kann. Kartulis weist - wie wir 
noch sehen werden - den Zusammenhang mit Malaria nach, indem er Plas
modien sogar in der Milz findet, während sie im zirkulierenden Blut fehlen. 

1904. Die Untersuchungen von Umber betreffen folgenden Fall: ein 
15 jähriger Knabe, der weder luetisch noch tuberkulös behaftet war, leidet seit 
8 Jahren an Anämie und Milztumor . Seit 1 Jahr besteht Nasenbluten und leichter 
Ikterus; bei der Untersuchung findet sich ein großer Milztumor, eine glatte, ver
größerte Leber, kein Ascites; im Stuhl wird Blut nachgewiesen; im Harn zeigt sich 
Urobilin schwach positiv. Blut: 50 % Sahli, 3,9 Mill. Erythrocyten, 8500 Leuko
cyten, keine Lymphocytose, starke Anisocytose. (Bezüglich der genaueren Blut
zahlen siehe die Tabelle.) Der Ikterus nimmt zu, zeitweise besteht geringer As
cites, der wieder verschwindet; während dieser Zeit nimmt die Milz weiter an Größe 
zu. Unter Verschlechterung des Blutbildes (auf 2,2 Mill. Erythrocyten und 50°/0-
Sahli) zeigt sich körnige Degeneration der Erythrocyten. Die vorgenommene Splen
ektomie - die Milz wog 1300 g - war von außerordentlich günstiger Wirkung. 
Am Tage nach der Operation beginnt der Ikterus abzunehmen; nach 12 Tagen 
ist kaum mehr etwas von ihm zu sehen. Die Leberschwellung geht bis 
zur Norm zurück. Die histologische Untersuchung der Milz ergab: Neben 
reichlicher Pigmentablagerung zeigt sich eine enorme überfüllung der Milz
sinus und der KapiIIaren mit Erythrocyten; gleiches sieht man auch inner
halb der Follikel, welche zum Teil vergrößert sind. Ausgesprochene Wuche
rung oder Verdickung der Kapsel, der Trabekel oder des Retikulums ist nirgends 
wahrnehmbar. In den Follikeln fällt außerdem die Anwesenheit zahlreicher 
einkerniger protoplasmareicher Zellen auf, die mit feinsten gelblichen Pigment
körnchen übersät sind. Daneben finden sich in vielen Follikeln Riesenzellen 
vom Charakter der Megakaryocyten. Die Wandungen der großen Milzvenen 
normal, dagegen sind die Wandungen zahlreicher Arteriolen hyalin degeneriert. 
Das Lebergewebe - es wurde während der Operation ein Stückchen exzidiert 
- zeigt als einzigen abnormen Befund eine mäßig reichliche, vorzugsweise nur 
aus Lymphocyten bestehende Zellanhäufung im Bereiche des periportalen 
Bindegewebes, das aber nicht merklich gewuchert war; das Leberparenchym 
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ist ganz unverändert. Umber stellt sich vor, daß es sich im vorliegenden 
Falle um ein Frühstadium des Morbus Banti handelt. (Ikterus im Vorstadium 1) 
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Der vorliegende Fall diente Umber zum Studium des Stoffwechsels 
beim Morbus Banti. Ich will hier nicht alle seine Tabellen zum Abdruck bringen, 
sondern nur das wichtigste Ergebnis daraus herausgreifen: Der 40 Kilo schwere 
Patient bekommt in der ersten Periode bei 77 Kalorien pro Kilo 83 gEiweiß 
(13,3 g N). Nach den Berechnungen von Camerer braucht ein so schweres 
Individuum pro Kilo nur 47,8 Kalorien und 13 gEiweißstickstoff. Der Patient 
büßte aber trotz der obigen Kost innerhalb 6 Tagen 1,3 g N ein. In einer 
zweiten Periode wurde die Kalorienzufuhr auf das Doppelte des normalen 
Kalorienbedürfnisses und die Eiweißzufuhr auf 100 g (15,9 g N) gesteigert. 
Auch jetzt noch konnte der Patient seine Eiweißzersetzung nicht völlig decken; 
erst als er 95 Kalorien pro Kilo und 115 gEiweiß (18,44 g N) bekommt, beginnt 
er, sich in positive N-Bilanz zu setzen. Es weist dies somit auf einen abnorm 
gesteigerten Eiweißzerfall hin und Umber spricht daher von einem toxogenen 
Eiweißzerfall. (cf. Tabelle.) 

Nach der Splenektomie zeigten die Stoffwechselversuche folgendes: Bei 
einer Kost, bei der sich der Patient früher eben noch in N -Gleichgewicht 
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erhalten konnte, retenierte er jetzt in 5 Tagen 2,12 g N. In der entsprechen
den Periode mit höherer N-Zulage hat er nach der Operation innerhalb 
11 Tagen 30,23 g N reteniert. Umber schließt daraus, daß durch die Operation 
ein toxisches Moment aus dem Körper entfernt wurde, welches vorher dauernd 
eine pathologisch gesteigerte Eiweißeinschmelzung verursacht hatte. Er stellt 
daher die Hypothese auf, daß in der Milz des Bantikranken sowohl ein 
blutzerstörendes, daher anämisierendes, als auch ein den Stoffumsatz im Körper 
toxisch beeinflussendes Moment wirksam sein müsse, und daß dasselbe durch 
Exstirpation der Milz aus dem Körper entfernt werden kann. Im folgenden 
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Abb. 61. 

bringe ich aus der Arbeit von Umber eine Tabelle, welche vor der Splenektomie 
eine mächtige Ausschwemmung von endogenen Harnpurinen zeigt; nach der 
Operation weicht der Stickstoffumsatz nicht wesentlich von der Norm ab. 

Umber bezieht diese Schwankungen auf ein zeitweiliges Eingeschwemmt
werden von Kerntrümmern aus der Milz Für ihn ist das Verhalten des Stoff
wechsels ein Kriterium für den typischen Morbus Banti; in dem Sinne macht 
er vom toxogenen Eiweißzerfall auch die Indikation zur Splenektomie abhängig. 
Im Anschluß daran beschreibt er einen Fall, der scheinbar kein Morbus Banti 
war, was tatsächlich durch das weitere klinische Verhalten erkannt werden 
konnte; hier war auch kein toxischer Eiweißzerfall. 

Hochhaus nahm im Anschluß an eine Demonstration eines Bantifalles 
Gelegenheit, seine Ansichten zu vertreten. Bezüglich der Ätiologie steht er 
auf dem Standpunkt, daß die Lues, wie dies zuerst von Chiari angenommen 
wurde, die einzige Ursache des Morbus Banti sein dürfte. Für viele Fälle nimmt 
er eine abnorm verlaufende Lebercirrhose an, bei der die Schwellung der Milz 
auffallend frühzeitig und mächtig in Erscheinung tritt. Schließlich macht er 
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die - meiner Meinung nach - sehr wichtige Bemerkung, daß die Beschaffen
heit der Gegend, wo "Banti" häufiger vorkommen soll, von großer Bedeu
tung sein muß. Er glaubt, daß in Gegenden, wo Malaria herrscht und durch 
das Malariavirus die Milz in irgend einer Weise vorher affiziert worden wäre, 
diese Form der Cirrhose häufiger zu beobachten sei. 

·Im selben Jahre hatte auch Naunyn Gelegenheit, sich über den Banti
schen Symptomenkomplex zu äußern. Er sagt: "weder nach dem, was ich selbst 
sah, noch nach meinen Kenntnissen der Literatur kann ich die Lehre Bantis 
vertreten. Weil ich aber nicht der Entwicklung entgegentreten möchte, die 
die Lehre von der sogenannten Ban tischen Krankheit zu nehmen scheint, 
möchte ich diese Fälle von richtiger Cirrhose mit Hypersplenie, für welche 
ich mir die Deutung Bantis nicht aneignen kann, "Pseudo-Bantische 
Cirrhosen" nennen. Und als Bantische Krankheit möchte ich die Fälle von 
Anaemia splenica mit später hinzutretendem Ascites bezeichnen." In weiterer 
Folge schließt er sich vollkommen Senator an, indem er den Ascites, der 
im IH. Stadium hinzutreten kann, nicht von der Leber abhängig macht, da 
trotz Ascites die Lebererkrankung fehlen kann. Trotzdem aber scheint Na unyn 
im Prinzip einen "Banti" anerkennen zu wollen, weil er bei Besprechung der 
Umbersehen Fälle auf den bei ihnen bestehenden toxischen Eiweißzerfall 
eingeht. Im übrigen teilt Naunyn - später komme ich darauf noch zurück -
die Cirrhosen folgendermaßen ein: 1. beginnende Lebercirrhose, 2. gewöhnliche 
Cirrhose (ascitische Form), 3. biliäre Lebercirrhose (Cirrhose mit Ikterus), 
4. hypermegalosplenische Cirrhose, worunter er die Cirrhose versteht, die heut
zutage vielfach als Ban tische Cirrhose bezeichnet wird. 

Ebenfalls ablehnend äußert sich auch Albu in seinem Sammelreferat; er 
erblickt im Bantischen Symptomenkomplex nur eine eigentümliche Verlaufs
weise verschiedenartiger Erkrankungen. 

Wichtig ist der genau beobachtete Fall von Lossen: ein 24jähriges 
Mädchen hatte im 12. Lebensjahr eine starke Hämatemesis; angeblich wurde 
1 Liter geronnenes Blut entleert. Schon damals bestanden in dem ausgedehnten 
Abdomen Schmerzen, die von Jahr zu Jahr stärker wurden. Im letzten Halb
jahr will sie eine große Tumormasse im linken Bauchraum bemerkt haben. 
Keine Menstruation. Die nicht ikterische Patientin hat einen mächtigen Milz
tumor. Die Leber ist nicht fühlbar. Blutbefund: 37% Fleischi, 3,367 Mill. 
Erythrocyten, 2470 Leukocyten. Die Splenektomie gestaltete sich außer
ordentlich schwierig. Am Hilus mächtige Verzweigungen sowohl arterieller, als 
auch venöser Gefäße. Namentlich die Venen sind enorm erweitert, vermehrt, 
mannigfach verästelt und ausnehmend dünnwandig. Besonders schwierig 
war die Operation am oberen Milzpol, weil an dieser Stelle ein ganzer Knäuel 
fingerdicker Venen aus der Milz austrat. Die Patientin ging 16 Tage nach der 
Operation an subakuter Peritonitis zugrunde. Bei der Sektion zeigten sich, 
abgesehen von den Stümpfen der abgebundenen Venen, zahlreiche nicht gefaßte 
Varicen im Bereich der V. coeliaca und ebenso im Bereich des Ösophagus. 
Die Leber war makroskopisch normal. An der Innenfläche der Venen des 
Pfortaderwurzelgebietes, sowie der Vena portae zahlreiche leistenförmige Ver
dickungen, während die Wand selbst im allgemeinen nicht verdickt war. Die 
histologische Untersuchung der Organe ergab: in der Milz streckenweise eine 
Vermehrung der bindegewebigen Substanz, welche aber mit dem Trabekular
netz nicht in Zusammenhang stand. Das Endothel der kapillaren Sinus war 
gut erhalten. Die Pulpa war reich an Erythrocyten. An den Follikeln fehlen 
Jene Veränderungen, die Banti beschreibt. Die histologische Untersuchung 
der Leber ergibt normale Verhältnisse. Lossen ist geneigt, den ganzen 
"Bantischen Symptomenkomplex", also die endophlebitischen Veränderungen 
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beziehen. 
. Die Publikation ~on Ql.ler~ :t Du val .bringt. nichts von Bedeutung; 

ehe Autoren raten zu emer fruhzmtIgen Operation bel dem Ban tischen Sym
ptomenkomplex. 

1905. Aus der Arbeit von Voit, bei der es sich nur um eine Kranken
demonstration handelt, ersieht man, daß der Autor ganz auf dem Standpunkt 
von Ban ti steht und an einer primären Erkrankung der Milz festhält. 

Si mons berichtet über 3 Fälle, die Ähnlichkeit mit dem Ban tischen Krank
heitsbild haben. Im ersten Fall wurde anatomisch Lues der Milz und Leber 
sichergestellt. Im zweiten Fall handelte es sich um ein Individuum, in dessen 
Anamnese Dysenterie und tropische Malaria eine große Rolle gespielt hat. 
Der dritte Fall zeigte weder anamnestisch noch anatomisch eine greifbare 
Ursache (die kliniRche Diagnose lautete: Cirrhose + Splenomegalie + Anämie). 
Si mons kommt, als pathologischer Anatom, zu dem Schluß, daß eine ana
tomische Diagnose der Ban tischen Krankheit nicht möglich sei. Den dritten 
Fall hatte auch Umber gesehen und ihn wegen des fehlenden toxischen 
Eiweißzerfalles als Bantische Krankheit - in seinem Sinne - abgelehnt. 
Er gebraucht hier auch zum crstenmal den Ausdruck: "splenogene toxische 
Anämie und stellt sie in Gegensatz zur hypersplenischen Cirrhose im Sinne 
Naullyns. 

1906. v. Ball mgartcn faßt seine Erfahrungen in einer Arbeit über 
den Morbus Banti mit folgenden Worten zusammen: "Dafür, daß der 
Symptomenkomplex der Ban tischen Krankheit auch noch auf ganz 
andere Weise zustande kOlllmen kann, als es sich Ban ti gedacht hat, 
gibt der eben beschriebene Fall ein neues gewichtiges Zeugnis." Es handelte 
sich hier um einen 16jährigen Burschen; im Anschluß an eine Angina kam es 
zu einer Schwellung des Bauches und der Beine. Patient bleibt bettlägerig, 
die Schwellung nimmt zu. Nach 3/4 Jahren die erste Punktion (7 Liter). Er 
ist nicht ikterisch, eher blaß, cyanotisch; sonst sehr schwächlich; Bauch stark 
aufgetrieben (Ascites), Leber nicht tastbar; der Milztumor reicht bis zum 
Nabel; im Harn Eiweiß und Nierenelemente. Im Blut 3,3 Mill. Erythrocyten, 
2600 Leukocyten. Dem Patienten wird die Talmaoperation vorgeschlagen; 
dabei zeigt sich die Milz stark vergrößert, die Leber verkleinert und höckerig. 
Bald nach der Operation kommt es zu Blutabgang aus Mund und After; unter 
allgemeinem Verfall erfolgt der Exitus. Bei der Sektion findet sich: starke Er
weiterung der Bauchhautvenen; die Nabelvene ist offen und enorm, bis zu Zeige
fingerdicke erweitert, mit einem frischen Gerinnsel erfüllt; die Vv. epigastricae 
münden direkt in die Vena umbilicalis. Milz sehr groß, zeigt Infarkte, ist 
dunkelrot. Milzvenen schlaff, dünnwandig, erweitert. Milzarterie normal. 
Leber stark verkleinert, zeigt das Gepräge der atrophischen Cirrhose. Die Milz 
läßt histologisch eine zell- und blutreiche, sonst aber normale Pulpa erkennen; 
keine Verdickung des Retikulums. Die klinische Diagnose lautete: Morbus 
Banti. "Die Sektion - so sagt v. Ba u mgarten - konnte die Diagnose nur 
bestätigen". Weiter sagt er: obwohl die Zugehörigkeit des Falles zum "Morbus 
Banti" keinem Zweifel unterliegen kann, so ist doch die Pathogenese desselben 
nicht in der Weise zu interpretieren, wie es Ban ti für die nach ihm benannte 
Krankheit angenommen hat. Die Ursache für diesen Morbus Banti sieht 
v. Baumgarten in einer durch kongenitale Bildungsanomalie verursachten 
Hemmung des Leberwachstums, welche Annahme durch das Vorhandensein 
einer unzweifelhaft kongenitalen Abnormität, nämlich das totale Offenbleiben 
der Vena umbilicalis unterstützt wird. v. Baumgarten weist auf einen 
analogen Fall hin, den Cruveilhier (1835) beschrieben hat; auch hier bc-
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heide Veränderungen nuf die Persistenz der Nabelv('Jle beziehen zu müssen. Wir 
werden noch Gelegenheit haben, auf diese .Fälle zu sprechen zu kommen. 

1907. Die Arbeit von Einhorn, der über viele eigene Fälle berichtet, 
verliert dadurch an Wert, daß kein einziger Obduktions bericht beiliegt. Der 
Autor teilt seine BantifälIe in drei Gruppen ein: 1. reine Form: f-lplenomegaIie, 
Anämie, eirrhosis hepatis, Ascites. 2. Hämorrhagische Form: neben den eben 
genannten Symptomen auch noch Magenblutungen. 3. Splenomegalie, Leber
vergrößerung, Anämie, manchmal mit schweren Magensymptomen kombiniert. 
Auch insofern sind viele seiner Fälle nicht "rein", weil in der Anamnese vieler 
Patienten Abusus spirit. nicht wegzuleugnen ist. 

In dem Falle Hedenius handelte es sich um ein relativ altes Indivi
duum (71 Jahre). Als der Mann, der in der Jugend Intermittens überstand, 
62 Jahre alt wurde, bemerkte man zum erstenmal einen großen Tumor im 
Unterleib (Milz); doch hatte er schon seit 7 Jahren Schmerzen in dieser 
Gegend. Nie kam es zu Blutungen oder Ikterus. Der Patient stand durch 
3 Jahre fast ununterbrochen in Beobachtung. Anfangs bestand nur eine 
große Milz und Leberschwellung, aber kein Ascites. Im Blute: 5000000 
bis 4200000 Erythrocyten, 3800-2000 Leukocyten, Hämoglobin 80-58 %. 
Später trat allmählich Kachexie hinzu und auch kam es zu Ascites; die Leber 
nahm an Größe ab; der Milztmnor blieb gleich groß; kein Ikterus. Wenige 
Wochen ante exitum 4,7 Mil!. Erythrocyten, 3300 Leukocyten, 60 % Hämo
globin; mächtiger Ascites, der oft punktiert werden mußte. Manchmal bestand 
schleimiges Bluterbrechen. Bei der Sektion ergab sich eine leichte Darmstenose, 
die aber klinisch keine Symptome gemacht hatte. Die Portal venen waren sehr 
erweitert. Die Leber war klein und bot die typischen Zeichen einer eirrhose. 
Die Gefäßstämme der Porta hepatis sind von einem ca. 0,5 cm dicken, binde
gewebigen Mantel umgeben. Die Milz war 2 Kilo schwer, aber von normaler .Form; 
ihre Kapsel verdickt, Trabekel kräftig, Follikel schwer zu erkennen. Mikrosko
pisch fehlte das typische Bild wie es Ban ti beschrieben hat; es zeigte sich 
keine .Fibroadenie, nur mäßige Verdichtung der Gerüstsubstanz, aber reichlich 
Pigment. Der Anatom sprach sich für eine chronisch-entzündliche Hyperplasie 
des Organes aus. Die Blutgefäße der Milz wurden nicht untersucht. Da ander
weitige ätiologische Momente für die Entstehung der Cirrhose fehlten, denkt 
Hedenius daran, die chronische Darmstenose mit der Leber-Milzerkrankung in 
Beziehung zu bringen. Er kommt zu folgenden Schlüssen: "Wenn man auch 
klinisch Fälle sieht, die betreffs der Symptome große Ähnlichkeit mit der Ban ti
schen Krankheit besitzen, so braucht nicht immer auch anatomisch ein analoger 
Befund erhoben zu werden. Jedenfalls können Leukopenie und die anderen 
Zeichen, die Senator bei der Bantischen Krankheit beschreibt, auch bei 
anderen Erkrankungen mit Splenomegalie vorkommen." Schließlich sagt 
Hedeni u s: "Eine kritische Prüfung der klinischen Symptome und der patho
logischen Ergebnisse seien unerläßIich, damit die bequeme Diagnose "Morbus 
Hanti" nicht länger mehr in solcher Ausdehnung mißbraucht werde." 

Ein meines Erachtens sehr bemerkenswerter Fall von "Bantis Krank
heit" ist der von Edens. Ein 31 jähriger Mann erkrankt plötzlich unter den 
Erscheinungen von Magenblutungen. Nachdem er sich· ein ganzes Jahr voll
kommen gesund gefühlt hat und auch wieder arbeiten konnte, kommt es 
wieder zu einem Anfall von Magenblutung. Der Patient zeigt objektiv 
Anämie (2,68 Mil!. Erythrocyten, 15 % Sahli, Leukocyten 3620, .Färbeindex 
0,28), er ist subikterisch; die Milz ist vergrößert und sehr empfindlich; 
außerdem besteht Hydrothorax und Ascites. Im Harn kein Urobilin. Die 
Anämie nimmt anfangs zu, bessert Rich aber wieder. Die Leukocyten fallen 
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bis auf 2200 herunter; <.lie di~ferentielle Zählung ergibt: Lymphocyten 20 %, 

Polynukleäre 78 % , Eoslllophlle 2 %. Der Ascites nimmt zu und muß daher 
oft punktiert werden, so daß innerhalb von drei Monaten 200 Liter entleert 
wurden. Der Exitus erfolgt unter dpn Erscheinungen einer Peritonitis. Bei der 
:-lektion ergibt sich, abgesehpn von der eitrigen Peritonitis, folgendes: die Leber 
hat eine glatte Oberfläche und ist überhaupt unverändert. Die Milz besitzt 
eine fibröse Kapsel, ist sehr groß (25: 15: 8), am Durchschnitt blaßrot, VOll 

sehr derber Konsistenz. Die Milzarterien sind stark geschlängelt. In der Milzvene 
stecken sehr alte derbe, fibröse Thromben, daneben solche jüngeren Datums, die 
bis in die Vena portae reichen. In der Vena portae selbst, gegenüber der Eiml1ül\
dung der Vena lienalis,ein alter wandständiger Thrombus. Histologisch silld 
in der Milz fast keine Follikel erkennbar; dagegen ist die :-;tütz~mbstanz stark 
verdickt und vermehrt, besonders in der Nähe der Gefäße. Von hier aus setzPIl 
sich dichtere Bindegewebsbündel nach allen Richtungen in das Parenchym 
fort. Das Leberparenchym zeigt stark gefüllte Gefäße; der acinöse Bau 
ist zwar stark verwischt, bietet aber keine cirrhotischen Veränderungen. 
Hchon klinisch wurde mit der Möglichkeit einer Milzvenenthrombose gerechnet. 
Ein Trauma war anamncstisch nicht el'uierbar. Entscheidend erschien dem 
Autor, hier an eine solche Krankheit zu denken, weil im Harn kein Urobilin 
vorhanden war und sich überhaupt vielfach eine Inkongruenz mit dem Banti
Kchen Hymptomenkomplex zeigte. Bezüglich der Ätiologie des MilztUlllors könnte 
man nach Edens zweierlei Meinungen sein: entweder handelt es sich um einen 
primären Milztulllor und um eine sekundäre Thrombose (Bonne), oder Ulll

gekehrt. Eden s beschreibt noch einen zweiten Fall: eine 42 jährige Frau, 
mit 9 Partus und einmaliger Curettage, erkrankt plötzlich mit :-lchmerzen ill 
der Milzgegend ; es kommt zu septischem Fieber und Erbrechen. Dieser be
drohliche Zustand dauert fünf Wochen; allmählich fällt das Fieber. Während 
der Krankheit war der Stuhl schwarz wie Teer gefärbt; ca. 3 Monate später 
wird die Kranke von Edens untersucht: großer Milztumor, Leber kaum zn 
tasten, Blut normal, eher Hyperglobulie. Der Fall kam nicht zur :-lektion. 
In einem dritten iihnlichen Falle lehrte die :-lektion, daß tatsächlich eine 
:\iilzvenenthrom bose bestanden hatte. Auf diese .Fälle kOlllllle ich lIoch zu 
;.;prechen. 

Im gleichen Jahre erschien eine sehr beachtenswerte Arbeit von Prcd
letschellsky. Er wirft die Frage auf, ob der Morbus Banti als eine Krankheit 
sui generis aufzufassen sei. Er meint, daß kein die Bantische Krankheit 
stets begleitendes Symptom wirklich als charakteristisch für diese Krankheit 
aufzufassen sei. Er rechnet daher seine selbst beobachteten 6 Fälle zu den 
seltenen Formen der atrophischen Cirrhose, bei denen allerdings oer Krank
heitsprozeß vornehmlich in der Milz lokalisiert war. In ätiologischer Beziehung 
riickt er Lues hereditaria, Malaria und Autointoxikationen in den Vordergrund. 

Der Fall Thöle bietet insofern Interesse, als sich das ganze, sogenannte 
Ban tische Krankheitsbild nach einer tropischen Dysenterie entwickelt hatte. 
Auch hier handelte es sich scheinbar um ein IH. Stadium des "Banti" , ,vo 
ebenfalls durch :-lplenektomie plus Ta 1m asche Operation ein therapeutiHcher 
Erfolg erzielt wurde. 

Aueh in dem Fall, der von Cero publiziert wurde und bei dem vielleicht 
ebenfalls das IH. Stadium einer Ban tischen Krankheit vorlag, ließ sich durch 
Splenektomie eine günstige Beeinflussung erzielen. 

1908. Der Fall, den Haring als Bantische Krankheit mitgeteilt hatte, 
zeigte folgendes Verhalten: Nach- einem schweren Trauma - Tritt in die 
Magengegend - erfolgte erst nach längerer Zeit, während welcher der Patient 
sich vollständig wohl fühlte, plötzlich Bluterbrechen. Bei der Aufnahme in 
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das Spital ließ sich eine sehr große Milz, keine vergrößerte Leber und kein 
Ikterus nachweisen. In der Meinung, das erste Stadium einer Ban tischen 
Krankheit vor sich zu haben, wird die Splenektomie ausgeführt. Die Ver
wachsungen waren so zahlreich und der Venenreichtum so enorm, daß die 
Operation unterbrochen werden mußte. Bei der Besichtigung zeigte sich die 
Leberoberfläche glatt. über das weitere Schicksal des Patienten wird nichts 
näheres berichtet. 

Der Fall, den N oger und Bä u mlein als sogenannten Morbus Banti hin-. 
stellen, hat folgende Anamnese und Verlauf: Ohne sich vorher jemals ernstlich 
krank gefühlt zu haben, spürt die Patientin (verheiratete Frau - kein Partus -) 
ganz unvermittelt einen Tumor in der linken oberen Bauchhälfte. Erst jetzt hatte 
sie über leichte Schmerzen in der Gegend des Tumors zu klagen; sonst war sie 
gesund. Es bestand keine Anämie, kein Ikterus. (4,468 Erythrocyten,6,85 % 

Fleisch!, 3000 Leukocyten); Harn normal. Trotzdem wird die Milz exstirpiert; 
wegen Verwachsungen und reichlichen Blutgefäßen gestaltet sich die Operation 
sehr schwierig. Nach der Operation erholte sich die Patientin rasch und blieb 
yon jetzt an ganz gesund. Diese Mitteilung ist insofern beachtenswert, als 
hier eine ausgezeichnete Abbildung ei:les mikroskopischen Milzschnittes bei
gegeben wurde. Da in der Milz eine hochgradige Hyperplasie des Milz
parenchyms (indurative Splenitis) und außerdem Gefäßveränderungen zu 
sehen sind, die zu Atrophie und Verödung der Follikel geführt haben sollen, 
meinen die Autoren, auf Grund des pathologisch-anatomischen Befundes, 
von einem Morbus Banti sprechen zu müssen. Bei der Besichtigung des 
Bildes muß ich aber sagen, daß ich die Meinung der Autoren nicht teilen 
kann, denn es handelt sich hier durchaus nicht um eine Fibroadenie im Sinne 
Bantis, da - soweit man das aus der Abbildung ersehen kann - die Follikel 
intakt sind. Zu dem Schluß, den die Autoren aus ihrer Mitteilung ziehen: 
.,Die klinische Beobachtung und der histologische Befund lehren, daß der 
Morbus Banti doch als nosologische Einheit aufzufassen ist, und zwar als 
primäre Erkrankung der Milz" - möchte ich, soweit es sich um das histo
logische Bild im Sinne von Ban ti handelt, ein ? hinzufügen. 

Oettinger und Fissinger beschreiben zwei Fälle, die . sie ebenfalls 
in das Krankheitsbild des Morbus Banti einbezogen wissen wollen. Das 
Symptomenbild des einen Falles (Coul), der auch zur Sektion kam, war 
folgendes: ein 65 jähriger Mann - Alkoholiker - bemerkt seit ungefähr 
3 Jahren ein langsames Zunehmen des Bauchumfanges ; dabei abwechselnd 
Diarrhöeu und Obstipation; es kommt häufig zu Nasenbluten. Bei der Unter
suchung läßt sich ein Milztumor feststellen, später kam auch Ascites hinzu, 
der oft punktiert werden mußte. Kein Ikterus. Im Harn Urobilin. Im Blut: 
une h~gere anemie rouge sans leucocytose quantitative ni qualitative. Bei 
der Sektion findet sich eine "prirriäre hypertrophische Cirrhose" der Milz, kom
pliziert rriit Endophlebitis der Milzvenen, welche sich bis in die Pfortader er
streckte und sich auch bis in die Leber verfolgen ließ. Das Leberparenchym 
war frei und zeigte keinerlei cirrhotische Veränderungen. 

über eine interessante Beobachtung berichtet v. Jaksch; leider ist der 
Fall, wiewohl er zur Sektion kam, nicht völlig aufgeklärt, da - wie ich glaube -
über eine genauere Untersuchung der Milz venen nicht berichtet wird. Der 
Patient hatte seit Jahren eine enorme Milzvergrößerung. An der Leber 
war klinisch nichts Atypisches zu bemerken. Kein Ikterus. pas Merk
würdige an diesem Falle waren Harnsäuretophi. Die Blutuntersuchwlg ergab: 
3,0 Mil!. Erythrocyten, 1600 Leukocyten. Die Milz wurde oft und lang mit 
Röntgen bestrahlt, der Tumor wurde aber nicht kleiner. v. J aksch, der die 
Ba n tische Krankheit in ätiologischer Beziehung nicht als ein einheitliches 
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Krankheitsbild anerkennt, meint, daß eventuell auch eine gichtische Diathese 
imstande sein könne, den Bantischen Symptomenkomplex auszulösen und 
daher die Gicht ätiologisch berücksichtigt werden müßte. 

Auf das Vorkommen von Morbus Banti im Kindesalter machte zuerst 
Finkelstein aufmerksam. Sein erster Fall zeigte bei der Sektion eine d«;lm 
Laennecschen Typus ähnliche Cirrhose der Leber, daneben eine mächtige Milz
hypertrophie von" pseudoleukämischem Charakter", außerdem Ascites, Peritonitis 
und rotes Knochenmark. Der 11 jähr. Patient erkrankte im Anschluß an eine 
'Fieberattacke (täglich oder jeden zweiten Tag hohes Fieber, das sich aber durch 
Chinin beeinflussen ließ); seitdem war er blaß, matt, aber nie ikterisch; manch
mal hatte er Nasenbluten. Das Augenfälligste war das große Abdomen und 
der stark ausgeprägte Kollateralkreislauf. Nach Ablassen des Ascites trat die 
große Milz erst recht in den Vordergrund; die Leber war relativ klein und hart; 
die Blutuntersuchung ergab: 4,0 Mill. Erythrocyten, 4160 Weiße. Das Kind 
ging an den Folgen einer Peritonitis (Punktion 1) zugrunde. Die histologische 
Untersuchung zeigte Veränderungen an der Milz, die mit jenen, die Banti be
schrieb, große Ähnlichkeit haben sollten, indem der sklerotische Prozeß in den 
Follikeln zu beginnen schien. Wie unklar man damals in der Beurteilung 
war, beweist am besten diese Publikation, in der gleichsam in einem Atem 
. von Pseudoleukämie und Morbus Banti gesprochen wird. Der zweite Fall ist 
weniger interessant, als er nur klinisch beobachtet wurde. 

Ein Fall, der so recht zu dem paßt, welchen Edens beschrieben hat, ist 
von Deve publiziert worden: eine 25jährige Frau hat seit 5 Jahren einen Milz
tumor; außerdem leidet sie an schweren Magenblutungen, die zu starker Anämie 
führten. Der Exitus erfolgte im Anschluß an eine solche schwere Blutung. Bei 
der Sektion zeigte sich die Milzvene bis in die Milz hinein thrombosiert. Zahl
reiche Varizen an den Magen- und Darmvenen beweisen, daß im Bereiche der 
Milzvene schon lange Zeit Stauung bestanden haben muß. Keine Lebercirrhose. 
Den Fall hätte ich nicht erwähnt, wenn er nicht in späteren Publikationen 
(z. B. im Referat von Isaak) doch wieder zu den Bantifällen hinzugezählt 
worden wäre. 

1909. Rein kasuistisches Interesse verdient ein Fall von Pfannenstil: 
ein 16jähriges Mädchen mit Milztumor, großer Leber, Anämie und Ikterus 
klagt hauptsächlich über Schmerzen in der Bauchgegend, ebenso über Durchfälle. 
Die Beschwerden bestehen schon seit drei Jahren. Ante exitl'm tritt noch 
Ascites hinzu. Die Sektion zeigt eine Lebercirrhose, starke Fibroadenie der 
Milz unter Mitbeteiligung der Follikel. Bemerkenswert ist dieser Fall, weil 
sich in der Leber auch ein primärer Krebs feststellen ließ. 

Buren Knott reiht seinen Fall auch in die Rubrik "Ban ti". Es handelte 
sich da um ein 5 Jahre altes Kind mit hochgradiger Anämie und großem Milz
tumor. Die Splenektomie war von glänzendem Erfolg begleitet. Das histo
logische Bild zeigte Fibroadenie. 

Der 17 jährige Patient VOll Müller hatte 3 Jahre lang eine beträchtliche 
Auftreibung des Abdomens nebst Erweiterung der Bauchvenen ; Leber und 
Milz waren groß; gelegentlich kam es zu Temperatursteigerungen bis 39 0 

und darüber. Die Leber wurde im Verlaufe der Krankheit eher kleiner. Es 
bestand Ikterus, aber kein Ascites. Das Genitale blieb infantil. Blutunter
suchung: 3,7-2,4 Mil!. Erythrocyten, 2300-4600 Leukocyten, Sahli 60-66%. 
Der vorliegende Fall, der von Müller als typischer Banti angesprochen wurde, 
zeigte keine Stoffwechselstörung im Sinne Um b e r s. Die Milz wurde exstir
piert; worauf die Beschwerden zurückgingen, ebenso schwanden Anämie und 
Ikterus. Der Fall erinnert in mancher Beziehung an die Beobachtungen von 

E pp i n ger. Die hepatolienalen Erkrankungen. 24 
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v. N eusser, der öfter auf das gleichzeitige Vorkommen von Lebercirrhose bei 
jugendlichen Individuen und hypoplastischem Genitale hingewiesen hatte. 

1910. Ein Kliniker, der sehr warm für eine Sonderstellung der Banti
schen Krankheit eintritt, ist Luce. Sein Fall betrifft ein 6 jähriges Kind; 
in der Aszendenz spielt zwar Lues keine Rolle, wohl aber Potus. Das Kind 
war sehr blaß, hatte keine Drüsenschwellung, die Milz überragte um 2 cm den 
Rippenbogen; eine Lebervergrößerung war nicht nachweisbar. Die Blutunter
suchung ergab:. Sahli 30%, Erythrocyten 2,1 Mill., 6700 Leukocyten. Histo
logischer Befund: polychromatische Zellen, Anisocytose, Normoblasten. Ein 
Stoffwechselversuch ergab keinen toxischen Eiweißzerfall. Nach der Milz 
exstirpation erholte sich das Kind sehr rasch. In der Milz zeigt sich histo
logisch: "ganz kolossale Anschoppung der Pulpa mit roten Blutkörperchen", 
"hochgradige Reduktion der lymphatischen Elemente", "das eigentliche Mark
gewebe ist extensiv und intensiv außerordentlich reduziert", "jegliche intra
follikuläre Bindegewebsentwicklung fehlt". Wichtig erscheint mir auch 
folgender Passus, mit dem der Autor seine Krankengeschichte schließt: "der 
bis dahin wesenlose Begriff der Anaemia splenica wird also in meiner Be
obachtung inhaltlich durch die, einen bestimmten klinischen Symptomen
komplex repräsentierende Bezeichnung als Bantische Krankheit konkret 
su bstituiert werden müssen." Das Kriterium, das Lu c e veranlaßte die Diagnose: 
Bantische Krankheit zu stellen, war die Tatsache, daß sich der ganze Krank
heitsprozeß durch die Splenektomie zur Heilung bringen ließ. 

Auch der Fall von Mone m wurde als "Morbus Banti" publiziert. Ein 
Mann wird überfahren und niedergestoßen. Unmittelbar nach dem Trauma 
klagt der Patient über Schmerzen in der Milzgegend, bald darauf ist hier auch 
ein Tumor nachweisbar. Allmählich entwickelte sich Ascites, der innerhalb 
von 15 Monaten 15mal punktiert werden mußte. 

Ähnlich dem eben erwähnten Fall von Müller ist jener von Paulicek: 
ein hypoplastisches 17jähriges Mädchen hatte schon in frühester Jugend unter 
häufiger Epistaxis und Magenblutungen zu leiden. Menses sind bis jetzt nicht 
eingetreten. Das Mädchen ist blaß, ihre Leber vergrößert; sie überschreitet 
mit ihrem unteren Rand den Rippenbogen um 3 Querfinger. Die Milz ist sehr 
vergrößert. Bei der Besichtigung zeigen sich zahlreiche ektatische Venen in 
der Haut des Bauches und des Thorax. Das Mädchen kommt zunä.chst 
wegen der fehlenden Menses zum Arzt. Crines pubis fehlen vollständig. Im 
Harn viel Urobilin und Urobilinogen. Blut: 5,5 Mil!. Erythrocyten, 70% 
Fleischl, 1950 Leukocyten, keine pathologischen ZelIformen. Während der 
Beobachtung kommt es zu einer rasch sich steigernden Anämie: 1,79 Mill. 
Erythrocyten, 20 % Fleischl, 1100 Leukocyten. Deswegen wurde zur Splenek
tomie geschritten. Die histologische Untersuchung ergibt: Mal pighische 
Körperehen sind geschwunden, die Pulparäume sehr weit und erfüllt mit 
polygonalen Zellen; das Retikulum verdickt und von zahlreichen, roten Blut
zellen durchsetzt; relativ wenig lymphoide Elemente. Außerdem fanden sich 
in der Milz große und kleinere, aus Miliartuberkeln zusammengesetzte Knoten; 
Tuberkelbazillen wurden nicht gefunden. 

Die Monographie von Micheli und Bozzolo bringt, was den Morbus 
Banti anbelangt, nichts wesentlich Neues. Die beiden Autoren schließen sich 
vollständig den Anschauungen Bantis an. Ich werde darauf noch zu sprechen 
kommen. 

Chiari nimmt neuerdings die Frage der Bantischen Krankheit auf und 
stellt sich jetzt ganz auf die Seite der italienischen Pathologen, indem auch er 
annimmt, daß von der Milz aus eine sekundäre Anämie entstehen kann. Als 
Hauptbeweis gilt auch ihm der Erfolg der Splenektomie. 
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Der Fall Monaschkin hat nur geringes Interesse, da es sich hier nur 
um eine klinische Beobachtung handelt. 

1911. Seiler beschreibt 4 Fälle von sogenanntem Banti: Fall I setzte 
mit Ikterus nach einem Diätfehler ein. Wiewohl der Ikterus kein hochgradiger 
war, so dauerte er doch 10 Jahre. Dann erkrankte der Patient plötzlich unter 
Fiebererscheinungen. Gleichzeitig nimmt der Ikterus an Intensität zu. Die 
Leber scheint klinisch normal zu sein. Der mächtige Milztumor zeigte Größen
schwankungen, wobei er. einmal (3. Juni 1910) bis 1 cm unterhalb des Nabels 
reichte. Eine Blutuntersuchung am 15. Juni ergibt eine deutliche Abnahme 
der roten Blutkörperchen. Die Leukocytenzahl geht aber nie unter 5000, 
meist ist sie 7000, der Färbeindex stets hoch. Histologisch ließen sich oft 
Normoblasten und Poikilocytose nachweisen. Das Resümee des Autors lautet: 
"nach den klinischen Symptomen muß ein sogenannter Morbus Banti diagnosti
ziert werden." Der H. Fall. Der Beginn der Krankheit läßt sich auf ein Trauma 
zurückführen (Sturz von einer Leiter). Seither hatte der Patient öfters 
Nasenbluten und Bluterbrechen; später kamen Ascites und Beinödeme hinzu. 
Großer Milztumor, normal große Leber, kein palpabler Rand; kein Ikterus. 
Blut: 3000-4900 Leukocyten. Wassermann positiv! IH. Fall. Der Milz
tumor bestand seit 17 Jahren; in letzter Zeit Ascites und Diarrhöen. Der Ascites 
schwand, kam aber wieder. Später auch Bluterbrechen mit nachfolgender 
Blässe und Schwäche. Bei der Untersuchung zeigt sich starke Venektasie der 
Bauchvenen. Leber klein; Milz dagegen sehr vergrößert. Leicht ikterische 
Verfärbung. Leukopenie. Unter allgemeiner Entkräftung erfolgt der Exitus. 
Bei der Sektion war die Leber klein und bot die typischen Veränderungen 
einer Cirrhosis hepatis. In der Pfortaderwand sah man als Residuen chronischer 
Phlebitiden trübe Kalkplatten. Die Vena lienalis war stark dilatiert und 
sehr geschlängelt. Die Erweiterungen reichen bis in die Gegend des Hilus. 
Histologisch: Milzfollikel sehr spärlich, aber vollkommen normal. Retikulum 
sehr verdickt. Der Autor schließt: das Krankheitsbild und die Sektions
befunde entsprechen der Bantischen Fibroadenie. Beim IV. Fall, der sich 
anschließend an eine fieberhafte Erkrankung ausbildete, wurde gleichfalls die 
Diagnose "Banti" gestellt. Es bestand kein Ikterus, wohl aber eine starke 
Leukopenie. 

Ein Teil dieser Fälle ist auch von Neuberg publiziert worden, so daß 
ich diese Arbeit nicht im besonderen zu besprechen ha.be. 

Die Beobachtung von M a sud a erinnert an die Fälle, die von 
v. Baumgarten publiziert wurden. Auch er steht analog wie v. Baum
garten auf dem Standpunkt, daß entsprechende Gefäßanomalien (Persistenz 
der Vena umbilicalis) genügen, um Milzanschwellung, Leberveränderungen, 
Anämie und Stauungszustände herbeizuführen. Zu Ascites ist es in seinem 
Falle nicht gekommen. Auch waren Milz und Leber zu Zeiten relativen Wohl
befindens größer, als gegen das Lebensende. Der Milzbefund ähnelte sehr dem 
von Banti beschriebenen. Allerdings wird über das gegenseitige Verhältnis 
zwischen Follikel und Fibroadenie nichts ausgesagt. Klinisch zeigte sich 
leichter Ikterus und ein großer beweglicher Milztumor. Die Leber war mäßig 
groß, aber hart. Der Autor erwähnt ausdrücklich, daß trotz der Persistenz der 
Vena umbilicaIis die abdominellen Hautvenen nicht sichtbar waren. Im Blut: 
1,8 Mill. Erythrocyten, 1150 Leukocyten, geringe Poikilocytose, Lymphocytose 
(der Autor spricht von "kleinen uninukleären Leukocyten", meint aber wohl 
damit die Lymphocyten). 

Die Fälle, die U nger beschreibt, bieten nichts Besonderes. Fall I ist 
wohl als megalosplenische Cirrhose aufzufassen, zu der sich Ascites hinzu
gesellte. Der Obduktionsbefund und auch die histologischen Berichte sind 
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unzulänglich. Die Milzvene war frei, aber stark geschlängelt. Es bestand 
Leukopenie. U nger faßte diesen Fall als Morbus Banti im 3. Stadium auf. 
Dieser Fall, sowie der folgende betrafen Frauen, die viele Geburten hinter sich 
hatten. Der IH. Fall kam ebenfalls zur Sektion. Manche Kliniker hätten 
ihn seiner Beschreibung nach als. megalosplenische Cirrhose aufgefaßt. In 
allen drei Fällen bestand starke Leukopenie. 2800, 2800 und 1600. Zwei 
Fälle wurden operiert, beidemal mit schlechtem Erfolg. 

Der Fall Sch mid t ist wegen seiner luetischen Abstammung interessant. 
In relativ kurzer Zeit entwickelte sich bei einem schwächlichen Knaben (14 Jahre 
alt) ein großes Abdomen. Die Bauchvenen traten deutlich hervor. Bei der 
Untersuchung zeigte sich eine große Milz und eine mäßig vergrößerte, aber 
harte und oberflächlich höckerige Leber. Im Abdomen ließ sich etwas freie 
Flüssigkeit nachweisen. Blutbefund : 4,8 Mil!. Erythrocyten, 3200 Leukocyten, 
32,6 % Lymphocyten. Die Mutter hat zweimal abortiert und litt außerdem 
an Tabes dorsalis. Wassermann positiv! 12 Röntgenbestrahlungen hatten 
keinen, eine Salvarsaninjektion dagegen ausgezeichneten Erfolg. In relativ 
kurzer Zeit ging die Milzvergrößerung zurück, der Patient fühlte sich sehr 
wohl. Die derben Knoten in der Leber waren nicht mehr zu fühlen. Auf die 
Frage, die sich der Autor vorlegt, ob man auch diesen Fall diagnostisch der 
Ban tischen Krankheit zugesellen soll, antwortet er bejahend; allerdings will 
er mit dem Namen: Morbus Bant.i eine klinische, nicht aber anatomiscbe 
Einheit umgrenzt wissen. 

Der Fall, den Senator gemeinsam mit Kreuse beschreibt, wird VOll 

diesen beiden Autoren nicht zum Morbus Banti gezählt; sie sprechen vielmehr 
von einer idiopathischen Milzschwellung. Obwohl sich Senator dessen bewußt 
war, daß hier ein Banti nicht vorliegen dürfte, wurde die Splenektomie doch 
vorgenommen. Der Erfolg war günstig. Ich werde auf diesen Fall noch zu 
sprechen kommen; ich würde ihn eher zur thrombophlebitischen Form zählen. 

Oettinger und Marie, die bereits einmal zur Frage des Morbus Banti 
Stellung genommen hatten, publizieren neuerdings einen ähnlichen Fall: ein 
39jähriger Mann, der hereditär nicht belastet war, hatte vor 4 Jahren Anfälle 
von Hämatemesis und gleiChzeitig Melaena. Auch bestand seit längerer Zeit. 
ein Milztumor . Der Mann, der leicht subikterisch aussah, hatte keine ver
größerte Leber und keinen Ascites. Die Milz ist ca. 21 cm lang, 19 cm breit. 
Im Harn viel Urobilin, sonst aber keine pathologischen Bestandteile; der Patient 
war nie in einer Malariagegend. Schon bei der Operation zeigte sich eine 
mächtige, von außen unsichtbare, fingerdicke epigastrische Vene. Außerdem: 
"dans le ligament suspenseur du foie on aperc;oit une vene egalement tres 
volumineuse." Die Exstirpation der Milz war durch die zahlreichen Venen 
die das Organ am Hilus und am oberen Pol mit der Umgebung vereinen, 
enorm erschwert. Der Patient geht an den Folgen einer postoperativen Blutung 
(Lösung einer Ligatur?) zugrunde. Bei der Sektion zeigte sich: "la vene 
ombilicale res tee permeable atteint presque le volume du petit doigt." Histo
logisch fand sich, wie die Autoren sagen, eine typische Fibroadenie der Milz, 
aber "integrite relative des follicules." In der Leber waren keine sicheren 
Zeichen einer eirrhose zu er kennen. Die Milzvene war enorm verdickt. 
Der Fall erinnert uns vielfach an die Beschreibungen von v. Bau mgarten 
resp. Mesuda. 

Li n d ware w beschreibt unter der Diagnose Ban tische Krankheit folgenden 
Fall: 47 jähriger Mann. Beginn der Erkrankung vor 6 Jahren; wenigstens wurde 
damals zum erstenmal eine Vergrößerung der Milz wahrgenommen. Ikterus soll 
schon seit längerer Zeit bestehen. Ascites kam erst in den letzten 10 Tagen 
ante exitum zum Vorschein. Sonst ließ sich aus der Anamnese nichts Wesent-
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liches ermitteln; hauptsächlich fehlten Angaben über Syphilis und Malaria. 
Das Blutbild war: 1,665 Mill. Erythrocyten, 8158 Leukocyten, 55 % Hämoglobin, 
also ein Färbeindex von .1,6; starke Polychromasie und Anisocytose; keine 
Erythroblasten. Bei der Obduktion zeigte sich neben allgemeiner Blässe auch 
Ikterus. Der untere Rand der Milz reichte bis zum Niveau des Nabels (sie 
wog 825 g); die Leber bis zum Rippenbogen. Etwas Ascites. Leber mäßig 
groß (1630 g); linker Lappen sehr klein, rechter sehr groß. Die Milz zeigte 
am Querschnitt eine dünne Kapsel, ihre Schnittfläche war glatt, Pulpa spar
sam, hellrot, Trabekel deutlich ausgesprochen. Knochenmark rot. Bei der 
histologischen Beschreibung der Milz spricht Lindwarew von großen Zellen, 
die mit roten Blutkörperchen angefüllt sind; die Zellen sollen 14-60 l' im 
Durchmesser betragen; die Größe ist von der Zahl der in ihnen enthaltenen 
roten Blutzellen abhängig. So sagt er: "einige enthalten bis zu 50 Erythrocyten; 
andere nur 1-2; die Zellen, die viele Erythrocyten führen, haben eine 
bläschenförmige Gestalt, ihr Protoplasma umschließt den Inhalt in :Form 
einer dünnen Hülle; am Rand liegt meist ein sichelförmiger Kern. Solche Zellen 
erinnerten Lin tw arew sehr an Fettzellen, allerdings mit dem Unterschied, 
daß sich hier an Stelle eines großen Fetttropfens eine Anhäufung von 
Erythrocyten findet. Diese großen Zellen sollen nun - wie sich der 
Autor vorstellt -'- die Erythrocyten in die Leber transportieren; wo sie sich 
vermöge ihrer klebrigen Oberfläche anheften. Speziell bei Stauungen im 
Kreislaufe sollen diese Zellen an den KapiIlarendothelien der Leber haften 
bleiben, hier zusammen mit den eingeschlossenen Erythrocyten zerfallen und 
tlChließlich zn vermehrter GallenfarbstoffbiIdung Anlaß geben. Lind warew 
schließt daraus ganz allgemein, daß die UI sache vieler Krankheiten, wie z. B. 
der Anämie, Polyglobulie, Lebercirrhose, eventuell auch des Banti und des Typus 
Gaucher im wesentlichen darin besteht, daß rote Blutkörperchen in ver
mehrter Menge zugrunde gehen und ihre Zerfallsprodukte von den Erythro
phagen der Milz aufgenommen werden. Der übermäßige Zerfall an solchen Zellen 
kann in der Leber zur Ablagerung von eisenhaltigem Pigment führen, aber 
andererseits auch Anlaß zu Bindegewebswucherung werden. 

Diese Arbeit wurde von Pappenheim in den "Folia haematologica .. " 
in höchst absprechender Weise kritisiert; so sagt z. B. Pappenheim: "diese 
8chwer ernsthaft zu nehmende, zugleich naive Publikation beherrscht nicht 
einmal die Literatur. Die Behauptung, daß der Verfasser hier zum 
erstenmal die Bezeichnung Erythrophagen kreiert habe, steht, was ihre 
Naivität betrifft, auf dem sonstigen Niveau der Arbeit." Ich selbst habe 
die Methode, die Lindwarew anwendet, speziell die Acetonfixation 
vielfach nachgeprüft. Trotz eines großen Materiales habe ich solche Zellen, 
wie sie in dieser Publikation beschrieben werden, nie gesehen. Fast möchte 
ich glauben, daß es sieh hier um eine Verwechslung mit lipoidhaltigem Zell
material handelt. Derartig große Zellen sieht man meines Erachtens - ich 
verlasse mich hier ausschließlich auf die Mikrophotographien - nur beim 
Typus Gaucher und bei der Lipämie resp. bei manchen Formen von Xantho
matose. Auf was eR bei der Beurteilung. der Diagnose Morbus Banti ganz 
besonders ankommt, nämlich auf die Fibroadenie, darauf geht der Autor gar 
nicht ein. Im übrigen werde ich am Rchillsse dieses Kapitels noch auf 
diese Publikation zu sprechen kommen. ' 

Der Fall Ridder, der in manchen Zügen, soweit 8ich dies in vivo über
haupt beurteilen läßt, an das typische Bild des "Morbus Ranti" erinnert. 
reagierte glänzend auf eine QuecksiIberkur. Auf Grund der positiven 
Wassermannschen Reaktion hatte man sich zu dieser Therapie entschlossen. 
An diesem' Patiel!ten wurde auch ein Rtoffwechselversuch durchgeführt. Ein 
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toxischer Eiweißzerfall ließ sich aber nicht konstatieren. Ähnlich günstig 
quoad Hg-Therapie äußerte sich Urrutia und Steinhauser. Die Arbeit 
von Zaccarini konnte ich im Original nicht einsehen. Aus dem Referate 
("Fo!. haemat." XII. S. 321) glaube ich schließen zu müssen, daß es sich hier wohl 
um einen thrombophlebitischen Prozeß gehandelt haben dürfte. 

Perussia, Vallardi und Curschmann betonen, daß manches, was 
als Ban ti demonstriert wird, auf Lues zurückzuführen sei. Sie treten daher 
bei positivem Wassermann für eine Salvarsantherapie ein. 

Der Fall Blecher ist nicht ganz eindeutig; es ist hier schwer zu entscheiden, 
ob das Trauma erfolgt ist, nachdem schon eine große Milz bestanden hat, 
oder ob nicht umgekehrt das Trauma die Ursache der Milzvergrößerung war. 
Die histologische Untersuchung betont die geringe Zahl der sonst normal konfi
gurierten Follikel. Und doch wird hier von einer Bantimilz gesprochen. 

Bret et Cordier beschreiben einen Fall, den man vielleicht als 3. Sta
dium eines Morbus Banti deuten könntJ. Der Fall kam zur Obduktion und 
präsentierte sich dabei als typische megalosplenische Cirrhose. Von der 
Milz sagt der Autor: sclerose de la rate a point de depart exclusivement 
vasculaire. 

1912. Auf die Publikation von Bengue kommen wir noch gelegentlich 
der Besprechung der Baumgarten-Fälle zurück. 

Hie und da begegnet man bei der Beschreibung von Morbus Banti-Fällen 
doch einer gewissen Skepsis; so wird z. B. in der Arbeit von Skutetzky -
es handelt sich hier um eine Lebercirrhose mit großer Milz und kompli
zierender Tbc. peritonei - das Fehlen der typischen Fibroadenie in der ver
größerten Milz ausdrücklich betont und dabei gesagt, wie schwer es oft ist 
die Diagnose: Morbus Banti auch anatomisch zu stellen. 

Lo m mel bringt unter dem Titel: "über die sogenannte Ban tische 
Krankheit" folgende Beobachtung: Der 28 jährige Patient erkrankte im 
10. Lebensjahre plötzlich mit Erbrechen, Durchfall und Nasenbluten. Wenige 
Tage darauf entwickelte sich eine starke Gelbsucht, die zwar im Verlaufe 
eines Halbjahres etwas abnahm, aber bei immerhin leidlichem Befinden nie 
völlig verschwand. Als der Patient 15 Jahre alt war, erkrankte er unter 
schweren, fieberhaften Erscheinungen. Der Arzt sprach damals von einer Blut
zersetzung. Seither ist der Patient dauernd krank, d. h. ikterisch und sehr 
blaß. Während der langen Beobachtung durch Lommel schwankte Gelb
sucht und Anämie (z. B. 2,4 Mill. Erythrocyten, 65% Sahli), öfters Leukocyten
werte bis 19000; manchmal kam es auch zu Ausschwemmung von Myelo
cyten; Urobilinurie bestand fast immer, die Fäzes waren immer gefärbt; die 
Untersuchung zeigte einen großen Milztumor ; die Leber war eher klein und 
hart; kein Ascites. Lo mmel fand hier eine vermehrte, endogene Harnsäure
ausscheidung, sonst war keine wesentliche Stickstoffeinbuße. Der Patient starb; 
leider wurde der Fall nicht obduziert, weswegen Lo m mel sich der Unsicher
heit der klinischen Diagnose: Bantische Krankheit bewußt war. 

Die beiden von Goe be I als Banti bezeichneten und operierten Fälle 
(der eine erholte sich sehr gut, der andere starb) sind mikroskopisch so 
dürftig ausgearbeitet, weswegen man auch hier eine Entscheidung weder im 
positiven noch im negativen Sinne treffen kann. 

In neuerer Zeit nimmt Umbe'r noch einmal Stellung zur Bantischen 
Krankheit. Nach wie vor steht er auf dem Standpunkt, daß man nur in dem 
erhöhten Eiweißumsatze das entscheidende Kriterium besitze, ob man eine 
Splenomegalie mit Ikterus und Lebervergrößerung zum Banti zählen soll oder 
nicht. Er fügt außerdem zwei weitere Krankengeschichten bei. Ich will zur 
weiteren Charakterisierung, wie freigebig man gelegentlich mit der Diagnose 
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Morbus Banti war, nur auf die Histologie der Milz des einen Falles eingehen. 
1. Fall: die Milzfollikel zeigen bei regelmäßiger Ausbildung große Keimzentren ; 
die sonst normal gebauten Sinus erscheinen besonders blutreich; die Pulpa 
besteht aus Zellen der gewöhnlichen Form; vereinzelt finden sich eosinophile 
Zellen an die Trabekeln angelagert. Auffallend sind kleine Blutungen 
mit deutlich vortretendem Retikulum dicht neben einzelnen Follikeln. An 
anderen Stellen finden sich kleine, schwielige, durch hyaline Aufquellung 
der Bindegewebsfasern gebildete Herde, die ebenfalls in unmittelbarer Nachbar
schaft der Follikel sich befinden. Die vorgeschrittensten Stadien scheinen 
die schon makroskopisch erkennbaren Herde zu bilden, die aus schwielig 
8traffem Bindegewebe bestehen, in welchem bräunliches Pigment und Kalk 
eingeschlossen sind; letztere liegen meist perivaskulär unmittelbar neben den 
Follikeln. In der Leber sind typische Veränderungen im Sinne einer Cirrhose 
mit starkem Umbau zu erkennen. Im 2. Fall fehlt der histologische Befund. 

Der Fall Steinhauer hat für uns weniger Interesse, weil es sich hier 
nur um eine klinische Beobachtung handelt. Daß hier eine antiluetische Be
handlung besonders wirksam war, ist bereits erwähnt worden. 

Nunmehr folgt eine sehr wichtige Publikation von Kartulis; sie ist 
meines Erachtens für die Auffassung und Stellung des Morbus Banti unter 
den Splenomegalien von großer Bedeutung. Kartulis greift auf eine ältere 
Arbeit von Day und Ferguson zurück und betont neuerdings, wie enorm 
häufig in Ägypten Lebercirrhosen mit Ascites und großer Milz vorkommen. 
4 % aller Kranken, die auf die Abteilung von Day und Ferguson zur Be
obachtung gelangen, leiden an solchen Splenomegalien; bei 7 % der Fälle läßt 
sich konstatieren, daß der Beginn der Erkrankung mit einer Vergrößerung 
der Milz einsetzt; bei 16 % der Fälle wird Ruhr oder andereDarmerkrankungen 
als ätiologisches Moment angegeben. Allen ist aber Anämie, Fieber, Schmerzen 
in der Milzgegend und Splenomegalie gemeinsam. Zuerst kommt es zu einer 
Lebervergrößerung, später zu einer Verkleinerung und Ascites. In beiden 
Publikationen wird die Ähnlichkeit mit Kala-azar hervorgehoben. Milz
punktionen ergaben aber stets ein negatives Resultat. In allen diesen Fällen 
handelte es sich um langwährende Krankheiten; klinisch erinnert ihr ganzer 
Verlauf an die Beschreibungen von Banti. Das Blut ist qualitativ und 
quantitativ ähnlich in Mitleidenschaft gezogen, wie es von Ban ti beschrieben 
wurde. Die 10 von Kartulis publizierten Fälle seien, was das Blutbild 
anbelangt, tabellarisch zusammengestellt. 

Fall Erythrocyten Hämoglobulin \. Fä.rbeindex \ Leukocyten . 

------ ---=-===-

I. 3,88 55 0,72 7000 
11. 3,36 35 0,53 6600 

111. 2,614 34 0,65 5200 
IV. 3,856 38 0,5 5400 
V. 2,600 34 0,65 3100 
VI. 3,1 3250 
VII. 2,43 42 0,9 5830 
VIII. 4,15 42 0,5 6400 
IX. 3,735 34 0,46 5300 
X. 3,570 32 0,45 4500 

Auf das Fehlen von Blutungen wurde von Kartulis ebenso wie seiner Zeit 
von Banti Wert gelegt. Der Ikterus stellt auch hier nur ein Begleitsymptom 
vor. Kartulis betont auch, daß die von ihm erhobenen Milzveränderungen 
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ganz dieselben seien, wie sie von Banti beschrieben wurden. Ich habe durch 
die Liebenswürdigkeit von Kartulis gleichfalls Gelegenheit gehabt, mwgt' 
Milzen seiner Fälle histologisch zu untersuchen und kann seine Behauptung 
nur vollauf bestätigen. Seine Präparate zeigen meiner Ansicht nach die 
größte Ähnlichkeit mit jenen, die mir von Banti geschickt wurden. In drei 
Fällen konnte Kartulis im aspirierten Milzsaft Gebilde finden, die er als 
entartete Formen von Malariaplasmodien anspricht. Er stellt sich daher auf 
den, Standpunkt, daß die Malaria bei der Entstehung dieser "ägyptischen 
Krankheit" von Bedeutung sein dürfte. 

1913. Großer und Schaub beschreiben einen Fall VOll Morbus Banti, 
und unterwerfen ihn gleichfalls einer Stoffwechseluntersuchung ; im Gegensatz 
zn Umber betonen beide, daß sie einen gesteigerten Eiweißzerfall n.icht kon
statieren konnten. Das 10 jährige Kind ist seit einem Jahr krank. DIe Krank
heit verschlimmerte sich unter Bluterbrechen und gleichzeitiger starker Anämie. 
Im Harn kein Urobilin. Ursprünglich dachte man an ein blutendes Ulcus 
ventriculi. Die Milz. erweist sich sehr groß, dagegen ist die Leber kaum zu tasten. 
Die Milz wurde exstirpiert, worauf das Kind sich rasch erholte. über die 
Leber wird nichts näher ausgesagt. Der histologische Milz-Befund, der von B. 
Fischer (Frankfurt) erhoben wurde, lautete: Durch die mikroskopische Unter
suchung wird die von Banti beschriebene Fil?roadenie festgestellt und dürfte 
dieser Befund im Zusammenhang mit den klinischen Symptomen für die 
Diagnose einer echten Bantimilz verwendbar sein. Aus der histologischen 
Beschreibung gewinne ich aber nicht den Eindruck, daß es sich hier tat
sächlich um jene Veränderungen gehandelt hat, wie sie von Banti beschrieben 
wurden. Ich greife hier z. B. nur die Beschreibung der Follikel heraus: die 
Follikel sind durchschnittlich etwas kleiner, einzelne derselben sind normal 
gebaut und haben deutliche Keimzentren. Allerdings lautet ein Satz später: 
in manchen Follikeln ist eine deutliche Verdickung der Follikelarterien vor
handen und um dieselben zeigt sich eine Vermehrung des Bindegewebes. 

In einer Arbeit von Grü tzner kommt derselbe .Fall noch einmal zur 
Publikation. Hier werden auch histologische Bilder beigegeben. Fig. 3 bildet 
einen ganz gesunden Follikel mit normalem Keimzentrum ab. 

Die Publikation von D'Espine spricht von einem Morbus Banti bei 
einem 13 Monate alten Kinde. Aus der Beschreibung des ganzen Falles wird 
man aber nicht klar, ob es sich nicht doch nur um eine "Anaemia pseudo
leucaemica infantum" gehandelt hat. Trotz vorgeschrittener Erkrankung war 
in der Leber keine Veränderung zu finden. Auch der 2. Fall, der ebenfalls 
ein Kind betraf, gehört meines Erachtens nicht hierher, da es sich hier um 
eine ausgedehnte Tuberkulose gehandelt hatte. Die Impfung mit Milzbrei 
führte zu einer generalisierten Tuberkulose des Versuchstieres. 

Weiter will ich noch die Arbeit von Paravecchio erwähnen, der 
statt der Splenektomie die Splenektolysis vorschlägt; hier wurde die Milz 
an die Haut fixiert und nach Freilegung ihrer Oberfläche mit dem Thermokauter 
stückweise zerstört. 

Im Jahre 1915 ist eine größere Arbeit von Krull erschienen, die sich eben
falls mit der Ban tischen Krankheit befaßt. In seiner Zusammenfassung 
äußert er sich darüber ungefähr folgendermaßen: die sogenannte Ban ti sehe 
Krankheit ist eine abweichende Form der atrophischen Lebercirrhos~ im Sinne 
von Laennec; diese Abweichung besteht in der außerordentlichen Größe der 
Milzschwellung, die auch klinisch stets im Vordergrunde steht. Es ist hieraus 
leicht verständlich, zumal wenn öfters Blutbrechen hinzukommt, daß die Anämie 
sehr hochgradig sein kann. 
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Ich glaube, ?amit. das Wichtigst.e aus der Lit.eratur vorgebracht zu haben, 
das auf dem GebIete des Morbus Banti bis Ende 1915 publiziert wurde. 

3. Kritik der Literatur und eigene Ertahrungen. Verfolgt man die 
historische Entwicklung der Frage der Bantischen Krankheit seit der ersten 
Publikation durch Banti selbst bis z. B. zur zweiten Arbeit von Umber 
(1912), so muß man sagen, von dem ganzen Symptomenbilde, wie es von 
dem italienischen Pathologen beschrieben wurde, ist. nicht mehr viel übrig 
geblieben. Ich möchte fast sagen, daß das, was früher die Anaemia splenica 
war, die man sich auf Anraten von Nägt"li aus der Pat.hologie auszumerzen 
bemühte, jetzt der Morbus Banti geworden ist. Wenn Umber in seiner 
jüngsten· Arbeit vorschlägt, man solle für jenen Symptomenkomplex, der mit 
einer primären Milzveränderung beginnt, und wobei es dann zu allgemeinen 
Schädigungen des Organismus kommt, die eventuell in Anämie, sekundärer 
Leberschrumpfung, Ascites und Ikterus ausarten können, aber nicht auf
treten, wenn zur rechten Zeit exstirpiert wird, den Namen Morbus Banti 
reservieren soll, so tut er dem eigentlichen Wesen dieser Krankheit eine ge
wisse Gewalt an, da doch unter dem Begriff Morbus Banti ein eng um
grenztes Krankheitsbild zu verstehen ist. Ich will dadurch weder die Be
deutung der Arbeiten von Banti, noch die Umbers irgendwie schmälern; 
aber wenn man dem Vorschlage Umbers folgt, dann wäre in den Begriff 
Morbus Banti auch der hämolytische Ikterus und so manches andere ein
zubeziehen. Daß Banti selbst eine solche Verquickllng der Begriffe nicht 
gewünscht hat, beweisen seine jüngeren Pllblikationen, in denen er z. B. für 
den meines Eracht.ens schon gefestigten Begriff des hämolytischen Ikterus den 
vielleicht richtiger gewählten Namen Hplenomegalia haemolytica einzuführen 
bemüht ist. 

Bevor ich die .Fälle der Literatur einer allgemeinen Kritik unterziehe, 
will ich zuerst. meine eigenen Beobachtungen über das Bantische Krank
heitsbild vorbringen. Ich betone zunächst, daß es sich mi r hier vorwiegend 
um die anatomische Diagnose handelt, und daß ich nur dann von 
einer ßantimilz sprechen möchte, wenn die histologische Unter
suchung den Forderungen Bantis gerecht wird. I!:s wurden in den 
letzten acht Jahren an unseIer Klinik ca. 23 Fälle der Splenektomie zugeführt, 
in denen vielleicht andere Kliniker auf Grund der Symptome die Diagnost' 
Morbus Banti gestellt hätten. In keinem einzigen Falle habe ich aber 
histologisch in der Milz das gesehen, was Banti beschreibt. 

Durch die außerordentliche Zuvorkommenheit von Ban ti bin ich nämlich 
in die Lage gekommen, seine Präparate studieren zu können (cf. Abb. 59, 60, 
61, 62); ich maße mir daher ein gewisses Recht an, hier eine objektive Kritik 
zu üben. Auch in meinen Fällen habe ich "Fibroadenie" gesehen, 
doch waren die Follikel oft intakt geblieben; zum mindesten war 
der übergang der Fibroadenie aus den Follikeln gegen die Pulpa 
nie HO zu konstatieren, wie es von Ban ti beschrie ben wurde. 

'Was nun die Klinik dieser Fälle betrifft., so habe ich mich 
in meinen Fällen nach einer genauen Durchsicht der Kranken
geschichten nie davon überzeugen können, daß unsere Kranken 
gleichsam drei Stadien durchzumachen hatten, wie es von Banti 
verlangt wird. Meist begannen die Krankheiten plötzlich, eventuell 
im Anschluß an eine Infektion oder an eine schwere oder leichtere 
Darmstörung. Oft war schon gleich im Anfang Ikterus zu kon
statieren oder der Milztumor entwickelte sich binnen wenigen 
Wochen. Dergleichen Beobachtungen machten auch viele andere Autoren. 
Ich greife - um nUI" ein Beispiel 7.11 wählen - clie 4 Fälle von Seiler 



378 "Morbus Banti". 

heraus; sein erster Fall setzte nach einem Diätfehler ein, worauf alsbald 
Ikterus folgte. Der zweite Fall beginnt im Anschluß an ein Trauma; seither 
öfter Bluterbrechen und Nasenbluten. Der vierte Fall beginnt im Anschluß 
an eine Infektionskrankheit. 

Etwas Ähnliches gilt von der anatomischen Angabe - Lues! Banti 
hat stets einen solchen Zusammenhang geleugnet, und doch legen emlge 
Autoren bei der Besprechung mancher Fälle von sogenanntem Morbus Banti 
auf dieses ätiologische Moment großes Gewicht, weil sie sich bei richtiger 
Diagnose von der antiluetischen Behandlung ebensoviel versprechen, wie z. B. 
von der Splenektomie. Man darf sich eigentlich darüber nicht wundern, 
wenn viele Ärzte an den Vorschriften von Banti vorbeigegangen sind, 
nachdem auch eine Autorität wie Senator, sich nicht mehr an das Sym
ptomenbild im Sinne Bantis gehalten hat. Banti betont bei seinen Fällen 
ausdrücklich das Fehlen von Hämatemesis. Senator aber, und ebenso auch 
Osler legen gerade auf dieses Symptom, und zwar auch als häufiges Früh
symptom, großen Wert. Dadurch wurde das von Banti doch ziemlich 
gen au präzisierte Krankheitsbild meiner Ansicht nach mit einem 
anderen verwechselt, z. B. auch mit der Splenomegalie, die als 
thrombophle bi tischer Milztu mor ihre Selbständigkeit zu wahren 
hat. Es ist richtig, daß gera:le bei der von Banti beschriebenen Form der 
Splenomegalie Veränderungen an den Milzvenen vorkommen. Aber eben 
dadurch, daß einige Autoren glaubten, es könnten diese Veränderungen 
vielleicht Anlaß zu wandständigen Thromben geben, verwechselten sie Ursache 
und Folge, und vertraten den Standpunkt, daß es beim echtem Morbus Banti 
zu Thrombose in der Milzvene kommen kann. Andere Autoren, denen ich 
mich anschließe, vertreten aber die Ansicht, daß das Primäre für diese Fälle 
die Thrombose im Stamm- und Wurzelgebiet der Pfortader ist, während der 
Milztumor sich nur als deren Folge ausbildet. Gerade diese thrombophlebiti
sehen Milztumoren gehen oft mit mächtigem und zu Varikositäten führenden 
Kollateralkreislauf einher und disponieren daher ganz besonders zu Hämatemesis. 

Auch das Krankheitsbild des hämolytischen Ikterus ist öfters 
verkannt worden; ich glaube sicher zu sein, daß der eine Fall von 
Umber mit dem erhöhten Eiweißumsatz nicht ein Morbus Banti 
war, sondern ein hämolytischer Ikterus. Allerdings spielen auch hier 
Miltzumor und Ikterus eine große Rolle. Aus der histologischen Beschreibung 
anderer exstirpierter Milzen glaube ich ebenfalls den Nachweis erbringen zu 
können, daß die betreffenden Autoren auf falscher Fährte sich befanden, als sie in 
solchen Fällen die Diagnose Banti stellten. Gerade, weil Banti den 
außerordentlich günstigen Einfluß, den die Splenektomie auf 
den Verlauf seiner Krankheit nimmt, betont hat, wurde dieses 
Moment vielfach als das charakteristische Merkmal des Morbus 
Banti angesehen. So kam es, warum manche Kliniker den 
Standpun kt vertraten, daß, wenn es gelingt durch die Splen
ektomie ein Krankheitsbild zu bessern, eine Bantische Krank
heit vorliegen dürfte. Wie wenig ein derartiger Standpunkt für den 
hämolytischen Ikterus gilt, haben wir bereits betont; daß aber dieser Ein
griff auch bei der typischen, hypertrophischen Cirrhose gelegentlich von außer
ordentlich günstigem Einfluß sein kann, werden wir noch zeigen. Jedenfalls 
liegt in der Gunst oder Ungunst des Erfolges der Splenektomie 
nicht das entscheidende Moment, ob eine mit Milztumor einher
gehende Erkrankung als Morbus Banti aufzufassen ist oder nicht. 

Wer meinen bisherigen Betrachtungen gefolgt ist, der könnte 
glauben, daß ich die Existenz des echten Morbus Banti überhaupt 
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leugnen will. Gerade das Gegenteil; denn ich kenne Fälle, wo es 
mir tatsächlich gelang, bei der histologischen Untersuchung der 
Milz dieselben Bilder zu sehen, wie sie von Banti beschrie ben wur
den. Ich bin aber der Meinung, daß diese Fälle in unseren mittel
und nordeuropäischen Gegenden nur selten vorko mmen. Zur 
Illustrierung des Gesagten möchte ich folgendes mitteilen. 

Ich habe Gelegenheit gehabt, die große Milz eines jungen Burschen 
(17 Jahre) zu untersuchen, der aus Albanien stammte. Der Patient, der an 
einer anderen Krankheit verstorben ist (otogener Kleinhirnabszeß), hatte 
einen Milztumor, der fast bis zum Nabel herabreichte. Angeblich soll er nie 
an Malaria gelitten haben. Überhaupt wurde von den Angehörigen dieses 
Burschen der Milzvergrößerung gar keine Bedeutung zugemessen, denn sie 
bedeuteten mir, daß in ihrer Heimat sehr viele Menschen, die sich sonst ganz 
gesund fühlen, auch solche Milztumoren haben. Bei der Blutuntersuchung 
zeigte der Kranke nur eine ganz geringgradige Anämie (4,1 Mill. Erythrocyten, 
5600 Leukocyten, Sahli 72%). In der Milz 'dieses Falles habe ich zum 
ersten mal alle jene Veränderungen gesehen, die auch Banti be
schreibt. Von diesem Gesichtspunkte aus erscheint es mir wichtig, 
noch einmal darauf hinzuweisen, daß ich auch in den Milzen, die 
mir Kartulis aus Ägypten zugeschickt hat, ganz dieselben von 
Banti geschilderten Bilder gesehen habe. Kartulis meint, daß die 
von ihm beschriebene Form der Bantischen Krankheit etwas mit Malaria 
zu tun haben könnte. Umgekehrt leugnet aber Ban ti selbst jeglichen 
Zusammenhang mit Malaria. Nachdem gerade diese Erkrankung in Italien 
besser gekannt sein dürfte als bei uns, so wird, ganz abgesehen von der 
Autorität Ban tis, daran festgehalten werden müssen, daß das Krankheitsbild, 
das Ban ti selbst beschreibt, mit Malaria gewiß nichts zu tun haben dürfte. 
Ich meine daher, daß man dem von Banti skizzierten Krankheits
bilde - ich habe es daher im Anfange dieses Kapitels weitgehend 
berücksichtgit - nichts weiter hinzuzufügen braucht. 

Ich persönlich habe eine echte Bantimilz unter meinem großen 
Material, das 65 Splenekto mien und 58 zur Sektion gebrachte Milz
tumoren umfaßt, nur einmal gesehen, und zwar in dem vorhin 
zitierten Falle, der aus Albanien stammte; ich möchte daher die 
Meinung vertreten, daß der typische Banti in südlicheren Gegenden 
vielleicht öfter zu sehen sein dürfte. In dem Sinne will ich durch
aus nicht über jeden, unter dem Namen Morbus Banti publizierten 
Fall ein unbedingt absprechendes Urteil fällen; dagegen glaube 
ich sagen zu müssen, daß mir für das Gros der Fälle die Beweise 
für die Annahme der Diagnose Morbus Banti nicht so bindend 
erscheinen, wie es von mancher Sei te geschieht. Sicherlich wurden 
neben wenigen Fällen von echtemMorbus Banti, vielfach der akqui
rierte hämolytische Ikterus, dann die thro mbophle bi tischen Milz
tumoren, manche Fälle, wie sie v. Baumgarten beschrieben hat 
und sehr viele Fälle megalosplenischer eirrhosen unter der, wie 
ich glaube nicht gerechtfertigten Diagnose Bantische Krankheit 
veröffen tli ch t. 



IX. Kapitel. 

Die Veränderungen iri der Milz bei Erkrankullgell, die mit allgemeiner 
venöser Stauung einhergehen, fesseln selten das Interesse des Klinikers; 
Vergrößerungen, die allerdings nur selten größere Dimensionen annehmen, 
fallen wohl nur dann auf, wenn wir speziell auf sie achten, d. h. besteht 
eine allgemeine oder bloß abdominelle Stauung, so wird wohl immer auch 
eine Vergrößerung der Milzdämpfung zu konstatieren sein, vorausgesetzt, daß 
es das Hautödem oder der Ascites erlaubt; palpatorisch ist eine "r;;tauungs
milz" nur selten nachweisbar. 

In funktioneller Beziehung interessiert uns aber der venöse Milztumor 
sehr; deswegen erscheint es notwendig, die Pathogenese der venösen Stauung 
des Milzparenchyms kurz darzustellen. Die. anatomischen Verhältnisse sind 
bei der menschlichen StaUllllgsmilz viel zu kompliziert, als daß es ratsam 
wäre, mit ihnen anzufangen. \Vir wollen (laher mit der experimentellen Rtase 
der Milr, begimwn. 

1. Die experimentelle Stannngsmilz. 
1. Das histologische Bild bei experimenteller ])Iilzstauung. Ursprünglich 

wurde die venöse Stauung im Bereich der Milz dazu benutzt, um normal 
histologische :Fragen der Milz zu studieren: hauptsächlich spitzte sich die 
Frage darauf zu, ob sich der Blutstrom in der Milz in geschlossenen Bahnen 
bewegt, oder aber ob sich das Blut durch Spalten des Pulpagewebes hin
durchwinden muß. Basler hat sich zuerst mit dieser Frage beschäftigt. Er 
hat wiederholt bei lehenden Tieren die Venen vor der Arterie unterbunden 
und eine venöse Hyperämie der exstirpierten Milz zu erzeugen versucht. 
Wenn es auch gelang, die Venen stark mit Blut zu überladen, so war er 
doch nicht imstande, die Maschen des Pulpagewebes mit roten Blutzellen zu 
füllen. Basler stellte sich daher auf die Seite jener Histologen, die einen 
intermediären Kreislauf der :Milz leugnen. 

Diese nicht ganz systematisch durchgeführten Versuche wurden von 
~okoloff wieder aufgenommen, der im wesentlichen die Resultate von 
Basler bl:'stätigen konnte. Wenn er die Milz nur 4-10 Minuten gestaut ließ, 
80 erschienen. zwar die Venen der Milzpulpa prall mit Blut gefüllt, aber 
das eigentliche Parenchym enthielt nur wenige rote Blutzellen. Wäre die 
Pulpa tatsächlich zwischen Velll'1l lind Arterien als gleichsam wandungslose 
Bahn eingeschaltet, wie dies von Mollier angenommen wird, so müßte bei 
passiver Hyperämie die Pulpa mit Blut überladen erscheinen; wie die Versuche 
zeigten war sie es aber nicht. Im Gegenteil, die Pulpastränge waren eher breiter 
und schienen zellärmer. Die Ursache der relativ spärlichen Menge an Pulpazellen 
scheint darin begründet zu sein, daß es zur Ansammlung von Ödemflüssigkeit im 
Pulpaparenchym kam. Sokoloff meint, daß infolge der Steigerung des venösen 
Rlutdruckes eine ausgiebige TranRRmlation VOll Blutplasma aus den Venen gegen 
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die Pulpa zu stattfindet; daß daneben auch vereinzelte rote Blutscheiben 
durchtreten können, erscheint ihm sehr wahrscheinlich. Jedenfalls setzt dies 
eine Art von Membran voraus, die die Wandung des Sinus bilden hilft. 

Die arteriellen Blutgefäße speziell im Bereiche der Follikeln sind schon 
unter normalen Bedingungen auffallend eng. Sokoloff erwägt deswegen die 
Möglichkeit, ob es nicht bei einfacher und kurzwährender venöser Hyperämie 
zu einer Verlangsamung des arteriellen Blutstromes kommen muß, um nicht 
den Blutreichturn der Milz noch hochgradiger auszugestalten; dies wäre viel
leicht dadurch möglich, daß es zu einer Kontraktion der ohnedies relativ 
engen Arterien kommt. 

Ganz anders gestalten sich die Verhältnisse, wenn es sich in der Milz 
um eine langwährende und hochgradige venöse Htallung handelt. Dies läßt 
sich z. B. bei Hunden schon nach 25 Minuten lang währender Unterbin
dung der Milzvenen erzeugen. Jetzt erscheinen nicht nur die Blutgefäße, 
sondern auch die Maschenräume der Pulpa strotzend mit Blut gefüllt. Hokoloff 
meint daher, daß die Wandungen der venösen Kapillaren, die ihr Lumen 
von dem eigentlichen Pulpaparenchym trennen, auf die Dauer dem venösen 
Drucke nicht gewachsen sind. Ob nun der Durchtritt der roten Blutzellen 
durch präexistente Lücken erfolgt, oder durch Risse in der endothelialen 
Kapillarwand, will Sokoloff nicht entscheiden; doch glaubt er eher mit der 
ersteren Möglichkeit rechnen zu müssen. Jedenfalls beruht die Blutüberfüllung 
der Milzpulpa bei venöser Stauung auf einer Diapedese von roten Blutzellen. 

Wenn man bedenkt, y!ie selbst geringgradige Stauungen das histologische 
Bild der Milz modifizieren können, so wird man gerade in der Beurteilung des 
Blutreichturns menschlicher Leichenmilzen sehr vorsichtig sein, da ante exitum 
sehr häufig Stauungen im Abdominalkreislauf bestehen dürftell. 

Im Gegensatz zu der Anschauung von Sokoloff vertritt Weidenreich 
die bereits im I. Kapitel erwähnte Meinung, daß das arterielle Blut, weim 
es via Schweigger-Seidelscher Kapillaren gegen die venösen Sinus .keine 
freie Bahn findet, entlang der feineren Kapillaren, die von den Zentralarterien 
abzweigen, direkt in die Pulpa fließt. Auf die Details der Auseinandersetzungen 
Weidenreichs kann ich hier nicht noch einmal eingehen und verweise auf 
das dort Gesagte. 

Die Tatsache, daß sich Blut bei ausgesprochener venöser Hyperämie 
der Milz in der Pulpa ansammelt, steht fest und es erhebt sich daher die 
Frage, was mit den Erythrocyten geschieht, die in die Milzpulpa ausgetreten 
sind. Schon seit den grundlegenden Arbeiten von Virchow über die patho
logischen Pigmente weiß man, in wie wechselnder Menge Pigmente in der 
Milz vorkommen. Jetzt besteht über die Abstammung des physiologischen 
Milzpigmentes kaum mehr ein Zweifel, aber damals beschäftigte man sich 
noch mit der Frage, ob dieses Pigment wirklich hämatogenen Ursprunges 
sei; von diesem Gesichtspunkte aus war es naheliegend, den Pigmentgehalt 
bei der artifiziellen Stauung zu studieren. Die sich damit beschäftigende 
Arbeit von Wicklein bedeutet zugleich eine Fortsetzung der Publikation 
von Sokoloff. Zuerst wurde das Verhalten des Pigmentes unter physio
logischen Bedingungen studiert. In voller Übereinstimmung mit Virchow 
wurde neben einem körnigen, eisenhaitigen Pigment auch eine in gelöster Form 
vorkommende eisenhaltige Substanz nachgewiesen. Alle korpuskulären Pig
mente gaben mit geringen Ausnahmen eine deutliche Eisenoxydreaktion. 
Wicklein meinte daher, daß das Pigment der normalen Milz wahrscheinlich 
ein organischer, eisenoxydhaltiger Körper sein dürfte. Eine Gleichmäßigkeit 
der Verteilung resp. ein regelmäßiges Vorkommen des Pigmentes in den 
Milzen gesunder Hunde ließ sich aber unmöglich feststellen. Neben Milzen, 
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die nur Spuren enthalten, findet man solche, die ebenfalls von gesunden 
Tieren stammen, aber sehr große Pigmentmengen aufweisen. Jedenfalls spricht 
diese Tatsache dafür, von wie großer physiologischer Bedeutung die Pigment
bildung in der Milz ist. Neben dem Pigment, das in k?rnige~ Form in. der 
Milz ausfällt, findet W icklein noch eine Substanz, dIe gleIChfalls Elsen
reaktion gibt. Imbibiert man Milzschnitte mit Ferrocyankali und Salzsäure 
oder mit Schwefelammonium allein, so kommt es auch zu einer Färbung von 
Gewebszellen. Diese diffuse Eisenreaktion läßt sich an gewissen Zellen immer 
wieder finden; es sind dies Zellen teils im Bereiche der Kapillarhülsen, teils 
der Lymphscheiden der kleinen Arterien oder die Endothelzellen der Milzsinus. 

Wickleinzogdaraus den Schluß, daß in den Blutbahnen der Milz entweder 
eine farblose oder gelöste resp. gequollene Eisenverbindung vorkommt. Was 
die Entstehung der Pigmente anbelangt, so bildete sich Wicklein folgende 
Hypothese: Die in die Pulpa übergetretenen Erythrocyten schrumpfen zuerst, 
häufen sich dann zu kleinen Klumpen, die vorerst ke~ne Eisenreaktion geben; 
unter fortschreitender chemischer Umwandlung entstehen aus den Erythro
cyten allmählich Pigmentkörner, welche beleits Eisenreaktion geben. Bei 
der Auflösung dieses Pigmentes könnte eventuell eine gelöste oder gequollene, 
farblose Eisenverbindung entstehen. Wenn man nun bei Hunden, so wie es 
Sokoloff getan hatte, das Blut der Vena lienalis staut und die Tiere nach 
4 Stunden ~is 21 Tagen tötet, so ergeben sich im Pigmentgehalt die mannig
faltigsten Bilder. Trotz deutlicher Stauung läßt sich aber innerhalb 
der Blutextravasate, die durch Diapedese entstanden sind, keine 
Steigerung des Pigmen treich tu ms nachweisen. Es zeigt sich viel
mehr, daß die im Gefolge der venösen Stauung in die Maschenräume 
der Milzpulpa ausgetretenen Erythrocyten unverändert das Organ 
wieder verlassen. Im Anschluß daran kann das physiologische Pigment 
sogar vollständig geschwunden sein. Eine Restitutio ad integrum tritt zu 
verschiedener Zeit ein; in der Regel ist sie bereits nach einer Woche erreicht. 
Als treibendes Moment der Entfernung der roten Blutzellen aus der Milz 
kommt nach Wicklein die Kontraktilität der Milz in Betracht, die für 
den Menschen zuerst von Botkin festgestellt wurde. Bei dieser Gelegenheit 
wollen wir auch auf Versuche zurückgreifen, die wir bereits auf Seite 142 
erwähnt haben. Wir erzeugten experimentelb Stauungsmilzen und konnten 
uns davon überzeugen, daß bereits nach 48 Stunden die gestaute Milz wieder 
ihre alte Größe angenommen hat (vgl. auch S. :i83). 

Die Entstehung des Pigmentes selbst scheint kaum von Zirkulations. 
störungen, wie sie hier experimentell erzeugt wurden, abhängig zu sein; auch ist 
es nach Wicklein nicht wahrscheinlich, daß der Pigmentreichtum abhängig 
ist von Blutergüssen, die außerhalb der Milz entstanden sind, da nach ex
perimenteller, intraperitonealer Blutung keine wesentliche Änderung im Pig
~entgehal! der Milz eintrat. Daher dürfte das normale, eisenhaltige Milz
pIgment eme andere Bedeutung haben, als das Pigment, das in den gewöhn
liche? Extrav~saten e~tsteht. Wic.klein diskutiert daher die Möglichkeit, 
o~ mcht das m den Milzgefäßen kreISende Blut gelöstes Hämoglobin an das 
Milzgewebe a?gibt, u.nd ande~seits ob es nicht andere, etwa aus der Nahrung 
stam~ende eisenha:ltIg~ Verbmdungen sein dürften, welche in diesem Organ 
zu PIgment und VIelleIcht auch zu P.lutfarbstoff verarbeitet werden. 

. Zu~ wei~eren KI~rung der Frage .ließ .Thoma - wohl angeregt durch 
dIe ArbeIten smer Schüler Sokoloff und WlCklein - durch Pan ski weitere 
Studien ausführen. Bei den früheren Untersuchungen wurden die Venen nur 
".orüb:rgehend unterbunden; Pan ski beschäftigt Rich mit der Frage, welches 
smd ehe Folgen der dauernden Unterbindung der Milzvenen. Unter dieser Be-
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dingung waren in der Milz Veränderungen zu sehen, wie man sie in einem 
hämorrhagischen Infarkte beobachten kann; aber auch jetzt verschwindet das 
Pigment aus der Milz vollkommen. Deshalb rechnet Wicklein mit der Mög
lichkeit, daß zur Entstehung des Pigmentes Sauerstoff notwendig sei, zum al 
an de~ G~enzen eines hämorrh.agis?hen Infarktes, also dort, wo auf dem Wege 
der DiffusIOn noch Sauerstoff emdrmgen kann, tatsächlich reichlicher Pigment 
zu finden ist. Diese Vorstellung deckt sich zum Teil mit der von Neumann 
vertretenen, der braunes, eisenhaltiges Pigment nur dort finden konnte, wo 
rote Blutkörperchen oder gelöste~ Hämoglobin mit lebendem Gewebe in innigen 
Kontakt treten. Der Mangel eisenhaItigen Pigments nach Unterbindung der 
Milz venen wäre somit auf das Fehlen von freiem oder lose gebundenem Sauer
stoff zurückzuführen. Zugunsten dieser Anschauung führt Wic klein folgende 
V~rsuche an: Wenn man die Ligaturen an den Venen nach 3-7 Tilgen 
wIeder löst, so läßt sich jetzt reichliches Pigment nachweisen. Es scheint mir 
wichtig, daß Thoma bei Besprechung dieser Versuche ausdrücklich 
hervorho b, daß die Galle dieser Tiere eine dunkle, fast schwarze 
Farbe hatte. 

2. Der Einfluß der experimentellen Milzstauung auf den Hämoglobinabbau. 
Diese Studien verdienen, angesichts der neueren Anschauungen über die Milz
funktion, erhöhtes Interesse. Wir wissen - vgl. Kap. UI und Kap. IV -, eine 
wie große Rolle die "Hyperämie" der Milz gerade bei pleiochromen Zuständen, 
z. B. beim Toluylendiaminikterus und vor allem auch beim hämolytischen 
Ikterus, spielt, und warum nach Wegfall der Milz die Blutmauserung fast 
zur Norm zurückkehren kann, resp. das Toluylendiamin sich viel weniger 
wirksam zeigt. Von diesen überlegungen ausgehend, hat sich Pribram die 
Frage vorgelegt, ob auch eine künstliche Hyperämie der Milz mit einer ver
mehrten Erythrocytenzerstörung einhergeht. Es wäre natürlich am nahe
liegendsten gewesen, den Einfluß künstlicher Hyperämie, wie sie sich z. B. 
durch eine partielle Ligatur der Milzvenen herstellen läßt, auf die Gallen
farbstoffausscheidung zu prüfen. Nachdem dies aber nur unter gleichzeitiger 
Anwendung von Narkose möglich ist, die schon an und für sich die Gallen
farbstoffausscheirlung wesentlich beeinflußt, so begnügte sich P fi bra m 
damit, nachzusehen, ob Ligatur der Milzvene . zu Urobilinurie führt; als 
Versuchsobjekte dienten ihm Hunde. Tatsächlich konnte Pribram starke 
Urobilinausscheidung im Harn nachweisen, wenn er bei Hunden ca. 24-48 
Stunden vorher den Blutstrom in den Milzvenen stark eingeschränkt hatte. Er 
bezieht die Urobilinurie auf eine primäre Pleiochromie, die wieder auf eine ver
mehrte Blutkörperchenzerstörung zurückzuführen ist. Um dem Einwand zu 
begegnen, als wäre die Operation allein resp. komplizierende Blutungen ins 
Peritoneum imstande, eine Urobilinurie auszulösen, wurden entsprechende 
Kontrollversuche angestellt, aber stets mit negativem Erfolg. Weiter konnte 
Pribram zeigen, daß die so erzeugte Urobili'nurie nur eine passagere ist, denll 
nach 2-3 Tagen war das Urobilin wieder aus dem Harn verschwunden. 
Eine Erklärung hierfür ergab sich aus folgendem Versuche: Tötet man das 
Tier am 3.-4. Tag nach der Ligatur der Milzvenen, so zeigt sich die Milz, 
die während der Operation zu einem großen Organ angeschwollen war, viel 
kleiner als beim gesunden Tier. Die Oberfläche ist gerunzelt, ähnlich wie 
bei faradischer Reizung der Milz. Hält man dies mit den bereits erwähnten 
Versuchen von Sokoloff zusammen, so gewinnt man den Eindruck, als 
würde sich die Milz förmlich gegen die Stauung wehren und durch die 
Arterie nur so viel Blut zufließen lassen, als den eingeschränkten venösen 
Lichtungen entspricht. Pribram bringt hier den Vergleich mit einem Herzen, 
das selbstregulatorisch sich den geänderten Verhältnissen anpaßt. Es würde 
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also eine Verminderung der Stauung parallel einhergehen mit allmählichem 
Schwinden der experimentellen Urobilinurie. Daß auch Tiere mit Eckscher 
Fistel, die mehr oder weniger immer mit Stauung im Pfortaderkreislauf ein
hergeht, ganz besonders starke Urobilinurie zeigen können, ist ebenfalls von 
Pb bra m gezeigt worden. 

Um auch den Einfluß einer eventuellen Leberstauung, die so häufig 
bei kardialen Stauungszuständen der Milz zu sehen ist, in ihrer Beziehung 
zur Urobilinurie abzuschätzen, wurde geprüft, welchen Einfluß Leberstau
ungen vor und nach der Splenektomie haben .. Es geschah dies in der Weise, 
daß unter Benutzung eines Unterdruckverfahrens einem Hunde nach Resek
tion der IV., eventuell der V. Rippe die rechte Pleura eröffnet und die 
Vena cava inferior zwischen Vorhof und Zwerchfell durch eine Ligatur oder 
Naht verengt wurde. Ein normales Tier zeigt daraufhin starke Urobilinurie. 
Ein milzloses Tier reagiert ebenfalls mit Urobilin im Harn, aber in viel ge
ringerem Maße. Es geht daher nicht an, zu behaupt.en - soweit es über
haupt gestattet ist, Resultate experimenteller Versllche auf die menschliche 
Pathologie zu übertragen -, daß das auslösende Momen t für die Vro
bilinurie resp. die Pleiochromie der Galle ausschließlich in Stau
ungszuständen der Milz zu suchen sei. Unter Berücksichtigung 
dieser Versuchsergebnisse wird man sich vielmehr sagen müssen, 
die Pleiochromie, wie sie bei so vielen kardialen Stauungszu
ständen zu sehen ist, wird wahrscheinlich auch von der Stau
ung in anderen Organen abhängig sein. Damit soll aber nicht 
behauptet sein, daß eine passive Hyperämie der Milz allein nicht 
doch Pleiochromie nach sich ziehen kann. 

11. Die Stauungsmilz beim Menschen. 
Die StauungsmiIz spielt in der menschlichen Pathologie eine große Rolle. 

Wir sehen sie vor allem 1. bei der allgemeinen kardialen Stauung, 2. bei der 
ausschließlich auf den Pfortaderkreislauf beschränkten Stauung und 3. bei 
einer partiellen Stauung, die sich auf einen Teil des Pfortadergebietes er
streckt, und bei der hauptsachlich die Milz betroffen ist. Die beiden letzten 
Formen verdienen erhöhtes klinisches Interesse. 

1. Milz bei allgemeiner Stauung; die indurierte Milz. Bei der allgemeinen 
kardialen Stauung kann es zu einem leichten Ikterus kommen. über den 
"cyanotischen" Ikterus - wie ich ihn nannte - habe ich mich schon vor 
.Jahren dahin ausgesprochen, daß sich in der Leber histologisch ganz die 
gleichen Bilder nachweisen lassen, die ich beim Phosphorikterus beschrieben 
habe. Die Ätiologie war mir damals nicht ganz klar. Da ich in der Leber solcher 
Fälle innerhalb der Gallenkapillaren eingedickte Galle sehen konnte, so vermutete 
ich schon damals, daß es sich beim cyanotischen Ikterus um einen vermehrten 
Blutuntergang handeln dürfte. Die funktionelle Untersuchung des Hämo
globinabbaues - also die Untersuchung des Duodenalsaftes auf seinen Gehalt 
an Bilirubin, ebenso die Farbstoffbestimmung der Fäzes - hat mir gezeigt, 
wie sehr ich auf der richtigen Fährte war Untersucht man die Fäzes nach der 
Methode von CharIlas bei kardialen Affektionen, so findet man fast stets sehr 
hohe Werte Zum mindesten sind sie viel g; ößer, als man sie bei entsprechenden 
normalen Patienten finden kann. Wir werden daher kaum fehlgehen, wenn wir 
die namentlich bei inkompensierten Vitien zu beobachtende VrobiIinurie auch 
im Sinne einer vermehrten Urobilinresorption resp. Pleiochromie deuten. 
Untersuchungen über den Gallenfarbstoffwert im Duodenalsaft von Herz-
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krallkcll haUCll UIli:lcrc Allllahllll' durehaw; beHWtigt. Wir hauen hier, HoweiL 
eine quantitative Schätzung überhaupt zulässig ist, Werte gesehen, wie sie sonst 
nur noch bei der Perniciosa vorkommen. Ob für die vermehrte Zerstörung 
rler Erythroeyten und die sich darauR ergebende Urobilinurie die Stauungs
milz resp. Leber allein oder zusammen mit den anderen gestauten Organen 
(Lungen!) verantwortlich ist, läßt Rich derzeit nicht entscheiden. Auf 
Grund der beschriebenen Versuche ist es vielmehr wahrscheinlich, daß die ver
schiedensten Komponenten in Betracht kOlllmell. So ist es z. B. eine bekannte 
Tatsache, daß in dem Maße, als sich die kardialen Beschwerden bessern 
auch die Urobilinurie geringer wird oder sogar schwindet. Auf diese Schwan~ 
kungen in der Urobilinausscheidung hat besonders J onas geachtet. Ich 
habe mich an fortlaufenden Stuhluntersuchungen davon überzeugen können, 
wie bei Herzfehlern in Zeiten relativer Besserung tatsächlich weniger Urobilin 
durch den Stuhl ausgeschieden wird, als in Zeiten schwerster Inkompensation. 
Gallenfarbstoffbestimmungen im Duodenalsaft lassen sich bei Herzkranken 
nur schwer durchführen, ich mußte daher auf derartige Untersuchungen 
verzichten. Jedenfalls erkennt lllan aus den Stuhlanalysen, daß es 
sich bei der kardialen Stauung um einen vermehrten Blutunter
gang handeln muß, der aber sicher nicht auf die Tätigkeit der 
gestauten Milz allein zu beziehen ist. 

Die histologischen Untersuchungen der Milz bei allgemeiner Stauung erinnern 
sehr an die experimentellen Bilder, die Sokoloff und andere beschrieben haben. 
Die Befunde stimmten mit meiner Auffassung überein, daß die gestaute Milz 
zu vermehrter Zerstörung von Erythrocyten Anlaß geben kann. Pi·ibram 
hat gezeigt, wie die Milz bei Hunden trotz venöser Stauung nicht dauernd 
groß bleiht, sondern cher schrumpft; als Grund hierfür nimmt er ein aktives 
Eingreifen elastischer und vor allem kontraktiler Elemente in der Hundemilz 
an. Der menschlichen Milz fehlt die glatte Muskulatur, somit die Möglich
keit, eine bestehende Stauung aus eigener Kraft auszugleichen. 

Auch bei der Lebercirrhose können, wenn bereits die Pfortaderstauung 
im Vordergrund steht, ähnliche Verhältnisse in der Milz auftreten, wie sie 
bei allgemeiner Stauung zu sehen sind. Im nächsten Kapitel wird ausdrücklich 
darauf hingewiesen, daß dies nich t für alle eirrhosen gil t; nur in gewissen 
Stadien muß mit dem Stauungsfaktor auch bei Lebercirrhose 
gerechnet werden. 

Wir haben bei der Besprechung des hämolytischen Ikterus betont, welch 
große Rolle wir dem erythropoetischen Apparat zusprechen. Wenn viele rote 
Blutkörperchen zugrunde gehen, so muß für den nötigen Ersatz Sorge getragen 
werden. Dafür kommt das Knochenmark in Betracht. Schon aus dem 
makroskopischen Verhaltrn desselben kann man oft erschließen, ob sich der 
erythropoetische Apparat in Hyperfunktion befindet oder nicht. Die dunkel
rote Färbung erspart oft eine genauere histologische Untersuchung. Es 
erscheint mir wichtig darauf hinzuweisen, wie häufig sich bei vielen 
inkompensierten Vitien ein rotes Knochenmark findet. Daher ist 
anzunehmen, daß bei vielen Herzfehlern im Stadium der In
kompensation ebenfalls mehr Blutzellen gebildet werden dürften 
als unter normalen Bedingungen. 

Wir haben bei der Analyse der Anämien auf das Vorkommen von 
Hämosiderin großes Gewicht gelegt und uns dahin ausgesprochen, daß durch
aus nicht immer ein Parallelismus bestehen muß zwischen vermehrtem Blut
untergang und Hämosiderose. Auf das Vorkommen von Eisenpigment in 
den Kupfferzellen und in der Milz haben wir vielfach hingewiesen. Auch von 
diesem Gesichtspunkte aus erscheint es wichtig zu wissen, daß HämoRiderose 

E pp i n ger, Die hepatolienulen Erkrankungen. 2!i 
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ill der Lebe .. lind Milz Lei allgeuwiner kardialer l::)(.allllllg d.wm; g'lll:l. Uewühll
liches darstellt, daß aber aus diesem Moment allein ein vermehrter Blutunter
gang noch nicht erschlossen werden kann. 

In den früheren Abschnitten waren wir bestrebt zu zeigen, wie sich der 
normale Organismus bemüht, das Niveau der roten Blutkörperchen im zirku
lierenden Blute stets auf gleicher Höhe zu erhalten. Nun läuft unser Körper 
bei allen Gelegenheiten, wo es sich um einen vermehrten Blutuntergang handelt, 
Gefahr, anämisch zu werden, weil offenbar die Leistungsfähigkeit des Knochen
markes nur über gewisse Reservekräfte verfügt. Die Frage, ob es bei kar
dialen Stauungen nicht auch zu Anämien kommt, müssen wir im allgemeinen 
mit Nein beantworten. Im Gegenteil, es kann eher sogar zu einer leichten Form 
der Polycytämie kommen. Da man über die Tatsache eines vermehrten Blut
unterganges bei inkompensierten Herzfehlern aber nicht hinweggehen kann, so 
muß man sagen, daß hier das Knochenmark außerordentlich leistung><fähig 
sein muß. 

2. Der thrombophlebitische ~liIztumor. Schon Ban ti und vor ihm Bonne 
haben darauf hingewiesen, wie häufig eine entzündliche Milzschwellung mit 
einer Endophlebitis verbunden ist und wie leicht es im Anschluß daran zu einer 
Thrombosierung der Milzvenen, eventuell sogar der Pfortader kommen kann. 
Speziell Bonne war der Ansicht, es könnte sich bei der lienalen Endophlebitis 
um eine Fortsetzung der Splenitis auf die Venenwandung handeln. In 
seiner Publikation legte er sich tlie Frage vor, ob es infolge der durch 
Induration der Milz geschaffenen Verlangsamung der Zirkulation zu einer 
autochthonen Thrombose in der Milzvene kommen könne; er sah in den 
Kapillaren der Milz "Riesenzellen" und meinte, daß ihre Anwesenheit vielleicht 
die Gerinnungsfähigkeit des Blutes befördert. 

In den von Bonne beschriebenen Fällen war keine Cin'hose der Leber 
zu finden; bloß in dem einen Falle, in dem der Thrombus als ganz frischer 
erkannt wurde. Histologisch findet Bonne in der Milz Verdickung -der Trabekel, 
Degenerationen an den Arterien, sowie eine diffuse, aber bedeutende und 
gleichmäßige Verdickung des Retikulums, wobei allerdings die gewöhnliche, 
netzartige Struktur des adenoiden Gewebes erhalten bleibt. Eine ähnliche 
Vorstellung über die Entstehung von Milzvenenthromben hatte schon Frerichs. 
In neuerer Zeit haben Delatour (1895), Dock und Warthin u. a. mit 
Milzvenenthrombose kombinierte Splenomegalien beschrieben. Den ursäch
lichen Zusammenhang zwischen diesen bei den Krankheitserscheinungen er
kannte aber erst Rommclaere. Um. die Ausarbeitung des klinischen 
Krankheitsbildes haben sich Edens und Cauchois, ein Schüler von Deve, 
besondere Verdienste erworben. Ich bin von der Häufigkeit dieses Krank
heitsbildes vollkommen überzeugt; im vorigen Kapitel wurde dieser Gegenstand 
bereits gestreift; eine genauere Besqhreibung des Krankheitsbildes bringe ich 
im folgenden 

a) Wesen der Krankheit. Aus der großen und recht unklaren 
Gruppe der "primären Splenomegalien" resp. des "Morbus Banti" 
kann man einen nicht nur anato misch, sondern manchmal auch 
klinisch charakteristischen Symptomenkomplex herausschälen, 
der im wesentlichen ßUS der Trias zusammengesetzt erscheint: 
Splenomegalie, Anämie und starke Blutungen aus Varizen, die sich 
im Gefolge von Milzvenen thro m bose en twickelt ha ben. Die Spleno
megalie ist das Sekundäre; das Pri märe ist die Thro mbose der Milz
venen; also eine Splenomegalie spleno- bzw. pyelothrombotischcn 
Ursprunges. 
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b) Ätiologie der Venenthrombose. Die Ursache der Milzvenen
thrombose hat vieles mit der der Pfortaderthrombose gemeinsam. Auf die 
Auffassung von Bonne habe ich bereits hingewiesen. In einer Arbeit von 
Borrmann, in der er sich in erster Linie mit der Entstehung der Pfortader
thrombose beschäftigt, wird ursächlich auf die pri märe Endophle bitis großes 
Gewicht gelegt. Selbstverständlich vergißt er nicht die Kom pressionsthrom
bosen und solche Thrombosen, die durch eine VOll der Umgebung der 
Pfortader auf die Wand der letzteren übergreifende En tzündung her
yorgerufen werden (chronische Peritonitis, Pankreatitis mit Fettgewebsnekrose. 
syphilitische und tuberkulöse Prozesse usw.). Nur für einen geringen Teil - er 
sammelte 7 Fälle aus der Literatur und beschrieb auch noch einen eigenen Fall _. 
läßt sich eine scheinbar "primäre" Wanderkrankung der Pfortader als die eigent
liche Ursache der Thrombose ausfindig machen. über die eigentliche Ätiologie der 
,.primären" Endophlebitis spricht er sich aber nicht aus; er meint nur, daß es 
sich vielleicht um eine ähnliche Erkrankung handeln dürfte, wie sie das Atherom 
für die Arterien darstellt. Lossen und Cauchois haben diese Deduktionen 
yon Borrmann, die er allerdings nur für die Pfortader aufgestellt hat, auf die 
Milzvenen übertragen. Lossen meint, daß möglicherweise Lues tarda als 
rrsache der Endophlebitis in Betracht zu ziehen sei. Gegen die Annahmen 
Borrmanns nimmt Saxer Stellung; er kann aber keine tatsächlichen Argu
mente dagegen vorbringen. Diese Frage kam gelegentlich eines Vortrages über 
Fettgewebsnekrose, den Ponfick auf der Naturforscherversammlung in Karlsbad 
hielt, zur Diskussion. Die meisten Pathologen (Heller, Askanazy, Schmorl) 
stimmten Ponfick zu, als er von einer traumatischen Pyelothrombose 
sprach. In gleichem Sinne meint auch Edens ein Trauma bei seinem Fall von 
"primärer" Milzvenenthrombose beschuldigen zu müssen; denn er fand keine 
Endophlebitis, aber Veränderungen im Gefüge der elastischen Fasern, die auf 
eine Gewaltwirkung schließen ließen. Auch glaubte er, daß man in ähn
lichen Fällen nicht nur auf Dehiszenzen in der Wand deR Hauptstammes 
selbst zu achten habe, sondern auch auf Zerreißungen der Wand kleinerer Seiten
äste, deren Thrombose sich eventuell auf die größeren Lumina fortsetzen kann. 
Insofern könnten solche Wirkungen vielleicht auch kleinere Traumen nach sich 
ziehen. Edens fügt deswegen die Bemerkung bei, daß es nichts zur Sache 
tut, wenn manchmal in der Anamnese ein Trauma geleugnet wird. 

Cauchois hat vom klinischen Standpunkt aus in den 10 Fällen, die 
er beschrieb (eigene und aus der Literatur), folgende drei Möglichkeiten als 
ätiologische Momente hervorgehoben: 1. Allgemeine Ursachen (cause ge!1(Jrale) 
,) Fälle, 2. lokale Ursachen (cause locale) 3 Fälle und 3. unbekannte Ursachen 
(cause inconnue) 2 Fälle. 

In drei Fällen der ersten Kategorie kam ein überstandenes Puer
perium in Betracht. In den beiden weiteren Fällen dieser Gruppe wird ätio
logisch ein schwerer Typhus resp. Dysenterie beschuldigt. Zur zweiten 
Kategorie werden Fälle gerechnet, wo die Ursache in der Leber zu suchen war 
und wo sich auch Gefäßveränderungen innerhalb der Leber nachweisen liessen. 
In diesem Punkte schließt sich also Cauchois ganz den Anschauungen Borr
manns an. Zu den Ursachen der dritten Kategorie rechnet er das 
Trauma und bezieht sich auf Ponfick. 

Was das Geschlecht anbelangt, konnte er über 5 Männer und 5 Frauen 
berichten. Die Fälle, die er in die erste Kategorie einbezog, sind: Bearth (I), 
Rommec1aer (II), Cerne-Deve (III). Die der zweiten Kategorie sind: 
Oettinger und Fissinger' (I und II), U 111 ber (lU), die der dritten Kate
gorie: Delatour, Edens. Hier die Zusammenstellung, die ich der Arbeit von 
Cauchois entnommen habe. 

25* 
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Causes generales. 

{ 
cancereuse. 

10 Cachexies tuberculeuse. 
paludeenne I de l'estomac 

du duodenum. 
f Ulcera· del'intestin 
I Tube di- tions ou grille 

gestif I ulceres. du colon. 
2° Infection 1 voisine du rectum. 

Appendicite. 
Pancreas. 
Rate (paludisme) 

f Puerperalite 
Appendicite. 
S h 'l' { acquise 

yp I IS. Mredi taire 
3° Infection Blennorrhagie. 

generale Erysipele. 
Grippe (?) 
Fievre typhoide (1). 
Dysenterie. 

1° Foie 

C aus e s I 0 c ale s. 

j Cirrhoses. { :.~~O~i\~i~~e. 
{ Cancer. 

Tumeurs. Adenome. 
Lithiase. 

r Amibes. 

I Parasites. l K~stes hyda
tlques. 

I Peritonite Mpatique. 

20 Rile d Perihepatite sclereuse. 
u Adenomes extra - Mpa-

foie \ tiques. 
Perigastrite calleuse. 

{
TUmeUr du pylore. 

30 Estomac Tumeur de l' estomac. 
Tumeur dc I'epiploon. 

40 I . {Tumeur du duodenum. 
ntestm Volvulus (1). 

.0 P ,{ Tumeur. 
:) ancreas ~ecrose. 

6° Ganglions retro-peritoneaux 
70 Veines {VariCes spleniques (?) 

Traumatisme (1) 
8° Coeur (2). 

Im Zusammenhang damit wäre zu erwähnen, daß Simmons das Vor
kommen von primären Thrombophlebitiden mit Lues in Beziehung brachte. 
Man wird daher in allen Fällen auf dic Wassermannsche Reaktion zu achten 
haben. In unseren fünf Fällen war sie viermal negativ und einmal positiv 
(Fall XXX). 

c) Symptomatologie. a) Der Milztumor. Der Beginn des Leidens 
ist oft schwer zu bestimmen; es kann unter den verschiedensten Erscheinungen 
einsetzen. Häufig ist eine leichte Druckempfindlichkeit in der Milzgegend 
das erste Symptom. Bei rapiderem Verlauf kann schon gleich im Beginn 
eine Vergrößerung der Milz zu beobachten sein. Es ist auffallend, wie wenig 
schmerzhaft der selbst rasch wachsende Milztumor zu sein pflegt; meist 
empfindet der Kranke nur das Gefühl der Schwere. Kommt es bei gleich
zeitiger Schwellung der Milz zu Ascites, so wird an der Diagnose einer ein
getretenen Phlebothrombose der Vena lienalis wohl kaum mehr zu zweifeln 
sein (vgl. Edens). Die Entwicklung des Milztumors kann manchmal sehr 
rasch erfolgen. Es ist wichtig, dies zu wissen, da man nur zu oft geneigt 
ist, bei großen Schwellungen die Diagnose auf "chronischen Milztumor" zu 
stellen. Ich sah einmal im Verlaufe von 5 Wochen die Milz von einem 
kleinen. kaum tastbaren Tumor bis zu einem mächtigen Gebilde anschwellen, 
das fast zum Nabel reichte (vgl. Fall XXXII). Selten sind es Schmerzen, 
die den Patienten zum Arzte führen, viel öfters die Anämie oder das 
"Gefühl einer Geschwulst")n der Oberbauchgegend. Der Milztumor ist 
derb und bietet vielfach Ahnlichkeit mit der leukämischen Milz. Die 
Kombination von Splenomegalie plus Ascites ist selten; meist alternieren 
diese Symptome. Es kann aber auch vorkommen, daß zuerst nur die 
Erscheinungen des Ascites bestehen und später nachlassen, worauf der 
Milztumor in den Vordergrund tritt. Die Milz ist zumeist respiratorisch 
und auch palpatorisch gut vefflchieblich. Die Erscheinungen der Perisplenitis 

·fehlen zumeist. 
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(1) Blutungen. Es ist anzunehmen, daß sich das Milzblut nach erfolgter 
Thrombose auf dem Umwege von Kollateralen einen Ausweg sucht, da es 
durch den Hauptstamm nicht mehr abfließen kann. Solange sich diese Bahnen 
noch nicht entwickelt haben, kommt es zu Stagnation von Blut in der Milz 
und in den Gefäßen, soweit sich dieselben überhaupt erweitern können. Daß in 
der ersten Zeit nur der Blutreichtum die Vergrößerung der Milz bedingt, wird 
bei der histologischen Analyse solcher Milzen sehr wahrscheinlich. Auch 
die Tatsache, daß bald nach einer Blutung die Milz klein wird, beweist, 
daß im Anfang der Milztumor fast ausschließlich auf der Hyperämie beruht. 
Führt die Hämorrhagie zum Tode, so ist der Größenunterschied zwischen der 
Milz in vivo und bei der Sektion um so auffallender. Hat die Venostase 
längere Zeit bestanden und sich bereits ein chronischer Milztumor entwickelt, 
so ist das in der Regel nicht mehr so deutlich zu verfolgen. Die Hämor
rhagien gehören sicher zu den häufigsten und bestcharakterisierten Sym
ptomen des phlebothrombotischen Milztumors (nach Ca uchois 8 mal unter 
10 Fällen). Die Hämorrhagie kann eine tödliche sein oder sie kann sich 
auch mehrmals wiederholen; kleine Blutergüsse machen sich meistens nur 
durch Melaena bemerkbar; sie sind aber im allgemeinen selten. Oft ist es 
die Hämatemesis, die den Patienten zum Arzt führt und der erst den Milz
tumor entdeckt. Die Erweiterung der manchmal sehr dünnwandigen Venen 
am Milzhilus ist oft so mächtig, daß man intraperitoneale Blutungen noch 
öfter, als es wirklich der Fall ist, erwarten würde. Merkwürdig oft sieht man 
Epistaxis, die meist als Frühsymptom auftritt, manchmal aber auch erst auf 
der Höhe der Erkrankung vorkommt. Wie es dazu kommt, läßt sich schwer 
erklären. 

Fall XXIV. 46 Jahre alte, verheiratete Frau aus Galizien. Vielleicht tuberkulös belastet, 
mit 18 Jahren Beginn der Menses. 6 Monate vor Spitalaufnahme plötzliches Verschwinden 
der Menses. Die Frau hat 5mal geboren. Venerische Affektionen und Potus werden 
geleugnet. Im Anschluß an die letzte Geburt will sie Schmerzen im Bauch verspürt haben. 
Sie sagte, sie hätte das Gefühl, als ob ihr etwas Schweres im Bauche liegen würde .. Den 
Hauptschmerz lokalisierte sie in die linke Oberbauehgegend. Seit zwei Jahren bemerkte 
sie ein Größerwerden des Bauches. Damals ging sie zu einem Arzt, der bereits einen großen 
Milztumor festgestellt hatte. Seit ungefähr zwei Jahren klagte sie über ganz besonders 
starke Schmerzen in der Oberbauchgegend ; die Schmerzen traten attackenweise auf und 
erinnerten sehr an Geburtswehen. Manchmal kam es auf der Höhe der Schmerzen 
zu Erbrechen. Das Erbrochene soll saueren Geschmack gehabt haben, blutig war es 
nie, meist grünlich. In der letzten Zeit steigerten sich die Anfälle ganz besonders, wes
wegen Pat. die Klinik aufsuchte. Auf das häufige Nasenbluten seit ca. 5 Monaten legte 
sie kein großes Gewicht; sie bezog es auf die sistierten Menses. 

Die Frau sah nicht auffallend anämisch aus. Kein Ikterus, auch an den Skleren 
keine Andeutung von gelblicher Verfärbung. Keine Lymphdrüsenschwellungen. Negat.iver 
Venenpuls. Thoraxorgane ohne Besonderheiten. Vielleicht ein etwas akzentuierter 2. Aorten
ton. Radialis geschlängelt. Blutdruck: 115 RR. Abdomen im Bereiche des Thorax; 1. Hypo
chondrium deutlich vorgewölbt. Hierselbst läßt sich ein ziemlich harter Tumor mit glatter 
Oberfläche tasten; er überschreitet in der Mittellinie die Nabelhöhe. Daselbst sind 
zwei deutliche Inzisuren zu fühlen. Der Tumor, der respiratorisch gut verschieblieh ist, 
konfluiert perkutorisch mit der Milzdämpfung. Der weiche Leberrand ist unterhalb des 
rechten Rippenbogens zu tasten. Kein Ascites. Kystoskopisch ist eine normale Funktion 
beider Nieren zu konstatieren. Blut: 4,08 Mill. Erythrocyten, 86 % Sahli, 4750 Leuko
cyten, Diff.: 82 % Neutr. polyn., 9% Lymph., 3 % Eosinoph., 3 % Monon., 3 OfoMast
zellen. Keine Anisocytose, keine Polychromasie, keine Normoblasten. Resistenzbestim
mung: Beginn der Hämolyse 0,36, total 0,20. Im Harn keine pathologischen Bestand
teile, auch kein Urobilin. Im Stuhl 0,157 Urobilin. Magenwerte: 31 Gesamtazidität, 
8 freie Hel. Röntgenologisch ist der Magen weit nach rechts verdrängt, sonst normale 
Beschaffenheit. Die Funktionsprüfung der Leber ergab ein völlig negatives Resultat. 

Die klinische Diagnose lautete vermutungsweise auf thrombophlebitischen Milz
tumor. Wegen der starken Schmerzen rieten wir zur Splenektomie. Dabei zeigte sich, 
daß der Tumor einer großen Milz entsprach, die mit der Nachbarschaft, ja selbst mit der 
vorderen Bauchdecke verwachsen war. An den adhärenten Stellen zeigten fljch bis 
kleinfingerdicke Venen. Die Exstirpation (ausgeführt von Prof. Ranzi) gestaltete sich 
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wegen der Adhäsionen und wegen der Venektasien sehr schwierig; besonders in der 
Gegend des oberen .l\Iilzpoles mußte sehr vorsichtig vorgegangen werden; trotzdem kam 
es an verschiedenen Stellen zu Einrissen und starken Blutungen. 

Die Patientin überstand die Operation. Zwei Tage nachher bekam sie. eine ~ne~
monie beider Unterlappen. Auch diese überstand sie. Am 17. Tag bekam dIe Patlentm 
plötzlich Bauchschmerzen, der Puls wurde schlecht, tags darauf entleerte sie stark blutig 
gefärbte Fäzes. Die Blutentleerungen aus dem After wiedcrholten sich noch !Ilehrmals. 
Der Zustand verschlimmerte sich rasch. Am 19. Tag nach der SplenektomIe kam ... es 
zum Exitus. 

Bei der Sektion zeigte sich: fibrös eitrige Peritonitis im ~ereiche hämo~ha:~ 
infal'zierter Dünndarmschlingen. Die zuführenden Venae mesentencae thromboslert .. Bel 
der Eröffnung der Vena portae erscheint ihr Lumen erweitert; an mehreren Stellen fmden 
sich Verdickungen ihrer Wandung. Das Lumen der Vena lienalis verödet. An St:elle. der 
Einmündung der Vena lienalis in die Pfortader eine leichte Einziehung. Der obliterlerte 
Strang zieht unter einer Peritpnealschichte, die diffus getrübt erseheint. Von ~ieser Stelle 
dringen in die Tiefe gegen die Vena lienalis derbe Stränge. Dieses derbe SchW:lelen~ewe.be 
reicht bis in die Gegend der Unterfläche der Leber. Auch das Pankreas schemt teIlweIse 
in diesen schwieligen Prozeß miteinbegriffen. 

Wegen dieses Befundes wurde mit der Möglichkeit gerechnet, daß es 
sich hier um eine ehemalige Pankreatitis haemorrhagica gehandelt haben 
dürfte, und daß vielleicht die Thrombose der Milzvene in letzter Linie darauf 
zu beziehen sei. 

Fall XXX. 43 Jahre alte Frau. Beide Eltern hochbetagt leben. Pat. hat 12 Ge
schwister. Eine Schwester starb an Tbc. pulm. Sie war mit Ausnahme eines Gelenk
rheumatismus, der aber nach ca. 6 Wochen wieder völlig ausheilte, nie ernstlich krank. 
Hie hatte zwei normale Geburten überstanden, nach denen es nie zu Fieber kam. 5 Monate 
vor Spitalsaufnahme beging Patientin einen Diätfehler. Einige Stunden später erbrach 
sie das Genossene wieder. Den Tag darauf kam ihr zweimal "aus dem Magen in den Mund 
Rlut". Deswegen beunruhigt, suchte sie tags darauf einen Arzt auf. Am Weg hin wurde 
ihr plötzlich übel und sie erbrach - wie sie sagte - ein halbes Lavoir voll Blut. Die 
Patientin wurde nach Hause transportiert. Sie war sehr blaß und fiel öfters, besonders 
beim Versuch, sich im Bette zu erheben, in Ohnmacht. Ein herbeigerufener Arzt fand 
im Bauch - in der Magengegend - einen Tumor und schloß sich daher der An
schauung des ersten Arztes, daß es sich hier um eine tuberkulöse Hämoptoe handle, 
nicht an_ Er dachte eher an ein Magenkarzinom. Die Patientin erholte sich wieder ziem
lich rasch und konnte bereits nach wenigen Tagen ihrer häuslichen Arbeit nachgehen . 
• Jetzt verspürte sie öfter unter dem linken Rippenbogen ein eigentü:mliches Druckgefühl. 
Ein dritter Arzt, der die Frau untersuchte, diagnostizierte einen größeren Milztumor und 
riet zur Röntgenbestrahlung. Die Milz wurde nunmehr 6mal bestrahlt. Es zeigte sich, 
was die Größe der Milz anbelangt, kein Unterschied gegen früher. Eine Blutuntersuchung 
wurde nicht vorgenommen. Vor ca. 3 Wochen hatte die Patientin wieder einen Anfall 
von plötzlichem Schwächegefühl. Sie hatte das Gefühl von Erbrechen, zu einer Ent
leerung kam es aber nicht. Auf Veränderungen im Stuhl hat sie nicht geachtet. Nun
mehr suchte sie die Klinik auf. 

Die grazil gebaute, etwas abgemagerte Patientinist blaß, aber nicht ikterisch. 
Auch an den Skleren ist keine gelbliche Verfärbung zu erkennen. Keine Drüsenschwel
lungen. Mit Ausnahme einer leichten Spitzenaffektion und einem geringen Hochstand der 
unteren Lungengrenze links hinten normale Thoraxverhältnisse. Auch an den Kreislauf
organen ist nichts Pathologisches zu erkennen. Sicherlich keine Klappenaffektion. Die 
ol\Iilzgegend erscheint etwas pigmentiert (Röntgen!). Das Abdomen im Niveau des Thorax; 
bloß das. ~pigastr!um ~twas vorgewö~bt .. Hier ist die Milz als großer, derber Tumor zu 
tasten; sIe 1st respIratorIsch gut verschIeblieh. Am Innenrand des Tumors sind deutlich zwei 
~renae z~, t.asten. Die Leber e~scheint p'erku~orisc~ nicht vergrößert; ihr unterer Rand 
IS.t als maßlg harte ~an~e zu !uhl~n. DIe Milz reICht palpatorisch bis unter das Nabel
mveau, nach rechts bIS uber dIe Lmea alba. Im Rektum und am Genitale nichts Patho
logisches zu tasten. Im Harn Spuren von Urobilinogen, sonst normaler Befund. Im 
Blut: 3,6 Mill. Erythrocyten, 55 Dfo Sahli, 3620 Leukocyten; Diff.: 72 % Neutrophile, 
27 Dfo Lymp~ocyte!l' 1 ~;o Mononukle~re. Kein,e auffallende Anisocytose; ebenso keine 
Polychromasle. pIe Prufung der ReSIstenz ergIbt normale Verhältnisse: 0,46 bis 0,30; 
Wassermann P~~ltlV!. Im Duoden~lsaft :r:näßig dun~er Inhalt. Im Stuhl 0,22 g Urobilino
~en. In den Fazes Ist Blut chemISch mcht nachwCIsbar. Eine Ausheberung des Magen
mhaltes wurde unterlassen. Aus dem Duodenalschlauch entleert sich bei der Passage 
durch den Magen kongosaurer Inhalt. Röntgenologisch findet sich eine enorme Ver
drängung dcs Magenlumens nach rechts, ebenso ist auch das Duodenum seitlich disloziert. 
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Wegen der bereits öfter erfolgten Hämatemesis rieten wir zur Operation. Unsere Dia
gnose lautete: thrombophlebitischer Milztumor. Die Operation wurde an der I. chir. Klinik 
von Prof. Ranzi ausgeführt. Gleich nach Eröffnung' der Bauchhöhle sieht man sehr 
viele Venengeflechte, so daß der Zugang zur Milz nur nach reichlichen Unterbindungen 
möglich ist. Das Herausschälen der sehr vergrößerten Milz gestaltet sich außerordentlich 
mühsam. An Stelle des Lig. gastrolienale findet sich eine derbe faserige Masse, dazwischen 
größere und kleinere Venen. Das Isolieren der einzelnen Gefäße ist wegen des derben 
Zwischengewebes nicht leicht. Aus dem Gefäßstumpf, der mit der Milz entfernt wurde, 
läßt sich ein derber Strang isolieren. Besonders schwierig, da es leicht zu Blutungen 
kommt, gestaltet sich die Loslösung der Milz aus ihrer oberen Nische. Auch hier ist· die Milz 
mit dem Zwerchfelle dicht verwachsen. Ein Teil der Milzkapsel läßt sich an der adhärenten 
Stelle nicht entfernen. Von hier blutet es lange nach, so daß ein Docht zurückgelassen 
werden mußte. Im übrigen gestaltet sich der Wundverlauf normal. Die Patientin erholt 
sich rasch. Im Laufe von 1/2 Jahr hat die Frau 8 Kilo zugenommen. Das Blutbild ist normal 1). 

y) Das Blutbild. Die thrombophlebitische Form der Splenomegalie ist 
oft mit Anämie verbunden; Ikterus wurde nie konstatiert. Eine Ausnahme 
machte nur der Fall von Ewald; hier fanden sich 5,28 Mill. Rote und 
160% SahIi; auch bestand Ikterus; doch zeigte die Sektion, daß der Gallen
gang mechanisch verlegt war. Ich glaube, man hat im Allgemeinen zwei Formen 
der Anämie zu unterscheiden: 1. eine Anämie alt;; Folge der Blutverluste und 
2. eine Anämie als Komplikation der Splenomegalie. Nach Cauchois kann 
die Anämie gelegentlich so intensiv werden wie bei der "Perniciosa". Dabei 
können natürlich die Erscheinungen einer schweren Anämie bestehen, also 
Schwäche, Ohrensausen, Atemnot, Neigung zu Ohnmacht usw. Die 
Erythrocyten- resp. Leukocytenwerte der von Cauchois angeführten Fälle 
betragen: im Falle Deve 2,019 Erythrocyten, 2790 Leukocyten; im Falle 
Delatour 3,568 Erythrocyten, 7000 Leukocyten, zu einer späteren Zeit·: 
3,464 Erythrocyten, 4000 Leukocyten; im Falle Dock-Warthin(I) 4,480 
Erythrocyten, 5850 Leukocyten; im Falle Dock-Warthin (II) 2,800 Erythro
cyten, 5850 Leukocyten; im Falle Edens 2,68 Erythrocyten, 3620 Leukocyten; 
später 2,250 Erythrocyten, 2280 Leukocyten. Ein hoher Färbeindex bestand 
nie, dagegen fanden sich öfter neutrophile Myelocyten und vereinzelte kern~ 
haltige rote Blutkörperchen. Zählen wir noch unsere eigenen Erfahrungen 
hinzu, so muß man sagen, daß Leukopenie relativ oft vorkommt. Die Re
sistenz der Erythrocyten erweist sich fast immer normal. 

0') Ascites. Ascites sieht man teils im Beginn der Erkrankung, also zu 
einer Zeit, wo wahrscheinlich der phlebothrombotische Prozeß den Pfortader
stamm in Mitleidenschaft gezogen hat, teils in einer späteren Krankheitsperiod.e. 
Tritt Ascites bei schon bestehendem Milztumor ziemlich rasch auf, so ist 
wohl ein Fortschreiten der Milzvenen-Thrombose auf die eigentliche Pfort
ader anzunehmen. Sonst sind wohl geringe Grade von Ascites als Ausdruck 
von zufälligen Komplikationen zu deuten, z. B. Herzinsuffizienz, Peritonitis. 

e) Der Kollateralkreislauf. Wie bereits erwähnt, spielt die Entwicklung eine~ 
Kollateralkreislaufes eine große und wichtige Rolle. Selbstverständlich handelt 
es sich hier immer um Erweiterungen von schon präexistenten venösen Anasto
mosen. Das eventuell gestaute Milzvenenblut wird in die Venen des Ösophagus, 
des Zwerchfelles, des Magens, des Kolons, der retroperitonealen Gebilde und 
der Bauchwand abgeleitet. Wir sehen also Kommunikationen, die teils direkt 
in die Cava inferior resp. superior (die Venae oesophageae und phrenicae 
münden in die Vena azygos), teils in die Pfortader (Verbindungen mit der 
Vena gastrica magna) führen. Zu einem echten umbilikalen Kreislauf (Caput 
medusae) scheint es bei einer reinen Milzvenenthrombose nur selten zu kommen. 
Bloß ein Fall von Rommelaere zeigte "la tete de Meduse"; hier bestand 
Ascites und außerdem wahrscheinlich auch eine Lebercirrhose. Aus solchenVarizen 

1) Ende 1917 habe ich von der Frau Nachricht bekommen; sie befindet sich wohl. 
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können, wenn sie platzen, tödliche Blutungen erfolgen. Ewald berichtet 
über eine tödliche Blutung in den Magendarmkanal, wo es nicht gelang, die 
blutende Stelle zu finden; Varikositäten ließen sich aber an vielen Stellen 
finden. Ewald denkt deswegen an eine parenchymatöse Blutung . 

.:t) Dyspeptische Beschwerden. Wegen des Druckes, den der große 
Milztumor auf den Magen ausübt, haben die Patienten unter den ver
schiedensten dyspeptischen Beschwerden zu leiden; speziell das Gefühl der 
Völle nach Nahrungsaufnahme gehört zu den häufigsten Klagen solcher 
Kranken. Einmal sah ich hartnäckige Diarrhöen. 

7;) Das Fieber. Fieber scheint auf der Höhe des vollentwickelten Krank
heitsbildes zu fehlen. Doch glaube ich, daß das Fieber im Beginn der Er
krankung, also zur Zeit der eigentlichen Thrombose, auch wenn der Thrombus 
bland war (z. B. bei Karzinom), zur Regel gehören dürfte. Wir haben bei 
unseren Fällen in der Anamnese stets darauf geachtet, ob im Beginn der 
Krankheit Fieber vorhanden war. Der Fieberverlauf kann im Krankheits
beginn stark intermittierend sein. Dieser Tatsache ist es vielleicht zuzu
schreiben, wenn in manchen Anamnesen von Wechselfieber oder Malaria 
gesprochen wird. Zur Illustrierung des Gesagten scheint mir die Mitteilung 
eines Falles gerechtfertigt (vgl. auch Fall XXXIII). 

Fall XXXI. 34 Jahre alter HiHsarbeiter familiär nicht belastet; vor 12 Jahren hatte 
er einen akuten Gelenkrheumatismus überstanden. Vor 9 Jahren erkrankte er unter 
folgenden Erscheinungen: durch 3 Wochen hindurch bekam er täglich in den Vormittags
stunden SchütteHrost, Fieber und dann starken Schweiß. Gleichzeitig klagte er über 
starke Schmerzen, welche vom Rücken gegen die Magengrube ausstrahlte.l}. Diese 
Schmerzen zeigten sich manchmal ganz unabhängig von den Fieberattacken. Ofter kam 
es während eines solchen Anfalles zum Erbrechen. 

Aus der Krankengeschichte, in die ich Einblick nehmen lfonnte, entnehme ich 
folgendes: Haut und sichtbare Schleimhäute blaß, kein Ikterus. Uber der linken Spitze 
etwas verkürzter Schall, sonst normale Thoraxverhältnisse. Abdomen im Niveau des 
Thorax, Leber perkutorisch etwas vergrößert, 'Milz überschreitet mit ihrem unteren Pol 
den Rippenbogen um 3 Querfinger, die Konsistenz der Milz ist sehr derb, bei Druck 
etwas schmerzhaft. Wie bereits in der Anamnese angegeben, kommt es fast täglich zu 
Temperatursteigerungen bis 39,6 0 mit nachfolgendem profusen Schweiß. Die Temperatur
steigerungen kommen aber nicht immer zu gleicher Stunde. Das Fieber hält durch 
ca. 7 Wochen an, allmählich werden die Fiebertemperaturen niedriger, um schließlich zu 
verschwinden. 

Während der Fieberattacken wurqe das Blut oft auf Malariaparasiten untersucht, 
doch stets mit negativem Resultate. Öfter kommt es zu spontanem Nasenbluten. Ein
mal wurde auch eine genauere Blutuntersuchung vorgenommen; es fand sich eine 
Hypoleukocytose: Zahl der Weißen 3800, Zahl der Erythrocyten 4,1 Mill. Differentiell 
wurde das Blut nicht ausgezählt; in der Krankengeschichte wird nur von einer ver· 
mehrten Lymphocytose gesprochen. Einmal, anläßlich besonderer Schmerzen im Abdomen, 
wird über der Milz leichtes Reiben konstatiert; auch wird einmal von einem leichten Flüssig
keitserguß im Abdomen berichtet. DaR Krankheitsbild muß außerordentlich an Malaria 
erinnert haben, denn in der betreffenden Krankengeschichte wird fast täglich notiert: 
keine Malariaplasmodien, kein Pigment. Nachdem das Fieber auf die Darreichung von 
Chinin nicht im geringsten reagierte, wurde damit ausgesetzt; das Fieber ist schließlich 
allmählich geschwunden; der Patient wurde mit einem großen Tumor lienis entlassen. 

Er zeigte sich in der betreffenden Abteilung noch zweimal und klagte nach wie 
vor über Schmerzen in der linken Oberbauchgegend. Der Milztumor hat sich nicht ver
kleinert. Fieber und Schweißausbruch will er nicht mehr beobachtet haben. 

9 Jahre nach dieser Krankhcitsperiode kam der Mann an unsere Klinik. Der 
Patient erbrach plötzlich größere Mengen von dunklem Blut. Der Arzt, der den Mann 
zuerst nach diesem Unfall sah, diagnostizierte wegen der Hämoptoe und der leichten 
Spitzendämpfung Tbc. pulmonum und wies ihn an die Klinik. Vor einem Jahr soll er 
ebenfalls einen leichten Anfall von "Hämoptoe" gehabt haben. 

Wir fanden bei dem ziemlich herabgekommenen Menschen 2,3 Mill. Erythrocyten, 
3800 Leukocyten, 28 Ofo Sahli; düferentiell bestand eine leichte Polynukleose, die nach 
Besserung der Anämie in eine Lymphocytose umschlug. Außer der leichten Spitzen
affektion normale Thoraxverhältnisse. Resistenz normal. Milz stark vergrößert, respiratorisch 
nicht gut verschieblich. Röntgenologisch zeigte sich auf der Seite der Milz der phreniko-
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kostale Winkel ausgefüllt. Die Leber war nicht vergrößert, der Leberrand war als weiche 
Kante zu fühlen. Im Harn kein Eiweiß und kein Urobilin. Im Stuhl 0,06 Urobilinogen. 
Duodenalsaft nicht dunkel. Der Patient bekam an der Klinik noch eine zweite Blutung 
und ging dann allmählich unter den Erscheinungen von allgemeiner Schwäche zugrunde. 

Bei der Sektion zeigten sich (wir gehen hicr nur auf die wichtigsten Details ein) 
die Venen im Peritoneum im Bereiche der linken Oberbauchgegend vermehrt und erweitert. 
Insbesonders waren dichte Venennetze zwischen der großen Kurvatur des Magens und 
der Hilusfläche der Milz zu sehen. Versuchte man die Milz aus ihrer Nische zu hehen, so 
spannten sich zwischen der Konkavität des Organes und dem Peritoneum parietale im 
Bereiche der oberen Bauchgegend zahlreiche Venenverbindungen. Speziell im Bereiche 
des oberen Milzpoles war die Verbindung mit der unteren Zwerchfellfläche eine sehr dichte. 
Hierselbst fanden sich die Venen fast von der Größe der Mesenterialvenen. Bevor die ein· 
zeinen Organe voneinander getrennt werden, wurde der Magendarmkanal in situ ge
öffnet. Der Magen war von Blutrnassen erfüllt, ebenso der Darmkanal. In der Gegend 
der großen Kurvatur des Magens traten einzelne Venenstämme deutlich hervor. Je 
näher man der Einmündung des Ösophagus kam, desto weiter resp. deutlicher wurden 
die ektatischen Varizen. Im Bereiche der Cardia hatte sich ein förmlicher Hämorrhoidal
kranz von Venen gebildet. Hier war auch der Durchbruch eines solchen erweiterten 
Venenknotens nachweisbar. Die Ränder der Öffnung waren voI\ festen an der Wan· 
dung haftenden Fibringerinnseln umgeben. Im oberen Teil des Ösophagus wurden die 
Venengeflechte geringer, in der Höhe der Bifurkation fehlten sie bereits. Nachdem die 
Leber am .Querschnitte normal gefunden war, wurden die Organe in toto samt Zwerch
fell und Osophagus herausgenommen. Aorta und Cava inferior waren normal. Die 
Porta hepatis zeigte schwieliges Gewebe. Die Gallenwege und die Arteria hepatis 
waren frei. Die Vena portae war weit, ihre Wandung im Bereiche des Ductus chole
dochus unverändert. Tiefer abwärts war die Wandung mit mehreren kleinen Uneben
heiten bedeckt. Die Vcna lienis war nieht zu sondieren, bloß eine nabelförmige Ein
ziehung zeigte die Stelle ihrer ehemaligen Mündung. Bei dem Versuche, die Gegend 
zwischen Einmündung der Vena lienis und der Milz zu präparieren, begegnete man einem 
dichten derben Gewebe, das ein Isolieren der einzelnen Gebilde unmöglich machte. 
Neben dünneren und feinsten Gefäßchen gelang es, aus dem narbigen Gewebe einen 
derben Strang zu isolieren, der sich bis in die Gegend der erwähnten nabelförmigen 
Einziehung der Vena portae verfolgen ließ. Die Arteria lienalis war dickwandig und 
geschlängelt, am Querschnitt erschien sie sehr' weit, das Lumen klaffte. Schnitt man 
in die Milz ein und versuchte retrograd die Venen dcs Organes zu verfolgen, so ge
langte man in eine weitere Vene, die sich aber nicht gegen die Porta, sondern gegen 
die Vena gastrica magna verfolgen ..ließ. Von diesem Hauptaste zweigten sich verschie· 
dene Gefäße ab, teils gegen den Osophagus, teils gegen die Flexura lienis coli, deren 
Lumen aber sehr schwankend war. Außerdem entwickelten sich aus dem Milzparenchym 
viele kleinere und auch größere Venen gegen die Umgebung; das galt nicht nur vom oberen 
Pol der Milz, sondern vor allem von der Konvexität derselben. Am Querschnitt des Lig. 
gastrolienale war ein derber Strang (Querschnitt 2-3 mm) als Rest der verödeten Vena 
lienalis leicht zu erkennen. Das Parenchym der Milz selbst war derb und sehr blut
reich. Sonst im Abdomen normale Verhältnisse. Bloß die Gegend des ziemlich großen 
und geschlängelten Appendix war mit der Umgebung verwachsen. Das Peritoneum war 
auch hier getrübt. 

Die Diagnose lautete: Thrombose der Vena lienalis, Tumor lienis, Cicatrix VCllec· 
tasiae in parte cardiacae oesophagi. Appendicitis obsoleta. Anaemia gravis. 

1) Glyko8urie. Ich habe zweimal im Gefolge von thrombophlebitischen 
Milztumoren starke Glykosurien gesehen. Da sich in beiden Fällen auch eine 
Störung der äußeren Pankreassekretion zeigte, haben wir mit der Möglichkeit 
gerechnet, daß der thrombophlebitische Prozeß auch auf die Pankreasve.nen 
übergegriffen habe. Der eine Fall ist zur Sektion gekommen; nachdem die 
anatomische Untersuchung die Richtigkeit unserer Annahme bestatigt hatte, 
erscheint es zweckmäßig, diesen Fall genauer zu besprechen. 

Fall XXXII. 47 Jahre alte Frau hatte 13 Kinder, 7 leben und sind gesund, 6 sind 
gestorben; außerdem hatte sie zweimal abortiert. Seit zwei Monaten steht die Frau im 
Klimakterium. 

Vor 7 Jahren hatte die Frau eine schwere Gelbsucht, verbunden mit starken Schmerzen 
in der Gallenblasengegend. Sie war zur Nachbehandlung in Karlsbad; seither hatte sie 
über ähnliche Schmerzen nicht mehr zu klagen. Vor zwei Jahren bekam Patientin 
plötzlich starke Schmerzen im Bauche. Einc genaue Lokalisation, wo der Schmerz am 
stärksten war, kann die Frau nicht angeben. Seit einem Jahr klagt sie über großes 
Hunger- und Durstgefühl. Obwohl die Frau genügend essen konnte, magerte sie stark 
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ab. 5 Monate vor Spitalsaufnahme bemerkte sie, daß ihr Bauch anschwoll. Ein Arzt 
sagte ihr, er spüre im Abdomen einen großen Tumor, außerdem habe sie auch Wasser im 
Bauch. Im weiteren Verlauf wurde der Bauch noch größer, schließlich kam es zu 
Schwellungen an den Beinen, starker Kurzatmigkeit und Herzklopfen. Der Stuhl zeigte 
immer normale Beschaffenheit; Diarrhöen bestanden nicht. In letzter Zeit klagte die 
Frau auch über Hustenreiz und Auswurf, besonders dann, wenn sie liegen mußte. 

Soweit die Frau nicht ödematös war, zeigte sie eine hochgradige Abmagerung; die 
Haut war dünn und trocken, sowie leicht braun gefärbt. Das Augenfälligste war der 
große Bauch und die mächtig geschwollenen unteren Extremitäten. Im Bereiche des Thorax 
außer beträchtlichem Zwerchfellhochstand nichts Pathologisches nachweisbar. Das Ab
domen war sehl.'.stark über das Niveau des Thorax erhoben, daneben bestand auch ein großer 
Nabelbruch. Uber und unter dem Nabel sehr viele Hautvenen. Wegen der Spannung 
des Abdomens infolge hochgradigen Ascites ist weder Leber noch Milz palpabel. Im Harn 
viel Zucker, jedoch kein Aceton, keine Acetessigsäure. Urobilin war positiv. Infolge 
der hochgradigen Dyspnoe mußte eine Punktion des Abdomens vorgenommen werden. 
Es wurden 8 Liter Flüssigkeit entleert. Dieselbe enthielt 0,7 % Zucker und 1 1/ 2 0/ 0 

Eiweiß. Nach der Punktion fühlte man im Abdomen einen großen Tumor, der alle 
Charakteristika einer großen Milz zeigte. Die Leber war klein und ziemlich scharfrandig, 
ohne auffalleRd hart zu sein. Nach 14 Tagen mußte die Punktion wiederholt werden, 
da sich die Flüssigkeit wieder rasch angesammelt hatte. 

Bei der funktionellen Prüfung zeigte sich, daß die Frau bei Karenz der Kohle
hydrate nicht zu entzuckern war. Bei gemischter, aber kohlehydratfreier Kost schied 
die Frau noch immer 50-60 g Zucker p. d. aus. Acetonurie haben wir während der 
ganzen Beobachtungszeit nie nachweisen können. 

Im Stuhl waren neben Fettsäurenadeln auch Fetttropfen zu sehen; wir hatten darauf 
der Patientin in ihre gewöhnliche Mahlzeit 200 g Butter gemischt. Jetzt kam es zu typischen 
Fettstühlen. 

Die Patientin mußte, weil sich der Ascites immer wieder erneuerte, noch mehrmals 
punktiert werden. Schließlich bekam sie eine Peritonitis, an der sie zugrunde ging. 

Diagnostisch kamen folgende Möglichkeiten in Betracht: 1. splenomegale CirI:hose 
bei gleichzeitigem Diabetes - 2. Pankreasaffektion (vielleicht Ca. pancreatis) ,:und Über
greifen auf die Pfortader und Milzvene ~ 3. primäre Pfortaderthrombose und Ubergreifen 
<les Prozesses auf Milz eventuell Pankreasvene. 

Da die schwere Glykosurie auch bei Karenz der Kohlehydrate nicht mit Acetonurie 
einherging, und gleichzeitig Fettstühle vorhanden waren, glaubten wir die erste Möglich
keit ausschließen zu können, und hielten daher die zwei anderen Diagnosen offen. 

Die Sektion lehrte, daß unsere Überlegungen rich tig waren. Aus dem 0 bduktionsbefund 
bringe ich nur das Wichtigste: in der Bauchhöhle viel freie Flüssigkeit; Bauchfell leicht 
gerötet. Im kleinen Becken etwas Eiter; die Leber verkleinert, ziemlich derb; Oberfläche 
glatt, Kapsel zart; Zeichnung auf der glatten Schnittfläche wenig regelmäßig; die größeren 
Gallengänge erscheinen normal, die Pfortaderäste sind von einem kavernösen blutgefüllten 
Bindegewebe ausgefüllt. In der Gallenblasengegend ist die Leber mit dem Duodenum 
verwachsen und nach Lösung der Verwachsung zeigt sich die Blase auf einen kirschen
großen Körper geschrumpft, welcher gegen die Leberpforte hingezogen ist und einen 
etwas kleineren kugeligen Gallenstein, sowie etwas Schleim enthält. Die Gallenblasenwand 
schwielig verdickt, ebenso das Ligamentum hepatolienale; in demselben findet sich der 
Ductus choledoehus leicht erweitert und etwas dickwandiger. Der Pfordaderstamm ist 
in dem Ligamente und bis an die Einmündungsstellen der Milz- und Gekrösevenen schwielig 
verdickt, sein Lumen ist von einem bindegewebigen derben Maschenwerke eingenommen, 
dessen Maschen von roten Thrombenmassen verstopft sind. Die an der Einmündungsstelle 
verschlossene Milzvene ist sehr stark erweitert und geschlängelt. Die Gekrösevenen 
sind bis nahe an den Darm von braun- und schwarzroten Thromben obduriert, das 
Gekröse aller Dünndarmschlingen ist schwielig verdichtet. Im Körper des Pankreas ist 
das. Gewebe induriert, grauweißlich, im Kopf der Drüse schlaff atrophisch. Milz auf das 
Dreifache vergrößert, schlaff; Gewebe braunrot, schlaff, zäh und stromareich. 

Die anatomische Diagnose lautete: Thrombosis venae portae post chole
lithiasim cum pericholecystide. Induratio chronica pancreatis. Tumor 
1 ienis. Hydrops ascites. Peritonitis incipiens. 

Histologisch wurden Leber, Milz und Pankreas untersucht; in der Leber fan
den sich weder Zeichen von Umbau, noch eine Cirrhose. Die Milz bot im Prinzip das
selbe Bild, das wir bei den splenomegalen Cirrhosen beschreiben werden. Im Pan
kreas waren manche Stellen von bindegewebigen Massen völlig ersetzt; in anderen 
Partien war noch Drüsengewebe zu sehen, aber fast jeder Drüsenschlauch war von 
Bindegewebsfasern umzogen. La nge r hans sehe Zellhaufen waren kaum zu sehen. 
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Et) JJu/j Verhalten dC/j Urobilins. Im latenten ~tauilllll deH thrumbo
phlebitischen Milztnmors habe ich in der Regel im Harn Urobilin vermißt. 
Stellt sich dagegen eine neuerliche Verschlimmerung ein, indem das aus dem Milz
tumor zurückfließende Blut durch eine frische Thrombose in den Kollateralen 
gestaut wird, so tritt die Urobilinurie mächtig in den Vordergrund. Daß 
offenbar im Beginn der Thrombose die Urobilinwerte plötzlich hinaufschnellen 
können, konnten wir zufällig beobachten. Da der .Fall immerhin auch ein 
kasuistisches Interesse beansprucht, will ich die Krankengeschichte mitteilen. 

Fall XXXIII. . 31 Jahre alte Frau. Vater und Mutter sind an Krebs gestorben. Bis 
zu ihrem 20. Jahr war ~ie immer gesund. Damals litt sie an schwerer Bleichsucht. Vor 
4 Jahren hatte Pat. im Anschluß an die Periode eine 19 Tage lang anhaltende Genital
blutung. Scit 1/2 Jahr bemerkte sie einen eigroßen Tumor in der rechten Achselhöhle. 
Auf lokale Behandlung ging der Tumor zuerst etwas zurück, um naeh kurzer Zeit wieder 
größer zu werden. In dem l\laßc als der Tumor an Umfang zunahm, schwoll der ganze 
Arm an. Am Rücken hatte Patientin eine dunkle Warze. Sie wollte diese kleine Geschwulst 
beseitigt haben, und ließ sich die Warze zweimal mit einem dicken Faden abbinden. Als 
sich darauf die Warze entzündete, ließ sich die Patientin das Gebilde operativ entfernen; 
dies gmlchah 7 Wochen bevor Paticntin zum erstenmal den Tumor in der Achselhöhle be
merkte. In letzter Zeit klagte Patientin über l\lagenbeschwerden; auch erbrach sie hie 
und da. Auf den Rat ihres Hausarztes, der in der l\lagengegend einen Tumor feststellen 
konnte, begab sich die Frau an unsere Klinik. 

Bei der Aufnahme fanden wir, abgesehen von dem Tumor in der rechten Axilla 
und der beträchtlichen Schwellung des ganzen rechten Armes, eine ziemliche Anämie. 
Im Bereiche des Thorax war weder durch Perkussion noch durch Auskultation ctwas 
Atypisches zu bemerken. Bei der Röntgenuntersuchung zeigte sich das l\lediastinulll 
stark verbreitert. l\litten im Abdomen fühlte man etwa handbreit unter dem Proc. xypho
ideus einen über faustgroßen Tumor, der respiratorisch nicht verschieblich war .. lWnt
genologisch erwies sieh der Magen normal. Aueh sonst wurde der Darm, soweit man dips 
mitte Ist des Röntgenverfahrens feststellen konnte, an keiner Stelle in l\Iitleidenschaft 
gezogen. Im Harn und Stuhl war nichts Pathologisches zu bemerken. 

Unsere klinische Diagnose lautete: primäres Sarkom (vielleicht Melanosarkom) 
der Haut und Metastasen im Mediastinum und Retroperitoneum. 

Bei dieser Patientin haben wir aus anderen Gründen fortlaufende Urobilin
bestimmungen im Stuhl durchgeführt. Ich gebe im folgenden einen Teil der 
Analysen wieder: 

Datum 

7. XII. 
H. XII. 

10. XII. 

12. XII. 
13. XII. 
14. XII. 
16. XII. 
17. XII. 
IR. XII. 
10. XII. 
20. XII. 
21. XII. 
22. XII. 

23. XII. 

Urobilinmenge Urobilin 
im Stuhl im Harn 

0,103 g ° 0,120 g ° 0,09R g + 
0,270 g +++ 
0,478 g +++ 
0,780 g +++ 
0,478 g +++ 
0,680 g +++ 
0,570 g +++ 
O,7RO g +++ 
0,340 g +++ 
0,430 g --r--++ 
0,510 g +++ 
0,610 g +++ 

Anmerkung 

Schmerzen iJi der Magengegend . 
Gleichzeitg Fieher 11. Hchiittelfrost 

Während der ganzen Zeit inter
( mittierendes Fieber (es schwankt 

zwischen 36,8-39,1) 

hier haben wir zum erstclllllal 
einen MilztUnlor festgestellt 
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Wir hatten bereits zwei Wochen lang täglich die Ur~bilinlllellge Uel:!tiullnt, 
als plötzlich scheinbar ganz unvermittelt die Farbstoffwerte mächtig empor
schnellten. Gleichzeitig wurde der Harn dunkler und zeigte sich sehr reich an Uro
bilinogen. Die vermehrten Farb5toffwerte im Stuhl und Harn hielten an; wir 
konnten uns zuerst darauf keinen Reim machen. Ca. 14 Tage später fanden 
wir in der Magengegend einen druckempfindlichen neuen Tumor, der alle 
Charakteristika einer vergrößerten Milz darbot. Wir müssen uns allerdings zu
gestehen, daß wir in der Zwischenzeit die Patientin, trotz ihrer Angabe in 
der Magengegend Schmerzen zu haben, nicht genauer untersucht hatten. 

Auf das Vorkommen von Fieber im Beginn der Thrombose haben wir 
bereits hingewiesen. Als wir dort sagen, daß es auch bei einer blanden Throm-

Abb. 62. Schnitt aus der Milz von Fall XXXIII. Man sieht neben einer beträchtlichen Er
weiterung der Mil;r.sinus starke Hyperämie des Milzparenchyms. Wenn die Pilot. nicht 

verblutet wä.re, so wäre die Milz sicher .reicher an Erythrocyten gewesen. 

bose der Milzvene zu Fiebersteigerungen kommen kann, haben wir uns auf den 
eben besprochenen Fall bezogen. 

Zusammen mit dem eigentümlichen Stuhl resp. Harnbefund diagnosti
zierten wir jetzt Metastasen auch in der Gegend des Milzhilus und Kompression 
der Milzvene. Die Frau ist 14 Tage später gestorben. Die Obduktion belehrte 
lms, daß wir den Fall richtig beurteilt hatten. 

Bei der Sektion zeigten sich: mächtige markige Drüsenmassen im Mediastinum, die 
sich bis in die rechte Axilla verfolgen ließen; metastatische Tumormassen im Retro
peritoneum, im Mesenterium des Dünn- und Dickdarmes. In der Gegend der Flexura 
duodeno-jejunalis hatte die Tumormasse bereits auf den Darm übergegriffen und das 
Darmlumen arrodiert. Im großen Netz zeigten sich mehrere haselnußgroße Metastasen. 
Die Milz nahm fast den ganzen oberen linken Bauchraum für sich in Anspruch; sie 
hatte eine dunkE'1 rotblaue Farbe und fühlte sich ziemlich hart an. Beim Versuch, die 
Milzvene zu präparieren und aufzuschneiden, stößt man auf Massen, die teils aus Thromben, 
teils aus Tumorgewebe bestehen. Die untere Wand der Milzvene erscheint von Tumoren 
arrodiert, die mit den großen retroperitonealen Drüsenpaketen in Zusammenhang stehen. 
Zwischen der arrodierten Stelle der Milzvene und der eigentlichen Milz war das Gefäß 
mächtig E'rweitert und mit Blutmassen strotzend erfüllt. 
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Die anatomische Diagnose lautete: metastatische Tumoren im l\Iediastinum, Retro
peritoneum. Übl'rgreifen der Tumormassen auf Duodenum und Vena lil'nalis. Milzvenen
thrombose. Stauung~tumor der Milz. 

Histologisch waren die Zeichen einer Stauungsmilz zu erkennen: mächtige 
Erweiterung der Sinusräume und Anschoppung der Bi II rot h sehen Stränge 
mit Erythrocyten (vgl. Abb. 62). 

Die praktische Konsequenz, die ich aus dieser Beobachtung ziehen möchte, 
wäre, daß Urobilinurie unter gewissen Bedingungen zur Diagnose einer Milz
venenthrombosC' Iwrangezogen werden kann. Die Stuhluntersuchungen sind 
uns deswegen so wertvoll, wC'il sich hier am Menschen dasselbe demonstrieren 
ließ, was sich Pi-ibram im Experimente zu zeigen bemühte. Zum Teil war 
ja dieser Fall der Anlaß. die Versuche am Tier aufzunehmen, wie sie eben 
von P i'i b r a m an unserer Klinik durchgeführt wurden. 

d) Pathologische Anatomie. Ich glaube, man hätte öfter Gelegenheit, 
thrombophlebitische Milztumoren auch bei der Sektion zu sehen, wenn die 
Anatomen bei allen Milztumoren die Vena lienalis prinzipiell präparieren 
würden. Es erscheint mir wichtig, darauf aufmerksam zu machen, daß es 
nicht nur angebracht erscheint, den Stamm der Milzvene zwischen Hilus 
und Mündung anzusehen, sondern vor allem die Gegend der Einmündungs
stelle zu visitieren, wo meiner Ansicht nach wandständige Thrombenmassen 
am häufigsten zu sehen sind. Ist die Thrombose noch frisch, so ist an 
der Wandung der Vene fast immer noch die Stelle zu erkennen, von wo 
der Prozeß ausgegangen war. In den meisten Fällen handelt es sich um 
eine wandständige Thrombophlebitis. Falls der Thrombus an der Einmün
dungsstelle in den Hauptstamm der Pfortader liegt, so muß es nicht unbe
dingt zur vollständigen Throm bose des ganzen Milzvenenstammes gekommen sein. 

Viel häufiger ist die Thrombose der Milzvene nur sekundär und der ganze 
Prozeß nimmt seinen Anfang im peripheren Pfortadergebiete. In vielen Fällen 
kann man sich davon überzeugen, wie sich der thrombophlebitische Prozeß 
in mehreren Etappen hintereinander abgespielt hat. Die ältesten Thromben 
bestehen bereits aus derbem Bindegewebe, und sind schon so organisiert, 
daß das ganze Gefäß nur mehr als zäher Strang imponiert. Thromben 
jüngeren Datums lassen noch alle Stadien der Metamorphose bis zur völligen 
Organisation erkennen. Eben erst entstandene Verstopfungen der Venen 
zeigen neben den anderen Charakteristika eines frisch entstandenen Thrombus 
vor allem noch die rote Farbe. . 

Hinter der verlegten Stelle kommt es vor allem zu enormen Erweiterungen 
der Venen. Ist bloß die Milzvene verschlossen, so kommt es zunächst zu 
einer akuten Stauungsmilz. Binnen kürzester Zeit kann das Organ auf die 
3-4fache Größe anschwellen. Ist die Thrombose eben erst oder vor kurzer 
Zeit erfolgt, so ist die Vergrößerung der Milz vor allem durch den Blutreichtum 
bedingt. Besteht dagegen der Prozeß schon längere Zeit, so entwickelt sich 
allmählich ein chronischer Milztumor, der bei makroskopischer Betrachtung 
nicht einmal durch seinen Blutreichtum imponieren muß. 

In dem Maße, als das akute Stadium des Stauungsmilztumors abklingt, 
entwickeln sich allmählich Kollateralen, durch die das Milzvenenblut Abfluß 
finden kann. Kleine Verbindungsvenen zwischen dem Stamme der Vena 
lienalis und der Nachbarschaft dehnen sich aus und können sich allmählich 
zu mächtig erweiterten Gefäßschlingen entwickeln. Je nachdem, wo der Throm
bus sitzt, sind auch die Varikositäten verschieden gelagert_ Am häufigsten 
finden sie sich in der Nähe des Hilus und im Ligamentum gastro- resp. hepato
lienale. Fast in allen Fällen entwickeln sich auch Varizen· entlang des Ösophagus. 
Daß sich aus diesen Venektasien Patienten mit einem thrombophlebitischen 
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Milztumor gelegentlich verbluten können, wurde bereits erwähnt. Wenn man bei 
der Splenektomie eines thrombophlebitischen Milztumors sieht, wie prall gespannt 
manche von den mächtig erweiterten Varikositäten im Bereiche des Milzhilus 
aussehen, so muß man sich eigentlich wundern, warum sich solche Patienten 
nicht auch gegen das Peritoneum verbluten. Mir ist wenigstens ein solcher 
Fall nicht bekannt. 

Falls die Thrombose auch die Pfortader in Mitleidenschaft gezogen hat, 
so kann es natürlich zu den Erscheinungen der Pfortaderthrombose kommen. 
Auch hier kann durch einen entsprechenden Kollateralkreislauf oder durch 
Kanalisierung der Thrombenmassen das Hindernis wieder überwunden werden. 

Es wird auch über Fälle berichtet, wo nur vereinzelte Milzvenen 
thrombosiert waren (Cauchois, Dock-Warthin). Ich habe ähnliches nie 
gesehen. Über die Milzgröße im Gefolge von Thrombosen der Vena lienalis 
gibt die folgende Tabelle von Cauchois (9 Fälle) mit einigen eigenen Daten 
Aufschluß: 

Oettinger-Fiessinger I 
Rommelaere ... . 
Cerne-Deve .... . 
Dock-Warthin .. . 
Oe t ti n ge r -Fiessi nge r 
Dock-Warthin 
Delatour 
Umber .... 
Ebens 
Eigene Beobachtung Fall XXIX 

Fall XXX 
Fall XXXI 
Fall XXXII 
Fall XXXIII 

529g 
930 g (25 X 12 X 3,5 ccm) 
930 g (28 X 16 X 8 ,,) 
944 g (19 X 14 X 7 ,,) 

.1200 g 
1536 g (23 X 13 X 9 ,,) 
2240 g 

980g 
1070 g 
870 g 
680g 
890g 

(32 X 12 X 7 ) 
(25 X 15 X 8 ,,). 

Ein sechster eigener Fall, der aber nicht weiter genauer beschrieben wurde, 
zeigte bei der Splenektomie einen 1800 g schweren Milztumor. 

Das Milzgewebe eines bereits chronischen Tumors zeigt eine rote, 
stromareiche Schnittfläche. Mikroskopisch sind die Verhältnisse sehr ver
schieden, denn je nach der Dauer des Stauungsprozesses ändert sich die 
Struktur des Gewebes. Ist die Thrombose erst kurz vorher erfolgt (ich 
habe einen solchen Fall beobachten können, wo ca. 20 Tage ante entum 
die Milzvene von Karzinommassen komprimiert und schließlich arrodiert 
wurde), so unterscheidet sich die Milz nicht wesentlich von einem gewöhn
lichen Stauungstumor. Die Hauptmenge der roten Blutzellen fand sich in 
den Billrothschen Strängen; viel weniger Blut war in den Sinus zu sehen. In 
Fällen von längerer Stauung kommt es dagegen zur Bildung von fibrösem 
Gewebe, und zwar, wie Edens und Oettinger sagen, zuerst in der Umgebung 
der erweiterten Gefäße. Als Ursache der Fibrose wird Atrophie der Pulpa 
resp. des ganzen lymphatischen Gewebes angenommen. (Dock-Warthin.) 
Manchmal soll die Sklerose auch von dem subkapsulären Gewebe ausgehen. 
Nach Umber und Edens kann es auch zu Veränderungen im Pankreas 
kommen; sie sahen nicht nur Verhärtungen, sondern auch Fettgewebsnekrosen, 
die allerdings nur mikroskopisch nachweisbar waren. Nach meiner persön
lichen Erfahrung finde ich es vollkommen verständlich, wenn man thrombo
phlebitische und cirrhotische Milztumoren miteinander verwechselt hat. Ver
gleicht man die beiderlei Prozesse histologisch, so glaubt man vielfach den
selben Vorgang vor sich zu haben. Auch hier sieht man, daß das lymphoide 
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UeweLe der HilI 1"0 i hsclwn Ht.l"iillge VOll Ilwhl" oder weniger versehieden großen 
Bindegewebszellen ersetzt ist. Im Prinzip also dasselbe Bild, wie wir es auch 
bei den splenomegalen eirrhosen noch sehen werden. Der einzige Unterschied 
scheint mir nur der zu sein, daß bei den eirrhosen der Prozeß gleichmäßig über 
die ganze Milz verteilt ist, während sich dies bei der thrombophlebitischen Form 
nicht so dUfus ausprägt. Auch -hier sind. die Sinus mit jenen großen Zellen 
ausgekleidet und täuschen Bilder vor, wie sie auch von Ban t i beschrieben wurden. 
Follikel können vorhanden sein, selbst Keimzentren habe ich in solchen 
Milzen nachgewiesen. Jedenfalls besteht kein Anhaltspunkt dafür, daß der 
ganze Prozeß von den Zentralarterien ausgegangen wäre. Unter 4 Fällen von 
chronisch-thrombophlebitischen Milztumoren habe ich dreimal innerhalb der 
Sinusräume viele Riesenzellen gesehen, die sicher als Megakaryocyten anzusehen 
waren. Nachdem ich solche Zellen in ähnlich reichlicher Menge bei anderen 

Ahu. 63. I::ichnitt aus der Milz von Fall XXIX. In einem Gesichtsfeld sind zwei Mega. 
karyocyten zu sehen. 

Milztumoren nicht feststellen konnte, erscheint es mir wichtig, darauf zu achten 
(cL Abb. 63). An den Arterien und ihren Ausbreitungen habe ich bei den 
chronisch-thrombophlebitischen Milztumoren niemals etwas Atypisches sehen 
können, dagegen zeigten die Venenwandungen innerhalb der Trabekel deutliche 
Verdickungen. 

Die Veränderungen in der Leber sind von Wichtigkeit, weil sie uns in 
zweifelhaften Fällen darüber belehren, ob ein Milztumor ein Stauungstumor, 
oder ob die Milzvergrößerung eine Teilerscheinung einer eirrhose ist. Bei rein 
phlebothrombotischen Milztumoren zeigt sich in der Leber höchstens fettige 
Degeneration oder die Zeichen einer Stauung und deren Folgen, nie aber 
ein cirrhotischer Prozeß oder eine ausgebreitete Hämosiderose. Die Leber 
kann infolge von Stauung vergrößert sein, oft genug ist sie aber von normaler 
Beschaffenheit. Im Knochenmarke habe ich keine Besonderheiten feststellen 
können. 

Prognose. Die Prognose des ganzen Krankheitsbildes ist vor allem 
VOll der Grundkrankheit abhängig. Daß sie bei Karzinom sehr ungünstig 
ist, brauche ich nicht erst zu betonen. Außerdem habe ich den Eindruck, 
daß manchmal das primäre Karzinom nach einer Milzvenenthrombose schneller 
metastasiert. In zwei Fällen zeigte sich eine fast universelle Karzinose. 
Auch wenn Sepsis besteht und der Thrombus, der in die Milzvene einge
drungen ist, septisch ist, wird die Prognose infaust sein. In der Regel 
Ripht man aher den Patienten nur seIten in diesem Stadium, Ron-
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deru, WlC bereit,:,; erwähnt, erst nach vollendeter AlI:,;bilJuug du:,; gruJ3cll 
Milztumors. Die Prognose hängt, wenn der Tumor chronisch geworden ist, 
weniger von der ursprünglichen Beschaffenheit des Thrombus ab, als vielmehr 
von der Beschaffenheit der Varizen. In vielen FiUlen erfolgte Exitus durch 
Hämatemesis. Manchmal kann vom primären Thrombus aus, vielleicht durch 
sekundäre bzw. fortschreitende Thrombose eine weitere Verlegung der Venen 
Platz greifen; sobald der Prozeß auf die Pfortader übergreift, ist die Prognose 
ebenfalls ungünstig. Dort, wo die Milzvenenthrombose als Begleiterscheinung 
einer Lebercirrhose einsetzt, ist selbstverständlich mit den Komplikationen 
der eirrhose zu rechnen, wobei in prognostischer Beziehung die Peritonitis 
in erster Linie in Betracht kommt. 

f) Di agnose 4 Hymptome sind es, die zur Diagnose des thrombophlebi
tischen Milztumors führen können: große Milz, Anämie, Neigung zu Hämor
rhagien und das ätiologische Moment in der Anamnese (Trauma, Schwanger
schaft, "Wechselfieber'"). Keines dieser :Symptome ist aber für sich un
bedingt pathognomonisch. Auf welches Zeichen soll man also bei der Diagnose 
besonders achten? Mit einem akuten thrombophlebitischen Milztumor hat 
man vor allem dann zu rechnen, wenn hei disponierenden Erkrankungen (Sepsis, 
Appendicitis, subakute und chronische puerperale Infektionen, dann nach 
Operationen an Organen im Gebiete der Pfortaderwurzel) oder im Anschluß an 
ein Trauma sich relativ rasch eine große Milz entwickelt. Selbstverständlich 
kommt auch ein Milzabszeß in Frage, aber gerade bei diesem schwillt 
die Milz nicht so schnell ftU, wie dfts gemde für die Thrombose chamk
teristisch zu sein scheint. DeI' Schmerz ist nicht inllIler beweisend. Ascites kann 
die Diftgnose wesentlich unterstützen, Daß auch dem Erfahrenen gelegentlich 
eine Verwechslung mit einem in der lVfilzgegend gelegenen Bauchtumor oder 
Echinokokkus, die beide der Milz nicht angehören müssen, unterlaufen kann, 
braucht nicht erst betont werden. Bei entsprechender hämatologischer 
Untersuchung wird die Differentialdiagnose gegenüber leukämischen resp, 
aleukämischen Milzt\lllloren leicht zu stellen sein, Im allgemeinen kann 
man sagen, daß die thrombophlebitischell wie ftuch die analogen cirrho
tischen Milztlll110ren fast immer mit Leukopenie nnd mäßiger Lymphocytose 
vergesellschaftet sind. Hochgradig polycytälllisch ist das Blut wohl nur selten, 
so daß eine falsche Diagnose im Sinne der Milztumoren bei Hyperglobulie leicht 
zu vermeiden sein wird. Allerdings muß betont werden, wie häufig gerade die 
Polycytämie sub finem vitae mit zahlreichen Thrombenbildungen einhergeht 
und es so bei bestehender Polycytämie zur Milzvenenthrombose kommen kann. 
Nachdem aber diese Thromben meist ganz frisch sind, fällt hier eine dia
gnostische Schwierigkeit fast weg, Ein solcher Fall wurde von van de Weyde 
beschrieben, Der Milztumor bei Malaria kann gelegentlich große differentielle 
Schwierigkeiten verursachen. Leichter werden derlei Fälle zu beurteilen 
sein, wenn· sich feststellen läßt, daß der Patient vorher in einer sicheren 
Malariagegelld gewesen war. MaIichmal wird aber mit der Diagnose "Wechsel
fieber" zu freigebig vorgegangen; es wird vielleicht der Wechsel der Tempe
raturen bei der Diagnose das Ausschlaggebende gewesen sein; wenn man 
bedenkt, wie leicht sich hinter einem "Wechselfieber" auch eine Sepsis ver
bergen kann, so wird man verstehen, wenn ich für manche Fälle bei der 
anamnestischen Angabe: Wechselfieber zu Vorsicht mahne, Sehr schwierig 
kann die Differentialdiagnose gegenüber den großen Milzen bei Lebercirrhose 
werden, Im allgemeinen wird man bei den Lebercirrhosen teils auf das 
Symptom Ikterus, teils auf Vergrößerung, zum mindesten Verhärtung der 
Leber, zu achten haben, alles ~ymptome, die bei den typischen Fällen 
von thrombophlebitischen Milztumoren kaum vorkommen. Es dürfte gele-
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gentlich vorkommen, daß bei sicheren splenomegalen Cirrhosen der Ikterus 
fehlen und auch die Leberverhärtung, z. B. wegen dicker Bauchdecken verdeckt 
sein kann; mit solchen diagnostischen Irrtümern muß man immer rechnen, 
umsomehr als bei Cirrhosen Blutungen z. B. aus geplatzten Ösophagusvaricen 
nicht selten sind. Meist ist bei Lebercirrhosen ein deutliches Caput Medusae 
zu sehen, das wohl bei den phlebothrombotischen Milztumoren ohne Be
teiligung der Leber stets fehlt. Schließlich kommt die große Gruppe der 
Milztumoren plus Anämie in Betracht. Diesbezüglich verweise ich auf das 
Kapitel: Anaemia splenica resp. hämolytischer Ikterus. Schwere Anämie zeigen 
die Milztumoren nach Milzvenenthrombose nur im Anschluß an eine profuse 
Hämorrhagie. Da schwere Blutverluste teils per os, teils per rectum bei typischer 
perniziöser Anämie oder hämolytischem Ikterus fehlen, ist bei einiger Vorsicht 
solchen differentiellen Schwierigkeiten leicht zu begegnen, besonders dann, wenn 
man eine genaue Blutuntersuchung vorgenommen hat. Wenn Cauchois am 
Schluß seiner These sagt: Die Diagnose ist schwer zu machen und kommt erst am 
Sektionstisch zutage, so glaube ich demgegenüber doch behaupten zu dürfen, 
daß gelegentlich die Verhältnisse uns zu der Diagnose direkt hinführen. 
Bei der Operation wird man besonders dann mit solchen Milztumoren zu 
rechnen haben, wenn am Milzhilus, sowie überhaupt rings um die Milz, zahl
reiche bis fingerdicke und geschlängelte Venen zu sehen sind. 

g) Therapie. Cauchois äußert sich über die Splenektomie ungefähr 
folgendermaßen: Zweifelsohne wird man in allen Fällen, wo nur die Milz krank 
ist, und daher in ihr die primäre Erkrankung zu suchen ist, die Splenektomie 
durchführen lassen. Wo aber nur die Milzgefäße erkrankt sind, wie z. B. bei 
Phlebothrombose der Vena lienalis, da wird man weniger geneigt sein, die 
Operation vorzunehmen, ja sie wäre im Prinzip sogar unnütz und gefährlich, 
da man nur die Folge, nicht aber die Ursache behebt. Tatsächlich sind seine 
Resultate schlecht. Cauchois berichtet im ganzen über 8 Fälle; zweimal wurde 
die Splenektomie ausgeführt und in beiden Fällen erfolgte bald nach der Operation 
der Exitus. Ebensowenig wie die Splenektomie, ist nach Ca uchois auch 
die Tal masche Operation indiziert, höchstens wenn die Thrombose der Milz
venen auch die Pfortader in Mitleidenschaft gezogen hat. 

Ich selbst habe vier hierher gehörige Fälle operieren lassen; der eine 
Fall führte ad exitum; die Todesursache war aber eine Pneumonie, die 
abszedierte. 2 Fälle überstanden die Operation und leben jetzt 4 resp. 5 Jahre 
nach der Operation. über den erst vor kurzer Zeit operierten Fall kann 
ich nicht mehr aussagen, als daß er die Operation gut überstanden hat. 
Sicherlich ist die Operation wegen der zahlreichen Venen sehr schwer und 
langwierig und erfordert daher großes Geschick und Erfahrung; die großen 
Venen am Milzhilus sind weniger zu fürchten als jene am oberen Pol der Milz. 
In zwei Fällen aus der Literatur (Lossen und Paulicek), die meines Erachtens 
in diese Klasse gehören, obwohl sie als "Banti" beschrieben wurden, mußten 
Klammern noch lange nach der Operation liegen bleiben, um der mächtigen 
Blutungen schließlich Herr zu werden. 

Trotzdem glaube ich aber, daß der Eingriff in jenen Fällen indi
ziert ist, wo sich Hämorrhagien häufen und man fürchten muß, 
daß dies für die Patienten mit Gefahr verbunden sein kann. Zu 
Nachblutungen kam es in meinen Fällen nicht, obwohl vor der Operation 
die Hämatemesis der Anlaß zur Splenektomie war. Wäre die Unter bindung 
der Milzarterie nicht mit allzu großen oder besser gesagt mit bis jetzt 
unbekannten Gefahren verbunden, so wäre eventuell mit dieser Operation zu 
rechnen. Im übrigen glaube ich, daß jede Splenektomie von Chirurgen, die 
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.sich eventuell der Ätiologie des Milztumors und auch der Bedeutung der 
kollateralen Venen bewußt sind, leicht durchgeführt werden kann. 

Ist es zu Ascites gekommen, z. B. durch übergreifen der Thrombose 
auf die Pfortader, so muß man zur Punktion des Abdomens schreiten. Meist 
handelt es sich hier um eine Vitalindikation. Der Ascites regeneriert sich 
ungemein rasch. Die Punktion ist in solchen Fällen nicht ganz gefahrlos, 
weil im Anschluß an die Punktion die Thrombose größere Dimensionen 
annehmen kann. 

3. v. Baumgartensehe Fälle. 

Gleichsam als eine Unterabteilung der thrombophlebitischen Milztumoren 
.sind gewisse Fälle zu erwähnen, auf die v. Bau mgarten zuerst hingewiesen 
hatte. Sie stellen meines Erachtens nicht nur eme anatomische, sondern auch 
-eine klinisch definierbare Einheit dar. Es ist wichtig, sie zu kennen, weil sie 
bezüglich der Splenektomie ein NoIi me tangere darstellen. Allerdings gehören 
diese Fälle einem Grenzgebiete an, und könnten ebensogut im nächsten Kapitel 
gelegentlich der Besprechung der splenomegalen Cirrhosen zur Sprache kommen. 

a) Die Angaben von Baumgarten. Der von v. Baumgarten be
schriebene Fall ist kurz folgender: Der 16 jährige Patient erkrankte ca. 9 Mo
nate vor seiner Spitalsaufnahme an einer Schwellung am Halse. Der Prozeß 
heilte ab; aber bald darauf kam es zu einer Schwellung des Abdomens, die von 
Tag zu Tag größer wurde, so daß schließlich punktiert werden mußte. Bei der 
Aufnahme in die Tübinger chirurgische Klinik zeigte sich, abgesehen von all
gemeiner Schwäche des Patienten, das Abdomen groß, aufgetrieben und von 
-zahlreichen, ektatischen Venen der Bauchwand durchsetzt. Der mächtige Milz
tumor wurde zunächst für einen Nierentumor gehalten. Die Blutuntersuchung 
,ergab: 3,3 Mill. Erythrocyten, 2600 Leukocyten. In Anbetracht des großen 
Ascites wurde die Talmasche Operation versucht; dabei fand sich die 
Leber verkleinert, die Milz enorm vergrößert. Bald nach der Operation 
wächst der Ascites wieder, es kommt wiederholt zu Hämatemesis und Melaena. 
Der neuerdings punktierte Ascites war jetzt hämorrhagisch. Schließlich traten 
auch Symptome hinzu, die für Thrombose der Venae epigastricae sprachen; 
bald nachher erfolgte der Exitus. Der Fall wurde klinisch als Morbus Banti 
aufgefaßt. 

Bei der Sektion zeigten sich die subkutanen Venen um den Nabel 
-erweitert. Die Milz war stark vergrößert, sie reichte bis zur Crista Hei (Maße 
26: 13: 6). Abgesehen von Infarkten war das Parenchym sehr blutreich; 
Follikel waren makroskopisch nicht sichtbar. Die Milzvenen WB,ren sehr er
weitert, die Milzarterie normal. Die Leber (18: 13 : 7) ist sehr klein, ober
flächlich grobhöckerig; ihr Aussehen war nicht wie das bei der typischen 
Laennecschen Cirrhose, sondern bot mehr die Form einer einfachen Atrophie; 
ihr linker Lappen war ganz besonders klein. Die Nabelvene war offen und 
enorm erweitert (bis zu Zeigefingerdicke), sie mündete in den Sinus venae 
portae. Vom Ductus venosus Arrantü fehlte jede Spur. Die Vena umbilicalis, 
.die scheinbar in ihrer ganzen Länge erhalten war, kommunizierte mit den 
Venae epigastricae. Das Knochenmark hatte graurote Farbe. 

Mikroskopisch wies die Leber eine mäßige Vermehrung der interlobulären 
Bindegewebszüge auf, und zwar in Fortsetzung einer diffusen fibrösen Verdickung 
der Leberkapsel. In den etwas tieferen Schichten war dagegen zwischen den 
Acini von Bindegewebsneubildung nichts zu sehen; selbst an den gröberen peri
portalen Bindegewebsscheiden war keine Verdickung zu erkennen. Die Acini 
'Waren klein, aber vpn normalem histologischen Bau. Die Milz zeigte eine zell-
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und blutreiche Pulpa, war aber sonst von normaler Beschaffenheit. Das 
Retikulum war nicht verdickt, die Follikel klein, die Trabekel relativ dünn. 

Betreffs der Ursache der großen Milz war in erster Linie mit einer hoch
gradigen Stauung zu rechnen. v. Baumgarten sieht darin nicht das einzige 
Moment, sondern glaubt, daß die Milz vikariierend einen Teil der Tätigkeit 
der partiell insuffizient gewordenen Leber übernehmen mußte. 

Dieser Fall wurde wegen der klinischen Symptome (Milztumor, Ascites, 
Anämie, Lebercirrhose) als Morbus Banti aufgefaßt; die Sektion aber brachte 
andere Verhältnisse zum Vorschein. v. Bau mgarten ist der Ansicht, daß es 
sich hier um eine angeborene Hypoplasie (Atrophie) der Leber handeln dürfte, 

---'.P. 
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Abb.64. Schema der Venen, die bei den v. Bau mgartenschen Fä.llen in Betracht kommen. 
V.P. Pfortader, N Nabel, V.E. Venae epigastricae. O.N. obliterierte Nabelvene. V.V. Rest 
der Vena urnbilicalis (Restkanal). S.V. Sappeysche Paraurnbilikalvenen, B.V. BurowBche 

Venen. 

die zu einem vollständigen Offen bleiben der Vena umbilicalis geführt hatte. 
Da in einem solchen Falle - v. Baumgarten kannte aus der Literatur nur 
noch einen Fall, der mit seinem identisch war, den von Cruveilhier - die 
Umbilikalvene das Groß des Portalblutes aufnimmt und erst auf Umwegen 
in die allgemeine Zirkulation führt, während sich nur ein kleiner Teil seinen 
Weg doch durch die Leber bahnt, ist es verständlich, daß bei der Exstirpation 
der Milz sehr vorsichtig vorgegangen werden muß. Kellllt man nicht die 
Gefahren einer Ligatur der sehr erweiterten "Umbilikalvene", so ist die 
Wahrscheinlichkeit sehr groß, daß man durch den gewöhnlichen Laparotomie
schnitt, wenn nicht den Hauptstamm selbst, so doch große Äste desselben 
verletzt und durch die Blutung, bzw. durch Ausschaltung der Kollateralen 
das Leben unmittelbar gefährdet. 

b) Das Verhalten der Vena umbilicalis beim Embryo. Um die 
Entwicklung des Venen-Kollateralkreislaufes bei intrahepatischer Stauung zu 
verstehen, müssen wir kurz die entwicklungsgeschichtlichen Verhältnisse der 
Vena umbilicaIis berühren; v. Baumgarten hat sich damit eingehend be-

26* 
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schäftigt; seine Untersuchungen bedeuten eine Fortsetzung der bekannten 
Arbeiten von Burrow und Sappey. 

Die Zirkulationsverhältnisse beim Embryo können wir als bekannt voraus
setzen (cf. Ab b. 68 und eventuell Entwicklungsgeschichte der Leber und der äußeren 
Gallenwege). Der Ductus venosus Arantii, der bald nach der Geburt obliteriert, 
interessiert uns nicht; dagegen die Umbilikalvenen. Die Obliteration der 
Nabelvene erfolgt vom Nabelringe resp. von dem Granulationsgewebe aus, 
das sich an der Abolitionsstelle der Nabelschnur entwickelt. Auf den 
feineren Mechanismus dieser Granulationswucherung , den v. Bau mgarten 
genau beschreibt, soll nicht eingegangen werden. Dieser Prozeß, der meist 
6-8 Wochen post parturn seinen Höhepunkt erreicht hat, erstreckt sich nicht 
über die ganze Länge der ursprünglichen Vena umbilicalis. Ein Stück der Nabel
vene bleibt, oft bis ins hohe Lebensalter erhalten. Dieser Kanalrest läßt sich 
vom Sinus der Vena portae aus leicht sondieren; er ist oft 5-8 cm lang. 
Daß es sich beim Erwachsenen - wie v. Baumgarten annimmt - nicht um 
paraumbilikale Venen handelt, kann die histologische Untersuchung des Liga
mentum teres beweisen. Der Venenkanal liegt nicht zur Seite eines oblite
rierten Gefäßstranges, sondern mitten in der wandständigen Bindegewebs
bildung , welche das Lumen der Vena umbilicalis einnahm. v. Bau m
garte n unterscheidet somit an der ursprünglichen Vena umbilicalis einen 
Restkanal und ein obliteriertes Stück. In den Kanalrest münden kleine 
Venen, ,welche aus Verzweigungen der am Nabel entspringenden Venae epi
gastricae profundae entstehen. Eine dieser Venen ist besonders groß und 
wird als "Burowsche Vene" bezeichnet. Manchmal kann es vorkommen, 
daß die Paraumbilikalvenen nicht in den Kanalrest münden, sondern sich 
direkt in das Pfortadersystem ergießen. In diesem Fall bestehen dann die von 
S a ppey beschriebenen "akzessorischen Pfortadervenen" (Sa ppeysche Para
umbilikalvenen). Aber auch in einem solchen Falle münden in den Kanal
rest kleine Paraumbilikalvenenäste (Schaltvenen nach v. Bau mgarten). 

Der Kanalrest, die Burowschen Venen, die Schaltvenen im Sinne 
v. Baumgartens und schließlich auch die Sappeyschen Gefäße können 
sich bei Behinderung des intrahepatischen Pfortaderkreislaufes erweitern. Die 
Erweiterung des Lumens hängt einerseits von der Intensität der Stauung, an
dererseits von der Qualität des ursprünglichen Kanals ab. Da die Burowsche 
Vene und die Schaltvenen meist mit einem dichten, feinsten Venennetz zu
sammenhängen, das sich teils im Ligamentum teres resp. suspensorium, 
teIls in der vorderen Bauchwand ausbreitet, So ist es verständlich, warum 
sich bei Stauung all diese Venengeflechte erweitern und zur Entwicklung des 
"Caput Medusae" Anlaß geben können. Jedenfalls stehen 3 Möglichkeiten 
offen, wie das Blut bei intrahepatischer Behinderung des portalen Kreislaufes 
gegen die Venae epigastricae zirkulieren kann, 1. Persistenz der ganzen Vena 
umbilicalis und Kommunikation derselben mit den Venae epigastricae in der 
Nähe des Nabels. 2. Partielles Offenbleiben des Kanalrestes, der durch die 
Bnrowschen Venen mit den Venae epigastricae kommuniziert. 3. Bei Fehlen 
des Kanalrestes direkte Verbindung der Pfortader durch die Sappeyschen Para
umbilikalvenen mit den Venae epigastricae. 

v. Baumgarten nimmt für seinen Fall die erste Möglichkeit an. Es ist 
klar, daß die Stauung schon zur Zeit der Geburt bestanden oder mindestens 
kurz nachher eingesetzt haben muß. Daher deutet auch v. Baumgarten 
die Leberveränderung als Hypoplasie der Leber. Der Fall v. Baumgarten 
ähnelt sehr einem - wie schon erwähnt - von CruveiIhier beschriebenen. 
Bei diesem bestand auch eine Splenomegalie. 
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c) Die Fälle von Masuda und Benque. Ähnliche Fälle haben auch 
Masuda und Benque beschrieben. Auch in diesen glaubten die Kliniker 
einen Morbus Banti vor sich zu haben. Der Fall von Niro Masuda betraf eine 
48 jährige Frau, die an chronischer Nephritis und gleichzeitig an Morbus Banti 
litt. Bei der Sektion zeigte sich neben Herzhypertrophie infolge. der chro
nischen Nephritis eine Schrumpfung der Leber, Milztumor, Phlebektasie und 
Phlebosklerose der V. portae und lienalis, umschriebene Endophlebitis der 
Vena cava inferior und an den Einmündungsstellen der Venae hepaticae bei 
Persistenz der Vena umbilicalis. Da weder Alkohol noch eine Erkrankung 
als ätiologisches Moment für die Leberveränderung angenommen werden 
konnte, sah Masuda die Gefäßanomalien als Ursache der "Cirrhose der 
Leber", der Milzschwellung, der Stauungszustände und der Anämie an. Die 
Vena umbiIicalis war fingerdick erweitert und kommunizierte in der Nähe 
des Nabels mit der V. hypogastrica und V. epigastrica. 

Während die Ursache in dem Falle Masuda in einer phlebothrom
botischen Veränderung der Venae hepaticae und weiterhin der V. portae und 
lienalis zu suchen war, läßt sich der mutmaßliche Grund im Fall Benque 
nicht eindeutig präzisieren. Der 18 jährige Bursche erkrankte mit 15 Jahren 
unter Anschwellen des Unterleibes. Früher war er stets gesund; nur ein sehr 
mäßiger Bierkonsum wird zugestanden. Auch dieser Fall wurde klinisch alt; 
"Banti" aufgefaßt (4 Mill. Erythrocyten, 3000 Leukocyten). Es bestand Ascites. 

Bei der Sektion der hypoplastischen Leiche zeigte die Leber folgende 
Veränderungen: sie wog 820 g (16: 11 : 7 cm); ihr linker Lappen war in 
ein dünnes, bindegewebiges Gebilde umgewandelt; der rechte Anteil war 
grobgranuliert; der Lobus quadratus sprang als höckeriges Gebilde vor, der 
Lobus caudatus fehlte. Im Ligamentum teres fand sich ein Gefäß, dessen 
innerer Umfang 3 cm maß. Dieses Gefäß verlief an der Innenwand des 
Bauches zum Nabel und hatte hier eine innere Zirkumferenz von 2 cm. 
Nach Umgehung des Nabels mündete das noch immer weite Gefäß vor dem 
Poupartschen Bande in die Vena iIiaca interna. Das Gefäß, das sich im 
Lig. te,:-es befand, mündete in die Vena portae. An der Vena cava und den 
Venae hepaticae war nichts Abnormes. Der Ductus venosus Arantii fehlte. 
Die Milzvene maß bei ihrer Einmündung in die Pfortader 3 cm im Umfang. 
Die Milz wog 1350 g und hatte die Maße: 27: 18: 11 cm; sie war von 
derber Konsistenz, ihre Kapsel verdickt, Schnittfläche dunkelrot, Trabekein 
deutlich verdickt; :FoIlikel nicht sichtbar. Das Knochenmark war im mittleren 
Drittel der Oberschenkelknochen Fettmark, sonst rot. 

Die histologischen Veränderungen waren vor allem die einer Stauungsmilz ; 
die sehr erweiterten Sinus waren erfüllt mit Erythrocyten; die Pulpastränge da
zwischen kaum oder nicht wesentlich verdickt. Bloß in der Tiefe der Milz war 
reichliches, faseriges und zellreiches Gewebe nachweisbar. Nirgends waren An· 
deutungen zu sehen, die an die von Ban ti beschriebenen Bilder erinnert hätten 
Die Veränderungen an der Leber hält Benque für Anomalien, die am ehesten 
für Hypoplasie der Leber sprachen (Pal ta uf, Kantor). Möglich ist auch, 
daß sich in der hypoplastischen Leber sekundär eine leichte Cirrhose entwickelt 
hatte, und daß diese die Ursache der frühzeitigen Pfortaderstauung war. Jeden
falls erscheint es wichtig, daß die Vena umbilicalis bei einer scheinbar primären 
Veränderung der I~eber in einem solchen Ausmaße persistieren kann. Daß 
aber trotzdem mächtige Stauungen im Pfortaderkreislauf bestanden haben 
mußten, heweisen die Veränderungen in der Milz. 

d) Eigene Beobachtungen. Wir haben zwei ähnliche Fälle ge
sehen und sie in vivo bereits richtig erkannt. Die anatomische Untersuchung 
hat in beiden Fällen unsere Diagnosen bestätigt. 
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Fall XXXIV. Der 15jährige Paticnt, aus gPHunder Familie, war bis zu seinem 5. Jahre 
wohlauf. Keine N'abcleiterung als Keugeborener. Im 5. Jahr hatte er (laut Befund des behan
delnden Arztes) eine rechtsseitige Pleuritis durchgemacht, die 3 Wochen dauerte; der Arzt 
wrmutete schon damals, weil der Bauch sehr groß war, eine Tbc. peritonei. Im Augu~t 
1913 nahm der Bauch rasch an Umfang zu. Der Knabe wurde blaß und hatte oft NaRcn
bluten, welches aber nie lange dauerte. Schon damals wurde ein großer Milztumor kon
statiert. Die Blutuntersuchung ergab: zu jcner Zeit: 4,45 Mill. Erythrocyten, 4300 
Leukocyten, 64% Sahli. Der Harn enthielt viP! Urobilin, sonst nichts Pathologisches. Mitte 
Januar 1914 kam der Knabe auf unsere Klinik. In letzter Zeit litt er auch an Diarrhöen, 
starkem Nasenbluten und Inappetenz. 

Der Patient war ein zart gebauter Knabe von mittlerer Größe mit spärlicher 
lIuskulatur (53 kg Gewicht), der Panieulus adiposus war gering; Farbe der Haut blaß, 
fahl, die sichtbaren Schleimhäute spärlich gerötet, keine rachitischen Stigmata; leichtes 
Ödem der unteren Gliedmaßen, keinc Crines in den Axillaren, spärliche Schambehaarung; 
kcin Fieber, Puls um 100; erweiterte Venen an der oberen Thoraxapertur, die sich von 
unten her füllten. Das Gesicht des Patienten hatte den Typus jener Individuen, die 
an großen Rachenmandeln leiden. Am unteren Mandibularrande kleine harte Drüsen. 
Patient atmete oft mit offenem Munde; Hypertrophie der Nasenrnuscheln; auch die 
Gaumentonsillen waren stark vergrößert; Gehirnnerven frei; Thorax pyriformis, gemischter 
.-\tmungstypus (22 Respirationen pro Minute), Lungengrenzen von unten her etwas 
eingeschränkt, aber respiratorisch verschieblieh; links hinten einen Querfinger höher 
stehend als rechts; auskultatorisch überall Vesikuläratmen ; Herzspitzenstoß im IV. 
ICR., etwas außerhalb der M.L., leicht hebend; sonst normale Grenzen; Töne dumpf, 
keine Geräusche. Abdomen mächtig ausgedehnt; Bauchhautvenen stark erweitert, 
was besonders deutlich beim Stehen zu sehen war. Zwischen Nabel und Proc. xyphoides 
lllehrere Venenstränge. In der Gegend des Processus xyphoides ein deutliches Schwirren 
zu fühlen, das sich durch Druck auf dic vorderen Bauchhautvenen kaum unterdrücken 
ließ~ Die Leber reichte palpatorisch bis 3 Querfinger unterhalb des Nabels; sie war 
hart und höckerig. Die Milz war außcrordentlich dcrb, erfüllte perkutorisch fast voll
ständig den Tra u be-raum. Sie reichte ,medianwärts bis an die Mittellinie, abwärts bis 
l'inen Querfinger unterhalb des Nabels; sie war respiratorisch, ebenso wie die Leber, gut 
yerschieblich. Nervensystem frei. Im Harn sehr viel Urobilin und Urobilinogen. Im 
Blut: 4,4 Mill. Erythroeyten, 4600 Leukocyten, 45 % Sahli (Diff.: 69 % polyn., 9 % 
Lymphocyten, 19°/0 Mononukleäre, 3% Myelocyten), leichte Anisocytose; Resistenz bei 
40 beginnend, 28 total. Im Stuhl kein Fett, kein Blut; 0,47 g Urobilin. Magenazidität: 
:15 Gesamt Acid.; 21 fr. HCI; Wassermann negativ. Wegen des starken Schwirrens im 
Bereiche der ektatischen Bauchvenen und wegen des Milztumors dachten wir an die 
~Iöglichkeit eines v. Baumgartensehen Falles. Von anderer Seite wurde die Krank
heit des Patienten anders aufgefaßt und die Milz mit Radium bestrahlt. 4 Tage nach 
der letzten Bestrahlung kam es zu Hämatemesis und Melaena, die dann von Tag zu Tag 
an Intensität zunahmen. Exitus unter zunehmender Anämie. 

Bei der Sektion war die Leber verkleinert und erinnerte ihrem Aus
~ehen nach etwas an eine atrophische Cirrhose. Mächtiger Milztumor. Per
Ristenz und sebr starke Erweiterung der Vena umbiIicaIis und der mit ihr 
kommunizierenden Venae epigastricae. Die Vena umbiIicaIis mißt unauf
geschnitten 9 mm in der Breite. Der durch die Leber ziehende Anteil der Vena 
cava inferior ist stark verengt; die in diesen Anteil einmündenden Lebervenen
lumina fehlen zum größten Teil. Im Magendarmkanal allenthalben blutiger 
Inhalt. Die Vena lienalis war mächtig erweitert. Sonst boten sich nur Zeichen 
\'on Anämie 1). 

Fall XXXV. 2:ljähriges Mädchen. Als Pat. 61/2 Jahre alt war, hatte sie kurz nach
einander zweimal Gelbsucht, nachdem sie sich vorher jedesmal den Magen verdorben hatte. 
Da.mals war der Stuhl weiß und der Harn dunkelrot gefärbt. Wie die Mutter angibt, war 
der Bauch des Kindes dicker als normal; Beschwerden bereitete aber das größere Abdomen 
nicht. Weitere Gefäße waren damals in der Bauchhaut noch nicht ZU sehen. Bis vor einem 
Jahr war Pat. immer wohlauf und verrichtete ihre Arbeiten normal. Etwa. 14 Tage vor der 
Spitalsaufnahme bemerkte Pat. eine Anschwellung der Beine. Bald nachher nahm auch der 
Bauch beträchtlich an Umfang zu. Schmerzen verspürte sie nicht, obwohl der Bauch
umfang von Tag zu Tag zunahm. Seitdem der Bauch geschwollen ist, hat Pat. einen sehr 
starken Durst und kolossales Hungergefühl, dabei verliert sie viel Urin und muß mehrmals 

1) Der Fall ist von Prof. Erdhei m obduziert worden und soll von ihm ausführlich pub
lizi('rt werden; dies der Grund, warum ich den Obduktionsbefund nur kurz berühren konnte. 
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w;~hreJl(1 . der .Xacht auf~tphel.l. Während der Hauch größer wunh', lllagPrtp ,kr iibrige 
Korper SIChtlIch ab. Die W{,lten Bauchvenen will ',IP erst- seit ganz kurZN' Z{'it bellwrkt 
IH~ben. Die Menses, die frühpr immer regelmäßig wart'n, sistierten vor Ii Monatpn. 

Die Pa!. ist mager u~ld sch~~~ch, ihr Pa!~icul\l8 a~liposus ist fast vollkollllllel! gl" 
Bchw.\ll!~el!. An ~en unterenF,xtrenutatl'n starke Od!'llle; (hp Bauchhaut- zeigt sich ÖdPIIHltiis. 
BerPlts Illl Bereiche der _ belden Thoraxhälften sind subkutan ekt.atische V pnen zu .Whl'lI . 
. -\,lll untpren End!'. des Manubrium sh'rni entwickl'lt sich ein!' weit.e geschlitngl'ltl' "('lW, 
diP nach unt{'n zu ImnH,r stärkpr wird und zwis"h,'n Proe. xyphoillps und Xal)('l clip Dicke 

Abb. fi5. Abb. 66. 

Heide .-\hbildungen zeigen uns den Fall XXXV. Die auf das Abdomen gezeichnete Lillie 
zl'igt uns dito Größe der Milz. Medial vom vordersten Milzpol sieht man auf Abb. 65 eine 
prominente Stelle, die einem Konvolut erweiterter Venen entspricht. Driickt man 
(pf .. -\bb. 66) dnmuf mit der Fingerspitze, so erscheinen die früher deutlich sichtbaren 

Hautvenen weniger deutlich gefüllt. 

eirws kleinen Fingers annilllmt. Etwa 8 C/ll obel'halb des Xabels hatte die Vene ihre größte 
Zirkllm~~renz angenommen; unterhalb dieser Stelle scheint sich die Vene zu teilen. Die 
hpid"n Aste divergieren, so daß die eine Vene gegen die pine V. femoralis zipht, die andere 
~lIf die gegenüberliegende Seite. Palpiert man die Gegend oberhalb des Xabels, so fühlt 
man feines Rauschen. Drückt man vorsichtig darauf, 80 nimmt das Rauschen etwas zu, 
11m ganz zu verschwinden, falls der Druck zu stark war. In dem Maße als man auf die 
Gegl'nd des stärksten Venenkonv,?lutes drückt, schwellen· die Venen sowohl gegen das 
Sternum zu, als auch die beiden Aste, die gegen die Femoralgruben zu ziehen, ab. Ja 
PS gelingt dies sogar. wenn man auf eine ganz kleine zirkumskripte Stelle der vorderen 
Rauchwand drückt (vgl. Abb. 65, 66). Sobald sich das Hautödem im weiteren Verlauf 
zlll'ückbildete, wurden die Hautvenen im Bereiche der vorderen Bauchwand noch deutlicher . 
. -\uskultiert man die Stelle des deutlichen Schwirrens, so hört man hierselbst ein laute~ 
Xonnensaußen, das synchron mit der Herztätigkeit an Intensität zunimmt. Im linken 
ciben'n Ballchraum tastet man einen großen harten Tumor, der sich, was Lage, Konfigu. 
ration lind respiratorisch" Beweglichkeit anbelangt, als eine große Milz feststellen läßt. 
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Die Leber ist palpatorisch nicht zu erreichen. In der freien Bauchhöhle läßt sich FI~ssig~eit 
nachweisen. Blutbefund: 4,5 Mill. Erythrocyten, 4500 Leukocyten, 82% Sahh. Diffe
rentiell: 30% Lymphocyten, 65% polynukl. neutrophile, 1% eosinophile, 4% Mononukl. 
Die Harnmenge schwankte zwischen 3-4 Liter. Der Urin enthielt reichliche Mengen 
an Zucker. Bei gemischter Kost stieg gelegentlich die tägliche Zuckermenge bis auf 400 g. 
Aceton fand sich nur in Spuren. Außerdem zeigte der Harn eine deutliche Urobilinreaktion. 
Die Prüfung der Resistenz der Erythrocyten ergab ein normales Resultat. Die Blut
plättchen zeigten gleichfalls entsprechende Werte. 

Wegen des großen Milztumors, den großen Venen im Bereiche der vorderen 
Bauchwand und der anamnestischen Angabe, daß das Mädchen in ihrer frühen 
Jugend einen schweren Ikterus überstanden hatte, dachten wir hier in erster 
Linie an einen Morbus Baumgarten. Diagnostische Schwierigkeiten bereitete 
uns dagegen die schwere Glykosurie. Wir rechneten mit zwei Möglichkeiten: 
entweder es handelte sich in unserem Fall um eine Kombination von Diabetes 
mellitus mit einem Morbus Baumgarten, oder es ist vielleicht- - um so mehr 
als die Patientin angab, daß die Erscheinungen des Diabetes gleichzeitig mit dem 
Ascites und den Ödemen einsetzten - zu einer Thrombose der Milzvene ge
kommen, was wiederum zu einer Thrombose der Pankreasvenen geführt haben 
könnte. . 

Die Frau ist später unter den Erscheinungen einer allgemeinen Peritonitis 
zugrunde gegangen. Die Sektion hat uns darüber belehrt, daß es sich hier 
tatsächlich um einen Morbus Baumgarten gehandelt hatte. Da weder eine 
Thrombose der Milzvene bestanden, noch sonst irgendwelche Schädigungen 
am Pankreas zu sehen waren, so dürfte in unserem Falle eher eine Kombination 
von Diabetes mellitus und Morbus Baumgarten vorgelegen haben. 

Anbei das Sektionsprotokoll, soweit es von Wichtigkeit erscheint: in dem 
Bauch etwa 1 Liter einer orangegelben, trüben, serösen, von Eiterflocken durch
setzten Flüssigkeit. Bauchfell der Därme und im kleinen Becken gerötet. Düml
därme auffallend dickwandig, enthalten sehr stark schleimig, gallig gelb gefärbte 
Stoffe, Schleimhaut insbesondere in den oberen Schlingen verdickt, gewulstet 
und gerötet, Dickdarm kontrahiert, enthält wenig gelbbraunen breiigen Kot. 

Die Leber ist zu einem grobhöckerigen und großlappig-knolligen, hoch ins 
rechte Hypochondrium gedrängten Körper umgewandelt, welcher die Form der 
Leber nur teilweise, so ziemlich gut im linken Lappen noch erhalten hat. Die 
Lappenhöcker und Knollen dieses im ganzen etwas über 3 Mannsfaust großen 
Körpers, von welchen einer an der hinteren Fläche des rechten Lappens gelegener 
als mannsfaustgroßer TunlOr aus der Leber herausspringt, sind von nur wenig 
verdickter, glatter Leberkapsel überzogen, von bräunlicher, etwas ins grünliche 
spielender Färbung. Auf der Schnittfläche ist das Gewebe ganz gleichmäßig 
in kreisrunde, scharf abgegrenzte grünlichbraune, dicht aneinander grenzende 
homogene, erbsen- bis kirschengroße Lappen zerworfen, zwischen welchen 
noch hie und da ein Rest tiefeinsinkender, schwielig verödeten Gewebes, welches 
den Verzweigungen der Glissonischen Kapsel entspricht, noch erhalten ist. 
Zur Leberpforte zieht ein dickes wulstiges Ligamentum hepato-umbilicale, 
in welchem sich eine nahezu kleinfingerdicke Vene befindet, die einerseits in den 
Stamm der Pfortader, andererseits in die Bauchhautvenen führt. In die Vena 
epigastrica dextra eingespritztes Wasser fließt sofort durch diese Vene heraus. 
Die Kommunikation mit dem weiten Pfortaderstamme liegt etwa daumenbreit 
vor der Teilung dieses Gefäßstammes in einen rechten und linken Ast, welche 
beide recht weit sind. Die sehr weite Milzvene vereinigt sich gegenüber der 
Vene des Ligamentes mit der nur mäßig weiten Mesenterialvene zum Pfort
aderstamme. Alle diese Venen führen größtenteils flüssiges Blut und nur Spuren 
lockeren Gerinnsels, ihre Wände sind dünn. Pankreas derb, sehr grobhöckerig; 
die Körner sind teils graubräunlich, teils, ~ namentlich die größeren, weißlichgelb. 
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Die Milz, mächtig vergrößert, reicht weit aus dem Hypochondrium hervor, 
wiegt 1000 g, ist 24 cm lang, 13 cm breit, 6 cm dick, schlaff, mit etwas ver-

Abb. 6i. Das Injektionspräparat der vorderen Bauchwand. ffIan sieht, wie die Venen 
den Nabel umkreisen. Die Gegend der dicksten Vene entspricht der Stelle, wo die Venen 
die Bauchwand durchsetzen. Ein Fingerdruck auf diese Stelle (vgl. Abb. 66) brachte die 

Hautvenen zum Kollaps. 

dickter Kapsel versehen, die am vorragenden Teile mit ziemlich zahlreichen 
kugeligen, harteh, bis hanfkorngroßen, weißen, knötchenförmigen Kapselver
dickungen besetzt ist. Ihr Gewebe schlaff, dunkelrotbraun, mit einem Stich ins 
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Abb. 68. Die vorderc Bauchwand von der peritonealen Seite hl'r gesehen. Nach oben zu 
sptzt sich die Vene in die "Vena umbilicalis" zu fort; dieselbe ist abgeschnitten. Man Kipht 

die Durchtrittsstelle der Venl' durch die Ballchwand und die Nabelgegend. 

bräunliche; Follikel klt'iu, aber gut erkennbar. Pulpa einsinkend; Gerüst 
anscheinend nicht wespntlich vermehrt. In der schlaffen Gallenblasp st.ark 
schleimige dunkelgIiine GaBt', ihre Schleimhaut stark injiziert. 
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Die anatomische Diagnose lautete: Atrophia hepatis cirrhotica cum 
degeneratione adenomatosa hepatis. Splenomegalie. Dilatatio venae para
umbilicalis et venarum epigastricarum . Atrophia pancrpatis. Peritonitis sero
purulenta diffusa. Pneumonia haemorrhagica lobularis. Tl1berculosis apicis 
pulmonis sin. 

Die vordere Bauchwand wurde bei der Sektion geschont, dann in toto 
herauspräpariert und mit Teichmannscher Masse injiziert. Die Bilder 67 
und 68 zeigen uns das Injektionspräparat. 

Die histologische Untersuchung der Milz der beiden von mir beobachtpten 
Fälle zeigte keinen wesentlichen Unterschied. Das Bild ließ sich weder mit jenem 
hPim thrombophlebitischen Milztumor noch mit dem der splenomegalen Cirrhose 
wrglpichen. DN Nste Fall ist insofern nicht pindeutig zn verwerten, weil 

Abb. 69. Schnitt durch die )1ilz von Fall 11. 

unmittelbar vor dem Tode des Patienten die Milz sphr energisch mit Radium be
strahlt wurde und dahpr die zpllulären Veränderungen übergangen werden müsspn. 
Trotzdem ließen sich aber mächtige Erweiterungpn der vielleicht etwas reich
licheren Sinus erkennen. Die Wandungpn dieser zumeist mit Erythrocyten erfüll
ten Räume zeigten ahPr keine Vermehrung der Stabzellen, im GegentpiI. Ganz 
ähnliche Veränderungen sah ich auch im zweiten Fall. Abb. 69 zeigt uns solche 
Hohlräume. Noch viel ausgesprochener waren diese Erweiterungen in jenem 
Falle zu sehen, den Benque beschrieben hatte; Prof. Ghon, der mir ent
sprechende Schnitte zur Verfügung stellte, gestattete mir ein solches Bild hier 
reproduzieren zu lassen (vgl. Abb. 70). 

e) Zusammenfassung. Fälle, wie sie von Baumgarten beschrieben 
wurden und wofür wir zwei Beispiele anführen konnten, sind selten. Die wich
tigsten Symptome sind: großer Milz~umor, kleine Leber und mächtig 
angeschwollene Venen im Bereiche der vorderen Bauchwand, 
ähnlich wie man dies auch bei Kompression der V. cava info sehen 
kann. Der Lauf des Blutes in den oft über fingerdicken Gefäßen 
ist aber umgekehrt, wie bei Verschluß der unteren Hohlvene. Das 
Blut hat das Bestreben, weg von der Leber in die Richtung gegen 
die Vv. epigastricae resp. mammariae zu strömen. Zu meist durch-
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bricht ein dickes Venenkonvolut an einer Stelle die vordere Bauch
wand und breitet sich von hier aus sowohl nach oben als nach unten 
fort. übt man auf diese Stelle des Durchtrittes einen Druck, so 
kann derBlutstrom gehemmt werden. Manchmal hört man an dieser 
Stelle ein deutliches Rauschen und fühlt hierselbst ein starkes 
Schwirren. Die Ursache für diesen atypischen Blutkreislauf ist auf ungünstige 
Zirkulationsbedingungen in der Leber zurückzuführen. Das Pfortaderblut 
ist durch irgendwelche pathologische Veränderungen in der Leber nicht im
stande, sich den normalen Weg gegen das Herz zu bahnen; es muß sich neue 
Wege suchen und findet sie entlang des Ligamentum teres gegen die vordere 

Abb. 70. Schnitt durch die Milz des Falles Benque (Autochromaufnahme). 

Bauchwand. Aus dem Mißverhältnis zwischen den weiten Hautvenen und den 
intrahepatischen Pfortaderverzweigungen muß wohl geschlossen werden, daß 
der größte Teil des Pfortaderblutes nicht direkt durch die Leber 
fließt. 

Kommunikationen zwischen dem Pfortaderkreislauf und den Hautvenen 
entlang der Sappeyschen und Burowschen Venen gehören bei typischen 
Lebercirrhosen nicht zu den Seltenheiten; so enorme Erweiterungen der Venen 
aber, wie sie eben bei den Bau mgarten schen Fällen vorkommen, sind etwas 
ganz Eigentümliches und drücken daher diesen Fällen etwas Charakteri
stisches auf. 

über die Ursache der mächtigen Venenerweiterungen läßt 
sich schwer etwas Sicheres aussagen. Neben einer dispositionellen An
lage im Venenkreislauf ist wohl mit der Tatsache zu rechnen, daß sich in diesen 
Fällen wahrscheinlich schon frühzeitig ein Hindernis für den Pfortaderkreis
lauf innerhalb der Leber eingestellt hat. Zumeist findet sich in den Kranken· 
geschichten solcher Fälle die Angabe, als hätte in früher Jugend ein Krankheits-
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stadium bestanden, wo teils Ikterus, teils Schwellung des Bauches vorübergehend 
in Geltung traten. Daß sich gleich im Beginne der Stauung ein Milztumor 
entwickeln kann, ist selbstverständlich, warum es aber zu einer dauernden Milz
schwellung kommt, ist schwer einheitlich zu erklären. Offenbar spielt hier der 
Symptomenkomplex, den wir vielfach unter dem Namen Lebercirrhose zusammen· 
fassen auch pathogenetisch eine große Rolle. Jedenfalls ersieht man, 
daraus ~ und darauf möchte ich großes Gewicht legen -, daß 
hier die Splenektomie höchst gefährlich werden kann. Die Wahr
scheinlichkeit, bei einer eventuellen Laparotomie den Abfluß 
der Pfortader zu ligieren, ist so groß, daß es zweckmäßig erscheint, 
diese Fälle operativ überhaupt auszuschalten. Dies war der Haupt
grund, warum wir Fälle solcher Art an dieser Stelle zur Sprache brachten. 



X. Kapitel. 

Die Leber nimmt am Blutabbau regen Anteil. Sie ist nicht nur das Ex
kretionsorgan für die Hämatinschlacken, sondern sie greift auch aktiv ein, um 
rote Blutkörperchen zu zerstören. Da wir einerseits gesehen haben, welche 
wesentliche Rolle die Milz beim Blutabbau spielt und andererseits wissen, wie 
oft Milztumoren bei den primären Leberaffektionen, zu denen auch die Cir
rhosen gehören, vorkommen, so drängt sich die Frage auf, ob nicht die Milz 
auch bei Erkrankungen der Leber eine besondere funktionelle Bedeutung be
ansprucht und daher durch ein Plus oder ein Zuwenig ihrer Tätigkeit imstande 
sein könnte, das Symptomenbild z. B. einer Lebercirrhose zu verändern. 

I. Kurzer Überblick über den gegenwärtigen Stand der 
Anschauungen über die verschiedenen Formen der Leber

eirrhose. 

Bevor ich die Frage eines funktionellen Zusammenhanges von Leber
und Milzpathologie berühren möchte, soll versucht werden, zu zeigen, was der 
Grund war, überhaupt von verschiedenen Cirrhosen der Leber zu sprechen. 
Es ist natürlich hier nicht der Platz, die ganze strittige Frage aufzurollen, 
nachdem das, was wir hier besprechen wollen, in erster Linie ein Grenzgebiet ist. 

Drei Symptome, abgesehen von Größe und Konfiguration der Leber 
selbst, können dem Kliniker bei der Beurteilung eines Falles von Cirrhosis 
hepatis diagnostische Schwierigkeiten bereiten: 1. der Ikterus, 2. der Milz
tumor und 3. der Ascites. 

a) Der Ikterus. Der Ikterus bei Lebercirrhose steht manchmal ganz be
sonders im Vordergrunde des klinischen Bildes; in anderen Fällen kann er vom 
Krankheits beginn angefangen bis zum Tode kaum angedeutet sein. Im allgemeinen 
kann man sagen, daß bei der "hypertrophischen Form" (Ranot) der Ikterus 
fast ein charakteristisches Symptom darstellt, das lange, selbst Jahre hin
durch, andauern kann. Im Gegensatz dazu spielt bei der atrophischen Leber
eirrhose die Gelbsucht in der Regel nur eine ganz untergeordnete Rolle. 
Anfangs ist der Ikterus bei der hypertrophischen Form intermittierend, später 
gleichmäßig anhaltend. Fast ebenso charakteristisch für diese Form von Leber
eirrhose ist der Gegensatz zwischen starkem Hautikterus und negativem Gallen
farbstoffgehalt. des Harnes. Erst in einem sehr vorgerücktem Krankheits
stadium kann man bei der Hanotschen Form Bilirubin im Harn finden. 
Trotzdem ist der Ikterus der Raut ein echter, indem vermehrte Bilirubin-
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mengen im Blutserum nie vermißt werden. Auch sonst zeigt die Gelbsucht 
bei der Cirrhose ihre Eigentümlichkeiten und weicht rladurch wesentlich vom 
mechanischen Stauungs-Ikterus ab; so ist es bekannt, daß trotz starker Ver
färbung der Haut die Stühle normale Beschaffenheit zeigen. Erst dann, wenn 
die Gelbsucht viele Jahre angehalten hat, und der Leberprozeß sehr weit vor
geschritten ist, nimmt die Verfärbung der Stühle ab. 

Bezüglich der Häufigkeit der Gelbsucht bei der Leber-Cirrhose kann ich 
folgende Angaben anführen: Frerichs sah unter 36 Fällen 7 mal Ikterus (nur 
2mal erreichte er höhere Grade); Charcot zählt nach einer Zusammenstellung 
von Fagges unter 135 Fällen 45mal Ikterus; Hartung bei 28 Fällen 9 mal; 
Mangelsdorf unter 49 Fällen von "hypertrophischer" Cirrhose 38mal Ikterus; 
Naunyn sah nur in etwa der Hälfte seiner Fälle (106) Ikterus, und nur in 
einem Drittel war der Ikterus so stark, daß!4 als deutlich erkennbar be
zeichnet werden mußte; in 13 seiner Fälle war die Gelbsucht sehr stark. 
Klopfstock sah unter 250 Fällen 66 mal Ikterus. Was meine Beobachtungen 
betrifft, so verweise ich auf die Tabelle auf S. 416. Jedenfalls ersieht man 
auch aus meiner Statistik, daß der Ikterus als Symptom der Cirrhosen eine 
große Rolle spielt. 

b) Der Milztumor. Auch die Milzvergrößerung gilt als ein häufiges 
~Yll1ptom der Lebercirrhose. Je nachdem die Pathologen dem Milztumor bei 
der Lebercirrhose größere,; oder geringeres Interesse entgegenbrachten, sind die 
Angaben über die prozentische Häufigkeit verschieden. Manche zählen nur 
ganz große Milzen zu den Milztumoren, andere nennen jede Vergrößerung 
über das physiologische Maß einen Tumor. So sah Frerichs unter 36 Fällen 
nur 18mal Milztumor (50 %), Ba m berger in 92 %, Oppolzer in 85 %' 
l~örster in 75%, Naunyn in 84%, Klopfstock in 80%; Ewald fand 
unter 230 Fällen nur 98 palpable Milztumoren (42,6 %). Wenn sich die 
Statistik nur der klinischen Untersuchung des Milztumors bedienen würde, 
so käme ein Milztumor nicht so häufig zur Beobachtung; zum Teil liegt 
dies wohl daran, daß ein vorhandener Ascites die Abschätzung de~ Milz
tumors erschweren kann. Wenn wir daher als Kliniker von Milztumor 
sprechen, so ist die absolute Größe der Milz zumeist schon eine recht 
beträchtliche; solche große Milztumoren gehören bei der Cirrhose der Leber 
sicherlich zu den Seltenheiten. Pos se I t hat sich eingehend mit den Be
ziehungen des Leber- und Milzgewichtes beschäftigt; er hat sogar versucht, 
dies zahlenmäßig auszudrücken. Nach ihm kämen bezüglich der Gewichts-

M 
verhältnisse der Milz und Leber (Milz-Leberindex L) bei gewissen Leber-

krankheiten ganz gesetzmäßige Eigenheiten vor. Der Index war' beim pri
mären Leberkarzinom am kleinsten, bei Splenomegalie mit Cirrhose am 
größten. Mehr als was wir schon aus Erfahrung gewußt hatten, ist bei dieser 
Rechnung nicht herausgekommen. 

e) Der Aseites. Über den Ascites wollen wir uns erst bei Besprechung der 
Leberkrankheiten im Speziellen äußern und hier nur soviel sagen, daß wir zwei 
Formen der Bauchwassersucht bei der Lebercirrhose kennen. Die eine setzt 
ziemlich rasch ein und führt in der Regel innerhalb kurzer Zeit zum Tode; 
bei der Sektion findet sich zumeist eine Peritonitis tuberculosa. Die andere 
Form der Bauchwassersucht beginnt ganz allmählich; im Laufe von Monaten 
wird der Ascites immer stärker; speziell diese Formen sind es, die zu zahl
reichen Punktionen Anlaß geben. Was die Häufigkeit dieser beiden Formen 
in meinen Fällen betrifft, so verweise ich ebenfalls auf die folgende Tabelle. 
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Ich muß betonen, daß sich die Statistik auf klinisches Material bezieht, 
d. h. nur solche Fälle berücksichtigt wurden, die durch längere Zeit an der 
Klinik beobachtet werden konnten. Da wir den größeren Milztumoren ganz 
besondere Aufmerksamkeit schenkten und uns auch von außen her viele 
solche Fälle zugeschickt wurden, so ist es zu erklären, warum die "großen 
Milztumoren" in unserer Statistik relativ häufiger vorkommen. 

Trennung der Cirrhosen in atrophische und hypertrophische 
Formen. Wenn ich nunmehr in groben Zügen das Wichtigste zusammen
fasse, was für die Kliniker Anlaß war, die Cirrhosen in hypertrophische und 
atrophische zu trennen, so läßt sich folgendes sagen: die Einteilung ist eine 
rein klinische. Man spricht von hypertrophischen Cirrhosen, wenn die Leber 
groß erscheint, der Ikterus durch Jahre hindurch anhält, kein Ascites vorhanden 
ist und auch ein Milztumor im Vordergrund steht. Umgekehrt entschließt man 
sich dann zur Diagnose atrophische Lebercirrhose, wenn Milz und Leber klein 
sind, kein oder ein nur sehr geringer Ikterus vorliegt, dagegen sich der Ascites 
ganz besonders bemerkbar macht. Im allgemeinen kann man behaupten, daß 
typische "Schulbeispiele" der Lebercirrhosen die großen Seltenheiten darstellen. 
Die klinische Einteilung erfährt bei der Obduktion häufig Korrekturen, indem 
sogenannte hypertrophische Lebercirrhosen nur in den wenigsten Fällen dem 
anatomischen Urteil standhalten. Der Anatom hält sich an die Angaben 
von Hanot, daß zur Diagnose hypertrophischer Lebercirrhose eine glatte 
Leberoberfläche gehört; nun fehlt aber dieses Symptom fast immer; ich 
habe es wenigstens bei meinen 12 Fällen von sogenannter hypertrophischer 
Lebercirrhose, die teils operiert, teils obduziert wurden, nicht ein einziges 
Mal gesehen. Im hiesigen pathologischen Institut wird ein einziger solcher 
Fall als Kuriosum aufgehoben; ich glaube, daß es sich hier eher um einen 
hämolytischem Ikterus gehandelt haben dürfte. 

Jeder, der ein wenig Erfahrung auf dem Gebiete der Leberkrankheiten 
hat, muß sagen, daß sich tatsächlich aus der Menge der Beobachtungen 
vereinzelte Fälle herausgreifen lassen, die man zur typischen atrophischen oder 
hypertrophischen Form der Lebercirrhose zählen könnte, aber die Mehrzahl der 
Fälle läßt sich in diese Formen nicht hereinzwängen ; eine große Anzahl zeigt das 
Gepräge von Mischformen ; wir werden sehen, daß es in der Beurteilung der 
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Lebercirrhot:len zweckmäßig erscheint, ähnlich wie bei den Nierenkrankheiten 
vorzugehen. Die klinische Einteilung der Nephritiden in parenchymatöse und 
intel'~titielle ist überholt und man klassifiziert jetzt die Nierenkrankheiten nach 
ihren funktionellen Symptomen. Ich glaube, einen ähnlichen Standpunkt auch 
bei den Lebercirrhosen vertreten zu l11Üt:lsen. In dem Sinne erscheint es 
müßig, die eirrhosen vom klinischen Standpunkt aus nur in atrophische und 
hypertrophische zu trennen, wobei ich selbstverständlich zugeben muß, daß sich 
tatsächlich aus der großen Zahl von LebereilThmlen einzelne l<'onnen heraus
ilchälen lassen, die mit den bekannten Typen, ahlo mit der "Hanotschen" 
Form oder mit der L ae llnecschen Cirrhose dic größte Ähnlichkeit haben. 

H. Die Stellung des Milztumors im Krankheitsbilde der 
Leberch'l'hosell. 

Bci der Beurteilung der Nierenkrankheiten war Illan ill früheren Zeiten 
bcmüht, die Symptome bci den verschiedenen Formen von Nephritiden cin
heitlich zu erklären. HoherBlutdruck, Herzhypertrophie und Ödeme sollten 
ihre unmittelbare Ursache in der N ierenschäcligung habeIl. 

Einen ähnlichen einheitlichen Standpunkt vertreten viele Pathologen in 
der Leberfrage auch heute noch. Man suchte sozusagen den Grund allen Übels 
in den Veränderungen des Leberparenchyms selbst, und wollte alle Symptome, die 
bei der Lebercirrhose vorkommen können, auf die Parenchymerkrankung der 
Leber allein beziehen. X\Il" wenige Kliniker wichen von diesem Standpunkte ab. 

Die Anschauung, als wäre die "Lebercirrhose" ausschließlich ein hepatischer 
Prozeß, ist ilowohl den Anatomen, als auch den Klinikern seit jeher Gemeingut 
gewesen: es hat sich daher ihre Aufmerksamkeit vorwiegend auf die Leber 
gerichtet. Der Gedanke, daß dabei die Veränderungen in anderen Organen 
sekundäre, al;;o yom Leberprozeß abhängige wären, war daher sehr naheliegend. 

a) Wichtige Angaben aus Mr deutschcn Literatur. Die Ursache des 
~lilztulllors glaubte man ursprünglich in einer Pfortaderstauung suchen zu 
müssen. Für die atrophische, oft mit deutlich nachweisbarem Ascites und 
Venenerweiterung einhergehende Form der Lebercirrhose schien dieR zuzu
treffeI!. Aber gerade bei diesem Cirrhosetypus ist die Milz oft klein, während 
umgekehrt für die hypertrophische Form, die nur selten Zeichen einer Pfort
aderstauung darbietet, ein beträchtlicher Milztumor fast zur Regel gehört. 
Daß der Milztumor, wie er bei der atrophischen Lebercirrhose manchmal 
schon im Anfangsstadium zu sehen ist, also zu einer Zeit, wo von einer 
IStaUlll1g noch keine Rede Hein kann, ist sowohl von anatomischer (Oe streich), 
n,ls auch VOll klinischer Seite (Sena tor) betont worden. Besonders die Unter
suchungen von Oestreich waren ,,·ertvoU, da er anatomisch zeigte, wie sehr 
der Cirrhosenmilztlllllor manchmal schon seinem Aussehen nach von dem einer 
gewöhnlichen IStauungsmilz abweicht. Er vertritt daher die Anschauung, 
daß, wenn auch die Pfortader infolge der Le bercirrhose affiziert 
bzw. ko l11pri l11iert sein mag, die Stauungswirkung in den Wurzeln 
der Pfortader, speziell in den Milzvenell und in der Milz seIhst 
nicht so bedeutend sein kann, wie man vielleicht auf Grund des 
klinischen und selbst auch des anato mischen Befundes anneh men 
möchte. Oestreich faßt daher den Milztu mor bei der Le bercir
rho se als etwas Selbständiges auf. Nach ihm handelt es sich um 
einen irritativen Reiz, der mit den Veränderungen in der Leher 
selbst nichts ge mein hat. Schonim Verlaufe des ersten StadiumsderCirrhose 
kouuut es nach Oestreich zu einer zelligen Proliferation (Hyperplasia pulpae), 

E P Jl i 11 ger, Die hepatolienalen Erkrankungen. 27 
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welche bis in die späteren Stadien persistieren kaun. In mancher Beziehung ähn
lich äußerten sich schon vorher Birch-Hirschfeld und Liebermeister. 
Oe streich rechnet weiter mit der Möglichkeit, daß sich in späteren Pe
rioden des cirrhotischen Prozesses aus hyperplastischen ein indurativer (Binde
gewebswucherung) Milztumor entwickeln kann, in welchem es sogar zu 
Atrophie der Pulpa kommen kann. Die Beobachtungen Oe streichs an 
:-ltauungsmilzen bekräftigten seine Anschauung über die Sonderstellung der 
Milz bei der Lebercirrhose. Auch bei der Untersuchung anderer hepatischer 
Prozesse konnte er sich von einer gewissen Sonderstellung der Cirrhosenmilz 
überzeugen. So kommt er also zu einer ähnlichen Anschauung wie :-lenator, 
der sich vorgestellt hatte, daß diejenigen Htoffe, die in der Leber 
cirrhotische Veränderungell auszulös('n imstande sind, auch am 
Entstehen des MiIztn mors beteiligt sein dürften. Vor Oestreich 
hat sich mit dieser Frage :-lieveking beschäftigt; auch er legte sich die 
Frage vor, ob sich in der Milz ebenso wie in der Leber Bindegewebs
wucherungen nachweisen lassen. Da er dies nicht fand, so konnte er sich 
damit die Konsistenz und Vergrößerung des Organes nicht erklären. Er 
sagt: Wohl sind oft die Kapsel, die Trabekel und die Gefäßscheiden verdickt, 
anch fällt an den verschiedensten Htellen eine erhehliche Verbreiterung des 
Pulpanetzwerkes und eine Anhäufung lymphoider Elemente in demselben und 
rings um die Gefäßdurehschnittc auf, aber nirgends trifft man gewucherte 
Bindegewe bsfasern. 

Einen ähnlichcn :-ltandpunkt wie Opst reich nimmt Zi lIl111er Jll an ein; 
ihm war es bekannt, daß bei der Lebercirrhose sehl' oft die MilzfoIIikel und 
die Ht.ruKtur der Milzgefäße int.akt sein können. über die Art und Weise, warum 
die Milz bei einzelnen Lebererkrankungen wegen ihrer Größe sich SChOll früh
zeitig bemerkbar macht, sind ebenfalls verschiedene Meinungen laut geworden. 
Htrümpell beschuldigt die chronische Gallenstauung im Blute; Rosin meint, 
daß eine elephantiastische Wucherung, wie sie in der Leber vorkommt, auch in 
oer Milz gleichsam sympat.hisch stattfinoen kann. Die Publikation von Weber 
interessiert uns deswegen, weil er ermittelt hat, daß gerade die hochgradigsten 
Milztumoren bei den mit schwerstem Ikterus einhergehenden hypertrophischen 
Lebercirrhosen zu finden sind; er meint für diese .Fälle toxische Hubstanzen 
verantwortlich machen zu müssen, die unter normalen Verhältnissen mit der Galle 
ausgeschieden werden. Am weitesten geht wohl Thierfelder, wenn er sich 
dahin ausspricht, daß die Milzintumeszenz der Leberschwellung zeitlich voran
geht. Auch Leichtenstern spricht von einer präcirrhotischen Milzschwellung. 
Boix meint, daß eine bedeutende Milzschwellung nur als Frühsymptom der 
hypertrophischen -- H anotschen - CirIhose aufzufassen sei. Auch Hcrrmann 
räumt der Milz ätiologisch eine gewisse Sonderstellung ein, indem vielleicht 
wegen einer zu starken Inanspruchnahme der Milz - möglicherweise infolge 
eines zu starken Zerfalls von Erythrocyten - die Hchutzwirkung dieses Organs 
erlahmt und die nun nicht mehr gebundenen Noxen der Leber direkt zufließen 
und sie daher schädigen können_ Ähnlich ist auch die Anschauung von Bleich
röder: Lymphocyten gelangen von der Milz durch die Pfortader in die Leber, 
sammeln sich dort um die Pfortaderverzweigungen und erregen eine Entzün
dung des Leberparenchyms. 

Der erste Autor, der bei der Beurteilung der Leberkrankheiten 
nicht nur Leber ul,ld Milz allein vor Augen hatte, sondern sie auch 
im Rahmen des ganzen Organismus studierte, war Bleichröder, 
indem er für einen innigen Zusammenhang der Blutkrankheiten 
mi t der Le bercirrhose ein tri tt. Als Argument. gilt ihm die Tatsache, daß 
in denl1\eisten :Fällen VOll Lebercirrhose sich rotes Knochenmark im Oberschenkel 
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und außerdem auch Ch arcot -Leyden -Kristalle finden, also Verhältnisse, wie sie 
bei Bluterkrankungen zu sehen sind. Auch meint er, daß die Milz bei der Leber
cirrhose Veränderungen aufweist, die häufig auch bei Bluterkrankungen beob
achtet werden können. Genauere histologische Details gibt er allerdings 
nicht an. 'Wichtig erscheint mir in SeilleI' Arbeit folgender Satz: "ich glaube 
demnach, daß auch in der Milz bei Lebercirrhose zahlreiche rote Blutkörperchen 
zugrunde gehen". Xoch eine andere seiner Bemerkungen möchte ich her
vorheben: "besonders bei perniziöser Allämie findet sich wie in der C'irrhosen
milz häufig eisenhaltiges Pigment". Auf viele andere, zum Teil etwas hypo
thetische, zum Teil flich widersprechende Beweisgründe will ich nicht eingehen. 

Unter anderelll warf Bleich röd er auch llie Frage auf, ob die Lebercirrhose 
überhaupt eine primäre Lebererkrankung sei; da gewisse Befunde an der 
Schleimhaut des Magens und des Darmes (vermehrter Lymphocytengehalt, 
acidophile Zellen, eisenhaltiges Pigment usw.) nicht wegzuleugnen sind, will 
er in der Lebererkrankung eine sekundäre Erscheinung sehen; die Leber
cirrhoRe soll die Folge VOll Veränderungen im Quellgebiet der Pfortader 
seill. Demgemäß folgert Bleichröder weiter, daß die Cin'hose aus dem 
Kapitel der primären Lebererkrankungen auszuschalten sei, und die Sedes 
morbi eine Etappe weiter zurück versetzt werden müssen, also in das Quell
gebiet der Pfortader. Auch der Beschaffenheit der Galle mißt er bei der 
eirrhose eine Bedeutung zu. Er betont die dunkle Farbe der Galle und zieht 
eine Parallele mit Veränderungen, wie man sie bei Arsenwasserstoff- und Tolu
ylendiaminvergiftungen sieht; der Ikterus sei in erster Linie mit dem Zerfall 
von roten Blutkörperchen in Zusammenhang 7:11 bringell. Aus der Ähnlichkeit 
der Veränderungen bei der Lebercirrhm;e mit jenen bei Blut.krankheiten meint 
er therapeutische Konsequenzen ziehen zu sollen, so daß er alle Medikamente 
empfiehlt, die bei Blutkrankheiten angewendet werden (Arsen, Eisen, Chinin usw.). 

In einer geradezu entgegengeset.zten Richtung bewegt sich die Arbeit 
von HaI' t wie h; auch sie beschäftigt sich mit dem Zusammenhang von Leber
cirrhose und Milztumor. Da~ Nchwergewicht wird auf die primäre Erkrankung 
der Leber gelegt; die Veriinderungen in der Milz wären nur sekundäre. 
Ein wirklicher Bewei~ fehlt Reiner Ansicht nach dafür, daß eine primäre chro
,lische Milzschwellung re~p. Milzerkrankung die Leber so schwer schädigen 
kann, worauf eR zur AURbildung einer intenltitiellen Entzündung und Schrump
fung kommt. St'ine Einwände richten Rich in erster Linie gegen Ba,nti 
und alle jene, die der Ansicht sind, daß das primäre Übel bei der Leber
eirrhose in der Milz zu suchen 'lei; die Angabe, als wäre die Milzveränderung 
eventuell früher zu sehen als die der Leber, kann er im Prinzip nicht 
bestätigen. Hartwich nimmt daher auch gegen Bleichröder Stellung; 
deswegen weil die Ätiologie der Cirrhose eine sehr verschiedene sein kann, 
ist es nicht notwendig, die "Cirrhosenmilz" summarisch für alle Formen 
der Lebercirrhose gleichwertig zu betrachten und meint: best.ünde Bleich
röders Ansicht zu Recht, so müßten auch bei der Leukämie und der 
Pseudoleukämie, wo die Lymphocyten im Blnt vermehrt. ::;iml und die Milz 
weit mehr geschwollen ist als bei der Lebercirrhose, sich die bekannten Leber
veränderungen regelmäßig einstellen, was jedoch in Wirklichkeit llicht der 
Fall ist. Ohne die Tatsache eines gleichzt'itigen Vorkommens von Cirrhose 
und Milztumor leugnen zu wollen, bt'tont Hartwich , daß es eigentlich 
keine Theorie gibt, die eine sichere Erklärung für die Entstehung des Mil7:
tumors geben kann. Da Hartwich bei einzelnen Cirrhosefällen einen Milztumor 
konstatieren konnte, wo in der Leber auch hyperplastische Herde zu sehen waren, 
so meint er, daß vielleicht die hyperplastischen Herde der Ausdruck dafür 
sind, daß bei dem Untergange VOll Leber7:ellen die Milz in ihrer Funktion 
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beeinträchtigt ist. Da sich die Leber gewissermaßen in einem Dekompensations
stadium befindet, könnte man sich vorstellen, daß jetzt, wo die Leber ihre 
Aufgabe nicht mehr bewältigen kann, die Milz einen Teil der Leberarbeit 
kompensatorisch übernehmen muß; sie kann dies aber nur dann leisten, wenn 
sich die Milz als Ganzes vergrößert. Als Stütze seiner Anschauung, daß bei 
geschädigter Leberfunktion die Milz zunimmt, verweist er auch auf das Ver
halten bei der akuten Leberatrophie. 

Hartwich beruft sich da auf eine Angabe VOll Paul Grawitz, der 
folgenden" Hatz gebraucht: "Von allen den sehr verfoichiedenpn UrRachen, die 
zur Ausbildung des Milztumors führen können, erreicht nun die als "gelbe 
Leberatrophie" benannte Yergiftullg die höchsten Gradl' <Im; ZelJr.;chwundes, 
und bei diesen Fällen erreicht auch der Milztull10r die süirkste Entwicklung; 
am wahrscheinlichsten übernimmt. ahm die Milz beim Untergang von Leber
gewebe einen Teil der Funktion, ehen die Verarbeitung der verbrauchten 
roten Blutkörperchen; die Splenomegalic \ütre alHn ab Produkt einer kompen
sa torischen Hypersplenie anZllsehen." 

Damit wärc das Wichtigste über diesen Gegenstand am; der deutschen 
Literatur zusammengestellt; jedenfalls gewinnt man den Eindruck, daß die 
pathologische Milzhistologie noch nicht in entsprechender Weise verwertet. 
wurde. 

b) Angaben aus der französisehen Literatur. Die fmllzösischen Patho
logen haben sich mit dieser Frage etwas intensiver beschäftigt. Ihre Arbeiten 
bedeuten auch insofern einen Fort>;chritt in der ganzen Auffassung der Leber
cirrhosenfrage, aIR hier die Milz zum er;;ten Male als ein hämolytisches Organ 
in den Vordergrund gerückt wird. Von diesem Gesichtspunkte aus werfen 
sie die Frage auf, ob der Milztumor im Gefolge einer Lebercirrhose mit ver
mehrtem oder vermindertem Blutuntergang einhergeht. Beeinflußt einerseits 
durch die Lehren von Metschnikoff, andererseits durch die Untersuchungen 
von Dominici interessieren ;;ich die französischen Autoren für den Makro
phagenapparat der Milz auch bei dcr Lebercirrhose. 

Gauckler ist der erste, der als pathologischer Histolog diese Fragen 
in Angriff nimmt. Da er sich ganz den Anschauungen von Dominici 
anschließt, so bedeutcn seine Arheiten im wesentlichen die l?ortsetzung der 
Richtung, wie sie von Dominici angebahnt wurde. Gauckler führte in die 
Milzhistologie den Ausdruck: react.ion macrophagiq ue ein. Er unterscheidet 
in der Milz zwei Formen von Makrophagen: 1. solche, die wirklich von den 
Mononukleären abstammen und einen runden oder ovalen, homogenen, sich 
dunkel färbenden Kern und ein regelmäßig begrenztes Protoplasma besitzen, 
und 2. solche, deren Kern hell ist und ~;jch schwer färbt, während das 
Protoplasma von einem unregelmäßigen Kontur begrenzt sein kann. Erstere 
nennt er Macrophages folliculaires, die zweiten Macrophages plasmoidales. 
Beiderlei Zellformen können Einschlüsse enthalten, nämlich Vakuolen, tin
gierte Elemente, Pigment, Erythrocyten und Polynukleäre. Die tingierten 
Körperchen werden als überreste von polynukleären Zellen aufgefaßt. Je 
nach der Qualität der Einschlüsse spricht Gauckler von einer phagocytose 
erythro lytiq ue oder leu co lytiq ue; wenn beide Erscheinungen nebeneinander 
vorkommen, so spricht er von reactions macrophagiques du parenchym 
splenique. Die Erythrolyse selbst. teilt er in eine aktive und eine passive 
ein; von letzterer wird dann gesprochen, wenn die Milzräume voll Blut sind, aber 
die makrophage Reaktion fehlt. Wir sehen also, daß Gauckler aus der 
Quali tät und Quall tität der Makrophagen einen Schluß auf die 
Gpsamtfunktion der Mil7. zieht. 
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Bei der Besprechung der Veränderungen eies Milzgerüstes (charpente 
spIenique) kommt er zunächst auf die Milzsklerose zu sprechen und unter
scheidet 1. eine sclerose a trophiq ue; hier handelt es sich mn eine fibröse 
:Sklerose, die vom Bindegewebe der Gefäße und der Trabekel ausgeht; Follikel 
und Pulpa sind in dem Bindegewebe zugrunde gegangen (die Greisenmilz 
stellt ein Beispiel einer solchen :Sklerose dar), und 2. eine sclerose hyper
trophique pulpaire; im ersten Stadium handelt es sich um eine diffuse Ver
mehrung von Zellen mit hellen Kernen; nach ihm stellen die Zellen mit den 
hellen Kernen eine besondere Art von Makrophagen (plasllloidales) dar; nachdem 
diese Zellen vom Retikulum abstammen sollen, so bedeu tet die sclerose 
hypertrophique pulpaire eine Vermehrung des Retikulums. Die 
hypertrophierten Pulpastränge können zu Balken, bestehend aus 
jungem zelligen Bindegewebe werden, die sich schließlich zu 
faserigen Zügen umgestalten; niemals kommt es aber, wie Gauckler 
sagt, selbst wenn der hämolytische Prozeß noch solange dauert, 
zu einer atrophischen Sklerose. Diese Bindegrwebsneubildung \'oIIzieht 
sich ganz allmählich und unscheinbar. Oft kommt es vor, daß in einer und 
derselben Milz alle trbergänge von anfänglich zelliger bis zur faserigrn Wuche
rung und außeI'(lem noch die Heaktioll der Makrophagen verfolgt werden 
können. Als Ursache dieses ganzen Vorganges sieht Gauckler eine 
erythrolytische Reizung, d. h. reichliche Anwesenhei t von Erythro
cyten innerhalb der Pulpastränge an. Läßt diese "Reizung" nach, so 
kann auch die makrophage Reaktion wieder schwinden. 

Diese sclerose hypertrophique pulpaire ist Ilach Gaucklrr 
eine typische Erscheinung bei einer speziellen Form der Le ber
cirrhose: sie kann sogar schon ein Anfangssymptom derselben 
sein; in dieser Meinung fühlt er sich durch die Angabe viekr Kliniker hestärkt, 
die sagen, daß eine Vergrößerung der Milz schon im Beginn einer Lebereirrhose 
vorkommen kann. Das Milzbild kann durch das Vorhandensein VOll poly
nukleären Zellen verwischt werden; allerdings soll dies nach Gau c k le I' nur uann 
zu sehen sein, wenn eine terminale Infektion (Peritonitis, Pneumonie) hinzn
grtreten ist (vgI. :So 451). 

Was die Ur sache dieser hypertrophischen Milzsklerose betrifft, so sieht 
Gauckler in ihr die Folge einer länger währenden erythrolytischen Reizung. 
:Speziell wenn sich intraparenchymatöse Hämorrhagien wiederholen, soll sich 
ein 'lolcher Milzprozeß entwickeln können. Gauckler bezeichnet die in 
der cirrhotischen Milz nachzuweisenden Gewebsveränderungen 
geradezu als die letzte Äußerung einer hämolytischen Reaktion der 
Milz. Daß der hyperplastische Prozeß nicht exzessive Grade erreichen kann, soll 
durch das Hinzutreten der sclerose atrophique verhindert werden. In diesem Sinne 
wäre also die Größe einer Cirrhosenmilz abhängig von dem Verhältnis, welches 
sich aus der Intensität des hypertrophischen und atrophischen Prozesses ergibt. 
Daher soll es einen prinzipiellen Unterschied zwischen der Milz der atrophischen 
und der der hypertrophischen Cirrhose nach Gauckler nicht geben, und er 
schließt mit dem Satze: "la rate cirrhotique rentre dans le groupe des rates 
d'ordre haemolytique". Um seinen Anschauungen auch eine experimentelle 
Basis zu verschaffen, hat Gauckler die Milz vom gleichen Standpunkte 
aus bei experimenteller Hämolyse (Toluylendiaminvergiftung) untersucht. 
Er gab Kaninchen 3 Monate hindurch subkutan Toluylendiamin in progressiv 
ansteigenden Dosen und konnte in der Milz alle Stadien der 'Wucherung 
wiederfinden, die er in der cirrhotischen Milz beschrieben hatte. In. der 
Milz selbst war die reaction macrophagique leicht zu verfolgen, die sofort in 
den Hintergrund trat, sobald man mit der Darreichung des Hämolytikums 
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aussetzt!:'. "Vurde die Vergiftung !:'ntsprechend lange fortgesetzt, so fand 
sich neben Vermehrung der Zellen mit den helleren Kernen auch eine mehl' 
oder weniger deutlich!:' Hclerose hypertrophique pulpaire : schließlich konnte 
er auch Zeichen der atrophischen f-lklerose sehen. Auch auf Grund diesel' 
Experimente meint GauekleI', d?,f3 die hypertrophische pulpäre 
Sklerose eine Reaktion der Milz darstellt, die das Resultat einer 
verschieden lang dauernden und verschieden in tensi ven in tra
splenischen Hämolyse ist. 

Natürlich haben die verschiedenen (' nt!:'rHudlllllgen, die sich mit dem 
Verhalten der Milz bei der atrophischen Ldwreirrhose beschäftigten, Gauckler 
veranlaßt, sich in das ~tndiulll der geg!:'ns!:'itig!:'11 B!:'ziehungen zwischen Milz 
und Leber zn vertiefen; dah!:'i geht Cl' yon d(>r Voranssetzung aUf;, daß eine 
"Blutverändel'llllg" die endliche Ursache der "cirrhotischen " Milz vorstelle; 
die eigentliche primäre Ursache dicser Blutv!:'ränderung verlegt er in eine 
Leberschädigung: dieMilz bei derLebercirrhose wäre also eine hämo
lytische Milz hepatisch!:'ll Ursprunges. l'mgekehrt soll ab!:'r auch die er
höhte Hämolyse geeignet Hein, ~törnngen der Gallensekretion nnd eventuell auch 
initiale cirrhotische Veränderungen der Leber hervorzurufen. In diesem Sinne 
spricht Gauckler ähnlich wie Banti von Cirrhm;en milzigen Ursprunges (les 
cirrhoses d' origine spleniq ue resp. les cirrhoses de la rate). 

Da Gancklcr auf dem Standpunkt steht, daß nur geschädigte Erythro
cvten von der Mil", weiterverarbeitet werden können, HO bereitet ihm die 
Frage Schwierigkeiten, in welcher Weise di!:' eigentliche Bh1tzers~tzung in 
der Milz vorbereitet wird. Er dachte, wie b!:'reits erwähnt, an ein!:' hepatische 
Ursache, außerdem an Syphilis und Malaria. Daß natürlich auch eine pri
märe Erkrankung der Leber (Cirrhose d'origine angiocholitique) eine Blut
zersetzung auslösen kann, wurde von GauckleI' nicht in Abrede gestellt; 
sogar die StauungRcirrhose (Cirrhose d'origine veineuse) kann sein!:'r Ansicht 
nach ätiologisch in Betracht kommen; schließlich zog er auch eine konsti
tutionelle Minderwertigkeit d!:'H BluteR in Erwägung. 

Seit dieser bedeutenden Publikation von Ga uc k leI' ist von französischer 
Seite nichts mehr Wesentliches über diesen Gegenstand publiziert wordelL 

Ohne hier eine Kritik der Arbeiten von Gauckler üben zu wollen, 
sei bemerkt, daß man auf Grund dcr Bilder annehmen kann, daß das, was 
Gauckler Sclerose hypertrophique pulpaire nannte, wohl vielfach 
identisch sein dürfte mit dem, was man auch sonst Fibroadenie 
nann te. Die großen Zellen mit dem hellen Kern dürften die großen 
Endothelzellen sein, die die Simls auskleiden und manchmal in so dichter 
Menge in pathologischen Milzen zn Rehen sind, daß man an Querschnitt!:' 
von Drüsengängen dachte. 

Wir werden den StalHlpunkt vertreten, daß das Gift" welches die Ver
änderungen in der Leber nach sich ziehen kann, vielleicht auch in der Milz 
Schädigungen auslöst, worauf es nicht nur zu histologischen, sondern wahr
scheinlich auch funktionellen Schäden der Milz kommt. In diesem Zusammen
hange war es wichtig, anf die Angaben von OeHtreich und Birch-Hirsch
feld verwiesen zn haben. Von klinischer Seite hat nur Senator eine 
ähnliche Ansicht vertreten. 

Von einem anderen Gesichtspunkt betrachtet '\verden wir uns für die 
Frage interessieren, ob es sich bei den Lebercirrhosen tatsächlich nur um Er
krankungen der Leber, cventuell noch der Milz allein handelt, oder ob hier 
nicht ganze Systeme in Mitleidenschaft gezogen werden. Nachdem der Blut-
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umsatz von mindestens zwei Faktoren abhängig ist, nämlich von der Erythro
poese und der Hämolyse. und Milz und Leber vorwiegend mit dem Abbau 
des Hämoglobinmoleküls beschäftigt sind, war es notwendig, bei der Beur
teilung der Lebercirrhosen auch dem Verhalten der Knochenmarksfunktion 
mehr Aufmerksamkeit zu schenken. In einer ähnlichen Richtung, allerdings 
von ganz anderen Prämissen ausgehend, bewegen sich die Arbeiten von 
Bleichröder. 

Die Angaben Ga uc kien; über das verschiedene Verhalten der Milztumoren 
bei Lebercirrhosen erscheinen uns sehr bedeutungsvoll, weil dem funktio
nellen Verhalten der Milz mehr Aufmerksamkeit geschenkt wird. Wir werden 
uns auf sie noch oft berufen. Hier soll nur gesagt sein, daß die Angabe 
von Gauekler, die hypertrophische pulpäre Sklerose wäre eine 
Reaktion der Milz, die das Resultat einer verschiedenen inten
siven intrasplenischen Hämolyse darstellt, nicht ganz mit allen 
Tatsachen übereinstimmt; wir erinnern hier vor allem an den hämo
lytischen Ikterus, wo es sich doch bekanntlich um die intensivste 
Form der Milzhämolyse handelt, wobei es aber trotz jahrelangem 
Bestehen niemals zu einer Fibroadenie kommt. Ich möchte daher 
glauben, daß es zur Ausbildung einer hypertrophischen pulpären 
Sklerose ne ben derHämolyse noch einesMo men tes bedarf; wir werden 
sehen, ob wir am Schlusse unserer Auseinandersetzungen in dieser Richtung 
klarer urteilen werden. 

III. Die Sonderstellung der hypertr'ophischen resp. biliären 
Lebercirrhose vom Standpunkte der Kliniker und Anatomen. 

Wenn wir auch im nächsten Bande noch Gelegenheit haben werden, uns mit 
der Frage der Lebercirrhose als Leberkrankheit zu beschäftigen, so müssen wir 
hier, wo wir das Schwergewicht auf die Veränderungen der Milz legen wollen, 
doch gewisse Grenzgebiete anschneiden. Daher glaube ich, daß es notwendig 
ist, die hypertrophische Lebercirrhose in ihren Grundprinzipien zu besprechen. 

Ich will aber nochmalfl bemerken, daß diesel' Krankheitsbegriff in erste)' 
Linie ein klinischer ist, während dieser Frage von anatomischer Seite ein ge
wisses Mißtrauen entgegengebracht wird. 

Wir wollen zunächst historisch vorgehen, und uns fragen, warum war 
es notwendig, aus der großen Gruppe der Lebercirrhosen der "hypertrophischen 
Form" eine Sonderstellung einzuräumen? 

Als Laennecsche Cirrhose oder ascitische Form (Naunyn) der Leber
cirrhose wird vielfach ein Krankheitsbild' zusammengefaßt, bei dem auf der 
Höhe des Zustandes der Ascites und die Venen erweiterung im Vordergrund 
stehen. Sobald der rein "hepatische Ascites" nachweisbar ist, findet man 
die Leber in der Regel klein, scharfrandig und hart; die Milz ist selten groß, 
selbst nach der Punktion des Ascites ist sie oft kaum palpatorisch zu 
erreichen; ein intensiver Ikterus fehlt fast immer, bloß an den Skleren ist 
zumeist eine leicht gelbliche Verfärbung zu sehen. Auf ein Stärkerwerden der 
Gelbsucht bei Komplikationen (Peritonitis tuberculosa!) will ich nicht ein
gehell. Vor der vollen Entwicklung des Ascites kann die Leber jahrelang 
hindurch dem Kliniker normal groß, manchmal leicht vergrößert erscheinen. 

Bevor es zum vollentwickelten Bilde der Laenne eschen Lebercirrhose 
kommt, soll ein Stadium vorangehen, in dem die Leber groß, derb und stumpf
randig ist. Auch von der Milz wird gesagt, sie wäre im ersten Stadium größer 
als später. Die Gelbsucht fehlt während dieser Krankheitsperiode. 
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Wir werden später sehen, daß auch der vollausgebildeten hypertrophischen 
Lebercirrhose ein. Stadium vorausgehen soll, wo zwar eine größere Leber und 
auch ein Milztumor nachweisbar sind, aber der Ikterus noch keine Rolle 
spielt. In gewissen Zeitperioden wären also die hypertrophische und die atro
phische Lebercirrhosc voneinander nicht zu unterscheiden. Da man sich seit 
J 0 h a n n e s Müll e r vielfach vorstellte, daß es sich bei der Cirrhosis hepatü; 
um eine Wucherung des interstitiellen Bindegewebes mit Untergang der 
epithelialen Parenchymelemente handelt und daß der Prozeß unaufhaltsam 
vorwärts schreitet, weswegen die Leber immer mehr und mehr schrumpft, 
so meinte man, daß im ersten Stadium, wo die Leber noch groß ist, das 
Bindegewebe noch jung wäre und sich weniger schrumpfend bemerkbar macht, 
während in den weiteren Stadien die Bindegewebsfasern narbigen Charakter 
annehmen und so die Leberzellen und die Gefäße zur Verödung bringen. 

Schon Todd hat auf Cirrhosefälle aufmerksam gemacht, bei denen die 
Leber lange Zeit groß bleibt, andererseits der Ikterus stark ausgeprägt ist, 
und es trotz der langen Krankheitsdauer nicht zur Entwicklung von Ascites 
kommt. Todd sprach bereits von zwei verschiedenen Formen der chronischen 
Hepatitis; seine Anschauung konnte sich aber keine Geltung verschaffen. 
Oliv ie r , der Tod d beipflichtete, veröffentlichte den Rektionsbefund eines 
hierher gehörigen Falles: Leber, 3 Kilo schwer, starker Ikterus, kein Ascites. 

Zur Zeit als Charcot und Gombault für die Existenz einer biliären 
Lebercirrhose eintraten, meinte man, daß PS nur eine Entstehungsmöglichkeit 
des Ikterus gebe; falls es zur Gelbsucht kommt, muß ein Hindernis in den 
Gallenwegen vorliegen und dieses führt zu Gallenstauung. Charcot und 
Gombault haben an Tipren den Ductus choledochus unterbunden und 
konnten, falls die Tiere lange genug lebten, cirrhotische Veränderungen in 
der Leber nachweisen; außerdem demonstrierten sie Fälk, wo ein Verschluß 
der Gallengänge makroskopisch sichtbar war und gleichfalls eine Cirrhosis 
hepatis vorlag. Sie meinten daher, es müsse pine Form der Cirrhose geben, bei 
der die· Ursache in einem chronischen Ikterus zu suchen sei; Fälle, wo eine 
chronische Gallenstauung durch lange Zeit besteht und wo es im Laufe der 
Zeit zu cirrhotischen Veränderungen in der Leber kommt, nannten Charcot 
und Gom bault biliäre Cirrhosen. Sie gingen sogar noch weiter und 
wollten in den von Todd und Olivier beschriebenen Fällen auch biliäre 
Cirrhosen sehen. Also auch hier hätte eine primäre Gallenstauung bestanden! 
Die Folge davon war, daß die Begriffe hypertrophische und biliäre Cirrhose 
teils gegenseitig verwechRelt, teils synonymisiert wurden - eine Begriffs
verwirrung, gegen die man noch heute vielfach anzukämpfen hat! 

Im weiteren Verlauf berichten Hanot und Gil bert über eine Reihe 
VOll Lebercirrhosefällen, in denen ätiologisch der Alkohol eine Rolle gespielt 
haben dürfte und doch das Symptomenbild wesentlich von dem der typischen 
Cirrhoseform abweicht. Sie schließen sich daher im Gegensatz zu Charcot 
eher den Angaben von Todd und Olivier an; als das Wichtigste erscheint 
ihnen der prognostische Verlauf dieser Fälle. flie halten nicht nur eine 
Besserung, sondern sogar eine Heilung dieser Fälle für möglich. Bei der 
Sektion zeigt die Leber ein beträchtliches Gewicht (sie ist oft 2-3 Kilo 
schwer), hat eine gla.tte, oft nur fein granulierte Oberfläche. Die Vergrö
ßerung der Leber kommt einerseits durch das Auftreten von Bindegewebe, 
andererseits durch Größen zunahme der Acini zustande. Ihrer Meinung nach 
handelt es sich nicht um eine neue Krankheit, wie dies von Charcot 
und Gombault vertreten wurde, sondern es ist das "pas plus qu'une, varietes 
hebrydite", also gleichsam eine Abart der La en n e c sehen Form; nur wegen der 
Prognose müsse man dieser Form der Cirrhose eine Sonderstellung einräumen. 
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In der Folge wurde auf die Forderung ,"on Banot und Gil bert, auf das 
prognostische Moment zu achten, wenig Gewicht gelegt; dafür nannte man 
aber jetzt Cirrhosen mit chronischem Ikterus und großer Leber. wo Kich in der 
Anamnese eventuell alkoholischer Abusus feststellen ließ. hypertrophische 
Lebercirrhose im Sinne Hanot-Gilbert. 

In einer späteren Publikation haben H an ot und Gi I b e r t die Vergrößerung 
der Leber hei dieser Form der Cirrhose zu erklären versucht, indem sie an
nahmen, daß die Leberzelle das idiosynkmtiRche Vennögen besitze, auf 
chronischen Alkoholabusus mit H~'l)('rtrophie zu reagieren. Kahn gE'ht noch 
einen Schritt weiter, indem er nicht nur den günstigen Verlallf Holcher Fälle 
anerkennt. sondern auch in funktiOlwller Beziehung die Leher der hypertro
phischen Cirrhose von der hei der echten atrophiKchen Cirrhose unterschieden 
wissen will. Er sagt: eH kommt bei der hypertrophiHchen Cirrhose nie zn 
einer Verminderung der Harnstofflllenge im Urin, nie zu plJH'r alimentären 
Glykmmrie nnd auch zn keiner Urobilinurie. 

Ch au ff a rd hatte auf dem Moskauer internationalen mediziniKchen Kon
greß 1897 einen ähnlichen Standpunkt vertreten; viele Kliniker haben dagegen 
Stellung genommen und gesagt. daß eine prinzipielle Trennung zwischen den 
beiden Formen unmöglich i:iei; auch seien genügend Fälle bekannt. die ;;ich 
weder in den einen, noch in den anderen Typu;; einzwängen lasse!1. Trotz
dem hält er aber an der Zweiteilung der Lebercirrhosen fest, und meint, das 
eine Extrem sei die Laennec i:iche Form, das andere die hypertrophische 
Lebercirrhose. Da es bei der Beurtcilung von Mischformen oft schwer zu 
entscheiden ist. ob der konkrete Fall mehr der einen oder der anderen 
Form zuzuzählen wäre, sei jede Lebercirrhose auch in ätiologischer Richtung 
zu rubrizieren. Was die hypertrophische Form anbelangt, will er 6~7 Unter
arten berücksichtigt wissen: 1. Hanotsche Form, 2. cirrhose paludienne, 
3. cirrhose pigmentee du diabCte flUCre, 4. die syphilitische Form, 5. cirrhose 
graiRReuse hypertrophiqUl" fi. die tuberkulöse Form, 7. cirrhose cardiaque. 

Schon vor Chauffards Referat hat Senator, der als Korreferent auftrat, 
zur l<'rage der atrophischen re8p. hypertrophischen Cirrhose Stellung genommen. 
Er kritisiert vor allem den einseitigen Standpunkt der französischen Kliniker, 
der zu vielfacher Verwirrung Anlaß gab. Senator meint, man müsse als ein
teilendeR Moment vor allem die Größe der Leber, den Ikterus, den Ascites 
und die Milzschwellung heranziehen; daß speziell von franzöRischer Seite die 
Milz nur wenig Aufmerksamkeit erfuhr, iRt ebenfalls von Sen at 01' betont 
worden. Sen a tor RtE'llt daher folgende Typen auf: 

T. Portalp Laennecsehe Granldaratrophie der Leber mit den Unter
arten: 
a) Portale LebercilThose mit Hypertrophie der Leber; die Vergrößerung 

kann im Laufe der Zeit in eine Verkleinerung umschlagen. 
b) Portale Lebercirrhose mit IkteruR; llach Rcna tor kann der Ikterus 

eine bloße Komplikation Rein (Ikterus bei GastroduodenalkatulTh oder 
nach Kompression der Gallengänge durch Bindegewebe). 

H. Biliäre Le bercirrhose: nach lange dauerndem Verschluß des Gallen
ganges kann es zu einer Cirrhose der Leber kommen ohne Milzschwellung 
und ohne Pfortaderstauung ; eine Unterart d('rselben if;;t die biliäre Leber
eilThose mit Milzschwellullg. S ena tor spricht hier von Kranken mit 
unzweifelhaften Anfällen von Gallensteinkollik: sonst gleichen die Fälle 
jenen, bei welchen ein mechanisches Hindernis nicht maligner Natur 
den Gallenabflllß verhindert. 1.'ber die UrRache der Milzschwellllng kann 
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~ena tor nichts angebe!!. Die Fälle> dieser Art ähneln übrigens sehr 
den Ha not schen Cirrhosefällen. 

Ill. Hanotsche hypertrophische Le bercirrhose mit Ikterui:>, großer Milz 
und keinem Ascites. 

Die Bezeichnung "biliäre Cirrhose" war in der Folge geeignet, noch 
weitere Unklarheiten und Mißverständnisse herbeizuführen; selbst in dem 
Referat VOll Na U nYI1 findet eine Fnterscheidung zwischen biliärer und 
h:vpertrophiBcher Cirrhose nicht Htatt, sondern heide werden zu dem neuen 
Begriff "biliäre hypertrophische Cirrhose" vereinigt. Allerdings muß zur 
Entschuldigung Kallnyns erwähnt werden, daß er in nicht wenigen Fällen 
von sogenannter biliiir-hypertrophischer eirrhose Attacken sehen konnte, die 
den GallensteinkoJiken bei Cholelithiasis ähneln; es kam zu plötzlichen 
heftigen ~chmerzen in der "Gallenblasengegend", die gegen den Rücken zu 
ausstrahlen, sowie auch zu Erbrechen und Fieber führten; während einer solchen 
Attacke kommt es zu Ikterus, 'oder die bestehende Gelbsucht wird stärker, um 
nach dem Anfalle wieder zurückzugehen. Naunyn sagt ausdrücklich, daß diese 
Anfälle so heftig und den Gallensteinkoliken so ähnlich sein können, daß 
man Hie oft auf Cholelithiasis bezieht, die entweder neben der Lebercirrhose 
vorkommen kann, oder sogar das ganze Krankheitsbild vortäuscht. Naunyn 
konnte sich bei der ~ektion in drei Fällen davon überzeugen, daß keine 
Cholelithiasü.; vorgelegen war. Deswegen hält er die Cholangitis für eine mög
liche Komplikation der Cirrhose, dic dann allerdings das Symptomen bild 
;;ehr verwischen kann. Er verallgemeinert diese Erfahrung und meint, daß die 
Cholangitis cirrhotica vor allem die ~chnld am Ikterus trägt und vielleicht auch 
die Ursache der großen Leber wäre. Na unyn denkt auch an einen Zusammen
hang der Cholangitis und des Milztumors, wobei er sieh allerdings auf ein 
anatomisches Tatsachenmaterial nicht zu stützen vermag. Auf diese Weise 
kann man es also verstehen, warum Na llnyn doch an der Bezeichnung 
biliäre Cirrhose festhielt. 

Die meisten anderen Kliniker haben sich dann der Anschauung von 
Naunyn angeschlossen; so spricht auch Hoppe-Seyler von einer hyper
trophisch -eholangi tischen Cirrhose. 

Die Laennecsche eirrhose heißt auch alkoholische Cirrhose "gindrinker'~
liver". Bei vielen Lebercirrhosen - und das gilt sowohl von der hypertroph i
sehen als auch von der atrophischen Form - läßt sich tatsächlich oft ein starker 
Abusus spirituosus . nachweisen ; es ist dies aber nicht die allgemeine Regel. 
Läsionen der Leber bei Infektionskrankheiten lind Autointoxikationen werden 
mit Vorliebe in französischen Publikationen als Grund der Laenllecschell 
Cirrhose angeführt. Speziell H anot führt Fälle an, wo Autointoxikationen 
infolge von Magen-Darmstörungen als ätiologisches Moment für atrophische 
LebercirrhOfic beschuldigt werden müssen. Auch BOllchard spricht aus diesem 
Grunde VOll einer .,hypertrophie hepatique" bei Magenerweiterung; ja mall 
ging sogar noch weiter und meinte, daß der Alkohol bei chronischem Abusus 
die geringere Ursache spielen dürftt" während die Hauptschuld den kom
plizierenden Magen-Darmerkrankungen zuzuschreiben sei. 

Aus dem bis jetzt Gesagten erkennt man bereits, daß bei der 
Deutung des Krankheitsbildes der hypertrophischen Lebercir
rhose in erster Linie auf Veränderungen derLeber geachtet wurde, 
während andere Organe, wie z. B. die Milz, kau m Berücksichtigung 
fanden. Eine Ausnahme macht hier nur Paltauf, der mit der Möglich
keit rechnete, daß manche Milztllmoren bei der Cirrhose auf eine primäre 
oder sekundäre Infektion 7,11 beziehen seien, die dann dnrch die, wenn allch 
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mäßige Stauungen fixiert und stationär geworden, im Prinzip aber mit der 
Cirrhose nur kombiniert erscheinen. 

Die moderne Auffassung von der LebercirrhoRe baRiert hauptsächlich 
auf den schönen Untersuchungen von K re tz; fragen wir uns zunächst, wie K re tz 
Rich als Histologe zu der Frage Rtellt, ob eR notwendig ist, das Krankheitsbild 
rler Lebercirrhose in eine atrophische resp. hypcrtrophische Form zu trennel\. 
Wir begeben um; hier allerdings in ein Grenzgebiet, da man diese Frage gerade 
so gut auch in der speziellen Leberpathologie zur Sprache bringen könnte. 
Vor allem tritt K retz der ursprünglichen Meinung entgegen, daß die 
bei der eirrhose von Bindegewebe umschnürten Leberzellkörner aus
einandergedrängte, deformierte alte Acini wären. Denn würde es sich bei 
der Cirrhose tatsächlich nur um eine Wucherung des interlobulären Binde· 
gewebes handeln, worauf die Acini sekundär zur Atrophie gelangen, so 
müßten sich die Zentralvenenlumina am Durchschnitt der atrophierten Acini 
im Verhältnis zu einer gleich großen Schnittfläche der normalen Leber ver
mehrt zeigen. Schon Ackermann hat auf das Gegenteil hingewiesen, und 
gesagt, daß es sich bei der cirrhotischen Leberatrophie nicht nur 
um eine Verkleinerung, sondern auch um eine Verminderung der 
Acini handeln müsse, da Querschnitte von getroffenen Zentralvenen weniger 
häufig zu finden sind. Diese Abnahme der Zahl der Zentralvenenlumina ist 
aher nicht gleichbedeutend mit einer Reduktion an Parenchyminseln. Ver
mindert sind bloß die mit Zentralvenen ausgestatteten Parenchymstellen ; das 
Gros von Lebergewebe, das wir im histologischen Präparate bei einer Cirrhose 
erblicken, sind Durchschnitte von Parenchymteilen, die nur Pseudoacini sind, 
weil sich ihre Zellen nicht um eine Zentral vene anordnen. Dergleichen 
Parenchymteile nennt Kretz Parenchymkörner. 

Ein weiteres Charakteristikum der Cirrhoseleber ist das Verhalten der 
Zentralvene im alten Acinus selbst. Soweit man noch von einem Rest eines 
Acinus sprechen kann, ist in ihm die Vene nicht zentral, sondern oft ganz 
exzentrisch gelagert. Eine solche Lageveränderung kann so weit gehen, daß 
Zentralvenen an zahlreichen Stellen die bis an die Peripherie eines sogen. 
Acinus heranrücken können, und ihm förmlich wandständig angehören. Nicht 
nur wegen der Verlagerung der Zentralvene verliert die cirrhotische Leber 
ihren regelmäßigen. Aufbau, sondern auch deswegen, weil die Leberven,en 
sich oft in ganz unregelmäßiger Weise und Folge in die Sammelgefäße ergießen. 
Alle diese beschriebenen Verhältnisse, die Kretz als Umbau der Leber 
beschreibt, sind nicht nur Eigentümlichkeiten der cirrhotischen Leber allein, 
sondern überhaupt jeder Leber, die sich im Zustande der Regeneration befindet; 
nur ist in letzterem Falle die gedachte Struktur veränderung nicht so hand
greiflich, ",·eil hier aus Mangel der "periacinösen" Bindegewebsmassen eine 
Orientierung schwer fällt. 

Untersucht man nun von diesem Gesichtspunkte aus "hypertrophische" 
und "atrophische" Lebercirrhosen in bunter Folge, so läßt sich eine scharfe 
Grenze zwischen beiden nicht ziehen. Kretz faßt daher die Le bercir
rhose als einen herd weise lokali sierten, re zidi vieren den , chroni
sehen Degenerationsprozeß mit eingeschobenen Regenerationen 
des Parenchyms auf. Nach ihm beginnt der Degenerationsprozeß an der 
Peripherie des .Acinus; in dem Maße, als die degenerierten Partien einschmelzen, 
schießt neben den verödeten Bezirken, wie eine Knospe aus restierendem Leber
parenchym, junges frisches Gewebe auf. Anfänglich spielt sich Degeneration 
und Regeneration ausschließlich an der Peripherie der Acini ab, später greift 
der Prozeß auch in den Acinus hinein. Indem die regenerierten Partien sich 
nicht genan an die Grenzen des früheren Gewebes halten und auch die 
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Degeneration keine rein periazinöse bleibt, kann es langsam zu einem völligen 
Umbau des ganzen Acinus kommen. Man sieht daraus, daß Kretz zur Er
klärung des anatomischen Verlaufes der Lebercirrhose die "sklero
gene" Schädigung, nämlich eine primäre Wucherung des Binde
gewebes wie sie zuletzt no ch von Siegenbeck van Heukelom ange
nommen wurde, nicht anerkennt, und auch einen prinzipiellen 
Unterschied zwischen hypertrophischen und atrophischen Le ber
cirrhosen für überflüssig erklärt. Eine ganz ähnliche Anschauung wie 
Kretz vertritt auch Greco, sowie viele andere Pathologen. Eine Ausnahme 
macht nur noch Heinecke. 

Dieser Autor sagt z. B. von der hypertrophischeIl Cirrhose: "diese 
Vorgänge (in ihr) sind durchaus verschieden von den anatomischen Verände
rungen der Laennecschen Cirrhose. Während sich bei dieser die Gallengänge 
rein passiv verhalten, bilden sie . . . . bei der hypertrophischen Cirrhose 
.... ein Zentrum für eine intensive neoplastische Bindegewebswucherung 
. . . .; Grund genug, um die sichere Diagnose auf eine vom Gallensystem 
ausgehende, echte biliäre Cirrhose zu stellen". Da nun Heinecke selbst 
bemerkt, daß Autoren, wie Ackermann und Freyhan, die bekanntlich 
typische Fälle von hypertrophischer Cirrhose gesehen haben, keine bemerkens
werten Veränderungen an den Gallengängen nachweisen konnten, so hält er 
es für nicht ausgeschlossen, daß sich in späteren Stadien der hypertro
phischen Cirrhose die feineren Details im cirrhotischen Bindegewebe dermaßen 
verwischen können, worauf sie nicht mehr zu erkennen sind. 

Bei der histologischen Untersuchung von Lebercirrhosen findet man oft 
im interstitiellen Bindegewebe "neugebildete" Gallengänge. Nach A ufre c h t 
sind dieselben als abgeschnürte und umgewandelte Leberzellschläuche zu 
betrachten; sie sollen bei der Ha not schen Form reichlicher zu sehen sein 
als bei der atrophischen und wären somit gleichfalls differentiell zwischen 
atrophischer und hypertrophische Form zu verwerten. Brieger und Acker
mann sprechen diesen Befunden jedoch jegliche spezifische Bedeutung für die 
hypertrophische Form derCirrhose ab. Bei dieser Gelegenheit soll erwähnt werden, 
daß nach der Anschauung der Franzosen gerade diese reichliche Entwicklung 
neugebildeter, Gallengänge die Ursache sein sollte, warum man bei der 
Hanotschen Cirrhose an cholangitische Veränderungen denken kann. 

Wenn sich dieser Befund hätte bestätigen lassen, so wäre darin tatsächlich 
eine Erklärung gefunden, warum die Gelbsucht bei der hypertrophischen 
Lebercirrhose eine größere Rolle spielt, als bei der gewöhnlichen Form. Leider 
läßt sich aber auch hier kein prinzipieller Unterschied finden. Fälle mit 
Ikterus und solche ohne Gelbsucht zeigen diese Veränderungen in gleicher 
Häufi/Zkeit. 

Jedenfalls sieht man aus dem Gesagten, daß sich in morphologischer 
Beziehung nichts Sicheres feststellen läßt, was uns gestatten 
würde, zwischen atrophischer und hypertrophischen Lebercir
rhosen einen prinzipiellen Unterschied anzunehmen. 

Schließlich eine sehr beachtenswerte Arbeit von Ascoli. Zunächst 
geht er von der Tatsache aus, daß er als Kliniker an einer Sonderstellung der 
hypertrophischen Lebercirrhose festhalten müsse. Was nun die Ätiologie 
dieser Lebererkrankung betrifft, so meint er, daß die Hanotsche Cirrhose 
wahrscheinlich gar keine primäre Lebererkrankung darstellt, sondern daß 
es sich hier um eine toxische oder toxisch-infektiöse Blutkrase handelt, die 
schließlich in eine Lebererkrankung ausartet. Ausgehend von den bekannten 
Arbeiten von Banti, PugIiese und Luzzatti, daß Blutgifte bei rnilzlosen 
Tieren viel mildere Erscheinungen nach sich ziehen als bei normalen Tieren, 
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fragt sich As c ü 1 i, ob es nicht bei der hypertrophischen Lebercirrhose 
infolge einer Blutläsion oder einer Milzerkrankung zu einem chronischen, 
pleiochromen Ikterus kommt, und daß dieser eine Überlastung der Leber
funktion nach sich zieht. Diese kann anfänglich nur eine funktionelle Schä
digung der Leber bedeuten, später aber auch zu einer anatomisch nachweisbaren 
Veränderung des Organes führen. 

Auch von einem anderen Gesichtspunkte aus versucht A sco li die Cirrhosen 
funktionell zu trennen. Er studierte elen Stoffwechsel und glaubte bei der 
Lae nnec schen. eirrhose eine N -Speicherung gefunden zu haben, während er 
bei der Hanotschen Form das GegenteiL nämlich die Tendenz zu N -Ver
lusten, wie bei toxisch-infektiösen Affektionen, nachweisen konnte. Die Ur
sache der N -Retention kann A sc 0 li nicht sicher angeben: er vermutet eine 
Aufspeicherung von Eiweißschlacken in der Ascitesflüssigkeit. Auch M ünZl'r 
untersuchte :Fälle von hypertrophischer eirrhose auf ihren i'ltoffwechsel, kam 
aber zu anderen Resultaten wie Ascoli. 

Der Titel dieses UnterabRchnittes lautete: Wie stellen sich Kliniker und 
Anatomen zur Frage nach einer Sonderstellung der hypertrophischen Leber
cirrhose? Versuchen wir nun, nachdem wir das vVichtigste aus der Literatul' 
be8prochen haben, die Einzelheiten zusammenzufassen, so muß man die Ant
wort. in doppelter Weise geben: Vom klinischen Standpunkte aus und dann 
YOlll Standpunkte des Anatomen. 

\Vir Klinikl'r lllüssen im Prinzip für eine Sonderstellung eintreten, gen1L1I 
S0, wie es notwendig war, die verschiedenen Formen von Nephritis auseinander 
7.U haltetl. Der Anatom dagegen, der sich bis jetzt vielfach nur auf das Ver
halten der Leber gestüt7.t hatte, kann nicht nnders ah; einen unitarischen 
St1Lndpunkt einnehmen. Wir werden uns bemühen, zu zeigen, daß das Ver
halten der anderen Organe - ich denke hier vor allem an die Milz und da,; 
Knochenmark - von symptomatischer Bedeutung für die Gesamtheit eleH 
KrankheitsbildeH der Lebercirrhose sein kann, und daß daher neben der Leber 
diesl'n Organen die Hauptaufmerksamkeit geschenkt werden muß. 

Q 11 i n c ke hat bei der Besprechung der Lebercirrhosen sich ähnlich wil' 
fitadel mann für den unitarischen Standpunkt ausgesprochen und das Kapitel 
mit folgendem Satze beschlossen: "Während man eine Zeitlang geneigt war, 
bei der Nephritis eine parenchymatöse und eine interstitielle Form streng aus
einander zu halten, weiß man jetzt, daß die Mehrzahl der Fälle sich in dieses 
Schema nicht zwängen läßt. So ist auch für die Leber eine scharfe Trennung 
bei der Arten von Entzündung weder vom anatomischen, noch vom ätiologi
schen Standpunkt aus gerechtfertigt. Jede Klassifikation der eirrhosen hat 
etwas Gezwungenes und tut den Tatsachen Gewalt an; ein Wert ist ihr nur 
insofern zuzuerkennen, als dadurch gewisse anatomisch und ätiologisch wichtige 
Punkte in ein übersichtliches Schema gebracht wurden." Wir werden »ehen, 
daß dieser Satz - Jllutatis mutantis -- auch heute noch vollkommen zn 
Rl'cht besteht. 

IV. Kann man den Ikterus bei der typischen hyper
trophischen Lebercirrhose rein hepatisch erkläl'en? 
Wir kennen l'inen Ikterus sowohl bei der hypertrophischen als auch bei der 

atrophischer Lebercirrhose. Die Gelbsucht bei der atrophischen Form nimmt 
nur in den seltensten Fällen intensivere Grade an. Am deutlichsten kommt 
sie hier zur Geltung, wenn zur atrophischen Form eine fieberhafte Komplikation 
hinzutritt. 
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Man stand vielfach auf dem Standpunkte, daß die Ursache eine rein 
mechanische sei und stellte sich vor, daß ähnlich wie das schrumpfende 
Bindegewebe der immer kleiner und kleiner werdenden Leber imstande wäre, 
die Pfortaderausbreitungen in der Leber zu komprimieren, in gleicher Weise 
auch die Gallengänge in Mitleidenschaft gezogen werden könnten, worauf es 
natürlich zu Ikterus kommen müsse. 

Mit meiner Gallenkapillarmethode, mit der man imstande ist, den Lauf 
der Galle bis in die feinsten Ausbreitungen zu verfolgen, habe ich wIche 
Fälle untersucht. In manchen Fällen zeigten sich Veränderungen, die zu
gunsten dieser Anschauung sprachen; während die GaIlenkapillaren in vielen 
"Acini" normale Beschaffenheit zeigten, waren dieselben in anderen Partien 
in ähnlicher Weise verändert, wie ich es 'beim rein mechanischen Ikt.erus be
schrieben habe. Hier waren die Gallenkapillaren nicht nur erweitert, sondern 
auch an vielen Stellen eingerissen. Nachdem sich diese Erscheinungen nur 
inselweise zeigten, habe ich mich auf Grund dieser Befunde der Mei
nung jener angeschlossen, die bei der atrophischen Le bercirrhose 
für eine Ko mpression ein zeIn er feiner Gallengänge durch 
schrumpfendes Bindegewebe als Grund der Gelbsucht eintraten. 

Schon damals habe ich Gelegenheit gehabt, typische hypertrophische 
Lebercirrhosen zu untersuchen, aber meine Beobachtungen nicht ver
öffentlicht, weil ich mich In der Deutung dieser FiiJIe vielfach nicht 
auskannte; auch hoffte ich, gestützt auf ein größeres Material, zn 
einem definitiven Resultate zu kommell. Jetzt erst, wo ich über 10 Fälle 
verfüge, will ich darüber berichten: in fast allen Fällen zeigten sich die Gallen
kapillaren mehr oder weniger erweitert, auch fanden sich an verschiedenen 
Stellen hie und da eingerissene Gallenkapillaren, aber von jenem Reichtum 
an GaIlenkapillartrichtern, wie wir ihn beim rein mechanischen Ikterus zu sehen 
gewohnt sind, war nie etwas zu bemerken. In ziemlich reichlicher Menge fanden 
sich innerhalb der GallenkapiIlaren jene Gebilde, die ich als Gallenkapillar
thromben beschrieben habe. Sie waren Rowohl im Zentrum, als auch an der 
Peripherie der Pseudoacini zu sehen. Jedenfalls kam ich aber auch hier 
zu der Einsicht, daß bei der ikterischen hypertrophischen Leber
cirrhose ein gewisses Mißverhältnis zwischen der Intensität der 
Gelbsucht und den Veränderungen an den Gallenkapillaren besteht, 
und daß es daher schwer angeht, den Ikterus bei diesel' Form der 
Lebercirrhose rein mechanisch zu erklären. 

Kretz vertritt hinsichtlich der Entstehung des Ascites bei der atrophi
schen Lebercirrhose den Standpunkt, daß sich das Blut, entlang der Verzwei
gungen der Pfortaderkapillaren nur mühsam seinen Weg gegen die Leber
venen bahnen kann und daß es deswegen zu Stase kommen müsse. Einen 
ähnlichen Standpunkt könnte man auch bei dem Versuch, den Ikterus mecha
nisch erklären zu wollen, einnehmen. Ganz abgesehen von meinen negativen 
Befunden an den Gallenkapillaren, müßte man sich vorstellen, daß bis zn 
einem gewissen Grade ein Parallelismus zwischen Pfortader- und Gallenstanung 
bestehen sollte. Daß 'aber hier das gerade Gegenteil vorkommt, haben wir 
bereits des öfteren betont. 

Schon die ersten Kliniker, die Gelegenheit hatten, typische Fälle von hyper
trophischer Lebercirrhose zu beobachten, haben auf die Anwesenheit von Gallen
pigmenten teils in den Stühlen, teils im Duodenum verwiesen. Jetzt, wo man 
sich durch den Duodenalschlauch davon auch in vivo leicht überzeugen kann, 
dürfte wohl kaum mehr ein Zweifel bestehen, daß die Gelbsucht bei der 
t.ypischen hypertrophischen Lebercirrhose nicht durch rein mechanische Ver
legung erklärt. werden kann. 
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Wir haben bei der Be;;prechung der Pathogenese der Gelbsucht, wie sie 
im Gefolge des hämolytischen Ikterus zu sehen ist, betont, daß neben mechani
schen Momenten, die sich eventuell bei der Darstellung der Gallenkapillaren 
bemerkbar machen können, auch fllnktionelle - also histologifich nicht nach
weisbare - Störungen zur Erklärung der Anwe;;enheit von Bilirubin im Serum 
herangezogen werden müssen. Wir haben dort vor allem die Ku pff er sch eIl 
Stern zellen mit der Entstehung de;; Ikterus in Zusammenhang gebracht: ('twas 
Ähnliches wird wohl auch bei den Fällen von ikterischen hypertrophischen 
Lebercirrhosen zu gelt rn haben. Die ausführliche Besprechung !>olcher Fälle 
- ef. die nächsten Ahschnitte - wird uns lehren, daß sich auch noeh Hndpre 
Beriihrungspunkte mit dem hämolytiHchen Ikterus ergeben. 

V. Die BeziellUlIgell der akuten gelben LeberaÜ'ophie 
und des Ikterus catarrhalis zur Lebercirrhose. 

Wenn man Gelegenheit hat, Leberkrankheiten mit den üblichen FlInk
tionsprüfungen der Leber zu prüfen, so sieht man fast immer, daß die 
relativ schwersten funktionellen Störungen bei einzelnen Ikterus catarrhalis
fällen zu sehen Kind. In der Regel sind die Störungen im N-Abball bpi (kn 
unterschiedlichen Cirrhosenformen viel geringer als bei solchen FällE'l!. Wir werden 
hei anderer GelegenhC'it noch darauf zurückkommen, daß aue h in dieser Beziehung 
sich fließende übergänge ZllT akuten gelben Leberatrophie feststellen lasseI!. 

Es Nscheint uns c!eswC'gen wichtig, schon hier dic Frage der Beziehung 
zwischen Ikterus eatarrhalis und akuter gelbrr Leberatrophie anzuschneiden, 
weil wir einerseits wissen, daß sich aus der "akuten Gelben" Leber
cirrhosen entwickeln können, und wir andererseits auf dem Stand
punkt stehen, daß unter den vielen Ursachen der Lebercirrho~t'n 
auch der Ikterus catarrhalis mit berück;üchtigt ~werclen muß. 

Die Ursache dcs Zelbchwllmlcs bei der akllten gelben Leberatrophie i,,;L 
wahrscheinlich in einem autolytischen Prozesse zu suchen. Woher das Gift 
kommt, das diesen Zellschwnncl'beclingt, läßt sich schwer eindeutig entscheiden. 
In mancher Beziehung ist das Bild (kr Leber ähnlich dem bei der Phosphor
vergiftung. 

Auch in den Fällen hochgradigstel' Degelleration und allgemeiner Leber
zellnekrose sind fast immer noch regenerative Veränderungen zu bemerken. 
Wenn man sich von der Richtigkeit der bekannten Experimente von Ponfick 
überzeugt und je Gelegenheit hatte zu sehen, wie rasch sich Lebergewebe er
setzen kann, dann muß man sich darüber wundem, daß ein so mächtiger Degene
rationsprozeß überhaupt Platz greifen konnte. Gerade in solchen aku ten 
und subakuten Leberdegenerationen, die schließlich doch wieder 
zu Parenchymerneuerungen führen können, müssen wir, wie ich 
glaube, die wichtigste Entstehungsursache vieler chronischer 
Lebererkrankungen sehen. Am deutlichsten ist dieser Ühergang zwischen 
Degenerationen und Lebercirrhosen bei nicht zu rasch verlaufenden Phosphor
vergiftungen zu erkennen (paltauf). 

Der RegeneratiollHprozeß geht teif:.; von den !loch übrigbleibenden Acini, 
teils VOIll Kodulus portolilianus (Sabollrin), also von einem Bezirk aus, 
der relativ viel Leberarterienblut enthält. Bei längerer Dauer des Regene
rationsprozesses können die Folgezustände des Heilullgsprozesses nach der 
Leberparenchymzerstörung zu Verhältnissen führen, die klinisch und ana
tomisch große Ahnlichkeit mit "Cirrhose" besitzen. Das gilt besonders YOll 

der sogeI!. knotig8Jl L8ber. Sie ist relativ häufig unter den Lebercirrhosen des 



432 Die Beziehungen d. akuten gelben Leberatrophie u. dPH Ikt. catarrh. zur Ll'bprcirrl.osr. 

Kindesalters zu finden und es ist möglich, daß viele der kindlichen Cirrhosen 
als Ausheilungsprozesse von akuten oder subakuten degenerativen Leberaffek
tionen aufzufassen sind. Kahlden, Reimann u. a. haben auch eirrhosen 
als Folgen von Leberatrophien beschrieben, die kein knotiges Aussehen zeigten 
und daher große Ähnlichkeit mit einer echten eirrhose darboten. Auf die 
feineren Details die~er Fälle kann hier nicht eingegangen werden. 

Wenn man sich also fragt, wie sich das klinische Bild der aku
ten gelben Leberatrophie bei subakutem oder "chronischem Ver
laufe" gestaltet, so muß man sagen, ganz ähnlich wie bei einem 
schweren Ikterus catarrhalis. So war es z. B. in dem Fall Meder, einem 
Soldaten, der ·illl Anfang ebenso an einem "leichten" epidemischen Ikterus 
erkrankte, wie 50 andere Soldaten in derselben Kaserne. Dieser klassische 
Fall und viele andere z. T. auch eigene Beobachtungen weisen darauf 
hin, daß zwischen leichten Fällen von Ikterus catarrhalis resp. 
Ikterus si mplex - besonders dann, wenn er länger dauert und 
zum Ikterus gravis geworden - und der echten akuten gelben 
Leberatrophie keine scharfe Greu:.\e zu ziehen ist. 

Relativ häufig ist die akute gelbe Leberatrophie im Anschluß an Syphilis 
beobachtet worden. Da im sekundären Stadium der ~yphilis sogar recht 
häufig ein "Ikterus sitnplex" auftritt, so begegnet man auch hier wieder 
der Tatsache, daß zwischen leichten und schweren Fällen, welche sogar in 
akute gelbe Leberatrophie ausarten können, nur graduelle Unterschiede be
stehen. Auf solche Möglichkeiten wurde m. E. von klinischer Seite viel zu 
wenig geachtet, obwohl man wußte, daß gerade beim Ikterus catarrhalis oft 
viel schwerere funktionelle I-lchäden der Leber aufzudecken sind als vielleicht 
bei anderen, viel handgreiflicheren, pathologischen Zuständen der Leber (z. B. 
bei der latenten atrophischen Lehercirrhose). 

Zieht man das Verhalten der Milz bei Cirrhosen in Betracht, die sich 
allmählich als Folgen von akuten oder subakuten Leberatrophien entwickelt 
haben, so findet man in solchen Fällen oft einen sehr großen Milztumor. 
Schon bei der aknten gelben Leberatrophie selbst wird fast immer ein Milz
tumor notiert. Ich verweise in dieser Beziehung vor allem auf die Publi
kationen von Ströbe, Marchand usw. 

Ich selbst habe in einer Reihe von Fällen von akuter Leberatrophie nicht. 
nur den Milztumor feststellen können, sondern mich auch mit dessen Hist.o
logie intensiver beschäftigt. In allen Fällen, die bereits einen größeren Tumor 
zeigten, waren die Billroth~chell Stränge verbreitert und die Sinusräume 
deutlicher zu sehen als bei der normalen Milz. Die Zellen des Milzparenchyms 
boten nicht mehr das typische lymphoide Anssehen, sie verrieten vielmehr das 
Aussehen von jungen Rindegewebszellen. Der Grund, warum die einzelnen 
Sinusräume deutlicher ZII sehen waren, lag in der Beschaffenheit d{ir Sinus
endothelien. Während sie unter normalen Verhältnissen schwer auffindbar 
sind, waren sie hier nicht nur vermehrt, sondern auch größer. Kurz man 
wird bereits an Bilder erinnert, wie wir sie bei der "Fibroadenie" beschrieben 
haben. Wir haben solche Milzen auch auf ihren Eisengehalt hin geprüft, und 
können sagen, daß wir hier dieselben Bilder gesehen haben, wie sie sonst 
einer Milz zukommen, in der ein vermehrter Untergang von roten Blut
körperchen stattfindet. Schließlich möchte ich nicht unerwähnt lassen, daß 
wir auch an den Milzgefäßen bereits schwcre Veränderungen feststellen konnten 

Kurz res umierend sei noc heinmal auf den innigen Zusam
menhang mancher Formen von Ikterus catarrhalis mit der akuten 
Leberatrophie hingewiesen. Ich glaube, es gibt nicht nurFälle, die 
funktionell ineinander übergehen, sondern ich verfüge auch über 
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histologische :Befunde bei typischen Fällen von Ikterus catarrhalis. 
wo sich ~leichfalls ein solcher fließender übergang feststellen ließ. 
Ich möchte für manche Fälle noch weiter gehen und behaupten. 
daß mancher Ikterus catarrhalis nichts anderes darstellt, als eine 
milde Form der akuten gelben Leberatrophie. Auf das Vorkommen 
eines Milztu mors bei der aku ten gelben Atrophie möchte ich gleich
falls die Aufmerksamkeit gelenkt wissen; daß in solchen Milzen be
rei ts Veränderungen zu Rehen Rind, die an beginnende Fi broadenie 
erinnern, erscheint mir sehr wichtig; ebenso möchte ich auf das 
kranke Aussehen der Milzgefäße Nachdruck legen. Auf die Schlüsse, 
die sich daraus ableiten lassen, will ich aber erst später zu sprechen kommen. 

Schließlich soll noch einmal betont werden, daß wahrscheinlich ein 
pathogenetischer Zusammenhang zwischen manchen Formen von 
Lebercirrhosen und jener Erkrankung bestehen dürfte, die uns 
teils als Ikterus simplex, teils als Ikterus catarrhalis bekannt ist. 

VI. Meine eigenen Erfahrungen über "hypertrophische" 
Lebercirrhosen. 

a) Allgemeine klinische Bemerkungen. Verfolgt man die Literatur 
über das Krankheitsbild der hypertrophischen Lebercirrhose, so findet 
man eine gewisse Inkongruenz der Ansichten. Wenn ich meine eigenen Erfah
rungen auf diesem Gebiete schildern soll, so muß ich gestehen, daß ich im An
fange, wo mir noch nicht ein so großes Material zur Verfügung stand, mit der 
Diagnose hypertrophische Lebercirrhose freigebiger war, als ich es jetzt bin. 
Ursprünglich glaubte ich, in allen Fällen, wo sich eine große Leber, ein Milz
tumor und Gelbsucht zeigte, aber Ascites fehlte, diese Diagnose stellen zu 
müssen. Auf den zeitlichen Verlauf habe ich damals nur wenig geachtet. 
Irrtümer sind mir, wie sich durch die nachträgliche anatomische Unter
suchung feststellen ließ, häufig genug unterlaufen. Hauptsächlich habe ich 
damals mit der hypertrophischen Lebercirrhose Formen verwechselt, die ich 
jetzt am ehesten mit dem zusammenfassen möchte, was die Franzosen les 
steatoses hepatiques nennen. 

Akquirieren nämlich latente Lebercirrhosen eine fieberhafte Erkrankung 
(Tuberkulose oder Sepsis), so nimmt die Leber binnen kurzer Zeit an Größe 
mächtig zu, ebenso auch die Milz und der Ikterus, der vielleicht vorher 
nur gering war. Stirbt eine solche Cirrhose in diesem Stadium, so zeigt die Leber 
eine eigentümliche Veränderung; sie ist groß, stumpfrandig, mäßig derb und 
erinnert in der Farbe etwas an die Phosphorleber. Histologisch zeigt sich eine 
hochgradige fettige Degeneration, so daß die Leberstruktur kaum mehr zu er
kennen ist. Hat man Gelegenheit, einen solchen Patienten schon vor dem fieber
haften Stadium zu sehen und verfolgt man den ganzen Verlauf, wie förmlich unter 
unseren Augen die Leber und Milz größer wird, dann wird man sich wohl 
kaum verleiten lassen, die Diagnose hypertrophische Lebercirrhose zu stellen. 
Verwechslungen sind mir, seitdem ich diese Fälle kennen lernte, nur noch 
passiert, wenn der Fall in ultimis an die Klinik gebracht wurde. 

Eine weitere Gruppe von Fällen wäre hier zu erwähnen, bei denen zwar 
Lebervergrößerung und Milztumor besteht, aber der Ikterus sich nur innerhalb 
geringer Grenzen bewegt. Der Zustand kann jahrelang stationär bleiben. 
Die Patienten klagen in der Regel nur über ein Gefühl von Völle im Bauch. 
Zumeist sterben solche Kranke an zufälligen Komplikationen; solche Patienten 
sind z. B. Kandidaten für eine Tuberculosis peritonei. Tritt dieselbe hinzu, 

E p p i II ger, Die hepatolienalen Erkrankungen. 28 



434 Meine eigenen Erfahrungen über "hypertrophische" Lebercirrhosen. 

so entwickelt sich innerhalb kurzer Zeit Ascites und die Gelbsucht wird 
intensiver. Kommt die Leber in diesem noch inkomplizierten Stadium zur 
Untersuchung, so findet man· neben dem Milztumor eine typische Lebercirrhose. 
Ging ein fieberhaftes Stadium voraus, so sieht man in der Leber neben den 
Erscheinungen von Lebercirrhose schwere fettige Degeneration (vgl. S. 453). 

Schließlich begegnet man einer Gruppe von Patienten, wo neben den 
Erscheinungen von großer Milz und allgemeiner Lebervergrößerung die Gelb
sucht ganz besonders in Erscheinung tritt. Der Ikterus kann jahrelang be
stehen; er wird manchmal etwas stärker, um zu anderen Zeiten wieder ab
zublassen. Völlig schwindet er aber nie. In manchen Fällen fühlen sich die 
betreffenden Patienten ganz gesund, ein andermal haben sie unter den verschie
densten Erscheinungen schwer zu leiden. Eine sehr unangenehme Erscheinung, 
über die solche Patienten oft zu klagen haben, ist der Juckreiz. Dieser Pruritus 
hat die Eigentümlichkeit, daß er sich hauptsächlich in der Nacht bemerkbar 
macht. Hält das Hautjucken durch lange Zeit an, so kann sich infolge der 
zahlreichen Kratzeffekte eine Dermatitis entwickeln, die zu einer mächtigen 
Verdickung mancher Hautstellen führen kann. Eine weitere Eigentümlichkeit 
dieser Gruppe kann der Pseudogallensteinkolikanfall sein. Etwas Ähnliches hat, 
soweit ich die Literatur überblicke, schon Na unyn gesehen. Ganz ähnlich wie 
bei der gewöhnlichen Cholelithiasis verspüren die Patienten, manchmal plötz
lich ohne Vorboten, manchmal nach einem leichten Gefühl von Unbehagen 
Schmerzen in der Gallenblasengegend. Der Schmerz strahlt gelegentlich auch 
in die Schulter aus. Während eines solchen Anfalles kann es zu Fieber 
kommen; ich habe aber auch Anfälle ohne die geringsten Fiebererscheinungen 
gesehen. Solche Attacken können Anlaß zu Verwechslungen werden; ich habe 
unter 12 Fällen dieser Gruppe dreimal Narben nach Gallensteinoperationen 
gesehen. Zwei dieser Fälle kamen zur Sektion. An den Gallenwegen (einmal 
hatte der betreffende Operateur die Gallenblase nicht entfernt) habe ich 
nichts Pathologisches finden können. Zwei Fälle meiner Beobachtung zeigten 
leichte Neigung zu Blutungen. In 8 Fällen, die ich auch klinisch beobachten 
konnte, habe ich cholische Stühle gesehen; bloß in einem Fall, der allerdings 
auch etwas Ascites darbot, waren die Stühle sehr blaß gefärbt, enthielten aber 
trotzdem Gallenpigmente. Die Harnfarbe war bei allen Fällen dunkel; hält 
der Prozeß noch nicht lange (3-4 Jahre) an, so ist in der Regel nur Urobilin 
oder Urobilinogen. nachweisbar. Kommt es zu einem sogenannten Pseudo
gallensteinkollikanfall, so wird die Harnfarbe dunkler; jetzt kann auch im 
Harn Bilirubin nachweisbar sein. Die Blutuntersuchung ergibt in der Regel 
nichts Charakteristisches. Die Zahl der roten Blutkörperchen schwankte 
in meinen Fällen zwischen 2,5 und 4,5 Mill. Der Färbeindex bewegte sich 
fast immer um 1. Die Zahl der Leukocyten war zumeist vermindert. Oft 
bestand eine relative Vermehrung der Lymphocyten. Die Zahl der Blut
plättchen ist nur selten stark vermindert. Die Resistenzprüfung der Erythro
cyten ergab fast immer hohe Werte; in der Regel bewegten sich die Zahlen 
zwischen 0,46-0,22. Im deplasmierten Blute waren dieselben Werte zu 
finden. Das Blutserum, das in allen Fällen eine dunkle Farbe zeigte, enthielt 
auch in jenen Fällen Bilirubin, wo sich im Harn nur Urobilin fand. 

Unter 12 Fällen, die ich länger zu sehen Gelegenheit hatte, waren 7 Männer 
und 5 Frauen. 4 Frauen und 3 Männer hatten nie in ihrem Leben Alkohol 
genommen. Unter den übrigen 5 Fällen war nur ein gewohnheitsmäßiger 
Trinker .. In 7 Fällen war der Beginn der Erkrankung ein akuter; fast in 
allen Fällen erzählte die Anamnese von akuten Verdauungsbeschwerden, die 
das Krankheitsbild eingeleitet hatten. 
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Einen Fall hatte ich Gelegenheit von Anfang an durch 4 Jahre 
hindurch zu verfolgen. Im Anschluß an eine Wurstvergiftung, worauf 
es zu starkem Erbrechen und Diarrhöen kam, entwickelte sich allmählich 
ein Ikterus catarrhalis. Im Anfang war die Leber groß, dann nahm 
sie an Größe ab, um dann wieder größer zu werden. In den ersten drei 
Wochen war im Harn auch Bilirubin zu finden; der Harn wurde heller, aber 
blaßte nie völlig ab. Schon in den ersten Wochen nach der Wurstvergiftung 
war ein deutlicher Milztumor nachweisbar, der aber in den aller ersten Tagen 
fehlte. Die Gelbsucht war nur anfangs sehr intensiv, sie nahm nach cirka 4 Wochen 
ab, verschwand aber von nun an nie mehr. Im Laufe des ersten Halbjahres 
nahm die anfänglich nicht vergrößerte Leber deutlich an Größe zu. Nach 
zirka 11/ 2 Jahr war bereits der Höhepunkt des ganzen Krankheitsbildes er
reicht. Die Leber überschritt palpatorisch um 3-4 Querfinger den Rippen
bogen, die Milz reichte mit ihrem unteren Pol unter das Nabelniveau und 
überschritt nach rechts die Mittellnie. Der Trauberaum war vollkommen 
erfüllt. Von nun an blieb das Krankheitsbild ziemlich stationär. Im letzten 
Jahr ante exitum hatte die Frau oft über Hautjucken zu klagen. Die Frau, 
die 44 Jahre alt war, als die Krankheit begann, machte mit 46 Jahren ihr nor
males Klimakterium durch, mit 48 Jahren akquirierte sie eine Pneumonie, 
an der sie zugrunde ging. 

Zusammenfassend möchte ich betonen, daß ein Krankheits
bild relativ häufig vorkommt, das durch folgende Symptome 
charakterisiert erscheint: großer Milztumor, große harte Leber 
und dauernder Ikterus. Der Ikterus imponiert uns schon in vivo 
als nicht rein mechanisch bedingt, weil die Stühle nie entfärbt 
sind. Nachdem ich in nicht wenigen Fällen konstatieren konnte, 
wie sich scheinbar ganz unvermittelt imAnschluß an akute Magen
darmstörungen zuerst ein Ikterus einstellte und sich daraus 
das Krankheitsbild der hypertrophischen Lebercirrhose entwickelt 
hatte, so möchte ich gerade für diese Formen vermuten, daß der 
"Ikterus catarrhalis" zu dieser Form der eirrhose in irgend einer 
pathogenetischen Beziehung stehen dürfte. 

b) Der Hämoglobinumsatz in einem Fall von hypertrophischer Lebercirrhose. 
der zur Sektion kam. Histologische Untersuchung der Leber und Milz. Es lag nahe, 
in einem solchen Falle den Hämoglobinstoffwechsel zu studieren, weil auf diese 
Weise zu erhoffen war, der Ätiologie der Gelbsucht näher zu kommen. Zu diesem 
Behufe wähle ich aus meinem Beobachtungsmaterial zunächst einen Fall, der 
durch viele Jahre im Wiener allgemeinen Krankenhaus mit den Erscheinungen 
einer typischen, hypertrophischen Lebercirrhose in Behandlung stand und schließ
lich auch von uns anatomisch untersucht werden konnte. Auf einige Details, 
die für die ganze Auffassung des Falles von Wert erscheinen, will ich kurz 
eingehen. 

Fall XXXVI. Der Patient, der als 34 Jahre alter Mann schließlich zur Sektion kam, 
hatte sich im Alter von 25 Jahren eine Magenindisposition zugezogen. Er fühlte sich darauf 
anfangs matt und litt unter Brechreiz und Obstipation. Bald nachher bemerkte er, daß seine 
Konjunktiven gelb verfärbt erschienen. Er lag wegen dieser Gelbsucht durch fast 4 Monate 
in einem Provinzspital und bekam als Medikament Karlsbader Wasser. In der folgenden 
Zeit litt er abwechselnd an Diarrhöen und Obstipation. Trotz seiner weiter bestehenden 
Gelbsucht kam er seiner Arbeit als Taglöhner wieder nach; er fühlte sich relativ wohl, 
nur klagte er über Spannungsgefühl im Abdomen. Schon damals litt er oft an Nasen
bluten (4-5mal im Tage). Allmählich kam eine allgemeine Schwäche hinzu, welche die 
folgenden 6 Jahre anhielt. Dabei wurde der Bauch größer, die Gelbsucht immer stärker. 
Wenn er längere Zeit mit der Arbeit aussetzte, so fühlte er sich etwas besser, auch nahm 
dann die Gelbsucht etwas ab. Das parallele Einhergehen von Verschlechterung des 
Zustandes und Zunahme der Gelbsucht mit dem Auftreten von Nasenbluten ist dem 
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Patienten stets aufgefallen; seit einem Jahr verspürt Patient starkes Hautjucken. Der 
Stuhl, anfangs von normaler Farbe, erschien in den letzten Jahren heller; daß er aber 
weiß gewesen wäre, konnte Patient nie beobachten. Potus leugnet er; auch behauptet 
er, nie eine Geschlechtskrankheit überstanden zu haben. Der Harn war stets dunkel 
gefärbt .. Bei der Untersuchung des Patienten fiel vor allem die intensive Gelbsucht 
auf, die sich mit einer geringgradigen Anämie verband. Drüsenschwellungen bestanden 
nicht. Das Abdomen war mächtig vorgewölbt. Die Venen der .vorderen Bauchwand 
waren nicht zu sehen. Die Leber reichte palpatorisch als großer, harter, scharfrandiger, 
aber glatter Tumor bis unter die Nabellinie .. Die Milz imponierte ebenfalls als großer 
Tumor, der mit seinem unteren Pol noch weiter herabreichte als die Leber. Beide Organe 
waren nicht schmerzhaft. Der Traubesche Raum war ganz erfüllt; in der Bauchhöhle 
war kein Ascites nachweisbar. Die Funktionsprüfungen der Leber ergaben ein völlig 
negatives Resultat. Der Blutbefund wechselte ziemlich. rasch. So fanden wir ca. ein Jahr 
ante exitum in relativ rascher Folge hintereinander folgende Zahlen: 10. XI.: 70 010 SahIi, 
3,45 Mill. Erythrocyten, 6200 Leukocyten; 25. XI.: 60 % Sahli, 2,84 Mill. Erythrocyten, 
7400 Leukocyten; 11.. XII.: 65 % SahIi, 2,35 Mill. Erythrocyten, 6000 Leukocyten. Ich 
betone, daß zu dieser Zeit das Nasenbluten keine große Rolle spielte, und daher für das 
Auftreten der Anämie nicht herangezogen werden konnte. Mikroskopisch fand sich im 
Blutpräparate eine Anisocytose und vereinzelte polychromatische Zellen. Die Blutkörper. 
chenresistenz war normal. Der Harn war stets dunkel gefärbt und enthielt vorwiegend 
nur Urobilin oder Urobilinogen. Bilirubin zeigte sich selten, meist nur vorübergehend. Zu 
Zeiten, wo das Nasenbluten stärker in den Vordergrund trat, war auch der Ikterus inten
siver; im Serum war stets Gallenfarbstoff in vermehrter Menge nachweisbar. 

Bei diesem Patienten haben wir oft die tägliche Urobilinau88cheidung 
durch den Stuhl bestimmt. In der Regel fanden sich Werte von ca. 0,12-0,19 g. 
Höhere Werte haben wir nie notieren können. Man mußte sich übrigens 
wundern, daß aus so blassen Stühlen soviel Farbstoff isoliert werden konnte. 
Bei der Sektion dieses Patienten, der an Cholämie zugrunde ging, wurde die 
Diagnose hypertrophische Cirrhose insoweit bestätigt, als sich in der überaus 
vergrößerten Leber kein Anhaltspunkt für den Ikterus hat finden lassen. Die 
Milz war, wie zu erwarten, stark vergrößert. Der von klinischer Seite gestellten 
Diagnose: hypertrophische Lebercirrhose wurde vom Prosektor insofern wider
sprochen, als sich die Leberoberfläche in ähnlicher Weise granuliert zeigte, 
wie dies bei der Laennecschen Form zur Regel gehört. Erwähnen möchte 
ich, daß in diesem Fall das Knochenmark intensiv rot gefärbt erschien. 
Schließlich muß ich noch einen Umstand in den Vordergrund rücken, weil er 
mir für die Auswertung des Stuhlurobilins als Maß des Hämatinumsatzes von 
Bedeutung erscheint. In der Gallenblase fand sich intensiv braun gefärbte 
Galle; auch im Duodenum war der Inhalt noch sehr dunkel gefärbt; unwill
kürlich fragt man sich, wie dieser Reichtum an Farbstoff mit den relativ 
geringen Urobilinmengen im Stuhl übereinstimmt. Es wurde der Darm weiter 
abwärts bis zum Rektum aufgeschnitten und da zeigte sich, daß von Meter 
zu Meter der Darminhalt immer blässer' wurde und im Rektum fast acholisches 
Kolorit zeigte. . 

Die histologische Untersuchung der Leber und Milz dieses Falles ergab 
folgendes: Die Le ber, die sich schon makroskopisch ähnlich verhielt, wie man 
es bei der atrophischen Cirrhose zu sehen gewohnt ist, zeigte Ähnliches auch 
bei der mikroskopischen Untersuchung. Jenes typische Bild aber, wie es der 
Säuferleber eigen ist, also vor allem runde Acini- resp. Pseudoacinikörner 
bzw. -granula dicht ,von Bindegewebe umzogen, fanden sich hier nicht. Im 
Gegenteil, es war an vielen Stellen oft schwer, Größe und Uwang resp. 
Zirkumferenz eines Acinus zu erkennen; sobald man versuchte, die einzelnen 
Acinigruppen zu umgrenzen oder gar bildlich darzustellen, so zeichnete man 
ganz unregelmäßige weit verzweigte Figuren. Von einem annulären "Wuchern" 
des Bindegewebes war also hier gar keine Rede. Nur an einzelnen Stellen, 
förmlich inselartig, zeigte. sich eine Anhäufung von teils älterem, teils jüngerem 
Bindegewebe. Jedenfalls erschienen aber die Acini· mächtig umgebaut und 
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man konnte sagen, die Hauptmasse der Leber bestand aus umgebauten und 
vergrößerten Acini. Zwischen den einzelnen Leberzellgruppen fanden sich, 
besonders bei meiner Gallenkapillarfärbung, vereinzelte Gallenthromben und 
daneben hie und da auch lazerierte Gallenkapillaren. Die Zerreißungen lagen 
vorwiegend an der Peripherie größerer Leberzellhäufchen ; hier von einem 
Acinus zu sprechen, war wegen des vorgeschrittenen Umbaues kaum möglich. 

Die große Milz bot schon makroskopisch ein eigentümliches Gepräge. 
Sie war sehr derb; am Durchschnitt war von Follikeln nichts zu sehen; 

Abb.71. Schnitt aus der Milz des Falles XXXVI. Man sieht einen Blutaustritt in der Nähe 
eines Trabekulargefäßes. (Hämatoxylin. Eosin· Färbung). 

die Trabekein und auch die Kapsel schienen nicht wesentlich verdickt; die 
Farbe des Parenchyms war hellrot. Bei der Untersuchung histologischer 
Präparate fiel das eigentümliche fast milzfremde Aussehen des Organes auf. 
Von Follikeln war, wie schon bei makroskopischer Betrachtung, nicht viel 
zu sehen. Die Pulpa war ersetzt von einem derben faserigen Gewebe, das 
sich zu· einem eigentümlichen Netzwerk aufbaute. Zahlreiche kleine, rund
liche, eckige, aber auch verzweigte Hohlräume wurden eingefaßt resp. ge
trennt durch ein ziemlich breites, eingefügtes und netzartiges Bindegewebs
balkenwerk, das in seiner Gesamtheit vielleicht ebenso breit erschien wie 
die am Querschnitt getroffenen Hohlräume. Die Hohlräume wurden von 
ziemlich großen Zellen eingefaßt, die an vergrößerte Stabzellen erinnern. Man 
konnte daher mit größter Sicherheit annehmen, daß diese Hohlräume die 
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Querschnitte der in der roten Pulpa weitverzweigten Sinus darstellen. Trifft 
man an relativ dickeren Schnitten den Sinus gleichsam der Fläche nach, so 
kann man in seinem bzw. dem Lumen eines solchen Hohlraumes sternförmig 
miteinander zusammenhängende Zellen vom Charakter der Stabzellen nachweisen. 
Erinnert man sich an die Bilder der von Banti beschriebenen Fibroadenie, 
so wird man unwillkürlich bei der Betrachtung der Pulpa unseres Falles an 
diese Beschreibung gemahnt; vor allem auch an den von Ban ti stammenden 
Vergleich, als er sagte, daß man manchmal bei Besichtigung von Schnitten 

~~:~~ .. : .. ..... ~ ..... . "'. 

Abb. 72. Schnitt aus der Milz des Falles XXXVI. Rings um das Gefäß findet sich reichlich 
Pigment, das bereits mit der gewöhnlichen Perl sehen Reaktion Berlinerblaureaktion gibt. 

aus solchen Bantimilzen den Eindruck gewinnen kann, eher den Querschnitt 
eines drüsigen Organes vor sich zu haben, als den einer Milz (cf. z. B. Abb. 74). 
Der Grund für dieses eigentümliche Verhalten liegt darin, daß die Endothelien, 
welche das Sinuslumeneinfassen, in viel reichlicherer Menge den Sinus umschließen, 
als es unter physiologischen Verhältnissen zu geschehen pflegt. In den Pulpa
strängen fanden sich teils faseriges, oft wie hyalin aussehendes Bindegewebe, teils 
Zellen mit großen Kernen. Die Kerne dieser Zellen waren zumeist dunkel gefärbt, 
so daß sie sowohl den Stabzellkernen als auch denen anderer lymphoiden Ele
mente ähnelten. Daneben " ließen sich Erythrocyten in wechselnder Menge fest
stellen. Die Sinus selbst waren mit roten Blutzellen nicht reichlicher gefüllt 
als die Stränge. Am dichtesten fanden sich aber die Erythrocyten in der Nähe 
der Trabekeln resp. größerer Gefäße angehäuft. Man gewann den Eindruck, 
als würde es innerhalb des Trabekelgerüstes zu Blutungen gekommen sein. 
Das ausgetretene Blut (vgl. Abb. 71) dürfte sich - so schien es - entlang 
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den Gefäßen gegen die Pulpa zu vorschieben, um sich schließlich gegen die 
umgebende Pulpa zu verlieren. Daß diese Blutungen nicht bloß jüngsten 
Datums waren, dafür sprach die Tatsache, daß man gerade in den eben 
besprochenen Stellen oft mächtige Eisenablagerungen (vgl. Abb. 72) zu sehen 
bekam. Es ist uns mehrmals geglückt - dazu sind natürlich Serien schnitte 
notwendig - an den Trabekelgefäßen Einrisse der Gefäßwandung zu finden 
(vgl. Abb. 73); wir glauben so, vielleicht einen Weg aufgedeckt zu haben, 
auf dem auch das Blut in pathologischer Weise aus den Gefäßen in die Pulpa 

• • 0 ~ 
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Abb. 73. Schnitt aus der Milz des Falles XXXVI. Man sieht ein beträchtliches intra
trabekuläres Hämatom, das durch eine Lücke mit dem trabekulären Gefäßlumen in 

Kommunika tion steht. (W e i ger t sche Elastikafärbung.) 

eindringen kann. Färbt man solche Milzschnitte nach der Original-Mallory
Methode, oder, wie es Banti empfiehlt, nach der Methode von Ribbert 
(vgl. Abb. 74), dann erken,nt man die Fibroadenie noch viel deutlicher. Der 
eigentümliche Befund an den Billrothschen Strängen erweckte den Gedan
ken, daß wir es hier mit denselben Veränderungen zu tun haben dürften, 
wie sie beim Morbus Banti beschrieben wurden. Bei genauerer Betrachtung 
aber zeigten sich doch gewisse prinzipielle Unterschiede, indem die Fibro
adenie nicht so gleichmäßig und diffus ausgebildet erschien, sondern mehr 
herdförmig war. Auch zeigte sich in der Milz dieses Falles, daß die Fibrose 
nicht von den Follikeln ausging, wie es Ban ti als typisch für seine Fälle 
beschrieben hatte. Nicht einmal um die Zentralarterien war die geringste 
Massenzunahme von fibrillärem Gewebe zu bemerken (vgI. Abb. 59 und Abb. 60). 

Es war selbstverständlich, daß wir auch hier der Beschaffenheit der 
Gefäße besonderes Augenmerk zugewendet haben. Veränderungen an einzelnen 
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Trabekelgefäßen wurden bereits erwähnt; um dieselben deutlicher zur Dar
stellung zu bringen, mußten Schnitte verwendet werden, die nach der W eigert
schen Elastikamethode gefärbt waren. An solchen Schnitten fiel noch eine 
Tatsache auf, nämlich der Reichtum an feinsten Gefäßchen. Unwillkürlich 
wird man an die Beschreibungen erinnert, die wir von einzelnen Perniciosa
milzen gegeben haben. Wir haben dort gesagt, daß sich um einzelne Gefäße 
das elastische Gewebe mächtig vermehren, und um jedes einzelne Gefäß ein 
korbartiges Geflecht ausbilden kann, das am Querschnitt wie der Durch-

Abb. 74. Schnitt aus der Milz eines Falles von splenomegaler Cirrhose. Die Abbildung 
stammt aus der Arbeit von Nobel. Ri b bertsche Bindegewebsfärbung. 

schnitt zahlreicher, nebeneinander gelagerter Gefäßchen sich darbietet (vgl. 
Abb. 76). Gerade in diesen Lücken waren mehr Erythrocyten zu finden 
als an anderen SteIlen. Unwillkürlich drängte sich hier der Gedanke auf, 
ob sich nicht aus jenen kleinen Hämatomen, welche sich innerhalb ·der 
TrabekeIn gebildet haben, Gänge entwickelten, die von elastischen Fasern 
begleitet werden und allmählich den Charakter kleinster Gefäße annehmen, 
und das Blut aus den größeren Gefäßen in die Pulpa überführen können. 
Aber auch sonst sind die Gefäße in solchen Milzen, die einer hypertro
phischen Lebercirrhose entstammen, durchaus nicht normal gebaut. Gerade 
an Schnitten, die nach der Elastika-Methode gefärbt waren, ließ sich leicht 
feststellen, daß endarteritische Wucherungen größerer Gefäße nicht zu den 
Seltenheiten gehören. Aber auch an den feineren, vielleicht den Zentral
arterien entsprechenden Gefäßen, waren vielfach schwere Veränderungen zu 
konstatieren; jedenfalls muß man sagen, daß sich in solchen Milzen sicherlich 
schwere Gefäßschädigungen abgespielt haben. 
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Färbte man Schnitte der Milz auf Eisenpigment, so war folgendes zu 
sehen. Wendete man nur die einfache Per Issehe Methode an, bei der der Schnitt 
direkt in Ferrocyankali und dann in Salzsäure kommt, so zeigte sich eine 
Eisenablagerung nur in den früher erwähnten . Hämatomen in der Nähe von 
Trabekulargefäßen. Es konnte sich dabei manchmal ein ganz eigentümliches 
Bild in der Weise darbieten, daß die Elastika der Gefäße, die mitten durch 
ein Hämatom zog, intensiv blaue Verfärbung angenommen hatte (vgl. Abb. 72). 
Auch war manchmal die nächste Nach barschaft dunkelblau tingiert, so daß man 

.\bb. 75. Der Schnitt stammt aus der Milz des Falles XXX"I. Man sieht, abgesehen von 
der Blutung innerhalb des Trabekels Fibroadenie der rott'n Pulpa. Die Follikdn, die auch 
Keimzcntren zeigen, lassen keinerlei Zeichen von Fibroadenie erkennen. (Dominici· Färbung.) 

schon makroskopisch diese Stelle als ein stecknadelkopfgroßes blaues Fleckchen 
erkannte. Ronst war aber ein solcher Schnitt anscheinend eisenfrei. Wurden 
aber die Schnitte nach der TurnbuIIblaumethode behandelt, so fand lIlan 
ziemlich reichlich Eisen. Nunmehr erschienen blau gefärbt, also eisenhaltig, viele 
Stabzellen, sowie manche Retikulumfasern resp. -zellen. Von einem solchen 
Eisenreichtum aber, wie er bei den hämolytischen Ikterusfällen erwähnt wurde, 
konnte hier sicher nicht die Rede sein. 

Im Anschluß an die histologischen Verhältnisse der Milz wäre noch zu 
erwähnen, daß sich gerade in diesem Falle von hypertrophischer Lehercirrhose 
die Kupfferzellell außerordentlich eisenhaItig zeigten und vielfach Trümmer von 
Erythrocyten enthielten, also Bilder darboten, wie wir sie beim hämolytischen 
Ikterus beschrieben haben. Die eigentlichen Leberzellen waren eisenfrei, zum 
mindesten sehr eisenarm. Von sonstigeri Organen, in denen wir auch eine 
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starke Eisenreaktion nachweisen konnten, müssen noch einzelne Darmabschnitte 
und vor allem die Niere erwähnt werden. In den Lymphdrüsen des Retro
peritoneums, die sich am Querschnitt ikterisch tingiert zeigten, ließ sich eben
falls Eisenpigment nachweisen. 

Im Knochenmarke waren histologisch ganz ähnliche Bilder zu sehen, 
wie wir sie beim hämolytischen Ikterus beschrieben haben. 

Die Leber ist auch nach meiner Gallenkapillarmethode gefärbt worden. Im 
Prinzip haben wir hier dasselbe gefunden, was wir bereits in einem früheren 

Abb. 76. Der Schnitt stammt aus der Milz des Falles XXXVI. Der Trabekel ist erfüllt von 
zahlreichen quer getroffenen Hohlräumen, in deren Lumen sich Erythrocyten nachweisen 

lassen. (Häma toxy lin -Eosinfärbung. ) 

Unterabschnitte erwähnten, also erweiterte Gallenkapillaren, zum Teil erfüllt mit 
jenen Thrombenmassen, wie ich sie beim Menschen in der Phosphorleber oder 
im Tierexperiment ganz besonders schön bei der Toluylendiaminintoxikation 
beschrieben habe. Daneben boten sich, ebenfalls wie bei Phosphorvergiftung, 
eingerissene Gallenkapillaren, so daß an der Tatsache nicht zu zweifeln war, 
daß es auch hier zu einem übertritt von Galle in die allgemeine Zirkulation 
analog wie beim mechanischen Stauungsikterus kommen mußte. 

c) Die ersten Splenektomien bei hypertrophischer Lebercirrhose. überblickt 
man den eben beschriebenen Fall in allen seinen Eigentümlichkeiten, so drängen 
sich mehrere Tatsachen auf, einen Vergleich mit dem hämolytischen Ikterus 
splenogenen Ursprunges anzustellen. Ganz abgesehen von den Veränderungen 
in der Leber, - wir erwähnen vor allem die Thrombenbildung in den Gallen
kapillaren,. dann die starke Eisenreaktion der Kupfferzellen -, dem roten 
Knochenmark mit den eigentümlichen Veränderungen, die für eine erhöhte 
Knoclienmarkstätigkeit sprachen, zeigten sich auch in der Milz Bilder, die teils 



)leine eigenen Erfahrungen über "hypertrophische" Lebercirrhosen. 443 

an das Verhalten der echten Bantimilz (allerdings nur in der roten Pulpa), teils 
an den hämolytischen Ikterus (zirkumskripte Blutungen aus gerissenen Gefäßen 
sowie Eisenreaktion der Stabzellen und Retikulumfasern) erinnerten. Wenn ma~ 
außerdem berücksichtigt, daß auch die Schätzung des Gallenfarbstoffes im 
Duodenalinhalte objektive Anhaltspunkte für einen vermehrten Hämatinzerfall 
gab, so haben wir tatsächlich eine Menge Symptome vor uns, die teils an den 
Morbus Banti, teils an den hämolytischen Ikterus erinnern. Nicht unerwähnt 
soll auch der Eisengehalt der Niere und des Darmes bleiben ein Moment 
das wir ebenfalls bei den hämolytischen Fällen oft zu seh~n Gelegenheit 
hatten . .Alle diese Erwägungen ließen den Gedanken aufkommen, 
auch bei der hypertrophischen Le bercirrhose die Splenekto mie zu 
versuchen. Ich glaubte mich dazu um so mehr berechtigt, als ich aus dem 
Studium der gesamten Bantiliteratur die überzeugung gewonnen hatte, daß 
manches, was hier als Banti beschrieben wurde, gar nichts anderes war, als 
ein mehr oder weniger typischer Fall von Ha not scher Cirrhose. 

Der erste Fall von hypertrophischer Lebercirrhose, bei dem ich die 
Splenektomie wagte, bot folgende Krankengeschichte: 

Fall XXXVII. Die 28 Jahre alte Patientin fühlte sich bis zum Beginn ihrer Erkrankung 
stets wohl. Vor 10 Jahren begann ihr gegenwärtiges Leiden. Im Anschluß an eine Magendarm
störung, die sie sich vielleicht im Anschluß an den Genuß von einer schlecht schmeckenden 
Wurst zugezogen hatte, kam es zu Fieber und starken Leibschmerzen. Der Leib schwoll 
an und es trat starker Ikterus hinzu. Die Patientin erbrach auch und fühlte sich schwer 
krank. Im weiteren Verlaufe hielt die Gelbsucht an und auch die Leibschmerzen nahmen 
an Intensität nicht ab. Xach ungefähr zwei Monaten, in dieser Zeit hatte die Gelbsucht 
etwas abgenommen, kam es wieder zu einer Schmerzattacke und gleichzeitig nahm 
der Ikterus an Intensität zu. Jetzt trat als neues Symptom noch Hautjucken hinzu. 
)Ian riet der Patientin, weil sich ihr Zustand nicht bessern wollte, eine Gallenstein
operation bei Keh r in Halberstadt an. Sie fuhr aber nach Karlsbad, wo es ihr tat
sächlich viel besser ging, soweit man das aus der Intensität des Ikterus und der Leib
schmerzen und nach dem Hautjucken beurteilen konnte. Hier wurde der Patientin zum 
erstenmal gesagt, daß sie auch eine große Milz habe. Die folgenden 3 Jahre fühlte sich 
die Patientin viel wohler; nur kam es hie und da zu leichten Schmerzen in der Gallen
blasengegend. Anläßlich eines heftigeren Anfalles ließ sie wieder einen Arzt rufen. 
der einen großen Milztumor konstatierte. Man riet der Frau eine Röntgenbehand. 
lung. Sie ließ sich die Milz 20 mal bestrahlen, aber der Tumor wurde nicht kleiner; 
der Ikterus, der unverändert gleich intensiv war, bestand weiter. Ein Jahr später 
machte die Patientin einen Typhus durch. Dabei hielt die Gelbsucht unverändert 
an. Wegen des Milztumors und auch wege~ der Gelbsucht konsultierte die Patien~in 
viele Arzte. Man behandelte sie teils mit Ölkuren, teils mit Atoxyl; auch bekam SIe, 
obwohl man ihr sagte, daß sie "keinen positiven Wassermann" habe, Salvarsan. ~.at
sächlich fühlte sie sich nachher kräftiger. Weder an der Gelbsucht, noch an der Große 
der Milz hatte sich aber etwas geändert. Seit einem Jahr leidet die Patientin an häufigen 
Anfällen von sehr heftigen Schmerzen in der Gegend unter dem rechten Rippen~oge!l. 
Oft, alle 10-14 Tage, manchmal gleichzeitig mit Beginn der Menses, verspürte PatIentm 
einen leichten Schüttelfrost und das Einsetzen von Schmerzen, die bis in den Rücken aus
strahlten. Seit kurzer Zeit kommt es auch zu Temperatursteigerung (oft bis 39° C); Fieber u!1d 
Schmerz lösen sich ungefähr nach 3-4 Stunden; dabei kann es auch m~nchma~ zu .Sc~weIß
ausbruch kommen. Im Anschluß an einen solchen Anfall fühlte SICh Patlentm Immer 
schlechter; auch will sie bemerkt haben, daß unmittelbar nach einer solchen Attacke der 
Ikterus an Intensität eher zunahm. Ungefähr seit derselben Zeit, seitdem die .Patientin 
an diesen gehäuften Koliken litt, empfindet sie einen sehr quälenden JuckreIZ an der 
ganzen Haut; derselbe tritt besonders nachts intensiv auf, so daß sie seit vie.len .Mona~en 
an Schlaflosigkeit leidet. Sie ist daher stark abgemagert. Wenn. Pahentm ~elI~e 
Schmerzen hatte, war sie bei gutem Appetit. Sie konnte aber nie vlC~. es~en, weIl sIe 
bald nach Genuß von etwas mehr Nahrung ein sehr lästiges Gefühl von Volle Im Abdomen 
empfand. Sie hat nie Alkohol zu sich genommen. 

Die ziemlich grazil gebaute Frau zeigte einen sehr starken Ikterus. Die Haut fühlt 
sich trocken an' sie ist an den Händen Füßen und vor allem an den Unterschenkeln 
stark verdickt' (die dermatologische Di~gnose lautete: chronische D~rmatitis infolge 
zahlreicher Kratzeffekte). Auch sonst sah man am ganzen Körper zah~relChe ~~rken .~md 
Krusten. Darauf dürften auch kleine harte Drüsen in der Axilla und 111 IngUlllls zuruck-
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zuführen sein. Lungen und Herz normal; Puls 80 bis 90; Abdomen etwas aufgetrieben. 
Im Bereich der Milz Residuen einer alten Röntgendermatitis. Keine erweiterte Haut
venen. Die Leber reichte palpatorisch sowohl in der Achsel- als auch ~& Mittellinie 
10 cm unter 'den Rippenbogen. Die Oberfläche fühlte sich glatt an .. SIe . wa~ et~as 
druckempfindlich, ihr Rand stumpf. Nach links ging die Leber perkutorIsch In dIe ~bl~
dämpfung über. Die Milz reichte als Dämpfung hoch hinauf, nach unten .zu .fast ?IS In 

die Fossa iliaca, gegen die Mitte bis zum Nabel. Die respiratorische Verschle.bhc~kelt :von 
Leber und Milz war entsprechend; nirgends war Reiben ZU fühlen. Auch dIe MIlz z~lgte 
sich bei der Palpation etwas druckempfindlich. Kein Ascites. Rektum normal. Gemtale 
virginell. Im Harn sehr viel Urobilin und Urobilinogen, Bilirubin nur unmittelbar nach 
einem Kolikanfall. Blutbefund: 3,34 Mill. Erythrocyten, 65 % Sahli, 4530 Leukocyten. 
Diff.: 48 °/0 polyn. Neutr., 1,5 Ofo Eosin., 14 % Moqonukl., 36 °/0 Lymp~ocyten, 0,5 Ofo 
Mastzellen. Histologisch: deutliche Anisocytose, vereinzelte polychromatische Elemente, 
punktierte rote Blutkörperchen, keine kernhaltjgen Elemente. Blutplättchen in normaler 
Menge. Resistenz 0,48--0.28, im deplasmierten 0,48-0,32. Im Stuhl, der ehe.r heller 
aussah, 0,17 g Urobilin. Der Duodenalsaft ist intensiv dunkel gefärbt, zum mmdesten 
dunkler als unter normalen Umständen. Magenazid.ität: 57 Gesamtazid., 40 freie Hel. 
Wir hatten mehrmals Gelegenheit solche "Gallensteinanfälle" ZU verfolgen. Während 
sonst die Temperatur stets unter 37° C lag, crhob sie sich während einer solchen Kolik 
fast jedesmal auf 38,9-39,5 0. Die Patientin, die sich unter den Schmerzen wälzte, 
empfand jede Berührung der Gallenblasengegend als intensiven Schmerz. 

Auf Grund der meisten Symptome war es gerechtfertigt, eine hypertrophi
sche Lebercirrhose anzunehmen. Wenn uns diese Anfälle nicht schon vorher be
kannt gewesen wären, hätten wir wahrscheinlich auch an eine Kombination mit 
Cholelithiasis gedacht. Das Schwergewicht legten wir diagnostisch auf die 
große Milz und den Farbstoffbefund im Duodenalsaft. Da die Patientin gegen 
ihre Schmerzen und vor allem gegen das Hautjucken Abhilfe wünschte, und 
die gewöhnlichen Medikamente zu keinem Erfolge führten, empfahlen wir 
der Frau die Splenektomie. Zur Charakterisierung der in diesem Falle schein
bar vorliegenden Gallensteinkoliken sei erwähnt, daß auch hier der Chirurg 
in die Splenektomie nur unter der Bedingung einwilligte, daß er sich bei der 
Laparotomie zuerst von der Beschaffenheit der Gallenwege überzeugt hatte. 
Nur dann, wenn er hier keine Steine finde, wolle er zur Splenektomie 
schreiten. So ähnlich war das Krankheitsbild einer typischen Cholelithiasis. 

Nachdem das Peritoneum eröffnet war, wurden zunächst die Gallenwege 
visitiert. Steine, irgendwelche Verwachsungen oder entzündliche Verände
rungen wurden nicht gefunden. Dagegen zeigte die Oberfläche der Leber. 
soweit man sie sehen konnte, die typischen Veränderungen der "atrophischen" 
Cirrhose. Die Splenektomie stieß auf keine großen Schwierigkeiten. Die 
exstirpierte Milz wog 920 g. Bereits am 8. Tage nach der Operation konnte 
die Patient in an unsere Klinik zurück transferiert werden. Schon am 3. Tage 
nach der Operation erzählte Patientin spontan, daß das Hautjucken auf
gehört habe. Der Harn war nicht mehr so dunkel. Die ikterische Verfär
bung der Haut nahm in den ersten Tagen nach der Operation etwas zu, um 
dann allmählich von Tag zu Tag geringer zu werden. Nach ca. 4 Wochen 
hatte die Patientin eine rosige Hautfarbe. Auch an den Skleren war nur 
mehr ganz geringe Gelbfärbung zu bemerken. Der Harn war blaß und 
enthielt nur Spuren von Urobilinogen. Beim Austritt aus der Klinik war 
auch dieses vollkommen verschwunden. Das Hautjucken hatte sich nicht 
mehr eingestellt. Die Patientin verließ ca. 4 Monate nach der Operation die 
Klinik; während dieser Zeit hatte die Patientin nicht einen einzigen Schmerz
anfall. Die Leber wurde viel kleiner; als die Patientin in ihre Heimat zurück
kehrte, überschritt die Leber den Rippenbogen nur mehr um 2 cm. Dabei 
hat die Patientin um 4 Kilo an Gewicht zugenommen. Ungefähr ein Jahr 
später haben wir von ihr die Nachricht bekommen, daß sie sich sehr wohl 
fühle und arbeitsfähig sei. Die Patientin stammte aus Russisch Polen; seit 
Kriegsbeginn habe ich von ihr nichts mehr gehört. 
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Die histologische Untersuchung der Milz zeigte ganz dieselben Verände
rungen wie beim ersten Fall: typische Fibroadenie, aber ohne Be
teiligung der Follikeln, soweit solche überhaupt vorhanden waren; 
an zahlreichen Stellen Ansammlungen von Blut und Eisenpigment: 

Die Operation hatte der Patientin sicherlich großen Nutzen 
ge bracht. Denn nicht nur der Ikterus war kaum angedeu tet, auch die 
große Leber war kleiner ge,vorden; vor allem aber waren die sub
jektiven Beschwerden, wie Hautjucken und die eigentümlichen 
"Gallensteinkoliken" verschwunden. Wir haben die Leber funk
tionell vor der Operation und nachher untersucht; ein wesent
licher Unterschied hat sich nicht gezeigt; allerdings war eine 
schwere Schädigung der Leber vorher auch nicht zu konstatieren. 
Auch an der Resistenz der roten Blutkörperchen war keine wesent
liche Änderung zu bemerken: 0,46-0,28. 

Bevor ich in die Besprechung der Fälle und der Operationsresultate 
eingehe, möchte ich noch einige Fälle von hypertrophischer Lebercirrhose vor, 
führen, bei denen ebenfalls die Splenektomie durchgeführt wurde: 

Fall XXXVIII. 45 jähriger Arzt aus Bosnien; Familienanamnese ohne Belang. Einmal 
eine leichte Erkrankun/! an Morbillen, dann später Skrofulose und Otitis supurativa. Im 21. 
LebensjahrHämoptoe; 2 mal Gonorrhöe, keine Lues. Wassermann mehrmals negativ. In der 
Jugend häufige Darmbeschwerden (Diarrhöen), angeblich wegen unzweckmäßiger Ernäh
rung. Alkohol wurde nur in sehr geringen Quantitäten genossen. Vor 8 Jahren ent
wickelte sich ziemlich rasch, ohne direkte Veranlassung, ein starker Ikterus. Gleich
zeitig war auch die Milz als deutlich tastbarer Tumor zu palpieren. Patient unterzog 
sich einer vierwöchentJichen Karlsbader Kur; der Erfolg war ein negativer. Dabei 
starkes Jucken, wodurch die Nachtruhe gestört wurde; außerdem allgemeine Nervosität. 
Der Patient beobachtete sich in der Folge sehr genau und konnte bemerken, wie der 
Milztumor allmählich an Größe zunahm. Auch stellte sich nach und nach eine Intoleranz 
gegen Fette, insbesonders gegen Milch ein. Er inklinierte zu Diarrhöen; in diesen Zeiten 
kam es zu Entleerungen von schleimigen, manchmal auch blutig tingierten Stühlen. 
dabei starker Tenesmus. Der Ikterus hatte in der Folge nicht abgenommen, im 
Gegenteil, er ist eher stärker geworden. In den letzten Jahren war der Mann nicht mehr 
imstande, seinen Pflichten als Arzt, die allerdings sehr anstrengend waren, nachzu
kommen. Er empfand häufig Herzklopfen, Schwächegefühl und erlitt einmal auch eine 
leichte Bewußtseinsstörung. Das Jucken der Haut hat in den letzten Jahren. etwas 
nachgelassen, es tritt jetzt nur zeitweilig auf, und verschwindet oft rasch, wenn der 
Patient mehrere Tage hindurch etwas Kalomel nimmt 1). Während der Periode der 
Gelbsucht hatte er nur zweimal Fieber, und zwar im Anschluß an Diätfehler; der Harn 
war immer dunkel; der Stuhl war nur einmal acholisch, sonst ist er immer gefärbt. Seit 
einigen Monaten leichte Zahnfleischblutungen, sowie kleinere und größere Petechien an den 
Unterschenkeln, ebenso .Kasenbluten. Die Milz wurde zweimal durch längere Zeit mit Röntgen 
bestrahlt; ein wesentlicher Einfluß auf Milzgröße oder den Ikterus war nicht zu bemerken. 

Der Patient war sehr herabgekommen, die Haut stark ikterisch, trocken; an vielen 
Stellen fanden sich teils frische, teils ältere Hautblutungen; die sichtbaren Schleimhäute 
waren auffallend anämisch; Puls 74, rhythmisch. Am Herzen und an den Lungen nichts 
Atypisches. Abdomen deutlich vorgewölbt, besonders auf der linken Seite. Keine sicht-. 
baren Hautvenen. Die Milz, die hoch hinaufreicht, erstreckte sich in der mittleren Axillar
linie bis zum Darmbeinkamm; die Leber, die plump, glatt und hart anzufühlen war, 
reichte in der M.L. fast bis ins Nabelniveau. Milz und Leber deutlich respiratorisch 
verschieblich. Keine Lymphdrüsenschwellungen. Im Harn relativ viel Bilirubin neben 
beträchtlichen Mengen von Urobilin und Urobilinogen. In den Fäzes, die normal tingiert 
erschienen, 0,3 g Urobilinogen. Die Magenaziditätswerte waren: Gesamtazidität 30%. fr.eie 
Hel 18%. Die Untersuchung des Blutes ergab: 3,6 Mill. Erythrocyten. 70% Sahli, 
4300 Leukocyten, sehr wenig Blutplättchen; im gefärbten Präparate deutIiche Anisocytose 
und einige polychromatische Elemente. Resistenz 0,48-0,30. Der Duodenalsaft wa~ 
intensiv dunkel gefärbt; in ihm fanden sich mikroskopisch einzelne Gebilde, die an die 
von mir beschriebenen Gallenthromben erinnerten. 

1) Ich habe mich öfter davon überzeugen können, daß das .. beste Mittel gegen das 
lästige Hautjucken Lei Leberkrankheiten das Kalomel ist. Wir gaben dreimal tiLgl. 0,03 
Kalomel. Bei sorgfältiger Zahnpflege kann man das durch mehrere Tage hindurch fort
,etzen und nach einiger Zeit wiederholen. 
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Der Mann wurde der Splenektomie unterzogen 1). Bei der Herausnahme 
der Milz wurde ein großes Gefäß verletzt, so daß es zu einer starken Blutung 
kam. Die Leberoberfläche bot das Bild einer atrophischen Cirrhose. Der Wund
verlauf war im ganzen normal; die exstirpierte Milz wog 1000 g. Zwei Tage 
nach der Operation kam es zu einer abendlichen Steigerung der Temperatur bis 
390. Auch in der Folge zeigten sich fast allabendlich durch fast 3 Wochen 
Temperatursteigerungen bis gegen 38,50. Als erstes Zeichen der ein
tretenden Besserung ist die Angabe notiert worden, daß das Zahnfleisch 
nicht mehr blutete. Auch war der Harn nicht mehr so dunkel gefärbt und 
enthielt aber noch etwas Bilirubin, aber kein Urobilinogen mehr. Im Laufe 
von 5-6 Wochen hatte die ikterische Verfärbung nachgelassen und war nach 
ca. 8 Wochen kaum mehr zu konstatieren. Die Leber war beim Austritt aus 
der Klinik, ca. 8 Wochen nach der Operation, viel kleiner als vorher. Die 
Erythrocytenzahl stieg allmählich auf 5,6 Mil!., der SahIiwert auf fast 90 %. 
Die Zahl der Blutplättchen hat nach der Operation rasch zugenommen. Nach 
Jahresfrist berichtete mir der Patient, daß er seiner gewohnten anstrengenden 
Tätigkeit als Landarzt in einer gebirgigen Gegend wieder nachkommen könne. 
Er hatte um mehrere Kilo zugenommen. 

11/2 Jahre nach der Operation ist der Patient, während er als Arzt beschäf
tigt war, plötzlich zusammengestürzt und war tot. 

Auch in diesem Falle konnten wir sehen, wie infolge des ope
rativen Eingriffes nicht nur der Ikterus zum Schwinden gebracht 
wurde, sondern auch die Leber kleiner geworden war; vor allemkam 
es aber auch zu einer wesen tlichen Besserung des Gesamtzustandes. 

Die mikroskopische Untersuchung der Milz ergab dieselben Struktur
veränderungen, wie in den beiden ersterwähnten Fällen. 

Der Fall bot uns Gelegenheit, einige Stoffwechselversuche vor und nach 
der Splenektomie anzustellen. In Analogie zu unseren Beobachtungen beim 
hämolytischen Ikterus war es wünschenswert, auch bei der hypertrophischen 
Lebercirrhose die Stickstoffbilanz festzustellen. Auch hier wurde die Kalorien
zufuhr so eingerichtet, daß der Patient etwa 40-50 Kalorien pro die bekam. 

_____ V_or der Splenektomie 

I ~~~:~-I~:~~:~sre~;E-~--
1. Tag .. 
2.' " 
3. " 
4. " 
5. " 
Ö. " 
7. " 
8. " 

14,8 
16,7 
14,34 
15,7 
14,78 
14,38 
15,07 
33,96 

12,22 11 13,32 
14.08 

12,98 I 14,37 10,78gN 
14,20 
12,38 
14,20 , 

Sa. I 118,73 I 107,75 I 10,78 

Bilanz: 118,73+ 0,10= 107,75+ 10,78 
0,10 X 6,25 = 0,625 g Eiweillansatz 

-----

8 Wochen nach der Splenektomie 

1. Tag 
2. " 
3. " 
4. " 
5. " 
6. " 
7 ... 
8. " 

T N-Ein- IN-Aussehe. idung I nahme Ha~:N~N'-

13,4 
15,6 
13,8 
14,02 
12,99 
14,10 
14,99 
14,60 

12,32 
12,48 
12,98 
13,21 
10,99 
12,89 
13,91 
12,98 

12,12gN 

Sa. I 113,50 I 101,56 I 12,12 

Bilanz: 113,5 + 0,18 = 101,56 + 12,12 
0,18 X 6,25 = 1,125 g Eiweißansstz 

1) Der Patient, um den es sich hier handelte, betraf denselben Fall, über den auch 
Türck in seinem Berliner Vortrage sprach (Berl. kIin. Wochensehr. 1914 Nr. 8). Er sagt 
an dieser Stelle: 

"Den einen seiner (sc. Eppinger) Fälle, einen Kollegen, habe ich vor der Operation 
selbst untersucht und habe ihm, damals noch in Unkenntnis von Eppingers Gedanken
g~ngen, eher .abgeraten, sich o~erieren zu lassen, da ich das für ein gefährliches Experiment 
mIt ganz unsICherem Erfolge hIelt. Aber der Mann mußte arbeiten, wagte den Schritt und 
hat es nicht zu bereuen." 
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Das Ergebnis dieser Untersuchungen läßt sich dahin zusammenfassen, 
daß vor der Splenektomie kein Stickstoffverlust bestanden hat und daß sich 
überhaupt kein wesentlicher Unterschied zwischen der Stickstoffausscheidung 
vor und nach der Operation feststellen ließ. Um so auffallender ist ein Unter
schied zu bemerken, wenn man die endogene Harnsäure analysiert: 

Gesamt-N !Harnsäure-N I-ur~~~~i~l im· 

1
1 9,89 I

1 
0,98 

der Splenek- 10,78 1,376 
tomie 10,76 I 0,876 0,37 

9,87 I 1,008 0,401 
----~--- -~---~ -----1------

Vor 

~ach der Splenek
tomie (11 Wochen) 

9.973 0,301 0,107 
10,297 I 0,263 
9.310 I 0,318 

10.276 ' 0,229 0,161 

Schließlich bot sich uns die Gelegenheit, an demselben Patienten auch 
den Eisenstoffwechsel vor und nach der Splenektomie zu verfolgen. Bezüglich 
Technik der Versuchsanordnung verweisen wir auf die Arbeit von Bayer. 

Durchschnittliche Eisenausfuhr in mg pro Kilo Körpergewicht 
-----------,------;------_. 

Gesamt-Fe-I Versuchs-

Vor der Splenektomie 

Xach der Splenektomie 
(10 Wochen) 

Fe-Gehalt 
im Urin Ausfuhr dauer 

-----

0,117 0,179 7 Tage 
----------------

0,321 0,391 6 Tage 

Fassen wir die Beobachtungen zusammen und vergleichen wir die Re
sultate, die wir bei der hypertrophischen Lebercirrhose gemacht haben mit 
jenen, die wir beim hämolytischen Ikterus feststellen konnten, so läßt sich sagen: 
bei der hypertrophischen Lebercirrhose haben wir keine Eiweißeinbuße vor der 
Exstirpation beobachten können, insofern würde sich also ein Unterschied 
gegenüber dem hämolytischen Ikterus zeigen. Bezüglich der endogenen Harn
säure aber und des Eisenstoffwechsels gelten im Prinzip dieselben Regeln, die 
wir bei fast allen Splenektomien feststellen konnten. 

Die Krankengeschichte des 3. Falles ist mir in liebenswürdiger Weise von 
Herrn Prof. Brauer (Hamburg-Eppendorf) überlassen worden, der mit meinem 
Wissen in einem Fall von hypertrophischer Lebercirrhose die Splenektomie 
durchführen ließ. 

Fall XXXIX. Es handelt sich um einen 30 jährigen Arbeiter, der vor ca. 3 Jahren 
mit Gelbfärbung der Haut, Hautjucken und gelegentlichen Durchfällen erkrankt ist. Die 
Gelbsucht trat etwas zurück, um nach einem halben Jahr wieder aufzutreten, diesmal gepaart 
mit starker Müdigkeit und Anämie. Er war damals und so auch im folgenden Jahr mit 
der Diagnose Hanotsche Cirrhose auf der Abteilung Brauer. 5 Tage bevor der Patient 
neuerdings auf die Abteilung gebracht wurde, erkrankte er ziemlich unvermittelt während 
der Arbeit. Die Gelbsucht hatte in den letzten Tagen zugenommen, dabei fühlte sich 
der Patient sehr müde, schwach und klagte über starke Schmerzen im Leib. Der Patient 
wurde in bewußtlosem Zustand in das Krankenhaus geliefert. In früheren Jahren hatte 
Cf etwas Alkohol zu sich genommen, seit 2 Jahren aber keinen mehr. Bei der letzten Auf
nahme auf die Abteilung lag der Patient im Koma; Hautreflexe fast fehlend, sehr starkC'r 
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Ikterus, Zahnfleischblutungen. Die Leber reichte bis ins Nabelniveau ; ihr linker Lappen 
verschwand unter dem linken Rippenbogen. Die Milz war als ein ziemlich großer der?er 
Tumor, der ebenfalls bis in die Nähe des Nabels reichte, zu tasten. Im Abdomen eme 
Spur Ascites. Keine erweiterten Hautvenen. Harn dunkelbraun, enthielt viel Gallen· 
farbstoff und Urobilin. Fäzes dunkel gefärbt. Auf der Höhe des Ko~as 72 Pulse. Es 
gelang durch Kochsalzinfusionen , den Patienten aus dem Koma zu brmgen, so daß. er 
nach ca. 2 Tagen wieder über seine Lage orientiert war; von nun. an ~rholte. er sICh 
wieder sehr rasch. In dem Maße als es ihm besser ging, vergrößerte siCh wwder dIe Leber, 
desgleichen die Milz. Die früher während des Koma subnormale Temperatur hatte 
sich gehoben. Im Blute fanden sich ca. 5.Mill. Erythrocyten, 95 % Sahh, 8000 ~eu~o
cyten. Die weißen Blutkörperchen fiekn im Lauft' von 8 Tagen auf 74~0 und schlIeßlICh 
auf 5000. Der Patient bot in der Folge ein ziemlich unverändertes BIld, . das ungefahr 
dem entsprach, wie es während der beiden ersten Aufenthalte auf der AbteIlung erhoben 
wurde. Das einzige Pathologische war, abgesehen von der Milzvergrößerung, der Leber
schwellung und dem Ikterus, Nasenbluten. 

Der Patient ist der Splenektomie zugeführt worden und hatte sich im 
Anschluß an die Operation im Laufe eines halben Jahres ebenfalls außer
ordentlich erholt; vor allem war die Gelbsucht verschwunden, ebenso das 
"Crobilin aus dem Harne. Nähere Details sind mir nicht bekannt. 

Die Milz wurde mir behufs histologischer Untersuchung zur Verfügung 
gestellt. Eine genauere Beschreibung derselben würde nur eine Wiederholung 
des schon Gesagten bedeuten. Ein Stückehen Leber wurde exzidiert und 
bot histologisch das typische Bild einer "Lacn ne eschen Cirrhose". 

Als Repräsentanten der typischen hypertrophischen Cirrhose, wo auch 
die Splenektomie durchgeführt wurde, möchte ich noch zwei Fälle anführen: 

Fall XL. Ein 26jähriger Schneidergehilfe, der als Knabe nur eine akute Infektions
krankheit durchgemacht hatte, die mit Exanthem einherging, akquirierte mit 16 Jahren einen 
akuten, 7 Wochen dauernden Magenkatarrh. Er lag in einem Provinzspital und man dia
gnostizierte dort eine vergrößerte Leber mit leichter Gelbsucht. Seither litt der Patient viel
fach an Magen- und Darmbeschwerden; häufig dünnflüssiger, dunkelgefärbter Stuhl. Im 
21. Lebensjahre wurde die bis dahin nur ganz geringe Gelbsucht wieder stärker, dabei 
verspürte Pat. große Müdigkeit in den Füßen. Gleichzeitig mit dem Stärkerwerden des 
Ikterus traten auch Koliken auf. Die Schmerzen, die oft plötzlich einsetzten, loka
lisierte er unter den rechten Rippenbogen. :l\Ianchmal bestand auch leichtes Fieber. 
Seit diesen ersten Attacken, die oft mit einer Verstärkung des Ikterus einhergingen, 
wiederholten sich die Anfälle öfter. Dabei bestand immer Inappetenz. Vor 3 Jahren 
lag er wegen seiner Beschwerden 3 Monate hindurch in einem Wiener Krankenhaus. 
Der Krankengeschichte, die uns zur Verfügung gestellt wurde, war zu entnehmen, daß 
schon damals Milz- und Lebervergrößerung bestanden hatten. Der Ikterus war ein sehr 
intensiver; man -konstatierte während des Spital aufenthaltes mehrere "Gallenstein
koliken". Die Diagnose lautete Cholelithiasis. Er wurde deswegen zweimal nach Karls
bad geschickt. Diese Kuren blieben jedoch ohne Erfolg. 14 Tage vor der Aufnahme 
auf unsere Klinik riet ihm sein Arzt, 8ich wegen der Gallensteine operieren zu lassen. 
Der Patient, der von kräftigem Knochenbau war, aber hochgradig abgemagert erschien, 
war bei der Aufnahme intensiv ikterisch, daneben auch blaß. Am ganzen Körper, be
sonders aber an den unteren Extremitäten sah man zahlreiche Kratzeffekte. Keine 
systematischen Lymphdrüsenschwellungen. Thoraxbefund normal. Abdomen etwas vor
gewölbt. Die Leber reichte palpatorisch 4 Querfinger unter den Rippenbogen herab. 
der linke Lappen nach links bis zur M.L. Die Leber fühlte sich hart und stumpfrandig 
an. In der Gallenblasengegend war eine Inzisur zu fühlen. Die Milz war stark vergrößert 
und reichte 3 Querfinger über den Rippenbogen. Kein Ascites, keine Venektasien. 
Im Harn viel Urobilin und Urobilinogen, aber auch Gallenfarbstoff. Die Bestimmung 
der Magenwerte ergab: Gesamtazidität 34, freie Hel 22; röntgenologisch zeigte sich der 
Magen stark nach rechts verdrängt, Wassermannsehe Reaktion negativ. Blut: 4,6 Mill. 
Erythrocyten, 80% Sahli, 2700 Leukocyten; im gefärbten Präparate leichte Anisocytose, 
sonst keine pathologischen Bestandteile. Resistenz normal. Im Stuhl, der sehr blaß 
aussah, 0,06 g Urobilin. Der Duodenalsaft war außerordentlich dunkel gefärbt, mikro
skopisch zeigten sich in ihm vereinzelte Gallenthromben. Die Galle war zähflüssig. 
Wegen des starken Hautjuckens und der Koliken drängte der Patient zu einer opera
tiven Abhilfe. 

Wir schlugen ihm die Splenektomie vor, in die er einwilligte und die 
leicht durchführbar war. Die exstirpierte Milz wog 1100 g. Die Leber zeigte 
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sich während der Operation schwer cirrhotisch verändert. Schon in relativ 
kurzer Zeit blaßte der Ikterus ab; auch in diesem Falle war ein Schwinden 
des Pruritus nach 4 Tagen zu konstatieren. Der Patient hatte nach der 
Operation im Laufe von 3 Monaten 10 Kilo zugenommen. Nach 8 Wochen war 
der Ikterus fast vollkommen geschwunden. Die Leber erschien palpatorisch 
kleiner. Die histologische Untersuchung der Milz ließ dieselben Veränderungen 
erkennen, wie in den 3 erwähnten Fällel1. 

Zirka 2 Jahre nach der Splenektomie kam er wieder an die Klinik; es 
hatte sich, angeblich nach einer Wurstvergiftung, neuerlich Ikterus eingestellt; 
sonst fühlte er sich aber ziemlich wohl. 

Schließlich möchte ich noch einen Fall vorbringen, der mir beachtens
wert erscheint: 

Fall XLI. Die nunmehr 53 jährige Frau kommt aus Rußland, sie hatte 10 normale 
Partus überstanden und stand seit 7 Jahren im Klimakterium; krank fühlt sie sich seit 
5 Jahren. Sie klagte zunächst über Schwächegefühl, Kopfschmerzen und Magenkrämpfe. 
Als sie sich damals zu einem Arzt begab, konstatierte dieser eine leichte Gelbsucht, eine 
vergrößerte Leber und einen Milztumor und schickte die Frau nach Karlsbad. Die Leber 
wurde zwar etwas kleiner. auch die übrigen Beschwerden, wie Schwäche und Magen
krämpfe, nahmen etwas ab; auf den Ikterus abel' hatte die Kur keinen Einfluß. Seit 
einem Jahr ging es der Frau viel schlechter; der Ikterus wurde stärker, es kam auch 
zu Blutungen aus dem Zahnfleisch und zum Auftreten zahlreicher Petechien am ganzen 
Körper. Neuerdings schickte man die Frau nach Karlsbad, wo abermals eine vorüber
gehende Besserung erzielt wurde. Seit einem halben Jahr sind die Stühle weiß. Es 
kam zum Auftreten von Pruritus und Furunkel!!; Patientin wurde so hinfällig, daß 
sie kaum mehr gehen konnte. In letzter Zeit Odeme an den unteren Extremitäten. 
Sie wurde in einem desolaten Zustand ~:Uf die Klinik geschickt und bot folgenden 
Befund: An den unteren Extremitäten Odeme und Blutaustritte von der Größe eines 
5 Kronenstückes. Die Haut war intensiv ikterisch verfärbt und sehr trocken. Leichte 
Bronchitis, Herztöne sehr leise. Pulsfrequenz 110. Blutdruck 100. Die stark vergrö
ßerte Leber reichte mit ihrem stumpfen Rande bis fast zur Nabelhöhe; der linke 
Lappen bis zur M.L.-Linie links. Die Milz überragte um 3 Querfinger den Rippcnbogen. 
Keine sichtbaren Venen in der Bauchhaut. Etwas Ascites nachweisbar. Milz und Leber 
waren gegen Druck unempfindlich. Stuhl'fast weiß, enthielt Spuren von Urobilin, viel 
Fettsäuren. Harn sehr dunkel, gab eine starke positive Gallenfarbstoffprobe, daneben 
enthielt er relativ wenig Urobilin. Blut: 3,57 Mill. Erythrocyten, 98 % Sahli, 5700 Leuko
cyten. Histologisch zeigten die Erythrocyten eine herabgesetzte Färbbarkeit und starke 
Anisocytose; dabei aber vereinzelte, polychromatische und basophil-punktierte Erythro
cyten; Resistenz 0,48-0,32. Die Ausheberung des Mageninhaltes ergab 31 Gesamtazidität 
resp. 21 freie H Cl. 

ObwohJ wir uns sagen mußten, daß in diesem Falle die Wahrschein
lichkeit nicht groß war, mit der Splenektomie einen wesentlichen Erfolg 
zu erzielen, da wir auf Grund der fast acholischen Stühle eine schwere 
Schädigung der Leber voraussetzten, so rieten wir dennoch wegen der 
allgemeinen Erscheinungen (Blutungen, Pruritus, Kachexie) zur Operation. Wir 
haben uns zur Kontrolle der Stuhl befunde auch in diesem Falle bemüht, den 
Duodenalsaft auszuhebern, doch ist dies nicht gelungen. 

Die Splenektomie, die eine recht schwierige war, weil zahlreiche Ver
wachsungen bestanden, wurde von der Patientin trotzdem gut vertragen. Die 
Leber zeigte sich bei der Operation schwer cirrhotisch verändert. Ascites war vor
handen. Nach 3 Tagen hatten die Zahnfleischblutungen aufgehört, auch der 
Pruritus nahm bereits im Laufe der ersten 2 Wochen ab. Neue Hautblutungen 
sind nicht mehr aufgetreten. Der Ikterus bestand aber weiter fort. Nach 
2 Monaten begann auch die Gelbsucht etwas abzublaRsen; nach 4 Monaten war 
zwar die Haut blässer, aber an den Skleren war noch immer eine deutliche 
Gelbfärbung wahrnehmbar. Nach einem Jahr erhielten wir von der Patientin 
die Nachricht, daß die Gelbsucht fast völlig geschwunden sei. Bereits 
während des Aufenthaltes auf der Klinik hat die Leber an Größe abgenommen. 
Die Ödeme, die anfangs nach der Operation stärker wurden, nahmen ebenfalls 

E p p i n ger, Die hepatolienalen Erkrankungen. 29 
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ab. Patientin konnte 2 Monate post operationem das Bett verlassen und 
war nach weiteren 2 Monaten in der Lage, die weite Reise nach Galiilien 
anzutreten. Jedenfalls kann man auch in diesem Fall behaupten, daß die 
Splenektomie auf den Verlauf der Krankheit günstig gewirkt hatte. 

In den fi Fällen, die hier zur Sprache gebracht wurden, war das 
Symptomenbild der hypertrophischen Lebercirrhose ziemlich charakteristisch 
ausgesprochen; besonders dann wenn wir folgende Erscheinungen als typisch 
für die Hanotsche Form der chronischen Leberentzündung gelten lassen: 
dauernde Vergrößerung der Leber; starkerIkterus, der in wechseln
der Intensität viele Jahre hindurch anhält; fehlender Ascites und in 
der Bauchhaut kein sichtbarer Kollateralkreislauf; große Milz; 
fehlende Alkoholanamnese , dagegen des öfteren Anga ben über den 
Beginn der Erkrankung, welche symptomatisch an den Ikterus 
catarrhalis erinnern; Neigung zu hämorrhagischer Diathese. 

überblicken wir zunächst diese 6 Fälle von hypertrophischer Lebercirrhose 
vom allgemeinen pathologischen Standpunkte aus, so läßt sich sagen: Die 
Gelbsucht jenes Falles, der auch zur Sektion kam, zeigte manche 
Ähnlichkeit.mit dem beim hämolytischen Ikterus. Weder klinisch 
noch anato misch ließen sich dafür Anhaltspunkte gewinnen, daß 
es sich hier ausschließlich um eine rein mechanische Behinderung 
in den gallenabführenden Wegen handeln könnte. Im Gegenteil, 
es lagen gewisse Tatsachen vor, die im Sinne einer Pleiochromie zu 
deuten waren. Auch das histologische Studium der Leber erinnerte 
uns an die Bilder, die wir vom hämolvtischen Ikterus her kanntell. 
Die Gallenthromben in den Gallengängen, die erweiterten, 
aber auch eingerissenen Kapillaren, ebenso den Eisengehalt der 
Kupffe.rschen Sternzellen haben wir auch hier gefunden. Die Milz 
zeigte zwar nicht die typischen Zeichen, wie wir sie beim hämoly
tischen Ikterus beschrieben haben, trotzdem war sie aber blut
reich und enthielt Eisenpigment, so daß auch hier nichts dagegen 
sprach) von einem vermehrten Blu tuntergang zu sprechen. Schließ
lich soll das rote Knochenmark nicht unerwähnt bleiben, ebenfalls 
ein Symptom, das darauf hinwies, daß an die Produktion von Ery
throcyten eine erhöhte Anforderung gestellt wurde. 

Die Ähnlichkeit mit dem hämolytischen Ikterus erwies sich 
noch größer, als wir auch zeigen konnten, wie günstig die Splen
ektomie auf die Gelbsucht wirkte. Auf Grund dieser Erfahrungen 
wird man damit rechnen müssen, daß die Milz bei der hypertro
phischen Le bercirrhose mi t der Gelbsucht in innigste m Zusa mmen
hange stehen dürfte. Dies, zusammen mit den Analysen des Hämo
globinabbaues und den Veränderungen in d-er Leber, läßt den 
Gedanken aufkommen, daß der Ikterus bei der hypertrophischen 
Le bercirrhose sicher auch ein hämolytischer und wahrscheinlich 
splenogenen Ursprunges ist. Damit soll aber nicht gesagt sein, 
daß die Gelbsucht bei diesen Formen ausschließlich so zu erklären 
wäre; ein großer Prozentsatz ist wohl sicher auch auf die De
struktion des Leberparenchyms zu beziehen. Ein Maßstab für die 
Beteiligung der Leber als cirrhotisch verändertes Organ kann 
vielleicht dieFarbstoffausscheidung durch den Stuhl sein; je nied
riger die Werte bei sonst sicheren Sympto men der hypertrophischen 
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Lebercirrhose sind. desto mehr entfernt sich die Qualität der 
Gelbsucht vom typischen hä molytischen Ikterus. 

Die klinischen Erfahrungen, die ich bis jetzt gemacht habe, 
fordern auf, in allen Fällen von hypertrophischer Lebercirrhose, 
wo man mit anderen therapeutischen Maßnahmen kein günstiges 
Resultat erzielen konnte, die Splenektomie in Erwägung zu ziehen. 
Uns erschein t die Operation um so mehr indiziert, als der Eingriff 
gut vertragen wird - wir haben an der Operation und auch in den 
ersten Monaten nach der Splenekto mie von 10 :Fällen keinen ver
loren - und außerdem sich im unmittelbaren Anschluß an die 
Operation nicht nur die Neigung zur hämorrhagischen Diathese 
bessert, sondern auch der sonst so lästige Juckreiz, der manchmal 
von den Patienten am schwersten empfunden wird, schwinden kann. 

Auf die Bedeutung dieser Erfahrungen für die Auffassung der Lehre ,'on 
der Lebercirrhose, wollen wir erst später zu sprechen kommen. 

Beyor ich diesen Abschnitt verlasse, möchte ich noch eines Befundes 
Erwähnung tun, weil ich ihn dreimal konstatieren konnte und weil er imstande 
"ein könnte, manchem, was ich hier gesagt habe, zu widersprechen. 

Bereits Gaucklcr hat darauf aufmerksam gemacht, daß das Bild der 
"clerose hypertrophique pulpaire sich ändern kann, wenn ante exitum der 
Patient eine länger währende schwere Infektionskrankheit dnrchmacht. Ich 
habe, wie gesagt, drei Fälle von sogenannter t~'pischer hypertrophischer Leb3r
eirrhose an solchen komplizierenden Krankheiten verloren, und jedesmal habe 
ich bei der histologischen Untersuchung Bilder gefunden. die davon abzuweichen 
:-;chienen, was wir bis jetzt als Fibroadenie beschrieben haben. Aueh das 
will ich an Hand eines Beispieles illustrieren: 

Fall XLII. Eine 48 ,Jahre alte Frau. In der Anamnese wurde nicht erwähnt, daß viel, 
leicht hier familiärer Ikterus bestanden hätte - ich betone dies, weil dieselbe Frau "on anderer 
Seite als familiärer hämolyti.~chcr Ikterus geführt wurde. Be"or die Frau an die Klinik 
kam, hatte sie bl'reits "ieie Arzte konsultiert, denn sie war 17 Jahre lang ikterisch. Der 
Ikterus hatte sich eingestellt, .. ohne daß vorher eine Magenverstimmung vorausgegangen 
wäre. Zuerst hatte sie über Ublichkeiten, Magendruck und gelegentliche Kopfschmerzen 
zu klagen; später gewöhnte siE' sich an ihren Zustand. Der Stuhl war manchmal lichter, 
vollkommen entfärbt war er aber niE'. Seit 10 ,Jahren soll ein Milztumor bestehen. Seit 
zirka 7 Jahren hatte sie sich über Druckgefühl im linken Hypochondrium zu beklagen. 
Seit zirka 4 ,Jahren bestand Hautjucken; jetzt erst fühlte sie sich ernstlich krank und 
kOllsult!.erte in einem Monat 10 Ärzte. Schließlich riet man ihr zu einer Operation, weil 
einige Arzte mit der Möglichkeit einer Cholelithiasis rechneten. Die Operation wurde 
durchgeführt, aber an den Gallenwegen war nichts P,\thologisches zu finden; da sich die 
Ll'beroberfläche grob gekörnt zeigte, wurde von einer Gallenblasenoperation abgesehen. 

Die Frau hatte keine Kinder ('Vasserlllann~ch(> Probe war negativ); sie hatte 
nie in ihrem LebpIl Alkohcl zu sich genommen. Die Frau kam in eipem desolaten Zustande 
an die Klinik, w,tr hochgradig abgemagert und klagte vor allem über furchtbaren Juckreiz. 

Bei der entersuchung zeigte ;eich ein intensi\' dunkler Ikterus (fast konnte man hier 
von einem Mela8ikterus sprechen). Im Harn war nE'ben viel Urobilin auch echter Gallen
farbstoff zu "finden. Infolge der hochgi"adigen Abmagerung war durch die dünnen Bauch
(lecken die große Milz leicht zu sehen. Sie lU.hm ähnlich wie eine große leukämische Milz 
fast das ganze link" Ablomcn in Ans]1TUch. Die Leber fühlte sich gleichfalls als größerer 
Tumor an; ihr unterer Rand reichte 4 Querfinger über den Rippenbogen. Es bestand 
weder Ascites, noch ein Kollateralkreislauf der Bauch"enen. Das Blutbild war: 3,6 Mil!. 
Erythrocyten, ü-!% Sahli, 2600 Leukocyten. (Differentiell: 58% polynukl. Neutrophile, 
31% Lyrnphocytpn, 8% :\Iononukleäre, 2% R~izun&(sformen). Auf 200 L~ukocyt?Il fanden 
wir I Normoblasten. Es bestand deutliche Poikilocytosc. Im Stuhl, der fast ganz weiß 
war. ließen sich deutliche Spuren von Urobilinogen finden. Die Prüfung der Resistenz 
ergab: 0,46-0,30. Im Serum sehr viel Bilirubin. Die Patient in akquirierte am 8. Tage 
nach der Aufnahme eine croupöse enterlappenpneuJllonie. Nach 4 Tagen erkrankte auch 
die andere Seite. Durch 5 Tage schwankte das Fieber zwischen 39 und 40°. Sie ist an den 
Folgen der doppelseitigen Lungenentzündung zugrunde gegangen. 
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Bei der Sektion zeigte sich, abgesehen von der großen Leber, die eine 
grob granulierte Oberfläche, ähnlich wie bei einer atrophischen Lebercirrhose 
darbot, eine große Milz, die mit ihrer Umgebung vielfach veIwachsen war. 
Im Ösophagus waren die Venen etwas erweitert, sonst zeigten sich keinerlei 
Venektasien. Im Bereiche der Lungen ließen sich beiderseits lobäre Infiltrate, 
sowie eine rechtsseitige eitrige Pleuritis feststel1m. Das Knochenmark war 
intensiv rot, bot aber die Erscheinungen eines Gallertmarkes. 

Das histologische Bild der Leber war im Prinzip dasselbe, wie in den bereits 
besprochenen Fällen. An manchen Stellen war nur eine deutliche fettige De
generation zu bemerken. 

Betrachtete man Milzschnitte von diesem Falle, so zeigte sich ein gewaltiger 
Unterschied gegenüber den uns bis jetzt bekannten Bildern. An Stelle der 

Abb. 77. Schnitt aus der Milz des Falles XLII. Veränderungen, wie sie sonst für die 
Fibroadenie typisch sind, fehlen. Das Parenchym ist außerordentlich reich an Erythrocyten. 

Veränderungen, wie sie Gauekler sclerose hypertrophique pulpaire oder wir 
Fibraodenie nannten, waren in der Milz zahlreiche myeloide Elemente zu 
bemerken. Typische lymphoide Zellen waren in der Minderheit, dagegen 
fiel uns der enOlme Reichtum an Plasmazellen auf. Die eigentlichen Sinus 
waren zwar erweitert, aber sie traten wegen der Polyvalenz der zelligen Ele
mente in ihrer nächsten Umgebung nicht so deutlich helvor, wie bei der typi
schen Fibroadenie. Die Billrothschen StIänge waren ziemlich breit und zeigten 
abgesehen von der Einlagerung myeloider Elemente und von Plasmazellen 
manche Ähnlichkeit mit dem, was wir schon von der Milz bei der hypertrophi
schen Lebercinhose gesagt hatten (cf. Abb. 77). Da wir die schönsten Bilder von 
sclerose hypertrophique pulpaire resp. von Fibroadenie an Milzen gesehen haben, 
die durch die Operation gewonnen wurden, dagegen die typischen VerändcIUngen 
häufig verwaschen waren, wenn die Milz von der Leiche I) stammte, so dürfte 
man im Sinne von Gauekler annehmen, daß interkurrierende Krank
hei ten imstande sein können, den histologischen Befund einer 

• ') Der eine Fall - es ist dies Fall XLII - starb an den Folgen einer Pneumonie, ein 
zwei ter an rezidivierendem Erysipel, ein dritter ebenfalls an Pneumonie und eitriger Pleuritis. 
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bereits fibroadenisch veränderten Milz noch wesentlich zu be
einflussen. Der hier gebrachte Fall scheint uns dies ganz besonders deut
lich zu demonstrieren (vgl. S. 421). 

VII. Abtl'ennnng der "splenomegalen Cirrhosen ohne 
Ikterus" von den "hypertroph ischen Formen". 

Fälle von sogenannter hypertrophischer Lebercirrhose dürfen, "Wenn man 
sich an den Wortlaut Bantis hält, mit dem Morbus Banti nicht verwech
selt werden. Nur im 3. Stadium, das von ganz kurzer Dauer sein soll, 
kann Ikterus vorkommen, der aber in der Regel mit Ascites gepaart sein 
soll. In Fällen von hypertrophischer Lebercirrhose, wie wir sie beschrieben 
haben, bestand die Gelbsucht durch viele Jahre, so daß eine Verwechslung 
kaum möglich sein sollte. Da aber von vielen Klinikern auf die Angaben 
von Banti zu wenig geachtet wurde, und für sie zumeist nur der Erfolg der 
Splenektomie und eventuell die Fibroadenie in der Milz von Entscheidung 
war, so darf man sich nicht wundern, wenn so mancher Fall, der von anderen 
Klinikern als hypertrophische Lebercirrhose bezeichnet worden wäre, sich in 
die Literatur als Morbus Banti eingeschlichen hat. Infolge dieses Irrtumes 
ist es vielleicht möglich, daß Fälle von hypertrophischer Lebercirrhose schon 
vor uns mit Erfolg splenektomiert wurden. 

Es gibt noch eine weitere Gruppe - wir haben sie bereits kurz 
erwähnt -, die gleichfalls Anlaß zu Verwechslungen mit dem echten Morbus 
Banti geben kann - ich nenne sie splenomegale Cirrhosen. Prüft man 
in solchen Fällen die Anamnese, oder hat man Gelegenheit, durch Jahre 
hindurch den Verlauf eines solchen Falles zu studieren, so wird man 
erkennen, daß etwas anderes vorliegen muß, als es Ban ti beschrieben 
hat. Gleiches gilt, wenn man die Milz einer genauen histologischen 
Analyse unterzieht. Auch so werden sich Unterschiede ergeben, die uns 
einerseits vor Verwechslungen bewahren, und uns andererseits sagen, daß 
es sich hier nur um Lebercirrhosen allerdings mit besonders großen Milz
tumoren handeln dürfte. Klinisch tritt die Milzvergrößerung manch
mal so in den Vordergrund, daß man als Unerfahrener an alles 
andere denken möchte, nur nicht an eine Lebercirrhose. 

Zu einem deutlichen Ikterus kommt es in diesen Fällen nur selten, da
gegen zeigen solche Patienten fast immer ein leicht subikterisches Kolorit 
der Skleren. Auch hier spielt, wie wir sehen werden, ein erhöhter Blutzerfall 
eine große Rolle. Derselbe kann manchmal solche Dimensionen annehmen, daß 
das Knochenmark nicht mehr imstande ist, dem Hämoglobinabbau die Wage 
zu halten, worauf es zu schweren Anämien, ja sogar zu Anämien vom Typus 
der Perniciosa kommen kann (vgl. S. 459). In Anbetracht des erhöhten Blut
zerfalles haben wir auch hier die Milz entfernen lassen. 

Zunächst möchten wir einen Fall anführen, den wir Jahre hindurch 
beobachten konnten, und wo uns später die Sektion belehrte, daß es sich 
tatsächlich um eine Lebercirrhose plus Milztumor gehandelt hatte. 

Fall XLIII. Ein 52 Jahre alter Hausierer aus Russisch-Polen. An Kinderkrankheiten 
kann sich Pat. nicht erinnern. l\Iit 17 Jahren litt er bereits an Hämorrhoiden; da sie ihm 
große Beschwerden bereiteten, ließ er sich operieren. Mit 45 Jahren hatte er einen 
leichten Typhus. Schon damals fand der Arzt eine vergrößerte Milz und eine harte Leber. 
Nach dem Typhus hatte er öfter über Schmerzen in der Milzgegend zu klagen; auch 
will er bemerkt haben, daß der Milztumor, den er gut tasten konnte, aIImählich größer 
wurde. Im Jahre 1907 suchte der Patient zum erstenmal die I. med. Klinik auf. Damals 
fanden wir eine große, scharfrandige Leber, die in der l\IL. r. drei Querfinger unter den 
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Rippenbogen reichte. Die Milz war perkutorisch 33 cm lang, und ca. 18 cm breit. Im Harn 
fand sich Urobilin, jedoch kein Bilirubin. Der Mann war nicht ikterisch, doch zeigten sich 
die Skleren deutlich gelb gefärbt. Der Blutbefund war damals: 3,9 Mil. Erythrocyten, 
6100 Leukocyten, 65 % Fleischl. Differentiell ergab sich folgender Blutbefund: 60 % 
polynukleäre Neutrophie, 33% Lymphocyt~n, 2 % Eosinophile, 5 % Mononukleäre. Die 
Erythrocyten zeigten eine leichte Poikilocytose. 

Im Jahre 1911 kam er neuerdings an die Klinik. Er erzählte, daß er sich in der 
Zwischenzeit wohl befunden habe. Einmal lag er durch kurze Zeit im Warschauer Spital. 
Er bekam Arsenikinjektionen, worauf er sich viel wohler fühlte. Eine wesentliche An
derung gegenüber dem ersten Aufenthalt an unserer Klinik war nicht zu bemerken. 
7 Monate später, also noch im Jahre 1911 kam der Mann wieder an die Klinik. Er erzählte, 
daß sich in der Zwischenzeit die Milz stark vergrößert hatte. Jetzt hat er auch gelegent
lich Atembeschwerden, besonders nach einer größeren Mahlzeit. Bei längerem Stehen 
oder Sitzen verspürt Patient Schmerzen in der Gesäßgegend, die bis in die Beine aus
strahlen; manchmal schlafen ihm auch die Beine ein. Sein Allgemeinbefinden hat sich in 
der letzten Zeit wesentlich verschlimmert. 

Bei der Untersuchung zeigte sich die Leber eher etwas kleiner, als während der 
ersten beiden Aufenthalte an der Klinik. Dagegen war die Milz viel größer. Sie reichte 
ins große Becken, und stemmte sich auf den Darmbeinteller auf. Der Mann war blaß, 
speziell an den sichtbaren Schleimhäuten war eine deutliche Anämie zu erkennen; daneben 
waren die Skleren deutlich ikterisch. Auch sonst zeigte die Haut eine schmutzig braune 
Verfärbung. Die Wassermannsehe Probe war negativ. Die Blutuntersuchung ergab fol
genden Befund: 3,5 Mil. Erythrocyten, 3000 Leukocyten 56 % Sahli. Die differentielle 
Untersuchung zeigte: 67 % polynukleäre Neutrophie, 23 % Lymphocyten, 2 % Eosino
phile, 8 % Mononukleäre. Sonst besteht eine mäßige Anisocytose, Poikilocytose und auch 
Polychromasie. Auf 100 Leukocyten fand sich 1 Normoblast. Im Harn war die Urobilin
probe stark positiv. Bilirubin fehlte. Resistenzwerte normal. 

Im Jahre 1914 kam der Patient neuerlich zur Aufnahme. Der Befund an Leber 
und Milz hatte sich nicht wesentlich geändert. Neu war nur eine pleuritisehe Schwarte 
oberhalb der Milzdämpfung. Der Mann war jetzt deutlich anämisch und auch leicht ikterisch. 
Die Blutuntersuchung zeigte: 1,74 Mil. Erythrocyten, 43 % Sahli, 3900 Leukocyten (72 % 
polynukleäre, 16% Lymphocyten, 1,5% Eosinophile, 7% Mononukl., 2,5% Myelocyten). 
Bei Subvitalfärbung fanden sich in ziemlich vielen Zellen Subst. granulo - filamentosa; 
außerdem waren viele basophil. punktierte Erythrocyten zu sehen. Im Harn war viel 
Urobilin nachweisbar. Im Stuhl fand ich öfter Urobilinwerte, die zwischen 0,2 und 0,26 
schwankten. Nur einmal gelang es Duodenalsaft zu gewinnen. Derselbe zeigte sich 
intensiv dunkel gefärbt. Während des Aufenthaltes an der Klinik kam es zu Schluck
beschwerden. Der Mann blieb 15 Monate lang an der Klinik. Das Befinden war ein sehr 
wechselndes. Durch Darreichung von Arsen gelang es, das Blutbild und auch das All
gemeinbefinden etwas zu bessern. Während einer Zimmerepidemie bekam er eine fieber
hafte Bronchitis. Seither konnte er sich nicht mehr erholen. Die Bronchitis nahm immer 
mehr an Umfang zu. Auch gesellte sich auf der Seite der Schwarte eine neuerliche 
Pleuritis hinzu. 14 Tage ante exitum fanden wir im Sputum zum erstenmal Tuberkel
bazillen. 

Bei der Sektion fand sich eine große Milz, deren oberer Pol mit dem Zwerchfelle dicht 
verwachsen war. Die Milzvene war frei. Die Leber war mäßig groß, und zeigte eine Ober
fläche wie sie der atrophischen Lebercirrhose zu.l~ommt. Im Cavum peritonei war keine 
freie Flüssigkeit. Die Venen im unteren Teile des Osophagus waren kaum erweitert; auch die 
Venen der vorderen Bauchwand waren weder vermehrt noch zeigten sie ein weiteres Lumen. 

Im Bereiche der linken Lunge zeigte sich eine alte schwielige Tuberkulose mit frischer 
miliarer Aussaat. Der linke untere Lungenflügel war durch eine derbe Schwarte mit der 
Thoraxwandung verwachsen. Im linken Pleuraraume sehr viel trübe Flüssigkeit. Der 
rechte Lungenflügel zeigte vereinzelt miliare. Knötchen. 

Das Knochenmark des Oberschenkels war intensiv rot. Die retroperitonealen 
Lymphdrüsen rötlich braun. 

Die histologische Untersuchung beschränkte sich auf Leber, Milz und 
Knochenmark. Die Leber bot das typische Bild einer Cirrhose. Vor allem 
bestand ein hochgradiger Umbau der Acini. An zahlreichen Stellen waren 
Einlagerungen von frischen und älteren Bindegewebszellen ; in annulärer 
Anordnung war das Bindegewebe nur an einzelnen Partien zu sehen. Die 
Leberzellen zeigten an manchen Stellen eine hochgradige fettige Degeneration. 
Die Kupfferschen Sternzellen schienen im allgemeinen größer und reichlicher; 
hie und da waren einzelne Kupfferzellen mit Erythrocytentrümmern beladen. 
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Eisen ließ sich sowohl in den Kupfferzellen als auch im Leberparenchym 
nachweisen. Die Gallenkapillaren, nach meiner Methode gefärbt, waren weit 
und enthielten nirgends Thrombenmassen. Eingerissene Gallenkapillaren habe 
ich nicht gesehen. 

An Milzschnitten war das typische Bild der Fibroadenie zu sehen, soweit 
es sich um die rote Pulpa handelte. Follikel waren vorhanden, aber an keiner 
Stelle konnte ich mich davon überzeugen, daß von hier aus der fibroadenische 
Prozeß seinen Ansgang genommen hätte. Was den Nachweis des Eisens betrifft, 
so hätten wir dasselbe zu sagen, was wir bereits in früheren Kapiteln er
wähnten. Wendete man nur die ursprüngliche Perlsche Reaktion an, so 
erwies sich die Milz als eisenfrei, wurde aber der Schnitt mit frisch bereiteter 
Schwefelammoniumlösung vorbehandelt, so zeigte sich viel Hämosiderin. 
Dasselbe fand sich sowohl in den Stabzellen, als auch in Zellen verteilt, die 
zwischen den Sinus zu finden waren. In den Follikeln war niemals Eisen 
nachweisbar. 

Das Knochenmark enthielt sehr viele Erythroblasten. Auch hier war 
Eisen zu finden, aber ebenfalls erst nach Vorbehandlung mit (NH4)2S. 

Wir sehen also einen Fall, der weder klinisch noch anatomisch 
Ähnlichkeit mit dem echten Morbus Banti :zeigte. In vieler Bezieh
ung lehnt er sich aber der echten hypertrophischen Lebercirrhose 
an. Anatomisch läßt sich kaum eine Trennung vornehmen. Das 
Merkwürdige war der enorm große Milztumor, der sich histolo
gisch ähnlich verhielt, wie bei der hypertrophischen Le bercirrhose. 

Vorläufig wollen wir sagen, daß essich hier um eine Leber
cirrhose gehandelt hatte, bei der sich die Milz besonders groß 
zeigte. 

Im Anschluß an diesen Fall wollen wir über eine Gruppe von Krank
heiten berichten, die wir ursprünglich, solange uns noch keine große Erfahrung 
zur Verfügung stand, teils dem hämolytischen Ikterus, teils dem echten 
Morbus Banti zugezählt hatten und bei denen ebenfalls die Splenektomie 
ausgeführt wurde. Die histologische Untersuchung der Milz hat uns vor 
diesem Irrtum bewahrt. 

Fall XLIV. 45 Jahre alter Mann; in der Familie Tuberkulose; als Kind war er viel 
krank; in der Jugend hatte er nie in größerer Menge Alkohol genossen; er war auch nie ge
schlechtskrank. Vor 7 Jahren wurde der Mann magenkrank; er erbrach häufig und soll 
während dieser Zeit auch öfter um die Augen gelb gewesen sein. Er konnte sich seit dieser 
Krankheit nur sehr langsam erholen. Auch als er sich besser fühlte, waren seine Augen 
noch immer etwas gelblich; doch verschwand dies nach ca. einem Jahr vollkommen. 
Später (vor 5 Jahren) hatte er einen Lungenspitzenkatarrh und wurde deahalb in einer 
Lungenheilanstalt aufgenommen. Seit einem Jahr fühlt er sich müde und schwach. 
Hie und da hat~e er Schmerzen in der Milzgegend. Patient verlor 6-8 Kilo. Er 
suchte mehrere Arzte auf; bereits vor einem Jahr wurde ihm mitgeteilt, daß er eine 
große Milz habe und auch seine Leber vergrößert sei. Die Schmerzen wurden immer 
stärker; zu gewissen Zeiten strahlten die Schmerzen in die Schulter aus. Gebrochen 
hatte er nie; in letzter Zeit hatte er auch öfter Diarrhöen; der Harn war immer dunkelrot. 
Seit einem halben Jahr starkes Hautjucken, besonders an den Füßen. 

Der Patient war stark ~bgemagert, Hautfarbe blaß, Skleren leicht ikterisch, keine 
Lymphdrüsenschwellungen. Uber der linken Lungenspitze Schallverkürzung, sonst nor
maler Thoraxbefund. Abdomen sich etwas über das Niveau des Thorax erhebend; 
Leber überragt den Rippenbogen mit stumpfem Rand um 2 Querfinger. Milz sehr groß, 
reicht nach rechts bis gegen die Mittellinie, nach unten bis fast in die Darmbeinschaufel. 
Im Harn sehr viel Urobilin, kein Gallenfarbstoff. Die Magenausheberung ergab sehr 
geringe Salzsäurewerte: 10 Gesamtacidität resp. 3 freie HCI. Im Blut 4,6 Mill. Erythro
cyten 90 % Sahli, 5700 Leukocyten. Differentiell: 66% polynukleäre, 10% Lymphocyten, 
22% Mononukleäre, 2% Eosinophile. Im Blut außer leichter Anisocytose nichts Patho
logisches. Die Hämolyse beginnt bei 0,46 und ist total bei 0,32; Fäzes, normal gefärbt, 
enthalten 0,32 g Urobilin. 
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Wir faßten diesen Fall ursprünglich als eine Bantische Krankheit auf 
und rieten zur Splenektomie. Bei der Operation zeigte sich die Leber 
stark cirrhotisch verändert. Die Milzexstirpation war relativ leicht. Der 
Patient erholte sich rasch; außerdem besserten sich seine allgemeinen Be
schwerden; vor allem schwand bald nach der Operation der ihn sehr belä
stigende Pruritus. Patient verspürte auch nicht mehr jenes unangenehme 
Druckgefühl rechts unter dem Rippenbogen. Etwa ein halbes ,Jahr nach der 
Operation bemerkte er bei der Defäkation Blutabgang; eine neuerliche Unter
suchung ließ ein Karzinom der Flexura coli recti erkennen. Nach der 
Kraskeschen Methode wurde der Tumor entfernt. Patient überstand diesen 
Eingriff sehr gut; er hatte bereits nach wenigen Wochen I) Kilo mehr an 
Gewicht als vor der Splenektomie. Der endogene Harnsäurestoffwechsel ist 
hier vor und nach der Splenektomie geprüft worden; die entsprechenden Zahlen 
finden sich in der Tabelle auf S. 288. 

Die histologische Untersuchung der Milz zeigte ähnliche Verhältnisse 
wie in den Fällen von typischer, hypertrophischer Lebercirrhose, resp. wie im 
Fall vorher. Auch hier fehlte die von den Zentral arterien ausgehende Fibro
adenie, so daß wir uns nicht entschließen konnten, in dieser Milz von einer 
echten Bantischen Veränderung zu sprechen (cf. Abb. 63). Bevor ich in die 
Besprechung dieses Falles eingehe, möchte ich noch zwei ähnliche Kranken
geschichten vorbringen: 

Fall XLV. Die 47 jährige Frau, die seit 8 Monaten in der Menopause steht, hatte 
10 Partus überstanden. Sie selbst war mit Ausnahme eines überstandenen Typhus nie 
krank gewesen und fühlte sich bis zu ihrem 26. Lebensjahr vollkommen gesund. Seit
her laborierte sie an Koliken, deren Sitz sie aber nicht lokalisieren konnte. Manchmal 
häuften sich die Anfälle, so daß die Frau fast jede Woche einen Anfall hatte; manchmal 
setzten die Koliken wieder für ein halbes Jahr aus. Oft waren derlei Anfälle mit 
Diarrhöen verbunden, manchmal bestand auch leichtes Fieber. Der Grund, warum 
Patientin an die Klinik kam, war ein eigentümlicher Schmerz in der linken Flanken
gegend. In letzter Zeit kam es auch zu Inappetenz, manchmal bestand sogar leichte 
Brechneigung. Seit etwa 3 Wochen bemerkte sie eine leichte Gelbsucht, auch bestand 
etwas Jucken. Alkohol hat die Frau nie zu sich genommen; venerische Mfektionen 
werden geleugnet. Die Frau hatte in den letzten 3 Monaten 12 Kilo an Gewicht eingebüßt. 

Die Frau wiegt 56 Kilo. Paniculus adiposus sehr spärlich, Haut trocken, blaß, 
mit einem leichten Stich ins Gelbliche. Skleren deutlich subikterisch. Schleimhäute 
blaß; Thoraxbefund normal. Puls 80 pro Minute. Blutdruck 118. Arteria radialis zeigte 
etwas dickere Wandungen. Abdomen aufgetrieben. Druckschmerzhaftigkeit im oberen 
rechten Quadranten; freie Flüssigkeit nicht nachweisbar; Leber reicht in der M.L. etwa 
handbreit unter den Rippenbogen; ihr unterer Rand, der respiratorisch gut beweglich 
und druckempfindlich ist, ist stumpf; nach links erscheint die Leber perkutorisch nicht 
vergrößert. Milz reicht handbreit bis unter den Rippenbogen, ihr Rand ist abgerundet. 
Konsistenz sehr derb, respiratorische Versehieblichkeit sehr gering, keine freie Flüssigkeit 
im Abdomen. Rektal und per vaginam ist nichts Pathologisches zu tasten. Magen
untersuchung ergab eine Gesamtazidität von 12. Im Harn sehr viel Urobilin, kein Gallen
farbstoff. Blut: 3,26 Mill. Erythrocyten, 35 % Hämoglobin, 2600· Leukocyten, starke 
Anisocytose und Polychromasie. Die differentielle Zählung der Leukocyten ergab: 
65 % polynucl., 28 % Lymphocyten, 1 % Eosinoph., 6 % Mononukl. Fäzes enthalten pro 
die 0,21 g Urobilin. Blutresistenz etwas erhöht: 0,44-0,28. Wassermann negativ. 

Wegen der starken Schmerzen in der Milzgegend entschließt sich die 
Frau zur Splenektomie. Auch hier zeigte sich die Leberoberfläche stark 
granuliert. Die Milz, die sich leicht exstirpieren ließ, wog 920 g. Die Frau 
hatte nach der Splenektomie 6 Kilo zugenommen, sie sieht sehr gut aus 
(Erythrocyten 4,60 Mill., 90 % SahIi, 10000 Leukocyten). Das subikterische 
Kolorit war vollkommen geschwunden. Im Harn fand sich kein Urobilin mehr. 

Die histologische Untersuchung der Milz ergab Fibroadenie der Pulpa, die 
aber keine diffuse war, vielmehr an manchen Stellen herdweise viel intensiver und 
grobfaseriger erschien (vgl. Abb. 64). Die BlutüberfüUung war vielfach nur eine 
umschriebene; man sah zahlreiche Blutungen von der Größe eines normalen 
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Follikels; dieselben befanden sich hauptsächlich in der Nähe der Einmündung 
der Trabekulargefäße in die Follikel. Derlei enorm blutreiche Stellen wech-

. selten mit solchen ab, wo fast gar keine Erythrocyten zu sehen waren. Auch 
in dieser Milz waren die Blutgefäße charakteristisch verändert (besonders 
schön sah man dies an Schnitten, die auf elastische Fasern nach Weigert 
gefärbt waren). Die endgiltige Diagnose, die wir stellten, war nicht Morbus 
Banti, sondern splenomegale einhose. Ausschlaggebend war uns hier in 
erster Linie der anatomische Befund. 

Auch dieser Fall bot uns Gelegenheit einige Stoffwechseluntersuchungen 
anzustellen; es interessierte uns vor allem der Einfluß der Splenektomie auf 
den Stickstoffumsatz, auf den endogenen Harnsäurestoffwechsel und auf die 
Eisenausscheidung. Bezüglich der Methodik verweisen wir auf das in den früheren 
Abschnitten Gesagte. Unsere Versuchsresultate lasse ich in Tabellenform 
folgen: 

--
Vor der Splenektomie 7 VVochen nach der Splenektomie 

I N-Ein- X-Ausscheidung __ N-Ein- N-Ausscheidung 
nahme nahme 

I 
--

1. Tag · - . 10,08 8,03 1. Tag · .. 9,33 8,33 
2. 

" · .. 9,76 8,82 2. 
" · .. 8,90 7,97 

a. ., · .. 9,00 8,99 3. " · .. 10,01 8,05 
4. 

" · .. 10,32 8,09 8,21 gN 4. 
" · .. 9,73 9,10 

I '~'g N .3. 
" · .. 9,77 9,11 5. 

" · .. 9,04 9;88 
li. ., · .. lO,1O lO,35 6. 

" 
. .. 8,90 7,76 

7. 
" · .. 10,70 8,90 7. 

" . .. 10,00 6,90 
8. 

" 
9,90 9,20 8. 

" · .. 9,50 9,30 

Sa. I 79,63 I 71,49 I 8,21 

Bilanz: 79,63 + 0,07 = 71,49+ 8,21 

Sa. I 75,41 I 67,29 I 8,36 

Bilanz: 75,41 + 0,24 = 67,29 + 8,36 
0,07 x 6,25 = 0,437 gEiweißansatz 0,24 x 6,25 = 1,0 gEiweiBansatz 

I Gesamt-N I Harnsäure-NI Uro~:~~l im 

I 8,37 0,876 -
Vor der 7,96 1,380 0,20 

Splenektomie 7,08 0,937 -
7,23 0,876 0,28 

6 VV ochen nach der I 9,37 0,276 -
8,20 0,290 -

Splenektomie I 8,37 0,310 0,05 
7,90 0,220 0,03 

Durchschnittliche Eisenausfuhr in mg pro Kilo Körpergewicht 

Fe-Gehalt Gesamt-Fe-I Versuchs-
im Urin Ausfuhr dauer 

Vor der Splenektomie 0,147 0,201 I 8 Tage 

11 Wochen nach der ~10--~~;-I 8 Tage 
Splenektomie 
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Die Ergebnisse dieser Untersuchungen lassen sich mit jenen bei der typi
schen hypertrophischen Lebercirrhose vergleichen. Ein wesentlicher Einfluß 
der Splenektomie auf den Stickstoffumsatz, soweit es sich um die Gesamt-. 
stickstoffausscheidung handelt, ist nicht festzustellen. Was die endogene Harn
säure anbelangt, so sinken auch hier die Werte nach der Splenektomie. Das 
Umgekehrte zeigt sich bei der Eisenausscheidung. 

Schließlich soll noch erwähnt werden, daß die Frau 4 Jahre nach der 
Splenektomie wieder ikterisch wurde; gleichzeitig kam es auch zur Entwicklung 
eines mächtigen Ascites; unter den Erscheinungen einer Cholämie ist die Frau 
schließlich gestorben. Die Sektion konnte nicht durchgeführt werden. 

Schließlich noch ein hierher gehöriger Fall: 
Fall XLVI. Die 55 Jahre alte Frau hatte 10 normale Partus überstanden; sie war 

immer gesund, bis vor etwa 2 Jahren. Seit dieser Zeit klagt sie über Schmerzen im Ab· 
domen; sie lokalisierte dieselben sowohl unter dem rechten als auch linken Rippenbogen. 
Auch will sie bemerkt haben, daß sie etwas blässer wurde und ihre Haut einen gelb
lichen Stich annahm. Die Schmerzen dauerten oft 2-3 Tage, dann hatte sie wieder 
3-4 Wochen hindurch Ruhe. Beim Liegen wurden die Schmerzen geringer, beim Gehen 
oder längerem Stehen nahmen sie an Intensität zu. Auch nach dem Essen empfand 
sie ein Druckgefühl, so daß sie meinte, sie könne sich nie ganz sattessen. Seitdem sie 
sich krank fühlte, soll der Harn dunkel gefärbt sein. Ihr Hauptleiden, weswegen sie 
an die Klinik kam, war das entsetzliche Hautjucken am ganzen Körper, so daß sie fast 
nicht schlafen konnte. Die leicht gelbliche Verfärbung der Haut hatte in letzter Zeit 
etwas abgenommen. Der Bauch war vor einem Jahr stärker geschwollen als jetzt. 

Die 72 kg schwere Patientin hatte einen reichlichen Paniculus, ihre Haut war leicht 
subikterisch verfärbt, außerdem zeigten sich am Stamm, vor allem aber an den unteren 
Extremitäten, zahlreiche Kratzeffekte. Schleimhäute nicht auffallend blaß, Pupillen 
reagierend. Keine generalisierte Lymphdrüsenschwellung. Zwerchfellhochstand; sonst nor
maler Herz- und Lungenbefund. Arteria radialis etwas geschlängelt, Pulsfrequenz 70, 
Blutdruck 120. Abdomen über dem Niveau des Thorax. Keine Venenerweiterungen, 
kein Ascites. Leber stark vergrößert; sie reichte palpatorisch bis fast zum Nabel, der 
linke Lappen war nicht sehr groß; die Leber war nicht druckempfindlich. Milz stark 
vergrößert, reichte einwärts fast bis zur Medianen, nach abwärts bis über das Nabel
niveau. Leber und :Milz respiratorisch gut verschieblich. Im Harn sehr viel Urobilin
ogen; Stuhl normal gefärbt, enthält 0,31 g Urobilin p. d. Blut: 4,2 Mill. Erythrocyten, 
78% 8ahli, 2300 Leukocyten. Die differentielle Zählung ergibt: 54% polynukleäre Neu
trophile, 44 % Lymphocyten, 20f0 Mononukleäre. An den Roten ist nichts Auffallendes 
zu bemerken. Resistenz: 0,42-0,26. Wassermann negativ. Magenbefund: Gesamtazidität 
40, freie HCI 10. Duodenalsaft sehr dunkel. 

Auch dieser Fall kam zur Splenektomie, die sehr leicht durchführbar war. Die 
Leber zeigte sich schwer cirrhotisch verändert. Als bemerkenswert muß auch in diesem 
Falle hervorgehoben werden, daß das Hautjucken wenige Tage nach der Operation völlig 
verschwunden war. 

Die Milzuntersuchung zeigte ganz ähnliche Verhältnisse wie in den 
vorerwähnten Fällen, wo eirrhosen mit großen Milzen vorlagen. Nur kam 
mir vor, daß hier der Bindegewebswucherungsprozeß noch nicht soweit vor
geschritten war. In den sehr deutlich ausgeprägten Billrothschen Strängen 
waren noch immer reichlich lymphoide Elemente nachweisbar. Die Follikel 
selbst waren fast frei; manche enthielten sogar sehr deutliche Keimzentren. 

4 Jahre nach der Splenektomie bekam die Patientin eine schwere Hämat
emesis (offenbar aus einem Oesophagus-varix). Sie erholte sich davon wieder 
vollkommen. 

überblickt man das Gesagte, so könnte man glauben, daß sich unsere Fälle 
vielleicht doch in die echte Bantigruppe einreihen lassen könnten. Auf Grund der 
in der Anamnese erhobenen Symptome, als auch vom anatomischen Standpunkte 
aus müssen wir uns aber dagegen aussprechen. In den drei ersten Fällen dieser 
Gruppe läßt sich der Beginn deutlich mit einer akuten Darmintoxikation in Zu
sammenhang bringen. Fast sieht es aus, als ob Erkrankungen vom Typus des 
Ikterus catarrhalis in ätiologischer Beziehung auch hier in erster Linie in 
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Betracht gezogen werden müssen. Jedenfalls spricht die Tatsache, daß gerade 
bei den er~.ten drei Fällen Gelbsucht gleich im Anfang bestanden hatte, sehr 
gegen die Atiologie, wie sie Ban ti für seinen Symptomenkomplex postulierte. 
Auch die Angabe, daß der eine Fall (XLV.) nach 4 Jahren wieder ikterisch 
wurde und schließlich unter den Erscheinungen einer "atrophischen Leber
cirrhose" zugrunde ging, läßt sich schwer mit den Angaben von Ban ti in Ein
klang bringen. Auch der Fall XLVI, wo es 4 Jahre nach der Splenektomie 
zu einer Hämatemesis kam, widerspricht den Forderungen von Ban ti. 
Auch die mikroskopischen Milzbefunde sprechen zugunsten unserer Anschauung, 
daß hier kaum ein "Banti" vorgelegen sein dürfte. Ich möchte daher 
glauben, daß es sich in allen diesen Fällen umLebercirrhosen han
delt, bei welchen allerdings der Milztumor als hervorragendes 
Sympto m sehr in den Vordergrund gerückt erscheint. Sie un ter
scheiden sich meiner Ansicht nach von den hypertrophischen 
Lebercirrhosen nur dadurch, daß es hier zu keiner allgemeinen 
Gelbsuch t kam. In diesem Sinne wäre es vielleich t logischer von 
splenomegalen Cirrhosen mit und ohne Ikterus zu sprechen. Der 
Begriff: hypertrophische Lebercirrhose könnte dann entfallen. 

VIII. Splenomegale Cirrhosen mit schwerer Anämie. 
Der Grundgedanke, von dem sich die ganze Zusammenstellung über die 

Krankheiten des hepatolienalen Systems leiten läßt, basiert auf der Vorstellung, 
daß Leber, Milz und Knochenmark - soweit es sich um den Hämoglobinstoff
wechsel handelt - in innigster Wechselbeziehung zueinander stehen. Leber 
und Milz sind die Organe, die in erster Linie für die Zerstörung der Erythro
cyten zu sorgen haben, das Knochenmark für den Wiederersatz desselben. 
Das Studium der splenomegalen Cirrhosen hat in uns die Vorstellung wach
gerufen, daß es sich auch hier um einen vermehrten Blutuntergang handeln 
dürfte. Der Ikterus, der gelegentlich bei Cirrhosen zu sehen ist, die gleichzeitig 
auch eine große Milz haben, ist meines Erachtens zum größten Teil ein hämo
lytischer. Wir glauben auch den Ort der Hämolyse zu kennen, da sich in einer 
Reihe von solchen Fällen durch die Splenektomie der Ikterus beseitigen ließ. 

Die Fälle von Lebercirrhose, die mit großem Milztumor ein
hergehen, sind in der Regel nicht nur von Ikterus begleitet, der 
an den hämolytischen erinnert, sondern sie sind manchmal noch 
durch eine zweite Eigentümlichkei t ausgezeichnet, die uns eben
falls im Zusammenhange mit ähnlichen Krankheitsbildern schon 
bekannt ist. Es ist dies die Kombination der splenomegalen 
Cirrhose mit schwerer, fast an Perniciosa erinnernder Anämie. 
Zur Illustration des Gesagten will ich folgende Krankengeschichte herausheben: 

Fall XLVII. Eine 39 jährige Frau; von ihren 8 Geschwistern waren die meisten 
bald nach der Geburt gestorben. Erste Menses mit 20 Jahren; mit 10 Jahren hatte sie 
Blattern, mit 12 Jahren laborierte sie an einer vereiterten Submaxillardrüse, mit 21 Jahren 
begannen Anfälle, die von ihr als Gallensteinkoliken bezeichnet wurden und sich seitl;!er 
sehr oft wiederholten. Seit 3 Jahren merkte ihre Umgebung eine gelbliche Verfärbung der 
Haut. Außer einem gewissen Spannungsgefühl im Abdomen und jenen sich in der letzten 
Zeit öfter wiederholenden Koliken, wußte Patientin über keinerlei Beschwerden zu klagen. 
Seit 2 Monaten fühlte sie sich schwer krank; die Gelbsucht, die bis jetzt nur leicht vor
handen war, nahm an Intensität stark zu; gleichzeitig kam es zu starkem Haut
jucken, Abmagerung und Inappetenz. Sie wurde auffallend blaß, selbst geringste An
strengungen waren mit Herzklopfen und Schwjndelgefühl verbunden. In den letzten 
2 Wochen vor der Spitalaufnahme kam es zu Ödemen im Gesicht und an den unteren 
Extremitäten. Alkohol wurde in ihrer Jugend, in der Zeit zwischen 21 und 22 Jahren 
öfters genossen, seither nicht wieder. 
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Die Patientin war stark ödematös und gleichzeitig intensiv ikterisch; dabei 
zeigte sich eine außerordentliche Blässe der ganzen Haut und der Schleimhäute. 
Das Gesicht war ge~~nsen. Herztätigkeit sehr beschleunigt. Fast täglich Temperatur
steigerung bis 38°. Uber den unteren Lungenpartien leichtes Rasseln, über de~ Herzen 
cin lautes systolisches akzidentelles Geräusch. Abdomen stark ausgedehnt, dIe Leber 
war noch handbreit unter dem Rippenbogen zu tasten, desgleichen die Milz. Beide Organe 
waren respiratorisch leicht verschieblieh. Im Abdomen etwas freie Flüssigkeit. Im Harn 
sehr viel Urobilin neben reichlichen Uraten, kein Gallenfarbstoff. Blut: 1,3 Mil!. Erythro
cyten, Hämoglobin 50 %, Färbeindex 1,9, 1500 Leukocyten. Die' Zahl der Blutplättchen 
ist stark verringert. Stark ausgeprägte Anisocytose, viele l\Iegalocytcn, Polychromasie, 
Normoblasten. Die differentielle Zählung ergab: 57 % polynukleäre Neutr., 30 % Lympho
cyten, 3 % eosinophile Zellen, 10 % Mononukleäre. Resistenz 0,50-0,34. Stuhl normal 
gefärbt, enthält 0,32 g Urobilin. Der Duodenalsaft war intensiv dunkel gefärbt. Magen
azidität fehlend. Untcr fortschreitendem Verfall der Kräfte,wobei es in den letzten Tagen 
auch zu größeren Ansammlungen von freier Flüssigkeit im Abdomen kam, erfolgte der Exitus. 

Bei der Obduktion zeigt sich: Lebercirrhose, mächtiger großer, chronischer 
Milztumor, leichte Atrophie der Magenschleimhaut, hochgradige Anämie und 
fettige Degeneration des Herzens, intensiv rotes Knochenmark. Die Galle 
in der Gallenblase und im Duodenalsaft war dunkelbraungelb. 

Die mikroskopische Untersuchung der Leber ergab neben Umbau im 
Sinne von Kretz mächtige Wucherung des periacinösen Bindegewebes. Im 
Bindegewebe war viel Pigment nachweisbar, das nur zum Teil die Eisen
reaktion gab. Dagegen war reichlich Hämosiderin in den v. Ku pffer-Zellen 
vorhanden. Die Milz zeigte eine starke Verdickung der Kapsel. Irri übrigen 
glich der Befund dem jener Milzen, die bereits in diesem Kapitel ausführlich 
beschrieben wurden. 

Ähnliche Fälle haben wir noch zweimal gesehen und konnten sie eben
falls bis zum Tode verfolgen. Da wir sie in desolatem Zustand an die Klinik 
bekamen, hat sich bis jetzt keine Gelegenheit geboten, auch hier die Splen
ektomie zu versuchen. Wir glauben aber, sie gegebenenfalls empfehlen zu 
müssen, weil wir uns vorstellen können, daß sich das schwerste Symptsom, 
nämlich die Anämie, wird beseitigen lassen. 

Aus der Literatur sind mir drei ähnliche Fälle bekannt; einen Fall hat 
Roth publiziert, 2 Hocke. 

Entsprechend den vorausgeschickten Bemerkungen glauben 
wir, daß das gleichzeitige Vorkommen von. splenomegaler Leber
cirrhose und Anämie kein zufälliges sein d,ürfte, sondern sich 
wahrscheinlich ein Abhängigkeitsverhältnis dieser beiden patho
logischen Veränderungen e rge ben dü rfte. 

Wir haben bei der Besprechung des hämolytischen Ikterus darauf hinge
wiesen, warum der erhöhte Blutzerfall in der Milz, wie er bei diesen Krankheiten 
zur Regel gehört, eine enorme Mehrarbeit des erythropoetischen Apparates 
beansprucht. Vielleicht durch Jahre hindurch kann sich die Knochenmarkstätig
keit einem erhöhten Blutzerfalle anpassen; einmal kommt aber das Knochenmark 
nicht mehr nach, es produziert weniger oder vielleicht nur schlechter, kurz, es 
kann zur Anämie kommen. Daß sich sogar ein Blutbild entwickeln kann, das 
an die perniziöse Anämie erinnert, lehrt der von uns beschriebene Fall. 

Nachdem wir gesehen haben, daß bei den splenomegalen 
eirrhosen der Ikterus zum Teil ein hämolytischer sein dürfte, 
so darf es uns nicht wundern, wenn auch hier gelegentlich das 
Knochenmark mit seiner Tätigkeit an den Rand seiner Leistungs
fähigkeit gebracht wird und es daher zur Anämie kommt. Jeden
falls glauben wir, daß sich das Vorkommen von schwerer Anämie 
bei splenomegalen Le,bercirrhosen im Rahmen der'Erkrankungen 
des hepatolienalen Systems leicht erklären läßt. 
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IX. Cholämiscbe Blutungen als Ausdruck einer Thrombo
cytopenie. 

Eine Begleiterscheinung schwerer Leberkrankheiten kann die Neigung 
zu Blutungen sein; sie manifestiert sich teils als Melaena, teils durch Blutungen 
in die Haut und die Schleimhäute. Es kann auch zu Blutaustritten in das Ge
webe kommen (Perikard oder die Pleuren sind dafür Lieblingsstellen), wie man 
sich bei den Sektionen davon überzeugen kann. Oft leitet die hämorrhagische 
Diathese als Komplikation einer Leberkrankheit den Exitus ein. Da die Nei
gung zu Blutungen hauptsächlich bei schweren Leberaffektionen zu sehen ist 
(z. B. auch bei der akuten gelben Leberatrophie), so ist man vielfach geneigt, 
in der hämorrhagischen Diathese den Ausdruck einer Leberinsuffizienz zu sehen; 
insofern spricht man hier auch von einer cholämischen Erscheinung. 

Bei der Besprechung der aplastischen Anämie haben wir auf das gleich
zeitige Vorkommen von Blutplättchenmangel und Neigung zu Blutungen 
hingewiesen. Da die Thrombocyten bei der Stillung einer Blutung sicher eine 
große Rolle spielen, so kommt dieses Moment bei der Entstehung der einzelnen 
Petechien sicher eine Bedeutung zu. Schon von diesem Gesichtspunkte aus, 
wäre es wertvoll nachzusehen, wie sich die Blutplättchen bei den verschiedenen 
Leberkrankheiten verhalten, die zu Blutungen neigen. Die Frage der Thrombo
cyten interessiert uns aber auch noch aus' einem anderen Grunde. Bei zahl
reichen Splenektomien konnten wir uns davon überzeugen, daß zumeist une 
mittelbar nach der Operation die Zahl der im Blute zirkulierenden Thrombo
cyten in die Höhe geht. Wenn man noch weiter bedenkt, daß wahrscheinlich 
die Milz dasjenige Organ sein dürfte, welches die Zerstörung der Thrombocyten 
zu besorgen hat, dann erscheint es um so wichtiger, das Verhalten der Blut
plättchen bei den Leberkrankheiten zu verfolgen, weil wir doch der Milz im Rah
men der Leberkrankheiten eine so große Bedeutung zumessen. Schließlich 
wäre noch eine Möglichkeit zu diskutieren, warum wir in der Beurteilung der 
einzelnen Leberaffektionen den Blutplättchen mehr Aufmerksamkeit schenken 
müssen. Ein Thrombocytenmangel im zirkulierenden Blut kann in zweifacher 
Weise zustande kommen: entweder ist die Ursache in einer geschädigten Pro
duktion zu suchen (z. B. ähnlich wie bei der aplastischen Anämie) oder es sind 
im Blute deswegen so wenig Blutplättchen, weil zu viel zerstört werden. Da 
wir im vorigen Abschnitte gesehen haben, daß sich infolge zu großer Inanspruch
nahme des Knochenmarkes schwere Anämien entwickeln können, so müßte 
man sich fragen, ob nicht die Neigung zur hämorrhagischen Diathese, falls die
selbe bei Leberkrankheiten tatsächlich mit einem Thrombocytenmangel zu
sammenhängt, auf eine Knochenmalksschwäche zu beziehen sei und daher 
bis zu einem gewissen Grade in Parallele stünde mit der Anämie. Leidu haben 
wir nicht unser ganzes Leber-Milzmaterial von diesem Gesichtspunkte aus 
durchgesehen. Erst seit den bekannten Untersuchungen von Fr an kund Kaz
nelson haben wir darauf mehr geachtet. Unsere Erfahrungen über das gegen
seitige Verhältnis zwischen Blutplättchen und Thrombocyten stützen sich daher 
auf nur ein relativ kleines Untersuchungsmaterial. Zunächst möchte ich auf 
einen Fall von hypertrophischer Lebercirrhose aufmerksam machen, bei dem 
sich tatsächlich sagen läßt, daß hier ein Zusammenhang zwischen hämorrhagi
scher Diathese und Thrombocytenmangel bestanden haben dürfte. 

Fall IIL. Eine 52 Jahre alte Frau, die aus gesunder Familie stammt und Mutter 
von 3 gesunden Kindern ist, gibt an, seit 10 Jahren ikterisch zu sein. DE'n Beginn der 
Erkrankung führt die Patientin auf eine Magendarmintoxikation zurück, die sie sich ge
lE'gentlich eines Aufenthaltes in Venedig (sie hat dort Austern gegessen) zugezogen 1!.!ltte. 
Die Frau stand wegen ihres Leidens vielfach in ärztlicher Behandlung. Fast alle Arzte 
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waren sich anfang; darüber einig, daß es sich um t'ine katarrhalische Gelbsucht gehandelt 
haben dürfte. Schon 4 Woch9n nach B9ginn d~s Ikterus konnte \'on ärztlicher i:ieite be
reits ein l\Iilztumor festgestellt werden. Die Frau ist dann spätpr nach KarI,bad gefahren; 
eine wesentliche Besserung ihres L"idens konnte sie dort nicht erreichen. Anläßlich cinpr 
neuerlichen Konsultation bei einem anderen Arzte (8 l\Ionatp nach Beginn dor Gelbsucht) 
fiel jetzt zum crstenmal die Diagnosp: Verdacht auf bt'ginnPildp hyp~'rtrophische Lcber
cirrhose. Aus dieser Zeit stammt auch ein genauer Harnbpfund: es fmdpn sich Spuren an 
Bilirubin, dagegen rpichlich Urobilin. Auch wurd~ einp Blutuntprsuehung vorgenommen: 
('s fanden sich folgende Zahlen: 4,3 l\Iill. Erythrocytt'n, 4,300 L:oukocyten. 78°;'0 SahIi. 
Als neues Symptom kam jptzt ein starker Pruritus hinzu. In dpn folgenden Jahren trat 
in dt'm BpfindE'n dE'r PatiE'ntin keine wesentliche Änderung ein, der Ikterus hip!t ununtt'r
brochE'n an. Mit Ausnahme dl's Hautjuckens fühlte sich dip Patipntin abpr wohl und kam 
ihren Pflichten als Hausfrau nach. Sie ging jährlich nach Karlsbad. Ein .Jahr antI' pxitum 
sah ich die Patientin zum erstenmal. Der Ikterus war ziemlich intensiv, starkp Xanthom
knoten an den Augen. Deutliche D~rmatitis infolge der viplen Kratzeffektp. D:e Lebpr 
sehr groß, glatt, nicht druckempfindlich. D2r Rand ist scharf und rpicht in der J\Iedian
linie übpr Handbreitp untpr den Rippenbogen. D:p Milz ist ebt'nfalls sehr groß, bprührt 
sich perkutorisch in d~r Mitte mit der Leberdämpfung. Nach untpn reicht sit' bis in Nabd
höht'. D,>r Stuhl ist blaß, pnthält neben vip I Fptt (z. T. auch Neutralfett) Urobilin. Einp 
quantitative Bestimmung pntfie!. Im Harn war sehr viP! Urobilin, aber kein Bilirubin. 
Dag Serum war sehr dunkPI '(nach Hymanns v. d. Bergh 1:50000). D:t' BE'stimmung 
der Resistenz erg"b folgende \Verte: in toto 0,44-0,28, deplasmiprt 0,46-----0,28. Die Unter
suchung des Blutes ergd,b folg~nde Werte: 3,56J\Iil!. Erythrocyten, 3800 L?ukocyten, 63% 
Sahli. D:e differentielle Zählung zeigte: 48°/0 Lymphocyten, 32°/0;'\eutrophile, 2°1o e03inophilP 
L?ukocyten, 17°10 J\IononuklE'ä!'E', 1°1o Myt'locyten, 1°10 Normoblasten, 1 °10 RE'izung,zellE'n. 
Schon damals fiel mir die auffallerd geringe Zahl anThrombocyten auf. Eine 
Zählung wurde leider nicht vorgenommen. Ich habe diE' Patientin später nur mphr ambu
latorisch g~sehen. Ihre Klagm, weswegen sich die Patientin hie und da sE'hen ließ. waren 
nur d"r furchtbare Juckreiz. Eine wcsE'ntliche Erleichterung verschaffte ihr nur KalomE'!. 
DrE'i Tag" ante exitum wurde clie Paticntin in schwer krankem Zustande an diE' Klinik 
gebracht. Tag.3 zuvor bekam sie starkes Nasenbluten; in d~n letzten Tagen hat!!> sie schon 
galegcntlich Blutung~n de3 Zethnfleisches beobachtet. Sie brachtE' dicsE'r Erscheinung 
abrI' kein Wesentliches Interessp entgegen, weil sie schon frühE'r dnmal bE'iIn Zahn putzen 
über eine leichte Neigung zu Blutungen zu klagen hatte. Das ;'\asenbluten hielt mit bald 
kürzeren, bald läng2ren l'nterbrechungen fast die ganze Na.cht an. Früh, als sip aufstehl'n 
wollte, war ihr Körper von zahlreichen Blutungen übersät; außerdem fühlte siE' sich so 
schwach, daß sie das Bett nicht verlassen konntp. D<iS Nasenbluten hielt an. Die J\'[ensE's 
habpn vor 4 Jahren aufgehört: jetzt kam E'S wipc!erum zu Blutungen. In diesem Zustandp 
wurde clie Frau an die Klinik gebracht. 

D_c Frau bot noch immer einen starken Ikterus, außerdem war sie aber schwer 
anämisch. Die Naseneingänga waren mit dicken blutigen Borken belegt. An der Zahn
schleimhaut sah man zahlreiche Blutungen; an zahlreichen SiE'llen dpr Haut warpn steck
nadel- bis prbsengroße Blutungen sichtbar. Wurde im Sinnp von Frank um elen Arm eine 
GUllllllibinde gelegt und eine Zcit lang lipgen gdassen, so pntwickeltpn sich peripher davon 
zahlreiche f1oh,tichartige k1einstp Blutungen. An dE'r Leber und an der Milz hatte sich dE'r 
Befund nicht wesentlich geändert. Im Harn Urobilin und auch Spuren von Eiweiß. Im 
Sediment ziemlich viel Erythrocyten. Der Blutbefund ergab: 2,1 J\lill. Erythrocyten, 
1800 L?ukocyten, 29°/0 SahIi. D:e Nachblutung.3zeit betrug 50 Minuten. Im Serum ziem
lich vid Bilirubin. D:p Prüfung der Resistenz zeigte folg211de Werte: 0,44-0,28 (deplas
miE'rt). D:fferentielle Zähhmg dar Weißen: 42°/0 Lymphocyten, 38% neutrophile Leuko
eyten, 18°/0 l\lononukleäre, 2% N'ormoblasten. Im übrigen er~ab das Blutbild sFeziell 
der rotE'n Zellen ziemlich normale Verhältnisw. Blutpiättcnen ließen sich kaum nachweisen, 
hie uild da ein großes Element. D:e Gerinnung",z~it des Blutes betrug 8 Minuten. Allmählich 
entwickelte sich bei d~r Patientin E'in komatö3es Bild, an dem sie schliE'ßlich zugrunde 
ging. In d9n letzten Stunden ihres Lebens kam es auch zu Blutungen aus dem Dd,rm. 
Die ""asser mannsehe Probe WiLr neg-tti,'. 

Die Sektion zeigte die Veränderungen einer sogenannten hypertrophischen 
Lebercirrhose. Zu cinem starken Kollateralkreislauf im Bereiche der vorderen 
Bauchwand oder am unteren Ösophagus war es nicht gekommen. Blutungen 
ließen sich im Perikarde und im Mediastinum nachweisen. Im Magen und im 
Darmkanal fand sich Blut. Eine makroskopisch nachweisbare Ursache war 
dafür nicht zu erbringen. Die Leber war 2480 g schwer. Die Ränder waren 
ziemlich stumpfrandig. Der Querschnitt bot da" Bild eines totalen Umbaues 
der Leber. Die Milz war sehr hart und mäßig blutreich. Die großen Venen 
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boten keine Veränderungen. Das Knochenmark war intensiv rot gefärbt. 
Im Retroperitoneum zeigten sich ziemlich viele Hämolymphdrüsen. Das Ge
hirn war frei. 

Die mikroskopische Untersuchung der Leber zeigte ganz ähnliche Ver
änderungen, wie wir sie als charakteristisch für die sogenannte hypertrophische 
Leber beschrieben haben: Die Milz ähnelte vielfach den Beschreibungen, wie 
sie von Ban ti gegeben wurde. An der Fibroadenie waren aber die Follikel 
mehr oder weniger unbeteiligt. Wir haben einzelne Stiickchen der Milz gleich 
i.!l Sublimat gelegt, um auf die Anwesenheit von Blutplättchen zu prüfen. 
Ahnlich wie es Kaznelson beschreibt, haben wir auch hier innerhalb der roten 
Pulpa zahlreiche Thrombocyten feststellen können. Im Knochenmarke fanden 
sich Megakariocyten. 

Fasse ich meine Beobachtungen, die wir b~i diesem Falle anstellen konnten, 
zusammen, so läßt sich folgendes sagen: die schwere hämorrhagische 
Diathese, die sich zu einemFall von hypertrophischerLebercirrhose 
hinzugesellt hat, und mit Anlaß war, daß die Patientin zugrunde 
ging, war mit den Erscheinungen der Thrombopenie vergesell
schaftet. Ob der Mangel an Blutplättchen, der sicher schon vor 
Ausbruch der bedrohlichen Symptome bestanden haben muß, die 
unmittelbare Ursache für die Entstehung der verschiedenen Blu
tungen war, wollen wir zunächst dahingestellt sein lassen. Jeden
falls war die Thrombopenie geeignet, die einmal aufgetretenen 
Hämorrhagien zu fördern und insofern der Anämie Vorschub zu 
leisten. Nachdem sich in der Milz so viele Blutplättchen fanden und auch die 
MutterzeJIen dieser Elemente reichlich genug im· Knochenmarke vorhanden 
waren, so wird man hier den Mangel· an Thrombocyten weniger auf eine In
suffizienz des Knochenmarkes beziehen können, als vielleicht eher auf eine ver-
mehrte Zerstörung. . 

Einen ähnlichen Fall, wie den eben beschriebenen, habe ich nicht wieder 
gesehen. Ich muß auch betonen, daß ich mich ber anderen Fällen von aller
dings geringerer hämorrhagischer Diathese bei Leberkrankheiten von einer 
ganz normalen Beschaffenheit der Blutplättchen überzeugen konnte. Im 
speziellen gilt dies auch von einem Fall von akuter Leberatrophie, bei dem sich 
in den letzten Stunden ante exitum gleichfalls eine Neigung zu hämorrhagischer 
Diathese hinzugesellt hatte; auch bei der Sektion ließen sich an mehreren Stellen 
eholämische Blutungen feststellen. 

Ich möchte also glauben, daß es nicht angeht, jede cholämische 
Blutung auf Thrombocytenmangel zu beziehen. Die Verhältnisse 
bei der En tstehung einer hä niorr hagischen Dia these speziell im 
Verlaufe von Le berkrankhei ten dürften zie mlich ko mpliziert sein. 
Deswegen soll aber nicht in Abrede gestellt werden, daß gelegent
lich - wie auch der oben beschriebene Fall lehrt - ein Mangel 
resp. ein Fehlen von Blutplättchen die Ausbreitung einer hämorrha
gischen Diathese weitgehend zu fördern vermag. 

Da wir wissen, daß unmittelbar nach der Splenekto mie, 'und 
zwar auch bei Le bercirrhosen, die Zahl der Blu tplättchen in die 
Höhe schnellt, so könnte man in der eventuellen Thrombopenie, 
die ja gelegentlich bei splenomegalen'Cirrhosen zu sehen ist, auch 
einen der vielen Gründe sehen, warum man in solchen Fällen zur 
Splenekto mie raten sollte. 

In diesem Zusammenhange ;wäre auch die Frage einer Röntgenbehand
lung bei splenomegalen Cirrhosen zu besprechen. Die Erfahrungen, die sich 
bei der Therapie der Leukämie ergeben haben, forderten auf, bei den verschie-
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. densten Milztumoren einen ähnlichen Weg einzuschlagen. Ich will 0 hier das 
Pro und Kontra dieser Methode nicht weiter diskutieren, sondern kann nur 
sagen, daß man es vielfach nicht in der Hand hat, die Röntgenwirkung zu do
sieren. Die Ursache ist aber nicht in· der Unmöglichkeit gelegen, die Qualität 
des Lichtes abzustufen, sondern in der Individualität der Patienten. Ich habe 
vielfach den Eindruck gewonnen, daß man im Anfang einer Röntgenbestrahlung 
die Milzfunktion eher im Sinne einer Reizung beeinflußt, während bei dauernder 
Bestrahlung das Gegenteil zum Ausbruch kommt. Weiter glaube ich, kann 
man sich vielfach davon überzeugen, daß sich die Wirkung· des Röntgenlichtes 
auch dann, wenn man nur die Milzgegend bestrahlt, nicht lokalisieren läßt. 
Ob das nun von den Wechselwirkungen zwischen Milz und Knochenmark 
abhängig ist, oder ob auch der erythropoetische Apparat bei Bestrahlung der Milz 
direkt tangiert wird, ist zunächst schwer zu entscheiden Tatsache bleibt es, 
daß wir gelegentlich bei der Röntgentherapie der Milz unangenehme Kompli
kationen sehen können, die wir wohl auf eine Schädigung des Knochenmarkes 
beziehen müssen. 

Da sich nun bei den verschiedenen spleno megalen Cirrhosen 
gele gen tlich Thro mbopenie findet und wir wissen, daß die Zahl der 
Blutplättchen unter dem Einflusse des Röntgenlichtes noch weiter 
sinken kann, so muß vor einer wahllosen Röntgenbestrahlung 
der unterschiedlichen Milz tu moren dringend gewarnt werden. 

überblicken wir das, was wir in diesem Abschnitte zur Sprache 
gebra·cht haben, so erkennt man auch hier wieder Beziehungen, 
die sich zwischen Milz und Knochenmarksfunktion ergeben, und 
wie wichtig es war, nicht von einer isolierten Milzpathologie zu 
sprechen und wie relativ klar der Zusammenhang der einzelnen 
Milzkrankheiten zu sein scheint, wenn man sie von dem Gesichts
punkte ein~r Systemerkrankung der Leber-, Milz- und Knochen
marksfunktion beleuchtet. 

X. Unsere Anschauungen übel' die Stellung der Spleno
megalie im Rahmen der Lebercirrhosen. 

Faßt man zusammen, was wir über die verschiedenen Einteilungsprinzipien 
der Lebercinhosen wissen, so muß man sagen, daß auf diesem Gebiete viel
fach große Unsicherheit herrscht. Der Hauptgrund dafür dürfte wohl der sein, 
daß uns in vieler Beziehung ein Maßstab fehlt, den wir bei den einzelnen 
eirrhosen anlegen könnten. Bis jetzt begnügte man sich damit, teils von 
atrophischen, teils von hypertrophischen Lebercinhosen zu sprechen. Ana
tomisch stößt man aber mit dieser Einteilung vielfach auf Widerspruch, weil sich 
bei beiden Formen im Prinzip dieselben histologischen Veränderungen finden. 

Auf dem Gebiete der Nierenkrankheiten gab es in früherer Zeit eben
falls große Meinungsunterschiede. Die Periode, wo man die Nephritiden aus
schließlich in interstitielle und parenchymatöse trennen wollte, ist noch 
in bester Erinnerung. Wenn wir uns derzeit, wie wir glauben, in einem Zeit

. alter der Aufklärung befinden, so verdanken wir dies in erster Linie dem Um-
stande, daß die Kliniker sich von dem rein anatomischen Einteilungsmodus 
emanzipierten und das· Symptomatische in den Vordergrund rückten. 

Die Analyse der Nierenkrankheiten hat auch insofern eine Klärung her-
o beigeführt , als wir z. B. auch auf 0 Grund unserer Ödemstudien zU der über
zeugung kamen, daß nicht alle Erscheinungen, wie wir sie- bei einer Nephritis 
sehen, unbedingt mit der erkrankten Niere zusammenhängen müssen. Daß auch 
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der hohe Blutdruck und die konsekutive Herzhypertrophie in letzter Linie auf 
eine allgemeine Gefäßerkrankung zu beziehen ist, die eventuell gleichzeitig 
mit der Parenchymerkrankullg der Nieren einsetzt, ist eine Ansicht, die eben
falls von vielen Klinikern vertreten wird. Kurz man kommt bei der Betrach
tung der Nierenkrankheitcn allmählich zu der Anschauung, daß es sich bei der 
"Nephritis" um eine komplexe Erkrankung handeln muß, bei der die Erkran
kung der Nieren allein als auslösendes Organ der verschiedenen Symptome 
nicht immer die Hauptrolle spielen muß, 

Auf dem Gebiete der Lebercirrhosen befinden wir uns derzeit 
- wie ich glau be - in einer ähnlichen Si tuatioll, wie seiner Zei t, als 
man dieNierenkrankhei ten nur in in tersti tielle und parenchymatöse 
trennen und alle Erscheinungen ausschließlich auf eine Nieren
insuffizienz beziehen wollte. Jedenfalls steht man, was die Be
urteilung der Le bercirrhosen betrifft, noch immer auf dem Stand
punkte, daß alle Symptome ihre Erklärung in der Erkrankung 
des Le berparenchyms finden sollen. 

1 m Vorangehendeu haben wir uns mit zwei Erschcinungen beschäftigt, 
die häufig im Gefolge von Lebercirrhosen zu Rehen sind: es sind dies der Milz
tumor und der Ikterus. 

Die Gelbsucht, die wir vor alle m bei jenen Cirrhosen sehen, 
die auch mit einem Milztumor einhergehen, läßt sich unmöglich 
auf Parenchymerkrankungen der Le ber allein beziehen, da in vielen 
Fällen trotz eines jahrela'ngen Bestehens des Ikterus die Galle 
gegen den Darm zu abfließen kann. In manchen Fällen haben wir 
uns sogar davon überzeugen können, wie sogar mehr Bilirubin 
aus den Gallenwegen entleert wird, als es für den nor malen 
Menschen bekannt ist. Wegen dieser Tatsache und auch wegen 
gewisse r Verän derungen in der Le ber (Gallen thro m ben, Erythro
cytentrümmer in den Kupfferzellen), die vorwiegend beim experi
mentellen hämolytischen Ikterus zu sehpu sind, haben wir uns 
dafür eingesetzt, daß auch der Ikterus, wie er z, B. bei der hyper
trophischen Le bercirrhose zu sehen ist, in vieler Beziehung ein 
hämolytischer sein dürfte. Deswegen soll aber nicht geleugnet 
werden, daß ein Teil der Gelbsucht doch mit Le berveränderungen 
in Zusammenhang stehen d lüfte. 

Unsere Annahme, es könnte sich also um ähnliche Verhält
nisse handeln, wie z. B. bei m Krankheitsbilde des menschlichen 
hämolytischell Ikterus, fand eine wesentliche Stütze, als es sich 
herausstellte, daß sich auch bei der hypertrophischen Le bercirrhose 
der Ikterus, der selbst jahrelang unycrändert angehalten hatte, 
durch Splenektomie beseitigen läßt. 

Durch dieHen Befund wird unsere Aufmerksamkeit dem Verhalten der 
}filz bei den LebercirrhoRcn um so mehr zugewendet. 

Im Gefolge des großen Krankheitskomplexes, das wir vielfach mit dem 
~amen Lebcrcirrhose zusammenfassen, kann "ich daR Verhalten der Milz ver
schiedcn gestalten. Wir sehen große und kleine Milzen. Auch in histologischer 
Beziehung gibt es mannigfaltige Unterschiede. Zeigt sich die Milz nicht 
wesentlich yergrößert, so sind in ihr entweder gar keine Veränderungen zu 
bemerken, oder es kOlllmt höchstens zu einer Vermehrung des Bindegewebe;;, 
also zu einem Prozeß, wie er auch im Senium zu sehen ist. Über das Ver
halten der Milzstruktur bei den verschiedenen Lebercirrhosen existieren keine 
einheitlichen Angaben. Bloß Ga uckler hat sich dahin geäußert, daß typische 
Veränderungen bei den Splenomegalien zu· sehen seien, die er als sclerose 

E p p i n ger, Die hepatolienalen Erkrankungen. 30 
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hypertrophique pulpaire ansieht, 5während in den kleint>n Milzen, wie sie' bei 
der typischen atrophischen Lebercirrhose vorkommen, die scMrose atrophique 
zu sehen ist. 

Da wir auf Grund eigener Erfahrung wußten, daß sich der Ikterus bei 
der hypertrophischen Lebercirrhose durch Splenektomie beseitigen läßt, und 
andererseits bekannt war, daß die Milz bei den manigfachen Formen von 
Lebercirrhosen sich verschieden verhalten kann, so lag es nahe nachzusehen, 
ob zwischen Milzveränderung und Ikterus irgendwelche Beziehungen bestehen. 
Wir glaubten uns zu dieser Annahme um so mehr berechtigt, als sich beim 
menschlichen hämolytischen Ikterus tatsächlich Befunde feststellen ließen, 
die in gleichem Sinne zu verwerten waren. 

Schon der normalen Milz obliegt die Aufgabe, einen Teil der sich in 
Zirkulation befindlichen Erythrocyten an sich zu reißen und sie für den Abbau 
zum Bilirubin vorzubereiten. Wir haben die Ansicht vertreten, daß haupt
sächlich jene roten Blutkörperchen in der Milz zugrunde gehen, welche die 
Bahnen verlassen, die mit Endothelien ausgekleidet sind. Wir sagten, sobald 
Erythrocyten über Bindegewebe fließen, werden sie für den Untergang reif. 

Beim hämolytischen Ikterus des Menschen und auch bei gewissen 
Formen der perniziösen Anämie zeigte sich nun ein enormer Blutreichturn 
der Milzpulpa, also in einem Gebiete, das außerhalb 9.er Sinusräume und der 
Blutkapillaren liegt. Da wir hier ganz besonders schön demonstrieren konnten, 
wie jetzt nach der Splenektomie weniger rote Blutzellen zugrunde gingen, so 
mußte man sich 'mit der Frage beschäftigen, warum es einerseits in der Milz 
beim hämolytischen Ikterus zu einem vermehrten Untergang der Erythro
cyten kommt," und andererseits - vorausgesetzt daß unsere Vorstellung von der 
Bedeutung der Milzpulpa richtig war - wieso es gerade in solchen Milzen zu 
einem pathologischen Übertreten der roten Blutzellen kam. 

Fast in allen Fällen, wo wir Anhaltspunkte für einen vermehrten Blut
untergang in der Milz hatten, und wo sich auch zahlenmäßig der Einfluß 
der Splenektomie auf die Hämolyse feststellen ließ, haben wir schwere Ver
änderungen an den Milzgefäßen gesehen. Da wir den Standpunkt vertraten, 
daß die lienale Hämolyse nur dann stattfinden kann, wenn die Erythro
cyten die gebahnten Gefäßräume verlassen müssen, legten wir auf eventuelle 
Veränderungen im Bereiche der Blut,gefäße großes Gewicht. Es wäre mög
lich, daß die Erythrocyten nur dann aus den Kapillaren gegen das Pulpa
gewebe zu austreten, wenn das Gefäßsystem Schaden gelitten hat. Warum 
sollten hier nicht ähnliche Vorgänge statthaben, wie' z. B. bei der Nephritis, 
wo es ganz besonders daim zu Austritt von Erythrocyten gegen die Harnwege 
kommt, wenn die Gefäßschleifen im Bereiche der Glomeruli im Sinne einer 
akuten Nephritis affiziert erscheinen. Lassen sich nun beim Studium der histo
logischen Verhältnisse in der Milz bei der hypertrophischen Lebercirrhose auch 
irgendwelche Anhaltspunkte dafür finden, daß ein vermehrter Blutuntergang 
st.attgefunden hatte 1 Fast in allen Milzen, die durch Splenektomie gewonnen 
wurden, haben wir eine beträchtliche Hyperämie der extravaskulären Milz
räume feststellen können. Wir konnten auf die Befunde an den exstirpierten 
Milzen deswegen größeres Gewicht legen, weil bei der Operation stets darauf 
geachtet wurde, daß zuerst die Milzarterie unterbunden wurde. Bei der Beur
teilung von Leichenmilzen wird man in bezug auf die Hyperämie vorsichtiger 
sein müssen, weil während der Agone allg0meine passive Stauungen nicht zu ver
meiden sind. Als weiteres Kriterium, daß schon intra vitam in der Milz' ein 
vermehrter Blutuntergang stattgefunden haben dürfte, wollen wir die Hämo
siderose hinstellen. Schließlich haben wir auch hier schwere Veränderungen 
an den Gefäßen feststellen können. Wir möchten also zusammenfassend 



Unsere Anschauungen über die Stellung der Splenomegalie etc. 467 

sagen, daß sich in der Milz bei der hypertrophischen Lebercirrhose 
tatsächlich Veränderungen feststellen lassen, die für einen er
höhten Blutuntergang verwertet werden können. 

Gauekler , der im Prinzip dieselbe Ansicht vertritt und meint, daß es sich 
bei der sclerose hypertrophique pulpaire um einen vermehrten Blutuntergang 
handeln dürfte, sieht in der eigentümlichen Milzveränderung noch mehr. Die 
Ursache der sclerose hypertrophique pulpaire soll nach ihm der vermehrte 
Untergang von Erythrocyten sein, d. h. die reichliche Anwesenheit von 
Erythrocyten innerhalb der Pulpastränge allein soll schon zu diesen Milzver
änderungen führen können. Dieser Ansicht kann ich nicht sein, denn wenn 
diese Anschauung von Gauekler richtig wäre, so müßten wir dieselben 
Bilder, die wir in der Milz bei der hypertrophischen Lebercirrhose gefunden 
haben, auch beim hämolytischen Ikterus des Menschen sehen. Dazu wären 
hier im Sinne von Gauekler noch viel günstigere Bedingungen geschaffen, 
nachdem hier die Hämolyse viel reichlicher ist und viel länger anhält, als z. B. 
bei der hypertrophischen Lebercirrhose. 

Wir haben an anderer Stelle auf das gegenseitige Verhältnis zwischen 
vermehrtem Blutuntergang und Pleiochromie hingewiesen. Gehen zu viel rote 
Blutzellen zugrunde, so kommt es· zu einer ganz dickflüssigen und zähen Galle. 
Da die Ausführungsgänge der Leber im Bereiche der Acini sehr fein sind, so 
kann allein schon die dicke Galle zu einem Hindernis werden und Anlass zu 
einer Stase im Bilirubinkreislauf werden. Schon die normale Leber reagiert 
bei einer bestehenden Pleiochromie mit deutlichem Ikterus; es ist nicht einzu
sehen, warum in dieser Beziehung die pathologische Leber eine Ausnahme 
machen soll. Ja im Gegenteil, man könnte sich sogar vorstellen, daß z. B. eine 
cirrhotische Leber schon auf einen viel geringeren Grad von Pleiochromie mit 
Ikterus antworten sollte. In diesem Sinne möchten wir voraussetzen, daß bei 
Pleiochromie und Lebercirrhose der Ikterus viel ausgesprochener sein dürfte, 
als bei derselben Konsistenz der Galle in einer gesunden Leber. 

Es ist selbstverständlich, daß wir nicht den Standpunkt vertreten wollen, 
jeder Ikterus, der bei einer Lebercirrhose zur Beobachtung kommt, sei un
bedingt als ein pleiochromer anzusehen; waren wir es doch selbst, die bereits 
vor Jahren die Existenz eines rein mechanischen Ikterus gerade bei der Leber
cirrhose betonten. Wir haben schon damals mit Nachdruck darauf hin
gewiesen, daß die rein mechanische Abschnürung von Gallengängen durch 
sie zirkulär umschließendes oder komprimierendes Bindegewebe durchaus nicht 
das typische ätiologische Moment bei jedem Ikterus darst.ellt, der eine Cirrhose 
begleitet, sondern daß auch andere Faktoren eine Rolle spielen können, 
die uns damals noch nicht so klar vor Augen standen wie z. B. jetzt, wo 
wir uns des Zusammenhanges der Pleiochromie mit Ikterus bzw. der Milzer
krankung bewußt sind. 

Gerade die Erkenntnis dieser Tatsache erklärt uns so manches im 
Symptomenverlaufe der hypertrophischen Lebercirrhosen. Während die Gelb
färbung beim hämolytischen Ikterus nach der Splenektomie oft binnen 
kürzester Zeit schwindet, kann es bei den splenomegalen Cirrhosen, die mit 
Ikterus einhergehen, Wochen, ja wie in dem einen Falle sogar Monate dauern, 
bevor die gelbe Verfärbung ganz aus der Haut schwindet. Es müssen daher 
außer der Pleiochromie noch andere Faktoren eine Rolle spielen, die den 
Export des Bilirubins aus der l .. eber vielleicht sogar mechanisch behindern. 
Die relative Armut des Stuhles an Farbstoff ist in solchen Fällen kein un
bedingter Beweis; viel eindeutiger dagegen erscheint mir das Vorkommen 
einer farbstoff armen Galle und der Reichtum des Harnes an Bilirubin. Diese 
sagen aus, daß auch rein mechanische Stauungen eine Rolle spielen müssen. 

30* 
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Die Pleiochromie kann meines Erachtens für eine kranke Leber nicht 
gleichgültig sein. Durch die Stase der Galle im Bereich der Gallenkapillaren 
kommt es zu zahlreichen Einrissen der letzteren. Das Einreißen der inter
zellulären Gallenkapillaren führt zu kleinsten Nekrosen im Leberparenchym. 
Da wir nun auf dem Standpunkte stehen, daß der lebercirrhotische Prozeß 
in letzter Linie ebenfalls auf eine primäre Leberzelldegeneration zurück
zuführen ist, so wird wohl angenommen werden müssen, daß diese durch 
die Gallenstase gesetzten Leberzellnekrosen der Cirrhose Vorschub leisten und 
den ungünstigen Prozeß noch schlimmer gestalten können. Die gesunde Leber 
scheint gegenüber den Schädigungen, wie sie sich bei chronischer Gallen
stauung ergeben, widerstandsfähiger zu sein, da wir eine echte Lebercirrhose. 
(biliäre Lebercirrhose im modernen Sinne) im Anschluß an selbst jahrelang 
bestehenden Gallengangsverschluß nicht gesehen haben. Auch das Fernbleiben 
von cirrhotischen Veränderungen in der Leber bei den meisten Fällen von 
hämolytischen Ikterus spricht zngunsten der ausgesprochenen Annahme. Daß 
sich aber die cirrhotische Leber mit pleiochromem Ikterus hier anders ver
halten dürfte, ist uns sehr wahrscheinlich. 

Neben der Schädigung der ohnehin schon kranken Leber kann dem 
Organismus aus der Pleiochromie resp. aus dem vermehrten Hämatinzerfall 
noch eine Gefahr erwachsen, nämlich das eventuelle Nachlassen der erythro
poetischen Funktion. In dem roten Knochenmark müs.~en wir den sichtbaren 
Ausdruck für eine überhastete Erythr()poese erblicken. Ahnlich 'wie beim hämo
lytischen Ikterus, wo sogenannte Knochenmarkskollapse eine relativ häufige 
Komplikation darstellen, sehen wir gelegentlich auch bei den splenomegalen 
Cirrhosen Anämien auftreten, die große Verwandtschaft mit der Perniciosa 
zeigen können. Gerade in dieser Tatsache möchten wir einen weiteren Beweis 
für die Existenz einer vermehrten Hämolyse in Fällen splenomega,ler Cirrhosen 
erblicken. 

Bei der Besprechung der Pathogenese der Gelbsucht im Gefolge des hämo
lytischen Ikterus haben wir den Kupfferzellen eine große Bedeutung zuge
messen. Die Annahme. in den Kupfferzellen die Bildungsstätten des Bilirubins 
zu sehen, hat große Wahrscheinlichkeit für sich; die Leberzellen hätten in 
dem Sinne nur die Exkretion des von den Leberendothelien gebildeten Gallen
farbstoffes zu besorgen. Die Gelbsucht, die im Symptomenbilde eines hämo
lytischen Ikterus eine so große Rolle spielt, wäre also teils auf die Pleiochromie, 
teils auf eine Insuffizienz der Leberzellen zu beziehen, den ganzen von den 
Kupfferzellen gebildeten Gallenfarbstoff an sich zu reißen. Wegen der Unmöglich
keit der Leber, das Bilirubin zu adsorbieren, kann bald ein größerer, bald ein 
geringerer Bruchteil des Gallenfarbstoffes in die allgemeine Zirkulation gelangen 
und so Anlaß zur Gelbfärbung der unterschiedlichen Organe werden. 

Es ist nicht einzusehen, warum ein ähnlicher Modus nicht auch bei der 
Entstehung der Gelbsucht im Gefolge der hypertrophischen Lebercirrhose 
in Frage kommen sollte. Da hier die Verhältnisse aber komplizierter sind, 
so wollten wir diese Möglichkeit nicht so sehr in den Vordergrund rücken. 

Wir kommen weiters zu der Frage, warum es nicht in jedem 
Falle von Lebercirrhose zu einer Splenomegalie kommt? Unter
sucht man die Milzen bei den unterschiedlichen Cirrhosen histologisch, so hat 
man Gelegenheit, fast alle Übergänge vom Normalen bis zu jenen schweren 
Veränderungen der Milz zu sehen, die dem Ungeübten Schwierigkeiten 
bereiten können, zu entscheiden, ob hier überhaupt Milzparenchym vorliegt. 
Bringt man die verschiedenen Milzen in eine Reihe, und legt man die 
schwerst veränderte an das eine Ende und jene Milz, die fast normal aus
sieht, an das andere, und ordnet man gleichzeitig auch die Lebern nach 



Unsere Anschauungen über die Stellung der Splenomegalie etc. 469 

ihren Veränderungen, so ergibt sich bei so einer Gegenüberstellung kein Paral
lelismus. Im Gegenteil, man gewinnt eher den Eindruck, daß eine 
weitgehende Unabhängigkeit der einzelnen Prozesse bestehen 
muß, und daß vielleicht beim Krankheitsbilde der Lebercirrhose 
bis zu einem gewissen Grade auch selbständige Erkrankungen der 
Milz vorko mmen können. Die Milzaffektion kann neben einer 
Lebercirrhose vorkommen, muß es aber nicht. Da wir gesehen haben, 
wie relativ häufig im Anschluß an einen Ikterus catarrhalis sich das klinische 
Krankheitsbild der hypertrophischen Lebercirrhose entwickeln kann, so rechnen 
wir mit der Möglichkeit, ob nicht jene Gifte, die beim Ikterus catarrhalis sich 
in erster Linie gegen die Leber richten, gelegentlich auch imstande sein könnten, 
die Milz so zu schädigen, daß es im weiteren Verlaufe zu einer sclerose 
hypertrophique pulpaire kommt. 

Wenn man unseren Auseinandersetzungen,über die Bedeutung der Milz 
unter physiologischen und pathologischen Umständen gefolgt ist und sich 
unseren Anschauungen angeschlossen hat, daß der Milz die Hauptrolle unter den 
hämolytischen Organen zukommt, und daß sie weiter unter krankhaften Bedin
gungen durch einen gesteigerten Hämatinumsatz den Organismus in mehrfacher 
Weise gefährdet, so wird man sich sagen müssen, daß aus der Ko m bina
tion eines Leberdefektes und einer Milzerkrankung die verschie
densten klinischen Krankheitsbilder entstehen können. 

Jedenfalls beweisen uns die günstigen Erfolge der Splenektomie, daß 
das Symptom Ikterus, welches so häufig bei Lebercirrhosen zu sehen ist, nicht 
unbedingt mit der Leberveränderung allein zusammenhängen muß, sondern 
auch mit der Funktion der Milz etwas zu tun haben dürfte. Dadurch rückt 
aber die Beschaffenheit der Milzfunktion, die man bis jetzt in der Beurteilung 
der Lebercirrhosen ganz außer acht gelassen hatte, in den Vordergrund. 
Aus diesen Gründen setzen wir uns daher dafür ein, daß im Krankheits
bilde der Le bercirrhose die Milz bis zu eine m gewissen Grade 
eine Selbständigkeit besitzt. Sie kann miterkranken, muß aber 
durchaus nicht in jedem Falle gleichschwer mitaffiziert sein. 

Wir haben im Anfang dieses Abschnittes vergleichsweise auf das Verhalten 
der Symptome bei den Nierenkrankheiten verwiesen, und uns bemüht zu zeigen, 
daß nicht jedes Symptom, das bei Nephritis vorkommen kann, unbedingt mit 
der Nierenveränderung etwas zu tun haben muß. In gleicher Weise glauben 
wir auch bei den Cirrhosen den Standpunkt einnehmen zu müssen, daß nicht 
alle Symptome, die sich im Verlaufe jenes Krankheitsbildes ent
wickeln können, das wir unter dem Begriffe Cirrhosis hepatis 
zusammenfassen, ausschließlich auf die Leberveränderung zu be
ziehen seien. 

Schließlich möchte ich noch einige Bemerkungen über die Indikationen 
und meineResultate derSplenektomie bei den splenomegalenLeber
eirrhosen beifügen. Im allgemeinen Befinden einer hypertrophischen Leber
eirrhose braucht durch Jahre hindurch keine wesentliche Änderung einzutreten. 
Gleiches gilt auch von jenen Cirrhosen, wo nur Splenomegalie bestand, aber der 
Ikterus sich nicht besonders bemerkbar machte. Zu den latenten Symptomen 
dieser bei den Gruppen von Cirrhosen treten fast immer, bald früher, bald 
später, Erscheinungen hinzu, die ein ärztliches Handeln unbedingt erfordern. 
Als solche unangenehme Komplikationen kommen in Betracht: das Gefühl von 
Schmerzen und Druckgefühl in der Gegend der Milz und ihrer nächsten Nach-
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barschaft; die von mir als Pseudogallensteinkoliken bezeichneten Schmerz
attacken in der Gegend der Gallenblase; gehäufte Hämatemesis; hartnäckiger 
Juckreiz, schwere Anämie. 

Da wir gesehen haben, welchen günstigen Einfluß die Splenektomie nicht 
nur auf die Gelbsucht ausübt, sondern auch auf das so unangenehme Haut
jucken, die Pseudogallensteinkoliken und auch das Gefühl von Völle beseitigen 
kann, so glauben wir in geeigneten Fällen zu derselben raten zu müssen. Nach der 
Operation ist es in einem Falle, nach einem Jahr, in einem zweiten Fall nach 
4 Jahren zu einem Rezidiv der Gelbsucht gekommen. Einmal stellte sich nach 
zirka Jahrsfrist der Juckreiz wieder ein. Er hielt dann zirka ein halbes Jahr 
lang an und verschwand wieder. Auch was die Pseudogallensteinkoliken be
trifft, habe ich leichte Rezidive gesehen; speziell in einem Fall kam es bereits 
nach 4 Monaten wieder zu Schmerz attacken ; dieselben waren aber nur sehr 
leicht und verschwanden nach einem Vierteljahr völlig. Mein eigenes Beobach
tungsmaterial ist zwar kein sehr großes, trotzdem sind aber meines Erachtens 
die Erfolge der Splenektomie so günstige, daß ich glauben möchte, man soll 
in solchen Fällen mit der Splenektomie nicht zu lange warten. 

Ich habe 8 Fälle von typischer hypertrophischer Lebercirrhose operieren 
lassen. An den Folgen der Operation ist keiner gestorben. Ein Fall starb 
7 Monate nach der Operation; im Anschluß an eine Verkühlung wurde eine 
bis dahin okkulte Lungentuberkulose aktiv, die den Patienten nach 6 wöchigem 
Krankenlager dahinraffte. Ein weiterer Patient starb, nachdem er sich ein 
ganzes Jahr völlig gesund gefühlt hatte, plötzlich. Es ist dies der Arzt, den 
auch Türck gesehen hatte. Er stürzte bei einem Patienten, der auf einem 
hohen Berge wohnte, plötzlich tot zusammen. 5 Patienten befinden sich jetzt 
4 resp. 41/ 2 , 43/ 4 , 2 und ]1/2 Jahre nach der Operation wohl. Über einen 
Patienten habe ich keine weiteren Nachrichten erfahren können. 

Von splenomegalen Cirrhosen ohne schweren Ikterus habe ich 10 Fälle 
zur Operation gebracht. 3 Fälle fühlen sich jetzt nach zirka 41/ 2 , 5 und 53/ 4 

Jahren wohl. Von einem Patienten, es ist dies jener Mann, der später auch 
wegen eines Rektumkarzinoms operiert wurde, erhielt ich keine weiteren Nach
richten. Von einem habe ich erfahren, daß er zwei Jahre nach der Operation 
verstorben ist. Über die unmittelbare Todesursache konnte ich nichts ermitteln. 
Die Operationen der anderen 5 Fälle liegen zu kurz zurück, als daß man schon 
jetzt ein über Jahre zurückliegendes Urteil fällen könnte. 

Fasse ich mit wenigen Worten meine Resultate zusammen, so glaube 
ich sagen zu müssen: die Splenekto mie erweist sich bei vielen Fällen 
von splerio megalen Cirrhosen als ein außerorden tlich günstiger 
Eingriff. Manche Symptome, wie Ikterus, Hautjucken, Neigung 
zu Blutung und Anämie werden vielfach günstig beeinflußt. Der 
Zustand des Wohlbefindens kann Jahre lang anhalten. Gelegentlich 
kann es aber wieder zu einem Rezidiv der Erscheinungen kommen. 

Die Splenektomie kann also. einzelne Erscheinungen, die 
bis jetzt vielfach auf Schädigungen der Leber allein bezogen 
wurden, ·rückgängig machen. Damit soll aber nicht gesagt sein, 
daß die Entfernung der Milz von unbedingt günstigem Einflusse 
auf die Veränderungen in der Leber selbst sein muß. Ich 
glaube, daß der cirrhotische Prozeß manchmal zum Stillstand 
gebracht werden kann. Aber von einer steten Ausheilung 
oder gar Rückbildung der Lebercirrhose wird man wohl nie 
sprechen können und nicht dürfen. 



Spielt die Milz bei 'der akuten gelben Leberatrophie eine funktionelle Rolle? 471 

Spielt die Milz bei der akuten gelben Leberatrophie eine 
funktionelle Rolle? 

Die akute gelbe Leberatrophie interessiert uns im Zusammenhange mit 
den Erkrankungen des hepatolienalen Systems von mehreren Gesichtspunkten 
aus: l. Es bestehen manche Anhaltspunkte dafür, daß die Gelbsucht, wie sie 
beim Ikterus catarrhalis zu sehen ist, nicht immer rein mechanisch erklärt werden 
kann. Anatomische Präparate der Leber beim gewöhnlichen Ikterus catarrhalis 
haben mich von der Richtigkeit dieser Annahme überzeugt. Wegen der nahen 
Beziehungen zwischen Ikterus catarrhalis und akuter Leberatrophie erscheint 
es zweckmäßig, sich auch hier die Frage vorzulegen, ob der Ikterus bei 
der akuten Leberatrophie rein mechanisch bedingt ist. 2. Die akute gelbe 
Leberatrophie, die unserer Ansicht nach vielfache Beziehungen zum Ikterus 
catarrhalis hat, kann - wie wir bereits betont haben - unter gewissen 
Umständen in eine splenomegale Cirrhose übergehen. 3. Bei der akuten gelben 
Leberatrophie handelt es sich um einen autolytischen Vorgang. Nachdem durch 
E. P. Pic k gezeigt wurde, wie sich unter gewissen Bedingungen der experi
mentell autolytische Prozeß bei milzlosen Tieren anders gestaltet als bei nor
malen, ergaben sich daraus neue Gesichtspunkte, die gleichfalls für eine innige 
Wechselbeziehung zwischen Milz und Leber sprachen. 

Nur von diesen drei Gesichtspunkten aus soll hier die akute gelbe Leber
atrophie Berücksichtigung finden. 

1. Welcher Qualität ist der Ikterus bei der akuten gelben Leberatrophie resp. 
beim Ikterus catarrhalis. Es ist eine bekannte Tatsache, daß selbst ein hoch
gradiger Ikterus catarrhalis nicht immer ausschließlich mit Bilirubinurie ver
bunden sein muß. Die dunkle Harnfarbe läßt sich in manchen Fällen auch auf die 
reichliche Anwesenheit von Urobilin zurückführen. Seitdem wir es in der 
Hand haben, mitte1st Duodenalschlauchs uns von der Sekretion der Leber 
eine unmittelbare Vorstellung zu bilden, kann man sich davon überzeugen, 
wie sich selbst zu Zeiten einer sehr intensiven Gelbsucht im Duodenum 
reichliche Mengen von Bilirubin finden lassen. Deshalb soll aber noch nicht 
gesagt sein, daß dies beim Ikterus catarrhalis immer der Fall sein muß. Es 
gibt im Verlaufe dieser Krankheit sicherlich auch Perioden, wo offenbar 
kein Gallenfarbstoff gegen den Darm zu abfließen kann . 

. Ich habe in den letzten Jahren Gelegenheit gehabt, Fälle von Ikterus 
catarrhalis auf der Höhe der Krankheit auch anatomisch zu untersuchen. Ich 
konnte mich dabei von zwei Tatsachen überzeugen: 1. Daß hier auch Bilder 
- allerdings nicht häufig - zu sehen sind, wie bei der akuten gelben 
Leberatrophie, und 2. daß die Gallenkapillaren, die an vielen Stellen Ein
risse darboten, gelegentlich auch von jenen Thrombenmassen erfüllt waren, 
wie sie meines Erachtens nicht beim rein mechanischen Ikterus zu sehen sind, 
wohl dagegen beim hämolytischen Ikterus. 

Bei der Analyse solcher Leberpräparate konnte ich mich auch von der 
Anwesenheit zahlreicher Leberzellnekrosen überzeugen. Da sich durch meine 
Gallenkapillarmethode feststellen ließ, wie im Bereiche solcher Nekrosen die 
feinsten Gallenwege offen mit den Lymphräumen in Kommunikation stehen, 
so wird man sich sagen müssen, daß der Ikterus bei der katarrhalischen Form 
kaum ein rein hämolytischer sein dürfte; es müssen also in ätiologischer 
Beziehung auch noch andere Möglichkeiten hier in Frage kommen. 

Ganz dasselbe, was ich vom Ikterus catarrhalis gesagt habe, gilt meines 
Erachtens auch von der akuten gelben Leberatrophie, wo aber natürlich der 
ganze Prozeß einen viel ausgedehnteren und maligneren Charakter annimmt. 
Ich erinnere bei dieser Gelegenheit, daß ich bereits vor Jahren für die mit 
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Ikterus einhergehende Phosphorvergiftung einen ähnlichen Standpunkt ver
treten habe. 

Weiter soll noch auf eine Tatsache hingewiesen werden, die gleichfalls 
zeigt, wie sehr man sich für die hämolytische Natur des Ikterus bei der akuten 
Leberatrophie interessierte. J oannowics und Pick haben bei der experi
mentellen Toluylendiaminvergiftung die Ansicht ausgesprochen, daß vielleicht in 
der Leber ungesättigte Lipoide gebildet werden und daß diese es sind, die eine 
vermehrte hämolytische Zerstörung der Erythrocyten bedingen, worauf es 
zu Ikterus kommt. Sie haben ganz ähnliche Lipoide auch in der Leber bei 
der akuten Leberatrophie gefunden und sich daher ebenso wie Jacoby für 
die hämolytische Natur dieses Ikterus eingesetzt. 

Schließlich soll noch auf einen Umstand aufmerksam gemacht werden, der 
gleichfalls bei der Ätiologie der Gelbsucht im Verlaufe eines Ikterus catarrhalis, 
mehr noch aber bei der akuten Leberatrophie von Bedeutung sein dürfte. An 
der Atrophie der Leber beteiligen sich vor allem die Leberzellen, während die 
Gefäßendothelien, also die Kupfferzellen noch lange erhalten bleiben. Wenn 
wir in den Kupfferschen Sternzellen die Bildner des Bilirubins erblicken und 
die eigentlichen Leberzellen nur für die Exkretion verantwortlich machen, 
dann wäre es eigentlich bei Atrophie der Leberzellen allein ganz selbstverständlich, 
wenn es zu einer überschwemmung des Organismus mit Bilirubin kommen 
muß. Zu einer solchen Vorstellung wären wir niqht gekommen, wenn wir nicht 
die Verhältnisse beim hämolytischen Ikterus kennen gelernt hätten. 

Wir sehen also daraus, daß man sich über die Ätiologie der Gelbsucht 
beim Ikterus catarrhalis und ebenso bei der akuten gelben Leberatrophie noch 
nicht völlig im klaren ist. Manches spricht für die hämolytische Natur, 
vieles aber auch dagegen. 

2. Das Verhalten der Milz bei der akuten Leberatrophie. Der Haupt
grund, warum wir dem Verhalten der Milz bei Ikterus catarrhalis und ebenso 
bei der akuten geiben Leberatrophie mehr Aufmerksamkeit schenken müssen, 
ist folgender: bei der Besprechung der splenomegalen Cirrhosen haben wir 
uns dafür eingesetzt, daß es sich hier vielleicht um zweierlei Krankheiten -
also eine Erkrankung der Leber und der Milz - handeln dürfte. Unserer 
Ansicht nach läßt sich zwischen einer großen Milz und der Leberveränderung bei 
Cirrhosen nur schwer ein unmittelbarer ursächlicher Zusammenhang feststellen. 
Wir waren vielmehr der Ansicht, daß wahrscheinlich dasselbe Gift, welches die 
Leberveränderung nach sich zieht, auch in der Milz schädlichen Einfluß nehmen 
kann. Da wir in diesen großen Milzen an den Milzgefäßen Veränderungen 
sahen, so meinten wir, daß dieses hypothetische Gift vielleicht in erster Linie 
an den Gefäßen angreift. 

Da wir an einen ursächlichen Zusammenhang zwischen Ikterus catarrhalis 
und splenomegalen Cirrhosen denken, so schien es uns wichtig nachzusehen, 
ob sich nicht auch bei der akuten gelben Leberatrophie Gefäßveränderungen 
in der Milz finden. Zum Studium dieser Frage standen mir 7 Milzen zur Ver
fügung. Tatsächlich habe ich in 3 Fällen an den Gefäßen von der Dicke der 
Zentralarterien schwere Schädigungen feststellen können. In denselben Milzen 
zeigten sich auch die Billr ot hschen Stränge deutlich verändert. An manchen 
Stellen hatte ich den Eindruck, gleichsam den Beginn jener Veränderungen zu 
sehen, wie sie für die Milzen bei der hypertrophischen Lebercirrhose typisch 
zu sein scheinen. 

In konsequenter Folge meines Standpunktes, nach dem ich in dem 
Milztumor bei der Lebercirrhose einen Prozeß erblicke, der wahrscheinlich 
mit der eigentlichen Lebercirrhose in keinem unmittelbaren Abhängigkeits-
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verhältnis stehen dürfte, müssen wir auch annehmen, daß die im Verlaufe 
des Ikterus catarrhalis manchmal zu beobachtende Milzschwellung ebenfalls 
als ein Prozeß für sich aufzufassen sei. 

3. Das Verhalten des erythropoetischen Apparates bei der akuten gelben 
Leberatrophie. Kommt es durch irgend einen pathologischen Prozeß zu einer 
Einbuße an roten Blutzellen, so bemüht sich der erythropoetische Apparat, 
den Verlust durch Mehrarbeit zu decken. Die anatomische Erfahrung sagt, 
daß sich dies vielfach schon makroskopisch feststellen läßt, indem sich das 
Knochenmark fast immer rot gefärbt zeigt. Ohne irgendwelche bindende Kon
sequenzen daraus ziehen zu wollen, sei doch betont, daß ich bei der akuten 
gelben Leberatrophie niemals ein rotes Knochenmark vermißt habe. 

Vielleicht kann man im Zusammenhang damit auch das Verhalten der 
Erythrocyten bei vielen Fällen von Ikterus catarrhalis erwähnen. Ich sehe 
wenigstens in sehr vielen Fällen dieser Art eine deutliche Vermehrung der roten 
Blutzellen. Werte wie 5,5 oder 6,0 Millionen gehören nicht zu den Seltenheiten; 
dieses Verhalten kann sogar differentialdiagnostisch verwertet werden. Hier 
soll nicht unerwähnt bleiben - wir haben darauf schon im 3. Kapitel ver
wiesen -, daß Hertz und Ehrlich nach Darreichung von kleinen Toluylen
diamindosen geringgradige Polycytämien sahen. über etwas Ähnliches be
richten auch HeB und Saxl bei Phosphorvergiftung usw. Allerdings muß 
betont werden, daß die beiden letzteren Autoren die Vermehrung der Erythro
cyten nicht so sehr auf eine Knochenmarksreizung bezogen, sondern eher an 
einen Ausfall der Leberfunktion dachten. 

Im allgemeinen weiß man, daß der Organismus auf die verschiedenen 
Hämolytica verschieden antwortet. Manchmal hält das Knochenmark trotz 
intensiver Zerstörung von Erythrocyten lange Zeit stand, ein andermal kommt 
es viel früher zur Anämie. In diesem Zusammenhang möchte ich auch einen 
Fall von anscheinendem Ikterus catarrhalis erwähnen, bei dem bald nach 
Einsetzen der Gelbsucht eine schwere Anämie einsetzte, die sich erst allmählich 
besserte, als auch der Ikterus zu schwinden begann. 

Fall IL. 20 Jahre altes Mädchen. Im 12. Lebensjahre machte sie eine fieberhafte 
Erkrankung mit Husten und Brustschmerzen durch. Sie war damals 3 Monate schwer 
krank. 

Im vorigen .Jahre hatte Pat. Influenza und Halsentzündung. Vor 3 Wochen hatte 
die Patientin einen schlechten Fisch gegessen. Gleieh darauf bekam sie Sehmerzen in der 
Magengegend. Sie hatte Sodbrennen, Übelkeit und mußte oft erbrechen. In dem Er
brochenen waren keine Speisereste, sie erbrach nur eine gelblich gefärbte Flüssigkeit. 8 Tage 
später wurde Patientin im Gesicht gelb und dann auch am ganzen Körper. Seit dieser 
Zeit ist der Harn dunkelbraun gefärbt. Der S~)lhl war die ganze Zeit hindurch regel. 
mäßig; seit 8 Tagen ist er heller gefärbt. Die Ubelkeit, das Erbrechen und Aufstoßen 
bestehen weiter fort. -

Bei der Aufnahme auf die Klinik ließ sich ein intensiver Ikterus nachweisen. 
Puls um 70 p. M. schwankend. Im Bereiche des Thorax nichts Atypisches. Abdomen 
im Niveau des Thorax. Leber palpatorisch nicht feststellbar; perkutorisch reicht die 
Leber bis zum Rippenbogen; keine Druckempfindlichkeit der Gallenblasengegend. Milz 
deutlich vergrößert; der untere Pol ist als mäßig harter Tumor zu tasten. Die Prüfung 
der Resistenz ergab: Beginn 0,44, Total 0,26. 

Im Harn neben viel Bilirubin Spuren an Urobilin. Kein Eiweiß. Während des 
ganzen Aufenthaltes an der Klinik kein Fieber. Am ersten Tage der Aufnahme zeigte 
sich folgender Blutbefund: 4,7 Mill. Erythrocyten; 4980 Leukocyten, Sahli 85 %; die dif
ferentielle Zählung der Leukocyten ergab: 69 % Neutroph. Polynukl., 28 % Lympho
cyten, 3 % Eosinophile (25. X. 1914). Drei Tage später merkten wir, daß Patientin 
anämisch wurde; der objektive Blutbefund war folgender: 3,9 Mill. Erythrocyten; 5100 
Leukocyten; Sahli 70 %; die differentielle Zählung der Leukocyten ergab: 65 % Neutrophil. 
Polynukl., 30 % Lymphocyten; 2 % Myelocyten, 3 % Eosinophile (28. X. 1914). 

Die Anämie nahm in den folgenden Tagen Richtlich zu; die Blutbefunde geben wir 
jetzt tabellarisch; im Stuhl nie Blut. 
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3. XI. 3,2 5230 I 60 70 2 25 3 1 Intensiver Ikterus 
5. XI. 2,8 4970 57 65 3 30 2 0 
7. XI. 2,5 5020 51 68 2 28 2 2 

10. XI. 2,0 4800 42 63 1 33 4 2 
13. XI. 1,8 4700 40 60 2 36 2 3 

17. XI. 1,9 4790 35 58 2 39 1 5 Der Ikterus 
blaßt ab. 

20. XI. 2,0 5300 35 59 2 39 0 1 -
25. XI. 1,9 5070 40 60 1 39 0 0 -
28. XI. 2,2 6270 45 62 3 34 1 0 -

Ab 1. Dezember ging es der Patientin sichtlich besser; es besserte sich nicht 
nur die Anämie zusehends, auch die Gelbsucht war fast vollkommen geschwunden. 

Epikritisch deuteten wir uns den Fall folgenderma,ßen :. wahrElcheinlich stellt 
jeder Fall von Ikterus catarrhalis wegen des vermehrten Blutunterganges höhere 
Anforderungen an die Tätigkeit des erythropoetischen Apparates. Während es 
aber in den meisten Fällen ein leichtes zu sein scheint, die gesteigerte Hämolyse 
auszugleichen, ja viele Patienten antworten sogar, wie wir glauben mit einer 
leichten Polycytämie, hat bei diesem Fall das Knochenmark gleichsam früher Halt 
gemacht. Wir meinen, hier einen ähnlichen Prozeß vor uns zu sehen, wie wir ihn 
beim hämolytischen Ikterus als Knochenmarkskollaps beschrieben haben. Selbst
verständlich ist dies nur Theorie, um so mehr, als ein anatomischer Befund fehlt. 

4:. Die Beobachtungen von Pick und Hashimoto. In jüngster Zeit sind 
einige Tatsachen bekannt geworden, die das wechselseitige Verhältnis, das 
zwischen Milz und Leber besteht, noch von einer anderen Seite beleuchten. 
Ich meine nämlich die Untersuchungen von Pick und Hashi moto. Ausgehend 
von Beobachtungen Manwarings und Dales, aus denen hervorgeht, daß 
bei Leberausschaltung aus dem Kreislaufe des Hundes der anaphylaktische 
Shock nicht mehr erzeugt werden kann, untersuchten Pick und Hashimoto, 
ob sich während der Eiweißsensibilisierung chemische Vorgänge abspielen, 
die sich eventuell nach Art der proteolytischen Vorgänge durch die Bestim
mung des inkoagulablen Stickstoffes abschätzen lassen. Tatsächlich fanden 
sie, daß die Leber eines sensibilisierten Meerschweinchens eine augenfällige 
Anreicherung an stickstoffhaitigen Stoffen zeigte, die den genuinen Eiweiß
körpern nicht angehören. Pick und lIashi moto sprechen demgemäß von 
einer intravitalen Leberautolyse. Wenn sie dagegen ähnliche Versuche an 
milzlosen Tieren vornahmen, so zeigte sich ein Ausbleiben der intravitalen 
Verdauung. Sie schließen daraus, daß in der Milz Stoffe produziert werden, 
welche den proteolytischen Abbau in der Leber fördern. Ob diese "Milzakti
vatoren " auch unter physiologischen Verhältnissen eine Rolle spielen, ist 
durch diese Versuche nicht erwiesen, da sich eine solche intime Beziehung 
zwischen Milz und Leber nur im konkreten Falle der Eiweißsensibilisierung 
feststellen ließ. Nichtsdestoweniger ziehen Pick und Rashi moto aus ihren 
Tierexperimenten eine Nutzanwendung auf die menschliche Pathologie und 
meinen, daß die Milz für den Ablauf mancher Leberkrankheiten von entschei
dender Bedeutung sein könnte. Sie denken speziell an das Krankheitsbild 
der akuten gelben Leberatrophie und meinen, daß eine geänderte Milzfunktion 
die primäre Ursache mancher Leberveränderungen sein könnte. 
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Vergleicht man diese experimentellen Erfahrungen mit den Erfolgen, 
die wir bei ilicheren Fällen von Lebercirrhose durch Splenektomie erzielten, 
so dürfte sich daraus eine wesentliche Stütze für die Theorie von Pick und 
Hashi moto ergeben. 

5. Zur Frage der Splenektomie bei der akuten gelben Leberatrophie. Wenn 
sich auch einzelne Tatsachen mit einiger Wahrscheinlichkeit dafür verwerten 
lassen, daß eine hämolytische Komponente bei der Entstehung der Gelbsucht 
im Gefolge des Ikterus catarrhalis und der akuten gelben Leberatrophie eine 
Rolle spielen dürfte, so war damit noch lange nicht gesagt, daß hier der hämo
lytische Prozeß tatsächlich von der Milz selbst seinen Ausgangspunkt nehmen 
muß. Das einzige, was als positiver Anhaltspunkt in Frage kam, war 
vielleicht die beträchtliche Hämosiderose der Milz, die ich bei akuten gelben 
Leberatrophien in fast allen Milzen feststellen konnte. 

Wir haben uns relativ oft davon überzeugen können, wie anfänglich 
scheinbar harmlose Fälle von Ikterus catarrhalis allmählich zur akuten gelben 
Leberatrophie werden und zum Tode führten. Nachdem die Prognose dieser 
Fälle außerordentlich ungünstig ist, so glaubte icli hier einen Versuch machen 
zu müssen, und empfahl in einem solchen Fall die Splenektomie. 

Fall L. 21 Jahre alter Schneidergehilfe, der immer gesund war, machte vor 2 Jahren 
eine Appendicitis durch; er wurde operier.t, seither bestand vollkommenes Wohlbefinden; 
18 Tage vor Spital aufnahme kam es zu Ubelkeit, Brechreiz, Inappetenz, Kopfschmerzen, 
Fieber und Obstipation. Am dritten Tage der Erkrankung wurde der Patient gelb und 
verspürte starkes Hautjucken. Das Erbrechen hielt noch fast eine Woche an; die Gelb
sucht wurde immer stärker. 

Der ziemlich grazil gebaute Mann sah sehr herabgekommen aus. Übler Geruch 
aus dem Munde, stark belegte Zunge, intensiver Ikterus. Normaler Thoraxbefund. Leber 
perkutorisch etwas vergrößert, druckempfindlich; Milz perkutorisch bis zum Rippenbogen 
reichend, war als mäßig harter Tumor zu tasten. Anfangs war im Harn fast nur Uro
bilin, später auch Gallenfarbstoff, etwas Eiweiß. Resistenz der Erythrocyten: 0,40-0,28, 
deplasmiert dieselben Werte; Duodenalsaft leicht gallig gefärbt, im Stuhl 0,09 g Urobilin. 
Zu Beginn des Aufenthaltes auf der Klinik relative Besserung, obwohl der Harnbefund 
und auch die Gelbsucht sich gleich blieben. Nach ca. 10 Tagen kam es zu starkem Er
bl'echen und sehr vehementen Kopfschmerzen. Leberdämpfung war kaum nachweisbar, die 
Leber nicht zu tasten; Milz nach wie vor groß. Im Harn starke Millonsche Reaktion. 
Unter hartnäckigem Erbrechen und Diarrhöen kam es zu einem fast komatösen Zustande. 
Nunmehr wurde der Patient behufs Splenektomie an die chirurgische Station gebracht. 

Die Exstirpation der ziemlich großen Milz gelang leicht. Die Besichtigung 
der Leber zeigte ein ziemlich mürbes, kleines Organ. Der Patient überstand 
die Operation gut und erholte sich zusehends. Das Auffallende war in diesem 
Falle, daß binnen wenigen Tagen der Ikterus fast völlig geschwunden war 
und sich bestes Wohlbefinden eingestellt hatte. Besonders deutlich zeigte sich 
dies auch am Harn, indem der Harn schon zwei Tage nach der Operation von 
Urobilin frei war. 

Die mikroskopische Untersuchung der Milz ergab eine enorme Hyperämie. 
Die Follikeln waren fast erdrückt von der Blutstase innerhalb der Pulpa. Auch 
hier boten sich die Blutansammlungen nicht diffus, sondern sie zeigten sich 
ebenfalls zirkumskript. Veränderungen an den Gefäßen waren auch hier 
vorhanden, aber lange nicht so reichlich, wie in anderen Fällen von akuter 
gelber Leberatrophie 

Ich habe noch zwei Fälle vOn akuter gelber Leberatrophie splenektomieren 
lassen; leider ist es mir hier nicht gelungen, die Patienten zu retten. Möglich, 
daß in diesen beiden Fällen der Prozeß der Leberatrophie bereits zu weit vor-
geschritten war. . 

Folgerichtig wird auch in Fällen von Phosphorvergiftung, wo sich eventuell 
die Erscheinungen der Leberatrophie besonders stark geltend machen, die 
Splenektomie zu diskutieren sein. 



XI. Ka pi te 1. 

1. Historische Entwicklung des Krankheitsbildes der Hämochromatose. 
Wir sehen bei vielen Erkrankungen, bei denen Milz und Leber im Mittel
punkte stehen, Eisenablagerungen in den Organen; nur das geschulte Auge 
des Anatomen erkennt dies schon makroskopisch; die bloße Schätzung kann 
aber auch hier täuschen, .indem man bei der histologischen Untersuchung 
gelegentlich viel mehr Eisen findet, als man auf Grund der makroskopischen 
Besichtigung geahnt hätte. In den vorangegangenen Kapiteln haben wir diese 
Frage oft gestreift. 

Im Gegensatze zu diesen Prozessen, bei denen die Hämosiderose der Organe 
mehr einen Nebenbefund darstellt, gibt es auch einen pathologischen Zustand, 
bei dem fast alle Organe mit Eisenpigment überladen sind. Die Anreicherung 
kann so beträchtlich sein, daß die Organe eine eigentümliche schokolade
braune Farbe annehmen. Auch die Haut kann mit Eisenpigment inkrustiert 
sein und eine eigentümliche Verfärbung der Haut bedingen; in dem Sinne 
sprach man von einer Melanodermie. Da man die Vorstellung hatte, es könnte 
sich hier vielleicht um eine Systemerkrankung handeln, hat man diese Krank
heitsgruppe herausgegriffen und unter dem Namen Hämochromatose zu
sammengefaßt. 

Das Krankheitsbild vergesellschaftet sich oft mit Glykosurie und Leber
vergrößerung. Dieser eigentümlichen Kombination ist es zu verdanken, daß 
Troissier (1871), der wohl zuerst darauf aufmerksam machte, folgenden 
Namen schuf: la cirrhose pigmentaire dans le dia bete sucre. Andere Autoren 
sprachen von einer: Cachexie pigmentaire (Berauld), oder von einem Bronze
diabetes - Diabete bronze (Marie). v. Recklinghausen führte zuerst den 
Namen Hämochromatose ein. Auch wir wollen an diesem Namen festhalten. 

Von klinischer Seite wurde dieser eigentümliche Zustand zuerst von 
Hanot und Chauffard 1882 beleuchtet. Sie sprachen von einer: Cirrhose 
hypertrophique pigmentaire dans le diabete sucre. Der Prozeß ist nach 
ihrer Darstellung durch folgende drei Symptome charakterisiert: Hypertro phie 
der Leber, Melanodermie und Diabetes. Von deutschen Autoren hat 
sich in letzter Zeit hauptsächlich Ans c h ü tz für dieser Frage interessiert. 

2. Symptomatologie. a) Die Hautveränderungen. Die auffälligste Er
scheinung ist die Hautveränderung. Anfänglich erscheint die Haut des Pa
tienten braungelb ; allmählich gesellt sich zu diesem Farbenton eine bläulich
graue Nuance. Manche Autoren sprechen sogar von einem ausgesprochenen 
Rußschwarz (Bistre). Zumeist handelt es sich um eine diffuse Melanodermie, 
die teils an Argyrose, teils an Morbus Addisoni erinnert. Am stärksten und 
am frühesten zeigt sich die Verfärbung im Gesicht, am Genitale und an den 
Extremitäten. Es werden aber auch Fälle von allgemeiner Hämochromatose 
beschrieben, wo bei dem auch anatomisch festgestellten Krankheitsbilde jegliche 
Hautpigmentierung fehlte (Du tournier, Letulle, eigene Beobachtungen). 
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über den Beginn der Hautveränderungen wissen die Patienten meist 
nichts Genaues anzugeben. Man hat den Eindruck, daß es sich um ein 
Symptom handelt, das allmählich und diffus anhebt; zu stärkeren lokalen 
Pigmentanhäufungen scheint es anfangs nie JlU kommen. Echte Pigmentie
rungen an den Schleimhäuten werden nur selten erwähnt (Mosse und Daunic). 
Ein ebenfalls häufiges Symptom, das allerdings nur bei gleichzeitiger Beteiligung 
der Haut vorkommt, ist der frühJleitige Haarausfall. Pigmentimbibition der 
Haarbalgdrüsen und Zugrnndegehen derselben ist wohl dafür verantwortlich 
zu machen. Auch die Barthaare und Augenwimpern können sich am Ausfall 
beteiligen. 

(J) Leber, Milz und Ikterus. Im Mittelpunkte des Krankheitsbildes steht 
die große Leber; weil man bei den Sektionen in ihr cirrhotische Veränderungen 
fand, so glaubte man dies auch nominell zum Ausdruck bringen zu müssen 
und sprach von einer "hypertrophischen Lebercirrhose". Die Leber wird 
von den Ärzten als großes, scharfrandiges Organ beschrieben, das eine glatte 
Oberfläche hat. Auf Grund meiner persönlichen Erfahrung und des Studiums 
jener Fälle, die mir einwandfrei erscheinen, muß ich sagen, daß deutlicher 
Ikterus bei der typischen allgemeinen Hämochromatose nicht häufig vorkommt. 
Das schmutzig braune Kolorit der Skleren ist sicher nicht ausschließlich auf Gelb
sucht zu beziehen. Ascites gehört ebenfalls nicht zum typischen Krankheits
bild; wenn er vorhanden ist, so muß die Leber dabei nicht verkleinert sein. 
Deutlich ausgeprägter Kollateralkreislauf ist nie erwähnt worden. Die Milz 
ist wohl immer vergrößert. Wegen des jahrelangen Bestehens von Milz- und 
Lebervergrößerung ist es vom klinischen Standpunkte gerechtfertigt, die Sym
ptome im Sinne einer Cirrhose zu deuten. 

y) Glykosurie. Die Hautveränderungen, die große Milz oder die eventuell 
große Leber sind es nicht die den Patienten zum Arzt führen, sondern zumeist 
die Erscheinungen des Diabet€s -, also Polydipsie, Polyphagie, Müdigkeit und 
Abmagerung. Bei der Untersuchung des Harnes findet sich oft Zucker. Zu einer 
deutlichen Acetonausscheidung kommt es aber nur sehr selten. In den drei 
Fällen, die ich zn sehen Gelegenheit hatte, fehlte sie im Anfang. Selbst in dem 
Stadium, als der Patient anto mortem komatös wurde, habe ich nur relativ wenig 
Aceton finden können. Die Zuckermengen, die die Patienten, selbst bei strenger 
Diät, pro die ausscheiden, sind recht beträchtliche. Oft läßt sich die Glykosurie 
durch entsprechende Diät nicht beseitigen. Manchmal hört die Glykosurie auch 
ohne irgendwelche Therapie von selbst, ja sogar plötzlich auf und läßt sich selbst 
durch Zulage von größeren Mengen an Kohlehydraten nicht wieder auslösen. 
Gelegentlich besteht leichte Albuminurie; bereits Ansch ü tz lenkte die Auf
merksamkeit auf das gleichzeitige Vorkommen von Glykosurie und Störungen 
der Fettresorption. Wir haben in unseren Fällen keine sehr hochgradige 
Störung der Fettverdauung gesehen. 

Zwei Fälle haben wir auch quantitativ ausgewertet: der eine verlor durch 
den Stuhl von 150 g Butter, die ihm neben der Nahrung gereicht wurde, 31 g, 
d. i. ca. 20 % , der andere von 200 g ca. 7,9 g, also 4 %. 

15) Verhalten des Blutes. Da mehrere Autoren in solchen Fällen auch 
Purpura, Hämaturie oder wiederholtes Nasenbluten sahen, so wurde von ihnen 
auf die mögliche Kombination von hämorrhagischer Diathese und Hämochro
matose hingewiesen. Ich habe nichts Ähnliches gesehen. Auf die Untersuchung 
des Blutes wird relativ wenig Wert gelegt. Zumeist handelt es sich um normale 
Verhältnisse und nur selten wurden geringe Grade von Anämie beschrieben. An 
den Leukocyten ist nichts Abnormes beobachtet worden. Janschen hat sich 
am meisten mit der Hämatologie dieser Krankheit beschäftigt. Da er glaubte, 
daß es sich vielleicht hier um etwas Ähnliches handeln könnte, wie bei der 
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Hämoglobinurie, hat er auch bei der Hämochromatose, nach der Methode von 
Ehrlich (Aussetzen des abgeschnürten Fingers einer längerer Kälteeinwirkung), 
auf Hämoglobinurie geachtet; er kam aber zu keinem positiven Ergebnis. über 
das Verhalten der Blutplättchen fehlt mir persönliche Erfahrung. 

3. Pathologische Anatomie. a) Makroskopische Untersuchung. Sektionen 
von Leichen, welche in vivo die Erscheinungen des Bronzediabetes zeigten, 
rechtfertigen den Namen, den man dieser Krankheit gegeben hatte. Man findet 
eine allgemeine " Hämochromatose" . Fast alle Organe, vor allem aber Leber, 
Pankreas und die Lymphdrüsen sind bräunlichrot pigmentiert. Das Gros des 
Pigmentes ist eisenhaltig; eisenfreies Pigment findet sich, wenn überhaupt, 
nur in den glatten Muskelfasern des Darmes. Nicht nur die drüsigen Organe 
der Leibeshöhle beteiligen sich an dieser eigentümlichen Imprägnation mit 
Pigment, sondern es sind auch Tränendrüsen, Speicheldrüse und Thyreoidea, 
selbst die Epithelkörperchen und der drüsige Anteil der Hypophyse mit ein
begriffen. Dagegen ist die Milz oft relativ pigmentarm. In jüngster Zeit 
hat Ungeheuer auf diesen Befund ganz besonders aufmerksam gemacht und 
auch ich habe mich von der Richtigkeit dieser Angabe zweimal überzeugen 
können. Selbst in den schwersten Fällen von allgemeiner Pigmentierung 
bleiben die Nieren zumeist frei oder sie sind nur sehr wenig betroffen. 

In der Leber sind schon makroskopisch die typischen Veränderungen der 
Cirrhose zu erkennen. Hält man sich an die übliche Nomenklatur, so könnte 
man von einer hypertrophischen Cirrhose sprechen, da die Leber in der 
Regel groß ist und eher eine glatte, zum mindesten nicht grobkörnige Ober
fläche besitzt; das Gewicht beträgt im Durchschnitt 2500-3000 g. Auf 
die Farbe der Galle ist mehrfach geachtet worden; von manchen wird sie 
als dünn, grünlich, von anderen als dunkel und reichlich beschrieben. Fast 
in allen Fällen zeigt das Pankreas neben einer derben, zähen Beschaffen
heit eine eigentümliche rostbraune Verfärbung, die bei Fäulnis in eine 
schwarzgrüne übergehen kann. Öfters wurde über das Vorkommen von Peri
carditis adhaesiva und Perisplenitis berichtet. Auf das wechselnde Vor
kommen von Ascites ist schon hingewiesen worden. 

(1) Mikroskopische Untersuchung. Die histologische Untersuchung gibt 
fast immer ein ziemlich eindeutiges Bild. Im allgemeinen erinnert das histo
logische Bild der Le ber, speziell wenn man zunächst vom Pigment absieht, an 
das der Laennecschen Cirrhose; man findet also reichlichen Schwund und Zer
stückelung des Parenchyms durch scheinbar gewuchertes Bindegewebe, wobei 
es zur Bildung von Pseudoacini kommen kann. Das Auffälligste ist aber der 
ungeheure Reichtum an Pigment. Dasselbe findet sich besonders vermehrt in 
dem Bindegewebe, sowie in den Leberinselresten, die zwischen den Bindegewebs
zügen eingestreut sind. Die noch unveränderten Leberinseln sind dagegen von 
der Pigmentierung weniger betroffen. Sehr reich an grobem Pigment sind 
die v. Ku pfferschen Zellen, besonders an den Stellen, wo Leberzellen zugrunde 
gegangen sind; um die Zentralvene ist relativ wenig Pigment zu finden. Das 
zerstreut im Bindegewebe liegende Pigment ist viel grobkörniger als das in 
den Leberzellen; ungefärbt erscheint es braungelb. Es läßt sich manchmal 
schwer entscheiden, ob das Pigment direkt an zellige Elemente des Binde
gewebes gebunden ist, oder ob es zwischen den einzelnen Fasern und Zellen in 
den Saftspalten zu liegen kommt. Sehr intensiv mit feinstem Pigment im
prägniert sind gewöhnlich die Gallengangsepithelien ; die Pigmentierung ist 
manchmal so reichlich, daß die feinere Struktur der Zellen kaum zu erkennen 
ist. Die neugebildeten Gallengänge sind zumeist frei von Pigmentierung. 
Die Kerne der Leberzellen färben sich schlecht, was speziell von jenen gilt, die 
reichlich Pigment führen. 
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Färbt man Leberschnitte mit. der Ferrocyankali-Salzsäuremethode auf 
Eisen, so erscheint das Gros des Pigmentes bläuli~h. Die großen Schollen zeigen 
nie eine rein blaue Färbung; sie haben vielmehr einen schmutzig blaugrünen 
Farbenton (Abb. 78). Man hat also den Eindruck, daß die großen Schollen ein 
Pigment darstellen, das in der Mitte steht zwischen einem solchen, das sich nicht 
mit Ferrocyankali-Salzsäure färbt und einem solchen, das die Eisenreaktioll 
deutlich gibt. Typische Blaufärbung ist in den Leberzellen zu sehen; vor 
allem gilt das VOll dem Pigment in den neugebildeten Leberzellenbalkell. 
Deswegen hat v. Rec klinghausen eine Vllterscheidung der Pigmente empfohlen, 
und zwar nannte er das die Eisenreaktion nicht gebende Pigment, das 

Abb. 78. Leber bei Hämochromatose. (Eisenfärbung.) 

H ä mofu szin und schied es prinzipiell vom gewöhnlichen Hä mosiderin, 
das eben die Eisenreaktion darbietet. 

Die histologische Untersuchung des Pankreas zeigt oft eine Vermeh
rung des Bindegewebes; doch sollen die Bilder nicht dieselben sein, wie z. B. 
bei einer typischen Pankreascirrhose. Ganz gesunde Drüsenpartien sieht man 
selten. Manchmal kann man Veränderungen bemerken, die etwas an Fett
gewebsnekrose erinnern. Das eigentliche Drüsenparenchym läßt, ähnlich wie 
in der Leber, schlechte Kernfärbung erkennen. Der Pigmentreichtum ist 
manchmal ebenso hochgradig wie in der Leber; auch hier ist es auf Paren
chym und Interstitium ziemlich gleichmäßig verteilt. Das Pigment ist zu
meist nicht so großschollig, gibt aber deutliche Eisenreaktion. Die Anordnung 
der Pankreasepithelzellen zu Drüsenschläuchen ist nicht immer leicht zu er
kennen. Auffallend wenig pigmentiert erscheinen die Langerhansschen Zell
haufen; trotzdem sollen sie manchmal an Zahl vermindert sein; Zeichen einer 
entzündlichen Bindegewebswucherung fehlen. Die Drüsenausführungsgänge 
sind gleichfalls reichlich mit Pigment beladen. 

Fast alle Autoren sind sich über die relative Pigmentarmut der Milz einig. 
In den älteren Arbeiten fehlen genauere Details über das mikroskopische 
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Verhalten der Milz und meist spricht man von sklerosierenc1en Prozessen in 
derselben. Ungeheuer beschreibt die Milz seines Falles genauer, und sagt: "Die 
Milz ist stark hyperämisch, ihre Follikel sind groß und unscharf begrenzt. 
An den Zellelementen läßt sich keine Veränderung nachweisen. Auch hier sind 
indurative Prozesse im Gange. Rings um die Trabekel zeigt sich eine fibröse 
Umrandung des Markes, und sich blau färbende, offenbar verkalkte Fasern 
wuchern aus elen Trabekein in das Pulpagewebe hinein. Mit Pigment ist die 
Milz äußerst spärlich bedacht. Nur ganz wenige pigmentbeladene Zellen liegen 
in der Pulpa; etwas mehr Pigment enthalten die Balken, die sich gelegentlich 
hei der Anwendung der Eisenreaktion stark und diffus bläuen, was jedoch 

Abb. 79. Lymphdrüse bei Hämochromatose. (Eisenfärbung.) 

nicht verhindert festzustellen, daß das Eisenpigment nur intrazellulär liegt. 
Auch hier, besonders in den Trabekein, zeigt sich feine Fettablagerung." 

Am reichlichsten findet sich das eisenhaltige Pigment in vielen Lymph
drüsen, soweit man das aus der Blaufärbung eines auf "Eisen" gefärbten 
Schnittes beurteilen kann. Zumeist ist das Pigment intrazellulär gelagert 
(Arnold). Die mit Pigment beladenen Zellen haben aber nur eine geringe 
_\hnlichkeit mit eisenbeladenen Zellen an anderen Stellen, z. B. mit den 
Ku pfferschen Zellen (Abb. 79). Die Eisenreaktion ist bei Anwendung der Perls
sehen Reaktion immer positiv. (Wendet man aber die Turnbullblaureaktion an, 
so imponiert uns der Eisengehalt noch viel mehr. Dies gilt nicht nur von 
den Lymphdrüsen, sondern von allen Organen bei Hämochromatose, so daß 
man tatsächlich mit Hueck an die Existenzmöglichkeit von fester und 
lockerer gebundenen Eisens in den Pigmenten denken muß.) Das Pigment 
findet sich anfangs vorwiegend nur in den Sinus. Die Follikel sind relativ 
arm an Pigment. Später geht - vielleicht wegen allgemeiner Imbibition mit 
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Pigment- die Lymphdrüsenstruktur vollkommen verloren. Am· reichlIchsten 
sind die retroperitonealen Lymphdrüsen mit Eisenpigment erfüllt. Auf die 
schließliche bindegewebige Umwandlung der Lymphdrüsen legt Ungeheuer 
großes Gewicht. 

Bezüglich der Nieren lauten die Angaben verschieden. Die meisten 
Autoren verneinen eine reichliche Anwesenheit von Pigment. Bloß Heß und 
Zurhelle weichen davon ab; nach ihnen soll das Pigment in der Niere ge
hä.uft v~~kommen und sich hauptsächlich in den Tubuli contorti 11. Ordnung 
finden. Ahnlich äußerte sich auch Ungeheuer. Relativ wenig Aufmerksamkeit 
wurde dem Verhalten des Knochenmarkes geschenkt. Ich kann auf· Grund 
meiner eigenen Erfahrung sagen, daß sich auch hier reichlich Pigment finden 
kann. Es zeigt sich teils frei zwischen den Zellen, teils in ihnen eingeschlossen. 
Auch hier sind es hauptsächlich Endothelzellen, sternförmige Retikulumzellen 
und Bindegewebsfasern, die zu Ablagestellen des Pigmentes werden. Finden 
sich an manchen Stellen größere lymphoide Elemente, so sind auch sie meist 
mit Pigment überladen. 

Die Frage nach der Entstehung der Pigmente ist vielfach diskutiert worden. 
Besonders eingehend beschäftigt sich damit eine Arbeit von Hinze. Fast 
alle Autoren nehmen an, daß beiderlei Pigmente, Hämofuscin und Hämosiderin, 
aus Blutfarbstoff entstehen. Als Beweis dafür wird vielfach die Tatsache 
angeführt, daß sich oft beiderlei Pigmente in ein und derselben Zelle neben
einander vorfinden. M. B. Sch mid t hat schon früher Blutpigmente in ihrem 
verschiedenen Verhalten gegenüber der Eisenreaktion studiert. Der Zustand 
des Pigmentes mit positiver Reaktion repräsentiert nach ihm nur ein Stadium 
in der fortschreitenden Entwicklung des scheinbar unveränderlichen, körnigen 
Pigmentes; mit zunehmendem Alter soll dann die positive Eisenreaktion ganz 
verschwinden. M. B. Schmidt stellt überdies die Behauptung auf, daß das 
Melaninpigment auch nichts anderes vorstellt als ein in der Ausbildung 
vorgeschrittenes bzw. älteres "jenseits der Hämosiderinperiode" befindliches 
Blutpigment. Das Wesen der Hämochromatose charakterisiert M. B. Schmidt 
ungefähr folgendermaßen: In den Zellen findet sich hämatogenes Pigment, 
welches mehr oder weniger bedeutende Umwandlungen erfahren hat; bald 
läßt sich das Eisen im Pigmentkorn mikrochemisch nachweisen, bald ist es 
vergeblich, die Eisenreaktion an den Körnchen irgendwie hervorzurufen. 

Unna glaubte zum Studium dieser eigentümlichen Erkrankung das Ver
halten der Zellen in lokalen Blutungen heranziehen zu sollen und verfolgte zu 
diesem Zwecke den Pigmentwandel in alten thrombosierten Varixknoten der 
Haut. Er kam auf ähnliche Bilder, wie man sie bei der Hämochromatose 
des Menschen findet und meinte, daß die Art des entstehenden Pigmentes, 
wenn es auch von gleicher Herkunft sein mag, noch abhängig wäre von dem 
Boden, auf welchem es sich weiter entwickeln muß. 

Die älteren Untersuchungen von v. Recklinghausen und M. B. Schmidt 
bedürfen seit den Studien von H ue c k vielfach einer Revision. Früher kannte 
man zum Nachweis von Eisen resp. von Hämosiderin nur die Perlsche 
Reaktion. Alle Pigmente, die sich nach der Behandlung mit Ferricyankali
Salzsäure blau färbten, nannte man Hämosiderin, alle anderen braunen Pig
mente Hämofuszin, und hielt sie für eisenfrei. H ueck hat nun gefunden, 
daß sich ein Teil jener Pigmente, die man früher als eisenfrei ansah und 
daher Hämofuszin nannte, doch noch die Eisenreaktion geben, wenn man 
den betreffenden Schnitt mit Schwefelammon vorbehandelt. Trotzdem an
erkennt er das Vorkommen des "Hämofuszins", meint aber, daß es mit 
dem 'Hämatinmolekül· gar nichts zu tun habe. Er glaubt, daß es sich hier 
eher um einen fe.,ttartigen Körper handle und wählt dementsprechend gen Namen 
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"Lipofuszin" . Das eisenhaltige Pigment entsteht nach seiner Vorstellung 
aus dem Hämatin, das Lipofuscin aus den Lipoidsubstanzen der roten Blut
körperchen. Man darf sich - dieser Ausspruch stammt von Hueck - das 
rote Blutkörperchen nicht als einen bloßen Tropfen Hämatin vorstellen, sondern 
es enthält neben diesem auch Lipoide, Eiweiß und Salze. "Venn daher bei 
einer Blutung Erythrocyten zerfallen, oder wie Rössle annimmt, ganze rote 
Blutkörperchen phagocytiert werden, so darf man sich nicht wundern, daß 
die verschiedensten Zersetzungsprodukte auftreten müssen, die sich nicht 
direkt aus dem Hämochromogen ableiten. 

Auch ist die Frage oft diskutiert worden, wie das Pigment in die Zelle 
gelangt. Da sich freie Pigmentkörnchen weder in den Querschnitten der Ge
fäße, noch in den Kapillarverzweigungen der Leber finden lassen, so nimmt 
man vielfach an, daß das Pigment in gelöster Form in die Zellen dringen müsse 
(Hinze, Goe bel, Quincke). Bei der Besprechung der Ätiologie kommen 
wir darauf noch einmal zu sprechen. 

4. Chemische Untersuchungen. Das histologische Studium der Organe 
bei Hämochromatose drängte dazu, quantitative Eisenbestimmungen in den 
Organen durchzuführen. Die normale Leber enthält relativ viel Eisen; nach 
Oidtmann (zitiert aus Vierordts Tabellen) beträgt der Eisengehalt der Leber 
0,08% der Trockensubstanz. Bei perniziöser Anämie fand Quincke 2,1%. 
Bei Hämochromatose fand Anschütz in der Leber 7,62% ; Heß-Zurhelle 
7,1 %. Die beiden letzteren Autoren berechneten aus ihren Zahlen für die 
Leber den enormen Wert von 38,7 g Eisen. Ähnlich hohe Werte fand man 
in anderen Organen, z. B. in der Trockensubstanz der Lymphdrüsen 14,69 % 
Eisen, in der des Pankreas 5 %. Ans c h ü tz hat auch die Nieren auf ihren 
Eisengehalt untersucht, konnte aber in der weißgeglühten Asche nur eine 
schwache, quantitativ nicht bestimmbare Menge von Eisen konstatieren. 

Wir haben in der Leber ähnliche hohe Werte gefunden. Bezüglich der 
Eit!enzahlen in der Galle verweisen wir auf die Tabelle auf S. 62. Heß hat 
Leichenblut von einem Fall von Hämochromatose analysiert und eine Lipämie 
feststellen können 

5. Pathogenese. Es ist einzusehen, daß diese eigentümliche Krankheit 
bezüglich der Pathogenese zu den verschiedensten Theorien Anlaß gab. Die 
Zahl der Vorstellungen über die Entstehungsursache ist fast ebenso groß wie 
die der einzelnen Beobachter, ein Zeichen, wie wenig Klärung in der Frage 
der Hämochromatose besteht. 

Hanot hält die Hämochromatose für die Folge einer Blutdissolution; 
für diese ist als Ursache die Glykosurie anzusehen. Er meint, daß viel
leicht unter dem Einflusse der Glykosurie und der infolge der diabetischen 
Endarteriitis erschwerten Zirkulation die Leberzellen in pathologischer Weise 
mehr Farbstoff als de norma produzieren und dadurch zum Sitz einer Pigment
anhäufung werden; die pigmentierte Cirrhose wäre also eine Folge des Diabetes. 

Die Annahme, daß die Hämochromatose auf einem gesteigerten Blut
zerfall beruhe, steht ganz unter dem Einfluß der Quinckeschen Lehren 
(vgI. Kapitel: perniziöse Anämie). Eines der charakteristischen Merkmale der 
Hämochromatose ist aber gerade der Mangel einer Anämie. Ja man kann 
sogar gelegentlich sehr hohe Erythrocytenwerte finden. In meinen drei Fällen 
von allgemeiner Hämochromatose, die zur Sektion kamen, fanden sich aute 
mortem folgende Werte: 

Fall I: 4,600 Mill. Erythrocytell, 92 % Sahli, 7800 Leukocyten. 
Fall rr: 4,88 88 % " 4150 
Fall Irr: 4,23" " 82 % " 5260 " 

" 
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Die meisten Kliniker nahmen daher auf die Befunde \"on Quincke keine 
Rücksicht .. und betrachteten den Prozeß als von der Anämie ganz unab
hängig. Ahnlich wie Hanot äußerte sich auch Letulle. Er unterscheidet 
mehrere Arten von pigmentierter Cirrhose (z. B. bei Malaria, Tuberkulose, 
Karzinom, Alkoholismus). Die Bindegewebswucherung in der Leber sei die 
Folge der Pigmentablagerung. Ungeheuer überträgt diese Anschauung auch 
auf alle anderen Organe; es kommt nach ihm nicht nur zu einer Lebercirrhose, 
sondern auch andere Organe müssen ähnlich Schaden leiden; in diesem Sinne 
spricht er von einem allgemeinen indurativen Prozeß. Präziser drückt Gol
zales (1892) seine Meinung aus: das Primäre wäre die Pigl11entansammlung 
in den Drüsenzellen, welche sich bemühen, das Pigment auf dem Wege der 
Lymphdrüsen (~) zu entleeren; scheinbar ist aber der Prozeß gehemmt oder 
wenigstens verzögert; da es so zu einer dauernden Inanspruchnahme der 
Gefäßendothelien kommt, wäre auch die Vermehrung des interstitiellen Ge
webes verständlich 

Als im Jahre 1893 durch die Entdeckung J\finkowskis die Bedeutung 
des Pankreas für die Glykosurie erkannt wurde, erfolgte in der Beurteilung 
der Hämochromatose insofern eine Wandlung, als die Anschauung, der ganze 
Prozeß sei ätiologisch auf den Diabetes zurückzuführen, modifiziert werden 
mußte. Früher wurden nämlich die Pankreasveränderungen nur wenig be
achtet und zumeist denen der nur weniger wichtigen Organe an die Seite 
gestellt. Burs (1894) war der erste, der die Vermutung aussprach, daß die 
Hämochrol11atose für den Diabetes -prädisponierend wirke. Marie (1895) 
trennt bereits die Glykosurie bei Hämochromatose von jener bei Diabetes 
mellitus. Er führt auch die Tatsache an, daß es beim gewöhnlichen Diabetes 
nie zu einem gesteigerten Blutzerfall kommt, und daher auch die Pigmentie
rungen oder gar jene Veränderungen fehlen, wie sie bei der Hämochromatose 
typisch zu sehen seien. Er meint, daß der Bronzediabetes vielleicht ein 
pankreatogener sein könnte. Dieser Anschauung schließen sich Du tournier, 
Achard und J anschne an. Sie sagen: Der Diabetes ist die Folge der 
Pankreas veränderungen und diese wieder die Folge der Pigmentablagerungen. 
Da diese bei den einzelnen Krankheitsfällen bald stärker, bald schwächer aus
gebildet erscheinen, so ist auch die Glykosurie bei der Hämochromatose nur 
ein "phenomene accessoire et inconstant". An dieser Anschauung haben in 
der Folge die meisten Kliniker festgehalteIl. Eine gewisse Ausnahmestellung 
nehmen nur Naunyn und v. Jaksch insofern ein, als sie beim Bronze
diabetes außerdem noch an eine hepatische Komponente denken. 

Als Vertreter des Standpunktes, daß die Hämochromatose ebenso als 
Ursache von Leberveränderungen wie des Diabetes anzusehen sei, gilt in 
Deutschland Ansch ü tz. Aufbauend auf den bekannten Untersuchungen von 
Ackermann und Kretz präzisiert er das Wesen der Hämochrol11atose samt den 
ihr zukommenden Organveränderungen folgendermaßen: "Unter unbekannten 
Einflüssen können die Zellen, z. B. der Leber, enorme Mengen von Blutkörperchen
zerfallsprodukten aufnehmen und fixieren, so daß sie schließJreh einer langsamen 
Degeneration anheimfallen. In jenen Organen, in welchen die Degenerationen 
ausgedehnter sind, entsteht eine Art reaktiver Entzündung und hierauf folgen 
die Zellveränderungen und bindegewebigen Hyperplasien der drüsigen Organe 
(S. 482)." 

M urri nimmt einen ganz eigentümlichen Standpunkt ein und meint, 
daß man für die Erklärung des Diabetes weder die Hämochromatose der 
Leber, noch die des Pankreas ausschließlich heranziehen könne, da Fälle zur 
Beobachtung kommen, wo trotz allgemeiner Hämochromatose zwar Diabetes 
bestand, aber wo sowohl die Leber (Quincke, Murri) als auch das Pan-
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kreas (ßrault und Galliard) normal warel)' Mit diesel' Tatsache - sagt 
Murri - muß gerechnet werden, wenn auch die Zahl der Fälle gering ist, 
die das beweisen können. Auch verweist er aus der Literatur auf Fälle mit 
schweren Pankreasveränderungen ohne Glykosurie. Er meint daher, daß 
die Hämochromatose und der Diabetes auf eine gemeinsame Ursache, 
nämlich die Dystrophie der Zellelemente des Körpers zu beziehen seien und 
daß vielleicht die eigentliche Ursache in der Einwirkung von Substanzen zu 
suchen wäre, die den Stoffwechsel schädigen. Diese Dystrophie geht mit einer 
Verminderung der normalen Fähigkeit einher ,Kohlehydrate zu oxydieren ; anderer
seits sollen die Organe zwei abnorme Eigenschaften annehmen: auf der einen 
Seite sollen die Zellen imstande sein, Blutfarbstoff aufzunehmen und zu 
fixieren, auf der anderen kann es zu Bindegewebswucherung kommen, worauf 
z. B. die Leber im Sinne einer Cirrhose reagieren könnte. Leider basieren diese 
sehr kühneR und eigentlich auch nichts sagenden Behauptungen M urris nur 
auf klinischer Betrachtung; die. Sektionsberichte fehlen. 

Heß und Zur helle können sich mit der Anschauung, daß die Hämo
chromatose zur eirrhose der Leber führt, nicht befreunden, weil eine ähnliche 
Farbstoffausscheidung fast in allen sezernierenden Organen stattfindet, während 
ein ähnlicher Prozeß, wie er in der Leber zu sehen ist, in anderen Organen nicht 
vorkommt. Funktionell sind z. B. die Schilddrüse oder die Speicheldrüsen nie 
geschädigt. Die Autoren meinen daher, daß die Cirrhose und die Pigmentierung 
der Leber, wie auch der übrigen Organe, unabhängig voneinander wären und 
nebeneinander verlaufen könnten. Die· durch die Cirrhose gesetzten Verän
derungen des Lebergewebes sind ihrer Ansicht nach im besten Fall nur 
geeignet, eine Aufspeicherung von Pigment in den Leberzellen zu begünstigen. 
Als eigentliche Ursache des ganzen Symptomenkomplexes der Hämochro
matose beschuldigen sie eine Stoffwechselstörung ; auch hier soll der Alko
holismus eine wichtige Rolle spielen. In ähnlicher Weise wie Murri stellen 
sie sieh zur Frage betreffs des Diabetes und der Hämochromatose. Eine 
Zelldystrophie (das ist - nach Murr i-die Eigenschaft der Zellen, rote 
Blutkörperchen aufzunehmen und zu fixieren) soll die Ursache der Hämo
chromatose, der Vermehrung des Bindegewebes in der Leber im Sinne der 
Cirrhose und auch der Verminderung der normalen Zellfunktion, die Kohle
hydrate zu oxydieren, sein. 

Den Ausgangspunkt für eine neue Theorie der Hämochromatose bildete 
für Rössle folgender Befund. Er fand in der Leber eines mit chronischer 
Cirrhose behafteten Individuums neben auffallendem Pigmentreichtum eine 
auffällige Phagocytose von roten Blutkörperchen durch Leherzellen. Als Ursache 
machte er nicht eine Diapedese der Erythrocyten aus den Gefäßräumen in 
die Lymphspalten und nachheriges Eindringen derselben in die Leberzellen 
verantwortlich, sondern eine spezifische Erkrankung des syncytialen 
Endothelbelages der Gefäßkapillaren; er setzt dabei den Untergang 
zahlreicher v. Kupfferscher Zellen voraus. Auf diese Weise soll es möglich sein, 
daß in den Raum zwischen Basalmembran der Leberzellen und die anscheinend 
unverletzten Kapillaren Blut austreten kann; aus solchen zirkum skripten 
Blutungen sollen dann die Leberzellen gleichsam durch Phagocytose rote Blut
zellen in sich aufnehmen. Auf diese Weise erklärt, es z. B. Rössle, wie so 
es zu einem Einschluß von 20-25 Erythrocyten in einer Leberzelle kommen 
konnte. Je reichlicher die Leberzellen mit Erythrocyten erfüllt sind, desto 
eher können sie zugrunde gehen. In zahlreichen Zellen fand er neben Erythro
cytentl'Ümmern auch Körnchen und pigmentierte Partikelchen. "Ebensowenig 
",ie ein Leukocyt die gefressenen roten Blutscheiben restlos verdauen kann, ist 
das die Leberzelle imstande. Auch in ihr bleiben Reste in Form von Pigment 
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zurück, welches eine Zeitlang die Eisenreaktion gibt." Rössle beobachtete 
weiter zerstörte Kapillarwände, aus deren Resten es zu Regenerationen kommen 
kann. Dieser Regenerationsprozeß geht oft mit einer Bindegewebsproduktion 
einher, so daß an Stelle der ursprünglichen Gitterfasern neues Bindegewebe tritt. 
Dadurch können einzelne Leberzellgruppen an den peripheren Zonen der Acini 
von korbartig geflochtenen Hüllen umschlossen erscheinen. Rössle konnte in 
seinem Fall auch im Pankreas einen analogen Prozeß beobachten. Die Ursache, 
warum hier die Zellen der verschiedenen Organe Erytrocyten in sich aufge
nommen haben, erblickt Rössle in einer die Lebercirrhose komplizierenden 
Sepsis und meint, daß das von ihm beschriebene Krankheitsbild vielleicht eine 
forme fruste resp. ein erstes Stadium des Bronzediabetes darstelle. 

Noch in anderer Richtung empfiehlt es sich, Rössles Ausführungen zu 
folgen. Er setzt voraus, daß sich unter normalen Verhältnissen in den Leber
zellen Pigment nur selten aufstapelt, weiters rechnet er mit der Möglichkeit, 
daß die Hämochromatose wahrscheinlich die Folge einer allgemeinen oder viel
leicht nur auf einzelne Organe lokalisierten Capillaritis haemorrhagica dar
stellt; in dem Sinne meint Rössle in der Hämochromatose einen von der 
Siderosis verschiedenen Prozeß erblicken zu müssen. Rössle schlägt daher 
vor, daß man den Ausdruck Siderosis für denjenigen Zustand reservieren solle, 
bei welchem es sich um eine Pigmentinfiltration bzw. -degeneration handelt, wo 
die roten Blutzellen intravaskulär zugrunde gegangen sind. Da bei Erkrankungs
fällen, die im Sinne Quinckes zu Hämosiderose führen, nie eine überladung 
der Pankreas- oder Speicheldrüsenzellen mit Hämosiderin zu sehen ist, so 
soll man nach Rössle Hämochromatose und Hämosiderose prinzipiell aus
einanderhalten. Hämosiderose ist jedenfalls ein Prozeß, der mit der Ver
arbeitung von Hämatin zu Bilirubin in Zusammenhang steht. Wie steht es 
nun mit der Verarbeitung des Blutfarbstoffes bei der Hämochromatose? Diese 
Frage will ich später zu beantworten versuchen. 

Auch Kretz hat sich vor vielen Jahren mit den Beziehungen zwischen 
"Hämosiderinpigmentierung" und den Veränderungen bei Le bercirrhose be
schäftigt und versucht, eine Klärung in der Pathogenese der Hämochromatose 
anzubahnen. Unter 26 cirrhotischen. Lebern sah er Eisenpigment 14mal. 
Abbot gibt an, daß er in 16 Fällen von Lebercirrhose 6mal Pigmentierung 
der Leber durch Hämosiderin gefunden hat; auch in 8 Fällen von Typhus fand 
er 2mal Eisenpigment; in 41 ohne Wahl untersuchten Lebern konnte Hämo
siderin 4 mal nachgewiesen werden. Allerdings begnügten sich diese bei den 
Autoren mit dem bloßen Nachwei'l von "Eisen". 

Wie lassen sich nun diese Tatsachen mit der Lehre von Rössle in Ein
klang bringen, der sich gleichsam für einen Dualismus zwischen Hämosiderose 
und Hämochromatose einsetzte? Ich glaube, man kann Rössle vollkommen 
beistimmen, wenn er sagt, daß Kretz die verschiedensten Formen von Leber
erkrankungen vor sich hatte, und daß es nach seinen Beschreibungen auch 
schwer ist, eine Unterscheidung zwischen Hämosiderose von Hämochromatose 
zu treffen. Trotzdem gebührt aber Kretz und auch Vereecke das Ver
dienst, den Zusammenhang zwischen Leberzelle und Erythrocyt erkannt zu 
haben, den dann Rössle in ätiologischer Beziehung für die Hämochromatose 
in Anspruch nahm, denn Kretz sagte: die Größe und die Aneinanderlag~ung 
der Körnchen sprechen dafür, daß sie aus in den Leberzellen zerfallenen roten 
Blutkörperchen abstammen könnten (S. 507). Die Untersuchungen Vereeckes 
sind insofern interessant, als er auch experimentell das erzeugte, was später 
Rössle beim Menschen gefunden hatte. Vereecke injizierte nämlich Tieren 
intravenös destilliertes Wasser oder Pepton und sa.h dann eine typische Phago
cytose von Erythrocyten durch Leberzellen. Schmaus und Böhm fanden 
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Ähnliches nach Phosphorvergiftung bei Meerschweinchen. Meines Erachtens 
spricht die Tatsache, daß bei der allgemeinen Hämochromatose in den Zellen 
stets "Hämosiderin" neben Lipofuscin vorkommt, sehr dafür, daß es sich 
hier eher um eine Phagocytose ganzer roter Blutzellen handeln dürfte, und 
weniger für die Annahme , als würden die Leberzellen das fertige Pigment 
aus den Blutgefäßen aufnehmen. 

Der scharfen Gegenüberstellung von Hämosidel'ose und Hämochromatose 
im Sinne von Rössle ist von Lubarsch und Askanazy (gleich im Anschluß 
an den Vortrag von Rössle) widersprochen worden; allerdings wurden von 
ihnen keinerlei direkte Gegenbeweise angeführt. Hueck nimmt in seiner 
großen Abhandlung über das "Pigment" ebenfalls gegen Rössle Stellung. Er 
wendet dabei ein, daß auch in den Leberzellen bei der perniziösen Anämie, 
also einem Typus der echten Hämosiderose, gelegentlich "Hämofuscin" resp. 
"Lipofuscin" vorkommen kann. 

6. Vorkommen und Häufigkeit. Es scheint, daß die Hämochromatose 
in manchen Gegenden häufiger vorkommt; in Frankreich ist sie - soweit 
man dies aus der Literatur beurteilen kann - viel öfter beschrieben worden 
als in Deutschland. So sah Na u nyn dieses Krankheitsbild trotz seiner 
großen Erfahrung auf diesem Gebiete nur ein einziges Mal. Ewald sah in 
12 Jahren keinen Fall. Rössle stellt aus der Literatur bis zum Jahr 1906 
34 Fälle zusammen, von denen nur 6 aus Deutschland stammen. Ungeheuer 
faßt die Literatur bis zum Jahre 1914 zusammen: samt seinen beiden Fällen 
zählt er im ganzen nur 48 Fälle. Es ist weiter statistisch festgestellt, daß 
der Bronzediabetes öfter bei Männern als bei Frauen beobachtet wird. Nur 
ein Fall ist von Abbot bei einer Frau beobachtet worden. Der Fall Murri, 
der auch eine Frau betraf, ist insofern zweifelhaft, als die Sektion fehlt. 
Vielfach wird als Grund für diese Verteilung die Tatsache angeführt, daß 
beim männlichen Geschlecht der Alkoholismus die größere Rolle spielt. 

7. Verlauf. Die 'Prognose der Hämochromatose soll schlechter sein als 
die der gewöhnlichen Cirrhose, angeblich weil der Diabetes den Verlauf der 
Krankheit ungünstig beeinflußt. Auch durch den hämorrhagischen Charakter 
(Blutungen der Haut und Schleimhäutj:l) kann der Verlauf zu einem ungün
stigen werden. Ich habe drei Fälle von allgemeiner Hämochromatose sterben 
sehen; jedesmal ging dem Exitus ein manchmal mehrtägiges schweres Koma 
voraus, das klinisch etwas an das Bild bei manchen Fällen von akuter gelber 
Leberatrophie erinnerte. 

Die Behandlung der Hämochromatose ist meist rein symptomatisch. 
Eine zweckmäßige Therapie des begleitenden Diabetes zieht gewöhnlich eine 
wesentliche Besserung des Allgemeinbefindens nach sich. 

8. Diagnose. Da die Hautveränderungen bei der Hämochromatose meist 
so augenfällig sind, so kommt eine Verwechslung nur selten vor, zumal die be
kannten Hautpigmentierungen meist mit anderen wohl charakterisierten Er
scheinungen vergesellschaftet sind. (Addison, Argyrose); ich glaube daher, 
Irrtümer sind fast ausgeschlossen. Fehlt dagegen die Hautpigmentierung, 
was allerdings nicht gar so selten vorkommt, so ist die Diagnose einer Hämo
chromatose eventuell nur möglich, wenn neben den Erscheinungen der hyper
trophisehen Lebercirrhose Glykosurie vorkommt und Ikterus fehlt. 

9. Eigene Beobachtungen. Beim Studium der Literatur, die sich mit der 
Frage nach der Pathogenese der Hämochromatose beschäftigt, stößt man auf 
viele Lücken in unserem Wissen. Besonders wichtig erscheint es zunächst 
die Frage aufzuwerfen, ob die Hämochromatose mit einem vermehrten Blut
untergang vergesellschaftet ist. Ich glaubte, darauf um so mehr Wert legen 
zu müssen, als momentan die Hypothese von Rössle vielfach diskutiert wird, 
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ob nämlich die Hämochl'OlIlatoEe im Prinzip etwas anderes bedeutet als die 
Hämosiderose . Nachdem wir gesehen haben, daß bei sehr vielen Krankheiten 
ein gewisser Parallelisnl\ls zwischen vermehrtem Blutuntergang und Hämo
~iderose besteht, so ist die Möglichkeit gegeben auf neue Befunde zu titoßen, 
die die Theorie von RÖlls! e bestätigen oüer widerlegen können. Es schien 
mir von diesem Gesichtspunkte aus zweckmäßig, in geeigneten Fällen von 
HämochromatoiSe dem Hämatinstoffwechsel ein besondel es Interesse ZUZll 

wenden. Ich unterwarf mich dieser Aufgabe in zwei geeignetenl!'ällen, die 
mir zur Verfügung standel1. Ich will diese zwei Fälle kmz beschreiben: 

Fall LI. Ein 53 jähriger H('izer; er fühlte ~ich immer gesund. Vor 11 Jahren b('gab 
(' r sich wegen Erbi'eehen und Diarrhöen in ein medizinisches Ambulatorium. Schon damals 
sagte man ihm, daß Cl' an einem sclm'eren Leberleid('n erkrankt sei, weswegen man ihm 
clie Aufnahme auf die Klinik anrict. Da (,1' sich aber bald nachher wieder ganz wohl 
fühlte, so nahm er seine Arbeit wieder auf und ging nicht in,,; Spita.l. Vor 4 .Jahren 
will er selbst beobachtet haben, daß sich "Blut" in seinem Harn befinde; trotzdem fühlte 
er sich nicht krank. Vor einem J ahr lag er auf unserer Klinik, wohin Cl' sich wegen 
Schmerzen im linken Fuß aufnehmen ließ. Schon damals bestand derselbc Abdo
lllinalbefund wie wir ihn bei seiner zweiten Aufnahme feststellen konnten. Nachdcm 
sich die Fußschmerzen gebessert hatten, ging er wieder seiner Arbeit als Heizer nach . 
Erst 14 Tage vor der zw<,iten Aufnahme in die Klipik begann er n~~erlich zu klageI!. 
.J!'tzt kam es zum erstenmal zu Schwellungen an den Beinen; die Odcme nahmen an 
l "mfang zu; es kam auch zu einer YC'rgrößerung des Bauches. Der H arn wal' stets etwas 
dunkel, nun wurde dip Farbe noch dunkler. Der Patient trinkt seit ca. 30 Jahren täglich 
:1-4 Liter " 'ein; er ist auch ein starker Raucher. Bei der Aufnahme in die Klinik bezüglich 
"einer dunklen Hautfarbe befragt, erklärt er, sie schon mindestens 10 Jahre zu besitzen. Die 
Haut ist im Gesicht und an der Extensorenseite der oberen Extremitäten am dunkelsten. 
l\lit Ausnahme weniger Haare am H aupte fehlt fast die ganze Behaarung, die Haare 
am Bart<" am Genitale ließen sich viellf'ieht zählen. Keine allgemeinen Lymphdriiscnsehwel
lungen. Kopf und Halsorganp nOrll13 I; das Herz ist beträchtlich hypertrophiert und dilatiert. 
Puls arhythmisch. Im Bereiche der Lunge eine leichte Bronchitis. Lebcr sehr groß, sie 
n'icht fast bis zum Nabelniveau, ebenso die Milz; heide Organe sind respiratorisch 
" 'icht "prsehipblich; es besteht etwas Ascites. Im Harn trotz dUllklf'r Farbc kein Uro
bilin oder Ul'obilinogcn, dagegen rf' ichlich Hämatoporphyrin. Tm Rtuhl, dC'r dunkel 
gefärbt aussicht, nm 0,08 % Urobiliu. Bei Belastung mit 100 g Dextrose kommt. es 
Z1I starker Glykosurie. :J3lut: 4,88 Mil!. Erythrocyten, 88 % Snhl i, ,lJ50 Lcukocyten. 
Histologisch keine nennenswerten Veränderungen an den roten Blutzellen. Resistenz : 
0,42- 0,30. D er Fall Lot uns Grlegpnheit, den Fe- Rtoffwechsel zu Lpstimnwn ; wir kaml'n 
zu folgenden Zahlen: 

Durchschnittliche Fc-Au~f\lhl' in mg pro Kilo Körpergewicht 

Fl' -Ausscheidung durch df'n Harn G(·"amt-}'e-AlIsschC'idllng \'(' rsllchsdaucr 

0,210 0,247 8 Tage 

Bl'z iiglieh der l\Iethoclik verweis('n wir a uf die Arbeiten von Bayer. 
In den lctzteu beiden Lebenstagen kam es auch zu Hämoglobinurie. Bei dl'r 

Sektion zeigt sich der typische Befund der allgemeinen Hämochromatose. K aum ein Organ 
'l'al' frei von Pigment; alle Organe zeigen ein braungelbes Kolorit; bloß die Milz zeigtl' 
sich relativ pigmentfrei. 

Eine genaue Beschreibung der histologischen Veränderungen würde nm 
t'ine Wiederholung von bereits Bekanntem bringen. Wir können uns dies um 
so mehr ersparen, als wir im Beginne des Kapitels daf:l Wichtigste bereits 
\'orgebracht haben. 

Deshalb wollen wir nm der Milz Aufmerksamkeit schenken, UlllSOlllehr ab 
wir hier bei der histologischen Untersuchung schwere Veränderungen sahel1. Die 
Follikel sind kaum auffinubar; nur an einzelnen Stellen sieht man Anhäufungen 
nm lymphoiden Elementen; sichere Charakteristika eines Mal pi g h i f:lChell Körper-
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chens sind aber nicht zu erkennen. Da und dort findet man Durchschnitte 
von Gefäßen, die der Größe nach den Follikelarterien entsprechen dürften. 
Das Milzgewebe ist reichlich durch Bindegewebszüge zerklüftet; speziell von 
den Trabekein zweigen sich dicke Fasergewebszüge gegen das Parenchym ab. 
Eine scharfe Unterscheidung zwischen Sinusräumen und Bill rot h schen Strängen 
ist in der roten Pulpa kaum möglich; nur hie und da bemerkt man einen 
Gefäßraum, der ähnliche Wandzellen besitzt wie ein Sinus. Erythrocyten 
sind nur innerhalb des Sinus zu finden. Von einer Ansammlung von roten 
Blutkörperchen innerhalb der Billrot.hschen Stränge ist kaum zu sprechen. 
Dieselben erscheinen durch derbere Faserzüge mit dazwischen gelagerten 
zelligen Elementen ersetzt, deren Kerne sich schlecht färben. Auf den Mangel 
an Pigment ist schon bei der makroskopischen Beschreibung hingewiesen 
worden. Mikroskopisch zeigen sich Pigmentanhäufungen fast nur in der Nähe 

der Trabekel resp. der von ihnen aus
gehenden Bindegewebszüge. Die Par
tien, die der Pulpa entsprechen, ent
halten nur ganz wenige Pigment
körnchen. Von jener massenhaften 
Pigmentinfiltration, die sich in den 
anderen Organen sehen ließ, kann hier 
nicht die Rede sein (Abb. 80). Das 
wenige in der Milz vorhandene Pig
ment ist eisenhaltig; auch an mit 
der Turnbullblaumethode tingierten 
Schnitten war der Pigmentmangel der 
Milz sehr auffallend. 

Der zweite Fall verhält sich 
ganz ähnlich dem ersten: 

Fall LII. Der 40 Jahre alte Mann 
erzählte uns, daß er seit ca. 10 Jahren eine 
große Leber und 'einen l\1ilztumor habe, die 
ihn aber in der Ausübung seines Geschäftes 
bis jetzt nicht im mindesten geniert hatten. 
Auch die dunkle Hautfarbe soll bei ihm 

Abb.80. Milz bei Hämochromatose. (Eisen- schon ca. 6 Jahre bestehen. Er war bereits 
mehrmals das Objekt ärztlicher Demon-

färbung.) strationen. Krank fühlte er sich erst seit 
einem halben Jahr. Er klagt über Müdig

keit, Hunger und Durstgefühl, er wurde rasch mager. Der intelligente Patient beobachtete 
sich sehr genau und weiß, daß in seinem Harn bis vor ca. 3/4 Jahren niemals Zucker 
gefunden wurde. Der Haarausfall ist ihm schon vor ca. 6 Jahren aufgefallen und er· 
folgte ziemlich gleichzeitig mit der Pigmentierung der Haut. In den letzten 4 Wochen 
ist der Kranke um 5 Kilo abgemagert, dies der Grund, warum er jetzt die Klinik aufge. 
sucht. hatte. 

Der Patient zeigte insofern ein eigentümliches Aussehen, als er neben seiner dunklen 
Gesichtsfarbe auch noch fast kahlköpfig war und auch keine Behaarung an den Wimpern 
und am Munde hatte. Die Haut war auffällig glatt und wenig schuppend; am dunkelsten 
war sie im Gesichte und am Stamm. Relativ wenig waren die übrigens ebenfalls ganz 
haarfreien Extremitäten betroffen; im Gesichte war sonst noch die Abmagerung auffällig. 
Keine Lymphdrüsenschwellungen. Herz und Lungen bis auf eine obsolete Spitzenaffektion 
~esund:. Bauch m~chtig ausgedehnt, kein ~scites. Lebe~ s~hr groß, r~ichte bis 3 Quer. 
finger uber den RIppenbogen herab, ungefahr ebenso W81t die große Milz. Traube·raum 
verdeckt. Im Harn reichlich Hämatoporphyrin neben sehr wenig Urobilin und Urobilin· 
ogen. Sehr viel Zucker und mäßige l\1engen an Aceton, keine AcetessigsäUrl'. Im Stuhl 
Urobilin; doch wurde die Bestimmung durch die Anwesenheit eines anderen dunklen 
Körpers sehr erschwert; möglicherweise handelte es sich da um einen Farbstoff, der 
vielleicht mit Hämatoporphyrin verwandt war. Blut: 4,66l\1ill. Erythrocyten, 92 % SahIi, 
7800 Lmkocyten. Resistenz der Roten: 0,44-0,28. Auch dieser Fall bot uns Gelegen. 
heit, den Eisenumsatz zu studieren. Wir geben unsere Zahlen in Tabellenform wieder. 
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Durchschnittliche Fe·Ausfuhr in mg pro Kilo Körpergewicht 

Fe· Ausscheidung durch den Harn I Gesam t-Fe-Ausscheidung Versuchsdauer 

0,187 I 0,219 9 Tage 

Der Patient ist in einem anderen Spital gestorben in das er komatös einge
bracht wurde. 

Die Sektion bestätigte die klinische Diagnose: allgemeine Hämochromatose 
bei Cirrhosis hepatis. 

Die Organe wurden mir behufs histologischer Untersuchung überlassen. 
Sie alle waren bis auf die Milz typisch braun gefärbt. Besonders' das Pankreas 
war von braunem Pigment förmlich inkrustiert. Die histologische Untersuchung 
ergab in selten schöner Weise das typische Verhalten der Hämochromatose. 
Auch in diesem Falle zeigte die Milz ein ähnliches Verhalten wie im vorigen 
Fall. Fast konnte man hier von einer diffusen Sklerose des Organes sprechen. 
Pigment war nur entlang den derben Bindegewebszügen zu bemerken und auch 
hier war es nicht in dem Maße zu sehen, wie z. B. im sklerotischen Gewebe 
der Leber. 

Nachdem wir dieses Verhalten der Milz in diesen zwei Fällen, dann noch 
in einem dritten, ebenfalls eigenen und außerdem noch in dem Falle von 
Ungeheuer ganz ähnlich beschrieben finden, werden wir wohl nicht fehl
gehen, wenn wir darin vielleicht doch etwas für die Hämochromatose Typi
sches erkennen. 

10. Unsere Anschauung vom Wesen der Hämochromatose. Mißt man 
das Krankheitsbild der Hämochromatose mit dem Maßstab, den wir bis jetzt 
bei den Erkrankungen des hepatolienalen Systems angelegt haben, so muß 
uns zunächst die Höhe des Hämatinabbaues interessieren. 

In den beiden Fällen von allgemeiner Hämochromatose, die zur Sektion 
kamen, haben wir im Stuhl nicht viel Urobilin finden können; nachdem wir 
hier im Harn auch Hämatoporphyrin gefunden haben, so wäre allerdings mit 
der Möglichkeit zu rechnen, daß sich in den Fäzes neben Urobilin auch noch 
andere Farbstoffe befunden haben dürften und wir so zu unrichtigen Zahlen 
gekommen wären. Untersuchungen über den Farbstoffgehalt im Duodenal
safte haben wir damals noch nicht durchgeführt. In letzter Zeit habe ich noch 
einen Fall von allgemeiner Hämochromatose beobachtet - wenn auch der 
Obduktionsbefund fehlt, so waren die klinischen Erscheinungen so manifest, 
daß wir wohl sicher sein konnten, einen Fall von allgemeiner Hämochroma
tose vor uns zu haben - 1); hier haben wir auch den Duodenalsaft mehrmals 
untersucht und uns davon überzeugen können, daß die Galle nicht viel Gallen
farbstoff führte. Auf Grund der von uns geübten Schätzung berechneten wir 
hier Werte zwischen 0,18-0,20 g Bilirubin p. d. Würden sich ähnliche Werte 
in allen Fällen von allgemeiner Hämochromatose finden, so müßte man wohl 
sagen, daß ein ver mehrter Blu tun tergang bei dieser Erkrankung kau m 
in erhöhtem Maße vorkommen dürfte. In dem Sinne wird man sich 
daher die Frage vorlegen müssen, waru m es dann doch zu Eisen
ablagerungen in den Organen kommt; bis jetzt haben wir eigentlich 
gesehen, daß "Hämosiderose" nur dann zu sehen ist, wenn Erythro
cyten in ver mehrter Menge a bge bau t werden. 

I) Der Pat. ist wenige Wochen später sterbend an die Klinik gebracht worden; 
die Sektion bestätigte die klinische Diagnose. 
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Eine zweite Eigentümlichkeit, die wir bei ull,.,crclI .FülleIl YOll sicher ge
,.,tellter Hämochromatose fanden und die uns vielleicht auch in pathogcneti
Hcher Beziehung der Beachtung wert erilchien, war das eigentüllIliche Verhalten 
der Milz. Das derbe, faserige Gewebe, von dem die Milzen un,.,erl'r Fälle durch
setzt waren, läßt mit einiger Wahnicheilllichkeit den SchluU zu, da13 die Milz 
wohl kaum mehr eille große funktionelle Rolle gespielt haben dürfte. Wäre 
dies richtig, ,.,0 hätte lIlan sich die Frage vorzulegen, ob nicht vielleicht dito 
allgemeine Hälllochromatosc etwas mit der Milzinwffizienz zu tun haben dürfte. 
Dieser Gedanke war de~nregen Zll di1:ikutierell, weil bereit,., einzelne Tatsachen 
aus der experimentellen Pathologie bekannt waren, die dafür sprachen, daß 
bei fehlender Milzfullktioll das Ei1:iell, welehes in deli Körper injiziert wurde, 
oder sonst zur Dispp:;ition stand, ander1:i in den einzelnen Zellgruppen zur Ab
lagerung gelangt, al~ wenll das Tier eine ge,;nllde Milz hatte. \Vie berejt~ an 
anderer ~telle gesagt wmde, konute Chevalier bei spienektolllierten Tieren 
eine Piglllentanschoppung auch in den Lebt'rzellen nachweisen, wenn er ent
weder EiHen subkutan beibrachte oder die phy,.;iologische Hlillloly,.,e ,.,teigerte. 
Auf Grund seiner Befunde sprach l"r sogar von einer hepatite Oll une cinhoHe 
pigmentaire. 

Wir haben die Experimente von Chevalier nachgemacht 1\11<1 kunnten 
sie vielfach bestätigen: aber trotzdem JIlul3 lllan sagen. daß die l'xpl'ril\\l'ntdle 
Hämochrolllatose nach ::\lilzex~tirpation, wa~ die Intensität ül'r Eisenab
lagerung anbelangt, ,.,ich mit dem Krankheitsbilde beim Menschen durchaus nicht 
vergleichen läßt; denn man muß sehr gut Zll~ehen, Ulll überhaupt entl"l'
schiede gegenüber der Xonn zu finden. Auch wenn lllall die Venmche kom
biniert und z. B. an milz lose Hunde viele Wochen hindurch Toluylen
diamin verfüttert, ließen ~ich kaum schwerere Veränderungen erziclen. ~-\uch 
hätte lIlall bei einem oder dem anderen splenektomier-ten Menschen, welln 
die Hämochromato:,;e mit dem Milzdcfekte in irgendwelcher Beziehung :,;tünde, 
stärkere Pigmentansammlungen in der Leber finden mü:,;,.,cn. Ich persönlich 
habe mich in drei Fällen, wo die Rplenektomie mehrere Jahre zurücklag, nie
mals davon überzeugen können. 

Jedenfalls sieht Illan danLus, daß ,.,ich für die Annahme, als 
bestünden gewisse Beziehungen zwischen Milzmangel resp. geschä
digter Funktion der .Milz und der Anlage zur Hämochromatose. 
nicht viel positives Material vorbringen läßt. 

Früher haben wir - cf. die vorangehenden Kapitel - auf einen ge
wissen Parallelismus zwischen vermehrtem Blutuntergang und "Hälllosiderose" 
jener Organe aufnlerksam gelllacht, die ,.,ich mit der Mauserung resp. dem 
Wiederaufbau der roten Blutkörperchen beschäftigen. Die Hämosiderose war 
IUlS in mancher Beziehung sogar ein Hinweis, in welchen Zellen der Blut
abbau stattfindet, und aus der Menge der Ei~enablagernngen ließ sich sogar 
ein Rückschluß auf die Intensität der abgelaufenen HlilllOIYKP ziehen. 

Da wir unH nun davon überzeugt haben, daß es in den unter
schiedlichen Organen auch pine "Hämosiderose" gibt, ohne daß 
sich son,.,t ein Anhaltspunkt für eine gesteigerte Hämolyse ergibt, 
so muß es wohl noch eine andere Form der Eisenimbibition der 
Zellen geben als die, welchl' wir biR jetzt kennen gelernt haben; 
dip Annah me erscheint u III so gerechtfertigter, als wir uns bei 
entsprechenden Stoffwechsel versuchen und auch bei Eisenanalysen 
in der Galle keineswegs VOll einem erhöhten Eisenexport über
zeugen konntell. 

Bei den krankhaften Zuständen, die mit einem erhöhten Blutuntergang 
t'inhergehen, findet sich Eisen, in der Milz, in den K 11 pffe rschen Enclothel~ 



Hämochromatose. 491 

zellen, in den Leberzellen, in manchen Zellen des Darmtraktes, in Lymphdrüsen
lloweit es sich um Hämolymphdrüsen handelt - und im Knochenmarke - also 
alles Zellgruppen, von denen man annehmen kann, daß sie etwas mit dem Hämo
globinstoffwechsel zu tun haben könnten. Bei der Hämochromatose ist ein 
Teil dieser Zellen ebenfalls mit Eisen imbibiert; daneben finden sich aber Zell
komplexe, die anscheinend mit dem Aufbau oder der Zerstörung der Erythro
cyten gar nichts zu tun haben. Wir sehen z. B. eine mächtige Eiseninfiltration 
in den Pankreaszellen, oder in den Talgdrüsen der Haut, im drüsigen Anteil 
der Hypophyse. Die Hauptmenge des Eisens findet sich in den retroperito
nealen Lymphdrüsen; untersucht man diese Gebilde auf die Anwesenheit von 
Erythrocyten, so zeigt sich zwar oft ein größeres Blutgefäß, aber der typische 
Charakter der Hämolymphdrüsen fehlt. Nicht zuletzt soll erwähnt werden, 
daß sich bei der Hämochromatose auch mikrochemisch Eisen in Muskelzellen 
nachweisen läßt. 

Betrachtet man die Art und Weise, wie sich das Eisen einerseits bei der 
typischen Hämochromatose und anderseits beim hämolytischen Ikterus, wo wir 
die stärkste Hämolyse gefunden haben, verhält, so ergeben sich auch hier Unter
schiede. In den Organen bei der allgemeinen Hämochromatose 
findet sich das Eisen vorwiegend in grober Körnchenform, beim 
hämolytischen Ikterus dagegen sind die Zellen nach der Behand
lung mit Ferrocyankali-Salzsäure diffus tingiert; grobkörniges 
Eisenpigment fehlt, soweit ich urteilen kann, beim Ikterus haemo
lyticus fast immer. 

Bevor ich näher darauf eingehe, daß vielleicht auch die Qualität der 
Zelle von Bedeutung sein mag, ob sich das betreffende Gewebe mit Eisen 
inkrustiert oder nicht, soll zunächst auf die kalkige Degeneration verwiesen 
werden. Wir wissen, daß der Kalk in der verschiedensten Form in unseren 
Säften zirkuliert, daß sich aber Zellen deutlich nur dann mit Kalkkristallen 
inkrustieren, wenn sie degenerieren oder abnorm funktionieren. Ohne hier 
auf weitere Parallelen zwischen kalkiger Degeneration und "Hämosiderose" 
hinzuweisen, will ich nur daran erinnern, daß es Autoren gibt, die in dem 
Pigmentverbleib bereits eine Störung der Funktion der betreffenden Zellen 
erblicken wollen. 

Von diesem Gesichtspunkte aus muß man sich wohl die Frage 
vorlegen, ob es sich nicht bei der allgemeinen Hämochromatose 
um eine primäre Insuffizienz aller jener Zellen handeln könnte, 
die vielleicht physiologisch den Eisentransport zu leiten haben. 
Die Siderocyten, die unter physiologischen Bedingungen für einen 
geregelten Eisenverkehr zu sorgen haben, hätten vielleicht die 
Eigenschaft verloren, das von ihnen aufgenommene normale Pig-
ment in entsprechender Weise wieder abzugeben. . 

Ob diese Siderocyteninsuffizienz gleichbedeutend ist mit primärer, binde
gewebiger: Induration, wie manche Autoren meinen, möchte ich dahingestellt 
sein lassen. Ungeheuer meint, daß "bis zu einem gewissen Grade Pigment
ablagerung und Cirrhose koordiniert und durch ein und dieselbe Noxe bedingt 
sind. Erreicht aber die Pigmentation eine gewisse Ausdehnung, so bildet 
dieser Moment einen nenen Reiz zu weiterer Bindegewebswucherung" . 

Es könnte vielleicht möglich sein, daß sich der Organismus bemüht, der 
angeblichen Siderocyteninsuffizienz dadurch zu begegnen, daß er das Geschäft 
des physiologischen Pigmentabbaues an andere Zellelemente, z. B. an das 
Epithelgewebe abgibt. Ich könnte mir auch vorstellen, daß für einen solchen 
Fall die Abbauprodukte des Hämatins andere sein dürften. Ich denke dabei 
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vor allem an die Farbstoffe aus der Hämatoporphyrinreihe. In diesem Zu
sammenhange führe ich einen Fall von chronischer Sulfonalvergiftung an, der 
mit starker Hämatoporphyrinurie einherging und bei welchem viel Eisenpigment 
innerhalb der Leberzellen und wenig in den v. Kupfferzellen zu sehen war. 
Auf diese Weise wäre eine Sonderung der beiden Krankheitsbegriffe Hämo
siderose und Hämochromatose, wie sie Rössle vorschlägt, auch in funk
tioneller Beziehung angebahnt. Jedenfalls vertrete ich die Ansicht, 
daß vo m klinischen Standpunkt aus Hämosiderose und Hä mo
chromatose prinzipiell getrennt werden müssen. 

11. Zusammenfassung. In der vorliegenden Darstellung, in der mir zu
nächst die Aufgabe gestellt wurde, eine allgemeine Milzpathologie zu bringen, 
war ich bemüht zu zeigen, daß eine isolierte Betrachtung der Milz allein kaum 
durchführbar ist. Die Milz steht in zu vielfacher Wechselbeziehung zu benach
barten Organen und Systemen und kann daher unter pathologischen Bedingungen 
ebenfalls nicht isoliert betrachtet werden; auch hier ist stets auf den Zusammen
hang mit jenen Faktoren zu achten, der schon unter physiologischen Verhält
nissen Berücksichtigung finden muß. 

Das Ineinandergreifen der drei Organkomplexe - Milz, Leber und Knochen
mark - ist in den vorangehenden Abschnitten vielfach berücksichtigt worden. 
Zunächst auf funktionellen Prüfungen aufbauend, waren wir bemüht, die gegen
.seitigen Wechselbeziehungen dieser Organe zueinander zu charakterisieren. 
Auch die histologischen Untersuchungen von Milz, Leber und Knochenmark 
waren vielfach imstande, unsere chemischen Untersuchungen und klinischen 
Beobachtungen zu stützen. 

Als Maßstab für die Funktionen der einzelnen Organe haben wir den Häma
tinstoffwechsel mit seinen intermediären Abbauprodukten empfohlen. Es 
richtete sich also unsere Hauptaufmerksamkeit auf die Bildung und Zerstörung 
der roten Blutkörperchen. Bei der histologischen Analyse der einzelnen Organe 
hat sich feststellen lassen, daß mit dieser Aufgabe einzelne Zellgruppen ganz 
besonders betraut sind und es daher angebracht erscheint, bei Berücksichti
gung du Wechselbeziehungen zwischen Leber, Milz und Knochenmark diesen 
Elementen ganz besondere Aufmerksamkeit zu schenken. 

Eine Verwandtschaft dieser zueinander in Beziehung stehenden Zellen 
ließ sich auch unter gewissen experimentellen Bedingungen demonstrieren. 
Gibt man z. B. Hunden intravenös kolloidales Eisen, so speichern gerade diese 
Zellen das Eisen in sich auf. 

Bei der Analyse der unterschiedlichen, mit vermehrtem Blutuntergang 
einhergehenden Krankheiten können sich die Endothelzellen von Leber, Milz 
und Knochenmark mit Eisen inkrustieren. In Anbetracht dieser Tatsachen 
waren uns die experimentellen Versuche ganz besonders wichtig, weil sich auch 
aus ihnen eine Beziehung zum Eisen erweisen ließ. Während aber bei jenen 
Krankheiten, die mit einer sehr gesteigerten Tätigkeit dieser Endothelzellen 
einhergehen, Eisen als Ausdruck eines vermehrten Blutzerfalles nur schwer 
nachweisbar ist, können gewisse Anämien, die ihre Ursache eher in einer ver
minderten Knochenmarkstätigkeit zu suchen haben, mit einer beträchtlichen 
"Hämosiderose" der unterschiedlichen Endothelzellen vergesellschaftet sein. 

Betrachtet man von diesem Gesichtspunkte aus das Krankheitsbild der 
Hämochromatose, so sehen wir auch hier die Endothelzellen mit Eisen über
laden. Ähnlich wie in den Organen, die von Tieren stammen, denen 
kolloidales Eisen injiziert wurde, zeigen sich auch hier die Ge
webe mit Eisen überladen. Es war uns wichtig, gleichzeitig auch 
darauf hinzuweisen, daß es sich in solchen Fällen kaum um einen 
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sehr gesteigerten Blutzedall h<1utlelll kanJl, wei'J die :Fal'bstoff
abbauprodukte über die Norm nicht wesentlich erhöht erscheinen. 

Wir müssen uns daher vorstellen, daß es sIch bei der Hämo
chromatosc vielleicht um einen Zustand handelt, bei der zwar die 
Zirkulation des eisenfreien Farbstoffkomplexes wahrscheinlich un
gestört vor sich geht, wo aber dasEisenmolekül von seiten derEndo
thelzellen nicht jenes En tgegenko m men finden dürfte, das diese 
Zellen unter physiologischen Bedingungen oder auch bei gesteige'r
tem Blutzerfall dem nach der Hämolyse freigewordenen Eisen mole
kül entgegenbringen, Ich bin daher geneigt, in der Hämochroma
tose eine Systemerkrankung zu sehen, bei der neben anderen Schä
digungen auch die endothelialen Elemente die Fähigkeit verloren 
haben, das freigewordene Eisen molekül dem Organismus so ver
fügbar zu machen, wie sie es scheinbar unter physiologischen Be
dingungen zu tun gewohnt sind. Jedenfalls sehe ich in der Hämo
chromatose nicht den Ausdruck eines vermehrten Blutunterganges 
oder' eines erhöhten Eisenexportes. 



XII. Kapitel. 

1. Abgrenzung der Frage. In der vorliegenden Bearbeitung der Erkran
kungen des hepatolienalen Systems, bei welchen die Hämatolyse als das ver
bindende Glied gedacht wurde, mußte auch die Polycytä mie berücksichtigt 
werden. Es konnte selbstverständlich nicht meine Aufgabe sein, das ganze 
komplizierte Krankheitsbild hier aufzurollen; dagegen fühlte ich mich im Zu
sammenhang mit dem bis jetzt gebrachten dazu verpflichtet, die Frag.e zu 
diskutieren, ob es sich bei der Polycytämie um eine vermehrte Bildung an 
Erythrocyten handelt, oder ob die Hämolyse geringer ist als unter normalen 
Bedingungen. Klinisch spielt die Milz- und Lebervergrößerung eine große 
Rolle; ob aber die Milz und die Leber auch funk~ionell mitbeteiligt sind, 
und daher ätiologisch am Krankheitsbild aktiv teilnehmen, soll hier geprüft 
werden. 

2. Die symptomatische Polycytämie (Erythrocytose) im Gegensatz zur 
kryptogenetischen Form (Erythrämie). Eine prozentische Vermehrung der 
Erythrocytenzahl in der Bluteinheit wird als Polycytämie bezeichnet. Die 
Vermehrung der roten Blutzellen, als die Folge eines hochgradigen Wass.er
verlustes (relative Polycytämie), findet nur geringes Interesse. Spricht man 
als Kliniker von Polycytämie schlechtweg, so versteht man darunter immer 
die absolute Form, wo es sich also um eine Vermehrung der Erythrocyten 
handelt, ohne daß der Wassergehalt gestört wäre. 

Beim neugeborenen Kind, beim Aufenthalt im Hochgebirge und beim 
Einatmen von verdünnter Luft sieht man gleichfalls eine Erythrocytenver
mehrung. 

Eine sehr große Rolle spielt die Polycytämie bei Kreislaufstörungen. 
Speziell bei kongenitalen Herzfehlern (z. B. Pulmonalostiumstenose) stellt 
die Polycytämie ein sehr häufiges Symptom vor. Weil und Parkes Weber 
glauben, daß es sich hier um eine kompensatorische Erscheinung handelt. 
Das Knochenmark versucht durch Vermehrung der Erythrocyten die un
vollständige Oxydation des Blutes und die Dekarbonisation der Gewebe auf 
dem Wege einer Vermehrung der Sauerstoff träger auszugleichen. Das Vor
handensein von kernhaitigen roten Blutzellen war es, das die Aufmerksam
keit auch auf eine erhöhte Knochenmarkstätigkeit lenkte. Die anatomische 
Untersuchung solcher Fälle belehrt uns, daß es sich tatsächlich um eine echte 
Plethora handeln dürfte. Die Gewebe erscheinen strotzend mit Blut gefüllt. 
Das Knochenmark befindet sich im Zustand der Hyperplasie. Bei Dekom
pensation des Klappenfehlers kann sich der ganze Prozeß der Polycytämie noch 
steigern. Der wahre Grund der Polycytämie bei inkompensierten Herzfehlern 
ist nicht bekannt. Man war vielfach bemüht, diese Form der Polycytämie, 
die als Begleiterscheinung der Kreislaufstörungen vorkommt, nicht nur sym
ptomatisch abzutrennen, sondern ihr auch nominell einen anderen Namen zu 
geben; so entstand der Begriff: Erythrocytose. In Anlehnung an die 
Bezeichnung "Leukocytose" ist jener Name gewählt worden. 
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Im Gegensatze zur Erythrocytose handelt rssich bei der Erythrämie um 
ein Krankheitsbild, das sich durch den Mangel eines ätiologisch nachweisbaren 
Momentes auszeichnet. Rein theoretisch wird die Ansicht vertreten, daß es sich 
hier vielleicht um eine primäre Knochenmarkserkrankung handeln dürfte, die 
mit einer vermehrten Produktion von roten Blutzellen einhergeht. Daher hat 
Türk vorgeschlagen, für diese KrankheitRform in Analogie zu I_eukämie den 
Namen Erythrämie zu wählen. 

3. Das Krankheitsbild dt'r Polycytaemia rubra (Vaquez). Vaquez hat 
als erster das eigenartige Krankheitsbild der Polycytämie beschrieben; auch in 
der weiteren Folge haben sich die Franzosen damit vielfach beschäftigt; in der 
deutschen Literatur kennt man diese Krankheit erst seit Tür k. 

Die Polycytämie ist eine ausgesprochen chronische Affektion; sie kann 
sich durch viele .Tahre hinziehen. Am häufigsten ist sie im 4. und 5. Lebens
dezennium zu sehen. Familiär scheint die Krankheit nicht vODmkommen. 
Die Hauptsymptome sind: hochgradige Cyanose (Rubor), MiIztumor, der 
Blutbefund und gewisse subjektive Beschwerden. 

a) Der Rubor. Die sogenannte Cyanose ist zumeist nur eine starke 
Rötung (Rubor). Sie zeigt sich vorwiegend im Gesicht und da wiederum 
am meisten an den Ohren, Nase und Wangen. In manchen Fällen tritt die 
Färbung besonders deutlich an den Schleimhäuten auf. Die Mund- und 
Rachenschleimhaut einschließlich der Zunge erscheint düster, purpur- bis 
kirschrot; das gleiche kann auch von den Konjunktiven gelten. Sehr häufig 
sind auch die Gefäße, z. B. die Temporales, stark vortretend. Bei Allf
regung der Patienten kann sich die Verfärbung des Gesichtes noch viel 
stärker bemerkbar machen, weniger bei leichten Anstrengungen. An den 
Schleimhäuten, besonders an den Konjunktiven, kommt es gelegentlich 
zu kleinen Blutaustritten. In manchen Fällen tritt die Rötung weniger in drn 
Vordergrund. Ein unbedingter Parallelismus zwischen Gesichtsfarbe resp. 
Rötung und Zahl der Erythrocyten besteht nicht. In dieser Beziehung 
kann man sich leicht irren; deutlicher tritt in diesen Fällen die Polycytämie 
an den Schleimhäuten hervor. Stark dunkelrote oder sogenannte cyanotische 
Verfärbung der Haut ist auch im Bereich der Hände, der Füße und der 
Gelenke sichtbar. 

b) Die Beschaffenheit des Blutes. Der Grund der so eigentümlichen 
Verfärbung der Haut ist wohl sicher in der Beschaffenheit des Blutes zu suchen: 
sticht man in die Fingerbeere behufs Entnahme von Blut für die Blutunter
suchung, so tritt ein intensiv dunkelroter Tropfen hervor. Das Blut zeigt sich 
auch dickflüssiger. Zählt man die Blutkörperchen in einem Kubikmillimeter, 
so zeigt sich eine ganz gewaltige Vermehrung der Erythrocyten. Die höchste 
Zahl, die beobachtet wurde (Kösler), betrug 13,6 Millionen. Als untere Grenze, 
ob in einem Fall Polycytämie vorliegt oder nicht, kann eine Erythrocytenzahl 
von ungefähr 6--6,5 Millionen angenommen werden. Die Zahlen zeigen bei 
fortlaufender Untersuchung große Schwankungen. Unterschiede je nach dem 
Gefäßbezirk soll es nicht geben. Auch sollen die Zählungen im arteriellen 
und im venösen Blut ziemlich gleiche Resultate zeitigen (Geisböck). Ent
sprechend der Erythrocytenvermehrung sieht man auch den Hämoglobinwert 
erhöht. Doch läßt sich kein unbedingtes Parallelgehen der Blutkörperchen
zahl mit der Menge des Hämoglobins konstatieren; meist ist der Färbeindex 
niedrig, das Hämoglobin hinkt also gleichsam nach. 

:Morphologische Veränderungen der Blutbeschaffenheit brauchen nicht 
immer deutlich bemerkbar zu sein. Anisocytose oder Poikilocytose ist meist 
nur in geringem Maße angedeutet; manchmal sieht man Normoblasten. 
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Neben der Zunahme der roten sind oft auch die weißen Blutkörperchen 
vermehrt. Zahlen von 20000-30000 gehören durchaus nicht zu den Selten
heiten. Meist beschränkt sich die Vermehrung auf die po(ynukleären neutro
philen Zellen. Auf das Vorkommen von Myelocyten hat zuerst Türk auf
merksam gemacht. Blumenthai sah einmal eine Vermehrung derselben bis 
auf 36 %. Die Viskosität des Blutes ist bei echter Polycytämie meist stark 
erhöht (Heß), die Gerinnungszeit oft verkürzt, so daß sich zumeist eine aus
giebige Venenpunktion nur schwer durchführen läßt. Vielleicht hängt dies 
auch mit der Tatsache zusammen, daß solche Patienten leicht an Thrombo
phlebitiden erkranken. Die Zahl der Blutplättchen weicht in der Regel nicht 
wesentlich von der Norm ab. 

c) Der Milztumor. Vaq uez hat bei seiner Beschreibung der Poly
cytämie großes Gewicht auf die Splenomegalie gelegt. Tatsächlich läßt sich 
in vielen Fällen von Polycytaemia rubra eine deutliche Vergrößerung der Milz 
nachweisen. In diagljl.ostischer Beziehung muß man unbedingt auf den Milz
tumor achten; oft ist er es allein, der uns auffordert, das Blut des Patienten 
zu untersuchen, denn die "gute Gesichtsfarbe" würde kaum an eine Blut
erkrankung denken lassen. Der Milztumor kann sich ganz allmählich ent
wickeln. Bestehen starke, plötzlich in der Milzgegend auftretende Schmerzen, 
so kann mit der Möglichkeit einer Perisplenitis gerechnet werden, die übrigens 
gar nicht so selten beobachtet wird. Manchmal sind die so plötzlich in der 
Milzgegend auftretenden Schmerzen auf die Entstehung eines Hämatoms zurück
zuführen (Türk). Ein andermal muß man Schwankungen in der Milzgröße 
dafür verantwortlich machen. 

Eine vergrößerte Leber gehört im allgemeinen nicht :.m den konstanten 
Erscheinungen. 

d) Die Pie thora. Die übrigen Symptome, die noch zu beschreiben 
wären, sind fast alle auf die Plethora zurückzuführen. In Fällen von Poly
cytämie hat man es sicher nicht bloß mit einer Eindickung des Blutes zu 
tun, sondern gewiß liegt auch eine Vermehrung der gesamten Blutmenge 
vor; darüber belehren uns vor allem die Sektionen. In zwei Fällen, die wir 
zur Sektion brachten, gelang es leicht, ca. 2,5 Liter Blut aus der Leiche zu 
gewinnen. Man hat auch versucht, sich am Lebenden, teils mit der Haldane
Smithschen, teils mit der Zuntz-Pleschschen Methode über die Blut
menge ein ungefähres Urteil zu bilden. So fand Haldane in einem Fall 
von Acland die Blutmenge zweieinhalhmal so groß wie beim normalen 
Menschen (Parkcs Weber). Ähnlich hohe, wenn auch nicht so große Werte, 
sahen Löwy und Morawitz sowie HaIe. Bei der Röntgenuntersuchung sind 
die Lungen auffallend dunkel, wie sonst bei Stauungen (R ö mer). Ob in 
allen Fällen von Polycytämie s. Erythrämie eine wirkliche Plethora zu finden 
ist, läßt sich noch nicht überblicken (Bergmann, PIeseh). 

Man ist vielfach geneigt Kopfschmerzen und Schwindel auf die Plethora 
zu beziehen. Diese Erscheinungen, die oft die einzigen Klagen der Patienten 
sind, können aber auch die Vorboten von wirklichen Gehirnapoplexien -
die häufigste Todesart solcher Patienten - sein. Manchmal kann es -
wahrscheinlich ebenfalls infolge der Plethora des Gehirns - zu schweren 
psychischen Störungen kommen; auch Schlaflosigkeit und Ohrensausen sind 
häufig zu beobachten. Starkes Nasenbluten bringt den Patienten momentane 
Erleichterung. Blutungen am Augellhintergrund und den Konjunktiven sieht 
man oft. Bei der ophthalmoskopischen Untersuchung erscheinen die Netzhaut
venen prall gefüllt. Auch Hämorrhoidalblutungen kommen vor; Blutungen 
aus den Harnwegen sind nicht beschrieben worden; auch sind stärkere Uterus
bluhmgen zur Zeit der Menses nicht zu beobachten. 
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e) Der hohe Blutdruck und die Geißböckschen Fälle. Was die 
Erscheinungen von seiten des Herzens und des Zirkulationsapparates betrifft, 
so sollte man erwarten, daß einerseits die Plethora, andererseits die hohe Vis
kosität des Blutes eine Steigerung der Herzarbeit mit sich bringen müßte. 
Beim Gros der Fälle kommt es aber offenbar wegen des großen Anpassungs
vermögens des Organismus zu keiner Herzhypertrophie und auch zu keinem 
gesteigerten Blutdruck. Daß es bei der Polycytämie bzw. Erythrämie ent
sprechend der Zellvermehrung nicht auch zu einer Flüssigkeitszunahme kommt 
(Hirschfeld) ist wohl ehenfalls als Kompensationserscheinung zu deuten. 

Geißböck hat nun auf Fälle hingewiesen, bei denen es doch zu einer 
beträchtlichen Blutdrucksteigerung (bis auf 200 und mehr Hg) kommen kann. 
Von einem Teil der Autoren, z. B. auch von Senator, werden diese Fälle als 
eine besondere Form der Polycytämie, und zwar unter dem Namen Polycyt
aemia hypertonica - Geißböck - geführt und so der von Vaquez beschrie
benen Form gegenübergestellt. Türk erkennt eine prinzipielle Trennung 
nicht an, indem er die sogenannte hypertonische Polycytämie nur für eine 
symptomatische Variante des gewöhnlichen Bildes der Polycytämie ansieht. 
Man hat vielfach behauptet, das Kriterium bei der V aq u e z sehen Form sei 
der Milztumor , dagegen bei dem Gei ß b ö c k sehen Bild der hohe Blutdruck 
und der fehlende Milztumor . Dem ist wiederum entgegenzuhalten, daß es 
auch Mischformen gibt. Meiner persönlichen Ansicht nach handelt es sich 
in jenen Fällen, die sich im Rahmen des Geiß böckschen Krankheitsbildes be
wegen, um Kombinationen von Polycytämie und arteriosklerotischen Schrumpf
nieren, bei welch letzteren es natürlich auch zu Blutdrucksteigerung kommen muß. 

Die Patienten leiden, mag ihre Polycytämie mit hohem oder normalem 
Blutdruck einhergehen, fast immer an Herzbeschwerden. Treten die Herz
erscheinungen, oder z. B. ein Emphysem der Lungen, besonders in den Vorder
grund und ist die Polycytämie gerade nicht sehr hochgradig (6 bis 7 Mill.), 
dann ist es manchmal schwer zu entscheiden, ob es sich um echte Polycytämie 
bzw. Erythrämie handelt oder ob nur eine symptomatische Erythrocytose 
vorliegt. 

f) Beschaffenheit des Harnes. Stoffwechsel. Der Harn zeigt in 
der Regel normale Verhältnisse; bei der Geißböckschen Form kommt im 
Harn öfter Eiweiß vor; ebenso kann man gelegentlich auch die verschiedensten 
Formen von Harnzylindern sehen. Nur manchmal läßt sich im Harn 
Urobilinogen nachweisen. 

Stoffwechseluntersuchungen in dieser Richtung liegen fast gar keine vor. 
Zum mindesten kann man aus ihnen keine verallgemeinernden Schlüsse ziehen 
(Senator, Gordon). Bloß dem Eisenstoffwechsel hat man mehr Interesse 
entgegengebracht. Abeles und nach ihm Gordon haben im Harn eine sehr 
erhöhte Eisenausscheidung gefunden. Den respiratorischen Umsatz sahen 
Senator und Tangl erhöht. 

4. Pathologische Anatomie. Wir besitzen von echten Polycytämien nur 
wenige genaue Sektionsberichte. Die auffälligste Erscheinung, über die immer 
wieder berichtet wird, ist der enorme Blutreichturn aller Organe; das Haupt
augenmerk wurde natürlich dem Verhalten der hämopoetischen Organe gewidmet. 

a) Knochenmark. Das Knochenmark ist wohl immer intensiv 
rot gefunden worden. Nach Hirschfeld erinnert sein Aussehen am 
meisten an das bei der perniziösen Anämie. Westenhöfer vergleicht es 
mit dem Knochenmarke des Kindes. Er sagt, daß die rote Farbe des 
Markes nicht nur von der Hyperämie des Knochenmarkes, sondern auch von 
Hyperplasie herrührt. über eine vermehrte Anwesenheit von Normoblasten 
berichtet bloß Gläßner. 

E p P i n ger. Die hepatoliellalen Erkrankungen. 32 
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b) Milz. Bezüglich der Milz gehen die Angaben auseinander. Eine 
große Anzahl der Untersuchungen stammt von Klinikern, von denen beim 
Studium der hämopoetischen Organe hauptsächlich auf die Anwesenheit einer 
"myeloiden Umwandlung" (reaction myeloide) der Milz geachtet wurde; die 
Folge war, daß andere Veränderungen in der Milz in der Regel weniger berück
sichtigt wurden. Hirschfeld spricht nur von einer geringen myeloiden 
Reaktion, ebenso Nencki, Huchinson und Miller. Hirschfeld schließt 
unter Berücksichtigung aller publizierten Fälle mit der Bemerkung, daß die 
Menge der kernhaitigen Roten so gering sei, daß von einer nennenswerten 
Teilnahme der Milz an der Erythrocytenbildung kaum die Rede sein könne. 
Im übrigen wird immer wieder auf den enormen Blutreichtum der Milz 
verWIesen. 

In der Literatur wird auf mehrere Fälle hiIJgewi€sen, die in vivo typische 
Hyperglobulie zeigten, bei der Sektion aber tuberkulöse Veränderungen in 
der vergrößerten Milz darboten. Rendu und Widal Kprachen in einem Fall 
von sicherer Polycytämie sogar von einer primären Milztuberkulose mit 
terminaler Aussaat von Tuberkeln in die Leber. Diese Angabe ist von 
mehreren französischen Autoren bestätigt worden (Mou tard -Martin et Lefas, 
Collet et Gallavardin, Bender Xavier). Die Frage, ob es sich hier 
um ein konstantes Vorkommnis handelt, ist aber \\ohl zu verneinen. Wie weit 
es statthaft ist, an einen ursächlichen Zusammenhang zu denken, wollen wir 
dahingestellt sein lassen. Rosengart stellt aus der Literatur 7 Fälle von 
Hyperglobulie zusammen, von denen 4 Fälle sichere Milztuberkulose hatten; 
er geht sogar noch um einen Schritt weiter und meint, daß für das Zustande
kommen der Polycytämic die MiIztuberkulose verantwortlich gemacht werden 
müsse; aus diesen Gründen meint er unbedingt zur Splenektomie raten zu 
müssen. Seiner Meinung nach ist die Milztuberkulose nur die indirekte Ursache 
der Hyperglobulie, da der Ausfall der MiIzfunktion eine sekundäre Reizung des 
Knochenmarkes bedeutet. An einen Zusammenhang zwischen Tu berkulose und 
Polycytämie dürfte auch Mireoli gedacht haben, da er mitteilt, daß er bei 
Phthisikern mehrmals Hyperglobulie fand. Ebenso Terchetti. Hirschfeld 
sah in einem Fall von Polycytämie eine große Cyste mit starker Perisple
nitis, Comminotti "starke Bindegewebsvermehrung der Milz", Lommel 
fand eine in derbes Narbengewebe eingebettete Milz, die außerdem noch 
von zahlreichen Infarktnarben durchsetzt war. 

c) Lymphdrüsen und Le bel'. Über die Beschaffenheit der Lymph
drüsen fehlen genauere Details. VOll der Leber wird gleichfalls nur die 
Hyperämie betont. 

Im übrigen findet man sehr oft Blutungen in den verschiedenen Organen, 
so vor allem im Gehirn. Die Neigung zu Thrombosen ist schon erwähnt 
worden. Erfolgt ein solcher Vorgang in lebenswichtigen Gefäßen, z. B. in der 
Pfortader, so kann dies zur unmittelbaren Todesursache werden. 

5. Pathogenese. überblickt man die einzelnen Kapitel der Hämatologie, in 
denen die Pathogenese der verschiEdenen Blutkrankheiten zur Sprache kommen, 
so hat man den Eindruck, daß man sich bis jetzt nur sehr wenig dafür interessiert 
hatte, ob in einem konkreten Falle, z. B. bei einer Anämie, die Verminderung 
der Erythrocyten auf mangelnde Bildung oder vermehrte Zerstörung 
zu beziehen sei; gleiches gilt ja auch von den Leukocytosen und natürlich auch 
von den Leukämien. Bloß bei der Beurteilung der Polycytämie haben sich 
einzelne Kliniker damit beschäftigt, ob die Vermehrung der Erythrocyten und 
natürlich auch die Plethora auf eine vermehrte Neubildung oder auf einen ver
ringerten Abbau der roten Blutzellen zurüclfzuführen sei. Seitdem man aber 
weiß, daß sowohl bei der idiopathischen Polyeytämie, als auch bei den Erythro-
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cytosen, z. B. bei kongenitalen Herzfehlern, "hyperplastisches" Knochenmark 
vorliegen kann, neigt die Mehrheit der Autoren der Ansicht zu, daß eine 
vermehrte Neubildung der roten Blutzellen die größere Rolle spielen dürfte. 
Daß Türk dieser Ansicht war, haben wir bereits erwähnt; ebenso, daß er 
das Vorkommen von Myelocyten im sei ben Sinne gedeutet hatte. Um diese 
:Frage in dem einen oder dem anderen Sinne zu entscheiden, benützte Lommel 
die sehr komplizierte Methode der Urobilinbestimmung VOll Fr. Müller. EI.' 
und Senator sind eigentlich die einzigen deutschen Kliniker gewesen, die 
sich einer ähnlichen Methode bedienten, wie ich sie dann vielfach zur Lösung 
des ganzen Problemes in Verwendung zog. Lommel fand pro die (im Stuhl 
und im Harn) 0,325 g Urobilin, also eine sehr große Menge, wenn man nach 
Fr. Müller 0,1-0,11 g als Norm annimmt. Senator bediente sich gleichfalls 
dieser Methode und fand Werte, die zwischen 0,091-0,137 schwankten - also 
sehr niedrige Werte. Wir sehen somit sehr divergente Zahlen. Auf die gelegent
lich zu beobachtende Urobilinurie habe ich schon hingewiesen. Vielleicht waren 
diese Tatsachen mit Schuld, warum sich später auch Hirschfeld für die 
Benennung: Erythrämie eingesetzt hat. 

Da es bei kardialen Stauungen gelegentlich auch zu einer Polycytämie 
kommen kann, so hat man vielfach mit der Möglichkeit gerechnet, daß ein 
Stauungs moment auch bei den idiopathischen Formen von Polycytämien eine 
pathogene tische Rolle spielen könnte. So sah z. B. Lo m mel in einem seiner 
Fälle in der Pfortader und ihrer Verzweigungen Zeichen einer alten Thrombose. 
Auch Reckzeh denkt an diese Möglichkeit und glaubt - bei entsprechend 
experimenteller Versuchsanordnung - auch bei Kaninchen eine Steigerung 
der Erythrocytenmenge eriielt zu haben. In zahlreichen Fällen von echter 
Erythrämie ist auf dieses Verhalten geachtet worden; jedoch ist ein ähnliches 
Verhalten wie es Lommel sah, nicht wieder gefunden worden; es dürfte 
sich daher in seinem Falle doch nur um einen Zufall gehandelt haben; später 
nahm Lo m mel eine Verallgemeinerung dieses seines Befundes selbst zurück. 

Zugunsten der Theorie, daß bei der Polycytämie die Blutzerstörung eine 
mangelhafte sei - ursprünglich wurde diese Anschauung von Weintraud 
vertreten -, wurden auch die alten Versuche mit künstlicher Pie thora durch 
Injektion von roten Blutkörperchen herangezogen (Lesser, Worm, Müller, 
Panu m). Bekanntlich läßt sich bei Tieren durch intravenöse Injektion von Blut 
eine Plethora erzeugen, indem sich der Organismus zuerst der überschüssigen 
Flüssigkeit entledigt, während die Erythrocyten zunächst erhalten bleiben. All
mählich bewältigt der Körper auch diese, so daß in relativ kurzer Zeit der status 
quo erreicht ist. Etwas abweichend davon lauten die Angaben von Heß, indem 
er bei Kaninchen doch eine länger anhaltende Vermehrung der Erythrocyten 
und des Hämoglobingehaltes (12 Millionen und 180 % Hg) erzeugen konnte. 
I ta mi fand bei solchen Tieren Atrophie des Knochenmarks (Inaktivität:;
atrophie?). Wenn man also unter Berücksichtigung der Versuche von Itamie 
bei der menschlichen Erythrämie mit einer verminderten Zerstörung rechnen 
wollte, so müßte man eigentlich atrophisches Knochenmark finden. Darauf 
stützen sich offenbar Heß und Saxl und beschuldigen als auslösendes Moment 
der Polycytämie eine Le berschädigun g. Die Grundlage für diese Annahme 
gab folgender Versuch ab: Es ist bekannt, daß die normale Leber ihr eigenes 
Hämoglobin in wenigen Tagen zerstört. Vergiftet man aber Tiere mit Arsen, 
Phosphor, Chloroform, Diphtheriegift, Adrenalin, Strychnin oder Morphium, 
so verliert die Leber dieser Tiere diese Fähigkeit; sie haben dann die Versuche 
auch auf den lebenden Organismus übertragen und durch solche Vergiftungen,· 
z. B. beim Kaninchen, oft eine recht beträchtliche Polyeytämie erzielen 
künllcH. I:jie rechnet('JI lllit der Möglichkeit, daß solche Snbstanzell Üt der 
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Leber die Hämoglo binzerstörung beein trächtigen. S te i ger konnte dies, soweit 
es sich um die Veränderungen des Blutes handelte - für den Menschen 
bestätigen. 

Aus der menschlichen Pathologie wäre noch eine Angabe zu erwähnen, 
nämlich die von Westenhöfer. Er fand in seinem Fall von Polycytämie 
keine Hämosiderose der Leber. Nur wenige Pathologen haben darauf 
geachtet, daß diese Tatsache im Sinne einer verminderten Blntzerst,örung ge
deutet werden kann. 

Hirs chfeld hat sich sehr für eine gesteigerte Erythropoese eingesetzt 
und gehofft, damit die Pathogenese der Polycytämie eindeutig zu erklären. 

Was soll nun die eigentliche Ursache der vermehrten Erythrocytenbildung 
sein? 1. Vermehrte Zerstörung und daher überkompensation des Verlustes? 
Mehrere Tatsachen (z. B. die nur geringgradige Urobilinurie, fehlender Ikterus) 
sprechen sehr gegen dieses Moment, 2. verschlechterte Qualität des Hämo
globins und daher vermindertes Sauerstoffbindungsvermögen ? Roever hat 
zuerst mit einer solchen Möglichkeit gerechnet und folgende Hypothese auf
gestellt: der Sauerstoff ist bei der Erythrämie bzw. Polycytämie an Stoffe 
gebunden, welche ihn nur schwer abgeben. Um diesen Mangel zu kompen
sieren, vermehrt der Organismus die Erythrocytenzahl. Ähnliche Theorien 
vertreten auch Bence und Mohr. ButterfieId hat diese Behauptungen 
überprüft, aber weder eine verringerte Sauerstoffspannung noch sonst eine 
Anomalie in der Sauerstoffversorgung und dem Sauerstoffverbrauch der 
Gewebe des Organismus finden können. 3. Die Anwesenheit von irgend
welchen toxischen erythroblastisch wirkenden Substanzen? Positive Anhalts
punkte lassen sich zugunsten einer solchen Anschauung nicht anführen. 

Da in den Anamnesen von manchen Polycytämie-Patienten auch Alkohol 
und Lues Erwähnung finden, so wurden natürlich auch diesen Momenten 
große Aufmerksamkeit geschenkt. Ohne mich in irgend einer Weise binden 
zu wolIen, soll hier angeführt werden, daß ich in einem Fall von Polycytämie 
(hypertonische Form) milia~e Syphilis des Knochenmarkes konstatieren konnte. 

Was die eigentliche Atiologie der Polycytämie anbelangt, so diskutiert 
Rirschfeld verschiedene Möglichkeiten; er geht zunächst von der Tatsache 
aus, daß im normalen Organismus ständig eine bestimmte Menge von roten Blut
körperchen verbraucht wird und dementsprechend auch eine gleich große Quan
tität neugebildet werden muß. Einem gesteigerten Verbrauch folgt vermehrte 
Neubildung. Es muß also eine innige Beziehung zwischen Neubildung und 
Verbrauch existieren. Als den Vermittler eines solchen außerordentlich fein 
arbeitenden Regulationsmechanismus vermutet er ein Hormon, und er hält es 
für nicht ausgeschlossen, daß auch bei der Regulierung der Neubildung und des 
Verbrauches des Blutes derartige Hormone eine Rolle spielen. Vielleicht fehlen 
- so schließt Hirschfeld - bei der Erythrämie derartige Substanzen, 
welche Neubildung und Verbrauch des Blutes regeln, oder es sind möglicher
weise jene Hormone, welche die Neubildung im Knochenmark anregen, im 
Überschuß vorhanden - eine Theorie, die sich eigentlich auf keine bekannte 
Tatsache stützen kann. 

6. Krankheitsverlauf. Über den Verlauf der Krankheit haben wir schon 
herichtet; wir sagten, daß es sich bei der Polycytämie um eine außerordent
lich chronische Erkrankung handelt. Betreffs des Beginnes des Leidens läßt 
sich nichts Bestimmtes aussagen. Subjektive Beschwerden brauchen sich 
durchaus nicht immer schon im Anfang bemerkbar zu machen. Jedenfalls 
kann eine ganze Reihe von Jahren dahingehen, bevor das volle Krankheits
bild in seiner ganzen Schwere in Szene tritt. Von einer spontanen Heilung ist 
nichts bekannt. Der Exitus erfolgt meist unter den Erscheinungen zerebraler 
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Blutungen. Außerdem kommt noch das Moment der Herzinsuffizienz in 
Betracht. 

7. Therapie. Über die Behandlung der Polycytämie läßt sich nichts 
Positives aussagen, denn bis heute gibt es kein sicheres Mittel, mit dem dieser 
unheimlichen Krankheit wirksam begegnet werden könnte. Als symptomatische 
Behelfe kommen in erster Linie wiederholte und ausgiebige Aderlässe in Be
tracht. Damit lassen sich in der Regel die subjektiven Beschwerden für kurze 
Zeit kupieren. Ähnlich erleichternd werden von den Patienten spontan 
Blutungen empfunden. Bekannt ist hier der Fall von Hörder , der durch wieder
holte und ausgiebige Aderlässe die Erythrocytenzahl von 10,7 MiII. auf 4,7 Mil!. 
reduzieren konnte. Ehrlich hat vorgeschlagen, den Erythrämiepatienten eine 
eisenarme Kost zu reichen. Wesentliche Erfolge sind damit nicht erzielt 
worden. Jene Autoren, die die Erythrämie auf eine verminderte Sauerstoff
kapazität zurückführen wollten, haben Sauerstoffinhalationen angeraten; zu 
greifbaren Erfolgen hat man es aber auch nicht gebracht. Eine Therapie, die 
darin besteht, der Krankheit durch Röntgenbestrahlung der Milz oder der 
Knochen beizukommen, hat sich nicht eingebürgert; scheinbar sind auch hier 
die Resultate nicht so günstig, wie es von mancher Seite behauptet wurde. 

Rosengart hat die Splenektomie vorgeschlagen, weil er von der Vor
stellung ausging, daß es sich hier um eine Milztuberkulose handle. Aus 
prinzipiellen Gründen hat man davon Abstand genommen. Über ungünstige 
Erfolge berichten Plehn und Axel Blad. 

Wal ter injizierte das Blut eines Polycytämikers bei einem Fall von 
perniziöser Anämie. In relativ kurzer Zeit stieg die Erythrocytenzahl von 
0,7 auf 4,5 Mil!. Er schloß daraus, daß im Blute des Polycytämikers Sub
stanzen kreisen, die die Erythropoese aneifern. In jüngster Zeit wurde auch 
dem Benzol eine große Rolle als Heilfaktor bei der Erythrämie eingeräumt 
(Arnstein). Ich persönlich habe damit keine guten Erfolge gesehen; außer
dem ist man genötigt, sehr große Benzolmengen zu geben, was in der Regel 
schlecht vertragen wird. 

8. Eigene Beobachtungen. a) Bei ech ter Polycytämie. Ich habe Gelegen
heit gehabt, in zwei Fällen von typischer Polycytämie mit großer Milz Urobilin
bestimmungen im Stuhl durchzuführen. Mir erscheinen diese Fälle um so be
deutsamer, als ich sie auch anatomisch untersuchen konnte. 

Fall LIII. Ein 52 jähriger Musiker; er fühlte sich stets gesund. Erst vor ca. einem 
Jahr wurde er krank. Er bemerkte ein Dunkelwerden des Harnes; von spezialärztlicher 
~cite wurde ihm gesagt, es handle sich um eine linksseitige Nierenentzündung. Ein anderer 
.-\rzt sah ihn auch und diagnostizierte einen linksseitigen "Nierentumor"; er riet dem 
Patienten, sich operieren zu lassen. Die Hämaturie verschwand spontan; doch soll er 
seither in der Gegend links unter dem Rippenbogen häufig stechende Schmerzen emp
funden haben. Deswegen kam der Mann an die Klinik. Hierselbst erkannte man, daß 
der fragliche "Nierentumor" auf eine Milzvergrößerung zurückzuführen sei; außerdem 
fand man eine geringgradige Vergrößerung der Leber. Die Haut war intensiv gerötet, 
desgleichen die Schleimhäute. Eine Blutuntersuchung zeigte damals 8,5 Mil!. Erythrocyten, 
135 % Sahli, 14600 Leukocyten. Die differentielle Zählung der weißcn Blutkörperchen 
ergab eine ausgesprochene Polynukleose. Die roten Blutkörperchen zeigten keine patho
logischen- Veränderungen; auch gab es keine Erythroblasten. Der Patient wurde in ge
bessertem Zustand entlassen. Er kam aber nach weiteren 5 Monaten neuerdings an die 
Klinik, und zwar weil er vor ca. 8 Tagen plötzlich die Sprache verloren hatte. Das Be
finden des Patienten zeigte auch insofern eine Verschlechterung, als die Zahl der Erythro
cyten beträchtlich zugenommen hatte: 9,6 Mil!. Erythrocyten, 160 % Sahli, 1:l800 Leuko
cyten. Die Zahl der Blutplättchen war nicht vermehrt. Innerhalb kurzer Zeit wieder
holten ~ich mehrere apoplektische Insulte mit Lähmungen, so daß der Patient schließlich 
nicht mehr gehen konnte. Die Zahl der Erythrocyten war mittlerweile auf 12,6 .MiIl. 
gestiegen. In den letzten 2 Lebenstagen erlitt Patient, wahrscheinlich infolge einer 
Schlucklähmung, eine Bronchopneumonie, an der er zugrunde ging. Wir konnten bei 
diesem Patienten den Eisenstoffwechsel bestimmen und fanden dabei folgende Werte: 
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Durchschnittliche Fe-Ausfuhr in mg pro Kilo Körpergewicht 

Fe· Ausscheidung durch den Harn I Gesamt-Fe-AuBBcheidung Versuchsdauer 

0,181 I 0,203 7 Tage 

Wir sehen also Zahlen, die nicht wesentlich von der Norm abweichen. 

Die Milz- und Lebervergrößerung hatte sich während des H. Aufent
haltes auf der Klinik nicht wesentlich geändert. Im Harn, der niemals dunkel 
gefärbt war, wurde während der ganzen Zeit nie Urobilin gefunden. Im 
Stuhl schwankten die Urobilinwerte zwischen 0,14-0,23 g. Eine Untersuchung 

Abb. 81. Milz bei Polycytämie (Eisenfärbung nach 
Vorbehandlung mit Schwefelammonium). 

des Duodenalsaftes ergab eine 
kaum erhöhte Farbstoffreaktion. 
Die Resistenz der roten Blut
körperchen ergab folgende Werte: 
0,48-0,30. 

Bei der Sektion konnten 
aus der Leiche, die damals ca. 
56 Kilo wog, leicht 2,3 Liter Blut 
gewonnen werden. Alle Organe, 
vor allem aber die Lungen und 
die großen Drüsen waren ganz 
außerordentlich blutreich. Am 
Herzen und an den großen Gefäßen 
waren keinerlei Veränderungen 
zu sehen. Im Gehirn neben 
mehreren apoplektischen, frische
ren Herden zahlreiche kleine 
Narben. Nirgends Anhaltspunkte 
für Tuberkulose. Die mächtig 
vergrößerte Milz, die mit der Um~ 
gebung innig verwachsen war, 
enthielt einen ca. zweifaustgroßen 

nekrotischen Herd, in dem sich zunderartige, nicht blutig gefärbte Massen fanden. 
Der erhalten gebliebene Milzrest zeigte ein derbes, schwieliges Gewebe. An 
manchen Stellen, speziell am Rand, schien das Gewebe noch intakt. Die 
Lymphdrüsen im Retroperitoneum waren intensiv rot gefärbt. Das Knochen
mark des Femurknochens war von oben bis unten in eine intensiv purpur
rote Masse umgewandelt. 

Die mikroskopische Untersuchung der Organe zeigte durchwegs mächtige 
Venostase. Das Milzgewebe erschien in der Nähe des großen nekrotischen Herdes 
von dichtem Bindegewebe durchsetzt, in dem es unmöglich war, weder J!'ollikel 
noch Pulpa zu erkennen; von hier aus strahlten dichte Bindegewebszüge gegen 
jene Teile der Milz aus, die intakt schienen. An jenen Stellen, wo anscheinend 
noch gesundes Milzgewebe vorhanden war, gelang es kaum eine Unterscheidung 
zwischen weißer und roter Pulpa zu treffen. Ein beträchtlicher Blutreichtum 
war aber auch hier noch leicht zu erkennen. Im Gegensatz aber zu den hämo
lytischen Milzen, die ebenfalls enormen Blutreichtum besitzen, zeigte sich hier 
eine andere Verteilung der Erythrocyten. Gefäße und Sinusräume waren 
mit roten Blutkörperchen strotzend erfüllt, während die Pulpa
substanz, also das eigentliche Milzparenchym, nur eine mini
male Anreicherung an Erythrocyten aufwies. An Schnitten, die 
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nach der Turn bullblau methode behandelt waren, zeigte sich ein 
auffallender Mangel an Hä l110siderin (Abb. 81). An den Gefäßen sah 
ich keine wesentlichen Veränderungen. 

Die Leber war in ihren Kapillaren ebenfalls mit Erythrocyten strotzend 
gefüllt. An den Leberzellen selbst war nichts Pathologisches zu erkennen. 
Dagegen fiel mir die Spärlichkeit der Kupfferzellen auf, die auch kaum vergrößert 
waren und sicher nicht pigmentführend aussahen. Der Unterschied gegen
über den hämolytischen Lebern war in jenen Präparaten, die nach der Turn
bullblaumethode vorbehandelt wurden, noch viel auffallender; kaum, daß man 

Abb.82. Leber bei Polycytämie (Eisenfärbung nach Vorbehandlung mit Schwefelammonium). 

an einer oder der anderen Zelle etwas blaue Imbibition erkennen konnte 
(Abb. 82). 

An Eisen sehr reich erschienen dagegen die verschiedenen Lymphdrüsen. 
Man konnte tatsächlich glauben, daß es sich hier, besonders wenn man die 
Struktur der Hämolymphdrüsen nicht kannte, um multiple kleine Milzen 
handelt, die sich vielleicht in einem ähnlichen Zustand befinden wie z. B. 
die Milz beim hämolytischen Ikterus (Abb. 83). Die Zellen, die die Bluträume 
von dem eigentlichen Lymphdrüsengewebe trennen, erinnerten in mancher 
Beziehung an die mit Eisenpigment imprägnierten Stabzellen einer hämolytischen 
Milz. Im Knochenmark zeigten sich große Erythroblasten, die deutliche Eisen
reaktion darboten. Auch sonst war hier das Eisen diffus zerstreut. 

Der zweite Fall, den ich ebenfalls anatomisch untersuchen konnte, war 
auch dem Vaquezschen Typus zuzuzählen. Er ging ähnlich wie der erste 
Fall an den Folgen einer Apoplexia cerebri zugrunde. Auch hier fehlte die 
Urobilinurie trotz einer Vermehrung der Erythrocyten auf 10,6 Millionen. Im 
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Stuhl fand sich 0,20 g Urobilin. Der Gallensaft war auch in diesem Fall 
sehr hell 1). 

Die Sektion lieferte bis auf die Apoplexie und die allgemeine Venostase 
und den Milztumor einen negativen Befund. Die Milz war derb, trotzdem 
aber sehr blutreich. 

Die histologische Untersuchung der Milz wies, was die Verteilung der 
Erythrocyten anbelangt, ganz ähnliche Verhältnisse auf wie im ersten Fall. 
Auch hier waren die Gefäße, einschließlich der Sinus, mit Erythro
cyten strotzend gefüllt, während in den Billrothschen Strängen 

Abb. 83. Hämolymphdrüse bei Polycytämie (Eisenfärbung nach Vorbehandlung mit 
Schwefelammonium). 

nur sehr wenige rote Blutzellen zu finden waren. Auch im Eisengehalt 
der Organe zeigten sich ganz ähnliche Verhältnisse. Die Untersuchung der 
Leber ließ ebenfalls ein ganz ähnliches Bild wie im ersten Falle erkennen; trotz 
enormer Venostase waren die Kupfferzellen klein; sie waren von Eisenpigment 
.ebenso frei wie die Leberzellen selbst. Bezüglich der Lymphdrüsen und des 
Knochenmarkes müßte ich dasselbe berichten, was ich bereits vom vorigen 
Fall gesagt habe. 

b) Bei Vitien mit Polycytämie. Die Vermehrung der Erythrocyten 
im Kubikmillimeter Blut ist in vieler Beziehung nur ein Symptom und kommt 
außer bei der kryptogenetischen Polycytämie, noch bei einer Reihe von Krank
heiten zur Beobachtung. Da wir bei der echten Polycytämie gesehen haben, 
wie die Blutzerstörung offenbar nicht gleichen Schritt hält mit der Produktion 
von neuen Erythrocyten, so· lag es nahe, an Hand der Farbstoffbestimmungen 
im Stuhl resp; in der Galle zu untersuehen, ob· auch bei der Erythrocytose 

1) Eine genauere Beschreibung dieses Falles fehlt, weil ich zu diesem Patient, der 
auf einer anderen Abteiltmg lag, nur behufs Stuhl und Gallenuntersuchung zu Rate 
gezog.en wurde. 



Polycytä.mie. 505 

ein solches Mißverhältnis bestehen kann. Da sich bei der VaquezschenForm 
der Polycytämie auch gewisse anatomische Kriterien feststellen ließen, die für 
eine Minderwertigkeit des hepatolienalen Systems sprachen, so lag die Ver
~utung nahe, daß es sich auch bei den kongenitalen Vitien mit hoohgradiger 
Vermehrung der roten Blutzellen um eine gewisse Minderwertigkeit jener Ap
parate handeln dürfte, denen die Aufgabe obliegt, das Hämatinmolekül abzubauen. 
In manchen Fällen dieser Art habe ich nun tatsächlich auf Grund der Farb
stoffanalysen den Eindruck gewonnen, daß der Hämatinumsatz geringer ist, 
als dies der Zahl der Erythrocyten entsprechen würde; weiter konnten wir 
einigemal sehen, wie sich auch histologisch ein Mißverhältnis zwischen Angebot 
an ErytI,.rocyten und phagocytärer Reaktion der Siderocyten resp. der Kupffer .. 
zellen, ergab und sich somit ähnliche Verhältnisse nachweisen ließen, wie 
ich sie in den beiden Fällen von Vaq uezscher Polycytämie verfolgen konnte. 
Allerdings muß ich zugestehen, daß ich manchmal auch Fälle gesehen habe, 
die sich nicht in dieses Schema einfügen lassen. Ich glaube, man muß hier 
prinzipiell unterscheiden, ob sich die betreffenden Vitien in einem Stadium 
der völligen Inkompensation befinden oder ob die Cyanose und Vermehrung 
der Erythrocyten durch lange Zeit hindurch bei relativer Leistungsfähigkeit 
des Herzens und fehlenden Stauungserscheinungen besteht. Daß natürlich 
passive Hyperämien, wie sie ja bei Vitien nur zu leicht vorkommen können, 
sowohl das histologische Bild als auch den Hämoglobinstoffwechsel wesentlich 
beeinträchtigen können, haben wir bereits an anderen Stellen auseinander
gesetzt. Es gestalten sich daher die Verhältnisse bei Vitien mit Polycytämie 
sehr kompliziert und es mahnt uns dies, die Fälle von Herzfehlern und 
Polycytämie und gleichzeitiger Schwäche des hepatolienalen Systems vorsichtig 
zu beurteilen und aus ihnen keine verallgemeinernden Schlüsse zu ziehen. 

c) Therapeutische Versuche mit Phenylhydrazin. Die funktio
nelle Analyse der Fälle von Polycytämie hat in uns die Vorstellung erweckt, 
daß es sich hier um eine verminderte Zerstörung der roten Blutkörperchen 
handeln muß. Da es sich hier vielfach um ein Leiden handelt, das dem Träger 
einer solchen Krankheit die größten Beschwerden bereiten kann, so schien es 
geraten, durch Verabfolgung von echten Hämolytica einen Versuch zu wagen. 
Wir haben bereits vor mehreren Jahren Polycytämiekranke mit Toluylen
diamin behandelt und haben recht günstige Resultate erzielt, ohne dadurch den 
Patienten irgendwie zu gefährden. Wir sind dann von dieser Medikation abge
kommen, weil manche Patienten mit starken Diarrhöen reagierten. In jüngster 
Zeit haben wir sehr gute Erfolge mit der subkutanen Injektion ,von salzsaurem 
Phenylhydrazin erzielt. Da dieses Mittel von den Patienten sehr gut vertragen 
wird, glaube ich dieses Verfahren empfehlen zu können, um so mehr als es mir 
ganz ungefährlich erscheint. Den Erfolg einer solchen Therapie möchte ich 
an Hand zweier Beispiele illustrieren: 

Fall LIV. 45 Jahre alte Frau. Mutter an Lungenentzündung gestorben, 6 Ge
schwister sind jung gestorben. Patientin hatte als Kind Fraisen. Mit 16 Jahren Gelenk
rheumatismus. Die Patientin war bis vor 7 Jahren immer gesund. Damals bekam sie durch 
Zugluft eine Neuralgie im Bereiche des rechten Trigeminus. Die Patientin stand durch 
Jahre hindurch in ärztlicher Behandlung (Durchschneidung des N. infraOl'bitalis, .Alko
holinjektionen etc.). Nach einer Operation soll es zu einer starken Rötung des GeSIChtes 
gekommen sein. Seither soll die Blaurotfärbung angehalten haben. Mit 17 Jahre erste 
Menses, dieselben sind immer regelmäßig. 

Status praesens. Kleine grazile Person. Keine Besonderheiten am Skelett. Panni
culus mäßig gut entwickelt. Nirgends Lymphdrüsenschwellungen. Haut normal ~urch
feuchtet. Gesichtsfarbe ist dunkelrot, fast cyanotisch. Reichliche Ektasien .der klemeren 
Gefäße. Sichtbare Schleimhäute tiefrot gefärbt. Am Halse, nichts Auffälliges. Thorax 
normal gebaut. Lungengrenzen normal, ebenso die Herzfigur, Spitzenstoß nicht zu tasten. 
Normale Herztöne. Milz deutlich vergrößert; Leber ebl'n zu tasten. 
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Die UlJ.tersucnung des Blutes zeigte folgendE' Werte: 7,2 MilL Erythrocyten; 145% 
SahIi, 12400' Weiße, '1,2 Färbeindex .. Die differentielle Zählung der Leukocyten ergab: 
81% Polynukleäre, 15% Lymphocyten, 4% l\lononukleäre. Erythrocyten sind hyper. 
chrom, keine Dellenbildung, Blutplättchen in normaler Anzahl. Im Harn fanden SICh. f!:e· 
ringe Mengen an Urobilin. Der·Diiodenalsaft war blaß. Die Bestimmung des UrobI1ms 
unterblieb. ; Die Wasser man'nsche, Probe war negativ. 

Wir haben der Patientin. zunächst' kleinste Mengen -an ToluylendiamiIi 
gegeben. ) Offenbar kam es zunächst zu einer Knochenmarksreizung, denn die 
Zahl der .roten Blutkörperchen ging beträchtlich in die Höhe. Wir haben dann 
Phenylhydrazingegeben und haben jetzt nicht nur eine starke Herabsetzung 
der roten Bltitkörperchenwerte erzielt, sondern auch ihr Allgemeinbefinden 
außerordentlicp,.günstig beeinflußt. Wir führen die entsprechenden Blutwerte 
in Tabellenform: an: 

Datum 

7. II. 
20. II. 
1. IIr. 

4. III. 
7.IU. 

13. III. 
16. IH. 
19. IH. 
22.IU. 
25.IU. 
28.IH. 

1. IV. 
4. IV. 
7. IV. 

10. IV. 
13. IV. 
17. IV. 
20. IV. 
23. IV. 

26. IV. 

29. IV. 
8. V. 

14. V. 
21. V. 

5. VI. 
12. VI. 

7,200 Mil!. 
8,400 
9,080 

8,900 
8,200 
7,300 
7,600 
6,200 
6,900 
6,960 
7.180 
5.860 
5,700 
5,700 
5,20 
5,700 
5.25 
4,80 
4,53 

4,300 

3,600 
3,800 
4,200 
4,300 
4,600 
5,200 " 

Fä~b~·ILeuko·1 
-index ?yten 

,. ~---L _ .....:... __ 

145-1-' 1;2 '1'12 400 

155 I 1 ,8000 

150 
142 
125 
138 
132 
135 
118 
122 
120 
100 
98 

104 
103 
100 
90 
86 

1,2 
1,1 

1,1 

I 

i 

I 

7450 

10500 

Medikation 

Bekommt vom 20. II.-26. 11. täglich 0,5 T.D.A. 
Bekommt subkutan 2 cm" Phenylhydrazin (1 %) 

3 Tage, dann 4 cm" Phenylhydrazin. 
Vom 4. III.-12. III. 

) 

Vom 13. III.-I7. IU. 5 u. 7 cm". 

Vom 18.111.-24. III. 5--8 cm" 2 Ofoige Lösung. 

Vom 24. III.-30. UI. keine Injektion. 

Vom 30. III.-3. IV. 5 cm3 5 % ige Lösung. 
Von nun an keine Injektionen mehr. 

I Die differentielle za.'hlung der Leukocyten er· 
gibt am 26. IV. 80% neutroph. polynuk!.; 

78 9 000 II Ofo Lym phocyten; 6 ° / ° Eosinophile; 2 Ofo 
Mastzellen ; 1 % Mononukleäre. Massen

79 1,31 
haft Blutplättchen. 

67 1,00 
74 1,00 
93 1,30 

115 1,40 
ll3 ' 1,30 

Die Mitteilung des nächsten Falles erscheint uns deswegen interessant, 
weil gleichzeitig neben der Abnahme der Erythrocytenzahl auch ein starkes 
Absinken des erhöhten Blutdruckes zu bemerken war. 

Fall LV. 49 Jahre alter Mann. Vater an Arterienverkalkung, Mutter, die gallen. 
steinleidend war, an einer Pneumonie gestorben. Der Patient selbst war nie ernstlich krank; 
er hatte aber stets unter Stuhlbeschwerden zu leiden. Vor 21/2 Jahren traten Schwellungen 
an den Händen und Füßen, sowie im Gesicht auf, die aber wieder von selbst zurückgingen. 
Herzbeschwerden hatte Patient damals keine, nur häufig das Gefühl von Herzklopfen, 
das auch jetzt anhält. Um dieselbe Zeit bekam Patient an den Füßen einen stark juckenden 
Ausschlag, der lebhaft rot gefärbt war. Er begab sich zu einem Hautspezialisten, der ihm 
mitteiltl', daß es sich bei ihm nicht um eine eigentliche Hautkrankheit handle, sondern 
vielmphr um Vermehrung der roten Blutkörperchen. Es wurde ihm eine Salvarsan· 
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kur empfohlen. Patient, d?r früher schon immer gut aussah, bemerkte dann auch, daß seine 
Lippen und Wangen, Nase und auch die Hände stark an Rötung zunahmen, so daß er bald 
tiefrot an diesen Stellen gefärbt war. Etwa um die gleiche Zeit konstatierte ein Arzt einen 
Milztumor, der ihm allmählich auch Schmerzen bereitete. Patient klagte außerdem auch 
über Blutandrang gegen den Kopf, die sich auch durch Schwindelanfälle äußerten. Im 
Bett, wenn er sich zum Schlafengehen niederlegte, störte ihn ein starkes Brummen im 
Kopfe. ~atient bekam Salvarsaninjektionen, vertrug sie aber sehr schlecht. Er bekam 
nachher Übligkeiten, Kribbeln in den Händen, so daß keine neue Injektion mehr gemacht 
wurde. Auch andere HE'iIversuche, die in den letzten Jahren angewendet wurdE'n, schlugen 
fehl. Lues hatte der Patient nie gehabt. Eine im Jahr 1916 angestellte Wassermannsehe 
Probe war negativ. Er ist mäßiger Trinker und Raucher. 

Status praesens. Mittelgroßer Mann von normalem Knochenbau, keine Druck
empfindlichkeit der Knochen, auch nicht am Sternum. Muskulatur wenig reichlich ent
wickelt. Panniculus adiposus stark reduziert. Das Gesicht, besonders die prominenten 
Teile sind tiefrot gefärbt, fast cyanotisch. An vielen Stellen des Gesichtes feine leicht 
erweiterte Hautvenen. Konjunktivalgefäße sind stark injiziert. Auch die Schleimhaut 
des Mundes und des Rachens sind tief dunkelrot verfärbt. Hirnnerven normal, Pupillen 
prompt reagierend. Im Bereiche der Lungen keine wesentlichen Anomalien. Halsvenen 
etwas erweitert. Das Herz etwas nach rechts und links verbreitert. Spitzenstoß schlecht 
zu tasten. Zweiter Aortenton sehr laut. Aortendämpfung etwas verbreitert. Puls 76 p. m., 
die Gefäße sind deutlich geschlängelt und rigid. Blutdruck 200 mm Hg. . Milz be
trächtlich vergrößert, sie reicht einerseits bis zur Mittellinie, andererseits bis ins Nabel
niveau. Leber überschreitet palpatorisch um ca. zwei Querfingerbreite den Rippenbogen. 
Trauberaum kaum vorhanden. Im Aj:>domen keine freie Flüssigkeit. In inquines keine 
Lymphdrüsen, an den Beinen keine Ödeme. Im Harn kein Eiweiß, kein Urobilin. Die 
Untersuchung des Blutes ergibt folgende Werte: Sahli 155, Zahl der Erythrocyten: 10,5 
Mil!. Zahl der Weißen: II 700. Die differentielle Zählung der Weißen ergibt: 87% poly
nukleäre Neutrophile, 9,5% Lymphocyten, 1% Eosinophile, 2,5% Mononukleäre. Die 
Erythrocyten sind hyperchrom, keine Dellenbildung, Blutplättchen in normaler Zahl. 

.. : ........IKJ 

Auch hier haben wir mit der Injektion von Phenylhydrazin einen aus~ 
gezeichneten Erfolg erzielt. Bezüglich der Veränderungen des Blutes ver
weisen wir auf die Tabelle. 

Datum Erythro
cyten 

7. II!. 10,5 Mill. 

1O.II!. 
15. IH. 
19. III. 
22. IH. 
25. III. 
28. III. 

I. IV. 
4. IV. 
7. IV. 

10. IV. 
13. IV. 
16. IV. 
19. IV. 

3. V. 
17. V. 
31. V. 

7. VI. 
14. VI. 
21. VI. 

10,0 
9,7 

10,16 
8,30 
7,46 

;, 

7,8 
7,00 " 
6,300 " 
5,33 " 
6,30 
5,29 
5,65 
5,:38 
5,40 " 
4,700 " 
4,000 " 
4,000 " 
6,000 " 

Sahli 1!'ärbe Leuko· Blut
Index cyten druck 

155 

152 
146 
128 
139 
120 

130 
116 
94 
91 
99 
81 
82 
84 

101 
92 
78 
82 
!ll 

1,03 

0,9 
1,03 
1,17 
1,2 
I, I 
1,3 
1,0 

11,700 

Q,700 

11,600 

11,500 

200 

165 
170 
165 
155 

145 

145 
145 
140 
135 
125 
125 
130 
130 

Medikation 

Vom 7.-9.IH. 2 cma 10/ oige Lösung von 
salzsaurem Phenylhydrazin. 

Vom Il.-I8.III. 4-10cma I%igeLösung. 
Vom 19.-23. IH. 5 cma 2%ige Lösung. 
Vom 24.-29. III. 6-8 ema 2%ige Lösung. 

Vom 30. III.-5. IV. 6-10 cm3 2%ige 
Lösung. 

Vom 6.-7. IV. 5 cm3 20J0ige Lösung. 

24.-31. V. 10 cm3 20J0igp Lösung. 

Über weitere Untersuchungen und über die Möglichkeit, Phenylhydrazin 
auch per 0.3 zu reichen, berichtet eine Arbeit von Eppinger-Kloß. 
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Fasse ich meine Beobachtungen und Erfahrungen mit dem 
Phenylhydrazin als Therapeu tiku m bei der Polycytämie zusa mmen, 
so kann ich sagen: sicher handel t es sich hier nich tu m eine Heilung. 
Man muß gewärtigen, daß über kurz oder lang die Zahl der Ery
throcyten wieder in die Höhe geht und dann auch die alten Beschwer
den wieder in den Vordergrund treten. Wenn man aber bedenkt, 
wie ungefährlich diese Methode ist, wie gut sie vertragen wird 
und anderersei ts, wie bis zu eine m gewissen Grade die Methode 
eine logische zu sein scheint, da dieses Mittel dort angreift, wo 
unserer Ansicht nach die Ursache der Polycytämie zu suchen ist, 
so glau ben· wir unsere Therapie empfehlen zu können. 

9. Zusammenfassung. Wenn wir nunmehr auf die anfangs gestellte Frage 
antworten sollen, ob es gerechtfertigt erscheint, das Kapitel der Polycytämie 
im Rahmen der Erkrankungen des hepatolienalen Systems abzuhandeln, so 
glaube ich folgenden Standpunkt einnehmen zu müssen. Vergleicht man die 
Funktionen der menschlichen Organe unter physiologischen und pathologischen 
Bedingungen, so sieht man, daß sich ihre Störungen hauptsächlich in zwei 
Richtungen zu erkennen geben: entweder leisten diese Organe zu viel oder zu 
wenig. Wenn es auch nicht gerechtfertigt erscheint, alle Störungen gleichsam 
nur mit diesem Maßstabe zu messen, so kann uns dieser Einteilungsmodus 
immerhin dienlich sein, um einzelne Störungen grobschematisch zu trennen. 

übertragen wir diesen Standpunkt auf die Pathologie des Blutes, so läßt 
sich sagen. Rein theoretisch kann man für die dauernde Vermehrung 
der roten Blutkörperchen im zirkulierenden Blute zwei Möglich
keiten verantwortlich machen: vermehrte Bildung oder vermin
derte Zerstörung. Ob im Körper zuviel rote Blutkörperchen ge
bildet werden, läßt sich am Lebenden funktionell schwer entschei
den; dagegen besitzen wir in der Farbstoffausscheidung durch die 
Galle ein ausgezeichnetes Maß, ob mehr oder weniger Blutkörper
chen als unter normalen Verhältnissen zerstört werden. 

Wir haben hier nur Fälle von Polycytämie im Sinne von V aq u e z besprochen, 
die wir auch anatomisch untersuchen konnten. Rechnen wir auch jene Fälle 
hinzu, die wir nur in vivo beobachten konnten, so müssen wir sagen, daß bei 
der kryptogenetischen Form der Polycytämie relati v weniger Farb
stoff durch die Galle zur Ausscheidung gelangt, als der großen 
Zahl an Erythrocyten entsprechen würde. Wir müssen somit den 
Standpunkt vertreten, daß jene Apparate, die für die Zerstörung 
der Erythrocyten zu sorgen haben, schlechter arbeiten. 

Wenn es auch schwer hält, durch anatomische Untersuchung allein die 
Funktion eines Organes abzuschätzen, so glauben wir daraus doch einiges ab
leiten zu können, was sich im gleichen Sinne verwerten läßt. Das Knochen
mark des Fe murs zeigte sich in unseren Fällen in tensi v rot gefärbt. 
Die histologische Untersuchung belehrte uns, daß es kaum angeht, 
hier von einer mangelhaften Bildung der roten Blutzellen zu spre
chen. Eine sichere Entscheidung aber, ob das Knochenmark mehr 
geleistet hat, alsz. B. ein normales, wagen wir aus der histologischen 
Betrachtung allein nicht zu fällen. Das einzige, was sich vielleicht 
doch in diese m Sinne verwerten ließe, wäre das makroskopische 
Aussehen des Knochenmarkes selbst. Im Femur finden sich nicht 
nur vereinzelte erythropoetische Herde, sondern die ganze Fe mur
höhle ist davon erfüllt. Nicht nur aus unseren Fällen, sondern auch aus 
der Literatur läßt sich die Tatsache festlegen, daß das Knochenmark des Femurs 
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viel größere Dimensionen angenommen hat. Von diesem Gesichtspull).<.te aus 
erscheint es vollkommen gerechtfertigt, wenn manche Autoren von einer Hyper
plasie der Knochen mal' ksele men te sprechen. 

Das gerade Gegenteil läßt sich meiner Ansicht nach von jenen 
Zellgruppen sagen, die für den Abbau der Erythrocyten zu sorgen 
haben. Ganz abgesehen, daß wir in der Milz und Leber keine Hämo
siderose und überhaupt keine Veränderungen sahen, die für eine 
energische Betätigung der phagocytären Zellen in Milz und Le ber 
sprachen, muß auch mit der Tatsache gerechnet werden, daß 
gelegentlich die Milz der Sitz eines schweren pathologischen 
Prozesses sein kann. 

Bei dieser Betrachtungsweise könnte man wohl sagen, daß es si c h vi el
leicht bei der Vaquezschen Form der Polycytämic um eine .Form 
der Hypofunktion jenes Apparates handeln dürfte, der in 
erster Linie für die physiologische Abstoßung der roten Blut
körperchen zu sorgen hat. Jedenfalls glaube ich aber gezeigt zu haben, 
wie sehr man auch bei der Polycytämie auf das Verhalten des Milz-Leber
apparates achten muß. 



XIII. Kapitel. 

Das Studium über die Beziehungen von Lipoiden zur Milztätigkeit ist 
erst jÜllgsten Datums. Und doch haben sich bereits eine Menge Tatsachen 
ergeben, die uns zu der Annahme berechtigen, daß die Milz mit dem ~'ettstoff
wechsel in Beziehung stehen muß. Ich glaube drei Befunde waren es, die der 
Anlaß waren, sich mit dieser Frage mehr zu beschäftigen: die Arbeiten von 
Joannowicz und Pick, dann die Beobachtung von W. H. Schultze und 
schließlich die experimentellen Befunde von Anitschkow. Erst auf diesem 
Umwege kam man dann allmählich zur Erkenntnis, daß wahrscheinlich auch 
die Splenomegalie Gaucher irgendwie mit dem Fettstoffwechsel in Zusammen
hang stehen dürfte. Da sich wieder via Splenomegalie Gaucher heraus
stellte, daß sich nicht nur die Milzendothelien, sondern auch die Kupffer
schen Sternzellen am Fettstoffwechsel beteiligen, so ergab sich die Möglich
keit, die Frage der Beziehungen zwischen Milz und Leber eventuell auch des 
Knochenmarkes von einem neuen Gesichtspunkte aus zu betrachten. Auch 
hier erwies es sich notwendig, sowohl mit histologischen, als auch mit chemischen 
Methoden der Frage näher zu treten. 

1. Findet sieh histologisch in der Milz Fett? Die Anatomen, die sich 
vorwiegend nur der histologischen Methoden bedienten, vertraten ursprüng
lich die Anschauung, daß die Milz mit Fett oder fettähnlichen Bestandteilen 
sehr wenig zu tun hat, nachdem es sich färberi:;ch in normalen Milzen nur 
sehr selten nachweisen läßt. Die wenigen Angaben über eine pathologische 
Ansammlung von Fett in der Milz sind zunächst wenig berücksichtigt worden. 
Ich meine hier z. B. die Arbeiten von Bizzozero oder Barbacci, die Fett in 
Kindermilzen bei Diphtherie sahen, oder die von Birch-Hirschfeld (bei an
geborener Syphilis) oder Kyber (allgemeine Amyloidose). Auch mußte erst 
die Zeit kommen, in der Aschoff und seine Schule zeigen konnte, wie un
richtig unsere Vorstellungen über fettige Degeneration sind und eine wie groUc 
Rolle gerade bei diesen Zust.änden andere Lipoide - also Cholesterin und 
Cholesterinester - spielen können. 

Poschariski hat nun mit diesen neueren mikrochemischell Unter
suchungsmethoden die Milz des normalen Menschen und normaler Tiere auf 
ihren Gehalt an Lipoiden untersucht; wenn ~'ettsubstanzen überhaupt vor
kommen, so spielen sie seiner Ansicht nach sicher nur eine sehr unter
geordnete Rolle. 

Unter pathologischen Verhältnissen dagegen können sich in der Milz, 
wie gleichfalls von Poschariski gezeigt wurde, bedeutende Ansammlungen 
von Lipoidstoffen findell. Eine eigentümliche Lagerung des Fettes fand er z. B. 
bei Prozessen mit amyloider Degeneration, dann in allen Fällen, wo Cyanose der 
Organe, auch bei isolierter Stauung der Milz, im Vordergrund stand; hier 
fand sich das Fett hauptsächlich in der Milzpulpa. Besondere Aufmerksamkeit 
schenkte er einer eigentümlichen Lagerung von Lipoidsubstanzen bei Arterio
!lklcrmw und Nephritis; hiN· zl'jgte !lieh da:; Fett fast elektiv im elastischen 
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Gewebe, speziell in der Membrana elastica der Gefäße. Bezüglich der Milz
tumoren äußert sich Poschariski in folgender Weise; er sagt: "die besonders. 
großen Milzen, von denen wir 5 Fälle beobachten konnten (2 Fälle der Leber
cirrhose bei Männern von 32 und 38 .Jahren; 1 Fall von Leukämie bei einer 
64jährigen Frau und 2 Fälle von Tumor lienis chroniea, angeblich auf malari
scher Grundlage, bei einem 23- und 38jährigen .Mann), haben immer große· 
Mengen Fett in der Pulpa enthalten." Aus uiesen und anderen Bemerkungen 
des Aut,ors ist zu erkennen, daß der Fettgehalt uer Milz nicht immer mit 
dem allgemeinen Ernährungszustande des Individuums in Zusammenhang steht.. 

Kusunoki hat diese Untersuchungen fortgesetzt und sich uabei auch 
für die Frage interessiert, ob ein gewisser Parallelismus zwischen Fettgehalt 
des Blutes und dem der Milz cxistielt.. Er kommt dabei zu dem Schluß, daß. 
sich die Retikulumzellen und die Sinusenclothelien der Milz durch 
massenhaftes Aufspeichern der im Blute in vermehrter Menge
zirkulierenden Lipoide auszeichnen können. Die Milzzellen waren 
besonuers dann mit Lipoiden überladen, wenn auch uie Lipoidwerte des Blutes 
erhöht waren; in Fällen, in denen die Lipoidzellen in der Milz spärlich waren, 
war auch der Lipoidgehait des Blutes niedrig. 

Diese Angaben sind von Schmincke überprüft worden; z. T. bedürfen 
sie einer gewissen Revision, aber im Prinzip sind sie doch zutreffend. 

Auf Grund der mikrochemischen Analysc wal' dm; :Fett, das sich in der 
normalen Milz findet, vonviegend Neutralfett; zum Teil war es als solches 
nachweisbar, zum Teil in Verbindung mit Lipoehrom. Ein geringer Anteit 
<1('1' Lipoide zeigte sich doppelbreehenu (abo Cholesterine, Cholm;tel'inester und 
Phosphatide ). 

2. Chemische l:lIferslIchullgen über dCIl Zusamßlenhang von lUilz und' 
.Fettstoffwcchsel. \Vie wir bereit:; in cinem früheren Kapitel erwähnt haben" 
kOllllten .J oannovicz uud Pick auf wichtige Beziehungen zwischen Milz und 
Fettstoffwechsel hinweisen. Sie konnten zeigen, daß die Leber nach Milz
exstirpation gegenüber den einzelnen Fettarten ein anderes Absorptionsvermögen 
besitzt. Sie stellten sich dabei vor, daß vielleicht durch das Milzblnt der Leber 
Stoffe zugeführt werden, welche den Fettaufban in der Leber beeinflussen 
können. 

Ich habe dann gemeinsam mit Kingg auf eine Zunahme des Blutfettes 
und Cholesterins nach experimenteller Milzexstirpation verweisen können. 
Diese Versuche, die an Hunden durchgeführt wurden, sind später für das 
Kaninchen von Sopper bestätigt woruen.Er hat außerdem noch Blutanalysen 
vor und nach der Mesothoriumbestrahlung der Milz vorgenommen; ein Unter
schied im Cholesteringehalte des Blutes ließ sich jedoch nicht feststellen, Man 
muß daher annehmen, daß der Verlust der Milzfollikel auf den Gehalt des 
Blutes an Cholesterin kaum einen Einfluß nimmt. Gerade diese Versuche 
machen es bis zu einem gewissen Grade sehr wahrscheinlich, daß die Retikulo
Endothelien im Sinne von Ase hoff in erster Linie am Cholesterinstoffweehsef 
beteiligt sind. 

In Fortsetzung unserer experimentellen Untersuchungen übel' den Ein
fluß der Milzexstirpation auf den Cholesteringehalt des Blutes haben wir 
ähnliche Analysen auch beim Menschen durchgeführt. Wir haben hier Chole
sterinestel' und Cholesterin getrennt und einzeln bestimmt. Zu einem ab
schließenden Urteile sind wir nicht gekommen. Die Absicht, die diesen Unter
suchungen zunächst zugrunde lag, war, eventuell auf diese Weise eine Trennung 
der einzelnen Krankheiten anzubahnen, und zwar in solche mit und ohne er
höhte Milzfunktion. Nachdem wir auf Grund der Untersuchungen aus dem 
Asehoffschen Institute wissen, daß auf deli ChoJesterinspiegel des Blutes diE" 



512 Die Beziehungen von Lipoiden zur l\1ilztätigkeit. 

verschiedensten Organe Einfluß nehmen können, wird man in der Beurteilung 
eines einzelnen Symptomes, wie es eben auch der Cholesteringehalt des Blutes 
sein kann, sehr von;ichtig sein müssen. 

Schließlich soll nicht unerwähnt bleiben, daß Medak, Kingg und 
Pri bra m eine Zunahme des Blutcholesterins auch nach der Splenektomie beim 
Menschen feststellen konnten (vgl. S. 144 und S. 180). 

3. Die Beobachtungen von W. H. SchuItze. In ein neues Stadium trat 
die Frage über die Bedeutung der Milz für den Lipoidstoffwechsel durch die 
Beobachtungen von W. H. Schultze. Auf das Vorkommen von Lipämie 
bei Diabetes ist schon des öfteren hingewiesen worden. Daß beim Diabetes 
die Cholesterin verbindungen des Blutes eine große Rolle spielen, ist besonders 
von Kle mperer betont worden. Von diesen Autoren stammt auch der Vor-

Abb.84. Milz bei Lipämie und Diabetes. Das Bild stammt aus der Arbeit von W. H. S eh ulze. 

schlag, lieber einen richtigen Namen zu wählen und daher von einer diabeti
sehen Lipoirlämie und . nicht von einer Lipämie zu sprechen. Beu mer und 
Bürger haben die UntCl'suchungen von Klemperer mit modernen Methoden 
bestätigen können. Wir verfügen ebenfalls über ein ziemlich großes Material, 
das diesen Untersuchungen von Kle m porer recht gibt (vgl. Tabelle auf S. 146). 

SchuItze fand nun in einem Falle ,"on schwerem Diabetes, der auch 
anatomisch die Zeichen einer Lipämie darbot, in der Milz eigentümliche histo
logische Veränderungen. Er sagt: "Die Milzknötchen sind nur spärlich vor
handen. Die ganze Pulpa wird durchzogen von zu Reihen und Balken ange
ordneten hellen, auffallend großen (30 bis 40-60,/1) Zellen (Abb. 84), die zwischen 
sich nur wenig Platz lassen für die mit deutlichen F.ndothelien ausgekleideten 
Bluträume. In den Milzsinus finden sich reichlich Blutelemente und mit 
Sudan färbbares Fett. Eigentliches Milzpulpagewebe ist, abgesehen von diesen 
großen Zellen, kaum mehr vorhanden." Der Inhalt dieser Zellen, der eine 
homogene Substanz darzustellen seheint, färbt sich wie Lipoide. Nach der 
Zusammenstellung von Kawamura müßte es sich um Cholesteringemische 
handeln; der Cholesteringehalt dieser Zellen dürfte aber doch nicht so groß 
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sein, daß er sich durch Doppelbrechung bemerkbar machen könnte, nachdem 
sich bei Betrachtung mit dem Polarisationsmikroskop das sonst typische 
Charakteristikum des Cholesterins nicht nachweisen läßt. In Anlehnung an 
die Beobachtungen von Klemp.erer vertritt daher Schultze den Standpunkt, 
daß diese großen Zellen Retikulumzellen sein dürften, die. sich 
durch Aufnahme von Lipoiden aus den umgebenden Gewebsflüssig
keiten so stark vergrößert haben. Jedenfalls meint f;chuJt.ze, dürfte 
es sich hier kaum tim einen degenerativen Prozeß handeln. 

Sch u I tze geht noch einen Schritt weiter, indem er die Ansicht vertritt, 
daß es sich auch bei jenen großzelligen Splenomegalien vom Typus Gaucher 

Abh. 85. Milz bpi Lipämie und Diabetes. Auch hier zeigen sich die großen Zellen vor· 
wiegend innerhalb der roten Pulpa. 

mn eine Art von "Lipoidzellenhyperplasie", ähnlich wie bei der diabetischen 
Lipoidämie, handeln dürfte. Auf Grund von histologischen Untersuchungen 
meint er für die Gleichartigkeit' beider Prozesse einstehen zu müssen; nach 
ihm wäre auch bei der Splenomegalie Gaucher eine lipoide Substanz in den 
)Jilzzellen zur Ablagerung gekommen. Bevor wir weiter gehen, möchten wir 
zwei Fälle anführen, die den'Beobachtungen von Schultze entsprechen. 

Der erste :Fall betraf einen 40 jährigen Mann, der seit vielen Jahren an 
Diabetes litt. 

Fall LVI. Der Mann, der sich sonst somatisch wenig von einem gewöhnlichen Diabetiker 
unterschied, wurde als "Lipämiker" bei der Untersuchung des Augenhintergrundes erkannt, 
Die Blutuntersuchung hat dies vollkommen bestätigt. Eine genaue Blutanalyse ergab folgende 
Werte: in 1000 ccm Blut sind 107,804 g Gesamtfett , ll,631 g Cholesterin und 0,418 g 
Chölesterinester vorhanden. Dio; Analysen sind nach der Windaus~chen Methode durch
geführt worden. Der Mann war ein schwerer Diabetiker: bei ca. 100 g Kohlehydraten, 
die ihm gereicht wurden, schied er 205 g Zucker aus. Die Acetonmenge schwankte zwischen 
3-4 g. Nach ca. 14tägigem Aufenthalt an der Klinik brach ziemlich unvermittelt ein 

E p p i n ger, Die hepatolienalen Erkrankungen. 33 
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Koma aus. Gelegentlich der Sodainfusion, die in ultimis ausgeführt wurde, konnte man 
Rich von dem Vorhandensein der Lipämie überzeugen. Auch bei der Sektion war das 
Blut stark lipämisch. 

Die Untersuchung derlVIilz bestätigte die Angaben von Schultze. Auch 
in der Leber zeigten die Kupfferzellen eine' eigentümliche Beschaffenheit, 
indem sie sehr groß waren und sich mit Sudan färbten, sonst aber keine 
Ähnlichkeit mit den Lipoidzellen in der Milz darboten (vgl. Abb. 85). Die 
Untersuchung der übrigen Organe ist' leider unterblieben. 

Daß innige Beziehungen zwischen dem Lipoidgehalte des Blutes und 
dem Befunde von Schul tze in der Milz bestehen, lehrt der nächste Fall. 

Fall LVII. Ein 30jähriger Offizier, der seit vielen Jahren Diabetiker ist, komm t hoch
gradig abgemagert an die KJirik. Bereits am ersten Tage zeigte sich eine Andeutung der K u ß
m a ulschen großen Atmung. Es' bessert sich zwar der Zustand vorübergehend, aber zwei 
Tage später kam es zu einem typischen Koma. Im Harn sehr viel Aceton lmd Acetessig
säure; in den letzten zwei Tagen starke Diarrhöen. Bei der Aufnahme auf die Klinik 
bestand deutliche Lipoidämie. Anbei die Zahlen, die tags darauf erhalten wurden als die 
Lipämie nicht mehr so stark war: in 1000 ccm Blut 27,275 g Gesamtfett, 1,117 g Chole
sterin und 0,181 Cholesterinester. Ante mortern war die Lipämie, soweit man das "makro
skopisch" beurteilen kann, geschwunden. Auch bei der Sekt.ion zeigten sich dafür keine 
Anhaltspunkte. 

Die mikroskopische Untersuchung der Milz, sowie aller Organe, in denen 
es eventuell zu einer Cholesterinablagerung kommen könnte, ergab ein völlig 
negatives Resultat. 

Man darf natürlich aus zwei Fällen noch kein abschließendes Urteil fällen; 
immerhin ersoheintes mir wahrscheinlich, daß bei dem Befund von Schuitze 
nicht nur die Disposition der Zellen, sondern vor allem auch die 
Lipämie selbst von Bedeutung sein dürfte. 

Es wäre wünschenswert, wenn in den Fällen von Diabeteslipämie auf 
die Veränderungen in den anderen Organen genauer eingegangen würde. . In 
der letzterschienenen Arbeit von Lutz scheint dies geschehen zu sein, denn 
er erwähnt ausdrücklich, daß es sich in den beiden von ihm untersuchten 
Fällen um einen ganz auf die Milz beschränkten Prozeß gehandelt hatte. 

Ich habe bereits der Kupfferzellen in dem einen Fall "von Diabetes, der 
eine typische lipämische Veränderung der Milz zeigte, Erwähnung getan. Sie 
zeigten deutliche Anreicherung mit Lipoidsubstanzen, doch kam es nicht zu 
einer Vergrößerung der Zellen, so daß man sie mit den typischen Lipoidzellen 
in der Milz in Parallele bringen könnte. Im übrigen sollen hier auch die 
Angaben von Kawamura Erwähnung finden: in einem Fall von Diabetes 
mellitus fand er eine deutliche Cholesterinesterverfettung der Kupfferzellen. 
Er meint, daß die Sternzellen durch die reichlichen Cholesterinestermengen 
des Blutes und durch. eine Umstimmung des Zellcharakters zur Aufnahme 
dieser Lipoide gezwungen wurden. . 

4. Die Beobachtungen von Anitsehkow. Zur Klärung der ganzen Frage 
trugen die Arbeiten von Anitschkow sehr viel bei. Nach seinen Unter
suchungen gelingt es, bei Kaninchen durch andauernde Fütterung von Chole
sterin oder cholesterinreichen Produkten (Eigelb in Milch suspendiert) reich
liche Ablagerungen an Lipoidsubstanzen in den Organen resp. Zellgruppen 
hervorzurufen. Auf die Inkrustationen der Gefäße mit Cholesterin und die 
Beziehungen dieser Erscheinungen zur Arteriosklerose wollen wir an dieser 
Stelle nicht eingehen. Nur der Milz, der Leber und dem Knochenmark wollen 
wir unsere Aufmerksamkeit schenken. 

An entsprechend gefärbten Präparaten der Milz sieht man, daß die 
Cholesterinablagerungen eine typische Anordnung .zeigen. Die Follikel sind 
fast frei von Lipoiden, während die Pulpa reichlich infiltriert 
erscheint. Die Infiltration ist eine intrazelluläre; dadurch kommt 
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es zu einer enormen Vergrößerung der einzelnen Elemente. Die 
auffallende Größe der Milzpulpazellen ist das Hauptcharakteristi
kum dieser Veränderungen. Das Gros der Zellen liegt zwischen 
den Milzsinus; sie selbst erscheinen dadurch fast ko mprimiert. An 
Schnitten, die mit lipoidlösenden Reagenzien behandelt wurden, zeigt das 
Protoplasma dieser Zellen einen schaumigen Charakter (vgl. Abb. 86). Gleich
falls reichlich mit Lipoiden imbibiert erscheinen jene Zellen, die die Sinus
~andungen bilden (Stabzellen) ; auch diese Elemente zeigen, sobald sie mit 
Ather oder Xylol in Berührung kommen, ein schaumiges Protoplasma. Ver
einzelte lipoidführende Zellen finden sich auch innerhalb der Sinusräume . 
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Abb. 86. Struktur der Kaninchenmilz bei experimenteller Cholesterinämic. Das Bild 
stammt aus der Arbeit von Anitschkow. 

Anitschkow hat mit den bekannten Methoden (Prüfung auf Aniso
tropie, Verhalten gegen Farbstoffe) den Charakter der intrazellulären Lipoide 
geprüft. Auf Grund seiner Analysen handelt es sich um Cholesterinderivate. 
Er beschäftigte sich dann auch mit der Frage, wie diese Lipoide in die MiIzsinu~ 
hineingelangt waren. Nachdem er in einem Fall zw~r Lipoide in den Sinuszellen, 
nicht aber in dem Retikulum, also innerhalb der Bill rot h sehen Stränge 
fand, hält er die Resorption aus den Sinus heraus als die wahrscheinlichste. 
Schließlich gibt es in der Milz noch eine Stelle, wo es zur Ablagerung von 
Lipoiden kommen kann, es sind dies die Wandungen der kleinen Gefäße. Den 
Abbildungen nach zu schließen, dürfte es sich um die Sch weigger-Seidel
sehen Kapillaren handeln. Anitschkow sieht in diesen letzterwähntenVer
änderungen die ersten Anfänge von Arteriosklerose. Indem er die gesamten 
Veränderungen in der Milz als Cholesterinsteatose auffaßt, stellt er sich 
auf denselben Standpunkt wie Rc h 111 t.ze. Eine Ähnlichkeit der histologischen 
Bilder läßt sich nicht leugnen. 

33* 
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Auch in der Leber kommt es zu einer Speicherung des Cholesterins; bei 
der histologischen Untersuchung kann man sich davon überzeugen, daß llie 
Hauptmenge in den Kupfferzellen deponiert erschcint, 

Ähnliche Veränderungen sah er auch im Knochenmark von Tieren, die mit 
Cholesterin gefüttert wurden. Die mit Lipoiden erfüllten Zellen erwiesen sich 
teils als Endothelien der Blutkapillaren, teils als Zellen, die dem Stroma 
selbst angeh{iren. Dallurch, daß diese Zellen mit Lipoiden erfüllt erscheinen, 
imponieren sie uns wie hypertrophische Elemente. Sie zeigen große Ähnlich
keit mit jenen Zellen im Knochenmarke, die Schlagenhaufer anläßlich der 
Beschreibung seines Falles von Splenomegalia Typus Gaucher abgebildet 
hatte (Virchows Arch. 187, Taf. 4, Fig. 3). 

Bei Hunden scheint eine Cholesterinanreicherung der Organe durch Fütte
rung von großen Mengen an Eigelb nicht zu gelingen. Ursprünglich haben wir 
geglaubt, dies mit irgendwelchen prinzipiellen Unterschieden im Verhalten des 
Cholesterins bei Hunden resp. Kaninchen in Beziehung bringen zu müssen. 
Als Stütze galt uns damals llie Angabe von Jankau, daß sich in der Galle 
lIes Kaninchens kein Cholesterin findet. Seitdem wir aber durch die Unter
suchungen von RothHchilll wissen, daß sich nach Cholesterinfütterung auch 
in der Galle des Kaninchens Cholesterin findet, müssen wir hier noch andere 
Möglichkeiten ins Auge fasseIl. Wir werden später (vgl. S. 523) auf diese Be
funlle noch zu sprechen kommen. 

5. Die Splenomegalie Typus Gaucher. Nach diesen einleitenden Bemer
kungen wollen wir uns einem Krankheitsbilde zuwenden, das uns manchmal 
in der Beurteilung hepatolienaler Erkrankungen große diagnostische Schwierig
keiten bereiten kann. Diagnostisch können wir damit rechnen, daß es sich 
hier um eine sehr seltene Krankheit handelt. 

Mehr Aufmerksamkeit wurde dieser his dahin ziemlich unbekannten Krank
heit erst seit der Publikation von Schlagenhaufer geschenkt. Hier fiuden 
wir auch die Literatur zusammengestellt: Der erste Fall, der überhaupt be
schrieben wurde, stammt von Gaucher (1882). Der Titel seiner Arbeit 
lautet: "De l'epithelioma primitif de la rate. Hypertrophie idiopathique de 
la rate sans leucemie. 

Bei einer 32jährigen Frau soll bereits im 7. Lebensjahre eiu Milztumor bestandcn 
haben. Die Patientin war zwar immer schwächlich, aber nie ernstlich krank. Bemerkbar 
machte sieh rlie Erkrankung erst 8 Jahre ante exitum. Es kam zu Nasenbluten, Zahnfleisch
schwellung und Blutungen aus dem Mund. Bei der ersten Spitalaufnahme. die ca. 2 Jahre 
vor ihrem Tode erfolgte, konstatierte man eiue enorm vergrößerte Milz. Auch die Leber 
war sehr groß_ Die Zahl der Erythroeyten betrug 2,5 Mil!. Anlaß zu einem zweiten Spital
aufenthalt war eine heftige Blutung aus der Nä\;e; auch kam es zu Blutaustritten in die 
Haut der ödematösen Beine und zu heftigen Sehll.,lerzen im Abdomen. Dill Patientin war 
leicht ikterisch, der Autor beschreibt den Ikterus näher und nennt ihn mehr "hemapheisme'·. 
Die Urinfarbe wurde als normal beschrieben. Das Zahnfleisch war stark geschwollen 
und leicht blutend. Die Milz und die Leber erscheiuen enorm ver/lrößert. Starker 
Pruritus an den Beiuen. Das Blut zeigte folgende Zahlen: 2,28 Mill. Erythrocyten, 3627 
Leukocyten_ Die Patientin akquirierte eine tuberkulöse Pneumonie, an der sie zugrunde 
!ring. Die Leiche wog nur 31 Kilo. Es sei dieses Gewicht hervorgehoben_ um die enorme 
Größe dcr Milz würdigen zn können; das Gewicht der Milz betrug 4770 g. Die Maße 
waren: 37x 23X 11 cm. Die Leber wog 3480 g, so daß beide Organe zusammen mehr 
als ein Viertel (26 %) des ganzen Körpergewichtes ausmachten. 

Die mikroskopische Untersuchung der Organe ergab: das Milzparenchym 
ist verdrängt durch eigentümliche protoplasmareiche Zellen, die sehr an Epi
thelien erinnern. Diese Zellen liegen zu Haufen in einem bindegewebigen 
Gerüste, das aus verdickten Fasern besteht. Der Kern der großen, manchmal 
polyedrisch oder kubisch geformten Zellen liegt bald in der Mitte, bald mehr 
am Rande der Zelle. Die Größe der Zellen schwankt zwischen 16-36!l. Die 
Malpighischen Milzfollikel fehlen. Die Leber zeigt Veränderungen wie bei 
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einer Cirrhoso, aber qui ne se rattache ni au type de la cinhose COlllJllUne ni 
it celui dc la cirrhose hypertrophique. Großen Wert legte Gaucher auf das 
:I<'ohlen jeglicher leukämischer Veränderungen. 

Gaucher, der anläßlich der Demonstration eines Falles von großem Milz
tUlllor durch Bruhl und Debove auf diese Frage noch einmal zu sprechen 
kommt, stellt den ganzen Prozeß als die Folge einer Schädigung der binde
gewebigen Elemente hin, der wahrscheinlich hervorgerufen wurde durch einen 
unbekannten Reiz, so daß es dann zu einer Wucherung, Hyperplasie des ele
ments conjonctifs de l'organe kommt. Er nennt diese Neubildung, die in 
anderen Organen nicht zu einer Geschwulstentwicklung führt und auch keinc 
Krebskachexie zur Folge hat, "EpitMlioma primitif et isole de la rate". 

Ein ganz ähnlicher Fall wurde 1895 von Collier beschricben: 
Das Mißverhältnis zwischen Körpergewicht - es handelte sich um ein 6 Jahre 

altes Mädchen - und Milz war ebenfalls ein sehr großes: die Leiche wog 11,5 Kilo, die 
Milz 2070 g. Die Milz soll innerhalb zweier Jahre sehr rasch gewachsen sein. Das Blut· 
bild war normal. Vor dem Tode kam es zu starkem Nasenbluten. Auch hier war das 
l\1ilzretikulum erHetzt von großen endotheloiden Zellen; durch die Anhäufung dieser EIe· 
mente war das Blut der Milz fast verdrängt. Der Fall ist dadurch bemerkenswert, daß 
von einer ähnlichen Erkrankung bei einer Schwester beriehtet wird; auch diese Schwester 
ist als Kind gestorben und wurde seziert. Bei der Obguktion fand sich eine große Milz 
und weiche käsige Massen im hinteren Mediastinum. Uber die pathologisch.anatomische 
~tellung des Milztumors spricht sich der Autor nicht aus. 

Dic dritte Bcobachtung stammt von Picou und Ramond (1896). 
Eine 32 jährige .Frau, die neben einer vergrößerten Leber noch einen Tumor im 

Bauche hatte, der als Fibrom des Uterus gedeutet wurde, kommt zur Operation. Der 
Tumor wurde als Milz erkannt und trotzdem exstirpiert. Die Frau erholte sich sehr 
langsam. Der lHilztumor wog 2800 g. Die histologischc Untersuchung zeigte dieselbcn 
Vcrhältnisse, wie in den beiden ersterwähnten Fällen: man sah eine Reihe verschieden 
gestalteter lmd verschieden großer A!yeolen, begrenzt durch ein fibröses Gewebe und 
in ihnen liegend epitheliale Zellen. Ahnliehe Zellen fanden sich auch in Lymphdrüsen 
am Milzhilus. Die Entstehung der eigentümlichen Zellen erklärt sich Picou folgender
maßen: die Milz i~t endodermatischen Ursprunges; sie kann in einer Periodo der em
bryonalen Entwicklung Elemente unzweüelhaft endodermatischer Natur (Pankreas) ent· 
halten, die den Ausgangspunkt für ein Epitheliom abgeben können. Es handelt sich also 
um ein .. primäres Epitheliom der Milz, das sich anfangs benigne entwickelt, aber allmählich 
dureh Ubergreüen auf die benachbarten Lymphdrüsen zu einem malignen werden kann. 

Cornil, der an läßlich der Demonstration des eben erwähnten Falles zur Diskussion 
spricht, hält diese großen Zellen nicht für epitheloide Elemente, sondern spricht hier von 
einer Hypertrophie der Milz mit Proliferation des retikulären Gewebes. 

Die vierte hierhergehörige Beobachtung stammt von David Bovaird 
(I!JOO). 

Es handelte sich um zwei Bchwestern: Ein 3 jähriges und ein 13 Jahre altes 
!\lädchen. Bei dem jüngeren Kind begann das Abdomen im 2. Lebensjahr zu wachsen. 
Al~ das Kind 3 Jahre alt war und zum erstellmal klinisch beobachtet wurde, reichte 
die Milz bereits bis zur Spina anterior; die Leber überragte um drei Zoll den Rippen. 
bogen. Blutbefund: 4,4 Mil!. Erythroevten, 75 % Sahli. 9000 Leukocyten. 

Ein Jahr später zeigte sich die Milz proportional noch größer. Das Blutbild blieb 
annähernd gleich. Jetzt kam es gelegentlich zu heftigem Nasenbluten; auch meinte die 
Mutter, daß die Hände und das Gesicht bronzefarbig geworden seien. Nach dreijähriger 
Beobachtung hatte. sich das Blutbild nur wenig verändert; bloß die Leukoeyten hatten 
sic~ vermehrt: die Gesamtzahl betrug jetzt: 15000; Diff.: 57,5 Polynukleäre, 29% große 
Unlllukleäre, 12,5 % kleine Uninukleäre, 1 % Eosinophile. 

Das zweite Kind kam zur Obduktion: Schon als 3 Jahre altes Kind soll es einen 
großen Bauch gehabt haben; seither wurde von Jahr zu Jahr das Abdomen größer. 
Auch hier zeigte das Kind eine eigentümliche "brownish pigmentation of the skin" .. Speziell 
an. der Nase, unter den Augen und oberhalb der Lippen waren eigentümliche Pigmea. 
tatlOIlcIl zu sehen. Die ganze linke Seite des Abdomens war von einem sehr harten 
Tumor erfüllt. Im Nabelniveau fühlte man am Rande des Tumors eine tiefe Einkerbung. 
Die Leber war w~niger groß. Blutbild: 2,88 Mill. Erythrocyten, 60 0/ 0 Hämoglobin, 4000 Leu
kocytcn. Mau net zlIr Splen<,ktümie, obwohl Illan sich über die Provenienz des Tumors 
uieht im klaren \\"ar. Die Exstirpatiun gelang, <.loch erfolgte <.lrei Stundeul:!päter <.leI' Exitus. 
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Das Kind wog als Leiche 37,5 Kilo. Das Gewicht der Milz betrug ü,25 kg. 
Die Untersuchung der Milz ergab ganz ähnliche Verhältnisse, wie in den bereits erwähnten 
Fällen. Dasselbe galt auch von den Lymphdriisen am Hilus der Milz. Die Leber, die 
2380 g wog, zeigte Bindegewebsvermehrung, die Kapsel war verdickt. Es wurde betont, 
daß sich in den Portalvenen große Zellen, ganz vom Typus wie sie in der Milz zu sehen 
waren, nachweisen ließen. Auch im perilobulärcn Bindegewebe waren Haufen von Zellen 
zu sehen, die mit denl'n in der Milz identisch zu sein schi('lwn. Der Autor steht auf 
dem Standpunkt, daß die großen Zellen keine Neubildung darstellen; es handle sich 
vielmehr um eine endotheliale Hyperplasie der Mil?, wobei es zu analogen Veränderungen 
auch in anderen Organen, z. B. Leber und Lymphdrii~ell, komml'n kann. 

Im Jahre 1901 beschrieb Brill eine Familie, in d('r CI' bei drei Mitgliedern 
Milztumoren konstatieren konnte. Auf Grund rein klinischer Betrachtungen 
hielt er dieselben mit jenen identisch, die Bovaird beschrieben hatte. 1904 
konnte er gemeinsam mit Mandlbaum und Libmann über die Sektionen 
zweier dieser Patienten berichten. Eine ausführliche Publikation erfolgte 
dann 1905. 

In einer Familie, wo Vater und Mutter mit dieser Krankheit nicht behaftet waren, 
lebten 6 Kinder. Ein Kind starb im Alter von 3 Jahren (kein Milztumor), ein zweites 
war gesund, 3 und 4 hatten Gauchersehe Krankheit, das 5. laborierte mit Anfängen dieser 
Krankheit, 6 kam ad exitum; es war 3 Jahre lang krank und starb, wie der behan
delnde Arzt sagte, an einer Leber- und Milzerkrankung. 

Aus den Krankengeschichten von 3 und 4 geht hervor, daß sie ebenfalls seit vielen 
Jahren an Milzvergrößerungen litten. In einem Falle bestand mäßige Anämie, im anderen 
Falle lagen eher hohe Erythrocytenwerte (5.4 Mill.) vor. Eigentümliche Pigmentationen 
der Haut, von denen aber ausdriieklich betont wurde, daß es sich um keinen Ikterus ge
handelt hatte, spielten auch hier eine Rolle. In dem einen Falle, wo eher hohe Ery
throcytenwerte zur Beobachtung kamen, entwickelte sich im Anschluß an eine fieber
hafte Affektion - der Arzt sprach von ciner fraglichen Malaria - einc Verschlimmerung 
des ganzen Prozesses. Schließlich kam es zu Abmagerung, Bildung von Ekchymosen 
und Exitus. 

Die Sektion zeigte ein ziemlich monotonps Bild: nämlieh enorme Vergrößerung dcr 
Milz (5280 g) und der Leber (4800 g). Die hämorrhagischc Peritonitis und Pericarditis 
sind wohl als akzidentelle Affektionen zu betrachten. Die Lymphdrüsen zeigten sich an 
den verschiedensten Stellen vergrößel·t. Das Knochcnmark war rot gefärbt. Histologisch 
waren in der Milz ganz ä.hnliehe Veränderungen zu sehen wie in den vorhergehenden 
Fällen. In der Leber zeigte sich eine enorme Vermehrung des Bindegewebes wie bei einer 
Cirrhose. Außerdem waren hier dieselben Zellen zu sehen wie in der Milz. Eigentüm
liche, ebenfalls endothelgleiche Zellen zeigten sich in den Lymphdrüsen des Abdomens 
und Thorax. Neu ist der Befund, daß solche Zellen auch im Knochenmark zu finden waren. 

Auch das zweite Mitglied der Familie, von dem oben b0richtet wurde, kam zur 
Sektion. Die .Milz wog: 7000 g, die Leber 4000 g. Histologisch wurden ganz dieselben 
Veränderungen gefunden. 

Die nächste Beobachtung - wenn wir chronologisch vorgehen - stammt 
von Borissowa. Sie ist aber nicht als hierhergehäriger Fall erkannt, sondern 
vielmehr dem Bantischen Symptomenkomplex zugezählt worden (1903) 
(vgl. S. 360). 

Die Beobachtung von Schlagenhaufer (1907) betrifft zwei Schwestem, 
die beide mit großen Milztumoren behaftet Warell. Die eine kam zur Sektion. 
Die Organe wurden einer genauen histologischen Untenmchung zugeführt. 

Die Milz wog 3510 g, die Leber 3000 g. Die mesenterialcn Lymphdrüsen waren 
vergrößert und derb. Das Knochenmark dcr Oberschenkel war fleisch wasserfarben. Der 
Blutbefund, der längere Zeit ante mortem, aber bei schon hochgradiger Milz und Leber
v~rgrößerung erhoben wurde, war: 4,7 Mill. Erythrocyten, ü5 % Sahli, 1300 Leukocy~en. 
Dlff.: 81,4 % Polynukleäre, 6,1 % Mononukleäre, 10,2 Ofo Lymphocyten, 1,5 Ufo Eosillo
phile. 0,8 % Mastzellen. In einem späteren Stadium fiel die Zahl der Weißen bis auf 800. 
Was den Harnbefund anbelangt, so wurde folgendes angegeben: Vermehrung von Indol 
und Skatol. Ehrlichsche Probe (Urobilinogen) angedeutet. Diazo negativ. Sowohl in 
dem Falle, der ad exitum kam, als auch bei der lebenden, allerdings nur oberflächlich 
beobachteten Schwester wurden eigentümliche braune Pigmentationen gesehen. Bei der 
lebenden Patientin bestand eine beträchtliche Vermehrung der Erythrocyten: 5,725 Mill., 
90 Ofo Fleischl, 3435 Leukocyten. piff.: 55,37 Polynukleäre, 22,62 Ofo kleine Lymphoeyten, 
14,4 Ofo große Lymphocyten, 4,9 Übergangszellen, 2,03 % Eosinophilc. . 
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Bei der histologischen Untersuchung der Organe konnte Schlagenhaufer im 
Prinzip nicht mehr finden als das, worüber von den früheren Autoren schon berichtet 
wurde. Besonders reichlich waren jene großen Zellen in den Bronchiallymphdrüsen. Auch 
das Knochenmark zeigte sich reichlich mit solchen Zellen erfüllt. In der Leber fand 
S ch lagen h auf er diese Zellen nur in der G lissonschen Kapsel. 

Was die Provenienz der großen Zellen anbelangt, so steht Schlagen
haufer auf dem Standpunkt, daß es sich sicher nicht um ein Endotheliom 
handelt. Er hält den ganzen Prozeß für eine Systemerkrankung des lym
phatisch-hämatopoetischen Apparates, bei dem es zu einer Proliferation 
des retikulären Gewebes gekommen ist. "Es wäre das Ganze in Analogie zu 

• • • 
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Abb.87. Milz bei Typus Gaucher. Autochromaufnahme. Die großen Zellen finden 
sich vorwiegend innerhalb der roten Pulpa. Die Stabzellen, also die Zellen, die die Sinus-

räume einfassen, beteiligen sich viel weniger an dieser Veränderung. 

setzen mit einer Pseudoleukämie, nur wäre hier eine andere Komponente des 
lymphatisch-hämatopoetischen Systems in Wucherung geraten." Demzufolge 
faßt er auch die Veränderungen in den anderen Organen nicht als Metastasen 
auf, sondern bezieht sie auf ein Weitergreifen des ganzen Prozesses im Rahmen 
des hämatopoetischen Apparates. 

Marchand , der Gelegenheit nahm, den Fall, den dann später Riesel 
genauer beschrieb, zuerst zu demonstrieren, sieht in den Zellen nicht die Folgen 
einer protoplasmatischen Hyperplasie. Die Zellen seien vielmehr deswegen 
so groß, weil es sich hier um Einlagerungen einer fre md artigen Su bstanz 
handelt. Riesel hat versucht, die Qualität der Einlagerungen zu identifizieren; 
zu einem sicheren Schlusse ist er nicht gekommen. Er hatte auch die verschieden
sten mikrochemischen Methoden zur Prüfung auf Lipoide angewendet, er 
konnte aber kein abschließendes Urteil fällen. 

Die nunmehr folgende Literatur beschränkt sich zumeist auf kasuistische 
Mitteilungen. Wesentlich Neues ist nicht zutage gefördert worden. Wir 
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erwähnen hier die Namen der Autoren: Herczel, BrilI, Mandelbaum, 
de Jong and van Heukelom, Wilson, Döwnes, Erdmann. 

Ich selbst habe Gelegenheit gehabt, einen Fall anatomisch zu untersuchen, 
den ich leider klinisch nicht gesehen habe. Außerdem bot sich mir Gelegen
heit, einen Patienten durch längere Zeit hindurch zu verfolgen, wo gleichfalls 
ein Milztumor bei mehreren Mitgliedern bestanden haben soll und man mit 
der größten Wahrscheinlichkeit rechnen konnte, daß es sich hier um einen 
Morbus Gaucher gehandelt hat. 

Fall LVIII. Die Frau, 35 Jahre alt, soll seit 6 Jahren einen großen Bauch haben. 
Die Diagnose Milztumor ist ihr seit 4Y2 Jahren bekannt. Eine jüngere Schwester soll 
ebenfalls, mit einem großen Milztumor behaftet, vor mehreren Jahren verstorben sein. 

Die Eltern sind in hohem Alter gestorben, sie war als Kind schwächlich, aber 
nie ernstlich krank. Sie hatte die gewöhnlichen Kinderkrankheiten (Masern, Scharlach) 
leicht überstanden. Die Menstruation setzte im 17. Lebensjahre ein, sie hatte als ver
heiratete Frau einmal abortiert, nachher wurde sie aber nicht mehr schwanger. Seit 
ca. 6-7 Jahren klagte sie über gelegentlich auftretende Schmerzen in der Magengegend. 
Seither behauptet sie, wäre auch der Bauch größer; die Umgebung hielt sie für gravid. 
Da sie noch immer die Menses weiter behielt, ließ sie sich untersuchen und nun stellte man 
den Milztumor fest. Der Bauchumfang hatte langsam, aber stetig zugenommen. Bücken 
bereitete ihr große Schwierigkeiten. Seit einem Jahr bestand hartnäckige Obstipation. 

Bei der Aufnahme zeigte die etwas blaß aussehende Frau keine typischen Hautver
änderungen, keinen Ikterus. Bauch mächtig aufgetrieben, besonders links. Die ganze linke 
Seite wird von einer derben festsitzenden Resistenz erfüllt. Der Tumor verschwindet 
mit seinem unteren Pol förmlich im großen Becken, daher besteht auch nur eine sehr 
geringe respiratorische Verschieblichkeit. Leber mäßig groß, aber ebenfalls hart und 
scharfrandig. Blut: 4,1 Mill. Erythrocyten, 5680 Leukocyten, 88 010 Sahli, geringe Aniso
cytose. Diff.: 70 010 Polynukleäre, 23 010 Lymphocyten, 2,5 % Eosinophile, 4,5 % Mono
nukleäre. Im :J:Iarn etwas Urobilin. Im Stuhl 0,156% Urobilin. Resistenz: 0,42-0,28 
(im nicht deplasmierten Blute). Das Serum ist hell; der Bilirubingehalt erweist sich nicht 
vermehrt. Die Splenektomie unterblieb '). 

Unsere Diagnose lautete: Splenomegalie vom Typus Gaucher. Der 
Fall erscheint mir deswegen interessant, weil wir hier im Blute sehr vermehrte 
Cholesterinwerte fanden. 1000 ccm Blut enthielten 4,534 g Gesamtfett, 1,743 g 
freies Cholesterin, 0,765 g Cholesterinestel'. Ich glaube mit diesen Zahlen den 
Beweis erbracht zu haben, daß wahrscheinlich beim Morbus Gaucher die 
Cholesterinämie eine große Rolle spielen dürfte. Würde sich diese Tatsache 
öfter best,ätigen lassen, dann wären wir einerseits um ein wichtiges Dia
gnostikum reicher und. andererseits wäre damit die Brücke zur Diabetes
lipämie und den Versuchen von Anitschkow gefunden. Jedenfalls raten wir, 
in zweifelhaften Fällen an diesen diagnostischen Behelf zu denken. 

Es sind bis jetzt, höchstens 20 Fälle von sichergestelltem Morbus Gaucher 
bekannt. Von dieser Krankheit schon jetzt eine abschließende klinische Sym
ptomatik zu geben, halten wir für nicht zweckmäßig; wir haben deswegen 
die wichtigsten Krankengeschichten gebracht. 

Als Hauptkriterien, die diagnostisch in Betracht kommen, wären anzu
führen: das familiäre Vorkommen, wobei allerdings - soweit man bis jetzt 
zu urteilen vermag - fast immer nur eine Generation befallen wird. Daß 
sich die Erkrankung von Vater auf Kind fortgepflanzt hätte, ist nur einmal 
behauptet worden (Rettig). Der anatomische Beweis ist aber gerade für 
diesen Fall nicht erbracht worden. Auch das klinische Bild, soweit man das 
aus der kurzen Beschreibung entnehmen kann, läßt manche Zweifel auf
kommen; so berichtet Rettig von zahlreichen Megaloblasten. 

Auch das überwiegen dieser Krankheit beim weiblichen Geschlecht läßt 
sich als feststehende Tatsache ansehen und muß daher diagnostisch berück-

') Der Fall ist später zur Sektion gekommen, wobei die klinische Diagnose: Morbus 
Gaucher bestätigt wurde. Abb. 87 entstammt der Milz dieses Falles. Das l\lilzgewicht 
betrug 6,4 kg. 
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sichtigt werden. Aus der letzten Statistik von Brill und Mandelbaum 
(1913) ist zu ersehen, daß sich das Verhältnis wie 14: 2 gestaltet. Die 
Krankheit scheint keine angeborene zu sein, wenn sie auch dispositioneIl 
angelegt sein dürfte. Kinder scheinen, falls sie bereits unter dem Milztumor 
zu leiden haben, mehr gefährdet zu sein als Erwachsene. Das Krank
heitsbild entwickelt sich ganz allmählich. Im Laufe von Jahren - im Falle 
von Schlagenhaufer scheint der Milztumor 39 Jahre lang bestanden zu 
haben - erreicht die Milz enorme Dimensionen. Ähnliches ist kaum bei 
einer anderen Erkrankung zu sehen. Der krankhafte Prozeß der Milz macht 
sich dem Patienten mehr durch seine Größe als durch konsekutive Erschei
nungen geltend. Der Exitus bei solchen Kranken erfolgt meist an kom
plizierenden Erkrankungen. Diagnostisch muß auch die Lebervergrößerung 
berücksichtigt werden, eventuell auch Lymphdrüsenschwellungen. Auffallend 
ist die eigentümliche Verfärbung der Haut, über die vielfach berichtet wurde. 
Echter Ikterus scheint nicht vorzukommen. In meinem Fall bestand keine 
Bilirubinämie. Es wäre wichtig, darauf zu achten, ob es sich bei den Verände
rungen in der Haut nicht um Erscheinungen im Sinne von Xanthelasma 
handelt. Entsprechende Untersuchungen fehlen hier völlig. Das Blutbild 
zeigt keine diagnostisch verwertbaren Kriterien. Erst im Verlaufe von Jahren 
kann sich ein leichter Grad von Anämie entwickeln. Die Differentialdiagnose 
ergibt sich aus dem Gesagten von selbst. Vielleicht wird die Cholesterinämie 
einmal eine entscheidende Bedeutung haben. 

Der Milztumor ist öfter exstirpiert worden. Da die Milz den OrgaTlis
mus zumeist durch ihre Größe beeinträchtigt, so verdienen die wenigen Re
sultate, wo durch die Splenektomie Erfolge erzielt wurden, größte Beachtung. 
Ausfallserscheinungen scheinen nach der Entfernung des Gaucherschen Milz
tumors nicht zu bestehen. Ob damit die Grunclkrankheit beseitigt ist, dar
über läßt sich derzeit, wo ja gerade dieses Kapitel der Pathologie noch in 
tiefes Dunkel gehüllt ist, kaum diskutieren. 

6. Die Xanthomatose im Sinne von Chvostck. Ganz ähnliche Zellen, wie 
man sie beim Typus Gaucher und bei der experimentellen Lipoidämie be
schrieben hat, sind auch in Xanthom knoten zu sehen. Eine Aufrollung dieser 
ganzen Frage würdc uns aber viel zu weit von unserem Gegenstand ent
fernen, weswegen wir nur ein Moment hervorheben wollen. Chvostek be
schreibt Fälle von Lebercirrhosen mit Ikterus, wo in der Leber die Kupffer
zellen mit Lipoidsubstanzen erfüllt sind. Leider fehlen die entsprechenden 
Untersuchungen an Milz, Lymphdrüsen und Knochenmark. Auch hier be
kommt man den Eindruck, daß endotheliale Elemente und wirwandte Zell
gruppen die Träger von Lipoiden werden können. In einem solchen Fall ließ 
Chvostek den Cholesteringehalt des Blutes bestimmen; er fand folgende 
Werte: freies Cholesterin 0,2;557 % und Cholesterin in Esterform 0,0097 %. 
Im Vergleich zu unseren Zahlen handelt es sich um eine enorme Vermehrung. 
Auch von dem gewöhnlichen Xanthelasma und dem Xanthomknoten wissen 
wir, daß die bekannten großen Zellen nicht epitheliale Elemente sind, son
dern wahrscheinlich Bindegewebszellen darstellen, die Lipoide in sich auf
genommen haben. Der Gedanke an Chlasmatocyten, die mit Cholesterin an
gefüllt sind, drängt sich dabei sehr auf, um so mehr, als es bekannt ist, daß 
im Blute von Xanthom kranken fast immer hohe Cholesterinwerte zu finden 
sind (Schmidt und eigene Erfahrungen). In dieser Beziehung verweisen wir 
auf eine Arbeit von Anitschkow. Der hohe Cholesteringehalt, der auch bei 
Nephritis, Diabetes und bei Leberkrankheiten (Ikterus) zur Beobachtung 
kommt, würde mit der Tatsache, daß auch bei diesen Affektionen oft Xanthelasma 
zu sehen ist, vielfach übereinstimmen. Und doch sieht man nicht in jedem 
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Falle, wo auch durch die chemische Untersuchung ein hoher Cholestering~.halt 
festgestellt wurde, solche Zellveränderungen oder gar Xanthomknoten. Ahn
liches gilt auch von dem ätiologischen Moment Trauma; sicherlich sieht man 
Xanthomknoten an den am meisten exponierten Stellen, z. B. Ellbogen, Gesäß, 
Knie usw.; aber auch hier wird man sich eingestehen müssen, daß mecha
nische Momente allein nicht die ausschließlichen Ursachen sein können. 

Auf Grund ähnlicher Überlegungen hat Chvostek angenommen, daß 
man an eine Mitbeteiligung der Drüsen mit innerer Sekretion denken könnte 
und daß das verbindende Glied zwischen jenen Zellen, die Lipoid aufnehmen 
können und den Blutdrüsen der Sympathicus darstellen könnte. Feststehende 
Tatsachen, die zur Stütze dieser Hypothese Verwertung finden könnten, fehlen. 
Über den Zeitpunkt, wo wir in der Nebenniere den Regulator des Blutchole
sterins erblicken könnten, sind wir hinaus. 

7. Der Fett- resp. Cholesterinstoffwechsel im Rahmen des hepatolienalen 
Systems. In früheren Kapiteln haben wir uns mit dem Abbau und der Rekon
struktion des Hämoglobinmoleküls unter normalen und pathologischen Be
dingungen beschäftigt. Für den Abbau sind in erster Linie Milz und Leber 
verantwortlich zu machen, während das Knochenmark die Neubildung zu be
sorgen hat. Das histologische Studium von normalen Organen hätte uns in 
der Erkenntnis nicht so weit gebracht, aber die Analyse pathologischer Zustände 
beleuchtete die große Wichtigkeit einzelner Zellgruppen, und rückte uns auf 
diese indirekte Weise auch die Bedeutung dieser Organe für die Physiologie 
in ein besseres Licht. 

Einzelne Zellen der Leber und Milz haben nicht nur Beziehungen zum 
Hämatinmolekül, sondern auch zu einer anderen Gruppe von Substanzen, 
die physiologisch eine große Rolle spielen, nämlich zu den Lipoiden. Die 
Bedeutung dieser Zellen für den Fettstoffwechsel wurde uns zum erstenmal 
klar, als Anitschkow darauf hinwies, daß sich diese Zellen mit Lipoiden 
Überladen können, wenn man z. B. Kaninchen mit Cholesterin füttert; jetzt 
zeigen sich Kupfferzellen und die Retikulumzellen der Milz mit Substanzen 
erfüllt, die sich mikrochemisch als Cholesterinderivate feststellen lassen. Das 
Merkwürdige dieser Versuche scheint mir auch das zu sein, daß diese Organ
veränderungen nur bei einem Pflanzenfresser, nicht aber beim Hunde vorkommen. 

Untersucht man normale menschliche Organe, ob sich Lipoide in den 
Kupfferzellen oder in der Milz mikrochemisch feststellen lassen, so kommt man 
zu einem vollkommen negativen Resultate. Unter gewissen pathologischen 
Bedingungen können aber diese Zellen ebenso mit Lipoiden erfüllt sein, wie 
dies von Anitschkow für das Kaninchen festgestellt wurde, wenn sie mit 
Cholesterin gefüttert wurden. Nichts liegt näher, als sich die Frage vorzu
legen, warum sich die Endothelien der Milz und der Leber in der Norm nicht 
mit Lipoiden beladen, wohl aber unter gewissen pathologischen Bedingungen. 

Ähnliche Verhältnisse haben wir auch beim Eisen gesehen: daß sich diese 
Zellen auch unter normalen Verhältnissen am Eisenstoffwechsel beteiligen, 
scheint wohl sicher zu sein, und doch sahen wir in der normalen Leber oder 
Milz nur ganz geringe Mengen an Eisen. Wir haben in einem früheren Kapitel 
bei der Besprechung der Hämochromatose gezeigt, welch' enorme Mengen an 
Eisen sich in diesen Zellgruppen aufstappein können und auch gesagt, daß sich 
diese Form der "Hämosiderose" unmöglich auf einen erhöhten Blutzerfall be
ziehen läßt. Wir dachten, daß hier die Zellen vielleicht die Eigenschaft ver
loren haben, das Eisen, das sie in sich aufgenommen haben, wieder herzugeben. 

Wegen der großen Ähnlichkeit zwischen Hämochromatose 
und der Anschoppung der Milz und Leber mit Lipoiden bei manchen 
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Krankheiten - zu denen wir auch die Splenomegalie vom Typus 
Gaucher zählen möchten - wäre daran zu denken, ob nicht auch 
hier diese Zellen die Fähigkeit verloren haben, die von ihnen auf
genommenen Lipoide in zweckmäßiger Weise wieder abzugeben. 

Die Frage, ob sich diese Annahme mit den Befunden von Anitschkow in 
Einklang bringen läßt, - der bei Kaninchen eine Anreicherung mit Cholesterin 
finden konnte, möchte ich in folgendem Sinn beantworten: da das Cholesterin 
für das Kaninchen fast eine körperfremde Substanz darstellt, so wäre es mög
lich, daß sich die Endothelien gegenüber neuen Substanzen I1nders verhalten, 
als gegenüber Molekülen, die zur alltäglichen Nahrung gehören. 

Für die Schädigung des hepatolienalen Apparates bei der Hämochromatosc 
haben wir geglaubt, gelegentlich auch die Milz verantwortlich machen zu 
müssen; ob auch beim Morbus Gaucher und verwandten Zuständen die Milz mit 
eine Rolle spielt, wollen wir vorläufig dahingestellt lassen. Fütterungsversuche 
mit Cholesterin bei splenektomierten Kaninchen könnten hier eine Ent
scheidung anbahnen. 



XIV. Kapitel. 

Jedes Studium des intermediären Stoffumsatzes bereitet. immer groJ3e 
Schwierigkeiten, gleichgültig mit welcher Methode man dieser Frage näher zu 
treten versucht. :Für den Analytiker ist es nicht so sehr die geringe Menge 
der. dabei in Betracht kommenden Substanzen, als vielmehr die Gleichheit 
der Endprodukte, die das Studium der Zellmauserung fast Zur Unmöglichkeit 
macht. Selbst der endogene Harnsäurefaktor, der noch am leichtesten zu 
fassen wäre, kann uns kein unbedingter Maßstab für den Abbau eines Zell
komplexes werden, nachdem die intravitale Autolyse aller möglicher Kern
substanzen auf die Ausscheidung der Harnpurine Einfluß nehmen kann. 

Relativ günstiger gestalten sich die Verhältnisse bei der Beurteilung des 
Stoffwechsels der roten Blutkörperchen - die sich ähnlich wie andere körper
liche Elemente nach einem gewissen Turnus abnützen und dann zugrunde 
gehen -, da das Zersetzungsprodukt der Erythrocyten, das Hämatin, sich 
sonst in keiner anderen Zelle vorfindet und auch intermediär nur geringe 
Abänderungen erfährt. Da das Produkt des erythropoetischen Apparate:; 
anfangs eine morphologische Einheit darstellt, so läßt. sich eine Phase im 
intermediären Stoffwechsel zum Teil noch mikroskopisch verfolgen. En;t 
unmittelbar vor dem totalen Zerfall, wo diese Einheit gleichsam in chemische 
Bestandteile zerfällt, greifen dann Kräfte ein, die nunmehr mit den gewöhn
lichen Stoffwechselmethoden gemessen werden müssen. Was sich dureh 
morphologische Studien über den Zerfall der Erythrocyten ermitteln ließ, ist 
vielfach bis zu einem gewissen Grade abgeschlossen; immerhin stoßen wir 
noch auf viele Lücken. Der eigentliche chemische Stoffwechsel ist aber sehr 
stiefmütterlich behandelt worden. Da die Physiologie des Blutumsatzes fast 
ausschließlich mit histologischen Methoden studiert wurde, so war dieH auch 
für die Beurteilung pathologischer Zustände mitbestimmend. So glänzend sich 
die klinische Hämatologie als histologische Wissenschaft entwickelt hatte, so 
sehr im argen liegt das chemische Studium des Hämatinstoffwechsels. 

Unser Organismus hat ein enormes Beharrungsvermögen, auf daß das 
Blut in seinen Bahnen stets eine konstante prozentische Zusammensetzung 
besitzt. Es muß sich hier allmählich ein sehr fein arbeitender Regulations
mechanismus entwickelt haben, der dafür Sorge trägt, daß dieses Optimum der 
Konzentration dauel'lld erhalten bleibt. Nachdem wir wissen, in welch' stetem 
Wechsel sich die Erythrocyten fortwährend befinden, darf man sich vorstellen, 
daß dieser Regulationsmechanismus stets auf Verbrauch und Bildung der 
roten Blutzellen Rücksicht nehmen muß. Wird mehr zerstört, so produziert 
der sonst normale Organismus größere Quantitäten. Läuft dieser Mecha
nismus richtig, so brauchen sicll Störungen numerisch im Kubikmillimeter 
nicht auszudrücken. Gleichgültig, ob viel oder wenig zerstört wird, die Zahl 
5 Millionen im Kubikmillimeter bleibt immer dieselbe. Drückt man das z. B. 
zahlenmäßig aus, so kann man unzählige Gleichlmgen aufstellen, wobei die 
Differenz :;ktr; die,;clbebleibt., wührcml die einzelnen Nomiualltell, die gleieh::;::l.1ll 
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die gebildeten und die zerstörten Erythrocyten versinnbildlichen sollen, die 
verschiedensten Variationen zeigen können. Um aus einer großen Möglich
keitsreihe nur drei Beispiele anzuführen, seien folgende Zahlen angeführt: 

25 Mill. gebildet 15 Mill. gebildet 5 Mill. gebildet 
20 Mill. zerstört 10 Mill. zerstört 1 Mill. zerstört 
5-Milf 5 Mill. 5 MÜl. 

Man muß sich daher sagen, daß eine Änderung der Erythrocytenzahl im 
Kubikmillimeter nur auf ein(,1l Fehler hinweist, nämlich auf den momentanen 
Mangel, uns aber gar nichts verrät, ob die Ursache dieses Fehlers in der Pro
duktion oder in der Zerstörung zu suchen ist. Andererseits kann man sich 
wieder vorstellen, daß ein sonst schwer anämisierender Prozeß sich durch eine 
eventuell kompensatorische Tätigkeit der Regeneratoren numerisch im kreisen
den Blute nicht bemerkbar machen muß. Es ist ,'ielmehr die Zahl der Erythro
cyten nur das Resultat der Differenz von zwei unbekannten Größen; in dem 
Sinne erscheint ein Vergleich mit obiger Gleichung zweckmäßig. 

Da es für die Auffassung pathologischer Prozesse außerordentlich wün
~chenswert wäre, zu wissen, wo der Prozeß einsetzt, muß man sich zuerst 
bemühen, Maße, wenn sie auch nicht ganz genau sind, für die einzelnen 
Komponenten zu findeIl. Der pathologische Anatom hat es hier leichter, da 
er sich die Bildungsstätten besehen kann. Er weiß, daß ein rotes Knochenmark 
zumeist als Ausdruck einer erhöhten Tätigkeit des erythropoetischen Apparates 
aufzufassen ist und umgekehrt, daß das Fettmark bei anämischen Zuständen 
als der höchste Grad der Knochenmarksinsuffizienz gilt. Weiter besitzt er 
evcntucll in der Hämosiderose der Organe Anhaltspunkte für eine sehr regsame 
Tätigkeit im intermediären Hämatinumsatz. 

Mit viel größeren Schwierigkeiten hat dagegen der Kliniker zu rechnen. Au>; 
der Gegenüberstellung zwischen pathologisch-anatomischen Befunden und Blut
bild haben sich auf Grund rein empirischer Erfahrungen allgemeine Leitsätze 
herausgebildet, die sich aber bei den verschiedensten Gelegenheiten vielfach als 
trügerisch erwiesen haben. Es wäre selbstverständlich ein großes Unrecht, 
wenn man die viele Mühe, die von Klinikern auf dieses Studium verwendet 
wurde, gering einschätzen wollte; trotzdem muß man sich aber sagen, daß uns 
die rein morphologische Betrachtung der Blutkrankheiten, wie sie vielfach am 
Krankenbette geübt wird, seit den bahnbrechenden Untersuchungen durch 
Ehr li c h nur wenig vorwärts gebracht hat. 

Das Hauptbruchstück der zugrunde gehenden Erythrocytell ist da>; 
Hämatin. Der eisenfreie Farbstoff verläßt den Körper ausschließlich durch dÜl 
Gallenwege. Das Bilirubin und das relativ gering modifizierte Urobilinogen 
sind daher im Hämatinstoffwechsel die Endproclukte. Chemisch viel tiefer 
abgebaute Bruchstückc scheinen in der normalen Galle und in den Fäzes nicht 
vorzukommen. Wir haben also allen Grund, in dem Bilirubinquantum resp. 
Urobilinogelllllenge, d.ie durch die Galle oder d.urch die Stuhlentleerungen 
ausgeschieden wird, elen einzigen Maßstab für den Erythrocytenzerfall zu er
blicken . Wenn wir uns in der klinischen Pathologie auf diese Weise über diese 
Größe des Hämatinzerfalles Rechenschaft geben könnten, so ließe sich durch 
Einsatz dieser Größe in die obige Gleichung eine ungefähre Bilanz im Hämatin
umsatze erzielen. Tatsächlich läßt sich auch bei einer kompletten Gallenfistel 
eine solche Stoffwechselbilanz durchführen, so daß man unter Berücksichtigung 
des kreisenden Hiimatins rechnerisch erfahren kann, wieviel Erythrocytell 
pro elie gebildet lind wie viele dem Untergange anheimgefallcll sind. Leider 
~tehen uns genane D,ttell für den normalen Menschen nur in geringer und sehr 
llIlYollkolllllwlwr Weise zur Verfügung. Der Gl'uJl(1 dafür ist in der Seltellheit 



526 Zusammenfassung. 

des Vorkommens von Gallenfisteln beim normalen Menschen zu suchen; daher 
die großen Differenzen in den gefundenen Werten; viel trägt auch der Umstand 
bei, daß uns eine wirklich exakte Methode zur quantitativen Bilirubinbestim
mung noch fehlt. 

Dem Bestreben der Kliniker, solche Stoffwechseluntersuchungen beim 
Patienten anzubahnen, türmen sich ungeheure Schwierigkeiten entgegen. Erst 
in jüngster Zeit ist es für den Menschen gelungen, überhaupt Duodenalsaft, 
also das Gemenge von Galle, Pankreassaft und Sekret der oberen Darmschleim
häute, zu beschaffen. Die Analyse dieser Flüssigkeit, die man mit dem Ein
horn sehen Schlauch heraushebert , . ist sicherlich von größter Bedeutung; 
trotzdem darf man daraus keine zu weitgehenden Schlüsse ziehen, denn 
1. ist es nur sehr schwer möglich, die gesamte Menge zu gewinnen, weil sicher 
ein großer Teil in den Darm abfließt; 2. ist der Lauf der Galle kein konti
nuierlicher, so daß man nicht in der Lage ist, aus einem aliquoten Teil auf 
die tägliche Quantität zu schließen. Wir müssen uns vielmehr mit dem, was 
wir hier bekommen, begnügen und uns dabei stets vor Augen halten, daß wir 
uns hier in der Beurteilung des Duodenalsaftes vielleicht in einer ähnlichen 
Lage befinden, wie ein Arzt, der von seinem Patienten, der ein Diabetiker ist, 
nur eine vereinzelte Urinprobe erhält .und daraus doch entscheiden soll, ob 
man es mit einem schweren oder leichten Diabetes zu tun hat. Man wird 
eventuell aus solch' einer Harnanalyse vieles erfahren können, aber unmöglich 
ein quantitatives Urteil fällen dürfen. 

Wir besitzen noch einen zweiten Weg, um dem angestrebten Ziele - eine 
möglichst genaue Vorstellung über die Größe des Hämatinumsatzes zu haben 
- näher zu kommen. Das Bilirubin verwandelt sich auf seinem Wege durch 
den Darmkanal in einen anderen Farbstoff, das Urobilinogen. Diese Umwandlung 
scheint sehr kompliziert zu sein und die Vorstellung, als würde es sich um 
eine quantitative Reversion handeln, ist durchaus nicht unbedingt gerechtfertigt. 
Zur Aufklärung dieser Frage ist uns die physiologische Chemie noch vieles 
schuldig geblieben. Wenn trotzdem etwas Licht in dieses Dunkel gebracht wurde, 
so verdanken wir dies in erster Linie Hans Fischer und Charnas. Wir Kliniker 
dürfen uns deswegen nicht zurückschrecken lassen und eventuell warten bis diese 
ganze Frage gleichsam quantitativ gelöst ist, sondern wir müssen vorlieb nehmen 
mit dem, was uns die chemische Methodik bereits in die Hand gegeben hat. Nach 
dem Verfahren vonCharnas ist es nun tatsächlich möglich, Urobilinogen aus dem 
Stuhl zu isolieren und nach seiner Kuppelung an Dimethylamidobenzaldehyd 
spektrophotometrisch zu bestimmen. Die Analysen in normalen Stühlen haben 
Zahlen geliefert, die eine auffallende Kongruenz in der täglichen Ausscheidung 
des normalen Menschen zeigen. Es wäre ein Irrtum, wollte man aus der gefun
denen Urobilinmenge einen unbedingten Rückschluß auf die zerstörten Erythro
cyten machen, denn einerseits ist uns das gegenseitige Verhalten zwischen 
Bilirubin und Urobilinogen nicht so bekannt, wie es tatsächlich wünschens
wert wäre, andererseits dürfte ein Teil des Urobilinogens und wahrscheinlich 
auch des Bilirubins wieder der Rückresorption verfallen. Trotzdem muß man 
aber sagen, da~ wir in der quantitativen Bestimmung des Stuhlurobilinogens 
und andererseits in der Abschätzung des Gallenfarbstoffes im Duodenalsaft 
sehr wertvolle Zahlen bekommen haben, die im Vergleich zu den normalen 
Zahlen, quoad Blutzerstörung, viel mehr aussagen als man durch die bloße 
Abschätzung des Blutbildes allein erfahren kann. 

Auch die Urobilinurie kann uns viel sagen. Der Gallenfarbstoff, der 
sich im Kolon in Urobilinogen umwandelt, wird intermediär wahrscheinlich auch 
schon unter normalen Bedingungen in Bilirubin umgewandelt und kommt ver
mut,lich als Bilirubin durch die Ga.!lengänge wiederum zur AURscheidung. Dieses 
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Geschäft der Rückverwaiidlung scheint: der Leber zu obliegen. Es dürfte nun 
gani von der Quantität des Urobilinogens abhängen, ob die Leber die ·ihr 
1\'orgelegte Arbeit bewältigen kann oder nicht. Die I pathologisch veränderte 
Leber dürfte wahrscheinlich viel früher. im Sinne einer Insuffizienz reagieren 
und läßt daher das resorbierte Urobilin gegen den großen Kreislauf - wahrsche.in
lieh. auch gegen die Gallengänge - leichter durch,' als dies durch das nor
male Organ zu geschehen pflegt. Ein Vergleich mit der alimentären Glykosurie 
scheint hier ganz angebracht~ Bekanntlich ist dieselbe nicht nur abhängig von 
der 'dargebotenen Zuckermenge, sondern auch von dem dispositionellen Ver
halten dell betreffenden Individuums . .' Während wir es aber gerade bei der 
alimentären Glykosurie in der Hand haben, zu erfahren; wieviel Kohlehydrate 
gereicht wurden, fehlt uns bei der Urobilinurie - ganz abgesehen von der Mög
lichkeit einer Rückverwandlung in Bilirubin - das genaue Maß über die :Uro~ 
bilinmenge, die im besten Fall resorbiert werden kann; aus diesem Grunde 
muß die Ausscheidung durch den Harn stets mit mehreren Prämissen rechnen 
und kann daher kaum einem ganz sicheren Maßstabe gleich~ommen. Daß 
es schon unter physiologischen Bedingungen durch vermehrte Darreichung 
an Gallenfarbstoff zu Urobilinurie kommen kann, lehrt der bekannte Versuch 
von Friedr. Müller. Wir haben gleiches mehrmals beobachten können. 

Auf Grund dieser überlegungen ist es klar, daß wir eine eventuelle Uro
bilinurie nicht unbeachtet lassen werden. Sie ist ein Hinweis für eine ge
steigerte Hämatolyse, aber kein eindeutiges Kriterium. Das Hauptgewicht 
müssen wir daher doch auf die Mengenverhältnisse an Bilirubin im Duodenum 
resp. Urobilinogen im Stuhl legen. Die Beurteilung zwischen Urobilinmenge im 
Harn und dem Farbstoffgehalt im Darmkanal ist vielleicht die einzige Möglich
keit, dem Weg zur Bestimmung der Insuffizienz der Leber näher zu kommen; 
geringe Farbstoffmengen im Darmkanal bei deutlicher Urobilinurie und eventuell 
auch Urobilinocholie scheinen uns die sichersten Kriterien einer Leberinsuffi
zienz zu sein. Auf die Bedeutung der Urobilinurie bei Cholangitis, sowie auf 
die Urobilinocholie wollen wir hier nicht weiter eingehen. 

Die durch die Methode von Charnas berechneten Urobilinmengen im 
Stuhl resp. der Biluubingehalt im Duodenalsaft, als Maßstab für den Hämo
globinumsatz, zeigen uns, welch' enorme Unterschiede bei den verschiedenen 
Krankheiten vorkommen können und daß beim hämolytischen Ikterus die 
höchsten Werte an solchen Farbstoffen zu finden sind. Daß hier tatsächlich 
nicht nur eine Pleiochromie besteht, sondern daß auch ähnliche Verhältnisse, wie 
sie beim pleiochromen Ikterus beschrieben werden, in Frage kommen müssen, 
lehrten uns die "Gallenthromben" im ausgeheberten Duodenalsaft, auf die 
schon Bondi aufmerksam gemacht hatte. Zu Zeiten, wo die Gelbsucht ganz 
besonders in den Vordergrund trat, nahm die Pleiochromie zu, um später bei 
relativer Besserung wieder abzufallen. Läßt man bei solchen Patienten auf 
der Höhe der Gelbsucht die "Galle" durch den relativ dünnen Einhornschen 
Duodenalschlauch abfließen, so ist auch eine gewisse Dickflüssigkeit dieses 
enorm farbstoffreichen Sekretes zu erkennen. 

Wir waren weiter bestrebt zu zeigen, daß nicht jeder sogenannte hämo
lytische Ikterus nur auf dem Wege der Pleiochromie erklärt werden kann. 
Hält man an der Tatsache fest, daß wahrscheinlich als Bildner' des Bilirubins 
vor allem die Kupfferendothelien anzusehen sind, während die eigentlichen 
Leberzellen vorwiegend mit der Exkretion des Gallenfarbstoffes beschäftigt 
sind, so wird darauf jede Pathogenese des Ikterus Rücksicht nehmen müssen. 
überträgt man diese Vorstellung auf die Entstehungsweise der Gelbsucht 
beim hämolytischen Ikterus, so könnte man mit folgender Möglichkeit rechnen: 
durch die erhöhte Tätigkeit der Milz und Leberendothelien wird eine enormes 
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Plus an Bilirubin im Leberkreislaufe frei; nachdem die Leberzellen aber vielleicht 
nur für ein gewisses Quantum an Bilirubin geeicht sind, so kann ihnen jedes 
Plus, das gleichsam den Schwellenwert überschreitet, der Leber verloren gehen, 
in die allgemeine Zirkulation gelangen und hier Anlaß zu einer Gelbfärbung 
der Gewebe werden. 

Nach der Splenektomie eines hämolytischen Ikterus fällt bereits nach 
kurzer Zeit die Farbstoffmenge im Duodenalsaft, ebenso auch die Urobilinmenge 
im Stuhl auf ganz niedere Werte herab. Wenn man außerdem bedenkt, daß 
auch der Ikterus binnen kürzester Zeit \rerschwindet, so muß unbedingt an 
einem Zusammenhang von Ikterus und vermehrter Zerstörung an Erythrocyten 
festgehalten werden. Diese wiederholt gemachte Beobachtung lenkte natürlich 
die Aufmerksamkeit auf den Zusammenhang von Milzfunktion und Hämatolyse 
resp. Gallenfarbstoffproduktion. Für eine unbedingte Abhängigkeit zwischen 
GaUenfarbstoffbildung und Milztätigkeit ist Pugliese eingetreten. Die von 
uns am kranken Menschen beobachteten Schwankungen im Farbstoffgehalt 
sind eine wichtige Bestätigung. Die Vorstellung, daß der Milz schon unter 
physiologischen Verhältnissen die Eigenschaft eines blutzerstörenden Organes 
obliegt, schien für die, die den morphologischen Tatsachen nicht glaubten, 
durchkreuzt, als sich aus der Milz keine Hämolysine darstellen ließen. Die 
Kliniker, die von dem innigen Zusammenhang zwischen Splenektomie und 
Schwinden des hämolytischen Iktenu; überzeugt waren, hofften aus der patho
logischen Milz Hämolysine zu erhalten. Bis jetzt haben sich auch hierfür -
mit Ausnahme vielleicht für die Milz bei der Toluylendiaminvergiftung -
keine Anhaltspunkte finden laSSell. Auch wir haben versucht, aus der Milz 
ätherlösliche Lipoide zu isolieren, um sie auf ihre hämolytische Kraft hin zu 
prüfen; wir haben aber keine positiven Resultate erzielen können. Dasselbe 
fanden auch Meyer-Betz. Die Vorstellung, daß in der Milz die roten 
Blutzellen in eine lösliche Form gebracht werden, ließ sich mit den Tat
sachen nicht recht in Einklang bringen; wir fanden im Milzvenenblut eines 
Falles von hämolytischem Ikterus kein hämolytisches Serum; andererseits 
sahen wir auch nach intravaskulär erzeugter Hämolyse (z. B. durch Injektion 
von Linolensäure) keine Steigerung der Gallenfarbstoffausscheidung. Wenn es 
auch gelingt, durch Injektion von Aqua destiIlata starken Ikterus zu erzeugen, 
so erscheint mir ein Vergleich mit der durch Linolensäure erzeugten intra
vaskulären Hämolyse doch sehr zweifelhaft. 

Dieses negative Verhalten lenkte daher unsere Aufmerksamkeit auf 
das histologische Geschehen in der Milz. Die schönen Untersuchungen von 
Weidenreich sagen uns, daß dem Blutstrome auf dem Wege durch die 
Milz zwei Wege offen stehen: der eine geht durch Bahnen, die von endo
thelialen Elementen ausgekleidet sind; es sind das die eigentlichen kapil
lären Bluträume. Gleichsam als Überstandsrohr zweigt sich von den eben 
erwähnten Gefäßbahnen noch ein zweiter Weg ab, der durch Bluträume 
geht, die aber größtenteils keine endotheliale Bekleidung besitzen. Entlang 
dieses zweiten Weges können nun Erythrocyten durch die Milz ebenfalls vor
wärtskommen, aber in viel langsamerem Tempo, weil sie sich durch ein Gewirr 
von lymphoiden Elementen hindurchpressen müssen. Gelangen rote Blutzellen 
auf diesen Abweg, so bedingt dies, weil hier der Lauf ein sehr träger ist, fast 
immer eine Vergrößerung der Milz. Durch die Untersuchungen von Weiden
reich konnte weiter festgestellt werden, daß diese zwischengeschaltenen Bahnen 
hauptsächlich dazu dienen, um wie Lymphdrüsen fremde Elemente und auch 
pathologische, z. B. körperfremde Erythrocyten abzufangen und so den Or
ganismus davon zu reinigen. Die Ablagerungsstätten dieser körperfremden 
Substanzen sind die Billrothschen Stränge. Beim hämolyiischen Ikterus 
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sind nun diese Räume von roten Blutzellen strotzend erfüllt. Die dadurch be
dingte überladung des Organes ist eine solch enorme, daß man fast den Ein
druck gewinnt, die anderen Elemente der Milz müßten dadurch zu kurz 
kommen. Schon unter normalen Umständen findet man im eigentlichen Milz
parenchym vereinzelte rote Blutzellen. Die Menge ist, wenn wir den Angaben 
der verschiedenen Autoren folgen, eine ungleiche. Hält man diese Bilder mit 
unseren Erfahrungen zusammen, daß die Splenektomie beim hämolytischen 
Ikterus den Blutzerfall einschränkt und berücksichtigt man die experimentellen 
Resultate von Pugliese, so drängt sich unwillkürlich die Vorstellung auf: 
die Anwesenhei t von Eryth roc yten in den Billrothschen Strän
gen muß in ir gend einer Bezi eh ung mi t der Hä matolyse stehen. 
Ich habe nun in Anlehnung an die Darstellung von Weidenreich die Hypo
these aufgestellt, daß alle Erythrocyten, die abseits von den eigentlichen Blut
~ahnen der Milz in die Lymphräume gelangen, reif für den Untergang werden. 
Ahnlieh wie alle rote Blutzellen, die extravasal z. B. ins Unterhautzellgewebe 
austreten, und von hier aus - natürlich via Leber - sich zu Gallenfarbstoff 
umwandeln, ebenso stelle ich mir vor, daß alle Erythrocyten, die den mit 
Endothelien bekleideten Weg der Milzbahnen verlassen, gleichfalls reif werden 
und sich zum Untergang anschicken. In dem Sinne glaube ich, daß es sich 
beim hämolytischen Ikterus nur um eine gesteigerte physiologische Funktion 
handeln dürfte. 

Bei dieser Gelegenheit möchte ich noch auf einen Befund aufmerksam 
machen, wo diese meine Hypothese ebenfalls klärend auf manche Fragen wirken 
dürfte. Pugliese fand bei Gallenfistelhunden nach operativer Entfernung 
der Milz eine Abnahme der Gallenfarbstoffmenge; von mancher Seite (Pau
lescu) ist aber dagegen Einspruch erhoben worden. Auch ich habe einen Hund 
beobachten können, wo sich ebenfalls die Farbstoffmenge nach der Splenektomie 
nur um weniges verringerte. Untersucht man in solchen Fällen das Milzparen
chym, so ist gerade hier der Erythrocytengehalt in den Billrothschen Strängen 
ein sehr geringer. Offenbar hat in diesem Fall die Milz als erythrocyten
zerstörendes Organ nur eine ganz untergeordnete Rolle gespielt. Auf diesen 
Umstand sollte - wie ich glaube - bei allen solchen Experimenten mehr 
geachtet werden. 

Es drängt sich jetzt die weitere Frage auf, warum kommt es nun beim 
hämolytischen Ikterus zu einer so vermehrten Einwanderung von Erythro
cyten in das Milzparenchym ? und warum ist manchmal unter normalen Bedin
gungen die Hyperämie der Sinus eine so geringe? Die experimentelle Pathologie 
gibt uns dafür manche Anhaltspunkte. Stase im venösen Gebiete der Milz bedingt 
nach Anlegung einer Stauung der großen Venengebiete nicht unmittelbar eine 
Hyperämie, sondern es kommt zuerst, wie es die Tho ma-Schule gezeigt hatte, 
nur zu einem Milzödem; dabei stauen sich die Erythrocyten zuerst in den 
Milzsinus mächtig an -ein Zeichen, daß die Passage von körperlichen Elementen, 
wie sie die roten Blutkörperchen darstellen, durch die Sinuswandungen kaum eine 
sehr günstige sein dürfte. Erst nach geraumer Zeit kommt es auch zu einer 
überladung des Milzparenchyms mit roten Blutzellen. Weidenreich gibt für 
diese eigentümliche Erscheinung folgende Erklärung: Da die durch die Milz
arterien neu eintretenden Erythrocyten wegen der Stase in den Milzsinus nur 
schwierig vorwärts kommen können, so suchen sie nach. Stellen geringeren 
Druckes auszuweichen. Dazu bietet das lockere Milzparenchym, das durch die 
Weidenreichschen Follikelkapillaren mit den Zentralarterien in Kommuni
kation steht, reichlich Gelegenheit. Wie. leicht sich diese Räume von den 
Zentralarterien her füllen lassen, beweisen am besten die zahlreichen Injektions
versuche. Es gelingt viel eher, Farbstoff in das Milzparenchym zu treiben als 
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in die Milzsinus zu kommen, die doch die eigentlichen physiologischen Fort
setzungen der Zentralarterien darstellen. Erst seitdem T h 0 maden Kunstgriff an
wendete und der Injektionsmasse gefäßerweiternde Mittel zusetzte, ließen sich 
durch Injektionsmethoden auch die Sinus von den Arterien her füllen. Zwischen 
Zentralarterien und Milzsinus liegen röhrenförmige Gebilde; ihr Lumen ist ein 
kapilläres, da sich hier nur ein rotes Blutkörperchen nach dem anderen vor
wärtsschieben kann; trotzdem zeigen diese Kapillaren Wandungen, die eher einer 
kleinen Arterie entsprechen würden. Zu diesen Pulpakapillaren, die wegen ihrer 
eigentümlichen Wandung auch als Schweigger-Seidelsche Kapillaren be
zeichnet werden, führen auch feinste Nerven. Es scheint mir nicht zu weit 
gegangen, wenn wir annehmen, daß gerade diese Kapillareu es sind, die z. B. der 
vordringenden Injektionsmasse Schwierigkeiten bereiten, weswegen sich der Farb
stoff leichter gegen die Pulpa zu ausbreitet als entlang deI' mit Endothelien 
ausgekleideten Gefäße. Jedenfalls muß man aus diesen Befunden den Schluß 
ableiten, daß der Reichtum der Pulpa an Erythrocyten ausschließlich von der 
Beschaffenheit der Gefäße abhängig ist. Die Pinselgefäße, die auch als "Pulpa
kapillaren" bekannt sind, scheinen mit der Anwesenheit von Erythrocyten 
in den Billrothschen Strängen in irgend einem Kausalnexus zu stehen. 
Man muß mit einer solchen Möglichkeit um so mehr rechnen, wenn man die 
Tätigkeit resp. Beschaffenheit der Milzgefäße für die Hyperämie der Milz
stränge und insofern auch für die Hämolyse verantwortlich machen will. 

Auf Grund solcher überlegungen haben wir der Beschaffenheit der Milz
gefäße beim hämolytischen Ikterus besondere Aufmerksamkeit geschenkt.' 
In allen Fällen von erworbenem hämolytischen Ikterus, die ich zu untersuchen 
Gelegenheit hatte, bestanden schwere Gefäßveränderungen, und zwar schon im 
trabekulären Anteile. Auch die Zentralarterien zeigten in vieler Hinsicht patho
logische Beschaffenheit. über die Qualität der Pulpakapillaren habe ich nie 
etwas Sicheres aussagen können, weil die Hyperämie der Pulpa eine so 
enorme war, daß von einer genaueren Orientierung nur in den wenigsten 
Fällen die Rede sein konnte. Jedenfalls sind die Gefäße schwer geschädigt, 
weswegen man leicht annehmen kann, daß auch der kapilläre Abschnitt 
schlecht und daher für den Organismus unökonomisch arbeitet. Wenn Türk 
gegen diese Theorie einwendet: "wenn die Gefäßveränderungen in der Milz 
die Ursache der Hämolyse wären, müßte dies doch, sobald jene entwickelt 
sind, ständig erfolgen, und zwar in einem annähernd gleichen Maße oder in 
fortschreitender Steigerung, da ja die Gefäßveränderungen sich nicht zurück
bilden können, sondern allmählich fortschreiten müssen", so möchte ich da
gegen nur zu bedenken geben, daß man sich die Veränderungen doch nicht 
ausschließlich mechanisch vorstellen darf. Die renale Hämaturie wird doch 
ebenfalls auf Veränderungen der Gefäße im Glomerulus zurückgeführt und 
doch heilt dieselbe aus, um nach einer gewissen Zeit wieder zu kommen; 
oder findet sich bei jeder Arteriosklerose der Koronararterien Angina pectoris? 
ebenfalls nein; auch sie kann attackenweise kommen, ja eventuell sogar 
ausheilen. 

Ich möchte aus diesen Beobachtungen an pathologischen Milzen auch 
gewisse Rückschlüsse auf das physiologische Verhalten ziehen. Die Milz, 
z. B. des Hundes, zeigt, 'abgesehen von den Atemschwankungen, auch ganz 
spontan eintretende Volumänderungen. Es wäre doch möglich, daß es viel
leicht auch durch die Tätigkeit der Schweigger-Seidelschen Kapillaren 
schon physiologisch zu einer vorübergehenden Stauung und daher übertritt 
von roten Blutzellen in das Parenchym kommen kann; selbstverständlich ist 
dies nur eine rein theoretische überlegung. 
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Unsere Studien über den Hämatinumsatz bei den verschiedenen Krank
heiten haben unsere b~sondere Aufmerksamkeit auch auf die perniziöse 
Anä mie gelenkt. Wir haben zuerst auf die großen Urobilinmengen in den 
Stühlen solcher Patienten aufmerksam gemacht. Wenn man sich tatsächlich 
auf den Standpunkt stellt, daß die Umwandlung des Bilirubins in Urobilin 
quantitativ verläuft, so könnte man berechnen, wieviel rote Blutkörperchen 
während 24 Stunden zugrunde gehen. Bringt man diese Zahlen zn den normalen 
Werten in Relation, so kommt man zu der Anschauung, daß bei der perniziösen 
Anämie ähnlich wie beim hämolytischen Ikterus ein enorm gesteigerter Erythro
cytenzerfall bestehen muß. Als wir dann später Fälle von hämolytischer per
niziöser Anämie auch mitte1st der Ein ho rnsehen Duodenalsondenmethode 
untersuchten, konnten wir uns davon überzeugen, wie recht wir seinerzeit 
hatten, als wir bei der Perniciosa auf Grund der Urobilinbestimmungen im Stuhl 
von einer Pleiochromie sprachen. Das war ja auch der Grund, warum wir uns 
für eine innige Verwandtschaft des hämolytischen Ikterus mit der perniziösen 
Anämie einsetzten, und bei der perniziösen Anämie ebenfalls zur Splenektomie 
rieten. Die Erfolge haben uns vielfach recht gegeben. Parallel zur Besserung 
des Blutbildes und des Allgemeinbefindens sahen wir auch den Gallenfarbstoff
gehalt resp. die Urobilinmengen im Stuhle abnehmen. 

Wir haben die Perniciosamilz einer eingehenden histologischen Unter
suchung unterzogen, und auch in dieser Beziehung auf eine Ähnlichkeit zwischen 
hämolytischem Ikterus und Perniciosa verweisen können. Auch hier waren 
einerseits Hyperämie in den Billrothschen Strängen und anderseits Gefäß
veränderungen nachweisbar. Da sich die Pulpa mit Blut nicht so mächtig 
erfüllt zeigte, wie wir es bei den Fällen von hämolytischem Ikterus gesehen 
haben, ließen sich auch die Veränderungen an den feinen Gefäßen viel leichter 
erkennen. Es war aber nicht notwendig, die feinsten Gefäße zu verfolgen, 
da bereits an den Zentralarterien schwere Veränderungen in Form von Ein
lagerungen hyaliner Massen zwischen Intima und Media zu sehen waren; an 
manchen Stellen schien das Lumen der Gefäße durch diese hyalinen Massen 
schlitzartig verengt. Diese eigentümlichen Massen erfüllten gelegentlich auch 
die Pulpakapillaren, so daß man hier tatsächlich von einem verstopften Ka
pillarröhrensystem sprechen konnte. Die Verhältnisse liegen hier manchmal 
so klar, daß gerade das Studium der Perniciosamilz es war, das uns zum 
Aufbau obiger Theorie veranlaßte. 

Die größere Menge der Erythrocyten, die sich in das Milzparenchym 
verirrt hatte, dürfte hier phagocytiert werd.en; die Hämosiderose der Milz 
kann als ein Beweis dafür hingenommen werden; möglich, daß hier die "blut
körperchenbeladenen Zellen" die Reste von Erythrocyten mit sich nehmen und 
sie aus der Milz heraustransportieren. Ein großer Teil der roten Blutzellen 
kommt aber, scheinbar unverändert, wieder aus der Milzpulpa heraus; denn ein 
Durchtreten zahlreicher Erythrocyten durch die Sinuswandung ist bei solchen 
Milzen leicht zu konstatieren. Ich möchte in diesen halb angedauten Erythro
cyten hauptsächlich jene Elemente erblicken, welche dann in der Leber eine Beute 
der Kupfferschen Sternzellen werden. 

Ob rote Blutkörperchen, falls sie in das Milzparenchym geraten sind, 
selbst bis zum Bilirubin abgebaut werden können, wagen wir auf Grund eigener 
Beobachtungen nicht zu entscheiden. Die Befunde von Hij mans v. d. Bergh 
scheinen allerdings sehr zugunsten dieser Anschauung zu sprechen. Sollten 
sich diese Beobachtungen bestätigen lassen, dann wäre allerdings mit der 
Möglichkeit zu rechnen, daß der Ikterus, wie er bei manchen splenomegalen 
Krankheitsbildern zu sehen ist, nicht unbedingt pleiochromen Ursprunges 

34* 
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sein müßte resp. auch auf eine erhöhte Tätigkeit der Kupfferzellen zu beziehen 
sei, sondern, daß es vielleicht doch einen anhepatischen Ikterus gibt. 

Wir haben an entsprechender Stelle ausdrücklich betont, daß wir durch
aus nicht eine Wesensgleichheit des hämolytischen Ikterus und der perni
ziösen Anämie behaupten wollen. Beim hämolytischen Ikterus kann das 
Knochenmark der enormen Hämolyse nachkommen; bei der perniziösen Anämie 
dagegen handelt es sich nicht nur um ein insuffizientes, sondern vermutlich 
auch um ein qualitativ anders reagierendes erythropoetisches System. Ein 
dispositionell miriderwertiges Knochenmark reagiert auf die verschiedensten 
Blutverluste atypisch. Wie oft sieht man im Anschlnß an Blutungen, z. B. 
aus Hämorrhoiden oder nach größeren Partus blutungen, daß sich der nor
male Blutstand an Erythrocyt.en nicht entsprechend rasch hebt; ja es kann 
sich manchmal im Anschluß daran ein Krankheitsbild entwickeln, das viele 
gemeinsame Züge mit der Perniciosa zeigt. Jedenfalls lehren diese Beob
achtungen, daß das Knochenmark verschiedener Individuen nicht immer gleich 
reagieren muß und man daher unbedingt mit einem dispositionellen Verhalten 
der Erythropoese zu rechnen hat. 

Wir sind uns vollkommen bewußt, daß die "Perniciosa" einen komplexen 
Symptomenbegriff darstellt und daß nicht in jedem Falle die Milzexstirpation 
von Wert sein kann; aber in den Fällen, wo wir einerseits eine gesteigerte 
Hämolyse und andererseits eine Vergrößerung der Milz vor uns haben, halten 
wir die lienale Komponente unter den ätiologischen Faktoren auch für die 
Perniciosa als eine sehr wichtige. 

Die Resultate der Splenektomie bei der Pel'lliciosa haben uns gelehrt, 
daß wir es hier absolut nicht mit einer Heilung zu tun haben; offenbar 
spielt die dispositionelle Schwäche des Knochenmarkes eine sehr große Rolle; 
auch bei anderen pathologischen Vorgängen kaml Ähnliches vorkommen, denn 
man sieht gelegentlich, daß sich die sekundäre Anämie, wie man sie z. B. bei 
blutenden Hämorrhoidalknoten sieht, nicht bessert, auch wenn es gelungen 
war, die Blutung zu stillen. Wenn wir dies auch wissen, so ist es doch 
unsere oberste Pflicht, im gegebenen Fall jedesmal zu versuchen, die Ursache 
des Blutverlustes zu beseitigen. Analog meine ich, müssen wir uns der Milz 
gegenüber auch bei der Perniciosa verhalten. Möglich, daß in einem Teil 
der Fälle die Milzexstirpation nur den Fortfall der physiologischen Hämolyse 
bedeutet - ich habe bis jetzt dafür keinen sicheren Anhaltspunkt erbringen 
können -, für ein Gros der Fälle, glaube ich aber, ist damit doch der 
wunde Punkt entfernt, so daß es dann allein Sache des Knochenmarkes ist, 
ob sich der Patient erholen kann oder nicht. 

Vom klinischen und auch vom therapeutischen Standpunkte aus erscheint 
es mir richtig, die "perniziö,sen" Anämien in solche mit vermehrter. und solche 
mit fehlender Hämatolyse zu trennen. Jene schweren Anämien. die mit fehlender 
Urobilinurie und daher auch geringem Urobilin- resp. Bllirubingehalt des 
Darminhaltes einhergehen, haben in der Regel, falls sie zur Obduktion gelangen, 
nur Fettmark. . In dem Sinne erscheint mir eine Gegenüberstellung von hämo
lytischer und aplastischer Anämie sehr angebracht. Daß bei der echten Per
niciosa, abgesehen von der dispositionellen Minderwertigkeit des Knochen
markes, auch an anderen Stellen des Körpers dispositionelle Schäden existieren 
können, ist meines Erachtens diagnostisch wichtig: ich meine hier die Achylia 
gastrica und die damit einhergehende Veränderung der Magenschleimhaut. 
Es ist interessant zu hören, wenn so ausgezeichnete Kenner der perniziösen 
Anämie wie Knut Faber und Martius (vgl. Queckenstedt) ebenfalls in der 
Achylie nur ein beigeordnetes und nicht ursächliches Symptom sehen. 
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Auch beim hämolytischen Ikterus kann es gelegentlich zu einer Knochen
marksinsuffizienz und insofern auch zu anämischen Erscheinungen kommen. Diese 
Form des Erlahmens der erythropoetischen Funktion scheint mir aber prinzipiell 
verschieden zu sein von der bei der Perniciosa, obwohl sich symptomatisch 
gewisse Ähnlichkeiten nicht leugnen lassen und uns daher auch diagnostische 
Schwierigkeiten bereiten können. Ich möchte das Erlahmen des Knochenmarkes 
beim hämolytischen Ikterus mit d.er Herzinsuffizienz eines vorher gesunden 
Herzens vergleichen, während wir z. B. bei der Perniciosa an das Versiegen der 
Herzkraft eines hypertrophischen oder anderweitig geschädigten Herzens denken 
möchten. Es ist klar, daß sich im ersteren Falle die Prognose bei richtig 
eingeleiteter Therapie viel günstiger gestalten kann als im zweiten. Als Be
weis dafür möchten wir anführen, daß sich die Prognose bei jenen schweren 
hämolytischen Anämien, die keine Zeichen von Minderwertigkeit des erythro
poetischen Appar ates darbieten und z. B. wegen fehlender Achylie nicht zur 
typischen Perniciosa gezählt werden, viel günstiger gestalten dürfte; das sind 
die Fälle, wo es eventuell im Anschluß an eine Splenektomie zu völliger Heilung 
kommen kann. Trotzdem muß man aber sagen, und das muß als großer 
Fortschritt begrüßt werden, daß auch bei der echten perniziösen Anämie die 
Resultate der Splenektomie als relativ günstig bezeichnet werden können und 
wir in diesem Eingriff sicher ein sehr wirksames Mittel in Händen haben, um 
die drohende Gefahr aufzuhalten. 

Klemperer und Hirschfeld wollen den günstigen Erfolg, den auch 
sie bei ihren Splenektomien in Fällen von perniziöser Anämie gesehen 
haben, im Sinne einer Knochenmarksreizung deuten. Zur Begründung ihrer 
Hypothese stützen sie sich auf eine Beobachtung, wo es in einem Fall von 
Splenektomie, die wegen fraglichem Banti durchgeführt wurde, nach der Ope
ration zu einer Vermehrung der Erythrocyten kam, die sich bis zu den Er
scheinungen der Polycytämie steigerte. Auf Grund unserer Analysen über 
die Ausscheidung der Produkte des HämatinzerfalIes müssen wir gegen diese 
Theorie Stellung nehmen. Es wäre etwas anderes, wenn sich die Autoren 
vorstellen wollten, daß durch den Wegfall der Milz gleichsam die Qualität 
der im Knochenmark gebildeten Erythrocyten eine bessere würde und daher 
diese modifizierten Elemente auch eine größere Widerstandsfähigkeit zeigten. 
Wenn sich ihre Theorie durchringen sollte, so wäre unter diesen Umständen 
der bei der Perniciosa häufig zu sehende Milztumor ein spodogener. Wir 
haben aber ausdrücklich betont, daß die Vergrößerung der Milz und die An
Behoppung der Pulpa mit roten Blutzellen durch eine geschädigte Tätigkeit 
der Milzzirkulation bedingt ist und es sich hier vielmehr um einen der "akti
ven" Hyperämie ähnlichen Vorgang handeln dürfte. Gerade das Verhalten des 
hämolytischen Ikterus hat uns diese Vorstellung aufgedrängt. Würde es 
auch in diesem Falle nach der Splenektomie zu einer Knochenmarksreizung 
kommen, so müßte sich binnen kürzester Zeit eine Polycytämie entwickeln, da 
schon vorher das Knochenmark enorm gereizt war; zumeist sieht man aber das 
Gegenteil, indem sich nach der Splenektomie das Blutbild bei jenen Anämien, 
die sich zu einem erworbenen hämolytischen Ikterus hinzugesellt haben, nur 
relativ langsam bessert. Denn, würde nach der Operation die überstürzte 
Produktion an Erythrocyten im seI ben Maße anhalten wie es vor der Operation 
der Fall zu sein schien, so müßte sich die Anämie innerhalb weniger Tage 
bessern und in kurzer Zeit ein ganz normales Blutbild zurückkehren. Eben 
wegen dieses eigentümlichen Verhaltens habe ich vielmehr die Vorstellung 
vertreten, daß der Milz eher die Funktion zukommen dürfte, durch ihre 
Anwesenheit das Knochenmark zu reizen und nicht umgekehrt, wie eben 
Hirschfeld und Klemperer meinen, daß erst nach Wegfall der lienalen 
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Komponente der erythropoetische Apparat mehr leistet. Man wird daher auch 
die reichliche Ausschwemmung von kernhaitigen Erythrocyten kÜllftighin 
nicht als unbedingt sicheres Kriterium einer Knochenmarksreizung hinstellen 
dürfen. Übrigens scheint Hirschfeld von dieser seiner ursprünglichen Theorie 
bereits abgekommen zu sein, nachdem er in einer jüngst erschienenen 
Publikation nur mehr von einem gestörtem Entkernungsprozeß im Knochen
mark spricht, der sich erst nach der Splenektomie Geltung verschaffen soll. 

Die Vorstellung, daß bei der Perniciosa irgendwelche bis jetzt noch 
unbekannte Toxine gebildet werden und daß sich vielleicht diese Gifte, ähn
lich wie es von der Toluylendiaininvergiftung bei milzlosen Tieren gilt, 
Geltung verschaffen, hat vielleicht etwas für sich. Das im Blute in vermehrter 
Menge zirkulierende Cholesterin könnte ja als Stütze dafür ins Feld geführt 
werden; man muß aber auch an der Tatsache festhalten, daß alles Bemühen, 
ein hämolytisches Toxin zu fassen, bis jetzt zu keinem Ziele geführt hat und 
daß auch das Fehlen einer intravaskulären Hämolyse sehr dagegen zu sprechen 
scheint. Ein Argument, das meines Erachtens vielleicht ebenfalls gegen diese 
Vorstellung spricht, ist die nahe Verwandtschaft der perniziösen Anämie mit 
dem hämolytischen Ikterus; und daß beim hämolytischen Ikterus ausschließ
lich eine splenogene Noxe in Frage kommt, darüber sind sich wohl fast alle 
Kliniker einig. 

Wenn ich mich in der Beurteilung irgendwelcher hämolytischer Toxine 
etwas vorsichtiger ausgesprochen habe, so geschieht dies vor allem unter dem 
Einfluß der Untersuchungen von Czerni. Seit den bekannten Arbeiten von 
J oannovicz und Pick wußten sich gewisse Stimmen immer wieder Geltung 
zu verschaffen, es dürfte bei der Entstehung der verschiedenen Anämien 
das Fett irgend eine Rolle spielen. So wurde z. B. von Mohr betont, daß 
experimentelle hämolytische Anämien nur dann in den Vordergrund treten, 
wenn es auch gleichzeitig zu einer fettigen Degeneration der Leber kommt. 
Diese ursprünglich nur vermutungsweise geäußerte Ansicht hat nun durch die 
Arbeiten der Czerni-Schule eine greifbare Basis erhalten. In einer Reihe von 
Untersuchungen wurde festgestellt, daß bei dem Krankheitsbilde der Anaemia 
pseudoleukaemica infantum wahrscheinlich die Nahrung eine große Rolle spielt. 
Nimmt man solchen Kindern die Milchnahrung weg und gibt ihnen dafür 
eine gemischte Kost, so bessert sich der Zustand zusehends. Das Schädliche 
der Milchnahrung ist nach Czerni der Fettgehalt. Fügt man nämlich zu einer 
sonst gemischten Kost viel Fett hinzu, so kommt es zu einer neuerlichen Ver
schlimmerung. In speziellen Untersuchungen wurde dann weiter gezeigt, 
daß es sich bei der alimentären Anämie der Kinder um einen vermehrten 
Blutzerfall handeln muß, da die Urobilinmengen im Stuhl vermehrt sind. Ana
loge Beobachtungen bei Anämien der Erwachsenen fehlen; es wäre aber immer
hin möglich, daß sich hier Analogien mit den kindlichen Anämien feststellen 
ließen. 

Ich habe die Frage angeschnitten, ob von der Milz irgend welche Reize, 
gegen das Knochenmark zu fließen und ob durch sie der Organismus in die 
Lage versetzt wird, einer dauernden vermehrten Hämatolyse standzuhalten. 
Wie das Ausgangsmaterial des Hämatins, vor allem das Eisen, an die Bildungs
stätten gebracht wird, darüber herrschen nur ganz dunkle Vorstellungen. 
Auffallend ist nur, daß fast immer bei Anämien mit rotem Knochenmark, 
die Hämosiderose in den Organen, speziell in der Milz und in der Leber, sehr 
ausgesprochen erscheint. Es wäre daher möglich, daß es die Zerfallsprodukte 
der Erythrocyten selbst sind, die den Knochenmarksreiz abgeben. Wir 
haben ursprünglich geglaubt, daß es vielleicht das im Serum zirkulierende 
Bilirubin sein könnte, welches einen Reiz auf die Bildungsstätten der Erythro-
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cyten ausübt und haben daher bei Patienten, die splenektomiert wurden, 
und wo sich das Blutbild gar nicht bessern wollte, intravenös kristallinisch 
reines Bilirubin beigebracht. Einen wesentlichen Einfluß haben wir aber in 
keinem Falle gesehen. Leider ist reines Bilirubin so schwer erhältlich, daß eine 
ausgedehnte Versuchsreihe kaum durchführbar ist. Daß es vielleicht die Zer
fallsprodukte der roten Blutzellen in der Milz selbst sein könnten, wäre ja 
möglich; auch diese Vorstellung erscheint mir nicht ganz gerechtfertigt, weil 
man bei splenektomierten Patienten und hochgradiger Anämie durch Injektion 
von arteigenem Blute in das Unterhautzellgewebe - wo es ja gleichfalls zu 
einem Zerfall von Erythrocyten und Bildung von Hämosiderinkristallen kommt 
- sehr geringe Erfolge sieht. Natürlich ist gegen diese Versuchs anordnung 
einzuwenden, daß ein Vergleich deN Milzparenchyms mit dem Unterhautzell
gewebe unstatthaft ist. 

Schließlich glaube ich noch auf eine Tatsache aufmerksam machen zu sollen, 
die vielleicht geeignet erscheint, in das Dunkel der Wechselbeziehung zwi
schen Milzfunktion und Knochenmarkstätigkeit Licht zu werfen. Im Darm
kanal, speziell im obersten Dünndarm, scheint ein Teil des Gallenfarbstoffes 
- wahrscheinlich Bilirubin - resorbiert zu werden. Es ist nun sehr auffällig, 
daß an denselben Stellen auch eine Eisenresorption erfolgen kann. Wir wissen 
dies nicht nur von den Tierversuchen von Gottlieb, sondern es läßt sich 
dies auch am Darm von Pemiciosaleichen feststellen. Ich halte es daher 
für nicht unwahrscheinlich, daß sich in der obersten DÜDndarmschleim
haut schon die ersten Vorstufen des Hämoglobins bilden, um in irgend einer 
Form an die eigentlichen Bildungsstätten der roten Blutkörperchen zu ge
langen. In diesem Zusammenhange wäre auch die Tatsache zu erwähnen, 
daß in den Schleimhautpartien des oberen Dünndarms reichlich eosinophile 
Zellen gefunden werden, von denen man auf Grund der Untersuchungen 
von Pe.tri weiß, daß ihre Granula eisenhaltig sind. Vielleicht würde sich 
ein therapeutischer Versuch mit Verfütterung von Bilirubi.n plus Eisen lohnen. 
Leider ist aber Bilirubin sehr schwer zu beschaffen. Wir haben daher versucht, 
unseren Patienten mitte1st Duodenalschlauch Galle einzuflößen. Der relativ 
hohe Gehalt tierischer Galle an Gallensäuren ist für diese Versuche sehr miß
lich, weil dadurch sehr leicht Diarrhöen ausgelöst werden. über unsere Ver
suche an splenektomierten Perniciosapatienten, mitte1st Ein horn sehern 
Schlauch normalen Duodenalsaft einzuflößen, klLnn ich noch kein abschließen
des Urteil fällen. 

Schließlich müssen wir bei der Besprechung der Perniciosa noch der Hämo
lymphdrüsen gedenken. Je mehr man auf diese Gebilde bei den Sektionen 
achtet, desto häufiger hat man Gelegenheit, sie zu sehen. Daß sie auch 
histologisch sehr an das MiIzgewebe erinnern, ist bereits im ersten Kapitel 
erwähnt worden. Diese Organe können nach der Splenektomie sicher vika
rüerend für die fehlende MiIzfunktion auftreten und sind sowohl bei manchen 
Formen von hämolytischem Ikterus, als auch bei vielen Perniciosafällen stark 
entwickelt. Ich habe bereits erwähnt, warum gelegentlich eine mächtige Ent
wicklung dieser Gebilde den Erfolg einer Splenektomie vereiteln kann. 

Das ganze Krankheitsbild des hämolytischen Ikterus, das in seiner 
vollen Entwicklung mit sch"werer Gelbsucht einhergeht, bietet in Zeiten rela
tiver Besserung ein ganz anderes Gepräge dar. Die Milz bleibt zwar groß, 
aber der Ikterus nimmt ab und auch die Blutresistenz kann sich allmählich 
der Norm nähern. In diesem Stadium, wo vielleicht auch noch ein gewisser 
Grad von Anämie besteht, tritt uns klinisch vor allem der MiIztumor und die 
Verringerung des Hämoglobingehaltes entgegen. Trotzdem besteht aber noch 
immer eine beträchtliche Mauserung der Erythrocyten weiter, was sich an 
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<ler vermehrten Gallenfarbstoffausscheidnng dUl'ch die Galle und selbstver
ständlich auch durch die hohen Werte an Urobilin im Stuhl zu erkennen gibt. 
Man kann also sagen, es handelt sich gleichsam um einen hämolytischen Ikterus 
en miniature; auch in diesem Stadium sieht lllan noch immer ein leicht Rub
ikterisches Kolorit der Skleren. Sehließlieh möchten wir zu bedenken geben, oh 
solche leichteste Formen von hämolytischem Ikterus nicht von allem Anfan~ 
an bestehen können, so daß der Milztnmor daR einzige Symptom ist, das 
uns klinisch entgegentritt. Ich glaube, daß diese Fälle in früherer Zeit viel
fach als Anaemia splenica bezeichnet wurden. Das was S trü m pell Anaemia, 
splenica nennt, war sicher nichts anderes als ein hämolytischer Milztumor 
bei dispositioneller Minderwertigkeit des Knochenmalkes, also im Prinzip 
eigentlich eine Perniciosa. Ban ti, der einen Fall von Milztumor und Anämie 
beschrieben hatte, wo die Resistenz vermind.ert war, Ikterus aber fehlte, 
spricht, gleichfalls von einer Anaemia emolytica. 

Ich selbst habe solche Fälle gesehen, habe aber nie bewußt die Diagnose: 
Anaemia splenica gestellt, sondern sie in die Gruppe Ikterus haemolyticus 
einbezogen, weil in d.er Anamnese fast immer auch Anhaltspunkte zu er
heben waren, die von Gelbsucht sprachen. Das histologische Bild einer 
solchen Milz unterscheidet sich in nichts von dem Bild der typischen Krank
heit. Auf andere Formen von Milztumoren, die gleichfalls öfter zur Anaemia, 
splenica gezählt wurden, komme ich später noch zu sprechen. 

Vielversprechend war das Studium des Hämatinstoffwechsels bei den 
verschiedenen Formen von Lebercirrhosen. Daß es hier oft zu einer Uro
bilinurie kommt, ist eine bekannte Tatsache. Sie ist vielfach als Symptom 
einer Leberschädigung gedeutet worden. Schon viele Kliniker haben darauf 
aufmerksam gemacht, wie sehr oft ein krasser Gegensatz besteht zwischen der 
stark ausgeprägten Gelbsucht und der häufig ganz fehlenden BilirubinUl'ie. 
Man sprach deshalb in früherer Zeit vielfach von einem Urobilinikterus und 
stellte sich vor, daß der tingierende Farbstoff der Haut nicht so sehr das 
Bilirubin sei, als vielmehr das Urobilin. Die Untersuchungen des Serums 
dieser Patienten belehren uns aber eines anderen. Stets kann man im 
Serum Bilirubin in mehr oder weniger großer Menge nachweisen. Wir 
lutben in solchen Fällen - die sich im übrigen symptomatisch in die Gruppe 
der hypertrophischen eirrhosen einreihen ließen - oft recht beträchtliche 
Mengen an Urobilinogen im Stuhl gefunden. Zählt man die geringen Mengen an 
Farbstoff, die durch den Harn ausgeschieden werden, noch dazu, so hat man 
es immerhin mit Werten zu tun, die weit über das Normale hinausreichen; 
allerdings so hohe Werte, wie wir sie beim hämolytischen Ikterus gesehen haben, 
werden nie erreicht. Zu der Vorstellung, daß auch hier eine beträchtliche 
Erythrocytenmauserung bestehen müsse, kamen wir, als wir die Farbstoff
mengen im Duodenalsaft berücksichtigten. Die Untersuchungen der Blasen
galle, die wir bei Sektionen zu sehen Gelegenheit hatten, gaben uns voll
kommen recht. Auch die histologische Untersuchung der Leber selbst zeigte, 
ganz abgesehen von der Hämosiderose, jene Veränderungen (Gallenthromben), 
die wir als charakteristisch für den pleiochromen Ikterus bezeichnet haben. 

Von diesen Überlegungen ausgehend, haben wir nun in einer Reihe solcher 
Fälle die Splenektomie durchführen lassen. Die sich daran anschließenden 
Erfolge haben uns vollkommen recht gegeben, denn innerhalb kürzerer oder 
längerer Zeit schwand der Ikterus. Auch die anderen, häufig im Gefolge einer 
hypertrophischen Lebercirrhose auftretenden Erscheinungen - wie Pruritus, 
Neigung zu Blutungen und die Pseudogallensteinanfälle - schwanden; ja 
selbst die früher mächtig vergrößerte Leber wurde kleiner. Wenn man noch 
hinzufügt, daß sich auch das Allgemeinbefinden dieser Patienten wesentlich 
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gebessert hatte, so wird man nicht fehlgehen, wenn man auch für diese 
Formen der hepatolienalen Krankheiten der Tätigkeit der Milz mehr Auf
merksamkeit schenkt, als dies bis jetzt geschehen ist. 

Das histologische Gepräge dieser Milzen zeigte sich wesentlich verschieden 
von dem beim hämolytischen Ikterus. Während sich dort, trotz jahre
langem Bestehen - cf. die angeborenen Formen von hämolytischem Ikterus 
- in der Milzpulpa nicht die geringsten Verdichtungen des Retikulums finden, 
zeigten sich bei den Milzen in Fällen von sogenannter hypertrophischer 
Lebercirrhose stets Bilder, die an jene erinnerten, wie sie Ban ti als Fibro
adenie beschrieben hatte. Die lymphoiden Elemente der Billrothschen Stränge 
sind ersetzt durch ein eigentümliches, an der Grenze zwischen Bindegewebs
fasern und Spindelzellen stehendes Gewebe. In den Maschen dieses Faser
gewebes finden sich verschieden reichlich Erythrocyten. Außerdem zeigten 
diese Milzen auch noch eine Eigentümlichkeit, wie sie Ban ti bei der Fibro
adenie beschrieben hatte: die Lumina der scheinbar sehr vermehrten Sinus waren 
von zahlreichen wandständigen endothelialen Elementen ausgekleidet. Wenn 
Ban ti diese Bilder mit den Querschnitten von Drüsenlumina vergleicht, so 
entspricht dies vollkommen dem, was auch wir gesehen haben. Färbt man 
solche Schnitte nach der Mallory-Methode, so gleichen die Bilder auch in 
dieser Richtung ganz dem, was Banti von der Fibroadenie sagt. Ein prin
zipieller Unterschied zeigt sich aber im Verhalten der Follikel. Soweit sie 
überhaupt nachweisbar sind, erweisen sie sich vom fibroadenischen Prozeß 
völlig frei. .rene Veränderungen, die von der Zirkumferenz der Follikulararterien 
ausgehen und eben das Charakteristikum der Ban ti schen Milz darstellen sollen, 
habe ich hier nie sehen können. 

Die Ansammlung von Erythrocyten ist, wie ich mich an zahlreichen 
Präparaten überzeugen konnte, keine gleichmäßige. Häufig sieht man an den 
mit Eosin tingierten Schnitten schon makroskopisch zirkumskripte Blutaus
tritte. Fast stets befinden sie sich in der Nähe der trabekulären Gefäße. 
Man gewinnt vielfach den Eindruck, als würde es sich hier um Blutaustritte 
aus arrodierten kleinsten Gefäßen handeln. Verfolgt man diese Blutungen an 
Serienschnitten, so läßt sich tatsächlich hie und da ein Riß entdecken. Studiert 
man die Gefäße an Schnitten, die mit der Methode von Weigert auf 
elastische Fasern gefärbt wurden, so lassen sich zahlreiche Veränderungen 
feststellen; jedenfalls nimmt es nicht wunder, wenn es in solch schwer ge
schädigten Arterien gelegentlich auch zu einem Einreißen derselben gekommen 
ist. Das Blut aus solchen Hämatomen drängt sich zwischen dem Binde
gewebe der Trabekel entlang weiter. Auf diese Weise können eigentümliche 
Herde in der Nähe der Follikel entstehen, die wegen ihres aufgelockerten 
Bindegewebes etwas an Fibroadenie erinnern; sie gehen aber nie von der 
Gefäßscheide des Follikulargefäßes aus, sondern immer von höheren Partien. 

Das histologische Bild der Milz beim hämolytischen Ikterus unterscheidet 
sich somit prinzipiell von dem bei den "hypertrophischen Cirrhosen". Man wird 
nicht fehlgehen, wenn man sich vorstellt, daß auch der Mechanismus der Milz
funktion hier ein verschiedener sein dürfte. Möglicherweise handelt es sich bei 
den hämolytischen Ikterusformen mehr um Schädigungen im Kapillarbereiche, 
während bei den Cirrhosen die Alteration vielleicht vorwiegend in den größeren 
Gefäßen zu suchen sein wird. In dem Sinne könnte man daran denken, daß 
diese Form der Fibroadenie mehr den Endeffekt zahlreicher Blutaustritte 
darstellt. 

Bevor ich weiter gehe, möchte ich einige allgemeinen Bemerkungen 
über die Entstehung der hypertrophischen Cirrhosen machen. Wir sind uns 
vollkommen darüber klar, daß sich histologisch zwischen hypertrophischer 
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und atrophischer Cirrhose kein prinzipieller Unterschied zu erkennen gibt. 
Vielleicht ist die Bindegewebswucherung bei der ersteren Form nicht so 
derb und auch nicht so annulär, aber der Charakter der Wucherung bleibt stets 
der gleiche. Was ist es nun, was uns Kliniker veranlaßt , hier gleichsam 
von einem entgegengesetzten Verhalten der einzelnen Cirrhosen zu sprechen? 
Das trennende Moment ist die Konfiguration der Milz, das Verhalten des 
Ikterus und der Ascites. Wir haben hervorgehoben, daß unserer Ansicht 
nach bei jenen Cirrhosen, die uns klinisch als hypertrophische imponieren, 
der Ikterus catarrhalis ätiologisch berücksichtigt werden muß. Ich habe 
Fälle vom Beginn der Erkrankung bis zur fertigen Ausbildung der hyper
trophischen Cirrhose verfolgen können und muß eingestehen, daß sich 
die ersten Erscheinungen ganz so wie bei einem Ikterus catarrhalis gezeigt 
haben. Je öfter man Gelegenheit hat, solche anfangs scheinbar harmlose 
Formen übergehen zu sehen in den Zustand der akuten gelben Leberatrophie, 
desto mehr gewinnt man die Vorstellung, daß es sich auch beim gewöhnlichen 
Ikterus catarrhalis um etwas ganz Ähnliches, natürlich aber graduell viel 
Schwächeres handeln dürfte. Daß sich aus einer abgelaufenen akuten gelben 
Leberatrophie eine hypertrophische Lebercirrhose entwickeln kann, ist von 
Marchand und seiner Schule schon öfter behauptet worden. Wenn man 
von der Vorstellung ausgeht, in der "akuten Gelben" und im Ikterus catar
rhalis prinzipiell Ähnliches zu sehen, so darf uns der eventuelle Ausgang des 
Ikterus catarrhalis in eine hypertrophische Lebercirrhose nicht wundern. 

Die Milzschwellung spielt beim Bilde des Ikterus catarrhalis eine verschieden 
große Rolle. Es gibt Fälle, wo sich sehr frühzeitig ein Milztumor zu erkennen 
gibt und ebenso häufig Formen von Ikterus catarrhalis, wo es zu gar keiner 
Milzschwellung kommt. Ich möchte daher glauben, daß sich im Verlaufe eines 
Ikterus catarrhalis pathologische Veränderungen sowohl in der Leber als auch 
in der Milz entwickeln können, daß sie aber nicht unbedingt zueinander ge
hören müssen. Je nachdem, ob das "Toxin" bald mehr an der Leber oder 
gleichzeitig auch an der Milz angreift, ist symptomatisch die Milz bald mehr, 
bald weniger in den Vordergrund gerückt. Daß eventuell der lienale Prozeß 
beim Ikterus catarrhalis vorwiegend am Gefäßapparat angreift, scheint mir 
sehr wahrscheinlich. Genau so wie die akute Nephritis vollkommen zur Aus
heilung gelangen kann, in gleicher Weise darf man sich vorstellen, daß auch 
der Milzprozeß wieder vollkommen zur Norm zurückkehrt. In Analogie zu dieser 
Theorie wäre dann der fibroadenische Milzprozeß der sekundären Schrumpf
niere gleichzusetzen. Wir werden bei anderer Gelegenheit noch darauf hin
weisen können, daß in ähnlicher Weise, wie bei manchen Fällen von Ikterus 
catarrhalis die Milz in Mitleidenschaft gezogen wird, auch das Pankreas alteriert 
sein kann. Jedenfalls halte ich das Krankheitsbild des Ikterus catarrhalis 
für ein solches, an dem nicht nur die Leber allein partizipiert. 

Die hypertrophische Lebercirrhose stellt somit symptomatisch - unserer 
Ansicht nach - die Kombination einer chronischen Leber- und einer 
chronischen Milzerkrankung vor. Es ist ja möglich, daß der hepatische 
Prozeß auf die Beschaffenheit der Milz rückwirkend Einfluß nehmen kann, 
aber Zur unbedingten Regel scheint dies nicht zu gehören. Aus der Intensität 
der Schädigungen, bald mehr in der Leber, bald mehr in der Milz, glaube ich 
somit die Polyvalenz der Symptomatik der Cirrhosen ableiten zu müssen. 
Daß eine splenogene Mehrtätigkeit zu vermehrter Zerstörung der Erythro
cyten führen kann, haben wir ausdrücklich betont. Daß der Ikterus, der 
die hypertrophische Cirrhose begleitet, in vieler Beziehung pleiochrom gedeutet 
werden muß, ist gleichfalls hervorgehoben worden; die günstigen Resultate der 
Splenektomie, vor allem auf den Verlauf des Ikterus, scheinen dies zu beweisen. 
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Das Kapitel: Vorkommen von Ascites bei Lebel'cirrhose entfernt uns 
etwas von der Frage der hepatolienalen Krankheiten, wir können es daher 
nur ganz kurz berühren. Die Untersuchungen von Kretz haben uns gelehrt, 
den Ascites pathogenetisch anders zu beurteilen, als es vielfach noch geschieht. 
Er zeigte uns, daß sich die Kapillarbahn des Leberparenchyms durch das viel
fache Regenerieren und Degenerieren an Leberzellen zu einer vielverzweigten 
gestalten mufl Wir sehen nun Ascites vorwiegend bei den "Alkoholcirrhosen"; 
da sich gera{le hier die Schädigungen der Leber durch Jahre hindurch 
häufen, so kann man sich auch vorstellen, daß eben durch diese Mannigfaltig
keit und Häufigkeit der Leberzellnekrosen der Weg der Blutkapillaren zu 
einem ganz besonders komplizierten wird. Hält man sich dagegen an die 
Tatsache, daß bei der hypertrophischen Form der degenerative Prozeß in der 
Leber wahrscheinlich nur einmal, allerdings mit schwerer Schädigung des 
Leberparenchyms (akute gelbe Leberatrophie en miniature) , stattgefunden 
hat, dann aber bis zu einem gewissen Grade zur Ruhe kommt, so wird 
man sich auch vorstellen können, warum bei der hypertrophischen Leber
cirrhose der Lauf der Blutgefäße ein nicht so komplizierter ist, wie bei der 
Cirrhose, wo die Schädigungen durch Jahre hindurch ununterbrochen anhalten. 

In Erwägung dieser Hypothese drängen sich zwei Fragen auf. Warum 
wird die Leber, wenn tatsächlich die ganze Schädigung nur auf die einmalige 
Schädigung des Ikterus catarrhalis zurückzubeziehen ist, im Laufe der Jahre 
immer größer und größer und weiter, warum kommt es, wenn für die Gelb
sucht tatsächlich nur die vermehrte Milztätigkeit in Frage kommt, beim ge
wöhnlichen hämolytischen Ikterus, der doch durch Jahrzehnte hindurch an
halten kann, nie zu einer cirrhotischen Veränderung der Leber? 

Aus der Symptomatologie des hämolytischen Ikterus wissen wir, WIe 
häufig gerade zu Zeiten einer Verschlechterung die Leber an Umfang zu
nehmen kann und andererseits, wie nach der Splenektomie die Leber rasch an 
Größe abnimmt. Weiter müssen wir bedenken, daß auch der pleiochrome 
Ikterus in letzter Linie ein mechanischer ist; wenn wir uns daran erinnern, 
daß bei jedem mechanischen Ikterus die Gallenkapillaren einreißen und es 
zu multiplen Leberzellnekrmlen kommen kann, dann werden wir es verstehen, 
warum es auch bei Pleiochromie zu einer dauernden Leberschädigung kommt 
und die Leber zu vermehrter Regeneration gereizt wird. An eine Abhängig
keit zwischen splenogen ausgelöster resp. vermehrter Hämolyse und Leber
schwellung bei der hypertrophischen Lebercirrhose glauben wir unbedingt 
festhalten zu müssen, um so mehr, als nach der Milzentfernung sich neben dem 
Nachlassen der Gelbsucht auch eine Verkleinerung der Leber konstatieren läßt. 
Daß andererseits die hochgradige pleiochrome Gallenkapillarstauung, wie sie 
eben dem hämolytischen Ikterus eigen, nicht imstande ist, schwere cirrhoti
sc he Veränderungen auszulösen, ist meines Erachtens nur dadurch zu erklären, 
daß hier die Gallenkapillarrisse in einer ganz gesunden Leber vorkommen, 
während bei der hypertrophischen Form die Leber schon cirrhotisch verändert 
wal'. Ich brauche nicht erst daran zu erinnern, daß selbst jahrelanger 
mechanischer Verschluß der großen Gallenwege niemals imstande ist, eine Cir
rhose auszulösen - weshalb ich auch das Vorkommen einer echten biliären 
Cirrhose negiere. 

Die "pleiochromen" Cirrhosen können noch in einer anderen Richtung, 
nämlich durch den vermehrten Blutzerfall gefährlich sein: wir haben gesehen, 
wie bedrohlich für das Leben des Patienten, beim hämolytischen Ikterus die 
"Knochenmarksinsuffizienz" werden kann. Ganz Analoges sieht man auch 
bei den pleiochromen Cirrhosen. Die daraus resultierende Anämie kann klinisch 
die größte Ähnlichkeit mit der Anaemia perniciosa zeigen. Daß bei allen 
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Cirrhosen mit vermehrtem Blutzerfall rotes Knochenmark zu sehen ist, haben 
wir in einer ganzen Reihe von Fällen beobachten können. 

Präzisieren wir noch einmal ganz kurz anseren Standpunkt über das 
gegenseitige Verhältnis zwischen Leber und Milz bei den Cirrhosen, so glauben 
wir folgendes sagen zu müssen: Die Splenomegalie kann einer Lebercirrhose 
nicht nur symptomatisch, sondern auch pathogenetisch ein charakteristisches 
Gepräge verleihen; am deutlichsten scheint sich dies bei der hypertrophischen 
Lebercirrhose zu zeigen. Die mit der Splenomegalie in der Regel vermehrte 
Zerstörung der Erythrocyten bedeutet für das betreffende Individuum eine 
doppelte Gefahr: die gesteigerte Inanspruchnahme einer ohnehin schon geschä
digten Leber und die stets zu gewärtigende Knochenmarksinsuffizienz. Wenn 
man sich weiter vor Augen hält, daß auf Grund der Untersuchungen von Pick 
der Milz auch die Eigenschaft innewohnt, die intravitale Autolyse zu pro
tegieren, so erscheint es doppelt ratsam, bei jeder hypertrophischen Lebercirrhose 
die Frage der Splenektomie in Diskussion zu ziehen. Da wir in dem Krank
heitsbilde der hypertrophischen Cirrhose gleichsam einen pathologischen Zu
stand zweier Organe erblicken, so wird es auch verständlich, warum das 
Symptomenbild der Lebercirrhose ein so mannigfaltiges sein km1ll. Die von. 
Na unyn gewählte Nomenklatur: splenomegale Cirrhose statt hypertrophische 
Form der Lebercirrhose scheint mir die viel richtigere zu sein. Auf Grund dieser 
Betrachtungsweise wird es uns auch verständlich, wieso bei vielen "Leber
cirrhosen" das Symptom: Splellomegalie manchmal viel mehr in Vordergrund 
tritt als die eigentliche Lebercirrho·se. In nicht wenigen Fällen, die uns anfangs 
gleichsam als "Anaemia splenica" begegneten und wo wir glaubten, es nur 
mit einem Milztumor zu tun zu haben, wurde während der Operation doch 
eine Cirrhose aufgedeckt. Seitdem wir die Anamnese genauer berücksichtigen 
und speziell auf das Vorkommen eines früher überstandenen "Ikterus catarrhalis" 
achten, haben wir uns diagnostisch viel seltener geirrt. 

Weil wir uns durch unsere histologischen Untersuchungen der Milz und 
der Leber die überzeugung verschafften, daß auch bei der akuten gelben 
Leberatrophie eine hämolytische Komponente des Ikterus in Frage kommt 
und auch dadurch das Lebergewebe gefährden kann, haben wir uns auch 
hier für die Splenektomie entschieden; in einem Fall haben wir einen aus
gezeichneten Erfolg erzielt. In zwei weiteren Fällen haben wir die Patienten 
nicht retten können; möglich, daß wir hier mit der Splenektomie bereits zu 
spät kamen. Jedenfalls fordern die Untersuchungen von Pick auf, die Frage 
der Leberatrophie auch von diesem Standpunkte aus zu verfolgen. 

Wir haben uns nunmehr damit zu beschäftigen, ob der Morbus Banti eine 
Existenzberechtigung hat. Es ist von uns ausdrücklich hervorgehoben worden, 
daß wir uns in sämtlichen Fällen, die von uns zur Splenektomie gebracht 
wurden, nicht ein einziges Mal veranlaßt gesehen haben, die Diagnose Morbus 
Banti zu stellen. Nachdem wir dagegen ganz ähnliche Bilder, wie sie Ban ti 
beschreibt - als Kriterium gilt uns stets die von der Follikulararterie aus
gehende Fibroadenie -, nur in solchen Milzen sahen, die von Personen 
stammten, die in südlichen Gegenden gelebt haben, so neige ich auf Grund meine r 
Erfahrung zu der Anschauung, daß in unseren nördlichen Gegenden das Krank
heitsbild, wie es Ban ti beschreibt, nicht sehr häufig vorkommen dürfte. 
Jedenfalls glaube ich, daß man mit der Diagnose Morbus Banti sehr vorsichticr 
sein muß und eher an alle anderen Möglichkeiten denken soll. Bestehen anam~ 
nestische Angaben, daß der betreffende Patient in den Tropen gelebt hat, 
dann wird man meiner Ansicht nach noch am ehesten an einen Morbus Banti 
denken können. Jedenfalls glaube ich, daß die Diagnose Morbus Banti zunächst 
eine rein anatomische ist. 
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Analysiert man das Heer der Fälle, die als Morbus Banti publiziert wur
den, etwas genauer, so läßt sich daraus unschwer eine Gruppe herausschälen, 
die wir thrombophlebitische Milztumoren nennen möchten. Wir wissen, daß eine 
Thrombose der Milzvene binnen kürzester Zeit zu einem mächtigen Milztumor 
führen kann. Bei dieser Gelegenheit soll auf das di vergente Verhalten 
der Milz beim Menschen und beim Hund hingewiesen werden. Ligiert .man 
Hunden die Milzvenen, so gelingt es in akuter Weise, mächtige Tumoren. zu 
erzeugen; man hat oft Schwierigkeit nach so einem experimentellen Eingriff, 
das stark geschwollene Organ wieder durch den Laparotomieschlitz in die 
Bauchhöhle zurückzudrängen. Sieht man etwa 2 Tage später nach, so 
ist die Milz wieder kleiner. Nach kurzer Zeit unterscheidet sich eine solche 
früher mächtig erigierte Milz nicht mehr wesentlich von einem normalen Organ. 
Da die menschliche Milz sehr arm an glatten Muskelelementen zu sein 
scheint, sind vielleicht die Bedingungen für die Entstehung eines chronischen 
Milztumors beim Menschen günstiger. Doch werden auch hier individuelle 
Unterschiede zu berücksichtigen sein. Das Ereignis der Milzvenenthrombose geht 
zuweilen unter stürmischen Erscheinungen einher, manchmal allerdings auch 
ganz unbemerkt. Wahrscheinlich spielt hier die Beschaffenheit des Thrombus, ob 
septisch oder bland, eine große Rolle. Auch das Spannungsgefühl, das bei der 
plötzlichen Anschwellung eigentlich eintreten müßte, ist nicht immer sehr 
ausgeprägt. In der Regel begegnet der Arzt dem Milztumor zufällig oder 
gelegentlich eines Ereignisses, das eine sehr häufige Komplikation diesel' 
Krankheit darstellt, der Hämatemesis. Die von der Arterie mächtig gespeiste 
Milz sucht sich, da die Hauptabflußbahnen verlegt erscheinen, auf dem Wege 
der Kollateralen ihres Blutes zu entledigen. Diesen sind gewisse, schon unter 
normalen Bedingungen existierende Wege vorgezeichnet. Hauptsächlich sind 
es die unter normalen Umständen sehr engen Venen gegen den Magen, den 
Ösophagus und gegen das Kolon, die hier in Frage kommen. Es ist klar, 
daß es aus solchen nunmehr mächtig angeschwollenen Venen leicht zu Blutungen 
kommen kann. Ich gaube gerade in der Hämatemesis ein sehr wichtiges Er
eignis im KrankheitsverIaufe des thrombophlebitischen Milztumors erblicken 
zu müssen. Seitdem wir darauf achten, haben wir dreimal die Diagnose richtig 
gestellt. Das histologische Bild der Milz solcher Fälle erinnert ganz an das 
bei der "hypertrophischen Lebercirrhose". Auch hier wird man annehmen 
müssen, daß es wegen der arteriellen Stase zu Einrissen in den größeren und 
kleineren Gefäßen komlllen kann, und daß sich vielleicht deswegen jene Ver
änderungen des Milzparenchyms entwickeln, die leicht mit der Fibroadenie, 
wie sie Banti beschrieb, verwechselt wurden. Deswegen ist es auch ver
ständlich, warum manche dieser Fälle irrtümlich zur Bantischoo. Krank
heit gezählt wurden. Bei der Obduktion ist der Nachweis der Milzvenen
thrombose leicht zu erbringen, bei der Operation dagegen ist eine sichere Dia
gnose oft recht schwierig. Man wird in erster Linie dann an diese Form des 
Milztumors zu denken haben, wenn in der Nähe der Milz zahlreiche, oft über 
fingerdicke Venen zu sehen sind. Die Loslösung der Milz aus ihrer oberen 
Nische kann sich, falls man sich zur Splenektomie entschlossen hatte, wegen 
der Kollateralen entlang des Ösophagus enorm schwierig gestalten. Der Nach
weis der thrombosierten Milzvene selbst wird, wie gesagt, nur schwer gelingen; 
man hat eventuell damit zu rechnen, wenn man beim Versuch, den eigentlichen 
Milzstiel in die einzelnen Gefäßbündel zu isolieren, auf derbes schwieliges 
Gewebe stößt. 

In eine selbständige Gruppe möchte ich die sogenannten Baumgarten
sch~n Fälle einbeziehen; auch sie sind fälschlich dem Morbus Banti zugezählt 
worden. Ich bin mir in Anlehnung an die Untersuchungen von Baum-
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garten vollkommen des Vorkommens und der Bedeutung der Vena umbilicalis 
als kollaterales Gefäß bei den unterschiedlichen Cirrhosen bewußt. Eine 
mächtige Erweiterung dieses ursprünglich nur rudimentären Ästchens zu 
einem Gefäße fast von der Lichtung der Porta selbst, scheint sich nur dann 
zu entwickeln, wenn sich bereits in früher Jugend im Bereiche der Einmündung der 
Pfortader entzündliche Prozesse abgespielt hatten (Phlebitis der Venae hepa
ticae, Thrombose der intrahepatischen Venen, dann bei Lues oder totalem 
Umbau), die fast zu einer totalen Pfortaderthrombose führten. Die Stase pflanzt 
sich vor allem auch iri die Milzvene fort und erzeugt ähnlich wie bei den rein 
thrombophlebitischen Formen, eine mächtige Stauungsmilz. Die Vena umbili
calis ist in der Regel nicht die einzige Kollaterale, meist finden sich in der Haut 
der vorderen Bauchwand Erscheinungen wie beim Caput Medusae. In manchen 
Fällen deutet ein eigentümliches Schwirren in der Nähe des Processus xyphoides 
auf die Persistenz der "Vena umbilicalis" hin. Die Vena umbilicalis selbst, auch 
wenn sie über fingerdick ist, braucht sich nicht immer deutlich zu präsentieren. 
Diese Fälle zu kennen ist wichtig, denn sie Rtellen meines Erachtens für den 
Chirurgen ein Noli me tangere dar. Die mächtige Vena umbilicalis liegt in 
der Mediane. Die Gefahr, sie bei der Operation durch den Laparotomieschnitt 
zu verletzen, ist sehr groß. Die Blutung kann zu einer tödlichen werden (ein 
Fall eigener Beobachtung), gelingt es, dieses Gefäß zu fassen, so ist die Wahr
scheinlichkeit einer Einengung des Gefäßlumens oder einer eventuellen Throm
bose der ganzen V. umbilicalis sehr groß. Auf jeden Fall kann selbst die Durch
trennung der Bauchdecken und die konsekutive Ligatur vieler Venenäste den 
Ablauf des Blutes aus der Bauchhöhle gefährden, so daß es bald nach voll
endeter Operation zur Entwicklung einer Pfortaderthrombose kommen muß. 
Diese Erfahrung ist nicht nur bei den Baumgartenschen Fällen zu berück
sichtigen, sondern bei allen Splenomegalien, die mit einer mächtigen Entwick
lung eines kutanen Kollateralkreislaufes einhergehen. Wenn man das Gesagte 
berücksichtigt, wird man nicht Gefahr laufen, bei Betrachtung solcher Fälle 
l. an die Möglichkeit eines Morbus Banti zu denken und 2. auch den opera
tiven Eingriff ablehnen. 

Wenn ich auch die Existenz des Morbus Banti in unseren Gegenden 
sehr bezweifeln möchte, so soll damit noch lange nicht das Vorkommen dieser 
Krankheit überhaupt, und zwar ganz im Sinne von Banti geleugnet werden. 
Im Gegenteil, es ist mir sogar sehr wahrscheinlich, daß es sich hier um eine 
Erkrankung sui generis handelt, die sich vielleicht vorwiegend an den Küsten 
des Mittelländischen Meeres findet. Meine Beobachtungen an den Milztumoren, 
die aus Albanien, Kairo und Alexandrien stammen, machen mir dies sehr wahr
scheinlich.. 

Wenn ich daher den Begriff des Morbus Banti aus der Nomenklatur der 
Milztumoren, wie wir sie in Österreich und Deutschland sehen, überhaupt aus
merzen möchte, so geschieht dies weil ich glaube, daß dieser Name schon ein 
typisches, allerdings sehr seltenes Krankheitsbild für sich in Anspruch ge
nommen hat; damit will ich aber nicht im mindesten die Verdienste Bantis 
um die Milzpathologie geschmälert wissen. Wenn ich für mich auch das Vor
recht in Anspruch nehmen muß, als erster eine hypertrophische Lebercirrhose 
bewußt der Splenektomie zugeführt zu haben, so gebührt mir diese Priorität 
nur insoweit, als ich mich beim Studium der Banti -Literatur davon über
zeugen konnte, daß viele Fälle, die man früher unter der Diagnose Morbus Banti 
mit großem Erfolge operiert hatte, nichts anderes waren als spIenomegale 
Cirrhosen. 

In einem weiteren Abschnitte haben wir uns mit der Polycytämie beschäf
tigt. Auch hier lag es nahe, an irgendwelche Störungen im Hämoglobinstoff-
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wechsel zu denkeIl. Soweit unsere Analysen lehren, müssen wir daran fest
halten, daß ein Mißverhältnis zwischen Bildung und Zerstörung der Erythro
cyten existieren muß; denn die abgebauten Hämatinschlacken stehen in keinem 
Verhältnisse zu der Anzahl der zirkulierenden Erythrocyten. Die histologische 
Untersuchung der Milz und der Leber zeigt, daß hier nicht jene Veränderungen 
zu sehen sind, die wir bei gesteigertem Blutabbau beschrieben haben; in
sofern kamen wir zu denselben Ergebnissen, wie durch die Bestimmungen 
des Urobilins. Die Veränderungen am Knochenmarke ließen sich im Sinne 
einer gesteigerten Tätigkeit des erythropoetischen Apparates deuten. Diese 
anatomischen Befunde, zusammen mit den Farbstoffanalysen, waren der Grund, 
warum wir der Vermutung Ausdruck verliehen, daß es sich bei der Polycytämie 
um zwei Schäden in der Ineinanderarbeit zwischen Blutabbau und der Re
konstruktion der Erythrocyten handeln dürfte: auf der einen Seite werden 
zuviel rote Blutkörperchen gebildet, auf der anderen geschieht der Abbau zu 
langsam. 

Während die Milzendothelien und auch die Kupfferzellen bei der Poly
cytämie trotz Anwesenheit zahlreicher Erythrocyten nur mit geringer Hämo
siderose reagierten, zeigt sich bei der Hämochromatose fast das Gegenteil. 
In meinen Fällen war in der Milz nur sehr wenig Eisenpigment zu sehen, 
während die Leber, und zwar sowohl die Kupfferzellen, als auch die eigent
lichen Leberepithelien mit "Hämosiderin" in einer Weise überladen waren, 
wie wir es bei den schwersten Hämolysen nicht gesehen hatten. Der Unter
schied ist um so auffälliger als die funktionelle Prüfung des Hämoglobin
stoffwechsels keinen vermehrten Blutzerfall erkennen ließ. In Anbetracht 
dieser Gegensä~ze haben wir uns die Pathogenese dieser Krankheit so vorge
stellt, daß hier die Milz- und Lebsrendothelien zwar nicht die Fähigkeit verloren 
haben, Erythrocyten in sich aufzunehmen, daß sie aber nicht mehr imstande sind, 
das Eisen, das wiederum an das Knochenmark zurückgelangen soll, in zweck
mäßiger Weise abzugeben. Es ist möglich, daß hier an Stelle der physiologischen 
Siderocyten andere Elemente gleichsam vikariierend eintreten; auch könnte 
man sich vorstellen, daß das Zerstörungsprodukt des Hämatins in diesen Zellen 
ein anderes ist und es vielleicht auf diese Weise zur Bildung des Hämato
porphyr ins kommt. 

Schließlich haben wir eine Gruppe von Milz-Leb:orkrankheitell besprochen, 
wo jene Zellen, die sich bei einer gesteigerten Hämolyse eisenhaltig zeigten, 
auch Lipoide führen können. Auf Grund dieser Befunde drängt sich die Vor
stellung auf, daß jene Zellen, die am Hämoglobinstoffwechsel regsten Anteil 
nehmen, auch mit dem Fett- resp. Lipoidstoffwechsel in Zusammenhang stehen 
dürften. Da diese Zellen sicher auch unter physiologischen Verhältnissen 
Lipoide führen dürften, was sich aber histologisch nicht nachweisen läßt, so 
wäre es immerhin möglich, die reichliche Anwesenheit von Lipoiden in den Milz
endothelien und den Kupfferzellen als ein Zeichen von Schwäche aufzufassen. 
Da sich, meiner Ansicht nach, in diesen Fällen oft ein gesteigerter Cholesterin
gehalt im Blute feststellen läßt, so wäre darin ein weiterer Beweis für die Richtig
keit meiner Ansicht zu erblicken. Wir mächten glauben, daß ein gewisser 
Parallelismus zwischen Ga uc her scher Krankheit und der Hämochromatose 
besteht; ähnlich wie bei der Hämochromatose hätten hier die Milz- und Leber
endothelien zwar die Funktion beibehalten, Lipoide in sich aufzunehmen, aber 
sie haben die Fähigkeit verloren, dieselben in zweckmäßiger Weise wieder 
abzustoßen. 
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Auf Grund vitaler Färbeversuche konnte sich Aschoff und Kiyono davon 
überzeugen, wie gewisse Zellen der Milz, Leber, Lymphdrüsen und des Knochen
markes spezifische Affinitäten zu Farbstoffen haben. Ähnlich wie diese Ele
mente ein selektives Vermögen gegenüber Farbstoffen besitzen, in gleicher 
Weise können sie sich gelegentlich auch mit Lipoiden beladen; das Merkwürdige 
ist aber, daß sich der histologische Nachweis innerhalb der Zellen nach Chole
sterinfütterung nur beim Kaninchen erbringen läßt, während Ähnliches beim 
Hund unter den gleichen Bedingungen nicht zu erkennen ist. Beim Menschen 
sieht man ähnliche Bilder nur unter ganz seltenen Umständen, u. z. wenn Milz und 
Leber schwer erkrankt sind. Trotzdem scheint es wahrscheinlich, daß dicse 
Zellen auch beim Menschen schon unter physiologischen Bedingungen am 
Lipoidstoffwechsel regsten Anteil nehmen. Das war wohl der Hauptgrund, 
warum Aschoff und Landau diese Zellgruppen einheitlich zusammengefaßt 
hatten und hier von einem "Milz apparat" oder "endothelialen Stoffwechsel
apparate" sprachen. 

Mit ganz denselben Zellen haben wir uns beschäftigt, als wir bemüht 
waren, den Hämoglobinstoffwechsel vom histologischen Standpunkte aus zu 
analysieren. In gleicher Weise wie As choff und seine Schüler diese Zellen 
mit dem Fettstoffwechsel in Zusammenhang gebracht haben, meine ich, daß 
sie auch für den Aufbau und die Zerstörung der roten Blutzellen verantwort
lich sind. Auch ich möchte alle Zellen, die sich am Hämoglobinstoffwechsel 
beteiligen, zusammenfassen, um so mehr, als sie auch in anderer Beziehung 
funktionell zusammengehören. Weil hier die Endothelien der Milz und der 
Leber in erster Linie in Betracht kommen, so glaubte ich zuerst von einem 
"hepato-lienalen Systeme" sprechen zu müssen; ich ging ursprünglich so weit, 
daß ich das ganze Buch: "Die Erkrankungen des hepato-lierlalen Systemes" 
nennen wollte. Ich habe davon deswegen Abstand genommen, weil dieser Titel 
das Knochenmark nicht berücksichtigen würde, obwohl ich gerade auf die 
Funktion des erythropoetischen Apparates großes Gewicht lege. 

Beim histologischen Studium der "Milz- und Leberkrankheiten" habe 
ich die überzeugung gewonnen, daß dieses System von Zellen, dem der 
Hämoglobinstoffwechsel obliegt, auch unter pathologischen Umständen eine 
große Rolle spielen kann. Vertieft man sich in die Vorstellung, in diesen Zellen 
gleichsam Organe zu sehen, denen die Aufgabe zukommt, die Erythrocyten auf
und abzubauen, so könnte man sich fragen, ob es nicht in Analogie zu Drüsen 
mit innerer Sekretion auch hier möglich wäre, von Hypo-, oder Hyperfunktion 
"Zu sprechen. Nicht nur die histologische Untersuchung von Milz, Leber und 
Knochenmark, auch die Funktionsprüfung des Hämoglobinstoffwechsels drängte 
zu dieser Vorstellung. 

Würden wir einen solchen Standpunkt unbedingt gutheißen, so könnte 
man aus den verschiedenen Krankheitsbildern, die wir hier vorgebracht 
haben, Typen herausgreifen, die bald im Sinne von Hyper- bald von Hypo
funktion zu deuten wären. So könnte man vielleicht das typische Krankheits
bild des hämolytischen Ikterus im Sinne einer gesteigerten Funktion aller Zellen 
deuten, während die aplastische Anämie als jener Typus anzusehen wäre, wo 
alle Zellen, die dem Hämatinumsatze dienen, vermindert arbeiten würden. Da
durch, daß die beiden Antagonisten, also auf der einen Seite das Knochenmark, 
auf der anderen der hämolytische Apparat nicht immer gleichsinnig vermehrt 
oder vermindert reagieren müssen, ergeben sich natürlich zahlreiche Möglich
keiten. Besonders deutlich kann sich eine solche Disharmonie zwischen 
Produktion und Zerstörung auf der einen Seite bei der Perniciosa, auf 
der anderen im Krankheitsbilde der Polycytämie zeigen. Dadurch, daß 
wir bei der Betrachtung der einzelnen Krankheitsbilder auf das Funktionelle 
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großes Gewicht legten, lernten wir das histologische Verhalten der einzelnen 
Zellgruppen verschieden einschätzen. So kamen wir zu der überzeugung, 
daß man hier nicht nur zwischen Hyper- und Hypofunktion zu unterscheiden 
hat, sondern daß man auch auf andere Störungen Rücksicht nehmen muß. 
Das eigentümliche Verhalten bei der Hämochromatose und bei der Spleno
megalie Gaucher mahnt sehr daran, <tuf eine solche Untergruppierung zn 
achten. 

Wir haben wiederholt darauf hingewiesen, wie sehr sich Leber und Milz 
am hämolytischen Geschäfte beteiligen. Es ist natürlich sehr gut möglich, daß 
die blutzerstörenden Organe nicht immer harmonieren, indem bald das eine 
Organ, bald das andere mehr in den Vordergrund rücken. Speziell von den 
Lebercirrhosen glaube ich dies behaupten zu können. Da natürlich jedes 
Organ, abgesehen von seiner gesteigerten oder verminderten hämolytischen 
Eigenschaft, noch besonders krank sein kann, ergeben sich unzählige Mög
lichkeiten, die die scheinbar reinen Typen wieder trüben können, was so
wohl histologisch als auch funktionell zum Ausdruck kommen kann. Des
wegen möchte ich es aus rein praktischen Gründen vermeiden, allzu scharf 
präzisierte Krankheitsbilder speziell unter den Lebercirrhosen aufzustellen, 
weil man damit - wie ich glaube - Gefahr läuft, in der Beurteilung der Leber
krankheiten Typen zu schaffen, wie sie in Wirklichkeit nur selten vorkommen. 

Dem Einfluß der pathologischen Anatomie ist es in erster Linie zuzu
schreiben, wenn wir Kliniker uns daran gewöhnt haben, alle Symptome, 
wie wir sie am Krankenbette sehen, einheitlich zu erklären. Auf manchen 
Gebieten ist dieses Prinzip, alles gleichsam unter einen Hut zu bringen, gut 
fundiert und daher unbedingt beizubehalten; es gibt aber auch Krankheits
gruppen, wo wir auf Grund solcher Voraussetzungen, alle Symptome nur auf 
eine Organerkrankung beziehen zu wollen, nicht vorwärts gekommen sind. 

Auf dem Gebiete der Nierenkrankheiten war man früher bemüht, alle 
Erscheinungen, die wir bei einer Nephritis sehen können, nur mit der Paren
chymerkrankung der Niere in Zusammenhang zu bringen. Wenn wir derzeit 
in der Nephritisfrage klarer sehen, so verdanken wir dies hauptsächlich dem 
Umstande, daß jetzt auf gleichzeitige Miterkrankungen der Gefäße und Gewebe 
Rücksicht genommen wird. Gleiches gilt auch von einem Teil jener Krank
hei ten, die man noch immer aUEschließlich auf Schädigungen des Herzens 
beziehen will. 

In der Beurteilung der Leberkrankheiten befinden wir uns, wie ich glaube, 
noch immer auf einem ähnlichen Standpunkte wie seinerzeit, als wir noch 
alle Erscheinungen von Nierenkranken als die Folge der Nierenschädigung 
allein ansahen; und doch liegen meines Erachtens eine Menge Tatsachen vor, 
die uns auch hier auffordern, neben der Erkrankung der Leber auch auf funk
tionelle Schäden in anderen Organen Rücksicht zu nehmen. 

Eine sehr häufige Komplikation der Leberkrankheiten stellt die Milz
schwellung dar. Speziell bei manchen eirrhosen kann der Milztumor ganz be
sonders in den Vordergrund rücken. über die Frage, welche Bedeutung diese 
Erscheinung haben könnte, haben unter den älteren Pathologen nur wenige 
nachgedacht. Auch in den neueren Abhandlungen über Leberkrankheiten 
vermeidet man es, dieser Frage näher zu treten. Der Hauptgrund dafür dürfte 
wohl darin zu suchen sein, daß man sich bis vor kurzem über die Bedeutung 
der Milz im unklaren befand. 

In letzter Zeit ist es gelungen, auf einige Wechselbeziehungen zwischen 
Milzfunktion und Hämoglobinstoffwechsel hinzuweisen. Da auch die Leber 
an dem Abbau der roten Blutkörperchen regsten Anteil nimmt, schien es 
schon deswegen notwendig, bei der Beurteilung pathologischer Fragen auf den 
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Hämoglobinstoffwechsel Rücksicht zu nehmen. Damit war aber der Weg ge
funden, die Milz im Zusammenhange mit den Leberkrankheiten zu studieren, 
ein Weg, den auch ich betreten habe. 

Indem wir in dieser.Darlegung, die z. T. als Einleitung einer 
größeren Leberpathologie gedacht ist, auf das gegenseitige Ver
halten zwischen Blutabbau und Rekonstruktion der Erythrocyten 
größtes Gewicht legten, entfernten wir uns scheinbar von der 
Milz- resp. Le berpathologie und näherten uns mehr den Blu tkrank
heiten. Wir mußten aber diesen Weg gehen, weil wir den Stand
punkt vertreten, daß viele Sympto me, die bis jetzt ausschließlich 
auf Leberschädigungen bezogen wurden, in Störungen des Hämo
globinstoffwechsels und Änderungen der Milzfunktionen zu suchen 
sind. Jedenfalls ergibt sich daraus, daß bei Leberkrankheiten, 
ne ben der eigentlichen Le beraffektion funktionell vor alle m die 
Milz, daneben aber auch der erythropoetische Apparat berück
sichtigt werden muß; dies hier auseinanderzusetzen, war der Haupt
zweck dieser Zusammenstellung. Indem ich bemüht war, dies 
auch im Titel zum Ausdruck zu bringen, gab ich diesem Buche, 
das sich mit der Darstellung der "hepatolienalen Erkrankungen" 
beschäftigte, auch den Namen: "Pathologie der Wechsel beziehungen 
zwischen Milz, Leber und Knochenmark". 
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Zugangs wege zur Milz. 
VOIll anatollli~chen Gesichtspunkt kommen zwei Zugangswege zur Milz 

in Betracht: der eine ,"on vorn per laparotomiam, der andere von rückwärts. 
Was zunächst den letzteren anlangt, so ist der Weg von rückwärts der kürzere. 
Die Projektion der Milz auf die unteren, seitlichen Thoraxpartien zeigt, daß 
die oberen Partien des "Milzfeldes" von der Lungengrenze überlagert werden 
(Abb. 1). 

Beim operativen Eingehen entsprechend dieser Projektion der Milz, 
\\'ird also im oberen Teil des Milzfeldes stets eiIw Verletzung der Pleurahöhle 
- normale Verhältnisse vorausgesetzt - im Sinus phrenico-costalis erfolgen, 
während man im unterrn Teil des Milzfeldes an die Ansatzpunkte des Zwerch
fells herankommt. \Vrgrn dieser anatomischen Verhältnisse ist dieser trans
pleurale Weg bei Operationen an der Milz überhaupt nur lInter ganz bestimmten 
l'mständen zu verwenden. 

Von den Erkrankungen der Milz sind es die eitrigen Prozesse der Milz, 
wobei sehr häufig die Entzündung auf die Nachbarschaft übergegriffen und 
den subphrenischen Raum infiziert hat, welche durch Inzision (Splenotomie) 
auf dem transplellralrn Wege zu behandeln Hinrl. Ist infolge der Eiterung in 
der ~lilz bereits eine Infekhon der Pleura crfolgt. dann muß die Pleurahöhle ., 
ohnehin eröffnet werdrn, und die Inzision des Eiterungsherdes in der Milz durch 
das Diaphragma hindurch kann ohne weiteres erfolgen. Anders, wenn die 
Pleura noch nicht. infiziert ist; eli ilit dann notwendig, YOrausgeHetzt. daß nicht 
Hchon ohnedies Adhiisionen vorhanden sin~l, durch dichteH Abnähen einen 
.-\.bschluß der freien Pleurahöhle von dem operati,' eröffneten Sinus phrenico
costalis zu erzielen. Eventuell läßt sich die Operation in zwei Akten ausführen. 

Ferner kann bei Verletzungen der Milz der transpleurale vVeg llntrr Um
ständen vorzuziehen Hein. Wenn z. B. ein Stich durch die unteren Partien 
des Thorax die }Iilz getroffen hat, HO kann zur Verfolgung deH Stichkanab 
durch den Pleuraraum und Zwerchfell die Freilrgung der Milz auf diesem Wegr 
in Betracht kommen. 

Der für die meisten Fälle von .Milzopcrationen geeiglletste 
Weg ist unzweifelhaft die Laparotomie. Nach Eröffnung der Bauchhöhle 
mitte1st eines der später zu erwähnenden Schnitte gelingt es, annähernd normale 
Verhältnisse vorausgesetzt, ohne Schwierigkeiten die Milz aUH ihrer v('r~teektrn 
Lage im linken Hypochondriulll vor die Bauchdeckrnwllnde vorzuziehen. AnderH 
jedoch, wenn Adhäsionen vorhanden sind, von welchcn die flächenhaftrn Ver
wachsungen mit dem Zwerchfell am meisten drm Vorziehen des Organs Hinder
nisse in den Weg legeil. Durch solche ausgedehnte Verwachsungen der Milz mit 
der Zwrrchfellflilche kann die ursprünglich yollkomllwn intraperitoneal gelagerk 
)fiIz sekundär retroperitoneal zu liegen kommen und dadurch von einem Len
denschni tt ohne Eröffnung der freien Bauchhöhle zugänglich werden. Diesrr 
Weg wurde von Bardenheuer bpi der Exstirpation einer leukiimischrn Milz 
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Abb. l. Lagebeziehung der Milz zu Lunge und Zwerchfell (schematisch). 



Indikationen zur Splenektomie. 573 

benützt. In ähnlicher Weise entfernte Vulpius eine durch ausgedehnte ent
zündliche Verwachsungen abgekapselte Milz wegen Nekrose. In seltenen Fällen 
kann, wie dies die Beobachtungen von Ehrich und Hildebrand zeigen, 
bei welchen gleichfalls von einem Lumbalschnitt aus die Milz exstirpiert wurde, 
die retroperitoneale Lage des Organs auf eine kongenitale Verlagerung zurück
zuführen sein. 

Von Wichtigkeit sind die Lagebeziehungen der Milz zu den Nachbarorganen. 
Die konvexe Fläche des Organs schmiegt sich flächenhaft an das Diaphragma. 
An der konkaven Seite kommen am gehärteten Präparat drei Kontaktflächen 
zur Darstellung, eine vordere Fläche für den Magen, eine hintere für die Niere 
und eine untere für das Kolon. Mit den Nachbarorganen steht die Milz durch 
Bauchfellduplikaturen in Zusammenhang, so mit dem Magen durch das Lig. 
gastro-lienale, mit dem Pankreas durch das Lig. phrenico-lienale. 

Indikationen zur Splenektomie. 

über die Frage. ob und welchen Einfluß die Exstirpation der Milz auf den 
Gesamtorganismus ausübt, sind heute die Akten geschlossen. Die Berechtigung 
dieses Eingriffes ist schon in einem vorherigen Kapitel besprochen. Wir wissen, 
daß die operative Entfernung der Milz mit keinerlei nachhaltigem Schaden 
verbunden ist und daß die geringfügigen Störungen, welche von mancher Seite 
gemeldet werden, nur vorübergehenden Charakter haben. 

Indiziert erscheint im allgemeinen die Splenektomie bei den Erkran
kungen und Verletzungen der Milz. Sie ist unbedingt geboten dann, wenn 
die Milz ganz oder zum großen Teil erkrankt ist. Nur, wenn das Organ 
selbst normal ist, wie bei Verletzungen oder wenn nur Teile des Organs erkrankt 
sind, wie z. B. bei Zysten oder Abszessen der Milz, treten konservative Eingriffe 
(Naht, Resektion oder Splenotomie) mit der Splenektomie in Konkurrenz. 
Aber auch bei diesen relativ indizierten Fällen ist eine große Anzahl von Chir
urgen für die Splenektomie als den sicherEm und ott auch schneller auszuführenden 
Eingriff. Es ist also vielfach mehr minder Ansichtssache, ob der Operateur 
in diesen relativ indizierten Fällen die radikalste und sicherste Behandlung durch 
die Splenektomie oder die physiologische Behandlung durch einen der genannten 
konservativen Eingriffe bevorzugt. Die Fälle einer traumatischen Ruptur 
einer erkrankten Milz - bei Malaria, Rekurrens, Typhus abdominalis (Mel
chior. Sven J ohansson), bei Morbus Ban ti (Blecher) - bedingen naturgemäß 
die Exstirpation des Organs. 

Andererseits werden der Splenektomie durch die Schwierigkeiten, welche 
in technischer Beziehung infolge der Verwachsungen der erkrankten Milz mit 
der Nachbarschaft entstehen und welche sich bis zur Unmöglichkeit der Ent
fernung steigern können. Grenzen gesetzt. Es handelt sich dann nicht mehr 
um die Frage Splenektomie oder konservatives Verfahren, sondern es muß 
eben notgedrungen das letztere (z. B. Naht oder Tamponade) wegen der techni
schen Unmöglichkeit der Exstirpation ausgeführt werden. 

Bei der operativen Behandlung der hepatolienalen Erkrankungen 
muß es sich naturgemäß, da das ganze Organ erkrankt ist, vor allem um die 
Exstirpation der Milz handeln, eventuell kommt als konservatives Verfahren 
die Ligatur der Arteria lienalis in Betracht. Die Talmasche Operation und die 
Splenopexie werden später bei der Banti-Krankheit erwähnt werden. 

über die Anwendung der Ligatur der Milzarterie am Menschen liegen 
nur wenig Erfahrungen vor. Ledderhose erwähnt in seiner Monographie, 
daß die Idee, durch Ligatur der Arteria lienalis die Milz zum Schrumpfen zu 
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bringen, gleichzeitig und unabhängig voneinander im Jahre 1882 von Clement 
Lukas in London und am Chirurgenkongreß 1882 von Langenbuch angeregt 
wurde. Tierversuche, welche Küster und später Wyman anstellten, ergaben 
tatsächlich, daß bei Hunden durch die Unterbindung der Mehrzahl der zur 
Milz ziehenden Arterienäste eine Atrophie des Organs eintrat. Zwei Operationen 
jedoch, welche von den genannten Autoren ausgeführt wurden,. verliefen tödlich. 
ebenso ein von Battle operierter Fall. 

Der Gedanke, die Ligatur der Milzarterie als Notoperation in solchen 
Fallen auszuführen, in welchen die Splenektomie unmöglich erscheint, ist jedoch 
nicht fallen gelassen worden und wurde in späterer Zeit mehrmals wieder aus
gesprochen. So macht z. B. Lejars in seinem bekannten Buch über dringliche 
Operationen einen solchen Vorschlag. Im Tierexperiment studierten Bala
cescu, Ricci, Troell und andere diese Frage. Am Menschen hat Lanz 
die Ligatur der Arteria lienalis b3i einer fixierten Wandermilz mit gutem Erfolge 
ausgeführt. 

Wir waren in einem Falle nahe daran, die Ligatur der Milzarterie zu machen, 
da eine Exstirpation der Milz fürs erste unausführbar erschien; schließlich 
gelang es doch, die Verwachsungen zu lösen und die Milz zu entfernen. Wir 
können also noch kein abschließendes Urteil über diese Operation fällen und 
müssen weitere Erfahrungen, eventuell anatomische und tierexperimentelle 
Studien erst zeigen, ob und inwieweit die einfache Ligatur der Milzarterie für 
die gewiß seltenen Fälle, in denen die Exstirpation unmöglich ist, heranzu
ziehen sei. 

Technik der Splenektomie. 
Wenn ich auf die Ausführung der Splenektomie übergehe, so ist in erster 

Linie die Art der Schnittführung in den Bauchdecken zu erwähnen. 
Bei derselben muß die übersichtliche Freilegung als oberster Grundsatz für 
unser operatives Vorgehen gelten. Es gilt dies sowohl für die Erkrankungen als 
auch für die Verletzungen der Milz. Bei den letzteren kommt noch überdies 
die wegen der drohenden Verblutungsgefahr möglichst rasche Freilegung 
der Milz hinzu. . 

Welchen Bauchschnitt man wählt, hängt von verschiedenen Umständen 
ab. Bei den Verletzungen wird die Schnittführung von der Frage beeinflußt, 
ob die Diagnose auf Milzverletzung ante operationem gestellt wurde. Da dies 
sehr häufig nicht möglich ist und bloß eine intraperitoneale Blutung konstatiert 
wird, so erscheint es zweckmäßig, zuerst eine Probeinzision in der Medianlinie 
anzulegen. Auch bei den Erkrankungen der Milz kann die Organdiagnose 
gelegentlich nicht ganz sicher sein und der Milztumor mit einem retroperitonealen 
Tumor, ganz besonders mit einer Geschwulst der Niere verwechselt werden. 
Es hängt ferner auch bei ganz sicherer Organdiagnose die Wahl des Bauchdecken-
schnittes von der Größe des Organs ab. . 

Wir sind bei den Laparotomien wegen Splenomegalie stets so vorgegangen. 
daß wir in Fällen, in denen die Milz weit über den Rippenbogen hervorragte 
und etwa bis oder auch über die Nabelhorizontale reichte, eine mediane Inzision 
vom Proc. xyphoideus bis unterhalb des Nabels machten und darauf senkrecht 
einen Querschnitt durch den M. rectus und die seitliche Bauchmuskulatur bis in 
die linke Flanke setzten. Durch diesen "Winkelschnitt" gelingt es, das linke 
Hypochondrium sehr gut zur Darstellung zu bringen und ist auch bei großer 
Milz, wenn man sich den linken Rippenbogen durch einen Sattelhacken kräftig 
emporhalten läßt, genügend Zugang geschaffen. Dieses Vorgehen w'urde von 
einer Reihe von Autoren (Kocher) für die Splenektomie überl1aupt empfohlen. 
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In Fällen von nicht besonders yergrößerter }Iilz. wie dies u. a. bei der 
perniziösen Anämie mrist der Fall ist, haben wir rinen dem linken Rippenbogen 
parallel gelegten Bauchschnitt benützt. 

Sprengel empfiehlt in seiner bekannten kritischen Arbeit über Bauch
deckenschnitte einen Schnitt (Abb. 2), welcher von der linken Seite her zuerst von 

Abb. 2. Sprengelseher Schnitt zur Freilegung der Milz. 

oben außen nach unten innen verläuft und der Faserrichtung des M.obliquus 
pxternus entspricht. Dann biegt der Schnitt rechtwinkelig nach innen und verläuft 
mehr minder parallel dem linken Rippenbogen, wobei der linke M. rectus quer 
durchtrennt wird. Von anderen Autoren (Vanverts, Au vray u. a.) wurde 
:lie Aufklappung des Ripprnbogens mit Resektion der Knorpel der 7.-10. Rippe 
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empfohlen; so z. B. von Asthoewer, der die später von Marwedel angegebene 
bekannte Aufklappungsmethode des Rippenbogens bei der Exstirpation eines 
größeren Milztumors benützte. Das Verfahren von Lejars, welches auch 
Lotsch empfiehlt, besteht in folgendem: Vorerst Längsschnitt im oder am 
äußeren Rande des linken M. rectus, sodann wird ein Schnitt entsprechend 
dem 8. Interkostalraum daraufgesetzt und nach sorgfältiger Freilegung des 
9. und 10. Rippenknorpels dieselben reseziert; dabei ist Vorsicht wegen der 
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Abb. 3. Verlauf der Arteria lienalis. Beziehung zu den Magengefäßen. 
(Magengrenzen markiert.) 
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Nähe des Komplementärraumes der Pleura nötig, um eine Verletzung des 
Brustfells zu vermeiden. 

Auf welche Weise immer man auch vorgeht, stets muß die Milz breit 
und übersichtlich freigelegt werden, um an den Hilus gut heranzukommen. 
Zu dem Zweck muß der Netzbeutel nach Abbindung des Lig. gastro-lienale 
eröffnet werden. Die Abb. 3 zeigt den Verlauf und die Verästelung der Arteria 
lienalis. Außer einigen zum Pankreas ziehenden Ästen· gibt sie die Arteria gastro
epiploica sin. zur großen Kurvatur des Magens, sowie zwei oder mehrere Arteriae 
gastricae breves zum Magenfundus ab. Die Aufsuchung des Stammes der A. lie
nalis stößt nicht selten insoferne auf Schwierigkeiten, als die Arterie sich noch 
vom Pankreasschwanz bedeckt, in einzelne Äste teilt. Es erscheint daher zweck
mäßig, nicht den Stamm der A. lienalis, sondern ihre einzelnen Äste nahe dem 
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Hilus zu ligieren. Auf diese Weise vermeidet man am besten Schädigungen 
des Pankreas durch die Operation. Ich werde noch gelegentlich unserer post
operativen Todesfälle auf die Pankreasnekrose aufmerksam machen. Aber 
auch aus einem anderen Grunde erscheint die Ligatur der Arteria lienalis-Äste 
am Hilus von Wichtigkeit. Lieblein hat besonders darauf hingewiesen, daß 
in Fällen, in welchen die A. lienalis nicht ganz am Hilus unterbunden wird, 
postoperative Magenblutungen auftreten können. Die Arteriae gastricae breves 
können nämlich manchmal statt vom Stamm der A. lienalis von einem der 
Hilus äste der Milzarterie abgehen und daher bei Ligatur der Milzarterie leicht 
mit unterbunden werden. 

In gleioher Weise wie die Arterien sind die Venen zu unterbinden, wobei 
wegen der Zerreißlichkeit der Gefäße bei gewissen Formen der Milzhypertrophie 
besondere Vorsicht am Platze ist, um Blutungen zu vermeiden und dadurch 
die klare übersicht nicht zu stören. Massenligaturen sind möglichst zu unter-
lassen. 

Verwachsungen finden sich einerseits am Hilus, andererseits auch an der 
Konvexität der Milz. Die ersteren können bei der Isolierung und Unterbindung 
der Gefäße Schwierigkeiten bereiten. Weit ausgedehnter sind meist die Ver
wachsungen an der Konvexität der Milz mit dem Zwerchfell. 

Bevor an die Lösung dieser diffusen Adhäsionen gegangen wird, müssen 
möglichst alle Gefäße am Hilus sorgfältig abgebunden sein. Die Lösung der 
Verwachsungen mit dem Diaphragma- geschieht stumpf mit den Fingern, wobei 
es zu Blutungen aus· kleineren Gefäßen kommt. Sind die Verwachsungen sehr 
derb, so gelingt ihre Lösung oft- nicht in der geschilderten Weise und es 
bleiben dann kleine, flächenförmige Randpartien von Milzgewebe an den Ad
häsionen zurück. 

Nach Entfernung des Organs sind die Blutungen -aus den gelösten Ad
häsionen mit dem Zwerchfell meist nicht beträchtlich. Bei steiler Hochlagerung 
des Oberkörpers wird unter guter Beleuchtung des Operationsfeldes die innere 
Zwerchfellfläche besichtigt und einzelne blutende Gefäße gefaßt und ligiert. 
Es gelingt meist auf diese Weise die Blutstillung so exakt, daß- die Bauchhöhle 
ohne Drainage geschlossen werden kann, was für den aseptischen Verlauf von 
Wichtigkeit ist. In Fällen, in welchen es da und dort noch parenchymatös 
blutete, wurde für zwei Tage in die Zwerchfellhöhle ein Streifen eingelegt. Das 
durch die Eröffnung des Lig. gastrolienale entstandene Loch in der Vorderwand 
des Netzbeutels muß vor Verschluß der Bauchwunde exakt geschlossen werden, 
um ein Hineingeraten von Dünndarmschlingen in die Bursa omentalis zu ver
meiden. 

Unter den hepato-lienalen Erkrankungen bieten meist die Fälle von 
megalo-splenischer Zirrhose und die thrombophlebitischen Formen die größten 
technischen Schwierigkeiten bei der Exstirpation. Die ersteren wegen der meist 
bedeutenden Größe des Organs und den oft sehr ausgedehnten Verwachsungen, 
die letzteren wegen der zahlreichen, oft aneurysmatisch erweiterten Gefäße. 
Zudem sind bei fast allen diesen Milzhypertrophien die Gefäße so vulnerabel 
und bluten so leicht, daß bei der Ligatur der Gefäße große Vorsicht und Schonung 
zu beobachten ist. 

Viel. einfacher gestaltet sich die Splenektomie bei perniziöser Anämie 
schon deshalb, weil es sich vorwiegend um kleinere Milzen handelt. Das gleiche 
gilt von der Operation wegen hämolytischen Ikterus; wenn auch hier die Milz 
oft beträchtliche Größe erreichen kann, so sind die Verwachsungen in der Regel 
entsprechend der kürzeren Dauer der Erkrankung weit geringer wie bei der 
splenomegalen Zirrhose. 

Eppinger, Die hepatolienalen Erkrankungen. 37 
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Was endlich die An äst h e ~ i e bei der Splenek10mie wegen hepato
lienalen Erkrankungen anlangt, so erscheint mit Rücksicht auf den herab
gekommenen Kräftezustand die Verwendung du Lokalanästhesie in manchen 
Fällen wünschenswert. Man wird ja allerdings häufig, selbst wenn nur 
geringe Verwachsungen der Milz vorhanden sind, nach Eröffnung des Peri
tonemllS dann doch zur Äthernarkose greifen müssen, doch spart man bei 
einer derartigen kombinierten Anästhesie an Narkotikum, was bei srhwPr 
anämischen Patienten von Wichtigkeit Rein kann. 

Operative Resultate der Splenektomie. 

Die Gefahren der l\lilzexstirpation bei hepatolienalen Erkrankungen 
werden am besten durch die folgende Tabelle erläutert, in welcher die unmittel
baren operativen Resultate unserer 43 an der K I i n i k Eis eis b er g operierten 
Fälle zusammengestellt sind: . 

Anzahl dC'1' 
Fälle GeHtorlwn 

Hämolytischer Ikterus 11 () 
Perniziöse Anämie 14 4 
.Megalosplen. Cirrhose 14 2 
Throm bophlebitische Form 4 2 

----4~3~------~8~--

Aus der Literatur seien folgende Zahlen erwähnt. .K age rund Bä u III JiJl 
erwähnen folgende Zahlen über die operativen Resultate bei Bantisrher 
Krankheit aus Literaturzusammenstellungen : 

Autor _I_~~hr _ .~nz~hl Geheilt Gestorben rnuE'kannt 

=----=----=---=------=-==-----~-=----
-----_._-

l\faragliano 1899 
I 

11 9 2 
(I V('rbl\lt\ln~ ) 

Besse!-Hagen 1900 I 17 14 3 
I 

Harri~ und Herzog 1901 1 !) 14 4 

Armstrong 1906 :12 2:3 9 
(4 Vl'rulutung('n) , 

Nager und BäulIllin. W08 14 10 4 I 

(3 Vl'rblutungen) i 

Dazu kommt noch die große Htatistik J ohnstons von 708 aus der Literatur 
gesammelten Milzexstirpationen, wobei unter 61 Fällen von Bantischer Krank
heit eine Mortalität von 12% verzeichnet ist. Carstens, der die Literatur unter 
Heranziehung der älteren Fälle zusammenstellte, erwähnt unter 176 wegen 
Milzhypertrophie operierten Fällen 56 Todesfälle. Ma vo verzeichnet unter 
;)8 Milzexstirpationen überhaupt (mit 5 Todesfällen) 27 Fä'lle von "Milzanämie", 
von denen 8 starben. . 

Die Mortalitätszahlen bei perniziöser Anämie bei unseren Fällen und denen 
Mühsams (15 Fälle mit 5 operierten Todesfällen) sind fast ganz gleichlautend, 
ebenso die Statistik von Giffin aus Mayos Klinik (7 perniziöse Anämien mit 
2 Todesfällen). 

Die Gefahren des Eingriffes werden durch die Todesursache in den 
einzelnen Fällen gekennzeichnet. Vor allem ist hier in erster Linie der geschwächte 
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Allgemeinzustand der Patienten zu nennen. l'nter unseren 8 operati\'en Todes
fällen sind 5 Patienten (3 perniziöse Anämien und 1 megalosplenische eirrhose 
und 1 thrombophlebitische Form) hierher zu rechnen. Der Tod erfolgte nach 
4 i-itunden, 12 Stunden, 24 Stunden, 2 und 4 Tagen. Ein Patient erlag 6 Tage 
nach der Operation der Perforation eines gleichzeitig bestandenen l'lcus duodeni 
und einer sich daran anschließenden diffusen Peritonitis. Zwei Patienten starben an 
Pneumonie: der eine am 4. Tage; hier ist die l'riiache der Pneumonie wahn:chein
lieh in einer während der Karkose aufgetretenen Asphyxie zu iiuchen. Der andere 
Fall starb am 15. Tage nach der Operation. Bei demselben war außer der Pneu
monie noch eine Thrombose der Pfortader \'orhanden. Auch bei dem zweiten 
Fall \'on thrombophlebitif.:cher Form, welcher, wie schon früher bemerkt, infolge 
seines schwachen Krüftezustandes am Tag nach der Operation ad exitum kam, 
fanden sich in der Arteria lind Yena lienalis Thrombosen, welche in der Vene 
~ich bis zur Einmündung in die Pfortader fortsetzten. Derartige Fälle mit 
ausgedehnten Pfortaderthrombosen endigen zum großen Teil letal. Daß solche 
Fälle durch Relaparotomie gerettet werden, wie dies i-iummers berichtet, muß 
als große Seltenheit hezeichnet werdelI. In dem Falle dieEes Autors kam es 8Tage 
nach der wegen Ba n t i scher Krankheit \'orgenomnwnen Splenektomie Zll Er:;ehei
nungen einer Peritonitis. Die Relaparotomie ergab eine perforierte nekrotische 
Stelle an der Flexura sigmoidea, welche durch eine aus der Vena lienalis auf 
die Y. me:;enterica inferior sich fortsetzende Thrombose bedingt war. Es ist 
also die Gefahr einer sich bis in die Pfortader fOItsetzenden Thrombose, ganz 
besonders hei der "thrombophlehitischen Form'o nicht zu unterschätzen. Etwas 
.-\naloges gilt \'on der Splenektomie bei Leukämie. Bei einem am 14. Tage 
nach der i-iplenektomie wrstorhenen Falle \'on Leukämie zeigte die folektion 
außrr einer Embolie der Arteria pulmonalis sin. eine ausgedehnte Thrombose 
der '-. lienalis, welche auf die Pfortader übergriff und den rechten Hau]ltast 
der Yena ]lortae innerhalb der Leber \'erschloß. 

~Iehr minder wreinze Ite :K e krosen im Pankreas wurden in 2 Fällen (1 throm
hophlehitische Form lind 1 perniziöse Anämie) als Kebenbefund beobachtet, 
ohne daß sie jedoch mit dem Tod in ursächlichen Zusammenhang gebracht 
werden können. folie entstehen wohl meist durch Schädigungen des PankTeH:; 
bei den Ligaturen der )Iilzgefäße, und es ist daher auch aus die;.;em Gltll1de 
die Ligatur am besten an den einzelnen Ästen der Milzarterie ganz nahe dem 
Hilus aw;zuführen. Ähnliche Beobachtungen über Pankreasnekrosen nach 
Splenektomie liegen \'011 Y. Herczel, Michelsoll , Hoffmann u. a. vor. 
Y. Herczel bezieht auch das nach der Splenektomie auftretende Fieber auf 
:-ichädigungen des Pallkreas. 

Zeichen eiller hiimorrhagischell Diathese fanden sich ullter UllSel'en 42 Milz
o\lcrationell wegen hCJlatolienaler Erkrankung nur einmal bei einer perniziösen 
Aniimie, welche am 2. Tage nach der Operation starb und deren Obduktion miliare 
Blutungen im Gehirn und in der Darnu;erosa ergab. An der Operationsstelle 
war eine geringe .!\Ienge geronnenen Blutes, so daß nicht diese Blutung, sondern 
der durch das Leiden bedingte allgemeille Schwächezustand als Todesursache 
anzusehen war. Auch in der Literatur werden diese GefahreIl bei der Splenek
tomie wegen hcpatoliellaler Erkrankung von Nager lind Bä um li n, Marehand , 
:-ienator, J<'lammer u. a. erwähnt. 

Gefürchtet silld ganz besonders die Nachhlutungell bei Milzexstirpationen 
wegeIl Leukämit'. Obwohl diese letzteren über den Rahmen dieser Arbeit 
hinausgehen, so mögen doch unsere Erfahrungen bei der Splenektomie wegen 
Leukämie hier auch Erwähnung finden, um so mehr, als wir auch in einem 
Falle, dessen Operation allerdings dann gün;.;tig ausging, eine derartige Kom
plikation erlebten. 

:li* 
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Die konstanten Mißerfolge, welche die in früherer Zeit häutiger ausgeführte 
Exstirpation der leukämischen Milz ergab, war die Ursache, daß die leukämische 
Milz in der Folgezeit von den meisten Chirurgen als ein Noli me tangere angesehen 
wurde (Jordan, Vulpius). Es wurde gegen die Operation ins Treffen geführt, 
daß der leukämische Milztumor nur eine Teilerscheinung des Leidens darstellt 
und daß daher durch die Exstirpation der Milz, welcher an und für sich bei 
der Leukämie wegen der häufigen Nachblutungen eine besondere Gefahr inne
wohnt, keine Heilung zust.ande kommen könne. Ja, Laspeyres ging in seinem 
Sammelreferat über Milzexstirpationen so weit, die Splenektomie bei Leukämie 
als einen Kunstfehler zu bezeichnen, der die Lebensdauer des Patienten geradezu 
verkürzt. 

In neuerer Zeit nehmen einzelne Chirurgen wieder einen weniger ableh
nenden Standpunkt bei Leukämie ein; so berichtete Küttner am Chirurgen 
kongreß 1907 über eine Milzexstirpation bei Leukämie, welche allerdings nicht 
zum Zwecke der Heilung der Krankheit, sondern zur Beseitigung der durch 
das mächtig vergrößerte Organ verursachten KompressionserscheinWlgen 
mit vorübergehendem Erfolge ausgeführt wurde. 

M. Delhougue stellte aus der Literatur 10 Fälle von Splenektomien 
bei Leukilmie zusammen, welche den Eingriff überlebten und von denen 4 für 
längere Zeit eine günstige Beeinflussung zeigtet!. Diesen Fällen wird ein 11. an 
der Garreschen Klinik, durch EIs operierter, hinzugefügt, welcher 11/ 2 Jahre 
nach der Operation sich in einem gebesserten Zustande befand. 

Ausgehend von dem wenn auch nur temporären Erfolge der Röntgen
therapie auf den Milztumor haben wir in solchen Fällen, in welchen durch 
eine vorangegangene Röntgenbestrahlung eine ausgiebige Verkleinerung der 
Milz erfolgt war, die Operation ausgeführt. Über ein ganz analoges Vorgehen 
hat Seefisch am Chirurgenkongreß 1914 berichtet und eine 1 1/ 4 Jahr zuvor 
wegen Leukämie splenektomierte Frau vorgestellt. 

Wir haben in 3 Fällen von Leukämie die Splenektomie ausgefiUlrt. Von 
diesen 3 Fällen starb einer, wie schon oben erwähnt, am 14. Tage nach der 
Operation. Ein zweiter Fall verlief ohne jeden Zwischenfall und befindet sich 
derzeit - 1/2 Jahr nach der Operation - wohl. Beim 3. Falle, dessen Operation 
sich glatt abspielte, mJ.lßte apl Abend des Operat.ionstages wegen intraabdomi
neller Blutung relaparotomiert werden. Es fand sich hierbei, daß es zu einer 
Blutung aus den gelösten Adhäsionen der Milz gekommen war. Da die BlutWlg 
ganz diffus war, blieb nichts anderes als die Tamponade übrig. Die Patientin 
erholte sich, ist jedoch einige Monate später angeblich an einer fieberhaften 
Erkrankung 7.uhause gestorben. 

~Spätere Resultate der Splenektomie.· 
Was nun die späteren Resultate der Hplenektomien wegen hepatolienalen 

Erkrankungen anlangt, so haben unsere Erfahrungen seit unserer ersten 
Mitteilung im Jahre 1913 sich wesentlich erweitert. Die Zahl der an der I. chirur
gischen Klinik operierten Fälle ist über das Doppelte (43) gestiegen. Es ermög
licht aber auch der Zeitraum von über 5 Jahren, welcher seit unseren 
seinerzeitigen Publikat.ionen verflossen ist, einigermaßen ein Urteil über die 
Dauerresultate der Milzoperation, wenigstens in den älteren Fällen zu fällen. 

Im folgenden sind die Resultate dieser Fälle in Form eines kurzen Re
sümees zusammengestellt. Von der ausführlichen Wiedergabe der Kranken
geschichten kann ich um so mehr absehen, als wenigstens einzelne von ihnen 
bei BesprechWlg der zugehörigen Kapitel bereits in extenso wiedergegeben sind. 
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1. Hämolytischer Ikterus. 
Von den II Patienten dieser Gruppe ohne operativen Todesfall ist in 

9 Fällen das Schicksal bekannt. Ein Fall starb 2 3/ 4 Monate nach der Operation 
an einem Strangulation"ileus, ein Fall 13 Monate nach der Operation, nachdem 
sich die Patientin sehr erholt und wohl befunden hatte, an Grippe. Von den 
übrigen 7 Fällen liegen Xachuntersuchungen, bzw. schriftliche Befunde vor, 
welche ergaben, daß ::lieh alle Patienten wohl befinden. Der Ikterus ist ge
schwunden, die Patienten haben bedeutend an Körpergewicht zugenommen 
und sind meist wieder arbeitsfähig geworden. Die Beobachtungszeit ist 6 1/ 2 , 

;'), 4 3/ 4 , 2 1/ 2 , 1 Jahr, II Monate und 1 Monat. Wir können also mi t den 
Resultaten der Splenektomie beim hämolytischen Ikterus 
außerordentlich zufrieden sein. 

Die 3 Fälle, deren Operation jetzt 6 1/ 2,.5 und4 3/ 4 .Jahre zurückliegt, können 
tatsächlich als Dauerheilungen bezeichnet werden. 

2. Perniziöse Anämie. 
Von den 14 Splenektomien wegen perniziöser Anämie sind 4 Fälle im 

Anschluß an die Operation gestorben; die Todesur::;achen sind schon oben er
wähnt worden. Von den übrigen 10 Fällen ist in 9 das weitere Schicksal bekannt. 
Die nach der Operation fast stets auftretende Besserung ist eine vorüber
geh ende. Wir haben uns schon in lm::leren Arbeiten im Jahre 1914 sehr skeptisch 
bezüglich der Heilungsaussichten geäußert und können dies heute auf Grund 
der Erfahrungen weiterer 5 Jahre nur bestätigen. Von den 9 Patienten, welche 
operativ geheilt sind, sind 4 im Verlaufe von 1, 11/ 2, 2 1/ 2 und 3 1/ 4 Jahren 
gestorben; ;') leben und ist eine Zeit von 6 Wochen, 10 Monaten, 1 1/ 2 , 2 1/ 2 und 
4 Jahren seit der Operation verstrichen. Es ist also nach unseren heutigen 
Erfahrungen ziemlich sicher, daß eine Heilung der perniziösen Anämie 
durch die }Iilzexstirpation nicht erzielt wird. 

Was die Frage anlangt, ob die Lebensdauer der Patienten dmch die Ope· 
ration verlängert wird, so ist ein sicheres Urteil bei einer Kmnkheit, wie. bei 
der perniziösen Anämie, welche in manchen Fällen sehr schnell, in anderen 
wieder sehr langsam zum ~ode führt'-sehr schwer zu gebel\. Die Tatsache jedoch, 
daß der Blutbefunel sich bessert, daß sich die Patienten nach der Operation 
oft sehr wesentlich erholen, daß ein Teil der Fälle wieder aI beitsfähig wird, 
spricht so sehr zugunsten der Operation, daß wir diese trotz des nur temporären, 
wenn auch manchmal relativ lang dauernden Erfolges (in einem unserer Fälle 
4 Jahre) empfehlen müssen. Dabei scheinen die Fälle mit größerer Milz eine 
bessere Prognose als die mit kleiner Milz zu haben. 

3. JUegalosplenische Zirrhose (Bantische Krankheit). 
Von elen 14. Fällen die::;er Gruppe ;;i11l1 2 im Anschluß an die Operation 

gestorben, und zwar, wie schon oben bemerkt, einer an I::lchock und einer an 
der Perforation eines ulcus duodeni. Von zwei f('hlen uns weitere Nachrichten. 
Yon den 10 übrigeuFällen sind 4 gestorben. und zwar 2 an interkurrenten Krank
heiten, welche mit dem eigentlichen Grundleiden nichts zu tun haben: 1 Fall 
wurde 6 ~Wochen nach der Milzexstirpation wegen Rektumkarzinoms operiert 
und starb 3 1/ 2 Jahre ;;päter an Krebskachexie, ein zweiter Fall staFb 5 Jahre 
nach der I::lplenektomie an Hämoptoe, nachdem er die ganze Zeit in vollstem 
Wohlbefinden seiner ärztlichen Tätigkeit nachgegangen war. 1 Fall starb an 
unbekannter Krankheit, 1 Fall an den Folgen des Leidens. Diese Patientin, 
bei der('n Operation die Leber schon sehr ausgesprochene zirrhotische Verän
deTImgen aufwiei;, befand sich in den ersten Jahren nach der ~pl(,llektomi{' 
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sehr wohl; allmählich verschlimmerte sich jedoch ihr Zustand und die Patientin 
ging 4 Jahre nach der Operation unter Erscheinungen von Ascites zugrunde. 
Von den 6 derzeit lebenden Fällen sind 4 gebessert. Die Operation liegt in den 
einzelnen Fällen 5 1/ 2 , 2 Jahre, 8 und 2 Monate zurück. 2 Fälle sind nach 1 1/ 2 

bzw. 1 Jahr nicht gebessert. 
Der Erfolg bei diesen Formen der Splenomegalien hängt davon ab, wie 

weit die cirrhotischen Verändenmgen an der Leber vorgeschritten sind. Banti 
unterscheidet bekanntlich drei Stadien seiner Krankheit und gibt folgende 
Übersicht der Resultate in 10 seiner Fälle: 

1. Periode 2 Fälle 2 Heilungen 
2. 6 5 
3. 2 0 

Die Ausbildung der cirrhotischen Veränderungen in der Leber lassen 
den Vorschlag gerechtfertigt erscheinen, der Splenektomie noch die Talmasche 
Operation hinzuzufügen, wie dies von einzelnen Chirurgen (Tansini, Jaffe, 
F. Krause u. a.) geschah. Andere (Momm, Goebel) sahen von dieser Kom
bination keinen Nutzen. T ill manns sah bei einem 11 jährigen Mädchen mit 
Bantischer Krankheit nach Talmascher Operation (ohne Splenektomie) 
und nachfolgender Bestrahlung der Milz einen bedeutenden Rückgang des 
Milztumors, so daß er dieses Vorgehen für die Fälle empfiehlt, in welchen die 
Exstirpation der Milz nicht ausführbar ist. Statt der Splenektomie wird von 
anderen Operateuren (Schiassi, Rossi) die Splenopexie ausgeführt. Über 
beide Operationen (Talmasche Operation und Splenopexie) besitzen wir bei 
den hepato-lienalen Erkrankungen keine eigenen Erfahrungen. 

Wir müssen also in Übereinstimmung mit der Literatur die möglichst 
frühzeitige Splenektomie bei der megalosplenischen Cirrhose for
dern, nicht bloß deshalb, weil der Eingriff ein einfacherer und weniger gefahr
voller ist, als auch deshalb, weil die cirrhotischen Veränderungen an der Leber 
noch nicht als irreparable Schädigungen ausgebildet sind. Unter diesen Be
dingungen kann allerdings die Prognose der Operation günstig gestellt werden 

4. Thl'ombophlebitische Formen. 
Von diesen Fällen haben wir bloß vier operiert. Zwei sind, wie schon 

früher erwähnt, an der Operation gestorben, der eine Fall an einer Pneumonie, 
der andere an seinem schwachen Kräftezustand. 

Die großen Gefahren, welche die Operation gerade bei diesen Fonnen 
in sich birgt, sind schon früher erwähnt worden. Sie liegen einerseits auf rein 
technischem Gebiet (große, oft verwachsene Milz, zerreißliehe und oft sehr 
erweiterte Gefäße), andererseits im postoperativen Verlauf (Thrombose der 
Milzvene und anschließende Pfortaderthrombose ). Wir halten daher gerade 
mit Rücksicht auf diese großen und schwierigen Eingriffe unseren schon im 
Jahre 1914 präzisierten Standpunkt aufrecht, die Operation nur in solchen 
:Fällen zu empfehlen, in welchen das Blutbrechen und ähnliche 
Erscheinungen drohend in den Vordergrund treten. -

Daß allerdings auch mit der l\Iilzexstirpation bei den thrombophlebitischen 
Formen ausgezeichnete Dauererfolge erzielt werden können, zeigen die zwei 
lebenden Fälle, welche 51 /2 Jahre seit der Operation sich des besten Wohlbefindens 
erfrellen. 
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Leberzirrhose und 415,423. 
- atrophische, und 430. 
)Iilzvenenthrom bose und 

391. 402. 
_-\u toagglu tina tion, Ikte

rus haemolvticus und 180. 
Autohämolv'sine, Vorkom

men bei' verschiedenen 
Krankheitpn 225, 226. 

ßantische Krankheit 348. 
- anämisches Stadium 348. 
- Anatomie, pathologische 

350. 
- aszitisches Stadium 349. 
- Baumgartensehe Krank-

heit und 403, 405. 
Blutbefund 349. 
Eigenbeobachtungen 277. 
Fibroadenie der Milz 354, 

377. 
Ikterus haemolyticus und 

378. 

Benzolinjektionen (-inha
lationen), Anaemia aplasti
ca nach 292. 

Biliru bin ... s. a. Gal· 
lenfarbstoffe. 

- Hämatoidin und 48. 
Biliru binä mie, 

Ikterus haemolyticus und 
167. 

- acquisitus und 216. 
Nachweis 167. 
Serumgehalt an Bilirubin 

unter physiologi. 
sehen und pathologi
schen Verhältnissen 
168. 

Stauungsikterus und 117. 
Bi li ru bi na us s ch eid u ng, 

Toluylendiaminvergiftung 
und 125. 

- - milzloser Hunde und 
137. 

- acquisitus und, Diffe-

Biliru bin bildung, 
extrahepatische 48. 
hepatische, Erythrocyten 

und 57, 58. 
rt'ntialdiagnose 228. 

Krankheitsbild 348. 
hyperchrome 131, 132. , Leber bei ders. 354, 355. 

Litt'ra tur nachBantis erster 

Gallenfistelversuche 51. 
Hämoglobin, gelöstes 

und 57. 
Iktprus haemolvticus und 

176. • 
- - haemolytieus acqUisl

tus und 215. 
- künstliche, Eisenstoff· 

wechsel und 109. 

Mitteilung 357. 
- Kritik ders. 377. 
"'Iilz und 350ff., 377, 379. 
Pathogenese 356. 
Splenektomie und 357. 

histologische Unter
suchungen 53. 

Leberversuche in vitro 
56. 

Muttersubstanzen bei 
ders. 51. 

38* 
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Biliru binstoffwechsel, Blutbildung, BI u tma u serung, 
Anaemia perniciosa und - embryonale Leber und 31. - - Zusammenfassung 116. 
253. - Erwa'chsener, Knochen- - Siderose und 69. 

Rilirubinurie, mark und 36. - Zusammenfassung 92. 
- Ikterus haemolyticus und Blutdruck, Polycythämie Blutmenge, Bilirubinwerte 

166, 170. und 497. und 72. 
- Milzexstirpation bei Ikte- Blutentziehungen, Anae- Blutplättchen, 

rus haemolyticus und mia aplastica nach 292. - Abstammung der 297. 
171. Blu tergüsse (-extravasate), - Erythropoese und 43. 

- Stauungsikterus und 117. - Erythrocytenresistenz und - Milz und 21, 100, 312. 
Bilirubinwerte, 46. 313. 
- Bestimmung an Gallenbla- - Erythrophagen und 17. - Thromben und 297. 

senfisteln 71. Blutfarbstoff, Umwand- - Thrombocytopenie und 
- Blutmenge und 72. lung dess. zu Pigment 17. 296, 297, 298. 
Blasenkarzinom, Ikterus Blutgefäße, Einwandern - Zahl 297. 

haemolyticus bei 225. der fertigen Blutzellen aus Blutregeneration, 
Blei vergiftung, dem Knochenmark in die - Milzexstirpation und 96. 
- Ikterus haemolyticus und 35. - Schilddrüse und 309, 310_ 

225. Blutgerinnung, Thrombo- Blutsinus, venöse der Hämo-
- Substantia reticulofila- penic, essentielle, und lymphdrüsen 27. 

mentosa bei 181. 296. - Gefäßverbindungen ders. 
- Urobilinurie bei 80. Blutgiftanämien, I 28. 
- Urobilinwerte (in Kot und - Erythrocytenresistenz bei, Blutstraßen der Hämo-

Harn) bei 94. 46. lymphdrüsen 27. 
Blu t, - Milz(cxstirpation) und 136, i Blu tungen, 
- Bantische Krankheit und 138. - cholämische, als Ausdruck 

349. - Toluylendiaminanämie ; einer Thrombocytopenie 
-- Bilirubingehalt unter phy- und ihre Unterschiede i 461. 

siologischen und patho- gegenüber andern 131.: - Gewebs-, Urobilinurie bei 
logischen Verhältnissen Blutgifte, hämotoxische und Krankheiten mit 80. 
168. plasmotropische 130. - Polycythämie und 496. 

- Cholesteringehalt dess. Blu tinj ektionen, I Blu tungszei t, verlängerte, 
nach Splenektomie und - Anacmia aplastica und . Thrombopenie und 296. 
ToluyIendiaminvergif- 310. Blu tun tergang (s. a. Blut-
tung 145. - Anaemia perniciosa und mauserung), Erythropha-

- Fettgehalt dess. nach 269. gen und 17. 
Splenektomie 145. Blu tkrankhei ten, Blu tveriuste, 

- Hämochromatose und 477. - Leberzirrhose und 418. - Anaemia perniciosa und 
- Ikterus haemolyticus und - Urobilinurie bei 80. 281. 

176. Blu tkuchenretrakti bili- - Substantia reticulofila-
- Lutein im 170. tät, Thrombopenie, essen- mentosa und 181. 
- Nukleinphosphorgehalt tielle und 296. Blu tzellen (s. a. Erythro-

dess. 43. Blutlymphdrüsen 25. cyten und Leukocyten), 
- Polycythämie und 495. Blutmauserung (-zerfall, - alte und junge, Differen-
- Sauerstoffzehrung 43. -abbau) 41. zierung ders. nach Mora-
- Toluylendiaminvergiftung - Anaemia perniciosa und witz 43. 

und 130. 254, 255. - Einwandern ders. aus dem 
- Toluylendiaminwirkung in - Blutanalyse und 41. Knochenmark in die Ge-

vitro und in vivo auf - Eisenausscheidung und 58. fäße 35. 
das 143. - - histologische Unter- Blutzerfall (.zerstörung) s. 

Blutabbau s. Blutmause- suchungen 59. a. Blutmauserung. 
rung. - Eisenstoffwechsel und, Zu- - Anaemia pemiciosa und 

Blutbild, sammenfassung 71. 244. 
- Milzvenenthrombose und - Erythrocyt~nlipoide(-chol- - Hämochromatose und 428, 

391. estearm) und 91. 486, 487. 
- Toluylendiaminvergiftung - Gallenfarbstoffausschei- - Pleiochromie und 126. 

bei milzlosen Hun- dung als Maß der 58, Bothriocephalusanämie, 
den und 136. 71. - Anaemia pemiciosa und 

- weißes, Ikterus haemolyti- - Hämoglobinumsatz, inter- 280. 
cus und 183. mediärer und 47. - Hämolysine und ihre Rolle 

- - Milzexstirpation und - Koturobilin als Maß der bei 248. 
98. 76. Bronchiektasie, Ikterus 

Blu tbildung s. a. Erythro- - Leberkrankheiten und, haemolyticus bei 225. 
poetischer Apparat. Zusammenfassendes Brugsch-RetzlaffsMethode 

- embryonale (erste), Kno-r 524ff. der Urobilinbestimmung 
chenmark und 34. - Milz und 95. im Kot 87. 
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thloroformnarkose, 1 Darmschleimhaut, Eisen- i Eisenstoffwechsel, 
Ikterus haemolyticus nach stoffwechsel und 63, 64 .. - Hämatinresynthese 63, 65. 

225. .. . Diabeteslipämie, . : - Hämochromat?se und 490. 
- SplenektomIe bel Ikterus, Jodzahlen (Cholesterm-, I - Hämolyse, aktIve und pas-

haemolyticus acquisitus Cholesterinesterwerte sive 60. 
und 237. des Blutes) bei 146. Hämosiderin 59. 

- Urobilinurie nach länger Splenomegalie Gauehers - - chemische Struktur 60. 
dauernder 79. und 513, 520. - - Vorkommen 60, 66. 

Chlorose, Diabetes mellitus, Harneisen 65. 
- Substantia reticulofila- - Hämochromatose und 482, histologische Untersuchun-

mentosa bei 181. 483. gen 59. 
- Urobilinwerte (in Kot und Lipoidämie und Milzver- Ikterus haemolyticus con-

Harn) bei 93. änderungen bei 512, genitus und 195. 
Cholämie, 513. - intermediärer Eisenkreis-

Ikterus haemolyticus und, Lutein im Blutserum bei lauf 63. 
Differentialdiagnose 170. Knochenmark und 68. 
229_ Diphtherie, Urobilinurie bei Kupffersche Sternzellen 

Stauungsikterus und 117. 80. und 66. 
Cholämische Blutungen als Duodenalsaft, Leber und 63, 66, 114. 

Ausdruck einer Thrombo- Gallenfarbstoffbestim- Leberzellen und 66. 
cytopenie 461. mungen im mensch- Leukämie, myelogene und 

C holangi tis, lichen 73. llO. 
Jodzahlen (Cholesterin-, Gallenfarbstoffgehalt dess. , Leukocyten und 63, 64. 

Cholpsterinesterwerte bei Ikterus haemolyticus Lymphdrüsen und 68. 
des Blutes) bei 146. 174. Milz und 61, 68, 108. 

Urobilinurie bei 79. Dyspepsien, Milzvenen- - - Chevaliers Theorie ll3_ 
Choledochus, Schleimhaut- thrombose und 392. - - Zusammenfassung 115. 

schwellungen im, bei Ikte- - Milzexstirpation und 1l0. 
rus ll8. - Milzkrankheiten, ehroni-

Cholelithiasis, Eisen, Resorbierbarkeit dess. sehe und llO. 
Ikterus haemolyticus und 63. Polycythämie und 502, 

166. Eisenablagerungen,Toluy- 503. 
- Differentialdiagnose lendiaminvergiftung (Ar- Resorbierbarkeit des Ei-

228. senwasserstoffvergiftung) sens 63. 
Cholemie physiologique 168. und 132, 133. - Röntgenbestrahlung der 
C holes teri n, Eisenausscheid ung, Milz und llO. 

Blut-, Splenektomie und - Blutabbau und 58. - Siderocyte.n Chevaliers1l3. 
145. - - histologische Unter- - Siderose 59, 69. 

- - Toluylendiaminvergif- suchungen 59. Ehrlichsches Reagens, Uro-
tung und 145. - Milzexstirpation und 108. bilinogenprobe mit dems_ 

- - Urobilinausscheidung Eisenmedikation, Ikterus 78, 79_ 
und 146. haemolyticus aequisitus Eiweißumsatz,Ikterushae-

- Blutabbau und 91. und 276. molyticus und 183. 
Cholesterinämie, Spleno- Eisenpigment, Hämochro- Eklampsie, Urobilinurie bei 

megalie Gauchcrs und matose und 478, 479ff. 80. 
520. Eisenspeicherung, Retiku- Embryo, 

Cholesterinfütterungen, loendothelien und 39. - Blutbildung im Knochen-
Cholesterinanreicherung Eisens peicherungs me - mark beim 34. 
von Milz, Knochenmark thode, Technik ders. 67. - Hämolymphdrüsen beim 
und Leber nach 514, 516. Eisenstoffwechsel 59. 29. 

'Cholesterinstoffwechsel, - Anaemia aplastica und - Megakaryocytcnbildung 
hepatolicnales System und 294. beim 32. 
522. - - künstliche, und 109. - Umbilikalvene bpim 403. 

Cholurie, - - perniciosa und 252. Emotionsikterus 164. 
- komplette 172. - Blutabbau und 59, 69. Endothelialer Apparat 
- pigmentlose (sans pig- - Blutmauserung und, Zu-, Aschoffs, 

ments) 173. sammenfassung 71. - Anaemia aplastica und 
- Stauungsikterus und ll7. - chemische Untersuchun- 299. 
'Chvostcks Xanthomatose gen 61. - Toluylendiamin und sein 

521. - Chevaliers exzernierendes I Einfluß auf dens. 153. 
Coma hepaticum, Jodzahlen und assimilierendes, Eosinophile, Milzexstirpa-

(Cholesterin-, Cholesterin- Gewebe 113, 114. ti on und 99. 
esterwerte des Blutes) bei - Darmschleimhaut und 63, Epistaxis s. Nasenbluten. 
146. I 64. Eppingers 

Crises de deglobulation bei - Eisenverlust durch die - Methode der Urobilinb('-
Ikterus haemolyticus 182. Galle 61. ,stimmung im Kot 90. 
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Epllingers 
- Theorie über Entstehung 

des Toluylendiaminikte
rus 153. 

Erythrämie 494, 495. 
Erythroblasten, 
- Blutstoffwechsel und 4I. 
- Knochenmark und 34, 36. 
- Leber, embryonale, und 

3I. 
- Milz- 18. 
- Milzexstirpation und 97. 
Erythrocyten, 
- Cholestearin der, und sein 

Schicksal beim Blut
abbau 91. . 

- Fragilität ders. bei Ikterus 
hacmolyticus 177. 

- - Prüfungsmethoden 178, 
179. 

- Granulicrung, basophile, 
der 182. 

- - filamentöse der 181. 
- kernhaItige, Ikterus hae-

molyticus und 182. 
- Knochenmark und 36. 
- Lipoide der, und ihr Schick-

sal beim Blutabbau 
91. 

- Milz- 103, 104. 
- - Toluylendiaminvergif-

tung und 141. 
- Milzexstirpation und 96. 
Erythrocytenregene

ration, Milz und 310. 
E rythrocy tenresis tenz, 
- Bedeutung der Resistenz

änderung 46. 
hämolytische Substanzen 

und ihre Wirkung auf 
dies. bei Ikterus haemo
lyticus 177. 

Ikterus haemolyticus und 
331, 332. 

Kochsalzlösungen und ihre 
Wirkung auf dies. bei 
Ikterus haemolyticus 
177. 

- Leberkrankheiten und 228. 
- Milz und 138. 
- Milzexstirpation und 105. 
- Prüfung ders. 44. 
- Toluylendiaminvergiftung 

und 134, 138. 
E rythrocytenzahl, 
- Ikterus haemolyticus und 

183. 
-- l\Iilzexstirpation und 97. 
Erythrocytose 494. 
Erythrophagen, Milz- 16, 

104. 
- Toluylendiaminvergiftung 

und 140, 141. 
Erythrophagie 17. 
Erythropoese, embryonale, 

Leber und 31. 

Sachregister. 

Erythropoetiseher Appa
rat, 

- Anaemia perniciosa und 
280. 

- - pseudoleucaemica in
fanturn und 343. 

- Leberatrophie,akutegelbe, 
und 473. 

- Leberkrankheiten und, Zu
sammenfassendes 
524ff. 

Stauungsmilz und 385, 
386. 

Gallenfarbstoff, 
- Hämoglobin (Hämatin) 

und 48. 
Ikterus haemolyticus und 

174. 
Kotgehalt an, bei Ikterus 

haemolyticus 173. 
- Umwandlung von 48. 
Gallenf ar bs toffausschei

dung, 
Blutzerfall und seine Mes

sung durch die Größe 
der 71. 

I l\Iilzexstirpation und 100. 
I - Stauungsmilz und 384. 

Färbeindex des Blutes, 1\ Gallenfarbstoffbildung 
- Blutregeneration und 42. 48. 
- Ikterus haemolyticus und I - ausschließlich hepatische 

183. I 49, 50. 
Fett, , extra hepatische 49, 50. 
- Blut, Gehalt dess. an, nach' Toluylendiaminvergiftung 

Splenektomie 145. und 157. 
- Milz, Befunde in ders. an Gallenf ar bs toffwechsel, 

510. Niere und 171. 
Fettnahrung, Hämoglobin- Gallenkapillaren, 

abbau und 342. 'Ikterusformen, hämolyti-
Fettsäuren, Toluylendi- sehe und 128. 

aminikterus (-anämie) und - Leber und 30. 
143, 144, 147. ,- Stauungsikterus und 119. 

i Fettstoffwechsel,. I Gallensäureausschei-
- hcpatolienales System und . dung, 

522. Ikterus und 122. 
- Knochenmark und 37. Ikterus haemolyticus und 
- Milz und 511. 171. 
Fibroadenie der Milz, - Toluylendiaminvergiftung 
- Bantische Krankheit und und 126. 

354, 377. Gallensekretion, 
- Infektionskrankheiten bei - Stauungsikterus und 118. 

hypertrophischer Leber- ; 120. 
cirrhose und ihr Einfluß I - Toluylendiaminvergiftung 
auf die 451. und 125. 

- Milzsklerose und 422. . Gallensteine, 
Fie ber, . Ikterus haemolyticus und 
- Ikterus haemolyticus und: 176. 

176. Versehluß, inkompletter, 
- Milzvenenthrombose und durch, und Ikterus hae-

392. molytieus acquisitus. 
, Differentialdiagnose 228. 
, G allens teinkoliken, Pseu-

Galle, ! do-, bei Ikterushaemolyti-
- Eisenverlust dureh die 61. i eus 165. 

Ikterus haemolyticus eon- Gallen thro m ben, Ikterus. 
genitus und 193. formen, hämolytische und 

- Parapedese der 121, 123. 128. 
- Toluylendiaminvergiftung Gallen wegeer krankun-

milzloserHundeund 137. gen, Urobilinurie bei 79. 
Gallenblasenfisteln, Gal- Gallertmetamorphose, 

lenfarbstoffanalysen an 71. Knochenmark und 37. 
Gallenblasenkarzinom, Gauehers Splenomegalie (R. 

Jodzahlen (Cholesterin., a. Splenomegalie) 516. 
Cholesterinesterwerte des - Anaemia splenica und 328. 
Blutes) bei 146. Gehirnapoplexien, Poly-

Gallenfarbstoff, cythämie und 496. 
- Analysen an Gallenblasen- Gewebsblutungen, Urobi-

fisteln 71. linurie bei Krankheiten 
- Duodenalsaftgehalt an 73. mit 80. 



Gitterfasern, 
- Leber und 33. 
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: Hämochromatose, Hämolymphdrüsen, 
Krankheitsverlauf 486. - Bauder 26. 
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Leber bei 477, 478, 479. - Eisenablagerungen in 68. 
Leberkapillaren, Endothel- Embryo und 29. 

- Milz und 14. 
Glykosurie, 
- Hämochromatose und 477. 

482, 483. . 
- 3;Iilzvenenthrombose und 

393. 
Granulation, postvitale, 

Blutstoffwechsel und 42. 
Granulierung, 
- basophilp, der Erythro

cyten 182. 
- filamentöse. der Erythro

cvten 181. 
Granulocvten, Knochen-

mark und 34, 36. 
Granulomatose, 
- 'Crobilinurie bei 80. 
- 'Crobilinwerte (in Kot und 

Harn) bei 94. 
Grigou tsche :\Iethode des 

'Crobilinnach\\'eises im 
Blute 170. 

Gri m berts Methode der Uro
bilin bestimm ungimKot 88. 

erkrankung ders. und - lymphoides Gewebe der 28_ 
484, 485. - Milzexstirpation und 106_ 

Lymphdrüsen bei 480. - Vorkommen bei Mensch 
Milz bei 477, 479,480,487. und Tier 26. 

- l\ieren bei 481. Hämolyse, 
Pankrcas bei 478,479,483. - aktive und passive 60. 
Pathogenese 482. , - Anaemia perniciosa und 
Pigmente bei 478, 479ff. 143, 278. 
- Entstehung ders. 481. Hämosiderose und 59. 
Siderocyten und 491. Lebercirrhose (-schädigun-
Stoffwechsel und 484. gen) und 422. 
Symptomatologie 476. Milz und 61, 103. 
UrobIlinwerte (m Kot und - 1Uilzbefunde bei Anaemia 

Harn) bei 93. I perniciosa und 278. 
- Vorkommen 486. - Milzsklprose und 422, 423. 
- Wesen der 489. i - Toluylendiaminvergiftung, 
- - Zusammpnfassung 492. \Virkungsmechanismus 
Hämofuscin, Hämochroma- bezüglich der 143. 

tose und 479. 481. Hämolysinc, 
Hä mog 10 bin, Gallenfarb- Anaemia perniciosa und 

stoffe und 48. 247, 255. 
Hämoglobinabbau (-um- Auto-, bei verschiedenen 

satz) s. a. B1utmau- i Krankheiten 225, 226. 
serung. , - Brothriocephalusanämie 

Haarausfall, Hämochroma- i - Anaemia aplastica und und 248. 
tose und 477. I 292. i-Milz und 104. 

Hä ma te mesis, 1Uilzvenen- - Eisel!aussc~eidung und 58. i - Toluylendiaminvergiftung 
thrombose und 389. , - - hIstologIsche Unter- i und 143. 

Hämatin, Galh'nfarbstoffe suchungpn 59. 'Hämolytische Sera, \\'ir-
und 48. Fettnahrung und 342. kung ihrer Injektion bei 

H ä m a ti n res y n th es e 63, 65. Gallenfarbstoffausschei- milzlospn Hunden 138. 
Hämatinstoffwechsel, dung und 58. Hämolytische Substanzen, 

Hämochromatose und 487. Größe. dess., Zusammen-' Erythrocytenresistenz 
Hämatoidin, Bilirubin und fassung 92. I gegen, bei Ikterus haemo-

48. - intermediärer 40. I lyticus 177. 
Hämin, Gallenfarbstoffbil- - - Analyse dess. 47. I Hämophilie. 

dung und 53. - Anaemia perniciosa Pseudo- 295. 
H ä mochro ma tose, und 251. Thrombopenie, essentielle 
- Anatomie, pathologische, - Blutmauserung und 47. und 296. 

makroskopische und Lebercirrhose, hypertro- Hä morrhoidal blu tungen . 
mikroskopische Be- phisehe und 435. Polycythämie und 496. 
funde 477, 478ff. Leberkrankheiten und, Zu- Hämosiderin, 

- Blut bei 477. sammenfassendes I - chemische Struktur 60. 
- Blutzerfall und 482, 486, 524ff. : - Hämochromatose und 472, 

487. Menstruation und 165. 481. 
- Diagnose 486. - l\Iilzstauung, experimen-! - Vorkommen 60, 66. 
- Eigenbeobachtungen 486. teile und 383. I Hämosiderose (s. a. Side-
- Eisengehalt der Organe bei Hämoglobingehalt, rose). 

482. - Ikterus haemolyticus und! .. - Arsenwasserstoffvergif-
- Eisenstoffwechsel und 490. 183. tung und 132 . 
. -. Glykosurie und 477, 482. - l\Iilzexstirpation und 96, I --- Hämochromatose und 485, 
'- Hämosiderose und 485, 97. 486, 491, 492. 

486, 491, 492. Hämoglobinurie, Ikterus Hämolyse und 59 . 
.. Häufigkeit der 486. haemolyticus und 173. Stauungsmilz und 385. 
- Hautveränderungen 476. Hämogonienin der embryo- - Toluylendiaminvergiftung 
- historische Entwicklung nalen Leber 31. und 132. 

des Krankheitsbildes Hä!!\Olymphdrüsen 25. Hanotsche Lebercirrhose, 
476. - Ahnlichkeit, funktionelle Ikterus haemolyticus ac-

Ikterus bei 477. (histologische) ders. mit quisitus und, Differential-
Jodzahlcn (Cholesterin-, der Milz 28, 29. diagnose 228. 

Cholesterinesterwer- I - Anaemia pprniciosa und Harn, Polycythämie und 497. 
tedseBlutes) bei 146. I 286. I Harneisen 65. 
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H arnsä ures wffwechsel, 
_ Anaemia aplastica und 294. 
_ Ikterus haemolyticus und 

183. 
_ - haemoliticus congeni. 

tus und 195. 
- Splenektomie bei Anaemia 

perniciosa und 286. 
H ,unuro bilin (s. a. Urobilin

urie) Vorkommen und 
Werte in der Norm und 
bei verschiedenen Krank
heiten (Tabelle) 93. 

Haut, Hämochromatose und 
476. 

Hautkolorit, Ikterus hae
molyticus acquisitus und 
215. 

Hei nzkörperchen, Absorp
tion ders. in der Milz bei 
Pyrodinvergiftung 137. 

Herzfehler, 
- Bilirubingehalt des Blutes 

und 169. 
- inkompensierte, Knochen-

mark bei dens. 385. 
- Polycythämie und 504. 
- Stauungsmilz und 384. 
- Urobilinurie und 80. 
- Urobilinwertc (in Harn 

und Kot) und 94. 
Herzinsuffizienz (kardiale 

Stauung), Jodzahlen (Chol
esterin-, Cholesterinester
werte des Blutes) bei 146. 

Histiocyten, 
- Eisenstoffwechsel und 67. 
- Karminspeicherung und 39. 
Hülsenarterie der Milz 5. 
H ülsenka pillaren, 

Schweigger-Seidelsche, in 
der Milz 10. 

Hundeseru m, Bilirubinge
halt 168. 

Hyperemesis gravidarum, 
Urobilinurie bei 80. 

Hyperchromie 131, 132. 
Hyperglo bulie (s. a. Poly

cythämie). 
Hyperleukocytose, Ikterus 

haemolyticus und 183. 

I c t ere Mmolysinique 225. 
Ikterus, 
- acholurischer 122. 
- akathektischer 123. 
- anhepatogener (hämato-

gener) 49, 121. 
- Arsenwasserstoffvergif

tung und 126. 
- catarrhalis. s. weiter unten 

das Stichwort: Ikte
rus catarrhalis. 

. - choluricus completus und 
pigmentosus 172. 

Sachregister. 

Ikterus, Ikterus catarrhalis, 
- cyanotischer 384. - Ikterus haemolyticus ac-
- Emotions- 164. quisitus und, Diffe-
- Erythrocytenresistenz bei rentialdiagnose 228. 

den verschiedenen Jodzahlen (Cholesterin-, 
Formen des 228. Cholesterinesterwer-

- Fettsäuren und 143, 144, tedesBlutes) bei 146. 
147. Lebercirrhose und 431. 

- Gallensäureausscheidun- - hypertrophische u. 435. 
gen und 122. - Urobilinurie bei 79. 

- Hämochromatose und 477. - Urobilinwerte (in Harn 
- hämohepatogener 127. und Kot) bei 94. 

haemolyticus(siehe weiter Ikterus haemolyticus 
unten das Stichwort: 162. 
Ikterushaemolyticus. - acquisitus (s. a. weiter un-

hämolytische Formen, Gal- ten das Stichwort: 
lenkapillaren(-throm- Ikterus haemolyticus 
ben) bei dens. 128. acquisitus) 204. 

- hepatolienaler 124. - Anaemia bei 176. 
- - Zusammenfassung 159. \ - Anaemia perniciosa und 
- infectiosus, Typus Hayem 258, 332, 333. 

229. - - Unterschiede 315. 
- Infektionskrankheiten und - Anisocytose bei 182. 

223. - Autoagglutination bei 180. 
- L?beratrophie, akute gelbe - Bantische Krankheit und 

und 471. 378. 
- Leberschädigung, funk- Bilirubinärnie bei 167. 

tionelle, bei 123. Bilirubingehalt des Blut-
- Lebercirrhose und 414, serums vor und nach 

424, 428. der Splenektomie bei 
- - hypertrophische und 169. 

426. - Bilirubinurie, Fehlen ders. 
- mechanischer Stauungs- bei 166, 170. 

117. - nach Milzexstirpation 
- menstrueller 166. bei 171. 
- neonatorum, Bilirubinge- Blut bei 176. 

halt des Blutserums Blutbild, histologisches, 
bei 169. bei 180. 

- ohne nachweisbares Hin- - - weißes bei 183. 
dernis in den Gallen- - Cholelithiasis bei 166. 
wegen 120. congenitus (s. a. weiter un-

- Phosphorvergiftung und ten das Stichwort: 
126. Ikterus haemolyticus 

- pleiochromer 122. congenitus) 185. 
- - Toluylendiaminvergif- - Crises de deglobulation bei 

tung und 124, 125. 182. 
- - Ursache 126, 129. - Duodenalsaft, Gallenfarb-
- pneumonischer 220, 223. stoffgehalt dess. bei 
- Schleimhaut schwellungen 174. 

im Choledochus bei Eppingers Standpunkt zu 
. 118. dems. im Gegensatz 

- septlCus, Ikterus haemoly- zu früheren Anschau-
t!cus. und, Differen- ungen 320, 321. 
tIaI~hagnose 230. - Erythrocyte~, basophile 

- SuppresslOns- 123. Granulierung ders. 
- Toluylendiamin-, s. a. To- bei 182. 

luylendiaminikterus. - - filamentöse Granulie-
- - Lebe,rzellschädigungen rung ders. bei 1St. 

bel dems. 129. - kernhaItige bei 182. 
- - mechanische Momente - - Zahl ders. bei 183. 

(Gallenstauung) bei - Erythrocytenregistenz bei 
dems. 126, 127. 47, 331, 332. 

Ikterus catarrhalis, - - gegen hämolytische 
- Bilirubingehalt des Blutes Substanzen 179 . 

bei 169. - - gegen Kochsalzlösungen 
- Gelbsucht bei 471. bei 177. 
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Ikterus haemolyticus, Ikterus haemolyticu8 Ikterus haemolyticus 
- Färbeindex des Blutes bei llcquisitus, congenitus; 

183. - Differentialdiagnose 228. - Blutbild 189, 194. 
- Fieber bei 176. - Eigenbeobachtungen 204, - Diagnose 202. 

Gallensäureausscheidung 216. Eigenbeobachtungen 189, 
und 171. Eisenmedikation bei 236. 193. 

Gallensteine bei 176. Hautkolorit bei 215. Eisenstoffwechsel bei 195. 
Gelbsucht bei 164. Ictere hemolysinique und Gallenanalyse bei 193. 

- Hämoglobinurie bei 173. 225. , Harnsäureumsatz, endo-
- Hämoglobinwert bei 183. Knochenmark bei 209, 214. gener, bei 195. 
- Harnsäureumsatz, endo· - Knochenmarksdarreichung Knochenmark bei 193, 197, 

gener, bei 183. bei 236. 200. 
- hepatolienaler Charakter kryptogenetische Form ! - Leber bei 192, 196, 197, 

des 240. 219. 200. 
Historisches 162. Laktopheninmedikation Lym phdrüsen bei 197, 200. 
Jodzahlen (Cholesterin-, und 225. Milz bei 191, 196, 197, 198, 

Cholesterinesterwer- Leber bei 209, 214. 199. 
te des Blutes) bei Lymphdrüsen bfi 214. Nieren bei 197, 200. 
146. Magenkarzinom und 225. - Eisenreichtum ders. bei 

- Kindesalter und 343. - Magensaft bei 216. 193. 
Leber bei 176. - Malaria und 224. Pathogenese 201. 

- Lebercirrhose, hypertro- Milz bei 208, 209ff., 216.' - Prognose 202. 
phische. und 442,447. - Xiere bei 209, 214. I Röntgenbestrahlung bei 

- Leukocyten bei 183. Pathogenese 231. ' 203. 
- Lymphdrüsenschwellun- - - Chauffardsche Theorie; - Sektionsbefund 190, 196, 

gen bei 176. 232. I 197. 
- Lymphocytose bei 183. Eppingers Anschauung! - Splenektomie bei 203. 
- medulläre Reaktion bei 233. I - Syphilis und 186, 202. 

182. Hayemsche Theorie 1- Therapie 203. 
- Megaloblasten bei 182. 231. - Tuberkulose und 202. 
- l\Iilztumor bei 174. - Kritik der einzelnen' - Verlauf 185. 
- - Röntgenbehandlung Theorien 235. - Vo kommen 202. 

176. - Minkowski-Gilbertsche Infektionskrankheiten, 
- l\Iilzvenenthrombose und, Theorie 232. - Fibroadenie der Milz bei 

Differentialdiagnose - - Widalsche Theorie 232. hypertrophischer Leber-
400. - Perisplenitis bei 216. cirrhose und ihre Beein-

- ::\Iyelocyten bei 183. - Pneumonie und 220, 223. ' flussung durch 451. 
Pseudogallensteinkoliken - Schmerzen bei 215. Ikterus bei 223. 

165. - sekundärer 220. Lymphocytose und 306. 
Splenomegalia haemolyti- Splenektomie (s. a. diese) Urobilinurie bei 80. 

ca Banti und 329, 331. . bei 236, 578, 581. 
Stoffwechsel bei 183. - Folgen der Operation 
Stuhl, Gallenfarbstoffge- 237 ff. 

halt dess. bei 173. - Resultate ders. 240. 
Symptomatologie 164. Sternum, Druckempfind-
Urobilinämie bei, Nach-: lichkeit dess. bei 215. 

weis 170. Symptomatologie 214. 
- Urobilinurie bei 80, 166. Syphilis, sekundäre, und 
- Urobilinwerte (in Harn 224. 

Joannovicssche Fistelhun
de, Toluylendiaminvergif
tung bei dens. 137. 

Jodzahlen, Urobilinaus
scheidung und 146. 

Jollykörperchen, Milzex
stirpation und 97. 

und Kot) bei 93. - Therapie 236. Kaninchenserum, Biliru-
Ikterus haemolyticus - Tuberkulose und 223. binge halt 168. 

acquisitus (Typus. Typhus abdominalis und Kapillarendothelerkran-
Hayem) 204. : 223. kung in der Leber und 

Anaemia perniciosa und I - Urobilinurie bei 216. Hämochromatose 484, 485. 
204, 215. Verlauf 219. Kardiale Stauung, Jodzah-

- Anämiesymptome bei 215. Verschlimmerungen unter len (Cholesterin-, Choleste-
- Anatomie, pathologische psychischen, körper- rinesterwerte des Blutes) 

207. lichen und klimati- und 146. 
Bilirubinämie bei 216. sehen Einflüssen 215. KarminspeicherunginZel-
Blasenkarzinom und 225. Ikterus haemolyticus len des Organismus 38. 
Bleivergiftung und 225. congeni tus (fa- Karzinomanämie, 
Blutungen aus Nase und miliärer. Typus Min- - Jodzahlen (Cholesterin-, 

Zahnfleisch bei 215. kowski) 185. I Cholesterinesterwerte 
Bronchiektasie und 225. Anatomie, pathologische I des Blutes) bei 146. 
Chloroformnarkose und 196. ' Urobilinwerte (in Harn 

225. - Zusammenfassung 201.1 und Kot) bei 93. 



Keimzentrum der Milzfol
likel 20. 

Kernteilu ngsfiguren, 
Blutstoffwechsel und 41. 

Kinderanämien mit Milz
schwellung 337. 

- Zusammenfassung 346. 
Klasmatocyten, Karmin

speicherung und 38. 
Knochenmark 33. 
- Anaemia aplastica und 

301, 302, 303, 305. 
- Arsenwirkung bei Anaemia 

perniciosa auf das 
268. 

- Blutbildung,crste (embryo-
nale) im 34. 

- - Erwachsener im 36. 

Sachregister. 

Knochenmarkdarrei- I Le ber, 
chung bei Ikterus haemo- - Bantische Krankheit und 
lyticus acquisitus 236. 354, 355. 

Knochenmarksfunktion, Baumgartensche Krank-
Splenektomie und 310. heit und 402, 403, 

Knochenmarkssinus, 405, 406ff. 
Endothelien dess. 35. Blutbildung, embryonale, 

Knochen mar ks tä tigkei t, in der 31. 
Milzfunktion und, Wech- Cholesterinfütterungen 
selwirkungen 107. und 516. 

Knötchenkapillaren der Eisengehalt ders. bei ent-
Milz 4, 10. milzten und nor-

Kobragiftresistenz der malen Tieren 111. 
Erythrocyten 46. 112. 

Kochsalzlösungen, Ery- Eisenstoffwechsel und 63. 
throcytenresistenz gegen, 66, 114. 
bei Ikterus haemolyticus Erythroblasten in der em-

- Blutgefäßc im 35. 
- Blutmauserung und 42. 
- Blutplättchen und 297. 

177. i bryonalen 31. 

I 

Konjunktiva~blutungen, 1- Eryth.ropoese,embryonale, 
Polycythämle und 496. I m der 31. 

Konstitutionalismus, ! - Gallenkapillaren der 30. 
- Cholcsterinfütterungcn 

und 516. 
- Einwanderung der fertigen 

Blutzellen in die Ge
fäße 35. 

- Eisengehalt dess. bei ent
milzten und nor
malen Tieren 111. 

- Eisenstoffwechsel und 68. 
- Erythroblastcn im 34, 36. 

Erythrocyten im 36. 
Fettmetamorphose im 37. 
Gallertmetamorphose im 

37. 
Granulocyten 34, 36. 
Herzfehler, inkom pensierte 

und 385, 386. 
Iktcrus haemolyticus ac

quisitus und 209, 214. 
Ikterus haemolyticus con

genitus und 193, 197, 
200. 

Leber, Milz, Lymphdrüs('n 
und, Wechselbczie
hungen 38, 524ff. 

Lymphfollikel im 36. 
lymphoides 34. 
Lym phocyten im 34, 35, 36. 

- Megakaryocyten im 34, 35, 
37. 

Milz, Leber, Lymphdrü
sen und, Wechselbe
ziehungen 38. 

Myelocyten im 35, 36. 
Pigmentzellen im 37. 
Polycythämie und 497. 
primäres 34. 
Retikulum im 37. 
Siderocyten im 68. 
Sinus dess. und ihre Endo

thelien 35. 
Stützgewebe im 37. 

- Toluylendiaminvergiftung 
und 150. 

- Wanderzellen im 34. 

Anaemia perniciosa und i-Gitterfasern der 33. 
281. Hämochromatose und 4.7, 

Kot, Gallenfarbstoffgehalt 478, 4.9. 
dess. b('i Ikterus haemo- I Hämosiderin in der 66. 
lyticus 173. Ikterus haemolyticus und 

Koturobilin, 176. 
- Bestimmung, :Methodik Ikt('rus ha('molyticus ac-

und Kritik 87, 88, 89,90. quisitus und 209, 
Blutzerfall und seine ~Ies- , 214. 

sung durch Bestimmung I - Ikterus haemolvticus con-
dess. 76. . genitus und 192, 196, 

Milzvenenthrombose und 197, 200. 
395. Kupffersehe Sternzellen 

Vorkommen und 'Werte in der 29. 
der Konn und bei yer- Lebercirrhose und 427, 
schied('nen Krankheiten' 428. 
(Tabelle) 93. ,- hypertrophiseh(' und, 

Kupffersche Stern zellen der Histologil' 43;). 
Leber 29. Leukopoese, embryonale, 

Eisenablagerung in dens.' in der 32. 
66, 67. LymphräUlllc der 30. 

Eisenmethode zur Dar- l\Iegakaryocytenbildung 
stellung ders. 67. beim Embryo in der 

phagocytäre Eigenschaften 32. 
ders. 30, 32. Menstruation und 165. 

Verhalten ders. während :\Iilz, Lymphdrüs('n. Kno-
der embryonalen Ent-' ehenmark und,'Vl'ch-
wicklung 31, 32. selbeziehungen 38, 

524ff. 
l\Iilzexstirpation und llO. 

Laktopheninmedikation, Polyeythämie und 498, 
Ikterus haemolyticus nach ;)03, 504. 
225. ,Leberatrophie,akutegelbe, 

Lakunen, Venen-, der Hämo- . - erythropoetischer Apparat 
lymphdrüsen 27. und 473. 

La paroto mie bei Milzope- i-Ikterus und 471. 
rationen 571. • -.:... Lebercirrhose und 431. 

Le b e r 29. l\Iilz bei ders. 472, 474. 
- Anaemia aplastica und l\ljlzfunktion bei ders. 471. 

301, 302, 304, 305., - Splenektomie und 475. 
Anaemia perniciosa und: - Urobilinurie bei ders. 79. 

282. I Le berau tolyse, intravitale, 
Arsenwirkung bei Anaemia i Milz und 474. 

perniciosa auf die Lebercirrhose, 
268. I - alkoholische 424, 426. 



Lebercirrhose, 
- Aszites und 415, 423. 
- atrophische 416. 
- - Aszites und 430. 
- Baurngartenschc Krank· 

heit und 402. 
- biliäre 425, 426. 

Sonderstellung ders. 
vom StandpunktC' 
der Kliniker und 
Anatomen 423. 

Bindegl'webswucherung 
bl'i 424, 427, 428. 

Blutkrankheiten und 418. 
Einteilung 416, 423, 42;'), 

426. 
Formen und Anschauun· 

gen über dies. 414. 
- Hämolyse und 422. 
- Hanotiche 426, 428, 429. 

Histologie dpr Leber bei 
427, 428. 

hypertrophüochp (s. a. wei· 
ter unten das Stich· 
wort: ~bercinhosC', 
hypertrophifche) 416. 

Ikterus und 414,424,428. 
ThtC'rus catarrhalis und 431. 
Jodzahlen (Choll'sterin·, 

CholestC'rinesterwer· 
te des Blutl's) bei 
146. 

Lapnecschc (aszitischl') 
423, 426, 428. 

LI' bera trophip, akute ge lbe, 
und 431. 

- :\Iakrophagenapparat der 
:\Iilz bpi 420. 

- :\Iilzsklerose und 421. 
- l\Iilztumor und 41;'), 417, 

419. 
Literatur, deutsche 

417. 
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Lebercirrhose,' I Leberkrankheiten. 
- Urobilinuric bei 79. I - Urobilinurie bei 79. 
- Urobilinwert~ (in Harn· Leberschädigung, 

und Kot) bei 94. - Hämolyse und 422. 
LE'bercirrhose, hyper. Ikterus und 123. 

trophische 416. - Toluylendiaminikterus 
Abtrennung ders .. von den I und 129. 

sph>nomegalE'n Cir· Leberstauung, Urobilin· 
rhosen ohne Ikterus' urie und 384. 
453. Leberzellen, 

Hämoglobinumsatz bei Eisenablagerung in den 66, 
ders. 43;,). 67. 

Ikterus und st'ine Patho· NEkrosen ders. bei Stau-
genese bei ders. 426. ungsikterus 120. 

Ikterus catarrhalis und Lendenschnitt bei Milzope. 
43;,). ra tionen ;)71. 

Ikterus haE'molyticus und Leukämie, 
442, 447. - akute, Sepsis und 306. 

Infektionskrankheiten, in· Anaemia splenica und 
terkurrE'nte, und ihr 327. 
Einfluß auf die Fi· IktE'rus haemolyticus und, 
broadenie (Milzskle· Differentialdiagnose 
rose) bE'i ders. 4;') 1. 229. 

KlinischE's 433. lymphatische, Substantia 
Leber, histologische Unter· reticulofilamentosa bei 

suchung ders. 43;,). ders. 181. 
Milz, histologische UntE'[· MilzVE'nenthrombose und, 

suchung dE'rs. 43;'), Differentialdiagnose 
445. 400. 

SondE'rstdlung dE'rs. vom - myelogene, Eisenstoff· 
Standpunkte der wechsel und 110. 
Kliniker und Ana· Leu kocyten, 
tomen 423, 429. BlutmausE'rung und 43. 

Splenektomie bei ders. Eisenstoffwechsel und 63, 
(Krankengeschich. 64. 
ten) 442ff. Ikterus haemolyticus und 

- Zusammenfassung 4;')0. 183. 
Steatoses hepatiques und Milz und 102. 

433. - Milz., granulierte 18. 
Stoffweehselversuch bei Leukopoese, 

ders. vor und nach - embryonalt', in der Lebcr 
der Splenektomie :J2. 
446. -- Milz und 103. 

Literatur, französische I - Vortäuschung ders. durch Lipofuscin, Hämochroma-
420. "ähnliche Krankheits· tose und 482. 

- Milzvenenthrombose und" bilder 433. Lipoidämie, diabetisehe, 
Differentialdiagnose Lebe rc i sen, Hämochroma· Milzveränderungen bei 
400, 401. tose und 482. ders. 512, 513. 

Pfortaderstauung und 417. Leberhämolysine, Toluy. Lipoide, 
portale 42;'). lendiaminVE'rgiftung und - AnaC'mia perniciosa und 
splenogene 422. 143. 2;');,). 
splC'nomegale, Abtrennung Leberhypoplasie, Baum· ! - Erythroeyten., Blutabbau 

ders. von den hyper. garten sc he Krankheit und und 91. 
trophischen Cirrho· 402. i-Milz· 510. 
sen 453. Leberkapillaren, ,Lipoidstoffwechsel, 

Anaemia gravis und - Endothderkrankung ders. - Gauehers Splt'nomegalie 
459. und Hämochromatose , und ;')13, 520. 

IktC'rus haemolvticus 484, 485. I - hepatoliC'llales System und 
asquisitus und, Dif· Histiocyten, siderofere, in 522. 
fl'rentialdiagnose den 67. : - Milz und 511. 
228. Leberkarzinom, Urobilin. Anitschkows Beobach· 

Splent'ktomie bl'i ders. werte (in Harn und Kot) tungC'n 514. 516. 
IndikationC'll und Re· bei 94. Schulzesehe Beobach· 
sultate 569. Le ber krankhei ten, tungl>n 512, 513. 

SplC'llomegalie und 464. Erythrocytenresistenz bei Xanthomatose Chvosteks. 
Stoffwechsel bei 429. 228. und 521. 
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Literatur 547, 583. Malaria, Milz, Eisenstoffwechsel und 
Lungen tu berku lose, Sub- - Jodzahlen (Cholesterin., - - Zusammenfassung 115. 

stantia reticulofilamentosa Cholesterinesterwerte - Elements mobilisables und 
bei 181. des Blutes) bei 146. mobiles der 20. 

Lutein, Serum- 170. - Milzvenenthrombose und - Erythroblasten der 18. 
Lymphbahnen, Milz mid 400. - Erythrocytenregeneration 

14. - Splenektomie bei Milzrup- und 310. 
Lymphdrüsen (s. a. Hämo- tur 573. - Erythrocytenresistenz und 

lymphdrüsen). - Urobilinurie bei 80. 105, 138. 
- Anaemia aplastica und - Urobilinwerte (in Kot und - Erythrophagen (Erythro-

301, 304, 305. Harn) bei 94. phagie) in der 16, 17, 
- Blut- (rote) 25. Malariaanämie, Substantia 104 .. 
- Eisenstoffwechsel und 68. reticulofilamentosa bei - Fettbefunde (Lipoidsub-
- Hämochromatose und 480. 181. stanzen) in der 510. 
- Ikterus haemolyticus ac- Malariamilz, Milzvenen- - Fettstoffwechsel und 511. 

quisitus und 214. thrombose und, Differen- - Fremdkörperinjektionen 
- - haemolyticus congeni- tialdiagnose 400. und ihr Verhalten in 

tus und 197, 200. Malpighische Körper der der 11. 
-- Leber, Milz, Knochenmark Milz, Gefäße 3. - Gitterfasern 14. 

und, Wechselbezie- Masern, Urobilinurie bei 80. - Hämochromatose und 477, 
hungen 38. Medulläre Reaktion bei Ik- 479, 480, 487, 488. 

- Polycythämie und 498, terus haemolyticus 182. - Hämolyse in der 103. 
503. Megakariocyten, - Hämosiderose der 61. 

Lymphdrüsenschwellun- - Blutplättchen und 297. - Heinzkörperchen-Absorp-
gen, Ikterus haemolyticus \ - Knochenmark und 34, 35, tion in ders. bei Py-
und 176. 37. rodinvergiftung 137. 

Lymphdrüsentuberku- - Leber und 32. - Histologie der 3. 
lose, Aldehydreaktion bei - Milz und 21. - - nach Toluydinvergif-
80. Megaloblasten, Ikterushae- tung 140. 

Lymphfollikel, Knochen- molyticus und 182. Hülsenkapillaren 
mark und 36. Megalocyten, Blutstoff- (Schweigger-Seidel) 

Lymphocyten, Knochen- wechsel und 41. der 10. 
mark und 34, 35, 36. Meläna, Milzvenenthrom- Ikterus haemolyticus ac-

Lymphocytose, bose und 389. quisitus und 208, 
- Ikterus haemolyticus und, Menstruation, 209ff., 216. 

183. 1_ Hämoglobinabbau in der - - congenitusund 191, 196, 
- Infektionskrankheiten und 165. 197, 198, 199. 

306. - Leber und 165. - indurierte 384. 
- Milzexstirpation und 99. Mikrocyten, Blutstoffwech- - Kapsel der 14. 
Lymphogranulom, Anae- seI und 41. - Knötchenkapillaren 10. 

mia splenica und 327. Milz, - Lagebeziehungen zu de:1 
Lymphoide Zellen, Milz und - Anacmia aplastica und Nachbarorganen 573. 

19. 300, 302, 303, 305. - Leber, Lymphdrüsen, Kno-
Lymphräume der Leber 30. - - perniciosa und, Histo- chenmarkund,Wpch-
Lymphröhrchen der Milz logie des exstirpier- selbeziehungen 38. 

10. ten Organs 270. - Leberatrophie,akutegelbe, 
Lysine, Milz und 104. - Arsenwirkung bei Anaemia und 472, 474. 

lUagendarmkanal, Anae
mia perniciosa und 244, 
245. 

Magenkarzinom, Ikterus 
haemolyticus bei 225. 

Magensaft, Ikterus haemo-
lyticus acquisitus und 216. 

Makrophagen, Milz- 20. 
- Lebercirrhose und 420. 
Makrophagen-A pparat, 

Toluylendiamin und sein 
Einfluß auf den 153. 

Malaria, 
- Bilirubingehalt des Blutes 

bei 169. 

perniciosa auf die 268. - Leberautolyse, intravitale 
- Bantische Krankheit und und 474. 

350, 377, 379. - Lebercirrhose, hypertro-
- Baumgartensche Krank- phische, und Histo-

heit und 402, 403, logie der 435. 
405, 406ff. 1- Leberkrankheiten und, Zu-

- Blutmauserung und 95. sammenfassendes 
- - Zusammenfassung 116. 524ff. 
- Blutplättchen und 21, 100, - Leukocyten und 102. 

312, 313. - - granulierte in der 18. 
- Blutweg durch die 11,380, - Leukopoese und 103. 

381. - Lipoidstoffwechsel und 
- Eisengehalt ders. bei 511. 

schwangeren Tieren, - - Anitschkows Beobach-
nach chronischen tungen 514. 
Krankheiten und - - Schulzesche Beobach-

- Ikterus haemolyticus 
quisitus und 224. 

. Aderlässen 111. tungen 512, 513. 
ac- - Elsenstoffwechsel und 61, - Lymphbahnen in der 14. 

68, 108. - lymphoide Zellen der 19. 
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~Iilz, )Ii lzex st irpa tion, Mi lzs i n u s, 
- Lymphröhrchen der 10. - Toluylendiaminvergiftung - Verbindungen ders. mit 
- Lysine in der 104. und 136. den Venen 9. 
- Makrophagen der 20. Milzfollikel, Milzsklerose, 
- Megakaryocyten der 21. - Gefäße 3. - Hämolyse und 422, 423. 
- Milzvenenthrombose und - Keimzentrum der 20. - Infektionskrankheiten bei 

397. - Lymphscheide 4. hypertrophiseher Leber-
- myeloide Reaktion der 19. - Zentralarterie 4. cirrhose und ihr EinfluS 
- Phagocytosegegenüberden Milzfunktion, auf die 451. 

Erythrocyten in der - Ersatz ders. nach Splenek. - Lebercirrhose und 421. 
104. tomie 106, 114. Milztuberkulose, Anaemia 

- Pigmentzellen der 16. - Knochenmarkstätigkeit splenica und 328. 
-- Polycythämie und 498, und, Wechselwirkungen Milztumor (s. a. Spleno-

502, 504. 107. megalie). 
- Pulpazellen der 16, 20. - Leberatrophie,akutegelbe, - Ikterus haemolyticus und 
- Purinstoffwechsel und 102. und 471, 474. 174. 
- Retikulum der 14. - Theorie der 22. - - Röntgentherapie 176. 
- Retikulumzellen 16. - thrombocytolytische 313. - Lebercirrhoseund415,417, 

Scheidenkapillaren der 10. l\Iilzgefäße 3. . 419. 
- Siderose der 69. l\Iilzgeschwülste, Anaemia: - - Literatur, deutsche 
- Sinusringfasern der 6. splenica und 327. 417. 

Stabzellen 6. l\Iilzinduration 384. - - Literatur, französische 
Stauungs- (s. a. Stauungs. l\Iilzkapsel 14. 420. 

milz) 380. l\Iilzknötchen, Gefäße 3. . - Polycythämie und 496. 
Stauungsversuche behufs. l\Iilzkrankhei ten, Eisen- - spodogener 116. 

Erforschung der Si- stoffwechsel bei 110. . - thrombophlebitischer (s. a. 
nusfunktion 12. . l\Iilzmakrophagen, Leber-' Milzvenenthrom-

- Toluylendiaminwirkung cirrhose und 420. I bose) 386, 388. 
und 136. )Iilzoperationen bei hepa-: - - Anaemia splenica und 

Milzabszeß, l\Iilzvenen- tolienalenErkrankungen' 328. 
thrombose und, Differen-, 571ff. - - Bantische Krankheit 
tialdiagnose 400. - Laparotomie bei 571. und 378. 

Milzarterie 3. - Lendenschnitt 571. ' - - leukämischer (aleuk-
- Ligatur der 5i3, 574. : - Ligatur der l\Iilzarterie ämischer) Milztumor 
~Iilzblutungcn, l\Iilzvenen-: 573, 574. und, Differentialdia-

thrombose und 389. i-Literatur 583. gnose 400. 
~Iilzerkrankungen, Splen- - Splenektomie (s. a. diese) - - pathologische Ana-

ektomie bei 573. 573. . tomie 397. . 
l\lilzexstirpa tion (s. a. ' - Splenotomie, transpleurale i - - Splenektomie bei dems. 

Splenektomie), 571. 578, 582. 
- Ausfallserscheinungen -- Zugangswege zur Milz 571. ' - Thrombocytopenie, essen-

nach 95. l\Iilzparenchym,: tielle, und 313. 
- Bilirubinurie bei Ikterus: - Eisenablagerungen im 68. i-tropischer, Anaemia sple-

haemolyticus nach 171. I - zelluläre Struktur 14. i nica und 328. 
- Blutbild, weißes, nach 98. l\Iilzpigmente, Milzstauung I Milzvenen, Milzsinus und 9. 
- Blutgiftanämien und 136.! und 381. : Milzvenenblut 21. 
- Blutplättchen nach 100. l\Iilzpulpa, i Milzvenenerythrocyten, 
- Eisenausscheidung und : - rote 4. Resistenz ders. von und 

108. ; - - Gefäße 4. nach Toluylendiaminver-
- Eisengehalt verschiedener. - - Hülsenarterie 5. giftung an normalen und 

Organe bei Tieren nach - - Kapillaren, arterielle entmilzten Hunden 138, 
111, 112. 'der 6. 139. 

- Eisenstoffwechsel nach . - - Knötchenkapillaren 4.: l\Iilzvenenthrombose 386. 
110. , __ Weidenreichs Pulpa- : - Anatomie, pathologische 

- Erythrocytenresistenz und arterie 5. 397. 
105. - weiße, Gefäße 3. - Appendizitis und 400. 

Erythrocytenveränderun- Milzretikulum 14. : - ~szites bei 391, 402. 
gen nach 96. l\Iilzröntgenisation, Eisen- I - Atiologie 387. 

Gallenfarbstoffausschei- stoffwechsel und 110. . - Baumgarh·nsche Krank-
dung nach 100. Milzsch merzen, Ikterus' heit und 402. 

- Hämolymphdrüsen, Auf- haemolyticus acquisitus ,- Blutbild 391. 
schießen ders. nach 106. und 215. - Blutungen bei 389. . 

- hämolytische Sera, Wir- Milzsinus 6. ,- Diagnose und DifferentIaI-
kung ihrer Injektion i-Funktion ders. und deren: diagnose 400. 
nach 138. . Analyse durch venöse - Dyspepsien bei 392. 

- Leber und 110. Stauung der Milz 12. . - Fieber bei 392. 
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Milzvenen th rom bose, 
- Glykosurie bei 393. 
- Kollateralkreislauf bei 

391. 
- Koturobilin bei 395. 
- Malaria und 400. 
-,--- Milz bei 397. 
- Milztumor bei 388. 

Leber bei 399. 
Prognose 399. 
Schwangerschaft (Puer-

perium) und 387, 400. 
Sepsis und 400. 
Splenektomie bei 40l. 
Symptomatologie 388. 

- Therapie 401. 
- Trauma und 387, 400. 
- Urobilinurie bei 395. 
- Wesen der 386. 
Mi Iz ver letzu ngen,Splenek. 

tomie bei 573. 
MilzzeIlen, Dominicisehe 

Einteilung der 20. 
Mi tralfehler, Urobilinwerte 

(in Harn und Kot) und 
94. 

Mononukleäre, Splenek
tomie und 99. 

Myelocyten, 
- Ikterus haemolyticus und 

183. 
- Knochenmark und 35, 36. 
Myeloide Reaktion der Milz 

19. 

Nasenbluten, 
- Ikterus haemolyticus ac-

quisitus und 215. 
- Polycythämie und 496. 
~ebenmilzen 29. 
~ephritis, 
- Lutein im Blutserum bei 

170. 
- Urobilinurie und 80. 
Netzhau t blu tungen, 

Polycythämie und 496. 
N euge borene, Substantia 

reticulofilamentosa bei 
dens. 181. 

Niere, 
Eisenreichtum ders. bei Ik

terus haemolyticus 
congenitus 193. 

Gallenfar bstoffwechsel 
und 171. 

Hämochromatose und 481. 
Ikterus haemolyticus ac

quisitus und 209, 
214. 

hacmolyticus congeni
tus und 197, 200. 

Normoblasten, Splenekto
mie und 99. 

Nuklein phosphor im Blute, 
Blutmauserung und 43. 

Sachregister. 

Ober meier-Poppersche 
Methode des Urobilinnach
weises im Blute 170. 

Poikilocytose, Blutstoff
wechsel und 41. 

Polyblasten, Karminspei
cherung und 38. 

Polycholie 121. 
Pankreas, Hämochromatose Polychromasie, Substantia 

und 478, 479, 483. reticulofilamentosa und 
Panmyelophthise298,308. 182. 
Pappenheims Verfahren Polychromatophilie, Be-

zum· Nachweis der Sub- deutung der 42. 
stantia reticulofilamentosa Polycythämie 494. 
in Erythrocyten 181. - Anatomie, pathologische 

Paracholie 121, 123. 497, 502. 
Parapedese der Galle 121, Benzolbehandlung bei 501. 

123. Blut bei 495. 
Perisplenitis, Iktcrus hae- Blutdruck bei 497. 

molyticus acquisitus und Blutungen bei 496. 
216. Eigenbeobachtungen50lff. 

Peritonealkarzinom, Uro- Eisenstoffwechsel bei 502, 
bilinwcrte (in Kot und 503. 
Harn) bei 93. Geisböcksche Form 497. 

Pferdeserum, Bilirubinge- Harn bei 497. 
halt 168. hepatolienale Erkrankun-

Pfortader kapillaren, gen und 508. 
Kupffersche Sternzellen - Herzfehler und 50-1. 
der 30. , - hypertonische 497. 

Pfortaderstauung, Leber- Jodzahlen (Cholesterin-. 
cirrhose und 417. Cholesterinesterwerte 

Phagocytose, des Blutes) bei 146. 
- Erythrocytenzerstörung in Knochenmark bei 497. 

der Milz durch 104. Krankheitsbild 495. 
- - bei Toluylendiaminver- - Krankheitsverlauf 500. 

giftung HO, 141. - kryptogenetische 494. 
Phenylhydrazinbehand- - Leber bei 498, 503, 50-1. 

lung, Polycythämie und - Lymphdrüsen bei 498, 503. 
505. - Milz bei 498, 502, 504. 

Phosphorvergiftung, - Milztumor bei 496. 
Ikterus bei 126. - Milzvenenthrombose und, 
Polycythämie bei 150, Differentialdiagnose 400. 
151. - Mischformen 497. 
Splenektomie und 475. Pathogenese 498. 
Urobilinurie bei 80. Phenylhydrazinbehand-

Pig men t, jung 505. 
- Blutfarbstoffumwandlung Plethora bei 496. 

zu 17. Rubor bei 495. 
- Hämochromatose und 478, Splenektomie bei 501. 

479ff. Stoffwechsel bei 497. 
,PigmentzeIIen, - symptomatische 494. 1- Knochenmark und 37. Therapie 501. 
, - Milz und 16. Toluylendiaminbehand-
Pleiochromie 121, 123. lung 505. 
- Arsenwasserstoffvergif- Toluylendiaminvergiftung 

tung und 126. (Phosphorvergiftung) 
- Milzstauung und 384. und 150, 151. . 

Phosphorvergiftung und Urobilinwerte (in Kot und 
126. Harn) bei 93,. 94, 502, 

- Toluylendiaminvergiftung 503, 504. 
und 125. VaquezscheForm(P.rubra) 

- Ursache 126, 129. 495. 
Pneumonie, Polynukleäre, Milzexstir-

Aldehydreaktion bei 80. pation und 99. 
Bilirubingehalt des Blut- Polyurie, Milzexstirpation 

serums bei 169. und 95. 
Ikterus bei 220, 223. PseudogaIIensteinkoli-
Urobilinwerte (in Kot und ken, Ikterushaemolyticus 

Harn) bei 94. und 165. 
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Pseudohämophilie 295. 'Sauerstoffzehrung, Blut-I Splenektomie, 
Puerperium, Milzvenen- mauserung und 43. -- Anaemia perniciosa und. 

thrombose und 387, 400. Scharlach, Urobilinurie bpi Folgpn der Operation 
Pulpa, Milz-, 80. (Krankheitsgeschich-
- rote (s. a. l\Iilzpulpa). Scheidenkapillaren der ten) 258. 
- weiße, Gefäße 3. Milz 10. Harnsäurpstoffwechspl 
Pulpa arterie Weidenreichs Schilddrüse, nach der Exstir-

5. - Anaemia aplastica und pation 286. 
Pulpazellen der l\Iilz 16, 20. 310. Histologic der exstir-
Punktierung, basophilc, - Blutregeneration und 309, pierten Milz 270. 

Bedeutung ders. 42. 310. Kritisches 284. 
Purinstoffwechsel, Schilddrüsenpräparate, - Resultate der Ope-
- Anaemia perniciosa und Anaemia perniciosa und ration 267, 269. 

286. 310. - - Zusammenfassung 289. 
- Milz und 102. Schleimhautpigmentie- Anästhcsie bei 578. 
Purpura hemorrhagique pro- rung, Hämochromatosc - Bantische Krankheit und 

topatique (Hayem) 296. und 477. 357. 
Purpura, Substantia reticu-. Schwangerschaft, Bauchdeckenschnitt bei 

lofilamentosa bei 181. - Eisengehalt der Milz bei 574. 
Pyrodin vergiftung, Heinz- Tieren in der Ill. Baumgartensche Krank-

körperchen-Absorption in - Milzvenenthrombose und heit und 402, 413. 
der Milz bei 137. 387. 400. Bilirubingchalt des Blut-

Pyrrholzellen 39. -"Substimtia reticulofila- serums vor und nach 
mentosa bei 181. ders. bei Anaemia 

, Schwangerschafts- pemiciosa und Ikte-
Rachitis, Anaemia pseudo-: anämie, Substantia reti- rus haemolyticus 

leucaemica infantum und culofilamentosa bei 181. 169. 
339. Schweigger-Seidelsche Blutstillung bei 577. 

Radiumbehandlung, Hülsenkapillaren der Milz - Cholesteringehalt des Blu-
Anaemia perniciosa und 10. tes nach 145. 
269. Scheide der Hülsenarterie Erythrocytenresistenz 

Rekurrens,Splenektomie bei in der Milz 5. nach 46. 
l\Iilzruptur 573. Sch weineseru m, Bilirubin- Fettgehalt des Blutes nach 

Retikuloendothelien der gehalt 168. I 145. 
blutbildenden Organe, Sepsis, Gefäßunterbindungen bei 
Karminspeicherung in den- ' - Leukämie, akute, und 306. 676, 577. 
selben 38. - Milzvenenthrombose und Ikterus haemolyticus ac-

Retikuloendothelialer 400. quisitus und.236. 
Stoffwechselapparat 39. Sera, hämolytische, Wirkung Ikterus haemolyticus con-

Retikulu m, ihrer Injektion bei milzlo- genitus und 203. 
- Hämolymphdrüsen und 27. . sen Hunden 138. - Folgen der Operation 
- Knochenmark- 37. i Siderocyten 113. ' 237ff. 
- Milz und 14. . - Hämochromatose und 491. - Resultate ders. 240. 
Retikulumzellen der Milz Siderose (s. a. Hämoside- Indikationen 573. 

16. rose). Knochenmarksfunktion 
Retzlaff-Brugschsl\Iethode - Blutzerfall und 59, 60, und 310. 

der Urobilinbestimmung 69. , - Leberatrophie,akutegelbe, 
im Kot 89. - Eisenstoffwechsel und 59. und 475. 

Riesenzellen, Bildung inder - Exkretions- und Assimi- - Lebercirrhose, hypertro-
Leber des Embryo 32. lations- 114. phische und 442ff. 

Rinderserum, Bilirubinge- Sinus, 1- - Zusammenfassung 450. 
halt des 168. : - Blut-, venöse, der Hämo- Lebercirrhose, splenome-

Röntgenbestrahlungen,' lymphdrüsen 27. gale und, Indika-
Anaemia aplastica nach' - Knochenmark-, und ihrp. tionen und Resultate 

292. . Endothelien 35. 569. 
Ikterus haemolyticus coy - Sinusringfasern der Milz 6. Milzfunktion, Ersatz ders. 

gt'nitus und 203. Skorbutdiarrhoe,Substan- nach 106,114. 
-- Milzbestrahlull/Zpn und tia reticlllofilanwntosa bpi Milzvenenthrombose und 

Eisenstoffwechsel BO. 181. 401. 

Sal varsan behand lung, 
Anacmia pemiciosa und 
268. 

Saponinresistenz dpr 
Erythroeyten 46. 

S pIe n e k tom i e (s. a. l\1ilz- Xetzbeuteleröffnung bei 
: exstirpation) bei he- 576. 

patolipnalen Erkran- - operative Resultatp 578. 
kIlngen 573. Phosphorvergiftung und 

Anaemia perniciosa und, 475. 
Begründung der Opp- Polycythämie und 501. 

ration 257, 284. fiehnittführung 574. 
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Splenektomie, Stoffwechsel, I Tol uylendiamin, . 
- Spätresultate 580. - Hämochromatose und 484. - Wirkung in vitro und In 

- Splenomegalie Gauehers - Ikterus haemolyticus und I vivo auf das Blut 143. 
und 521. 183. i Toluylendiaminanämie, 

- Technik 574. - Lebercirrhose 429. 130. 
- Thrombocytopenie, essen· - - hypertrophische, Stoff· - Fettsäuren und 143, 144. 

tielle, und 310. wechselversuch vor - Hämolyse, Ursache ders. 
- Verwachsungen und ihre und nach der Splen. bei 143. 

Lösung 577. ektomie 446. - Toluylendiaminikterus 
- Wechselschnitt 574. - Milzexstirpation und 95. und 151. 
Splenocyten 99. - Polycythämie und 497. - Unterschiede ders. geg~n-. 
Splenomegalie (s. a. Milz· Stoffwechselapparat, re· über anderen Blutgdt. 

tumor) ticuloendothelialer 39. anämien 131. 
- cirrhotische 464. Stuhl s. Kot. . . 'Toluylendiaminbehand .. 
- - Anaemia splenica und Substantia lung bei Polycythämle 

328. - granulofilamentosa und 505. 
- - Splenektomie bei ders. Blutstoffwechsel 42. Toluylendiaminikterus(s. 

578, 581. - reticulofilamentosa, a. Ikterus) 49, 50. 
- Gauchers 516. -- - experimentelle Erzeu· - Eppingers Theorie über 
- - Anaemia splenica und gung 182. Entstehung des 153. 

328. - - Nachweis ders. 181. - Fehlen dess. bei verschie-
- - Cholesterinämie bei - - Vorkommen 181. denen Tierarten 149. 

513, 520. Sulfonalvergiftung, UfO· - Fettsäuren und 143, 144. 
- - Diagnose 520, 521. bilinurie bei 80. . - Toluylendiaminanämie 
- - Kasuistik, Befunde und Suppressionsikterus 123. ' und 151. 

Auffassungen 516ff. Syphilis, ' - Ursachen 147. 
- - Splenektomie bei ders. - Bantische Krankheit und: - Zusammenfassung 159, 161. 

521. 378.' Toluylendiaminvergif. 
- haemolytica Banti 328. - Ikterus haemolyticus ac· tung 124. 
Splenoto mie, transpleurale quisitus und 224. - Blut bei 130. 

571. ' -- - haemolyticus congeni. - Cholesteringehalt des Blu-
Stab zellen der Milz 6., tus und 186, 202.' tes nach 145. 
Sternzellen, Kupffersche, '- Milzvenenthrombose und! - Eisenablagerungen in den 

der Leber 29. 387, 388. 'Organen bei, und ihr 
Stauungsikterus, mecha· ! Schicksal 132, 133. 

nischer 117. : - endothelialer Apparat 
Stauungs milz 380, 384. Thoriumbehandlung, I (Makrophagenapparat) 
- Baumgartensche Krank· Anaemia perniciosa und' und 153. 

heit und 402. 269. - Erythrocytenresistenz 
- Blutuntergangund384,385. Thromben, Blutplättchen I nach 134, 138, 139. 
- erythropoetischer Apparat und 297. : - Gallenfarbstoffbildung, 

und 385. Thrombocytopenie 295. I extrahepatische, bei 157. 
- experimentelle 380. - Anaemia a plastica und 298 .• - Gallensekretion und 125. 
-- - Hämoglobinabbau und - Blutgerinnung und 296. - Hämolyse, Ursache ders. 

383. - Blutkuchenretraktibilität I bei 143. 
- - l\Iilzpigmente und 381. : bei 296. - Hämosiderose bei 132. 
- -:- Uro~ilinurie ~nd 383.[- Blutplättchen bei 297, 298. - Hyperglobulie bei 150. 
- hIstologIsches BIld ders. i --- Blutplättchenzahl und - Ikterus und, Fehlen dess. 

381, 385. I 296. bei verschiedenen Tier-
- kardiale 384. - Blutungen, cholämische arten 149. 
- Pleiochromie und 384. , und 461. Ikterus, pleiochromer und 
- thrombophlebitische 386. [- Blutungszeit, verlängertt', 124, 125. 
8tauungsversuch bei es·! bei 296. Joannovicssche Fistel bei 

sentieller Thrombopenie ,- essentielle 295. Hunden und 137. 
296. I - Gefäßbeschaffenheit bei Knochenmarksreizung bei 

Steatoses hepatiques 433.: 297. 150. 
Steinverschluß, inkom· '- Hämophilie und 296. - Leberhämolysine, Ent-

pletter, und Ikterushaemo· -- Milzexstirpation und ihre stehllng ders. bei 143. 
lyticus acquisitus, Diffe·, ,Wirkung bei ders. 310. - l\Iilz.Erythrophagen und 
rentialdiagnose 228. I - Milztumor bei 313. 140, 10M. 

Ste~nll m, Druckempfind. 1- Stauungsversuch bei 296. - l\lilz(exstirpation) und 136. 
hchkeit dess. bei Ikterus, - Verlaufstypen 298. - Milzhistologie nach 110. 
haemolyticus acquisitus Toluylendiamin, - Phagocytose der Milzzellen 
215. - endothelialer Apparat und 140, 141. 

Stickstoffu msatz, Ikterus (Makrophagenapparat) - Theorien über Entstehung 
haemolyticus und 183. und 153. der 152, 153ft. 
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Tuberkulose, I Urobilin, I Venenlakunen der Hämo-
- Aldehydreaktion bei 80_ - Lehre vom, bis zu den lymphdrüsen 27. 
- Ikterus haemolyticus ac- Untersuchungen von Verdauungsleukocytose, 

quisitus und 223. Fischer und Charnas Milzexstirpation und 99. 
- - haemolyticus congeni- 76. Vergiftungen, Urobilinurie 

tus und 202. - Theorien über Entstehung bei 80. 
Tuberkuloseanämie, Uro- des 80. 

bilinwerte (in Harn und - - enterogene 82. 
Kot) bei 93. - - hepatogene 81. 

Tumoren, Substantia reti- - - histogene 82. 
culofilamentosa in Ery- - - Kritik ders. 84 .. 
throcyten bei 181. - - renale 82. 

Typhus abdominalis, - Untersuchungen (neuere) 
- Aldehydreaktion bei 80. von Fischer und 
- Bilirubingehalt des Blut- Charnas über 85. 

serums bei 169. Urobilinämie, Nachweis 
- Ikterus haemolyticus ac- 170. 

quisitus und 223. Urobilinausscheidung, 
- Splenektomie bei Milzrup- Jodzahlen (Cholesterin-, 

tur 573. Cholesterinesterwerte des 
Blutes) und 146. 

I Urobilinocholie 174. 
Um bilikal vene, Persistenz I Urobitinogenprobe 79_ 

ders. bei Baumgartenscher Urobilinstoffwechsel, 
Krankheit 403. ! - Anämie, alimentäre, der 

Urämie, Jodzahlen (Chol-· Kinder und 342. 
esterin-, Cholesterinester-I - AnämiE', perniziöse, und 
werte des Blutes) bei 146. I 253. 

Urobilin, I Urobilinurie, 

Wachstum, Milzexstirpa-
tion und 95. 

Wanderzellen, 
- Knochenmark und 34. 
- Saxers in der embryonalen 

Leber 31. 
Weidenreichs Milzpulpa

arterie 5. 
Werlhofsche Krankheit, 
- Franks Verlaufstypen 

ders_ 298. 
Jodzahlen (Cholesterin-, 

Cholesterinesterwerte 
des Blutes) bei ders. 
146. 

Substantia reticulofila
mentosa bei ders. 181. 

- Harn-, Vorkommen und: - diagnostische Bedeutung Xanthomatose Chvosteks 
Werte in der Norm i der 78. 521. 
und bei verschiede-' - Ikterus haemolyticus und 
nen Krankheiten 166. 
(Tabelle) 93. - - acquisitus und 216. 

- Kot-, s. a. Koturobilin. - Leberstauung und 384. 
- - Bestimmung, Methodik· - Milzvenenthrombose und 

und Kritik 87,88,89, 395. 
90. - Stauungsikterus und 117. 

- - Blutzerfall und seine - Stauungsmilz und 384. 
Messung durch Be- - - experimentelle und 
stimmung dess. 76. 383. 

- - Vorkommen und Werte - Vorkommen 79. 
in der Norm und bei Urobilinwerte, Polycyth-
verschiedenenKrank- ämie und 502, 503, 
heiten (Tabelle) 93. 504. 

Zahnfleisch blu tungen, 
Ikterus haemolyticus ac
quisitus und 215. 

Zellen, 
- adventitielle, Karminspei

cherung in dens. 38. 
- Pyrr hol- 39. 
Ziegenserum, Bilirubinge

halt 168. 
Zojas Methode der Urobilin-

I bestimmung im Kot 88 
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