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Lymphogranulomatose 
und Reticuloendotheliose 1• 

Von 

CARL STERNBERGt-Wien. 
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1 Herrn Professor Dr. ANTON GHON (Prag) zum 70. Geburtstag gewidmet. 
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1931 II, 1627. 
- u. FrscHER: Atypischer Fall von Lymphogranulomatose. Münch. med. Wschr. 1931 II, 

1588. 
WIHMANN: Fall von Reticuloendotheliose. Virchows Arch. 282, 181 (1931). 
vVOLLSTEIN and McLEAN: HoDGKIN's disease, primary in the thymus gland. Report of 

a case in an infant. Amer. J. Dis. Childr. 32, 889 (1926). 
ZrEGLER: Die Lymphogranulomatose, das maligne Granulom. Die RoDGRINsehe Krank

heit. Erg. inn. Med. 32, 46 (1927). 
ZYPKIN: Pseudoleukämie, Lymphosarkomatose, Lymphogranulomatose und ihre gegen

seitigen Beziehungen. Fol. haemat. (Lpz.) 32, 33 (1926). 

Einleitung. 
Die neuerliche Besprechung der Lymphogranulomatose (Lgr.) ist 

durch den sowohl von dem Begründer als von dem derzeitigen Heraus
geber dieser Ergebnisse geäußerten Wunsch veranlaßt, das Handbuch 
der speziellen pathologischen Anatomie und Histologie nicht veralten 
zu lassen, vielmehr durch Nachträge und Ergänzungen auf seiner Höhe 
zu erhalten. Die folgende Darstellung knüpft daher an den im Jahre 
1925 abgeschlossenen, im 1. Band des Handbuches erschienenen Beitrag 
von E. FRAENKEL und an mein im selben Jahre in der Klinischen 
Wochenschrift veröffentlichtes Referat an. Das seit 1925 erschienene 
Schrifttum wurde ziemlich weitgehend berücksichtigt, ohne daß aber 
bei der überaus großen Zahl einschlägiger, in den verschiedensten Zeit
schriften und Archiven des deutschen und fremden Sprachgebietes ver
streuter Mitteilungen auch nur entfernt auf Vollständigkeit Anspruch 
erhoben werden könnte. 
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Hinsichtlich der Nomenklatur wird an der von S. GRosz (in einer 
unter R. PALTAUF>l und meiner Leitung verfaßten Arbeit) im Jahre HJ06 
vorgeschlagenen Bezeichnung Lymphogranulomatose festgehalten, da sie 
das Wesen des Krankheitsprozesses am besten zum Ausdruck bringt. 
Sie hat sich allgemein eingebürgert und wird von der überwiegenden 
Mehrzahl der Kliniker und Pathologen der von BENDA empfohlenen 
Bezeichnung "malignes Granulom des Lymphapparates" vorgezogen. 
Gegen die in der amerikanischen (vgl. das neuere Referat von WALL
HAUSER) und englischen Literatur oft gebrauchte Bezeichnung "Hodgkim; 
disease" muß der Einwand erhoben werden, daß die von HoDGKIN im 
Jahre 1832 beschriebenen Fälle, soweit sich heute überhaupt noch fest
stellen läßt, offenbar nur zum geringsten Teil Lymphogranulomatosen 
waren. Es sei abermals an den Ausspruch Vmcnow,; erinnert, "daß 
HoDGKIN~ Zusammenstellung wenig kritisch ist, denn es finden sich 
darunter tuberkulöse, krebsige, möglicherweise syphilitische Fälle und 
der Rest ist wenig genau beschrieben". - Aus ähnlichen Gründen erweist 
sich auch die Verwendung des von BrLLROTII 1869 geprägten Namens 
"malignes Lymphom" für unser Krankheitsbild als ungeeignet, da er· 
ganz verschiedene Prozesse, insbesondere auch die Lymphosarkomatose 
umfaßt. - Die in der französischen Literatur gelegentlich verwendete 
Bezeichnung "Ad(mie eosinophilique prurig(me", die von F AVRE vor
geschlagen wurde, dürfte kaum geeignet sein, die kurze und prägnante 
Bezeichnung Lymphogranulomatose zu verdrängen (vgl. hierzu auch 
FouLoN). Zur Vermeidung von Mißverständnissen wäre es sehr erwünscht, 
daß die Bezeichnung "Lymphogranulomatosis inguinalis" für die an 
eine Genitalaffektion sich anschließende Erkrankung der Leistendrüsen 
(Maladie de NrcoLAS-FAVRE) endlich aufgegeben würde. FAVRE selbst 
weist diesen von ihm seinerzeit vorgeschlagenen Namen gegenwärtig 
zurück, da er eben zu Verwechslungen Anlaß gibt. Die neuerdings oft 
gebrauchte Bezeichnung "Poradenitis inguinalis" bringt die Sonderstellung 
dieses Krankheitsbildes jedenfalls weit besser zum Ausdruck und schützt 
vor Mißverständnissen. 

Makroskopische Organverändernngen. 
In der weit überwiegenden Zahl von Fällen ergibt die Obduktion 

einen charakteristischen, eindeutigen Befund. Neben den Zeichen starker 
Anämie und Kachexie besteht eine beträchtliche Vergrößerung vieler 
oder sogar aller äußerer und innerer Lymphknoten sowie ein mächtiger 
Milztumor. 

Die Lymphknoten sind zu umfangreichen Paketen verschmolzen, 
innerhalb welcher die Grenzen der einzelnen vergrößerten Knoten meist 
noch gut erkennbar sind. Die Farbe der Schnittfläche ist (auch bei 
einzelnen Lymphknoten desselben Falles) verschieden; sie ist grauweiß 
oder graugelblich, oft herdweise rötlich gefleckt oder unregelmäßig 
gefeldert. Sehr charakteristisch sind kleinere oder größere, unregelmäßig
landkartenartig begrenzte, lichtgelbe oder schwefelgelbe, trockene, 
manchmal wie speckige Nekroseherde. Sie sind oft in vielen oder in 
den meisten Lymphknoten zu sehen, manchmal aber sehr spärlich und 
nur in einzelnen Lymphknoten zu finden. Die Konsistenz der Lymph-
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knoten wechselt, in jüngeren Stadien sind sie eher weicher, manchmal 
markig, in den älteren Stadien und vor allem nach längerer Röntgen
bestrahlung sowie bei Amyloideinlagerung (vgl. später) derber. Eine 
spontane (also nicht durch sekundäre Infektion erzeugte) Erweichung 
oder Einschmelzung der Lymphknoten ist dem Schrifttum zufolge sehr 
selten, E. FRAENKEL meinte, daß sie niemals vorkomme. 

TRAUT sah bei einem 57jährigen Manne, der an einer (anatomisch sichergestellten) 
Lgr. litt, eine Erweichung der Lymphknoten vor dem linken Sternocleidomastoideus; 
Verimpfung des käsigen Inhaltes auf Meerschweinchen fiel negativ aus. 

Ähnlich lagen die Verhältnisse in einer Beobachtung von LINSER, in welcher es zu 
einer Erweichung lymphogranulomatöser Lymphknoten in der rechten Supraclavicular
grube gekommen war. An eine Incision schloß sich geschwüriger Zerfall der Haut über 
den Lymphknoten an. 

MASCHER sah bei einer 2ljährigen Frau, die an einer gleichfalls anatomisch verifi
zierten Lgr. erkrankt war, eine Erweichung eines Drüsenpaketes in der rechten Supra
claviculargrube; Punktion ergab einen dicken Eiter, der auf Meerschweinchen verimpft 
wurde; Resultat negativ. 

HERZ beobachtete in zwei Fällen eitrige Einschmelzung lymphogranulomatöser 
Lymphknoten, darunter einmal Durchbruch in einer alten Operationsnarbe. 

Auch ÜALVERT und SANGIDNETTI beschreiben Vereiterung retroperitonealer und 
iliacaler Lymphknoten bei Lgr. mit Bildung eines Psoasabscesses. 

Die überaus charakteristische Veränderung der Milz bei Lgr. ist so 
oft beschrieben worden (vgl. auch die Darstellung von LuBARSCH im 
Handbuch, Bd. I, 2. Teil, S. 594), daß an dieser Stelle eine kurze Skiz
zierung genügt. Es besteht eine verschieden starke, oft sehr beträchtliche 
Vergrößerung des Organs, die Konsistenz ist vermehrt, die Kapsel herd
weise verdickt, die Oberfläche glatt oder stellenweise buckelig, indem sich 
kleinere oder größere, gelbrötlich oder rot durch die Kapsel durch
schimmernde Knoten oder Knollen flach vorwölben. Auf der Schnitt
fläche finden sich in der dunkelroten Pulpa in wechselnder Menge kleinere 
und größere Einlagerungen verschiedener Form und Farbe. Teils handelt 
es sich um gut begrenzte, grauweiße oder gelbweiße, häufig von roten 
Flecken und Streifen durchzogene, weiche Knoten, teils um kleine, 
miliare oder stecknadelkopfgroße, grauweiße Knötchen oder auch um 
unregelmäßig-eckige oder streifenförmige, verzweigte und verästelte 
Herde. In den größeren Knoten finden sich häufig die gleichen, land
kartenartig begrenzten, trockenen, gelben Nekrosen, die in den Lymph
knoten beschrieben wurden. Das eigenartige Aussehen der Schnittfläche 
hat bekanntlich zur Bezeichnung Porphyrmilz (BENDA) oder Bauern
wurstmilz ( J ANZ) Veranlassung gegeben. Es sei aber betont, daß die 
Milz in ganz verschiedenem Grade ergriffen sein kann. Ich habe Fälle 
von Lgr. gesehen, in welchen die Milz nicht beteiligt war oder nur einen 
einzigen, kaum erbsengroßen Knoten typischen Baues einschloß (vgl. 
später), anderseits Fälle, in welchen die stark vergrößerte Milz von zahl
reichen Knoten förmlich durchsetzt war oder einen mächtigen, den 
Eindruck einer Geschwulst hervorrufenden Knoten enthielt, so daß nur 
die Randpartien des Organes frei waren. (UnnSTRÖMER sah in einem 
Falle miliare Ausbreitung des Prozesses in Milz und Niere.) 

Schon in der ersten Mitteilung über die Lgr. (1898) wurde angegeben, 
daß die gleichen Herde wie in der Milz sich in der Regel in der Leber, 
häufig auch in anderen Organen wie Knochenmark, Lunge, Niere finden. 
Diese Angabe wurde seither durch sehr zahlreiche Mitteilungen bestätigt 
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und durch Beschreibung sog. ungewöhnlicher Lokalisationen der Lgr. 
erweitert. Heute besteht wohl kein Zweifel darüber, daß, wie schon 
in meinem eingangs erwähnten Referate ausgeführt, diese ungewöhnlichen 
Lokalisationen um so gewöhnlicher werden, je genauer die makro- und 
mikroskopische Untersuchung aller Leichenorgane durchgeführt ·wird. 
Im folgenden sei eine allgemeine Übersicht über das einschlägige Schrift
tum der letzten Jahre gegeben. 

Lgr. des Rachens, der Tonsillen und des Oesophagus wird 
gewöhnlich als sehr selten bezeichnet. In einem Falle von KREN fanden 
sich im Sinus piriformis flache, weißliche, linsengroße Infiltrate mit 

Aub. 1. Lymphogranulomatose der Tonsille. Übersichtsbi!d. 

zentraler, kleiner grubiger Vertiefung. - Sr·atEBRENNIKOFF konnte in 
keinem der 11 Fälle ihres ~1ateriales, in welchen die Erkrankung mit 
:Schwellung der Halslymphdrüsen begann, eine Lgr. der Tonsillen nach
weisen. - PARREIRA und DE Sot:sA berichten über eine Lgr. der Tonsillen 
und halten diesen Fall für den vierten der 'vVeltliteratur. Nach meinen 
Erfahrungen ist aber Lgr. der Tonsillen, wie schon an anderer Stelle 
bemerkt, keineswegs so selten, fand sich z. B. unter den letzten 52 Fällen 
eigener Beobachtung fünfmaL Die Tonsillen sind in solchen Fällen Yer
größert, manchmal scheibenförmig mit aufgeworfenem Rand oder exul
ceriert, so daß umfängliche (in einem Falle auch den Sinus piriformis 
in sich begreifende), unregelmäßig Leg renzte Geschwüre mit fetzigem. 
mißfarbigem Grunde entstehen . Mehrmals hatte ich auch Gelegenheit, 
bei der Untersuchung von Probeexcisionen, die aus Tonsillen wegen 
Tumorverdacht gemacht worden waren, eine Lgr. (Abb. l ) festzustellen, 
noch ehe der übrige klinische Befund Anhaltspunkte für diese Diagnose 
ergeben hätte. - Des weiteren finden sich in dem eben erwähnten Material 
je ein Fall von Lgr. des Epipharynx und der Follikel am Zungengrund, 
die sehr beträchtlich vergrößert waren. - Auch TERPLAN und }.hTTELBAC'II 
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beschreiben in einem Falle von Lgr. hanfkorn- bis linsengroße Granu
lome am Zungengrund und an der Oberfläche der Tonsillen. In einer 
auch in anderer Hinsicht einzigartigen Beobachtung von W. FISCHER 
(vgl. später) bestand eine Lgr. der Parotis. Über Lgr. der Tonsille vgl. 
auch die Mitteilungen von RICHTER und PALTAl:F jun. 

\Vas die Beteiligung der Speiseröhre anlangt, so beschreibt LIGNAC 
bei einer 65jährigen Frau ein lymphogranulomatöses Geschwür des 
Oesophagus, das einem Carcinom täuschend ähnlich sah. Eine ähnliche 
Beobachtung liegt aus früherer Zeit von HEDINGER vor. 

Er fand bei einer 30jährigen Frau im oberen Teil des Oesophagus einen großen Tumor 
nach Art eines Carcinoms, der sich mikroskopisch aber als Lgr. erwies. HEDINGER gab 

Abb. 2. Lymphogranulomatose in der Wand des Oesophagus. Übersichtsbild. 

der Vermutung Raum, daß die eigentümliche Lokalisation und starke, t umorförmige 
Ausbreitung des Lymphogranuloms auf den durch die starke Röntgenbest rahlung aus
geübten Reiz zurückzuführen sein könnte. - In dem schon genannten Falle von KREN 
zeigte der Oesophagus flache, weißliche Plaques mit kleinen, grubigen Vertiefungen oder 
Geschwüren.- In einem der von WEBER beschriebtmen Fälle von Lgr. der Lungen war 
die Schleimhaut des Oesophagus an der vorderen Wand in ihrer Mitte wie gestrickt . 
.Zwischen derben, grauweißlichen Zügen fanden sich kleinere und größere Aussackungen. 
Hier und oberhalb der Cardia saßen grauweißliche, in die Lichtung der Speiseröhre vor
springende, flache Erhabenheiten. - In jüngster Zeit berichtet CHIOLERO über eine pri
märe, isolierte I.gr. der Speiseröhre. Der Oesophagus war in seiner Mitte in der Höhe 
der Bifurkation der Trachea auf eine Strecke von lO cm durch eine beträchtliche Ver
dickung seiner Wand verengt ; man sah hier knötchenförmige E inlagerungen, die Ober
fläche war teilweise exulceriert. Das makroskopische Bild ent sprach einem Carcinom, 
histologisch fand sich eine typische Lgr. - Einer meiner Fälle wies in der oberen Hälfte 
des Oesophagus zahlreiche, verschieden große, bis kirschengroße Buckel und Wülste auf, 
welche aus lymphogranulomatösem Gewebe (Abb. 2) bestanden. 

Über Lgr. des .Ma g ens liegen sehr zahlreiche Mitteilungen im Schrift
tum vor (Literatur bei CorWNIXI sowie in den meisten der im folgenden 
genannten Arbeiten). Allerdings sollten hier eigent lich nur jene Fälle 
Platz finden, in welchen die Erkrankungsherde sich selbständig in der 
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Magenwand entwickeln und nicht durch Übergreifen des Prozesses von 
benachbarten Lymphknoten oder von der Milz (Abb. 3) aus zustande
kommen; im einschlägigen Schrifttum wird aber diese Unterscheidung 
meist nicht durchgeführt. In der Mehrzahl der Fälle finden sich im Magen 
recht charakteristische, schüssel- oder kraterförmige Geschwüre mit 
hartem, wallartig aufgeworfenem Rand, die bisweilen eine große Aus
dehnung aufweisen (FRoBOESE, VAsrLru), ja vereinzelt sogar fast die 
ganze Innenfläche des Magens einnehmen (BAl::~WARTN:tm) . - Nicht 

Abb. 3. Übergreifen e iner Lymphogranulomatose <lc r ~[i]z auf üen :Magen. 

selten finden sich in der Magenwand umfängliche, mandarinen- oder 
hühnereigroße Knoten, die sich gegen das Lumen zu vorwölben und 
auf der Kuppe oft kleine Geschwürehen tragen, oder flache Infiltrate, 
so daß die Innenfläche des Magens hirnwindungsähnliche Wülste auf
weist, ein Befund, den namentlich DumTs für charakteristisch hält. 
Manchmal sind tumorartige Knoten und Geschwüre gleichzeitig vor
handen (BrANCHr). Fälle von Lgr. des Magens wurden in neuerer Zeit 
von DRoPE, TnrEMER, KLIMA, SussrG, MrTTELBACH, SrNGBR u. a. mit
geteilt, vgl. hierzu auch die Darstellung von KoNJETZNY im Handbuch, 
Bd. IV, 2. Teil, S. 1060.- Wiederholt wurden einschlägige Fälle unter 
der Annahme eines Magentumors operiert, vgl. die Fälle von STEINDL, 
NEUBER, KAN, FROBOESE, VASILIU, DliDITS. 

Die Lgr. des Darmtraktes (Literatur bei SIEG:.VWND, Handbuch, 
Bd. IV, 3. Teil, S. 400, CoRONINI und in den im folgenden angeführten 
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Arbeiten) befällt vorzugsweise die oberen Abschnitte des Dünndarmes 
(Duodenum und oberes Jejunum), findet sich aber nicht so selten in 
den peripheren Abschnitten, so im Ileum (N owrcKr, WALD) und im 
aufsteigenden Dickdarm (CoRONINI), in der Gegend der BAumNschen 
Klappe (HI<aLMANN, Go EDEL sowie eine eigene Beobachtung), im Ileum, 
Coecum und Colon ascendens (KnANOLKAR-VASANT 1), in der Flexura 
sigmoidea (ÜMODEI- ZoniNr), im Rectum (ScnLAGENHAUFER, HAUCK, 
Sessm, Sma:vruND, TERPLAN-MITTELBAcn). In den meisten Fällen 
handelte es sich um flächenhaft ausgebreitete, oft ringförmig das Darm
rohr umgebende Geschwüre mit wallartig aufgeworfenem, ziemlich 
hartem, manchmal aber weichem, fetzigem Rand und unebenem, bröck
ligem Grund. Bisweilen liegen flache, beetförmige, wenig erhabene 
Plaques oder tumorförmige Bildungen vor (JossELIN DE JoNG, ÜMODEI
ZoRINI, HEILMANN, \VALD), die das Darmrohr verlegen (ÜGLOBLINA) 
oder zu einer Invagination Veranlassung geben können (HAMMELMANN). 
In einzelnen Fällen war es durch Arrosion großer Arterien im Grund 
von lymphogranulomatösen Geschwüren des J ejunums zu einer tödlichen 
Darmblutung (PALTAUF jun., BAUMGARTNER, SmGMUND, FELLER) oder 
durch Perforation eines Geschwüres zu Peritonitis gekommen.- \V eitere 
:Mitteilungen über Lgr. des Darmes liegen von KREN, KLIMA, BmBL 2 , 

VASILI"G, liAYDEN und APFELBACII, DROPE, DuDITS, WEBER und BoDE, 
L,. PoPPER vor. J ossBLIN DE J ONG gab auf Grund der bis 1925 beschrie
benen Fälle der :Meinung Ausdruck, daß das männliche Geschlecht mehr 
zur Darmlymphogranulomatose disponiert sei als das weibliche; inzwischen 
sind aber mehrere Fälle bei Frauen bekannt geworden (CoRONINI, Snm
l\ICND, FELLER, zwei eigene Beobachtungen), so daß bei dieser Lokali
sation der Lgr. die Geschlechter in gleicher Weise beteiligt sein dürften 
wie bei anderem Sitz der Erkrankung. 

In der Leber tritt die Lgr. sehr häufig in Form kleiner Knötchen 
oder Streifen auf. Manchmal findet man an der Oberfläche des Organes 
größere, bis handtellergroße, unregelmäßig-landkartenartig begrenzte, 
leicht über die Umgebung vortretende, gelbweiße Herde, denen arn 
Durchschnitt große Knoten gleichen Baues und gleichen Aussehens ent
sprechen wie in der Milz beschrieben. In einzelnen Fällen sieht man 
breite, weiße Mäntel in der Umgebung der Gallengänge (dieselben ring
förmig einengend, CoRoNna) oder längs der Verzweigungen der Pfort
ader, so daß ähnliche Bilder wie bei der Peripylephlebitis gummosa 
zustandekommen (Peripylephlebitis lymphogranulomatosa, ScnMORL, 
TERPLAN-MITTELBAcn). In anscheinend seltenen Fällen kommt es durch 
fibröse Umwandlung des lyrnphogranulomatösen Gewebes zur Bildung 
von N arbenzügen, die der Leber das Aussehen einer syphilitischen Lappen
leber (GRUBER, WEIS und E. FRAENKEL, abgebildet im Handbuch I/1, 
S. 355) oder sogar, wie in einer eigenen Beobachtung, einer atrophischen 

1 Die genannte Darmpartie war in eine tumorförmige Masse umgewandelt; histo
logisch fanden sich einige Abweichungen von dem gewöhnlichen Befund, auch bestanden 
gleichzeitig dysenterische Geschwüre im Dickdarm. 

2 In diesem Falle fanden sich in einem durch Resektion gewonnenen Darmstück 
zum Teil geschwürig zerfallene Tumorinfiltrate (mit Perforation), die histologisch aus 
Lymphozyten und Plasmazellen ohne große Zellen, Riesenzellen oder eosinophile Zellen 
bestanden. Die Diagnose muß wohl als fraglich bezeichnet werden. 

Ergebnisse der Pathologie. XXX. 2 
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Cirrhose, geben. GRUBER 1 führt diese Narbenbildungen auf eine Fem
wirkung der Röntgenbestrahlung zurück, \Vms und FRAE~KEL sprechen 
die Bildung des zellarmen Narbengewebes als Heilungsvorgang an. Eine 
eingehende Darstellung der Lgr. der Leber, und zwar beRonders der 
Leberpforte findet sich in der Arbeit von ConoNINI sowie in dem Kapitel 
von GnuBER im Handbuch V /1, S. 604. (An beiden Stellen zahlreiche 
Literaturangaben.) FouLoN unterscheidet folgende Formen der Erkt·an
kung: 1. Lgr. der Leberkapsel, 2. portale Granulomknoten, 3. portale 
granulomatöse Infiltrationen, 4. spezifische portale Lymphangitis, 5. dif
fuse Lgr. der Leber. 

Übergreifen der Lgr. des Magens, obersten Dünndarmes oder retro
peritonealer Lymphknoten auf das Pankreas ist keineswegs selten, 
während selbständige Erkrankung dieses Organes anscheinend nur au:,;
nahmsweise beobachtet wurde, z. B. lymphogranulomatöse Infiltrate im 
Körper des Pankreas bei TERPLAN-MITTELBACII, hühnereigroße, tumor
ähnliche Bildung im Kopf des Pankreas in einem Falle von U DDSTRÖl\IER; 
vgl. ferner die Darstellung von GmJBER im Handbuch V/2, S. 431 (eine 
eigene einschlägige Beobachtung steht mir nicht zur Verfügung). 

Die makroskopische Ausbreitung der Lgr. in den Atmungsorganen 
hat E. FnABNKEL im Handbuch I/1, S. 356 in Kürze zutreffend geschildert, 
die Lgr. der Lungen und des Brustfelles hat durch V1ms.E eine sehr ein
gehende Besprechung erfahren (Handbuch III/3, S. 280), so daß sich 
ein genaueres Eingehen auf diesen Gegenstand erübrigt. 

Die Trachea wird nicht selten durch angrenzende, an Lgr. erkrankte 
Lymphknoten zusammengedrückt und immer mehr verengt, bisweilen 
greift die Erkrankung von den Lymphknoten auch auf die Wand der 
Trachea über. Hingegen ist selbständige, d. h. unabhängig von benach
barten Lymphknoten · entstehende Lgr. der Trachea und des Larynx 
dem Schrifttum und eigener Erfahrung zufolge offenbar selten. In solchen 
Fällen finden sich in der Wand des Kehlkopfes, bzw. der Luftröhre 
knotenförmige oder weniger gut umschriebene, beetförmige Einlagerungen 
wechselnder Größe, die sich gegen das Lumen zu vorwölben (Abb. 4). 

Lgr. der Lungen und der größeren Luftröhrenäste ist entgegen 
einer vielfach geäußerten Ansicht gewiß nicht selten, vielmehr als häufig 
zu bezeichnen. V1ms:E nimmt auf Grund seines eigenen Materiales und 
einer Durchsicht der Literatur an, daß die Lungen ungefähr in einem 
Drittel der Fälle von Lgr. mitbeteiligt sind, eine Schätzung, die sicherlich 
zutreffen dürfte (vgl. auch UDDSTRÖMER). Das makroskopische Bild 
ist sehr vielgestaltig. In einer Reihe von Fällen finden sich umfängliche, 
selbst einen ganzen Lappen einnehmende Knoten, die, wie auch WEBER 
angibt, oft einen lappigen Aufbau erkennen lassen und namentlich eine 
lappige Begrenzung zeigen. Solche Fälle bieten klinisch das Bild eines 
Lungentumors und können auch bei der Obduktion ein Lungencarcinom 
vortäuschen. In anderen Fällen finden sich verschieden breite, grau-

1 In diesem Falle lag allerdings "eine nahezu völlige Verdrängung des lymphogranu
lomatösen Gewebes" vor. Die Diagnose konnte nur auf Grund der Anamnese und eines 
in früherer Zeit an einem excidierten Lymphknoten erhobenen histologischen Befundes 
gestellt werden. Die damalige Untersuchung hatte aber nur "ein nicht ganz typisches 
Bild von Lgr." ergeben. 
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weiße Streifen un<l Züge, die, den .~sten der Luftröhre folgend und meist 
auf diese übergreifend, sich im Lungengewebe ausbreiten. Dabei kann 
die \\' and der Bronchien vollständig durchwachsen und ihr Lumen durch 
lymphogranulomatöses Gewebe verschlossen werden. Manchmal sieht 
man multiple, kleinere und größere, etwa bis haselnuß- oder kirschen
große Knoten in mehreren Lappen; oft sind die verschiedenen Formen, 
die knotenförmigen, geschwulstähnlichen Bildungen und die streifen
förmigcn Infiltrate, in rnannigfacher Weise miteinander kombiniert. 
Seltene Komplikationen werden von ·WEBER beschrieben, so in zwei 
Fällen Einwachsen des lymphogranulomatösen Gewebes in die Vena 
anonyma dextra, so <laß polypöse, das Lumen der Vene einengende 

Abo. 4. Lymphogranulomat öses Gewebe in der Schleimhaut der Trachea. Übersichtsbild. 

Bildungen entstanden, ferner in einem Falle kavernöser Zerfall eines 
großen Knotens in der Lunge, sei es durch Infektion vom Bronchus aus, 
sei es infolgc starker Röntgenbestrahlung. (Ähnliche Fälle sind bei 
VERSE, l. c. S. 320 zitiert, vgl. hierzu auch BousLOG und WAssoN, UDD

STRÖMER.) Ob die vereinzelt mitgeteilten Fälle von miliarer Lgr. der 
Lungen (z. B. GsELL, ScnoTTEI,n;s) tatsächlich diese Deutung gestatten, 
scheint mir nicht ganz sicher zu sein. 

Im Falle von GsELL fand sich neben größeren, weißlichen, weichen Knoten in Leber 
und Milz eine über den ganzen Körper disseminierte, knötchenförmige, miliare Granulom
bildung. Das Granulationsgewebe wird von einer Lymphozytenansammlung mit großen, 
gewucherten epitheloiden Zellen, :Fibroblasten, Capillaren und einem Netz von Binde
gewebsfasern gebildet. Meist in der Mitte der Herde ist eine amyloidartige Substanz in 
Streifen- und Schollenform eingelagert. 

Unter den mannigfachen Bildern, unter welchen uns die Lgr. der 
P 1 e ur a entgegentritt (knötchen- oder knotenförmige Bildungen, flächen
haft sich ausbreitende Infiltrate usw., vgl. VERSE l. c.), möchte ich hier 
besonders jene Formen hervorheben, die E. FRAENKEL (1. c.) treffend 
kennzeichnet als "Bildungen ganz beträchtlicher, wie bei Perlsucht 

2* 
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auftretender Knoten an der Pleura costalis und pulmonalis, wodurch das 
Rippen- und Lungenfell ein grobhöckeriges Aussehen gewinnt". 

In einem derartigen Falle eigener Beobachtung fand sich an der Oberfläche des 
Unterlappens der rechten Lunge, teilweise dem Lungenrande folgend, eine Kette erbsen· 
bis kirschengroßer, harter Knoten, die aus einem grauweißen oder graurötlichen Gewebe 
bestanden. Gleichbeschaffene Knoten saßen an der Oberfläche des rechten Ober- und 
linken Unterlappens. Auch in der Pleura costalis, dem Verlaufe mehrerer Rippen folgend, 
fanden sich umfängliche, geschwulstähnliche Wülste. Makroskopisch ist in solchen Fällen 
die Verwechslung mit Tumoren sehr naheliegend. 

Auch im Herzmuskel werden gelegentlich Herde lymphogranulo
matösen Gewebes gefunden. 

Eine ältere einschlägige Beobachtung stammt von ScHLAGENHAUFER. KREN sah in 
einem Falle sehr ausgebreiteter Lgr. multiple, derbe, grauweiße Infiltrate im Herzmuskel, 
von welchen eines sich auf den rechten Vorhof und die Vena cava superior erstreckte. 
In jüngster Zeit hat MoussoN über einen Fall generalisierter Lgr. berichtet (vgl. später), 
in dem der Herzmuskel von kleineren und größeren, bis bohnengroßcn, knotenförmigen 
Herden durchsetzt war. Ein ähnlicher Befund wurde in dem Falle von ,JORDAN-SCHAM· 
SC~llN-ßTAROFF erhoben. 

Das Epikanl war in zwei Fällen von LIGNAC an der Erkrankung 
beteiligt. In einem dieser Fälle fanden sich an der Hinterfläche des 
Herzens entlang den Gefäßen strangförmige Wülste und Knoten, die 
der Verfasser durch Ausbreitung der Lgr. auf dem Lymphwege per conti
nuitatem erklärt. Er spricht daher von einer Perilymphangitis granulo
matosa. Ich möchte dazu bemerken, daß man gelegentlich im subepi
kardialen Fettgewebe ausgebreitete, flächenhafte und knötchenförmige 
Ansammlungen lymphatischen Gewebes antrifft, ohne daß eine Erkran
kung des blutbildenden Apparates bestünde. 

TERPLAN-:\1rTTELBACH sahen mehrmals eine Perikarditis, bzw. Pleuro
pericarditis lymphogranulomatosa. Besonders ausgebreitet scheint die 
Affektion in ihrem Falle 10 gewesen zu sein, von dem sie folgende Be
schreibung geben: 

"Zahlreiche, über einkronenstückgroße, miteinander zusammenfließende, derbe, 
grauweiße Granulome von 1-2 cm Dicke im Epikard des rechten Ventrikels. Ähnliche, 
vielfach beetartig gelagerte Granulome an der Vorderfläche des linken Ventrikels, in mehr 
disseminierter Form an seiner hinteren Fläche. Erbsengroße Granulome im Epikard 
auf dem Anfangsteil der Pulmonalis nebst einem breiteren, die ganze Pulmonalis um
greifenden Granulom von 6 : 4: 2 cm. Aorta in der Brusthöhle vollkommen von Granulom
massen eingemauert, ebenso Vena cava superior oberhalb des Vorhofes; ihr Lumen 
durch einwucherndes Granulom fast vollständig ausgefüllt. Im übrigen diffuse, fibrinöse 
MassPn auf dem Epikard beider Kammern und Vorhöfe." 

Von den Veränderungen der kleinen Arterien und Venen im 
lymphogranulomatösen Gewebe soll bei Besprechung der histologischen 
~efunde die Rede sein. Große Blutgefäße erkranken bisweilen durch 
Ubergreifen des Prozesses aus der Nachbarschaft, vgl. z. B. die oben 
erwähnten Beobachtungen (FELLER, PALTAUF jun., SmaMuNn), in welchen 
es bei Lgr. des J ejunums durch Arrosion größerer Arterien zu tödlichen 
Darmblutungen gekommen war, oder die eben genannten Fälle von 
WEBER (Einwachsen des lymphogranulomatösen Gewebes in die Vena 
anonyma). Auch TERPLAN und MITTELBACH sahen mehrmals Einwachsen 
des lymphogranulomatösen Gewebes in große Venen, so in die Vena 
anonyma, Vena jugularis, Vena cava superior (vgl. oben) sowie einmal 
Arrosion der linken Arteria carotis interna durch Nekrose lympho
granulomatöser supraclaviculärer und cervicaler Lymphknoten. Eine 
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analoge Komplikation bestand in einem Falle von KARLMARK: Bei einer 
Lgr. der inguinalen Lymphknoten war das Granulationsgewebe in die 
Arteria femoralis eingewachsen, so daß ein Aneurysma entstand. Durch 
Vereiterung der Gefäßwand (ausgehend von einer Hautnekrose über dem 
Aneurysma) war es zur Ruptur des Aneurysma und zu einer unstill
baren Blutung gekommen. 

Über Lgr. des Harnapparates liegen nur wenige Mitteilungen im 
Schrifttum vor. Vereinzelte kleine Herdehen sind in den Nieren bei 
allgemeiner Lgr. verhältnismäßig häufig, hingegen sind größere Knoten 
offenbar selten. Makroskopisch sind solche Bildungen, wie auch 
E. FRABNKEL und STOERK angeben, in keiner Weise charakteristisch 
und von analogen Bildungen bei Leukämie oder Lymphosarkomatose 
nicht zu unterscheiden. Lgr. der Ureteren und der Harnblase kann 
durch Übergreifen des Prozesses aus der Nachbarschaft zustande kommen, 
wie dies z. B. durch eine Beobachtung von TEEPLAN-MITTELBACH und 
durch einen Fall eigener Beobachtung (mitgeteilt von BLATT und MARKus) 
illustriert wird. 

Eine besonders schwere Affektion der Harnblase bestand in dem Falle von SzENES; 
die Wand der Blase war stark verdickt, "die Oberfläche der Schleimhaut fast der ganzen 
hinteren Blasenwand flach gehöckert, welchen Vorwölbungen ein grauweißes Aftergewebe 
zugrunde liegt, das sich auch zwischen die Bündel der Blasenmuskulatur verfolgen läßt. 
Mehrere aus dem gleichen Gewebe gebildete, flache, beetartige Knoten in der übrigen 
Blasenschleimhaut." Ältere Mitteilungen über Lgr. der Harnblase und Ureteren sind 
in meinem eingangs erwähnten Referate ausgeführt, vgl. hierzu auch den Fall von KREN. 
Vonneueren Beobachtungen sei z. B. jene von LEWINSKY genannt, in welcher sieh erbsen
große, tumorartige Knoten im Harnblasenboden und in der Urethra fanden; ähnliche 
Befunde beschreiben TERPLAN und MITTELBACH. In einem Falle von UDDSTRÖMER fand 
sich ein flächenhaftes Infiltrat im Bereiche des Trigonums mit oberflächlicher Nekrose, 
ferner ein flaches, exulceriertes Infiltrat der Schleimhaut. Auch der linke Ureter war 
ergriffen, wodurch es zu einer linksseitigen Hydronephrose gekommen war. 

In dem Falle von BLATT und MARKUS waren auch die Samenblasen 
und Prostata von dem lymphogranulomatösen Gewebe umwachsen 
und durchwachsen, so daß makroskopisch das Bild eines Carcinoms vor
getäuscht wurde. 

Über Lgr. des Penis liegen zwei Beobachtungen von BAuucn vor, 
von welchen aber eine als äußerst fraglich bezeichnet werden muß. 

In einem Falle (66jähriger Mann) bestanden auf der rechten Seite der Glans penis 
t>in zehnpfennigstückgroßes Geschwür, das bis an die Harnröhrenmündung heranreichte, 
und eine enorme Vergrößerung der inguinalen Lymphknoten. Die histologische Diagnose 
schwankte zwischen Rundzellensarkom, Tuberkulose und "Lymphomatose". Im weiteren 
Verlaufe traten Lymphknotenschwellungen am Halse, in der Achselhöhle und Leisten
beuge, sowie Vergrößerung der Milz und Leber auf. l Jahr nach der Operation Exitus, 
keine Obduktion. Der Fall wurde nachträglich (vielleicht mit Recht) als Lgr. gedeutet. 
Weit weniger wahrscheinlich ist aber diese Diagnose in dem zweiten Falle, in welchem 
bei einem 38jährigen Manne Fisteln und Narbenstränge im Berekhe des Penis gefunden 
wurden. Die histologische Diagnose lautete ursprünglich Elephantiasis? Sarkom? Der 
Patient ist lO Jahre später an einer Lungenkrankheit gestorben. Die nach Beobachtung 
des ersterwähnten Falles neuerlich vorgenommene Revision der histologischen Präparate 
ergab "eine gewisse Ähnlichkeit mit der oben beschriebenen Lgr., die zu diagnostizieren 
uns aber jeder Anhaltspunkt fehlt".- Es wäre wohl richtiger, solche Fälle nicht zur Lgr. 
zu zählen. 

Lgr. des Hodens undNebenhodensist anscheinend selten, TBRPLAN 
und MITTELBACH fanden in einem Falle im Hoden neben käsiger Tuber
kulose typische Granulomknoten. 
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Über Lgr. des weiblichen Genitales liegen einige Mitteilungen vor. 
So waren in dem oben angeführten Falle von SzENES l:terus, rechte 
Tube und beide Ovarien an der Erkrankung beteiligt. 

Im Fundus des Uterus fanden sich subserös mehrere flache, weiße Knoten; das rechte 
Ovar war in einen mannsfaustgroßen, grobhöckerigen Tumor umgewandelt; das linke Ovar, 
über walnußgroß, enthielt mehrere umschriebene Knoten; die \Vand der rechten Tube 
war diffus verdickt, ihr Lumen verengt. 

SzENES konnte im Schrifttum sechs Fälle von Lgr. des weiblichen 
Genitales finden, welchen noch die Beobachtungen von MoussoN, Unn
STRÖMER und TERPLAN-MITTELBACII hinzuzufügen wären. 

MoussoNs Fall wurde klinisch von BLOCH als :Mycosis fungoides diagnostiziert, hat 
sich aber "nachträglich bei histologischer Untersuchung als generalisierte Lgr." erwiesen; 
der histologische Befund zeigte allerdings manche Besonderheiten. In die Wand des 
Uterus und in die Ovarien waren kleine Knötchen eingelagert, die aus lymphogranulo
matösem Gewebe bestanden.- Im Falle UDDSTRÖMERs war der Uterus vergrößert, seine 
Wand verdickt und ziemlich weich. 

Weiters ist eine Beobachtung von LEWINSKY anzuführen. Hier fand 
sich in der Portio uteri eine umfängliche, zentral zerfallene Tumormasse, 
die sich auf die Cervix erstreckte und vollständig den Eindruck eines 
Carcinoms machte; auch die Tuben waren verdickt. 

In der Brustdrüse tritt die Lgr. gelegentlich in Form großer Knoten 
auf, die ein Carcinom vortäuschen und auch unter dieser Diagnose operativ 
entfernt werden. Ein einschlägiger Fall wurde von KüCKENS mitgeteilt; 
er betrifft ein 16jähriges Mädchen, bei dem die rechte Brustdrüse und 
die unterliegende Muskulatur weithin von grauweißlichen Gewebsmassen 
durchsetzt waren. Interessant ist die Beobachtung von RrsAK-KREIBIG: 

Bei einer 67jährigen Frau bestand eine Vergrößerung der rechten Brustdrüse und der 
rechtsseitigen axillaren Lymphknoten; die Mamilla war eingezogen, unter ihr tastete 
man derbe Gewebsstreifen. Unter der Diagnose Carcinom wurde die Radikaloperation 
ausgeführt, die histologische Untersuchung ergab Lgr. 16 Monate später traten eine Ver
härtung in der linken Brustdrüse und eine Kette stark vergrößerter, bis in die linke Axilla 
reichender Lymphknoten auf; auch die :Milz war vergrößert. Unter Röntgenbehandlung 
bildeten sich die Schwellungen zurück. 

Einen weiteren Fall berichtet ScHULTZ; hier war die rechte Brust
drüse von zahlreichen bohnen- bis walnußgroßen, graugelben Knoten 
durchsetzt. - Einlagerung kleinerer Knötchen in der Mamma ist bei 
allgemeiner Lgr_ nicht selten (vgl. ScHULTZ und mehrere Einzelbeob
achtungen, wie z. B. den schon angeführten Fall von MoussoN). 

Die Lgr. des Zentralnervensystems hat eine besonders sorgfältige, 
monographische Bearbeitung durch Eua:ENrs erfahren. Er konnte aus 
dem Schrifttum bis zum Jahre 1928 einschließlich einer eigenen Beob
achtung 55 Fälle zusammenstellen, in welchen in gleicher Weise wie 
in den in seiner Arbeit noch nicht verwerteten Fällen von ScHAEFFER
Honowrrz, DELIUS, HARE-LEPPER-WEBER, MANN-MArnrAs, JoHNSSON, 
WEIL, KNOFLACH, BLAKESLEE, BonECHTEL- GurzETTI, BorrALIGA die 
Lgr. meist nur die Rückenmarkshäute, weit seltener die Hirnhäute 
befallen hatte. Es fanden sich in diesen Fällen auf kleineren oder größeren 
Strecken der Dura mater knotige, tumorförmige Massen, die manchmal, 
wie z. B. in einem an anderer Stelle abgebildeten Falle eigener Beob
achtung, die harte Rückenmarkshaut in ihrer ganzen Ausdehnung ein
nahmen. EuGENIS stellt fest, daß das Gehirn durch Lgr.-Knoten der 
Meningen oder der Schädelknochen komprimiert werden kann, daß aber 
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öfter Lgr.-Knoten auch in der Hirnsubstanz selbst entwickelt sind. Im 
Gegensatz hierzu fand er niemals Lokalisation der Lgr. innerhalb der 
Rückenmarkssubstanz verzeichnet, vielmehr handelte es sich in den 
zahlreichen Fällen stets um Lgr. der Meningen, besonders der Dura mater 
oder des periduralen Raumes, wodurch Erscheinungen einer Kompres
sionsmyelitis, bzw. von Querschnittsläsionen hervorgerufen werden. 

Eine besondere Stellung nimmt ein Fall von KöRNYEY ein: Bei einer 49jährigen Frau 
mit Lgr. bestand gleichzeitig eine aufsteigende Lähmung und KoRSAKOWsche Psychose. 
Da im zentralen und peripheren Nervensystem spezifische Veränderungen der Lgr. fehlten, 
nimmt Verfasser an, daß "die neuralen Vorgänge als Ausdruck einer allgemeinen toxischen 
Schädigung aufgefaßt werden müssen", die auch in einer Porphynurie zum Ausdruck kam. 

In zwei Fällen meines Materiales (einer derselben ist in der Mono
graphie von EuGENIS wiedergegeben) war die Hypophyse von lympho
granulomatösen Gewebsmassen auf der Dura mater der Schädelbasis 
umwachsen und teilweise durchwachsen. Ähnliche Verhältnisse scheinen 
in den Beobachtungen von GRAEFF und FAHR bestanden zu haben. 

Auch in der Schilddrüse und in den N eheunieren sieht man 
gelegentlich knotenförmige Einlagerungen von lymphogranulomatösem 
Gewebe (KREN, MoussoN, BoNNE-LODDER, UDDSTRÖMER), die in meinen 
Fällen immer mit benachbarten Lymphknoten im Zusammenhang standen. 

Eine keineswegs seltene Lokalisation der Lgr. bildet das Knochen
system (Literatur bei UEHLINGER, TETZNER, HABERLER, FRIEDRICH, 
BELOT, BRANDT, DRESSER, BEITZKE), und zwar nicht nur das Knochen
mark, in welchem Knoten des spezifischen Gewebes bei allgemeiner 
Lgr. häufig anzutreffen sind, sondern auch die Corticalis. Alle Beobachter 
stimmen darin überein, daß in der größten Zahl der einschlägigen Fälle 
(he Wirbelsäule, und zwar vor allem die untere Brust- und obere Lenden
wirbelsäule (s. BonECHTEL und GurzETTr) ergriffen ist, dann folgen nach 
\VEGEMER (vgl. auch UEHLINGER) Oberschenkel, Brustbein, Schädeldach, 
Rippen, Beckenschaufel, Schildknorpel. 

.Nach JENKINSON werden vor allem jene Knochen ergriffen, die reich an rotem Mark 
sind, während die Knochen mit spärlich rotem Mark relativ frei von lymphogranuloma
tösen Herden bleiben. 

Die Erkrankung geht mit Zerstörung der Knochensubstanz einher, 
so daß die Wirbelsäule zusammensinkt, doch wird mehrfach auch Osteo
sklerose beschrieben, so daß "Elfenbeinwirbel" entstehen (UEHLINGER, 
HABERLER, FLEISCHNER). WEGEMER meint aber, daß in diesen Fällen 
zu t;"nrecht von Osteosklerose gesprochen werde, denn es handle sich 
nicht um eine Verstärkung der Knochenbalken, sondern um bindegewebige 
Umwandlung, ,also um eine "Fibrosklerose". Nur ganz ausnahmsweise, 
wie in einem Falle von HuLTEN, liege wirklich teilweise echte Sklero
sierung vor. Die Röntgenologen halten jedoch auf Grund ihrer Befunde 
an einer wirklichen Sklerosierung der Knochen bei Lgr. fest. 

Gelegentlich kommen mehr weniger ausgebreitete, lymphogranulo
matöse Infiltrate im Periost vor ("Periostitis lymphogranulomatosa"). 

Daß Lgr. des Knochensystems schon im allerfrühesten Kindesalter 
auftreten kann, beweist die später zu besprechende Beobachtung von 
PnrESEL und WrNKELBAUER, in welcher sich bei einem 41/2 Monate alten 
Mädchen ausgebreitete, mächtige lymphogranulomatöse Infiltrate in ver
schiedenen Abschnitten des Skeletes teils periostal, teils zentral mit 
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ausgedehnter Zerstörung der Knochensubstanz fanden. (Eine eingehende 
Besprechung der Lgr. des Knochensystems findet sich in dem Handbuch
artikel von BEITZKE.) 

Die Haut zeigt bei allgemeiner Lgr. sehr häufig unspezifische Affek
tionen, insbesondere entwickelt sich sehr oft ein hartnäckiger Pruritus 
(daher der eingangs erwähnte Vorschlag, die Lgr. als Adenie prurigcne 
zu bezeichnen) oder es treten Blasen, Papeln, Urticaria usw. auf. Wieder
holt wurden ferner seit der ersten Beobachtung von S. GRosz Herde 
des charakteristischen lymphogranulomatösen Gewebes in der Haut 
angetroffen; die einschlägigen Fälle bis zum Jahre 1919 sind von DössEKKim 
sorgfältig zusammengestellt worden, weitere Literaturangaben finden sich 
bei KREN, ARzT, MoussoN, HövELBORN, MrLLER, RrcnTER, JoNES
ALn:bJN u. a., vgl. auch die zusammenfassende Darstellung von ScuoENIIOF. 
Die Lgr. der Haut kann (ebenso wie in anderen Organen) durch Weiter
schreiten des Prozesses aus der Nachbarschaft oder durch selbständige 
Erkrankung des Hautgewebes zustande kommen; dementsprechend unter
scheiden ARzT und RANDAK eine allochthone und eine autochthone Lgr. 
der Haut. Das makroskopische Bild ist sehr vielgestaltig. Bald handelt 
es sich um flächenhafte Infiltrate, bald um kleinere oder größere, tumor
förmige Bildungen, die manchmal untereinander konfluieren und zu 
schweren Verunstaltungen des Gesichtes führen können (HövELBOH:s-, 
N OBL). Sowohl die tumorförmigen als die flächenhaften lymphogrannlo
matösen Infiltrate der Haut zeigen eine Neigung zur Exulceration, so 
daß bisweilen umfangreiche Geschwüre mit verdickten, infiltrierten 
Rändern entstehen (ARzT, PLANNER). Es darf allerdings nicht unerwähnt 
bleiben, daß in mehreren Fällen, die als Lgr. der Haut beschrieben wurden, 
diese Diagnose durch den anatomisch-histologischen Befund nicht sicher
gestellt, sondern nur mehr weniger wahrscheinlich gemacht werden 
konnte (z. B. GEIPEL-LINSER, BrNE, J ORDAN-ScnAMSCIIIN-STAROFF). :\ ach 
ScHOENHOF bilden die in manchen Fällen von Lgr. der Haut beobachteten, 
tumorartigen Einlagerungen, die nicht den typischen histologischen 
Befund aufweisen und nach ARzT "vielleicht histologisch unausgereifte 
Formen" darstellen, eine Brücke zwischen den unspezifischen und spezifi
schen Hautveränderungen der Lgr. 

Schließlich sei noch hervorgehoben, daß oft die histologische Diffe
rentialdiagnose zwischen Lgr. der Haut und Mycosis fungoides über
aus schwierig sein kann. Daher nehmen einzelne Autoren, wie z. B. 
ZrEGLER und neuerdings MoussoN, eine nahe Verwandtschaft oder sogar 
Identität (MrLLAs) beider Krankheitsbilder an und halten die Mycosis 
fungoides für eine besondere Abart der Lgr. Gegen diese Auffassung 
haben schon PALTAUF-ZUMBUSCH und in der Folge ARNDT, DösSEKKER, 
ARzT, HERXHEIMER-MARTIN u. a. Stellung genommen und auch wir 
möchten auf Grund eigener Untersuchungen dafür eintreten, daß die 
Lgr. und die Mycosis fungoides verschiedene Krankheiten darstellen, 
die sich nicht nur klinisch, sondern auch histologisch (wenn auch oft 
nur bei genauester Untersuchung) gut unterscheiden lassen. 

Wie aus vorstehender Übersicht hervorgeht, kann tatsächlich nahezu 
jedes Organ gelegentlich Sitz lymphogranulomatöser Herde sein. Daß 
die Zahl der "ungewöhnlichen" Lokalisationen der Lgr. im Verhältnis 
zum sog. klassischen Bild dieser Erkrankung im Laufe der Jahre immer 



Makroskopische Organveränderungen. 25 

größer wurde, kann nicht wundernehmen, wenn man erwägt, daß die 
älteren Untersuchungen sich eben nur mit jenen Formen der Lgr. be
schäftigten, die unter dem Bilde einer Systemerkrankung des lymphati
schen Apparates einhergingen. Auf Grund der gerraueren Kenntnis dieser 
generalisierten Lgr. wurde es dann möglich, auch andere Krankheits
bilder richtig zu beurteilen, die bis dahin falsch gedeutet wurden. 

Nach dem heutigen Stand des Wissens muß z. B. die in allen älteren 
Abhandlungen gemachte Angabe, daß die Lgr., abgesehen von den 
Lymphknoten, in den allermeisten Fällen auch die Milz betrifft, richtig 
gestellt werden. Es unterliegt keinem Zweifel, daß in einer ganzen 
Reihe einwandfreier Fälle von Lgr. die l\Iilz vollkommen unverändert 
war, wenngleich dies nicht so häufig der Fall ist, wie bisweilen behauptet 
wird. In meinem Obduktionsmaterial der letzten Jahre verfüge ich 
über 52 Fälle sicherer Lgr. (über die Fälle, die ich an meinen früheren 
Arbeitsstätten zu obduzieren Gelegenheit hatte, stehen mir die Protokolle 
nicht mehr zur Verfügung). Unter diesen 52 Fällen befinden sich 10 Fälle, 
in welchen die Milz makroskopisch und mikroskopisch (bei Untersuchung 
mehrerer Stücke) frei von spezifischen Veränderungen war. Diese Zahl 
deckt sich genau mit einer Angabe von LuBARSCH, der unter 50 Fällen 
von allgemeiner Lgr. die Milz neunmal an dem Prozesse unbeteiligt fand. 
In dem Material von TERPLAN und MITTELBACH war allerdings die 
Milz schon unter 26 Fällen neunmal frei von Veränderungen, ebenso 
war in dem Material von U DDSTRÖMER die Milz nur in 63% der Fälle 
an dem Krankheitsprozeß beteiligt. (Meine Erfahrungen stimmen auch 
insofern mit jenen von LuBARSCII überein, als ich in vereinzelten Fällen 
nur einen oder zwei ganz kleine Knoten lymphogranulomatösen Gewebes 
in der Milz antraf.) BuDAY gibt an, daß in seinem Material eine Porphyr
milz in allen generalisierten Fällen vorhanden war, hingegen in lokali
sierten Fällen oder in solchen, die durch Komplikationen rasch zum Tode 
führten, fehlte. 

Daß nicht in allen Fällen sämtliche oder auch nur die meisten Lymph
knotengruppen des Körpers befallen sind, ist bekannt. Namentlich bei 
den sog. isolierten Lymphogranulomatosen, von denen noch die Rede 
sein soll, beschränkt sich die Erkrankung meist auf einzelne regionäre 
oder auf mehrere Lymphknotengruppen. Unter meinen 52 Fällen waren 
37mal die Lymphknoten des Körpers in großer Ausdehnung von der 
Erkrankung ergriffen, in 11 Fällen lag nur eine Erkrankung der Lymph
knoten einzelner Körperregionen vor, in zwei Fällen waren wenige 
Lymphknoten in der Nähe des erkrankten Magens befallen und in zwei 
Fällen, die noch eine besondere Erwähnung finden werden, wurde nur 
eine Erkrankung der Milz gefunden, während nahezu alle Lymphknoten 
frei waren. (Bei allen derartigen Angaben ist allerdings zu berücksichtigen, 
daß auch die sorgfältigste histologische Untersuchung niemals die ganze 
Milz und noch weniger sämtliche Lymphknoten erfassen kann.) 

Bei diesem Sachverhalt wird man NEPRJACHIN nicht beipflichten können, wenn er 
eine Beobachtung als "eigenartige" Lgr. bezeichnet, weil am stärksten die Lymphknoten 
der Bauchhöhle, die Leber und die Milz von der Erkrankung ergriffen waren. NEPRJACHIN 

faßt den Befund dahin zusammen, daß "die Organe elektiv betroffen waren, in denen 
sich das reticuloendotheliale System ... verteilt befindet". 

Von der Häufigkeit, mit welcher die einzelnen Organe von der Lgr. 
ergriffen werden, war schon vorstehend die Rede. Hier seien nur die 
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entsprechenden Angaben bezüglich der erwähnten ;)2 eigenen Fälle 
gemacht. Die Leber war 20mal beteiligt, und zwar stets in Fällen sehr 
ausgebreiteter Lgr. Es muß aber von vorneherein zugegeben werden, 
daß die Zahl der positiven Leberbefunde größer gewesen sein dürfte, 
wenn die mikroskopische Untersuchung an einer noch größeren Zahl 
von Stücken ausgeführt worden wäre. (TRHPLAN und MITTBLBACII 
fanden unter 27 Fällen 13mal Horde in der Leber.) In 15 Fällen unseres 
Materiales fand sich Lokalisation der Lgr. in <lon Lungen, darunter 
viermal in Form großer, tumorartiger Bildungen, so daß klinisch und 
teilweise auch anatomisch das Bild eines primären Lungentumors vor
getäuscht wurde (vgl. hierzu auch die oben erwähnten Angaben von 
VERSE; TERPLAN und MITTELBACH sahen unter 27 Fällen sechsmal 
Beteiligung der Lungen). In 11 unter unseren 52 Fällen fand sich Lokali
sation der Lgr. im Magen-Darmtrakt, und zwar sechsmal im Magen, 
fünfmal im Dünndarm. Von anderen Organen seien noch die Neben
nieren (3 Fälle), die Hypophyse (2 Fälle, vgl. oben), die Schilddrüse 
(2 Fälle), das Knochensystem (3 Fälle), Prostata und Harnblase (l Fall) 
erwähnt. 

Örtliche beschränkte Lymphogranulomatosen. 
Eine größere Zahl von Mitteilungen im neueren Schrifttum beschäftigt 

sich mit der sog. isolierten ("primären isolierten"), d. h. örtlich he
schränkten Lgr. Die meisten einschlägigen Beobachtungen betreffen 
den Magen-Darmtrakt, wobei allerdings, wie auch CoRONINI hervorhebt, 
vielfach zwischen den Fällen mit ausschließlicher und jenen mit über
wiegender Beteiligung des Verdauungstraktes nicht unterschieden wird. 
Es würde sich ferner empfehlen, jene offenbar seltenen Fälle, in welchen 
die Lgr. von dem lymphatischen Gewebe des Magens bzw. Darmes 
ausgeht, von solchen Fällen zu trennen, in welchen die Erkrankung von 
der Milz oder von regionären Lymphknoten auf den Magen, bzw. Darm 
übergegriffen hat. Literaturzusammenstellungen über isolierte Lgr. des 
Magens und Darmes finden sich bei CoRONINI, V ASILIU, DuDITS, J OSSELIN 
DE J ONG, 0MODEI- ZoRINI, weitere Einzelbeobachtungen wurden von 
WEBER-BODE, PoPPER, NoviCKI mitgeteilt. In mehreren älteren Fällen 
sowie in jenen von V ASILIU, THIEMER, J ossELIN DE J ONG wurde die 
Diagnose einer isolierten Lgr. des Magen-Darmtraktes auf Grund von 
Operationsbefunden gestellt, so daß eine anderweitige Lokalisation der 
Erkrankung nicht mit voller Sicherheit ausgeschlossen ,!"'erden kann. 

In dem eigenen Material von 52 Fällen befinden sich,zwei Fälle von 
Lgr. des Magens, von welchen einer tatsächlich als primäre Erkrankung 
dieses Organs aufzufassen ist (BAUMGARTNER), w~hrend im anderen Falle 
die Erkrankung von der Milz auf den Magen übergegriffen hatte (mit
geteilt vonPALTAUF jun. und vom röntgenologischen Standpunkt aus von 
KaPSTEIN). In einem anderen (oben schon erwähnten Falle) handelte 
es sich um eine lokalisierte Lgr. des obersten Jejunums, die von benach
barten Lymphknoten ihren Ausgang genommen hatte (mitgeteilt von 
PALTAUF jun. und BA"LJVIGARTNER). 

Fälle von isolierter Lgr. der Lunge und der regionären Lymphknoten 
finden sich bei VERSE und bei WEBER, eine isolierte Lgr. der einen Mamma 
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sahen KücKENS und RISAK-KREIBIG (vgl. oben), isolierte Lgr. der Haut 
beschrieb HövELBORN usw. 

Ich habe aber schon bei früherer Gelegenheit darauf hingewiesen, 
daß durch weitgehende Rückbildung der Krankheitsherde eine isolierte 
Lgr. Yorgetäuscht werden kann. Eine Beobachtung aus jüngster Zeit 
liefert hierfür ein weiteres Beispiel: 

Bei der Obduktion der Leiche einer 64jährigen Frau, die nach klinischer Mitteilung 
3 .Jahre nach operativer Entfernung eines angeblich malignen Tumors der inneren Nase 
und Kieferhöhle unter den Erscheinungen schwerster Kachexie gestorben war, fanden 
sich eine chronische Tuberkulose in beiden Oberlappen sowie eine akute disseminierte 
Miliartuberkulose beider Lungen und der Leber. Die Milz war stark vergrößert und bot 
das typische Bild einer Porphyrmilz dar; im ehemaligen Operationsgebiet war keine 
Veränderung nachweisbar. Histologisch fanden sich in der Milz ausgebreitete Nekrosen, 
in den erhaltenen Partien aber das typische Bild der Lgr., daneben gleichfalls eine akute 
Miliartuberkulose. Bei gerrauester Durchsuchung des ganzen Körpers konnten einige, 
leicht vergrößerte Lymphknoten am Hals, im Thorax und in der Bauchhöhle gefunden 
werden, die aber durchwegs nur tuberkulöse Veränderungen aufwiesen. Nur in einem 
kleinen bronchialen Lymphknoten waren auch die Zeichen der Lgr. nachweisbar, ferner 
fanden sich in diesem Lymphknoten, sowie in der Schilddrüse je ein größarer fibröser 
Herd.- Nachträglich wurde nun erhoben, daß die Frau 41 / 2 Jahre vor ihrem Tod eine 
"harte Geschwulst am Kieferwinkel" hatte, die sich auf Röntgenbestrahlung zurückbildete. 
l Jahr später klagte sie über "verlegte Nase'\ Als die Beschwerden sich steigerten, wurde 
die früher erwähnte Operation vorgenommen, das hierbei entfernte Material wurde leider 
nicht einer histologischen Untersuchung zugeführt. In der Folge traten wiederholt im 
Bereiche des Rachens kleine Knötchenauf, die bei histologischer Untersuchung den Befund 
von Granulomen, allenfalls Plasmomen gaben und sich auf Röntgen- und Radium
bestrahlung immer wieder zurückbildeten. - Es unterliegt wohl keinem Zweifel, daß in 
diesem Falle ursprünglich eine über mehrere Organe ausgebreitete Lgr. bestanden hatte, 
daß aber das lymphogranulomatöse Gewebe teils operativ entfernt worden war, teils 
sich unter einer lange währenden Röntgen- und Radiumbehandlung weitgehend zurück
gebildet hatte. In diesem Sinne dürften wohl die fibrösen Herde in der Schilddrüse und 
in einem Lymphknoten sowie die ausgebreiteten Nekrosen in der Milz zu verwerten sein. 
Alle diese Umstände bewirkten, daß sich bei der Obduktion das Bild einer isolierten Lgr. 
der )Ii!z darbot. 

Es ist ferner mehrfach festgestellt worden, daß manche zunächst 
isolierten Lymphogranulomatosen bei genügend lange fortgesetzter Beob
achtung eine weitere Ausbreitung der Erkrankung aufweisen. So trat, 
wie oben erwähnt, in dem Falle isolierter Lgr. einer Mamma von RISAK
KREIBIG nach 16 Monaten offenbar der gleiche Prozeß in der anderen 
Mamma und in Lymphknoten und Milz auf. - STEINDL erhob bei einer 
54jährigen Frau bei der Operation den Befund einer isolierten Lgr. 
des Magens, in der Folgezeit entwickelte sich bei der Kranken im Laufe 
YOn 4 Jahren eine fortschreitende, allgemeine Lgr. 

Es kann des weiteren der Leichenbefund einer isolierten Lgr. auch 
dadurch zustande kommen, daß die betreffende Person interkurrent an 
einer anderen Erkrankung stirbt, während sich die Lgr. noch in der 
ersten Entwicklung befindet. In dieser vV eise glaube ich folgende Beob
achtung deuten zu müssen: 

Bei der Obduktion der Leiche einer 78jährigen Frau, die an einem Lungenemphysem 
und schwerer Atherosklerose gestorben war, fand sich eine mäßig vergrößerte (15: 12 cm), 
plumpe Milz, die an der Oberfläche zahlreiche erbsen- bis kirschkerngroße, flache, knoten
förmige Vorwölbungen aufwies. Am Durchschnitt sah man sehr zahlreiche kleine, bis 
haselnußgroße, braunrote Knoten, die durchwegs bei histologischer Untersuchung den 
Befund jungen lymphogranulomatösen Gewebes ergaben. Im übrigen Körper nirgends 
ein Zeichen von Lgr.- Ich glaube, mit der Annahme nicht fehlzugehen, daß sich hier 
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die Erkrankung noch im Anfangsstadium befunden hat und sich bei längerer LebensdanPr 
weiter ausgebreitet hätte. 

Alle diese Erfahrungen scheinen mir (lafür zu sprechen, daß es sich 
l>ei isolierten Lymphogranulomatosen meist nicht um eine dauernde 
Beschränkung des Leidens auf ein Organ l, sondern sozusagen um Moment
bilder handeln dürfte und daß auch in diesen Fällen, wenn nicht der Tod 
interkurrent eintritt, bzw. wenn die Krankenbeobachtung lange genug 
dauert, eine Ausbreitung der Lgr. in <ler gewöhnlichen Art nachgewiesen 
werden cl ürfte. 

Histologische Veränderungen. 
Die Diagnose der Lgr. stützt sich in erster Linie auf den spezifischen, 

pathognomonisehen, histologisehen Befund. In welehem Organ aueh die 
Lgr. auftreten mag, immer kommt es zu herdweiser Entwicklung eines 
eigenartigen und charakteristischen Gewebes. Bei voller Entwicklung 
besteht es aus einem lockeren, bindegewehigen Stroma, in welehem in 
regelloser Verteilung Lymphoeyten und Plasmazellen in wechselnder 
Menge, relativ spärlich polynukleäre Leukoeyten, eosinophile Zellen (oft 
Ü1 sehr großer Menge), ferner epitheloide Zellen und vor allem jene 
bekannten großen Zellen liegen, deren Beschreibung ans der ersten J\lit
teilung (l 898) wörtlich wiederholt sei. Es sind "größere, protoplasma
reiche Zellen mit großen, dunkel gefärbten Kernen, die nicht so selten 
mehrfach zu zweien und dreien oder auch gelappt erscheinen. Vereinzelte 
solche Zellen besitzen eine größere Anzahl (bis zu 3 und 6) Kernen. An 
manchen sind die Kerne auffallend groß, rund und enthalten sich mit 
Eosin tingierende Kernkörperehen oder, was seltener der Fall ist, die 
Kerne sind blaß gefärbt und enthalten einen oder zwei sich mit Eosin 
färbende ~ ukleolen. In der J\Iehrzahl sind sie aber chromatinreich. 
Diese Zellenliegen zumeist frei zwischen den Zügen lockeren Bindegewebes, 
auch denselben an und manchmal so innig, nnd sind auch mit plumpen 
Ausläufern versehen, daß sie mit dem. Stroma in Zusammenhang zu 
sein scheinen.'' 

Diese Beschreibung (deren Wortlaut heute vielleicht schon etwas 
altertümlich klingt) dürfte die wesentlichen Eigenschaften der in Betracht 
kommenden Zellen wiedergeben; es handelt sich, mit wenigen Worten 
zusammengefaßt, um große Zellen mit einem oder mehreren großen, 
runden, eingebuchteten oder gelappten, dunkel färbbaren Kernen und 
reichlichem Protoplasma. Diese Zellen geben dem lymphogranulomatösen 
Gewebe sein charakteristisches Gepräge; nach wie vor halte ich die 
Diagnose Lgr. ohne den Nachweis dieser eigenartigen Zellen für unrichtig. 

Ein weiteres charakteristisches l\Ierkmal des lymphogrannlomatösen 
Gewebes ist durch seine ~eigung zu regressiven :Metamorphosen gegeben, 
und zwar einerseits zu herclförmiger X ekrobiose bis zu vollkommener 
Verkäsnng, andererseits zu fibröser rmwandlung, bzw. I-Iyalinisierung 
und herdförmiger Sklerosierung. Ich möchte ferner nicht unerwähnt 

1 In gleichem Sinne sprach sich RoussY auf dem 22. französischen Kongreß für Medizin 
aus: <•Pour les formes localisees ou atypiques de la Iymphogranulomatose j'admets avec 
les rapporteurs qu'il s'agit presque toujours, sinon toujours, de localisation predominante 
et non point de ,formes localisees pures', puisque tot ou tard apparaissent les lesions 
ganglionnaires cervico-axillaires ou autres.>> 



Histologische Veränderungen. 29 

lassen, daß histologische Präparate, namentlich von Lymphknoten, irrfolge 
der Entwicklung umschriebener Herde des Granulationsgewebes, das das 
lymphatische Gewebe in größerer Ausdehnung ersetzt, oft ein gefeldertes 
Aussehen zeigen, das der Diagnose den vV eg weisen kann. 

Das geschilderte histologische Bild, das in manchen Fällen nicht in 
allen Organen in gleichem Grade anzutreffen ist, kann nach verschiedener 
Richtung variieren, so zunächst durch wechselnde Mengenverhältnisse 
der einzelnen eben genannten Zellarten. Die Gewebseosinophilie erreicht 
in vielen Fällen einen sehr hohen Grad, ist aber nicht selten nur wenig 
ausgesprochen oder fehlt sogar vollständig. Plasmazellen sind stets in 
lymphogranulomatösem 
Gewebe vorhanden, im 
allgemeinen in mäßiger 
Menge, manchmal aber 
reichlich. Es muß je
dochausdrücklich betont 
werden, daß sie niemals 
das ZeHbild beherrschen 
und daß jene seltenen 
Fälle, in welchen das 
Gewebe vorwiegend oder 
ausschließlich aus Plas
mazellen besteht (plas
macelluläre Granulome 
bzw.multiplePlasmome), 
von der Lgr. zu trennen 
sind, wenn sie ihr viel
leicht auch nahestehen 
mögen. Auchdie Zahl je
ner großen Zellen, die das 
charakteristische Merk
mal des lymphogranu

Abb. 5. L)'mphognmulomatü~es Gewebe mit bcsomler·s 
reichlichen großen Zellen. Übcrsichtsbild. 

lomatösen Gewebes bilden 1 , kann wechseln 2 • Sie sind aber niemals nur 
vereinzelt vorhanden und ich bezweifle alle jene Fälle (und deren gibt 
es im Schrifttum eine größere Zahl), in welchen man erst bei Durch
sicht zahlreicher Schnitte aus verschiedenen Organen da und dort eine 
Zelle findet, "die an die bekannten großen Zellen der Lgr. erinnert" oder 
"ihnen entsprechen könnte" . 

Andererseits gibt es aber bekanntlich sichere Fälle von Lgr., in welchen 
diese Zellen in besonders großer Zahl vorhanden sind, auch durch besondere 
Größe und Polymorphie auffallen (Abb. 5 und 6). Solche Bilder waren 
unseres Erachtens zu Unrecht - wiederholt Veranlassung, diese Fälle 

1 Wenn BRANDT auf Grund der an einem Material von 14 Obduktionen und 20 Bi
opsien gesammelten Erfahrungen diese Zellen nicht für besonders charakteristisch für 
Lgr. hält, sondern sie "bloß als eine besondere, mit starken makrophagen Eigenschaften 
bedachte Reizform des Reticulums ansehen" will, dürfte er unter den Pathologen wenig 
Zustimmung finden. 

2 CoRDIER·CROIZAT-PLANCHU wollen beobachtet haben, daß diese Zellen spärlicher 
werden und ihr charakteristisches Aussehen verlieren, wenn sich eine Infektion auf eine 
Lgr. aufpfropft. Mir stehen entsprechende Beobachtungen nicht zur Verfügung. 



30 CARL STERNBERGt: J.ymphogranulomatose und I~eticuloendotheliosc. 

von Jer gewöhnlichen Lgr. abzutrennen nn<l als echte Blastome zu 
deuten 1 (vgl. später). 

Des weiteren kann <las histologische Bild des lymphogranulomatösen 
Gewebes durch besonders weit vmgeschrittene regressive Prozesse stark 
verändert, ja manchmal bis zur Unkenntlichkeit verwischt werden. Die 
kleinen, häufig multiplen, käsig-nekrotischen Herde konfluieren nicht 
selten zu umfangreichen, unregelmäßig begrenzten Bezirken, in welchen 
nur spärliche Reste des lymphogranulomatösen Gewebes noch erhalten 
sind oder auch fehlen können. Ähnliches gilt bezüglich der fibrösen 
Umwandlung, die namentlich unter <lem Einfluß rler Strahlentherapie 
oft einen so hohen Grad erreicht, daß in dem kernarmen, fibrösen Ge"·ebo 

Aub. G. Lymphogranulomatose mit besonders reichlichen g roßen Zellen und Riesenzellen. Stärkere 
Vergrößerung. 

nur mehr vereinzelte Reste des charakteristischen Gewebes oder sogar 
nur mehr einzelne Zellen erhalten sind (über das Hinzutreten einer Anw
loidose vgl. unten). Daß das lymphogranulomatöse Gewebe bei Lokali
sation an der äußeren oder inneren Körperoberfläche (Haut, Schleimhaut 
des ~1agen-Darmkanals) durch Exulceration und geschwürigen Zerfall 
eine weitgehende Veränderung erfahren kann, versteht sich von selbst. 

Von Wichtigkeit ist ferner die Tatsache, daß das histologische Bild 
der Lgr. in ihren frühen Stadien sehr uncharakteristisch ist. Wie schon 
seinerzeit angegeben und wie wir immer wieder feststellen konnten, 
zeigen frisch erkrankte Lymphknoten in Fällen von Lgr. in der R egel 
nur das Bild eines unspezifischen " Desquamativkatarrhs" oder "Sinus
katarrhs", d. h . Erweiterung der Sinus und starke Proliferation und 
Desquamation der Endothelzellen , ein Befund, der in der Folge von den 
verschiedensten Autoren bestätigt wurde (vgl. z. B. die bezüglichen Aus
führungen von TERPLAN und MITn;LBAcn). Auf diese Verhältnisse ist 

1 So muß es einstweilen dahingestellt bleiben, ob nicht mancher Fall von sog . Retothel
sarkom, z. B. RouLETs F all 6 hierhergehört. 
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namentlich bei der Entnahme des Jiateriales zur histologischen Unter
suchung und bei der Beurteilung von Probeexcisionen Rücksicht zu 
nehmen. Es darf daher nicht wundernehmen, wenn in Fällen generali
sierter Lgr. gelegentlich einzelne Lymphknoten oder sogar Lymphknoten
gruppen nicht das charakteristische histologische Bild aufweisen. 

Oft wird das histologische Bild durch den Bau des Organes, in welchem 
das lymphogranulomatöse Gewebe lokalisiert ist, beeinflußt. So sieht 
man häufig in der Lunge, an der P eripherie von Lgr.-Knoten, in den 
_-\.lveolen inmitten von zelligem Exsudat Knospen des spezifischen 
Gewebes (Abb. 7). Füllt dasselbe die Alveolen mehr weniger vollständig 
aus, so kommt - namentlich bei fibröser Umwandlung des Gewebes -

Abb. 7. Lymphogranulomatose der Lunge ("lymphogranulomatöse Pneumonie"). 

das Bild einer chronischen Pneumonie zustande (Abb. 8). WEBER spricht 
in solchen Fällen von ly mphogranulomatöser Pneumonie, vgl. auch 
VERSE. Der Angabe des letztgenannten Autors, daß die Lungenherde 
der Lgr. von dem gewöhnlichen Bild durch geringere Spezifizität ab
weichen, kann ich nach eigener Erfahrung nicht beipflichten. 

Recht wechselvolle Bilder bietet ferner die Erkrankung kleiner Blut
gefäße sowohl im Bereiche als in der Umgebung lymphogranulomatöser 
Herde. Über den Gegenstand liegen eingehende Untersuchungen von 
CoRONINI (speziell für die Lgr. des Verdauungstraktes) und von DEL 
L'AcQUA vor. Nach unseren Erfahrungen sind die Veränderungen an den 
Venen meist stärker als an den Arterien entwickelt. Vielfach kommt es 
zur Bildung subendothelial gelegener, buckelförmig in das Venenlumen 
sich vorwölbender Lymphogranulomherde, die an Intimatuberkel oder 
an die Intimaknötchen bei Typhus usw. erinnern. Bei weiterem Wachs
tum können diese Intimagranulome das Gefäßlumen vollständig ver
legen. In anderen Venen findet man im ganzen Umfang der In
tima eine Entwicklung lymphogranulomatösen Gewebes, wodurch das 
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Gefäßlumen immer mehr eingeengt und schließlich ganz verschlossen wird 
(obliterierende, lymphogranulomatöse Enclophlebitis). Während DELL' 
AcQuA niemalseine isolierte lymphogranulomatöseErkrankungder Intima, 
sondern stets auch eine umschriebene oder diffuse Erkrankung der 
übrigen Schichten der \Vand im Verlaufe der betreffenden Vene fand 
und mithin nicht entscheiden konnte, ob das lymphogranulomatöse 
Gewebe in der Intima entstanden oder, wie auch von MEYBRINGH 
beschrieben, von außen in Jas Gefäß hineingewachsen ist, konnte Cono
NINI (vor allem in den Trabekelvenen der Milz und im Pankreas) in der 
Intima entstandene Granulome mit Ausgang in obliterierende spezifische 
Endophlebitis nachweisen. Über Gefäßveränderungen oei Lgr. der 
Lunge berichten VBns:E, WEBEIL 

Abb. 8. L ymphogranulomatose der Lunge ("lymphogranulomatöse Pneumonie"). 

Bei Lokalisation der Lgr. im Knochen kompliziert sich das histologische 
Bild durch Anbau und Abbau von Knochensubstanz, wodurch bisweilen 
Mosaikstrukturen ähnlich wie bei der P AG.ETschen Ostitis zustande kommen. 

In diesem Zusammenhange sei auch an die schon lange bekannte 
Tatsache erinnert, daß sich im Verlaufe einer Lgr. relativ häufig (z. B. 
in meinem früher erwähnten Materiale von 52 Fällen 6mal) eine allge
meine Amyloidase entwickelt . PALTAUF hat schon vor vielen Jahren 
die Anschauung vertreten, daß die Amyloielose in diesen Fällen Ausdruck 
einer Giftwirkung auf die allgemeine Ernährung und den Stoffwechsel 
darstelle, und darauf hingewiesen, daß hier "die Amyloielose ganz an 
jene bei größeren und kleineren Tieren im Gefolge von Einverleibung 
bakterieller Gifte und Toxine ohne Eiterungsprozesse auftretende Amy
loidose" erinnere. Auch zahlreiche andere Untersucher, die sich, wie 
z. B. MAx MEYEit, ScuUGT u. a. mit dieser Frage beschäftigten, gelangten 
im wesentlichen zu denselben Schlüssen. Heute dürfte ziemlich allgemein 
anerkannt sein, daß die Lgr. an sich (ohne weitere Komplikationen) 
häufig Ursache einer allgemeinen Amyloielose ist. 
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Anders ist wohl die in vereinzelten Fällen von Lgr. beobachtete Lipoid
speicherung zu bewerten. Sie fand sich z. B. in dem schon erwähnten 
Falle von BAuMGARTNER (Lgr. des Magens) herdweise sowohl im lympho
granulomatösen Gewebe als auch außerhalb desselben. 

Über eine ungewöhnliche Beobachtung berichtet in jüngster Zeit LETTERER. Bei 
einer Lgr. der Lymphknoten, Milz, Leber, Wirbelsäule, Oberschenkel, Kreuzbein, Darm
beinschaufel fanden sich im kleinen Becken dicke Knoten granulomatösen Gewebes mit 
hochgradiger Neigung zu xanthöser Verfettung. Die xanthöse Umwandlung war in dem 
in und um die Knochen entwickelten Granulomgewebe besonders stark ausgesprochen, 
aber auch in vielen Lymphknoten nachweisbar, fehlte hingegen in den Gr.1nulomherden 
der Leber, Milz und Lunge fast vollständig. Die Hauptmenge der abgelagerten Lipoide 
bestand aus Cholesterinestern. 

Soweit die spärlichen, bisher vorliegenden Beobachtungen ein Urteil 
gestatten, scheint zwischen Lgr. und Lipoidspeicherung kein kausaler 
Zusammenhang zu bestehen, sondern vielmehr ein zufälliges Zusammen
treffen in diesen Fällen vorzuliegen. Die Annahme FREIFELDs, daß die 
Lipoideinlagerung "eine Reaktion des Organismus auf die lymphogranulo
matöse Intoxikation" sei und daß "lipoidzellige Hyperplasie zum Wesen 
der Lgr. gehöre", entbehrt unseres Erachtens jeder Begründung. 

Histogenese. 
Auf Grund der anatomischen Befunde haben w1r die Anschauung 

vertreten, daß das lymphogranulomatöse Gewebe stets von dem lym
phatischen Gewebe seinen Ausgang nimmt und sich von hier auf die 
Umgebung ausbreitet. Selbstverständlich war dabei gemeint, daß das 
Lymphogranulom wie jedes Granulationsgewebe durch Proliferation der 
Reticulumzellen und Endothelzellen, nicht etwa der Parenchymzellen des 
lymphatischen Gewebes, der Lymphozyten, gebildet wird (vgl. auch die 
Ausführungen über die Abstammung der charakteristischen Zellen). 
Einzelne Autoren, wie z. B. VASILIU und GorA, betrachten nicht nur 
das lymphatische Gewebe, sondern das gewöhnliche Bindegewebe als 
Ausgangspunkt der Lgr. F AVRE und ÜROIZAT erblicken in der Lgr. eine 
Krankheit des Mesenchyms, lNTRozzr eine Krankheit des reticuloendo
thelialen Systems (vgl. auch KRUMBHAAR); diese Autoren wollen deshalb 
nur von Granulomatose, nicht von Lgr. sprechen. Demgegenüber halten 
aber RoussY und sein Schüler FouLoN an der Bezeichnung Lgr. fest, 
da es sich eben um eine Erkrankung der lymphatischen Organe handle 
("formes extraganglionnaires pures sont rares, pour ne pas dire excep
tionelles"). Gerade bei Lokalisation der Lgr. außerhalb der Milz und 
Lymphknoten läßt sich oft die Entstehung des Prozesses im lymphatischen 
Gewebe auf das deutlichste erweisen. So kann man sich in noch nicht 
zu weit vorgeschrittenen Fällen von Lgr. des Magens regelmäßig davon 
überzeugen, daß die Krankheitsherde in den Lymphknötchen der Schleim
haut entstehen und erst bei weiterem Wachstum die Muscularis mucosae 
überschreiten. Ebenso zeigen geeignete Fälle von Lgr. des Darmes, der 
Trachea, der Haut usw., daß der Prozeß stets in dem hier schon physio
logischerweise vorhandenen lymphatischen Gewebe beginnt und von hier 
aus weiterschreitet. 

Bezüglich der Abstammung der charakteristischen großen Zellen und 
Riesenzellen habe ich schon in meiner ersten Mitteilung den Nachweis 
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zu führen versucht, daß sie Abkömmlinge von Endothelzellen der Sinus 
und Lymphwege, allenfalls auch, wie aus dem innigen Zusammenhang 
mit dem Stroma hervorzugehen schien, der Reticulumzellen darstellen. 
Unter den einschlägigen Arbeiten aus neuerer Zeit seien die Unter
suchungen von CoRONINI (bei Lgr. des Darmtraktes) hervorgehoben, 
die sich mit den Vorstufen der charakteristischen großen Zellen beschäf
tigen. Die Verfasserin legt insbesondere auf die Größe und auf gewisse 
Kernveränderungen der Reticulumzellen und Endothelien Gewicht. Der 
Kern schwillt bläschenförmig an und zeigt ein großes, seltener zwei 
oder mehrere, kleine Kernkörperchen, die in Eosinpräparaten einen 
zumeist leuchtenden, roten Farbenton annehmen. "Diese Umstimmung 
der Kernkörperchen-Amphophilie der gewöhnlichen ruhenden reticulo
endothelialen Zellen in die Acidophilie der Granulomzellen erscheint 
uns recht bemerkenswert und im Verein mit anderen zelligen V erände
rungen diagnostisch besonders gut verwertbar." Aus diesen veränderten 
reticuloendothelialen Zellen, die CoRONINI als "große Einkernige" be
zeichnet, gehen nach ihren Befunden später die charakteristischen großen 
Zellen der Lgr. hervor. 

TERPLAN und MITTELBACH konnten in einzelnen Fällen in den "Rand
sinus in den Lymphknoten die Entstehung der charakteristischen großen 
einkernigen Zellen innerhalb des Reticulums, das sich durch diese Sinus 
spannt", besonders deutlich erkennen, in anderen Fällen stand aber 
die Endothelzellenwucherung im Vordergrund. Die Verfasser fügen -
unseres Erachtens mit Recht - hinzu: "Bei den engen Beziehungen 
zwischen Reticulumzellen und Sinusendothelien der Lymphknoten in 
genetischer Hinsicht möchten wir hier keine zu scharfe Grenze bei den 
wuchernden Zellformen und besonders bei den freien, aus dem V er band 
gelösten Zellen ziehen." 

Die Ableitung der in Rede stehenden großen Zellen des lympho
granulomatösen Gewebes von Sinusendothelien und Reticulumzellen wird 
von der weit überwiegenden Mehrzahl der Untersucher vertreten (z. B. 
BrANCm, FouLON, MANKIN u. a.), nur vereinzelt werden auch andere 
Anschauungen geäußert. So beschreiben V ASILIU und GoiA Übergänge 
von Plasmazellen zu den großen Zellen 1 und unterscheiden dement
sprechend eine Forme plasmocytaire und eine Forme reticulo-endothelialo 
der in Rede stehenden Elemente. VILLA stellt aber mit Recht die plasmo
cytäre Form der großen Zellen in Abrede und tritt gleichfalls für ihre 
Abstammung von Reticulumzellen ein. 

Die Anschauung einzelner Autoren (z. B. FREIFELD, MEDLAR), daß 
die großen Zellen der Lgr. Megakaryocyten seien, entbehrt jeglichen 
Beweises (vgl. auch VILLA, lNTRozzr), es liegt daher keine Berechtigung 
vor, im Sinne von MEDLAR die Bezeichnung Lgr. durch "Megakaryo
blastoma" zu ersetzen. 

Wesen des Prozesses. 
Schon in der ersten Beschreibung der Lgr. wurde der Nachweis 

geführt, daß das charakteristische Krankheitsprodukt ein Granulations-

1 Diese Befunde dürfen nicht mit einer Beobachtung von TERPLAN und MITTELBACH 

verwechselt werden, die einigemal den Eindruck hatten, daß Plasmazellen aus Reticulum
zcllen entstehen. 
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gewebe darstellt, die Lgr. mithin ein chronischer Entzündungsprozeß 
ist. Es wurde damals auch darauf hingewiesen, daß das histologische 
Bild bisweilen, namentlich bei besonders reichlicher Entwicklung der 
charakteristischen großen Zellen, an ein großzelliges Sarkom (nicht 
Lymphosarkom) denken lassen könnte, daß aber auch für . diese Fälle 
bei Berücksichtigung des gesamten Befundes, namentlich in Anbetracht 
der Polymorphie des Zellbildes, die Annahme eines echten Blastoms 
(Sarkom) abgelehnt werden müsse. In der Folge glaubten jedoch einzelne 
Autoren, solche Fälle von Lgr. zu den Lymphosarkomen zählen zu sollen 
oder zum mindesten einen Übergang von Lgr. in Lymphosarkomatose 
annehmen zu müssen. HERXHEIMER stellte schon 1913 in einem Sammel
referate eine Reihe einschlägiger Angaben zusammen und kam auf Grund 
eingehender Prüfung der vorgebrachten Argumente gleich uns zu dem 
Schlusse, "daß wir diese Fälle nicht etwa von dem Lymphogranulom 
abtrennen, sondern trotz ihres aggressiven Verhaltens zu diesem und 
somit zu auf infektiöser Basis beruhenden, entzündlichen Prozessen 
rechnen müssen". 

Dieser Auffassung hat sich auch die weit überwiegende Mehrzahl 
der Autoren angeschlossen und ziemlich allgemein wird heute die Lgr. 
als chronisch-entzündlicher Prozeß offenbar infektiöser Ätiologie ange
sehen1. Einzelne Beobachtungen riefen aber immer wieder Zweifel an 
der Richtigkeit dieser Auffassung hervor und legten ihren Beobachtern 
die Annahme eines blastornatäsen (sarkomatösen) Prozesses nahe. 

So nahmen Forx und RoEMMELE für ihren (dem histologischen 
Befund zufolge anscheinend hierhergehörigen) Fall an, daß es sich im 
Anfang um einen Entzündungsprozeß gehandelt hat, daß aber dann 
ein Neoplasma aus ihm hervorgegangen sei, und bezeichnen den Fall 
als Reticulo-SpUmome nodulaire. 

1 Eine 6igenartige Anschauung vertritt ZYPKIN. Sie bezweifelt die entzündliche 
Natur der Lgr., hält sie vielmehr für einen hyperplastischen Prozeß. Während es sich 
bei der "Pseudoleukämie" um eine Hyperplasie des Parenchyms der blutbildenden Organe 
handle, dominiere bei der Lgr. die Hyperplasie des bindegewebigen Stromas. Das durch 
die polymorphen, großen Zellen charakterisierte Granulationsgewebe sei in Wirklichkeit 
kein entzündliches Gewebe, sondern entdifferenziertes, respektive embryonalisiertes Binde
gewebe. Sie tritt für die Wiederherstellung des Begriffes Pseudoleukämie im alten Sinne 
ein; das sog. maligne Lymphom sei eine Pseudoleucaemia parenchymatosa, die Lgr. eine 
Pseudoleucaemia interstitialis; Leukämie, Pseudoleukämie und Lgr. seien verschiedene 
Stadien einer und derselben Krankheit. 

Diese Auffassung von ZYPKIN hat manche Berührungspunkte mit der Ansicht, 
die HoLLER über das Wesen der Lgr. entwickelt. HoLLER geht von der Beobachtung 
aus, daß bei aleukämischen Myelosen und Lymphadenosen "durch eine Proteinkörper
injektion sofort eine auffallend reichliche Zellausschwemmung von dem in Hyperplasie 
begriffenen Gewebe" erzielt wird. Da er nun bei Granulomen durch den gleichen Ein
griff eine reichliche Ausschwemmung von Monocyten ins Blut hervorrief, so hält er sich 
für berechtigt, das Lymphogranulom "als aleukämische Reticuloendotheliose den aleu
kämischen Formen der lymphatischen und myeloiden Leukämien gleichzusetzen". Die 
charakteristischen entzündlichen Gewebsveränderungen der Lgr. hält er für "einen sekun
dären Effekt der Einwirkung der Schutzkräfte des Organismus selbst auf den primär 
hyperplastischen Gewebsprozeß" und kommt daher zu dem Schluß, man dürfe "deshalb 
den entzündlichen Gawebscharakter beim Granulom absolut nicht als ein grundsätzliches 
Kennzeichen hinstellen, demzufolge diese pathogenetischvon den Leukämien abzutrennen 
ist".- Ich glaube nicht, daß die Anschauungen von ZYPKIN und HOLLER die Zustimmung 
der Pathologen finden können; über die Frage der Reticuloendotheliosen und der Mono
cytenausschwemmung vgl. später. 

3* 
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MEYERINGH hingegen stellt (in einer unter E. KAUFMANN verfaßten 
Arbeit) die Fälle, die infiltratives Wachstum aufwiesen, aus dem Schrift
tum zusammen und hält trotz der "Bösartigkeit" an der entzündlichen 
K atur der Lgr. fest, lehnt daher die Bezeichnung "malignes" Granulom 
ab.- Ebenso hat nach ScHRETZENMAYR die Lgr. mit den echten Neu
bildungen nichts gemein, auch Übergang in Sarkom finde nicht statt. 

MoNTANARI (Literatur) beschreibt eine geschwulstförmige Ausbreitung 
des Lymphogranuloms im vorderen Mediastinum mit Umscheidung und 
Kompression von Trachea und Oesophagus und Ausbreitung gegen die 
Schilddrüse hin; er erklärt den Fall als Lgr. vom Typus eines Lympho
sarkoms (Übergang einer Lgr. in Lymphosarkom). 

RoF CARBALLO konnte bei einem Kranken nur zwei excidierte Lymph
knoten untersuchen und hierbei an einzelnen Stellen einen "typisch 
sarkomatoiden Charakter" des Gewebes nachweisen; er bezeichnet den 
Fall daher als "sarkomatoides plasmocelluläres Lymphogranulom". 

MAN AI erörtert die Beziehungen zwischen Lgr. und Sarkom und kommt 
zu dem Schluß, die neoplastische Theorie des Lymphogranuloms könne 
einer Kritik nicht standhalten, die Lgr. (er gebraucht die Bezeichnung 
Linfogranulomatosi maligna) sei eine Krankheitsform für sich, chronisch
entzündlichen Ursprungs, die "als Übergangsform von den spezifischen 
Granulomen bekannter Ätiologie zu den Krankheiten, die einen wirklich 
neoplastischen Charakter besitzen, betrachtet werden könnte". 

Auch TERPLAN und MITTELBACH beschreiben drei Fälle von Lgr., 
"bei denen das histologische Bild teilweise den Typus eines bösartigen, 
mitunter deutlich infiltrierenden Blastoms zeigt". Unter Hinweis auf 
einschlägige Beobachtungen, vorwiegend aus dem älteren Schrifttum und 
unter Betonung des histologischen Befundes, der in ihren Fällen teils 
einer Lgr., teils einem pleomorphen Sarkom entsprach, kommen sie zu 
dem Schlusse: "Wir sehen nicht ein, warum man hier einem solchen Bild 
gegenüber nicht von einem sarkomatösen Typus der Zellwucherung 
sprechen soll, die auf Grundlage der lymphogranulomatösen Erkrankung 
entstanden ist." 

Was diese Bemerkung anlangt, so wurde schon oben darauf hinge
wiesen, daß die Deutung des histologischen Befundes bei besonders 
reichlicher Entwicklung auffallend großer Zellen bisweilen sehr schwierig 
sein kann. Ich habe mich aber immer und immer wieder davon über
zeugen können, daß auch in solchen Fällen eine gerraue Untersuchung, 
insbesondere die Berücksichtigung der stets vorhandenen Polymorphie 
des Zellbildes zur Ablehnung der Annahme eines Tumors, bzw. des 
"Überganges" in ein Sarkom führen muß. Aus den gleichen Gründen 
nahm E. FRAENKEL gegen "die heutigentags als nicht bewiesen anzu
sehende Möglichkeit eines Überganges von Lgr. in Sarkomatose" Stellung 
und sagte: "Es ist immer und immer die Mannigfaltigkeit der Zellformen, 
der geweblichen und der ihnen beigemengten, aus dem Blut stammenden, 
die sie auszeichnet, und die Berücksichtigung des gesamten Bildes, der 
Nachweis der oft in überraschender M~nge vorhandenen Eosinophilen, 
der auch in solchen Fällen, wo ein ungewöhnlich großer Gehalt der Herde 
an großen St.-Zellen den Verdacht einer sarkomatösen Bildung erweckt, 
vor Verwechslungen in dieser Beziehung schützt, auch dann, wenn das 
makroskopische Verhalten, das Bestehen besonders großer, etwa im 
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Mittelfell gelegener, mit Durchwucherung benachbarter Organe einher
gehender, gewächsartiger Bildungen diesen Eindruck verstärkt." 

Die letztgenannten Worte E. FRAENKELH beziehen sich auf die bekannte 
Tatsache, daß, wie auch bei Besprechung des makroskopischen Befundes 
angegeben, bei der Lgr. die Lymphknoten häufig zu umfänglichen, tumor
ähnlichen Paketen vereinigt und mit Nachbarorganen verlötet sind, in 
welchen es dann gleichfalls zur Entwicklung lymphogranulomatösen 
Gewebes kommen kann. So sieht man gelegentlich ein Weiterschreiten 
des Prozesses von den mediastinalen Lymphknoten auf Trachea oder 
Bronchien oder Lungen oder Oesophagus, von den mesenterialen Lymph
knoten oder der Milz auf den Magen oder Darm, von den Lymphknoten 
des Beckens auf Harnblase und Genitale usw., wodurch nicht nur klinisch, 
sondern auch anatomisch das Bild eines malignen Tumors vorgetäuscht 
werden kann. Wiederholt wurden, wie schon erwähnt, bei Lgr. des 
1\ia.gens, Darmes oder der Mamma operative Eingriffe unter der Annahme 
eines Carcinoms ausgeführt und wiederholt wurde - namentlich bei 
knotiger Lgr. der Lunge oder des Magens - auch von erfahrenen Patho
logen bei der Obduktion die Diagnose eines Carcinoms gestellt, die erst 
auf Grund der histologischen Untersuchung richtiggestellt werden konnte. 
Es geht aber gewiß nicht an, in derartigen anatomischen Bildern einen 
Beweis für ein autonomes Wachstum eines Tumorgewebes erblicken zu 
wollen, vielmehr muß immer wieder von neuem daran erinnert werden, 
daß auch die verschiedensten spezifischen Infektionen, ganz besonders 
die Tuberkulose, von einem primären Herd aus auf Nachbarorgane 
übergreifen und so zur Entwicklung umfänglicher, tumorähnlicher Bil
dungen führen können. Jeder pathologische Anatom kennt Fälle, in 
welchen z. B. eine ausgebreitete, schwielig-fibröse Tuberkulose im Bereiche 
des Lungenhilus und der Pleura zur Verwechslung mit einem echten 
Tumor geführt hat ·(und umgekehrt) oder in welchen eine großknotige 
Tuberkulose oder große Syphilome ein Blastom vorgetäuscht haben und 
erst die histologische Untersuchung die richtige Diagnose stellen ließ. 
Von den vielen Autoren, die die gleiche Auffassung vertreten, sei hier 
die aus der jüngsten Zeit stammende Äußerung von VERSE wieder
gegeben: "Jedenfalls ist man jetzt wohl allgemein überzeugt, daß auch 
Fälle mit schrankenloser örtlicher und weitgehender allgemeiner Aus
breitung. dprch Metastasierung nichts anderes sind, als hochgradige 
Lymphogranulomatosen mit Generalisation, ebenso wie es eine generali
sierte Tuberkulose gibt, und daß man deswegen nicht mehr zur Annahme 
einer sarkomatösen Abartung greifen muß, selbst wenn an einigen Stellen 
die eine oder andere Zellart besonders vorherrscht." - In der gleichen 
Weise äußerte sich auch KAUFMANN in der letzten, noch aus seiner Feder 
stammenden Auflage seines Lehrbuches: "Das oben erwähnte, infil
trierende, destruierende Wachstum, welches besonders lokale Lympho
granulome zeigen können, ist dem Verhalten bösartiger Geschwülste 
ähnlich. Es ist aber nicht nötig, darum den Hinzutritt einer besonderen 
malignen Qualität zu dem Lymphogranulom, also eine sarkomatöse 
Umwandlung anzunehmen, und auch die Bezeichnung malignes Granulom 
(BENDA) für Lymphogranulomatose rechtfertigt sich allein wegen dieses 
aggressiven Verhaltens nicht. Denn wir sehen ja auch bei den ätiologisch 
bekannten infektiösen Granulomen, so bei Tuberkulose und anderen, 
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nicht selten ei~. solches Verhalten (so bei Fungus tuberculosus oder syphi
liticus testis, Ubergreifen eines Fungus genus auf die einzelnen Weich
teile usw.)." 

Wir wissen uns also in Übereinstimmung mit der weit überwiegenden 
Mehrzahl aller Untersucher, wenn wir an der von Anbeginn an vertretenen 
Auffassung festhalten, daß die Lgr. einen chronischen Entzündungsprozeß 
darstellt und daß ein Übergang in ein polymorphzelliges Sarkom (denn 
nur an dieses, nicht an ein Lymphosarkom könnte gedacht werden) 
bisher nicht bewiesen, ja nicht einmal wahrscheinlich gemacht wurde 1 . 

Wie einzelne Beobachtungen zeigen, bestehen gelegentlich bei dem
selben Kranken eine Lgr. und ein echtes Blastom, die nebeneinander 
und völlig unabhängig voneinander zur Entwicklung kommen. So sah 
W. FISCHER bei einer 58jährigen Frau ein Plattenepithelcarcinom der 
Klitoris mit Metastasen in verschiedenen Lymphknoten und daneben 
eine Lgr. der Parotis (vgl. früher) und der Halslymphknoten. Eine 
Metastase des Carcinoms saß mitten in lymphogranulomatösem Gewebe.
PRATES berichtet über einen Fall allgemeiner Lgr., bei dem ein Cervix
carcinom bestand. - In einem an anderer Stelle mitgeteilten Falle 
eigener Beobachtung fand sich bei einer 40jährigen Frau neben multiplen 
Metastasen eines Mammacarcinoms eine typische Lgr. der Milz, Lymph
knoten und der Leber.- In einem der Fälle von TERPLAN und MITTEL
BACH war ein Carcinom der linken Lunge mit einer schwer zu deutenden, 
in die Gruppe der Granularnatosen gehörigen Erkrankung (vgl. später) 
kombiniert. 

Ganz vereinzelt ist die Beobachtung von GoLDSCHLAG, die über eine Kombination 
einer Lgr. mit einem Sarcoma idiopathicum cutis Kaposi berichtet. Die Lgr. war allge
mein anatomisch nicht verifiziert, die histologische Untersuchung eines durch Probe
excision entfernten Lymphknoten ergab einen negativen Befund. 

Ätiologie. 
Die Auffassung, daß die Lgr. einen chronischen Entzündungsprozeß 

darstellt, führt naturgemäß zu der Frage nach ihrer Ätiologie. Wie 
bekannt, haben wir gelegentlich der ersten Beschreibung der Lgr. aus 
den histologischen Befunden den Schluß gezogen, daß zwischen dieser 
Erkrankung und der Tuberkulose sehr nahe ätiologische Beziehungen 
bestehen. Diese Frage bildete in der Folge den Gegenstand sehr zahl-

1 Auch eine eben erschienene Mitteilung von DuDITS kann uns nicht zu einer 
Änderung dieses Standpunktes veranlassen. Der Autor tritt dafür ein, daß ein Teil der 
durch geschwulstartige Wucherung der Reticulumzellen entstehenden Tumoren (Reticulo
sarkome nach ÜBERLING, Retothelsarkome nach RouLET) sich auf dem Boden einer Lgr. 
entwickeln, bzw. daß die Lgr. unter gewissen Umständen in ein Reticulosarkom übergehe, 
und stützt diese Auffassung durch zwei Beobachtungen. In dem ersten Falle handelt 
es sich um eine knotige Geschwulst im oberen Jejunum, die zu einer Invagination geführt 
hatte; außerdem bestand eine Vergrößerung der regionären Lymphknoten. Der histolo
gische Befund weicht, wie Verfasser selbst angibt, von der Lgr. stark ab, da die Geschwulst 
nur aus einer Zellart besteht. Er fand aber "zwischen den Zellen, die an dem Aufbau 
der Geschwulst beteiligt sind, und den Lgr.-Zellen eine auffallende Ähnlichkeit" und meint, 
"man kann sich daher der Möglichkeit eines Zusammenhanges zwischen diesen Geschwülsten 
und der Lgr. nicht vollkommen verschließen". Daß "Ähnlichkeit der Zellen" und "Mög
lichkeit eines Zusammenhanges" nicht ausreichen, um einen Übergang von Lgr. in Sarkom 
zu beweisen, bedarf keiner weiteren Erörterung. - Im zweiten Falle, der eine gewöhnliche 
Lgr. darstellt, vermisse ich jeden Anhaltspunkt für die Annahme eines malignen Tumors. 
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reicher histologischer und experimenteller Untersuchungen, die aber zu 
verschiedenen Ergebnissen und zu widersprechenden Deutungen führten. 
Den Fällen, in welchen durch Färbung oder Tierversuch Tuberkelbacillen 
im lymphogranulomatösen Gewebe nachgewiesen wurden, stehen Fälle 
gegenüber, in welchen dieserNachweis nicht gelang. Wurden die positiven 
Fälle von vielen Autoren im Sinne einer tuberkulösen Ätiologie gedeutet, 
so vertraten andere Untersucher die Anschauung, daß es sich hier um 
ein zufälliges Zusammentreffen von Lgr. und Tuberkulose handelt. Ander
seits schienen die Tierversuche LrcHTENSTEINs, der sowohl durch Über
impfung lymphogranulomatösen Gewebes als auch durch Injektion von 
Tuberkelbacillen bei Meerschweinchen die Entwicklung der für Lgr. 
charakteristischen Gewebsveränderungen erzielte, zugunsten einer tuber
kulösen Ätiologie der Lgr. zu sprechen. Diese Auffassung erhielt eine 
weitere Stütze durch die Befunde von E. FRAENKEL und Mucrr, die in 
mehreren nicht durch Tuberkulose komplizierten Fällen von Lgr. die 
von ihnen beschriebene granuläre Form des tuberkulösen Virus nach
weisen konnten. E. FRAENKEL ist es ferner gelungen, durch Einbringung 
großer Mengen mittels Antiformin aufgelösten, reinen, tuberkulosefreien, 
lymphogranulomatösen Gewebes in die Bauchhöhle von Meerschweinchen 
eine innerhalb dreier Monate zum Tod führende Erkrankung zu erzeugen. 
Die Obduktion der Tiere ergab neben ausgesprochen tuberkulösen Herden 
in mehreren Organen Veränderungen, "die durchaus an die in lympho
granulomatösen Herden vorkommenden erinnerten". FRAENKEL gab 
daher in seinem Beitrag zum Handbuch der pathologischen Anatomie 
der Ansicht Ausdruck, daß in der Ätiologie der Lgr. "trotz der nicht von 
allen Nachuntersuchern bestätigten Befunde die MucH-FRAENKELschen 
Stäbchen wohl eine gewisse Rolle spielen", anerkannte aber, "daß eine 
völlige Klärung der Ursache der Lgr. noch nicht herbeigeführt worden 
ist." Ebenso kam ich in dem schon erwähnten Referat (1925) zu dem 
Schlusse: "Weitere Untersuchungen müssen die Entscheidung bringen, 
die nach den nunmehr in großer Zahl vorliegenden Erfahrungen immer 
mehr zugunsten der von uns von Anbeginn an vertretenen tuberkulösen 
Ätiologie auszufallen scheint.'' 

Überblicken wir die seither erschienenen Arbeiten, so muß aber mit 
Bedauern festgestellt werden, daß die Frage nach den Beziehungen 
zwischen Lgr. und Tuberkulose auch heute noch unentschieden ist. Es 
wäre zwecklos, jede einzelne der vielen einschlägigen Mitteilungen hier 
anzuführen, es dürfte genügen, einige Beispiele herauszugreifen. 

TERPLAN 1 und MITTELBACH gelangen unter Berücksichtigung des 
Schrifttums und auf Grund eigener Untersuchungen zu einer völligen 
Ablehnung der tuberkulösen Ätiologie der Lgr. Sie sind der Ansicht, 
daß alle jene Fälle, in welchen für Tuberkulose positive Tierversuche 
erzielt worden sind, nicht reine Lgr. darstellen, und daß ein Beweis für 
eine gelungene Übertragung der Lgr. auf irgendein Versuchstier von 
niemand erbracht wurde. Von 14 eigenen Tierversuchen, bei denen die 
Tiere lange genug beobachtet wurden, fielen nur drei positiv aus. Die 
Verfasser fassen ihre Versuchsergebnisse dahin zusammen, daß sie "nicht 
zugunsten einer tuberkulösen Natur der Lgr. sprechen, daß von den 

1 Vgl. auch das jüngst erschienene Referat von TEEPLAN im Zbl. Tbk.forsch. 
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drei positiven Fällen einer mit aktiver Tuberkulose kombiniert war, und 
daß von den zwei anderen möglicherweise von alten tuberkulösen Herden 
aus, vielleicht infolge der lymphogranulomatösen Erkrankung, eine Ein
schwemmung der Tuberkelbacillen in die Lymph- und Blutbahn und 
damit (bei diesen beiden Fällen) in die verimpften Organe, Milz bzw. 
Lymphknoten, erfolgte". Es spreche aber nicht nur das Ergebnis der 
Tierversuche gegen den Tuberkelbacillus oder einen ihm nahestehenden 
Keim als Erreger der Lgr., sondern "Klinik, Histologie und das wenige, 
was wir über die Pathogenese wissen, sprechen gleichfalls gegen eine 
nahe Beziehung des Lymphogranuloms zur Tuberkulose." 

Ähnliche Anschauungen vertritt BABAIANTZ. Er hält die tuberkulöse 
Ätiologie der Lgr. für wenig wahrscheinlich, "faute de preuves experi
mentales, anatomiques et cliniques suffisantes". Die Rolle der tuber
kulösen Infektion bei der Entstehung der Lgr. sei praktisch gleich Null; 
wo diese beiden Krankheiten gleichzeitig vorhanden sind, handle es sich 
um ein zufälliges Zusammentreffen. 

Auch UEHLINGER weist darauf hin, daß in vielen Fällen von Lgr. 
trotz genauester Untersuchung aller Organe nirgends tuberkulöse Herde 
zu finden sind, und unterstreicht ganz besonders die histologischen 
Unterschiede zwischen Lgr. und Tuberkulose, die auch dann nachweisbar 
sind, wenn sich beide Prozesse nebeneinander im selben Organismus 
entwickeln (vgl. hierzu auch die unten angeführte Arbeit von BusNI). 
Des weiteren hebt UEHLINGER hervor, daß der Ablauf und das histo
logische Bild der Lgr. im Gegensatz zur Tuberkulose vom Alter des 
Kranken nicht beeinflußt werden, ferner daß die hämatogenen Organ
herdbildungen bei Lgr. und Tuberkulose verschieden sind. So ist eine 
fast isolierte Lgr. der Milz verhältnismäßig viel häufiger als eine isolierte 
Tuberkulose der Milz, umgekehrt ist Nierentuberkulose viel häufiger 
als Lgr. der Niere. "Wenn trotzdem Beziehungen zwischen Lgr. und 
Tuberkulose bestehen, so können sie nur darin liegen, daß beide Krank
heiten sich aktivieren, sei es durch Sprengung abgekapselter Herde, sei 
es durch Schädigung der allgemeinen Widerstandskraft." UEIILINGER 
hält zwar die Lgr. für eine spezifische Infektionskrankheit, doch sei 
die tuberkulöse Ätiologie "aus biologischen Gründen bestimmt abzu
lehnen". 

SwEANY sah in einem Falle von Lgr. einen ganz frischen tuberkulösen 
Primärkomplex und folgert hieraus, daß sich dif.l Lgr. unabhängig von 
einer Tuberkulose entwickelt hat. (In einer früheren Arbeit gab er die 
Möglichkeit zu, daß eine Degenerationsform des Tuberkelbacillus Ursache 
der Tuberkulose sei.) 

UnnsTRÖMER fand bei seinen ausgedehnten Untersuchungen über die 
Verbreitung der Lgr. in Schweden keine Stütze für die Annahme einer 
tuberkulösen Ätiologie. Auch FouLON und LESBRE, STEINER u. a. 
konnten weder durch Kulturen noch durch den Tierversuch Tuberkel
bacillen bei Lgr. nachweisen. 

Andererseits machen aber zahlreiche Untersuchungen auch aus neuerer 
Zeit die tuberkulöse Ätiologie der Lgr. zum mindesten wahrscheinlich. 

So hält STARR in Abänderung seiner in einer früheren (gemeinschaft
lich mit SYNWOLDT verfaßten) Arbeit vertretenen Anschauung es "für sehr 
wahrscheinlich, daß die geschwulstmäßige Wucherung im ersten Stadium 
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der Lgr. durch wenige oder wenig virulente Tuberkelbacillen verursacht 
wird" und bezeichnet die Lgr. als "eine Form der Tuberkulose mit starker 
Neigung zu proliferativem, blastomatösem Wachstum". 

VASILIU, der sich in mehreren Arbeiten (zum Teil gemeinsam mit 
GorA) mit der Frage nach der Ätiologie der Lgr. beschäftigt und das 
Schrifttum eingehend berücksichtigt, neigt sich der Annahme einer 
tuberkulösen Ätiologie zu; zum mindesten können irgendwelche Bezie
hungen zwischen Lgr. und Tuberkulose nicht in Abrede gestellt werden. 

ScHRETZENMA YR hält es nicht für ausgeschlossen, daß ein dem 
Tuberkelbacillus verwandter Mikroorganismus den Erreger der Lgr. dar
stellt, RunsrT beschreibt eine Kombination von Lgr. und Tuberkulose, 
wobei "sowohl klinisch wie auch pathologisch-histologisch der Eindruck 
einer gemeinsamen Pathogenese dieser zwei Erkrankungen erhalten wird". 

SABRAZES, LE CHERITON und MANZE züchteten aus 2 Fällen von Lgr. 
auf dem Umwege über den Meerschweinchenversuch (Verimpfung eines 
Lymphknotenfiltrates auf Meerschweinchen, die mit einem Acetonextrakt 
von Tuberkelbacillen subcutan injiziert worden waren) säurefeste Bacillen. 

L'EsPERANCE vertritt in mehreren Arbeiten die Anschauung, daß der 
Bacillus der Geflügeltuberkulose der Erreger der Lgr. sein dürfte; J1:-BES 
gibt an, bei 11 von 27 Fällen von Lgr. Tuberkelbacillen im Blute, und 
zwar auffallend häufig Geflügeltuberkelbacillen gefunden zu haben. Von 
Interesse ist in diesem Zusammenhang auch eine aus jüngster Zeit stam
mende Mitteilung von HERZ. Von 4 Fällen histologisch sichergestellter 
Lgr. wurde Drüsenmaterial auf Hühner, Kaninchen und Meerschweinchen 
übertragen und kulturell untersucht. In 3 Fällen gingen die geimpften 
Hühner nach etwa 4 Wochen unter septischen Erscheinungen ein; 
in allen Organen und im Blute fanden sich reichlich Tuberkelbacillen, 
die Kultur ergab den Bacillus gallinarum. Im 4. Falle fielen Tierversuch 
und Kultur negativ aus. Von zwei weiteren Fällen wurde nur das Blut 
untersucht. Ein Fall ergab Tuberkelbacillen vom Typus humanus, der 
andere war negativ. Andererseits vermochte VAN RooYEN in keinem 
von 6 Fällen von Lgr. den Bacillus der Geflügeltuberkulose nachzuweisen, 
vgl. hierzu auch die weiter unten angeführte Arbeit von STEWART. 

BRuN gibt an, durch intraperitoneale Verimpfung menschlicher 
Lymphknoten von Fällen von Lgr. bei Meerschweinchen die Verände
rungen der Lgr. erzeugt zu haben, und eine gemeinsam mit F AURE
BEAULIEU durchgeführte Untersuchungsreihe, sowie eine Arbeit von 
DuFOUR und BRuN gelangen zu dem Schlusse, daß die Lgr. durch ein 
filtrierbares tuberkulöses Virus hervorgerufen werde 1. 

Auch LAUBRY und MARCHAL schreiben einem filtrierbaren tuberku
lösen Virus eine ätiologische Bedeutung für die Lgr. zu 2• Sie glauben, 
daß das filtrierbare Virus zuerst eine Entzündung des reticuloendothelialen 
Apparates (reticulo-endothelite) hervorrufe, auf welche eine tumorähnliche 

1 <<La granulomatose maligne nous apparait de plus en plus comme une tuberenlose 
atypique relevant d'ultravirus et particulierement des formes granulaires qui en derivent.>> 

2 <<Les formes filtrantes (granulaires et invisibles) paraissent determiner une serie 
des reactions, dont certaines correspondent a la Iymphogranulomatose maligne.>> (Vgl. 
hierzu auch die Arbeit von TURPIN und BRUN über atypische Formen des tuberkulösen 
Virus, bzw. von MAROHAL, BRuN, LEMOIRE und BLOCH-MICHEL über Entartungsformen 
des Tuberkelbacillus.) 
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Phase (reticulo-endotheliöme) folge 1 • Es sei in diesem Zusammenhang 
darauf verwiesen, daß nach LucKscn die FRAENKEL-Mucnschen Granula 
in hohem Maße mit den filtrierbaren Formen des Tuberkelbacillus über
einstimmen und daß Beziehungen dieser Körnerform zur Ätiologie der 
Lgr. bestehen können. 

Schließlich sei noch ein aus der jüngsten Zeit stammendes Kongreß
referat von INTROZZI angeführt, in welchem das Schrifttum (besonders 
der italienischen Sprache) eingehend berücksichtigt ist. Von besonderem 
Interesse ist der Hinweis auf die Untersuchungen von MARTINOLLI. 
Dieser Autor verimpfte Organstücke von menschlichen Feten, die durch 
Schwangerschaftsunterbrechung wegen Tuberkulose der Mutter erhalten 
worden waren, auf Meerschweinchen. Die Tiere wurden nach 9-16 Monaten 
getötet, ihre Organe zeigten auch histologisch keine Veränderung. Über
impfte er aber die Milz dieser Tiere neuerdings auf Meerschweinchen, 
so fand er nach 3 Monaten in Leber, Lunge und Lymphknoten dieser 
zweiten Passage charakteristische tuberkulöse Veränderungen und erhob 
bei einem dieser Meerschweinchen in den inguinalen Lymphknoten einen 
Befund, der weitgehende Ähnlichkeit mit der Lgr. des Menschen aufwies. 
Da Tuberkelbacillen nicht gefunden wurden, wird an ein filtrierbares 
Virus gedacht. - INTROZZI machte bei dieser Gelegenheit Mitteilung 
von eigenen V ersuchen, die aber noch nicht abgeschlossen waren. Er 
injizierte Lupuskranken intracutan Filtrate von Extrakten, die aus den 
erkrankten Lymphknoten reiner Fälle von Lgr. (also ohne Tuberkulose) 
hergestellt waren, und verglich die Resultate mit den Ergebnissen intra
cutaner Injektionen von KocHsehern Tuberkulin und anderen Substanzen 
bei denselben Individuen. Die histologische Untersuchung der Impfstelle 
ergab nun bei Verwendung von Lymphogranulomextrakten in gleicher 
Weise wie bei Tuberkulininjektionen ein tuberkuloides Gewebe mit 
Epitheloidzellen und LANGHANSsehen Riesenzellen. Das gleiche Resultat 
wurde durch intracutane Injektion eines Lymphgranulomextraktes bei 
einem Lymphogranulomkranken erzielt. INTROZZI will vorläufig aus 
diesen Versuchen noch keine definitiven Schlüsse ziehen, meint aber, daß, 
wenn diese Befunde sich weiterhin bestätigen sollten, die Folgerung 
gerechtfertigt wäre, daß im lymphogranulomatösen Gewebe sich Sub
stanzen finden, die wenigstens hinsichtlich der Cutanreaktion sich wie 
das Tuberkulin verhalten. Nach eingehender Würdigung der für und 
gegen die Annahme einer tuberkulösen Ätiologie der Lgr. vorgebrachten 
Argumente hält INTROZZI eine abschließende Stellungnahme in dieser 
Frage zur Zeit für unmöglich und empfiehlt weitere Untersuchungen 
mit Hilfe aller uns zur Verfügung stehenden Methoden. 

In der Tat muß eine objektive Prüfung des gesamten, derzeit vor
liegenden Materiales zu dem Schlusse führen, daß die tuberkulöse Ätio
logie der Lgr. gewiß nicht sicher bewiesen, aber noch weniger mit Sicher
heit widerlegt ist. Nach wie vor scheinen uns viele Tatsachen zugunsten 
der Annahme eines kausalen Zusammenhanges zwischen Tuberkulose 
und Lgr. zu sprechen, für den auch bis in die allerletzte Zeit viele Autoren 
eintreten (vgl. z. B. PARADiso). 

1 <<Nous considerons la maladie de HoDGKIN ••• comme une tuberenlose atypique 
et cancerig€me du systeme reticulo-endotheliale•>, eine Auffassung, die Berührungspunkte 
mit der oben angeführten Ansicht von STARR aufweist. 
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Einzelne Untersucher, die andere Keime als Erreger der Lgr. be
zeichneten, vermochten sich keine allgemeine Anerkennung zu verschaffen. 
So konnte GRUMBACH in fünf sicheren und einem wahrscheinlichen 
Falle von Lgr. aus dem während des maximalen Temperaturanstieges 
entnommenen Blut ein dem Diphtheriebacillus ähnliches Corynebacterium 
züchten, das unter granulärem Zerfall antiforminbeständig ist und bei 
Meerschweinchen vor allem in der Lunge, doch auch in Milz und Niere 
Infiltrate mit großen Zellen, ähnlich den Zellen der Lgr., hervorrufen 
soll. (Über analoge bakteriologische Befunde von DE NEGRI und MIEREMET, 
BuNTING und YATES u. a. wurde schon in dem Referate aus dem Jahre 
1925 berichtet.) 

AYROSA, PEssoA und CoRREA fanden bei Lgr. ein Corynebacterium, 
welches nach mehreren Übertragungen ein Mycel bildete. Die Komple
mentablenkungsreaktion mit diesem Corynebacterium als Antigen fiel 
bei Lgr. positiv, bei anderen Erkrankungen der Lymphknoten negativ aus. 

Auch STEWART fand bei Lgr. einen Keim aus der Gruppe der Coryne
bakterien, konnte aber im Blute der Kranken weder Präcipitine noch 
Agglutinine oder komplementbildende oder bakteriotrope Substanzen 
gegenüber diesen Keimen nachweisen. Durch Verimpfung dieser Bak
terien oder frischer Lymphknotenstückehen von Lgr. konnten bei Affen, 
Hunden, Hühnern, Meerschweinchen und Kaninchen die charakteristi
schen Krankheitsveränderungen nicht erzeugt werden. Auch gelang es 
bei diesen Impfversuchen nicht, bei Hühnern eine Geflügeltuberkulose 
hervorzurufen. 

BusNr, die die im Schrifttum vorliegenden Angaben über Befunde 
von Mikroorganismen kurz rekapituliert, züchtete aus dem Blut und aus 
den Organen von Lgr. einen Keim, der in einer bestimmten Phase seiner 
Entwicklung säurefeste Stäbchen darstellt, dann aber in eine nicht 
säurefeste Kokkenform übergeht. Ein Teil der Kulturen bleibt bei 
längerer Beobachtung farblos, während ein anderer Teil einen roten Farb
ton annimmt. Große Mengen dieses Mikroorganismus sollen bei Meer
schweinchen eine der Lgr. des Menschen entsprechende Erkrankung 
hervorrufen. Bei gleichzeitiger Verimpfung der beschriebenen Kulturen 
und Tuberkelbacillen erhielt die Verfasserin zwei voneinander ver
schiedene Arten von Granulomen, woraus sie auf die Verschiedenheit 
von Lgr. und Tuberkulose schließt. Eine Bestätigung dieses eigenartigen 
Befundes liegt zur Zeit noch nicht vor. 

Es seien hier ferner die Untersuchungen von FEJGIN und PLONSKIER 
erwähnt; in 7 Fällen von Lgr. versuchten sie aus Lymphknoten, in drei 
weiteren Fällen aus dem Blut auf verschiedenen Nährböden zu züchten. 
In 4 Fällen fanden sie ein den Pseudodiphtheriebacillen ähnliches Stäbchen, 
in 4 anderen Fällen wuchs neben diesen Stäbchen auch eine Streptothrix
art (bei einem dieser Fälle ergab eine zweite Untersuchung ausschließlich 
die pseudodiphtherieähnlichen Stäbchen), in einem Fall wuchs nur die 
Streptothrixart, ein Fall blieb ergebnislos. Verimpfung von lympho
granulomatösen Organen auf Ratten (22 Tiere) ergab zweimal die pseudo
diphtherieähnlichen Stäbchen, achtmal die Streptothrixart. Die Stäbchen 
waren für Ratten nicht pathogen, hingegen rief der Streptothrix bei den 
Ratten unter anderem auch granulomatöse Lymphknotenveränderungen 
hervor. Für Meerschweinchen war der Keim nicht pathogen. Aus dem 
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Nachweis einer Streptothrixart bei Lgr. schließen die Verfasser auf eine 
Verwandtschaft dieser Erkrankung mit der Tuberkulose, da auch in 
Tuberkelkulturen Streptothrixformen auftreten können. "Die Frage der 
Verwandtschaft der Lgr. und Tuberkulose ist mit dem Klassifikations
problem des KocHsehen Stäbchens und seiner Beziehung zur Aktino
myces- und Oorynegruppe identisch.'' Auch diese Befunde stehen einst
weilen noch vereinzelt da. 

Das gleiche gilt bezüglich der von einzelnen Autoren wie FAVRE und 
ÜOLRAT, BARRON geäußerten Meinung, daß der Erreger der Lgr. wahr
scheinlich ein tierischer Parasit sei. 

Schließlich sei hier noch in Kürze über die Untersuchungen von 
GoRDON berichtet. Er injizierte 1 ccm einer 10 %igen sterilen Suspension 
von Lymphknoten (bei Lgr.) Kaninchen, und zwar 0,4 ccm langsam in 
das Gehirn, den Rest intravenös in die Randvene eines Ohres. Nach einer 
Inkubation von 2-6 Tagen weisen die Tiere Erscheinungen einer Meningo
encephalitis auf; charakteristisch ist eine Muskelrigidität kombiniert 
mit Ataxie und spastischer Paralyse der hinteren Extremitäten. Die 
Tiere verlieren an Gewicht, meist gehen sie zugrunde, und zwar zwischen 
3 Tagen und 1 Monat nach der Injektion, gewöhnlich in 10 Tagen. 
Einige Tiere aber bleiben gesund und sind dann gegen eine neuerliche 
Injektion immun. Nach Verimpfung gleich zubereiteter Suspensionen 
normaler, leukämischer, sarkomatöser oder carcinomatöser Lymphknoten 
werden ähnliche Erscheinungen nicht beobachtet. GoRDON schließt aus 
seinen Versuchen, daß bei der Lgr. ein für diese Krankheit spezifisches, 
pathogenes Agens, offenbar ein Virus, vorhanden sei, das in die Gruppe 
der hitzebeständigen Vira gehört; die Frage seiner Filtrierbarkeit ist 
noch nicht klargestellt. Er hat dieses Agens in 19 von 20 Fällen von Lgr. 
gefunden, hält daher den Nachweis des Agens (auf dem angegebenen 
Wege) für ein sehr brauchbares Verfahren zur Diagnose der Lgr. In 
einer späteren Arbeit teilt GoRDON mit, daß die Probe in 30 von 35 Fällen 
positiv war. Sie soll besonders bei frischen Fällen von Wert sein, bei 
chronischen Fällen geben die Lymphknoten nicht selten ein neg~tives 
Resultat, ebenso Organe, in denen die Krankheitsherde fibrös sind und 
nicht den typischen histologischen Befund aufweisen. 

V AN RooYEN bestätigt im wesentlichen die Angaben von GoRDON; 
unter fünf untersuchten Fällen waren drei positiv, ein Fall fraglich, 
ein Fall negativ. Kontrollfälle ergaben durchwegs ein negatives Resultat. 
In einer späteren Arbeit berichtet er über die Untersuchung von 20 Fällen 
von Lgr. und 13 Fällen andersartiger Lymphknotenerkrankungen. Die 
GoRDONsehe Probe war in 15 Fällen von Lgr. positiv, in allen anderen 
Fällen negativ. Nun konnten aber FRIEDEMANN und ELKELES zeigen, 
daß auch durch Injektion einer sterilen Emulsion von normalem mensch
lichem Knochenmark bei Kaninchen fast regelmäßig eine Encephalitis 
hervorgerufen wird. Das wirksame Agens komme außer im Knochenmark 
auch in der Milz und in normalen Leukocyten vor und zeige die gleiche 
Verteilung wie das J ocRMANNsehe proteolytische Ferment. Ob das 
Agens und das Ferment identisch sind, sei noch unentschieden. 

Jedenfalls zeigen die Versuchsergebnisse von FRIEDEMANN große 
Ähnlichkeit mit jenen von GoRDON. Auch VAN RooYEN erzielte durch 
Verimpfung einer Knochenmarksemulsion von einem FaJle akuter 
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myeloischer Leukämie eine ganz ähnliche Encephalitis wie bei Ausführung 
der GoRDONsehen Probe. Dadurch wird die Verwertbarkeit dieser Reak
tion für die Diagnose der Lgr. vorderhand noch sehr in Frage gestellt. 

Da, wie oben berichtet, gelegentlich verschiedene Keime als Erreger 
der Lgr. angesprochen wurden, gelangte ScHUGT schon 1922 zu dem 
Schlusse: "Nach den bisherigen Untersuchungen scheint die einheitlich 
als Lgr. bezeichnete Erkrankung keine einheitliche Ätiologie zu haben, 
sondern vielmehr auch durch Erreger verschiedener Art, bzw. deren 
Toxine hervorgerufen werden zu können." Ebenso nahm HoLLER (1923) 
in Übereinstimmung mit HIRSCHFELD an, daß verschiedene Erreger sowie 
endogene Stoffwechseltoxine die Ursache der Lgr. sein können. 

Noch bestimmter äußerte sich BRANDT: "Das lymphogranulomatöse 
Gewebe ist bloß Zeichen einer schweren Schädigung des Reticuloendothels 
durch verschiedene Ursachen und nicht eine Krankheit eigener Art." 
Diese Behauptung stützt sich auf einige Angaben im Schrifttum, so auf 
einen weit zurückliegenden und in der Folge nie bestätigten Befund von 
LöWENBACH (lymphogranulomatöse Veränderungen in syphilitischen 
Lymphomen), auf die Angabe von RosKIN, er habe bei einem Huhn 
nach Verimpfung eines Adenocarcinoms eine Lgr. erhalten, und auf 
das Ergebnis eines von BRANDT ausgeführten Versuches, in dem es ihm 
gelungen sei, nach zweijähriger Teerpinselung "eine blastornatäse System
erkrankung bei einem Kaninchen zu erzeugen, die gewisse Ähnlichkeiten 
zur Lgr. zeigt". 

Hier wäre ferner der Meinung von N ICOLAEFF und ZIMBLER zu 
gedenken, welche die Lgr. für "eine besondere Reaktionsform des Orga
nismus auf gewöhnliche, eitererregende Infekte" halten und daher die 
Erkrankung "als eine Form der andauernden chronischen Sepsis" be
zeichnen zu dürfen glauben. 

FITCHELL und WEIDMANN beschreiben einen Fall von Lgr. und 
generalisierter Torulosis und halten es für möglich, daß Torula histolytica 
einer von vielleicht mehreren Organismen ist, welche das histologische 
Bild der Lgr. hervorrufen können. 

Auch FouLoN läßt die Möglichkeit offen, daß die Lgr. verschiedene 
Ätiologie habe. Sie könnte in bestimmten Fällen durch eine mehr weniger 
abweichende Form des Tuberkelbacillus ("une forme plus ou moins 
deviee du bacille du KocH"), in anderen Fällen durch eine ganz andere 
Infektion verursacht sein. Neben der gewöhnlichen Lgr., die vielleicht 
eine einheitliche Ätiologie habe, gebe es sicherlich auch andere Varia
tionen von Lgr. (wobei an die später zu besprechenden sog. Reticulosen 
und Endotheliosen gedacht wird). Man sollte daher heute von Lympho
granulomatosen und nicht nur von einer Lymphogranulomatose sprechen 
und es der Zukunft vorbehalten, die ätiologischen Differenzen aufzuzeigen. 

Diesen Ausführungen FouLoNs sei die Anschauung seines Lehrers 
Roussy gegenübergestellt, der entschieden für die Einheitlichkeit der 
Lgr. eintritt. Er bezeichnet diese Erkrankung als eine <<entite morbide, 
aujourd'hui bien isolee par ses symptomes, son evolution, ses lesions 
anatomiques et SOll Comportement a l'egard des rayonnements>> 1 • 

1 LouiSE PoTTER kommt reichlich spät, wenn sie ihre Arbeit mit den Worten beginnt: 
"In this paper an effort is made to show that HoDGKINS disease is a specific histologic 
entity and to differentiate it from other diseases of lymph nodes." 
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Diesen Worten möchten wir uns vollinhaltlich anschließen. Es gibt, 
wie schon an anderer Stelle ausgeführt und wie später noch zu besprechen 
sein wird, zweifellos verschiedene, mit Entwicklung eines Granulations
gewebes einhergehende, chronische Entzündungsprozesse des lymphati
schen Apparates, also verschiedene Granulomatosen, nicht aber ver
schiedene Lymphogranulomatosen. Es bedeutet eine vollständige V er
kennung der Tatsachen, wenn z. B. GRAEFF jüngst die Behauptung 
aufstellt: "Der Begriff der Lgr. ist ein Sammelbegriff eines krankhaften 
Geschehens uneinheitlicher Ätiologie mit besonders typischem oder 
atypischem anatomisch-histologischem Bild und mit wechselnden klini
schen Erscheinungen." GRAEFF fährt dann fort: "Man kann aber auch -
im Gegensatz zu einer weit gesteckten Begriffsbestimmung der Lgr. 
und gleichsam als vorläufig notwendige Arbeitshypothese - nur die 
Fälle mit typischem anatomischem Bilde als Lgr. auffassen." Die Be
zeichnung Lgr. muß eben für das hier abgehandelte, in jeder Hinsicht 
einheitliche Krankheitsbild "mit typischem anatomischem Bild" reser
viert bleiben. Die Annahme einer vielfältigen Ätiologie dieser Erkrankung 
ermangelt jeglichen Beweises, andererseits ist der anatomisch-histologische 
Befund der Lgr. so streng spezifisch und pathognomonisch, daß die 
Annahme verschiedener Erreger allen unseren sonstigen Erfahrungen 
widersprechen würde. Wollte man demgegenüber auf die neueren An
schauungen über die Ätiologie der sog. rheumatischen (AscHOFFschen) 
Knötchen hinweisen, so können wir diesen Einwand nicht als stichhaltig 
anerkennen. Denn abgesehen davon, daß in der Frage nach der Ätiologie 
dieser Knötchen noch lange nicht das letzte Wort gesprochen ist, ändert 
auch die Auffassung der Granulome als Ausdruck der Immunitätslage 
des Körpers nichts an der Spezifität der Befunde. Ich habe an anderer 
Stelle die Anschauung zu begründen versucht, daß die bakteriell bedingten 
Granulome (ebenso wie Fremdkörpergranulome im engeren Sinne) durch 
eine Fremdkörperwirkung zustande kommen, die von den pathogenen 
Keimen ausgeübt wird, habe aber betont, daß durch diese Auffassung 
die Spezifität der einzelnen Bildungen in keiner Weise berührt wird. 
Denn, wenn auch der allgemeine Bauplan aller Granulome im wesentlichen 
der gleiche ist, so ergeben sich im Einzelnen je nach der Art des Erregers
offenbar infolge der verschiedenen, von den Bakterienleibern ausgeübten 
chemotaktischen Wirkung - mannigfache Unterschiede, die auf die 
Ätiologie der einzelnen Granulome schließen lassen. "Man wird daher 
höchstens bei vollständiger histologischer Übereinstimmung der Granu
lome, nicht aber bei Ähnlichkeit auf Gleichheit der Erreger schließen 
dürfen." Dies sei insbesondere KAHLER gegenüber hervorgehoben, der 
jüngst auf Grund der Anschauung, daß Granulome eine eigenartige aller
gische (bzw. pathergische) Reaktion des Organismus seien, dafür eintrat, 
es "könnte in verschiedenen Erregern die auslösende Ursache für die 
Entstehung der Lgr. gegeben sein". 

Ich möchte also vorstehende Ausführungen dahin zusammenfassen, 
daß die Lgr. zweifellos einen histologisch gut charakterisierten Ent
zündungsprozeß darstellt, der durch einen spezifischen Erreger hervor
gerufen wird. Der Nachweis dieses Erregers ist aber zur Zeit noch nicht 
einwandfrei erbracht. 
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Eintrittspforte des Erregers. 
Die Anschauung, daß die Lgr. eine spezifische Infektionskrankheit 

darstellt, legt die Frage nach der Eintrittspforte des Erregers nahe. 
Es ist von vorneherein klar, daß eine Antwort auf diese Frage solange 
nicht mit Sicherheit gegeben werden kann, als die Frage des Erregers 
nicht definitiv gelöst ist. Immerhin gestatten aber die anatomischen 
Befunde gewisse Rückschlüsse auf die Eingangspforte der Infektion. 

So spricht nach E. FRAENKEL der Umstand, daß überaus häufig 
zuerst die seitlichen Halslymphknoten erkranken, dafür, daß in der 
Mehrzahl der Fälle von Lgr. der Schlund die Eingangspforte des Erregers 
darstellt. Diese Auffassung, die auch von anderen Autoren vertreten 
wird, findet eine Stütze in den von PALTAUF jun. mitgeteilten Beobach
tungen. FRAENKEL hat ferner die Möglichkeit zugegeben, daß gelegentlich 
andere Organe dem Virus als Eintrittspforte dienen, so die oberen Luft
wege oder das weibliche Genitale. VERSE teilt zwei Fälle mit, die er 
mit größter vVahrscheinlichkeit als primäre lymphogranulomatöse Lungen
erkrankung auffassen möchte. Nach MooLTEN ist in ungefähr 10% aller 
Fälle von Lgr. die Lunge der Sitz der primären Läsion. 

Daß der Erreger von den tieferen Abschnitten des Verdauungs
schlauches aus in den Körper eindringt, hält FRAENKEL für unbewiesen. 
Seither wurde aber mehrfach die gegenteilige Ansicht ausgesprochen. 
So nimmt J OSSELIN DE J ONG für seinen Fall eine primäre enterogene 
Infektion an, die zuerst zu einer Lokalisation in den mesenterialen Lymph
knoten geführt und von hier auf den Darm übergegriffen hat. Auch 
TERPLAN und MITTELBACH berichten über einen Fall, in welchem der 
Verdauungstrakt als Eintrittspforte der Infektion anzusehen ist. Ebenso 
läßt sich nach CoRONINI für manche Fälle von Lgr. die primäre Ent
stehung im Verdauungsschlauch nicht leugnen, wobei die Möglichkeit 
zuzugeben wäre, daß der Erreger gleich dem Tuberkelbacillus durch 
das unveränderte Epithel hindurchtreten und sich primär in einem 
regionären Lymphknoten ansiedeln könne. Auch ÜMODEr-ZoRINI nimmt 
für seinen Fall tumorförmiger Lgr. der Flexura sigmoidea die Darm
schleimhaut als Eintrittspforte an. In gleicher Weise deuten HEILMANN 
und N OWICKI die von ihnen beobachteten Fälle. 

Gelegentlich wird die Haut als Eintrittspforte des Virus der Lgr. 
angesehen; so berichtet KREN über einen Fall, der, "man möchte fast 
sagen, mit einem Primäraffekt der Haut begonnen hat". 

Wenn also in manchen Beobachtungen der anatomische Befund Schluß
folgerungen auf die Eintrittspforte der Infektion zuzulassen scheint, so 
ergibt sicherlich in zahlreichen anderen Fällen, wie TERPLAN und MITTEL
BACH sehr richtig bemerken, "weder die klinische noch die anatomische 
Untersuchung irgendeinen brauchbaren Hinweis auf diese Frage". 

In jüngster Zeit hat GRAEFF des näheren ausgeführt, daß die Aus
breitung der Lgr. in gleicher Weise erfolge wie jene anderer Infektions
krankheiten. Eintrittspforte des Erregers bilde in der Regel die Mund
oder Nasenhöhle. Die Durchtrittsstelle des Erregera sei die Schleimhaut 
der oberen Luft- und Speisewege, der Respira tions- oder Verdauungs
trakt. An der Durchtrittsstelle finde sich ein Primärinfekt, an welchen 
sich die lymphogene Erkrankung der tributären Lymphknoten anschließe. 
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Eine kontinuierliche und hämatogene Ausbreitung des Virus leite über 
zum Stadium der Generalisation. Es bestehe daher kein Anlaß, die Lgr. 
als eine Systemerkrankung des lymphatischen Apparates aufzufassen. 
Die Anschauungen GRAEFFs über die Ausbreitung der Lgr. decken sich 
also im wesentlichen mit jenen, die schon früher von UEHLINGER (vgl. 
weiter unten) vorgebracht wurden. 

Von ganz besonderem Interesse ist die (unseres Wissens bisher einzig 
dastehende) Beobachtung von PRIESEL und WrNKELBAUER, die eine 
placentare Übertragung der Lgr. zu beweisen scheint. 

Es handelte sich um ein 31/ 2 Monate altes Mädchen, das schon bald nach der Geburt 
zu kränkeln begann und wegen Darmstörungen in das Krankenhaus eingeliefert wurde. 
Hier bot es ein schweres Krankheitsbild dar, dem es nach 4 Wochen erlag. Die Obduktion 
ergab ausgedehnte Infiltrate im Bereiche des Skeletes, teils periostal, teils zentral ent
standen, mit weitgehender Zerstörung der Knochen, ferner zahlreiche Knoten in der 
Leber, in den periportalen und retroperitonealen Lymphknoten, im Netz, Peritoneum, 
Ovar und Thymus; hingegen waren Respirationstrakt, Milz, Magen und Darm völlig frei. 

·Die histologische Untersuchung zeigte eine typische Lgr. Die Mutter des Kindes hatte 
an einem unklaren Krankheitsbild gelitten und war sehr bald nach der Geburt des Kindes 
(außerhalb eines Krankenhauses) gestorben. Eine Obduktion wurde zwar nicht ausge
führt, doch hatte die histologische Untersuchung eines intra vitam exstirpierten Ge
schwulstknotens aus der Oberbauchgegend den Befund der Lgr. ergeben. 

Die näheren Umstände des Falles und der bei dem Kind erhobene Obduktionsbefund 
(die ausgedehnte Infiltration der Leber und der retroperitonealen Lymphknoten) zeigen 
nach PRIESEL und WrNKELBAUER, daß "ähnlich wie für manche Fälle frühzeitig erschei
nender Tuberkulose nur die Möglichkeit einer placentaren Übertragung" in Betracht 
kommt. Nach der Aussage der Hebamme sollen an der Placenta kleine, weißliche, knoten
artige Erhabenheiten, wie sie sie sonst nicht gesehen habe, aufgefallen sein. 

PRIESEL und \VINKELBAUER schließen ihre Mitteilung mit der Fest
stellung, daß hier zum erstenmal der Nachweis für die Übertragung 
der Lgr. von Mensch zu Mensch, und zwar auf placentarem Wege von 
Mutter auf Kind erbracht wurde. 

Weit weniger überzeugend ist in dieser Hinsicht die oft zitierte, aus dem Jahre 1914 
stammende Beobachtung von VIOLA, in welcher sich ein Chirurg bei Exstirpation von 
Lymphomen mit dem Virus der Lgr. infiziert haben soll. Von einer kleinen Exkoriation 
am Zeigefinger aus kam es zu einer Drüsenschwellung in der Achselhöhle. Nach operativer 
Entfernung der Lymphknoten und Arsacetinbehandlung trat völlige Heilung ein. Die 
anatomischen und histologischen Befunde scheinen uns nicht eindeutig zu sein. 

Familiäre Lymphogranulomatose. 
ARKIN glaubt, drei Fälle von mediastinalem Lymphogranulom m 

einer Familie beobachtet zu haben. 
Der erste Fall betraf einen 34jährigen Mann, der an einem mediastinalen Lymph

granulom gestorben sein soll; der Fall ist aber nicht anatomisch sichergestellt. Der Neffe 
dieses Mannes (seines Bruders Sohn) kam 18 Jahre nach dem Tode seines eben genannten 
Onkels in ärztliche Behandlung und starb nach 31/ 2 Jahren. Nach dem klinischen Verlauf 
der Erkrankung war Lgr. wohl sehr wahrscheinlich, doch wurde auch in diesem Falle 
keine anatomische Untersuchung vorgenommen. - Der Sohn des ersterwähnten Patienten 
erkrankte 24 Jahre nach dessen Tod; die Obduktion ergab eine mediastinale Lgr. Da die 
beiden letztgenannten Fälle niemals zusammen lebten und erst viele Jahre nach dem 
Tode des ersten Falles erkrankten, kommt eine direkte Übertragung nicht in Betracht, 
vielmehr nimmt ARKIN eine familiäre Disposition an. 

Auch bei BuRNAM findet sich die kurze Erwähnung eines familiären 
Vorkommens der Lgr., und zwar einmal bei Onkel und Neffe und einmal 
bei zwei Brüdern; ebenso finden sich in dem Material von KoRANYI 
zwei Brüder, die an Lgr. starben. 
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UnnsTRÖMER berichtet über drei Fälle von Lgr. in einer Familie, 
und zwar zwei Schwestern und eine Kusine. Die eine der beiden 
Schwestern starb nach etwa dreijähriger Erkrankung. Ungefähr 2 Jahre 
nach ihrem Tode erkrankte ihre Kusine und abermals 2 Jahre später, 
also 4 Jahre nach dem Tode der ersterkrankten Patientin, erkrankte 
die andere Schwester. Abgesehen von dem langen Zeitintervall kann 
eine Kontaktinfektion auch aus dem Grund ausgeschlossen werden, weil 
die Erkrankten an verschiedenen Orten wohnten. 

Hierher gehört ferner die Beobachtung von MoliEFFEY und PETERSON, 
die zwei Brüder im Alter von 11 und 13 Jahren betraf. Die Drüsen
schwellungen begannen nach den Beobachtungen des Vaters bei dem 
älteren Knaben eine Woche später als bei dem jüngeren. In beiden 
Fällen ergab die Biopsie die Diagnose Lgr. Der jüngere Knabe starb 
2 Jahre, der ältere 2 Jahre und 2 Monate nach Beginn der Erkrankung. 
Die Obduktion ergab einen vollkommen typischen Befund. 

Weitere Fälle von familiärem Vorkommen der Lgr. sind in der Mono
graphie von INTROZZI zitiert. 

Von Interesse mag in diesem Zusammenhange eine eigene Beobachtung 
aus der jüngsten Zeit sein. Es handelt sich um zwei kleine Kinder, deren 
Väter Brüder waren. Einer der beiden Vettern starb an einer typischen 
lymphatischen Leukämie, der andere kurze Zeit später an typischer 
Lgr. (beide Fälle durch von mir vorgenommene Obduktion sichergestellt). 

Lymphogranulomatose und Unfall 
DAUTWITZ mißt in 3 Fällen seiner Beobachtung einem Trauma eme 

auslösende Bedeutung bei, da die ersten Erscheinungen der Lgr. sich 
in der Nähe der von der Verletzung betroffenen Körpergegend ent
wickelten. Hmsorr nimmt für seinen Fall, in dem die Diagnose einer Lgr. 
zwar klinisch wahrscheinlich war, aber nicht sichergestellt wurde, an, 
daß die Krankheit in ihrer Anlage bereits vor dem Trauma vorhanden 
war, durch den Unfall aber manifest bzw. wesentlich gefördert worden 
sei. BLocn, der sich in neuerer Zeit eingehend mit dieser Frage befaßt 
und die einschlägige Literatur zusammenstellt, hebt namentlich einen 
Fall von G.EmoNNE hervor. 

Es handelte sich um einen jungen Mann, der bei einem Autounfall eine Quetschung 
des Brustkorbs erlitt. 9 Wochen später Stechen in der Brust, Temperatursteigerungen, 
spärlicher Auswurf. 3 Monate nach dem Unfall röntgenologisch kein krankhafter Befund. 
5 Monate später Lymphknotenschwellungen in der rechten Halsseite, rechten Axilla und 
rechten Leistenbeuge, bald darauf röntgenologisch auch starke Schwellung der media
stinalen Lymphknoten nachweisbar. Der Tod erfolgte etwa 5/ 4 Jahre nach dem Unfall, 
die Autopsie ergab eine Lgr. 

G:ERONNE nahm an, daß der Unfall geeignet gewesen sei, eine schwere 
Schädigung der Hals- und Brustorgane zu setzen, und dadurch den Boden 
für den Ausbruch einer schweren Infektionskrankheit vorbereitet habe. 

BLOCH berichtet über einen 39jährigen Arzt, der bei einem Fußballspiel einen Stoß 
gegen die rechte Wade erlitten hatte. Im Anschluß hieran trat in wenigen Tagen ein 
umfangreiches Hämatom an der Stelle der Verletzung auf, das sich nur sehr langsam 
zurückbildete. 31/ 2 Wochen nach dem Unfall bemerkte Pat. eine Schwellung der rechten 
Leistendrüsen, auch fiel ihm auf, daß er rascher ermüde. Bald kam es zu Temperatur
steigerungen, es entwickelten sich multiple Lymphknotenschwellungen; die histologische 

Ergebnisse der Pathologie. XXX. 4 
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Untersuchung eines Halslymphknotens ergab die Wahrscheinlichkeitsdiagnose Granulo
matose. Nach kurzer Krankheitsdauer, kaum 31/ 2 Monate nach dem Unfall, trat der 
Exitus ein. Die anatomisch-histologische Untersuchung ergab eine "schnell verlaufende, 
atypische Lymphogranulomatose". 

Für die Auffassung seiner Beobachtung hält BLOCH es für erheblich, 
daß die Erkrankung in den Leistendrüsen begonnen hat, also in Lymph
knoten, die vermutlich durch vorausgegangene Schädigungen für die 
Ansiedlung eines Erregers empfänglicher waren. Er nimmt daher "mit 
fast an Sicherheit grenzender Wahrscheinlichkeit" an, daß in seinem 
(und ebenso in G:ERONNEs) Fall die Lgr. eine Unfallsfolge darstellte. 

Auch KRETSCHMER nimmt bei einem Falle von Lgr. einen Zusammen
hang mit einem Unfall an. 

Der Führer einer Motorspritze fiel beim Löschen eines Brandes in das kalte Wasser. 
Einige Tage nach dieser starken Durchnässung traten Schüttelfrost und Halsentzündung 
und anschließend ein Nesselausschlag und Drüsenschwellungen auf. Es wurde eine Lgr. 
angenommen, an der nach dem klinischen Befunde kein Zweifel bestanden haben soll 
(ein anatomischer Nachweis liegt nicht vor). Der Kranke erlag F/2 Jahre nach dem Unfalle 
seinem Leiden. KRETSCHMER nimmt für seinen Fall einen ursächlichen Zusammenhang 
zwischen Unfall und Lgr. an, da es offenbar auf dem Boden einer bereits vorhandenen 
Anlage zur Lgr. durch den Unfall zum Ausbruch der Erkrankung gekommen war. 

Alter, Geschlecht, akuter Verlauf. 
Über die Beteiligung der beiden Geschlechter und der verschiedenen 

Altersstufen an der Lgr. seien einige Angaben 1 aus neuerer Zeit wieder
gegeben. 

Der Arbeit von TERPLAN und MITTELBACH liegen 29 Fälle zugrunde; 
s1e verteilen sich folgendermaßen: 

Alter Männer Frauen 
ll-20 Jahre 4 
21-30 3 2 
31-40 

" 5 l 
41-50 4 1 
51-60 4 2 
61-70 2 l 

MANKIN berichtet über 103 Fälle, unter welchen sich 62 Männer und 
41 Frauen befinden. Sie verteilen sich in folgender Weise auf die einzelnen 
Altersstufen : 

0-10 Jahre. 
10-20 
20-30 
30-40 
40-50 
50-60 
60-70 

über 70 

9 Fälle 
12 " 
32 " 
18 " 
14 
13 
3 " 
2 " 

Die monographische Studie von BABAIANTZ stützt sich auf 25 eigene 
Beobachtungen, und zwar 12 Männer und 13 Frauen folgender Alters
klassen: 

1 Die Statistik von MrNOT und lSAACS, die 477 Fälle umfaßt, ist hier nicht verwertbar, 
da verschiedenartige Systemerkrankungen des lymphatischen Apparates gemeinsam 
behandelt werden. 



Alter 
bis zu 10 Jahren . 

10-20 Jahre 
20-30 
30---40 
40-50 

Alter, Geschlecht, akuter Verlauf. 

]dänner Frauen 
l 

2 
5 6 
4 5 
2 

51 

BuRNAM verfügt über 173 Fälle, und zwar 118 Männerund 55 Frauen, 
über deren Alter folgende Angaben vorliegen: 

bis zu 10 Jahren 
10-20 Jahre. 
20-30 " 
30---40 " 
40-50 
50-60 

über 60 

2,45% 
15,33% 
22,1% 
22,3% 
22,1% 
10,4% 
5,5% 

In der Beobachtungsreihe von DAUTWITZ finden sich 27 Männer und 
29 Frauen folgender Altersklassen: 

Jahre Männer Frauen 
0-20. 3 5 

21-50. 17 18 
51-60. 4 4 
61-80. 3 2 

HERZ sah unter 45 Fällen von Lgr. 26 Männerund 19 Frauen; unter 
10 Jahren fand sich kein Fall, über 60 Jahre drei Fälle, am meisten 
betroffen war das dritte und vierte Jahrzehnt. 

Die Arbeit von UDDSTRÖMER bringt folgende Zahlen: 
Jahre Männer Frauen 
0-10. 31 3 

10-20. 27 22 
20-30. 65 62 
30-40. 56 46 
40-50. 50 24 
50-60. 54 22 
60-70. 38 21 
70-80. 5 10 

Die bei den früheren Besprechungen herangezogenen 52 Fälle eigener 
Beobachtung verteilen sich folgendermaßen: 

Jahre ]dänner Frauen 
0-10. 1 

ll-20. 1 1 
21-30. 5 
31-40. 5 2 
41-50. 4 4 
51-60. 8 7 
61-70. 4 9 

über 70. l 

:Man ersieht aus dieser kleinen Zusammenstellung, wie verschieden 
das Material der einzelnen Beobachter ist. Bei TERPLAN und MITTELBACH 
finden sich 76% Männer und 24% Frauen, bei BuRNAM 68% Männer 
und 32% Frauen, bei UDDSTRÖMER, der über das größte Material berichtet, 
60,8% Männer und 39,2% Frauen, ebenso bei MANKIN 60% Männer 

4* 
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und 40% Frauen, ähnlich bei HERZ 58% Männer und 42% Frauen, in 
meinem neuerdings gesammelten Material 54% Männerund 46% Frauen, 
hingegen übereinstimmend bei BABAIANTZ und DAUTWITZ 48% Männer 
und 52% Frauen. Es findet mithin die vielfach geäußerte Ansicht, daß 
das männliche Geschlecht unter den Erkrankungen an Lgr. überwiege, 
in den meisten, aber nicht in allen Zusammenstellungen eine Stütze 
(vgl. hierzu auch die weiter unten angegebenen Zahlen von FEER). Man 
wird daher mit zahlenmäßigen Angaben über diesen Punkt sehr vor
sichtig sein müssen. Das gleiche gilt bezüglich der Verteilung der Lgr. 
auf die einzelnen Altersstufen. Nach V ASILIV betrifft die Erkrankung 
am häufigsten das Alter zwischen 20 und 40 Jahren, nach HERZ das dritte 
und vierte Jahrzehnt. Wie aber vorstehende Tabellen zeigen, trifft diese 
Angabe nicht überall zu, insbesondere ist die Beteiligung des fünften 
Jahrzehnts, ja in einzelnen Zusammenstellungen auch jene des sechsten 
Jahrzehnts im wesentlichen dieselbe. 

Über Lgr. des Kindesalters liegt eine interessante Zusammenstellung 
von FEER vor, die sich auf neun eigene Beobachtungen und 45 Fälle 
aus dem Schrifttum stützt (vgl. hierzu auch WoLLSTEIN und McLEAK, 
sowie AcuNA und CASANBON). FEER nimmt schätzungsweise an, daß 
ein Fünftel aller Fälle von Lgr. das Kindesalter (bis zu 16 Jahren) betrifft 
und daß bei Kindern die Erkrankung am häufigsten im Alter von 3 bis 
6 Jahren auftritt. Diese Angaben finden allerdings in dem Material von 
UDDSTRÖMER keine Bestätigung. Hier standen von 536 Fällen von Lgr. 
51 Fälle (40 Knaben und 11 Mädchen), also weniger als der 10. Teil, 
1m Alter unter 15 Jahren, und zwar: 

Jahre 
0-5 . 
5-10. 

10-15. 

Knaben 
ll 
20 
9 

Mädchen 
2 
1 
8 

Unter den von FEER zusammengestellten 54 Fällen befinden sich 
44 Knaben (81,5%) und 10 Mädchen (18,5% ), unter den 9 Fällen 
seines eigenen Materiales allerdings 5 Knaben ( 55,5%) und 4 Mädchen 
( 44,5%)! Die 54 Fälle verteilen sich folgendermaßen auf die einzelnen 
Jahrgänge: 

Jahre Fälle Jahre Fälle 
0-l. 3 8-9 4 
1-2. 5 9-10. 2 
2-3. 1 10-ll. 4 
3-4. . 5 ll-12. 3 
4-5. 7 12-13. 2 
5-6. . 6 13-14. 
6-7. . 5 14-15. 5 
7-8. . 2 15-16. 

Pathologisch-anatomisch ergibt sich nach FEER bei der Lgr. der 
Kinder kein Unterschied gegenüber der Erkrankung bei Erwachsenen. 
Die Krankheitsdauer beträgt nach FEER bei Kindern durchschnittlich 
24 Monate (schwankt allerdings innerhalb der weiten Grenzen von zwei 
Monaten und 7 Jahren!). Nach seinen eigenen Erfahrungen beträgt die 
längste Krankheitsdauer mindestens 9 Jahre, die durchschnittliche Krank
heitsdauer 29 Monate. FEER meint, daß die Krankheitsdauer bei Kindern 
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durchschnittlich kürzer ist als bei Erwachsenen, und steht damit im 
Gegensatz zu TERPLAN und MrTTELBACH, nach deren Erfahrungen die 
akuten Verlaufsformen dem späteren Lebensalter, dem fünften und 
sechsten Jahrzehnt, die chronischen Formen hingegen mehr dem jugend
lichen Alter angehören. TERPLAN und MITTELBACH meinen, daß "eine 
verminderte Widerstandsfähigkeit der älteren Leute im Verhältnis zu 
dem jugendlichen Organismus bei der Lgr. vorzuliegen" scheint, weisen 
aber auf die geringe Zahl ihrer Beobachtungen hin, die allgemeine Schluß
folgerungen nicht zulasse. Auch UDDSTRÖMER findet, daß die Alters
klassen von 60 Jahren und darüber im Vergleich zu jüngeren Altersstufen 
in einer größeren Zahl von Fällen eine kürzere Krankheitsdauer auf
weisen. Dies beruhe darauf, daß der Krankheitsprozeß bei älteren Leuten 
infolge ihrer mangelhaften Widerstandsfähigkeit eine größere Neigung 
zur Generalisation aufweise. 

Diese Angaben finden aber in dem Schrifttum über sog. akute Lgr. 
(Krankheitsdauer wenige Wochen oder Monate) keine Stütze. 

Der Fall von BRUNNER betrifft eine 27jährige Frau, deren Krankheits
dauer 13 Tage betrug. Wenn auch die Kranke bis 3 Tage vor ihrem 
Eintritt in das Krankenhaus keine Beschwerden hatte, glaubt BRUNNER 
doch (wohl mit Recht) eine akute Exacerbation schon früher bestehender 
anatomischer Veränderungen annehmen zu dürfen. 

Auch F ARKAS (Literatur) nimmt für seinen Fall ( 48jährige Frau, 
Lgr. mit besonderer Beteiligung des Magen-Darmtraktes, Krankheits
dauer 31/ 2 Monate) an, daß man die ersten klinischen Symptome zeitlich 
nicht mit dem Beginn des pathologischen Geschehens identifizieren dürfe. 

Bei WEBER und BoDE handelte es sich um einen 36jährigen Mann, 
Krankheitsdauer ungefähr 11 Wochen. Es fanden sich zwei ulcerierte 
Plaques im Jejunum und eine Vergrößerung retroperitonealer Lymph
knoten. 

KRETZ berichtet über 2 Fälle, einen 51jährigen Mann mit einer Krank
heitsdauer von 8 Tagen und einen 26jährigen Mann, Krankheitsdauer 
31 / 2 Wochen. Er führt den frühzeitigen Exitus in seinen Fällen auf beson
dere Komplikationen zurück, und zwar im 1. Falle auf Lokalisation der 
Lgr. in der Leber mit konsekutivem Coma hepaticum, im 2. Falle auf 
intermeningeale Blutungen. 

Der Fall von BAAR (Literatur) betrifft einen vierjährigen Knaben, 
Krankheitsdauer 6 Wochen. Es bestanden schwerste Anämie, hämor
rhagische Diathese und Milztumor. 

Auch im Falle von HERLITZ und W AHLGREN handelte es sich um ein 
Kind (5 Monate alter Knabe, Krankheitsdauer 1 Jahr), ebenso im Falle 
von WIENER und FISCHER (10jähriger Knabe, Krankheitsdauer 19 Tage). 

Das Kind wurde unter der Diagnose Miliartuberkulose in das Krankenhaus einge
liefert, die Obduktion ergab "eine atypische, seltene Form der Lgr. der Milz, Leber, 
Lunge, thorakalen und abdominalen Lymphknoten". 

Ebenso ist DuBBERSTEINs Beobachtung nicht ganz überzeugend. 

Ein 2ljähriger Mann bot einen akuten Krankheitsverlauf dar; Tod nach etwa vier 
Wochen. Im Blut fanden sich intra vitam 21000 weiße Blutkörperchen, darunter 94,6% 
Lymphocyten, und zwar der Hauptsache nach große, junge Formen oder Lymphoblasten. 
Bei der Obduktion fand sich ausschließlich im vorderen Mediastinum ein Tumor, der 
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auf die beiden Supraclaviculargruben übergriff und fest mit Sternum und Perikard ver
wachsen war. Nach seinem makroskopischen Verhalten war er als sarkomatöser Media
stinaltumor anzusprechen, bot aber histologisch den Befund einer Lgr. Verfasser nimmt 
ein Zusammentreffen einer akuten Lgr. mit akuter aleukämischer Lymphadenose an. 
(Blutbefund und Ergebnis der Obduktion gestatten aber vielleicht, an eine Leukosarko
ma tose zu denken ? ) 1. 

Aus jüngster Zeit liegt eine Mitteilung von JAFFE über eine akut 
verlaufende Lgr. bei einer 53jährigen Frau vor; die gesamte Krankheits
dauer betrug 7 Wochen. 

Das Krankheitsbild war durchaus ungewöhnlich. Die Erkrankung begann mit Schüttel
frost, Fieber und einem Exanthem. Es entwickelte sich rasch eine schwere Anämie, die 
Zahl der weißen Blutkörperchen sank auf 800 Zellen mit 85% Lymphocyten Es schien 
sich um eine akute subleukämische Lymphadenose zu handeln, die histologische Unter
suchung eines intra vitam excidierten Lymphknotens ergab aber den Befund einer Reti
culose. Bei der Obduktion wurden 16 Lymphknoten zur histologischen Untersuchung 
entnommen; hiervon ergaben lO Lymphknoten den gleichen Befund der Reticulose, 
während 6 (innere) Lymphknoten den Befund einer Lgr. aufwiesen. 

Hier sei auch einer eigenartigen Beobachtung von HoLLBR gedacht. 
Ein 41jähriger Mann litt an typischer lymphatischer Leukämie (Leuko
cytenzahl etwa 100000 mit 80% Lymphocyten). Allmähliches Absinken 
der Leukocytenzahl, anscheinend als Folge einer Arsenbehandlung, auf 
30000, 2600, 7100, 4000. Lymphocyten 16,9%, 30%, 11%. In der 
Folge entwickelte sich ein ausgebreiteter Lungenprozeß, Ansteigen der 
Leukocytenzahl auf 30 000 bis 50 000, darunter über 50% Monocyten 
und 5,5% Lymphocyten. Tod 4 Jahre nach Beginn der Beobachtung. 
Die Obduktion ergab eine Lgr. der Lungen und mediastinalen Lymph
knoten. Verfasser nimmt an, daß die lymphatische Leukämie durch 
eine Lgr. verdrängt wurde. 

In einem Falle von GoiA, der einen 51jährigen Mann betraf, betrug 
die Krankheitsdauer 6 Wochen; die Obduktion ergab eine typische Lgr. 

JEzLER und ScnEIDEGGER berichten über eine auf das Abdomen 
beschränkte Lgr. bei einer 33jährigen Frau; die Krankheitsdauer betrug 
106 Tage. 

Unter den von UDDSTRÖMER zusammengestellten Fällen starben 
24 = 5% nach einer Krankheitsdauer von weniger als 3 Monaten, 
71 = 14% nach einer Dauer von weniger als 6 Monaten. Die kürzeste 
Krankheitsdauer betrug 17 Tage. 

Schließlich sei noch erwähnt, daß in dem Material von HERZ sechs 
von 29 Fällen schon nach mehreren Monaten starben. Von diesen, als 
akut bezeichneten Fällen standen vier im Alter von 22-29 Jahren. 
Nach HERZ "erscheint das Vorkommen der akut verlaufenden Form 
fraglich, da es sich öfters um eine raschere Progression nach langem 
Latenzstadium handelt", eine Auffassung, die zumindest für viele Fälle 
zutreffen dürfte. 

Im übrigen fällt die Besprechung des klinischen Bildes und Ablaufes 
der Lgr. des Blutbefundes usw. nicht in den Rahmen dieser Darstellung, 

1 In gleicher Weise scheint auch eine Beobachtung von SKWORZOFF, welche der Ver
fasser als Kombination einer Lgr. mit einer Leukämie deutet, eine andere Erklärung zu
zulassen. Es handelte sich um ein achtjähriges Mädchen mit dem Befund einer Lgr.; im 
Blut fanden sich 200000-360000 weiße Blutkörperchen, darunter über 80% Myeloblasten, 
so daß an eine interkurrent aufgetretene, rasch zum Tode führende septische Affektion 
gedacht werden kann. 
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es sei diesbezüglich auf dieneueren Sammelreferate von ZIEGLER, ScHMIDT
WEYLAND, WALLHAUSER sowie auf mehrere der bereits angeführten 
Arbeiten, z. B. auf die eben erwähnte Darstellung von HERZ, ferner auf 
die jüngste Arbeit von J AGIC und KLIMA und andere verwiesen. 

Unterscheidung verschiedener Stadien und Formen. 
Die im vorstehenden besprochenen anatomischen und histologischen 

Befunde bilden die Grundlage mancher V ersuche, Stadien und Formen 
der Lgr. zu unterscheiden. KAUFMANN bezeichnete als I. Stadium "das 
unspezifische Bild eines intensiven Sinuskatarrhs oder meist das einer 
lymphatischen Hyperplasie", als II. Stadium die Entwicklung des eigen
artigen Granulationsgewebes und als III. Stadium die ,,rrendenz zu 
fibröser, narbiger, oft hyaliner Gewebsbildung" (vgl. hierzu auch INTROZZI: 
una fase produttiva cellulare und una fase sclerotizzante). KAUFMANN 
fügt allerdings sofort hinzu: "Es ist aber stetes Abwechseln von zellarmen 
und zellreichen Stellen oft sehr charakteristisch.'' In der Tat kann dieser 
Stadieneinteilung praktisch nur geringer Wert beigemessen werden, denn 
solange ausschließlich Veränderungen des I. Stadiums, Sinuskatarrh und 
lymphatische Hyperplasie bestehen, ist man nicht berechtigt, die Diagnose 
Lgr. zu stellen. Später sind aber die längste Zeit hindurch Veränderungen 
aller drei Stadien nebeneinander vorhanden, indem es, wie früher dar
gelegt, während der Entwicklung des typischen Granulationsgewebes an 
vielen Stellen zu fibröser Umwandlung kommt, gleichzeitig aber einzelne 
frisch erkrankte Lymphknoten sich noch im Stadium des Sinuskatarrhs 
befinden können. Man wird daher im einzelnen Fall in der Regel nur von 
überwiegend dem einen oder dem anderen Stadium angehörigen V er
änderungen sprechen können. 

ZmGLER unterscheidet 1. ein Stadium der lokalen Lymphdrüsen
erkrankung und 2. ein Stadium der Progression und Generalisation, das 
im Stadium der Anämie und Kachexie endet. 

Von der Einteilung in generalisierte und lokalisierte oder isolierte 
Lymphogranulomatosen war schon die Rede. Bei den generalisierten 
Lymphogranulomatosen werden vielfach nach den überwiegend beteiligten 
Lymphknotengruppen, bzw. Organsystemen verschiedene Formen unter
schieden. So teilen z. B. TERPLAN und MITTBLBACH ihr Material in inte
stinale, mediastinale, inguinale, pelvine, cervicale bzw. supraclaviculare, 
axillare, mesenteriale, hepato-lienale, paraaortale und gleichmäßig gene
ralisierte Formen ein. In gleicher Weise gehen viele andere Autoren vor. 

UBHLINGER versucht, die Entwicklungsreihen der Lgr. in Anlehnung 
an die Tuberkulose folgendermaßen zusammenzufassen: 

1. Stadium des Primärkomplexes. Eintrittspforte meist unbekannt, 
selten Infiltrate an der Viruseintrittsstelle in Lunge oder Magen-Darm
trakt, regelmäßig Schwellung der tributären Lymphknoten, 

a) Hals-, Mittelfellraum- und Hiluslymphknotenschwellungen, 
b) Perigastrische und Gekröselymphknotenschwellungen. 

2. Stadium der postprimären Ausbreitung, 
a) vorwiegend auf dem Lymphweg, 
b) vorwiegend auf dem Blutweg (Milz, Knochenmark), 
c) örtlich aggressives Wachstum (blastomatöse Form). 
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Die gleiche Anschauung über die Entstehung der Lgr. vertritt, w1e 
schon erwähnt, neuerdings GRAEFF. 

ZmGLER unterscheidet von klinischen Gesichtspunkten aus a) die 
akute V erlaufsform, b) die lokalisierte Form, die im wesentlichen das 
Bild lokaler, zu großen Tumoren auswachsender Lymphdrüsengranulome 
zeigt, c) die generalisierte Form, d) die larvierte oder typhoide Form, 
e) die intestinale Form, f) die cutane Form. 

Diese und ähnliche Unterteilungen der Lgr. folgen also dem gleichen 
Prinzip, das auch bei anderen Infektionskrankheiten Anwendung findet 
(z. B. pulmonale, intestinale, urogenitale Tuberkulose; cutane, viscerale 
Syphilis usw.). 

Atypische Lymphogranulomatosen. 
In neuerer Zeit wird vielfach zwischen "typischer" und "atypischer" 

Lgr. unterschieden, wobei letztere Bezeichnung in verschiedenem Sinn 
verwendet wird. Oft soll sie nur Besonderheiten des klinischen Verlaufes 
(z. B. akuten Krankheitsablauf) oder eine ungewöhnliche Lokalisation 
des Prozesses oder gewisse Besonderheiten des histologischen Befundes 
(z. B. reichliches Auftreten der großen Zellen und Riesenzellen) zum Aus
druck bringen. Vgl. hierzu die Ausführungen von PFENNIGWERTH, DumTs, 
JEZLER und ScHEIDEGGER u. a. 

In jüngster Zeit berichten SKWORZOFF und UsSANOWA über drei Fälle 
atypischer Lgr., die kleine Kinder mit kurzer Krankheitsdauer betrafen. 
In allen drei Fällen ergab die Obduktion und die histologische Unter
suchung fast in allen Organen den typischen Befund der Lgr., nur in 
einzelnen Lymphknoten fand sich eine uncharakteristische Hyperplasie 
der Sinusendothelien und Reticulumzellen. Es ist den Autoren gewiß 
vollkommen beizupflichten, wenn sie solche Fälle der Lgr. zuzählen, 
"die bloß mit etwas veränderter, nicht üblicher Gewebsreaktion" einher
gehen (vgl. die diesbezüglichen Bemerkungen auf S. 30). Ob es aber 
angezeigt oder gar notwendig ist, diese und die vorher angeführten Fälle 
als "atypische Lymphogranulomatosen" herauszuheben, bleibe dahin
gestellt. Es dürfte hier dasselbe gelten, was eingangs bezüglich der sog. 
ungewöhnlichen Lokalisationen der Lgr. gesagt wurde. Wie diese mit 
zunehmender Erfahrung immer gewöhnlicher wurden, so werden auch 
die hier gemeinten atypischen Fälle uns bei weiteren Untersuchungen 
vermutlich immer vertrauter werden und nicht mehr so "atypisch" 
erscheinen wie bisher. Jedenfalls handelt es sich bei der großen Mehrzahl 
der hierher gehörigen Fälle, soweit sich aus den betreffenden Mitteilungen 
erkennen läßt, tatsächlich um Lymphogranulomatosen. 

Anders steht es jedoch mit jenen als "atypische Lymphogranulo
matose" bezeichneten Krankheitsfällen, die zwar klinisch und anatomisch 
manche Ähnlichkeit mit der Lgr. aufweisen, anderseits aber in vieler 
Beziehung, vor allem im histologischeil Befund, sowohl gegenüber dieser 
Erkrankung als vielfach auch untereinander sehr wesentliche Unter
schiede zeigen und anscheinend nur deswegen mit der Etikette "atypische 
Lgr." versehen werden, weil sie zur Zeit in keine bekannte Krankheits
gruppe eingereiht werden können. Mit vollem Recht sagt ABRIKOSSOFF, 
"daß manche von diesen Fällen ihrem histologischen Bild nach soweit 
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von der typischen Lgr. abweichen, daß ernstliche Zweifel aufkommen, 
ob sie auch wirklich zur Lgr. gehören und nicht bloß so benannt worden 
sind, weil die Gesamtheit des Bildes an keine andere bekannte Krank
heitsform denken läßt". Zweifellos ist mehrfach die Diagnose einer 
atypischen Lgr. "per exclusionem oder auch auf Grund von subjektiven 
Eindrücken gestellt worden" (ABRIKOSSOFF), während eine objektive 
Beurteilung dazu führen muß, solche Fälle einstweilen zu registrieren 
und abzuwarten, ob weitere Untersuchungen ihre befriedigende Erklärung 
und "Einreihung in das System" ermöglichen werden. Diesen Standpunkt 
nehmen einzelne Beobachter tatsächlich ein und weisen, wie die folgenden 
Beispiele zeigen, derartigen unklaren Fällen trotz mancher Anklänge an 
die Lgr. mit Rücksicht auf wesentliche Abweichungen im histologischen 
Bilde eine Sonderstellung zu. 

TERPLAN und MITTELBACH, Fall 23: 3ljähriger Mann. Im Beginn des Leidens Schwäche
gefühl und Schmerzen im Epigastrium, starkes Erbrechen, später Durchfälle, Kachexie. 
Krankheitsdauer 2 Monate. Obduktion: Infiltrate und Geschwüre im Magen, Duodenum 
und Jejunum; geringe Milzschwellung, Vergrößerung verschiedener Lymphknoten. Histo
logisch in den tieferen Schichten der Magenschleimhaut und zwischen den Muskelfasern 
der Muscularis mucosae vorwiegend einkernige, große, polygonale und rundliche Zellen; 
in allen Lymphknoten ein vollkommen gleichmäßiges Bild, vorwiegend Wucherung der 
Sinusendothelien mit Phagocytose, Blutungen und Nekrosen; "zum Teil ein sehr an Typhus 
erinnerndes Bild". Der Prozeß im Magen wird als eigenartiges Granulom bezeichnet. 

TERPLAN und MITTELBACH, Fall 27: 57 jähriger Mann, der an einem Lungencarcinom 
litt. Obduktion ergab außerdem eine ältere tuberkulöse Lungenkaverne, einen weichen 
Milztumor mit zahlreichen miliaren Granulomen, mächtige Hyperplasie verschiedener 
Lymphknotengruppen und der Schleimhaut im Anfangsteil des Duodenums. Histologisch 
akute oder subakute entzündliche Hyperplasie mit Wucherung von lymphoiden Zellen 
und kleinen Reticulumzellen nebst eosinophilen Zellen, Plasmazellen und einigen größeren 
einkernigen Zellen "ohne das typische Bild von Lgr. oder eines anderen spezifischen 
Prozesses". Eine sichere Diagnose konnte nicht gestellt werden, "zweifellos liegt eine 
spezifisch entzündliche Erkrankung vor, die trotz der Verbindung mit Tuberkulose uns 
als der Lgr. naheliegend erscheint". 

TERPLAN und MITTELBACH, Fall 28: ßljährige Frau; zuerst Schmerzen im linken 
Bein, dann in der linken Bauchgegend, zunehmende Drüsenschwellung, Atemnot. Krank
heitsdauer lO Monate. Obduktion: Großer Milztumor, Schwellung der meisten Lymph
knoten, rotes Knochenmark. Histologisch in den genannten Organen gleichmäßige Hyper
plasie des lymphoiden Gewebes mit Bildung zahlreicher, knötchenförmiger Herdehen 
aus hellen, kleinen Zellen in reticulärer Anordnung. Tierversuche negativ. Die Erkrankung 
"ist keinem bisher bekannten Bild in histologischer Beziehung an die Seite zu stellen .... 
jedenfalls ist es ein spezifisch-entzündlicher-hyperplastischer Prozeß, bei dem das lympho
reticuläre Gewebe elektiv beteiligt ist und vielfach zu reichlichem Auftreten von keim
zentrenartigen Herden geführt hat". 

HARBITZ, Fall II: 3ljähriger Mann, erkrankt mit Fieber und Mattigkeit; zunehmende 
Blässe, schließlich Ikterus und Diarrhöen. Krankheitsdauer 3/ 4 Jahre. Obduktion: Ver
größerung von Leber, Milz und mesenterialen Lymphknoten mit nekrotischen Herden 
und entzündliche Affektion des Duodenum. Histologisch in den genannten Organen 
ausgedehnte entzündliche Infiltrate mit Nekrosen ohne epitheloide Zellen oder Riesen
zellen. Tierversuche negativ. Es handelt sich nach Ansicht des Verfassers um einen 
chronischen Entzündungsprozeß, der gewisse Ähnlichkeiten einerseits mit Tuberkulose, 
anderseits mit Lgr. aufwies, sich jedoch von beiden Krankheiten unterschied. 

Eigener Fall I: 24jährige Frau, erkrankt mit hämorrhagischer Diathese und Thrombo
penie, später Fieber und Dyspnoe. Krankheitsdauer 5 Wochen. Obduktion: Großer 
Milztumor, Schwellung der bronchialen ·Lymphknoten, eigenartige knotenförmige Bildungen 
in den Lungen, Nieren, der Milz und einer Nebenniere. Bakteriologische Untersuchung 
und Tierversuch negativ. Histologisch erwiesen sich alle Knoten als ein uncharakteristi
sches Granulationsgewebe mit kleineren und größeren Nekrosen. Der Fall muß als eigen
artiger, ausgebreiteter chronischer Entzündungsprozeß angesprochen werden, der von 
der Lgr. vollkommen verschieden ist. 
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Eigener Fall li: 35jähriger Mann, der seit längerer Zeit an Magenbeschwerden gelitten 
hatte. Ein Tumor im Epipharynx, der von anderer Seite als lymphoepitheliale Geschwulst 

Abb. 9. Geschwürsgrund im Magen. Übersichtsbilcl. 

gedeutet worden war , hatte sich 
unter Radiumbestrahlung vollstä.n· 
dig zurückgebildet. Im Abdomen 
war ein großer Tumor tastbar. 
Krankheitsdauer etwa F/2 JahrP. 
Obduktion: Sehr ausgebreiteter. 
äußerst ungewöhnlicher Gaschwürs· 
prozeß im Magen, großer Milz· 
tumor, starke Vergrößerung der 
mesenterialen und retroperitonealen 
Lymphknoten, geringere Vergröße· 
rung der cervicalen und tracheo· 
bronchialen Lymphknoten. Histo
logischer Befund: Magen : Im Be
r eich der Geschwürsränder sowie 
der knotenförmigen Bildungen in 
der Mucosa und Submucosa , teil
weise auch in die Muskelschichten 
hineinreichend, dich teAnhä.ufungen 
einkerniger Zellen (Abb. 9 ). Es han
delt sich , wie man in den lockerer 
gefügten Anteilen feststellen kann, 
vorwiegend um Ly mphocyten , 
zwischen welchen ziemlich r eich
lich größere, einkernige Zellen mit 
meist rundem, sehr dunkel färb-

eines weitmaschigen R eticulums liegen. 
Geschwüre ; hier sind die oberflächlichen 

barem Kern (Abb. 10) innerhalb 
Dasselbe Gewebe bildet auch den Grund der 

Schichten nekrotiRch und enthalten große 

Abb. 10. Geschwürsgrund im Ma gen. St ä rkere Vergrößerung. 

Mengen von Streptokokken. In dem zellreichen Gewebe liegen oft weite Gefäße, 
st ellenweise finden sich hier auch Blutungen. 

Lymphknoten: Zeichnung vollständig verwischt, Rindenknötchen und F ollikelstränge 
nicht erkennbar. Zwischen ausgedehnten, unregelmäßig begrenzten, vielfach untereinander 
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zusammenhängenden, nekrotischen Herden verlaufen schmälere und breitere Züge eines 
locker gefügten, mäßig zellreichen Gewebes (Abb. 11 ), in welchem in den Maschen eines 
zarten Reticulums kleinere und größere Lymphocyten vermengt mit epitheloiden Zellen, 
größeren Zellen mit plumpem, 
dunkel färbbarem Kern und 
vielkernigen Riesenzellen lie
gen (Abb. 12). Die Blutgefäße 
sind durchwegs sehr weit und 
stark gefüllt, ab und zu fin
den sich auch kleine Blutun
)!en. - Nur wenige Lymph
knoten zeigen eine mehr gleich
mäßige Hyperplasie des lym
phatischen Gelwehes ohne Ein
lagerung größerer Zellen oder 
Riesenzellen . 

Tonsillen: Das Gewebe 
teilweise narbig verändert, 
a n anderen Stellen Knoten 
(Abb. 13), die an der Peri
pherie einen schmalen Saum 
von Lymphocyten aufweisen, 
im übrigen aus Lymphocyten 
und größ2rcn Zellen mit run
dem, dunklem, sehr dicht ge
fügtemKernbestehen(Abb.l4). 
Zentral sind diese Herde aus-
gedehnt nekrotisch. 

Abb. 11. Cervicalc r L ymphknoten. Ü bcrsichtsbil<l. 

Milz: Sl~hr blutreich, Sinus stark erweitert, MALPIGHische Körperehen klein. In der 
Pulpa die gleichen Herde, wie in Lymphknoten und Tonsillen beschrieben. 

Abb. 12. Herd in einem cervicalcn Ly mphknoten. Stärkere Vergrößerung. 

Dünndarm: Entsprechend den Plaques in der Mucosa und Submucosa ausgedehnte 
Herde gleichen Baues, wie in Tonsillen und Lymphknoten. 

Leber: Im periportalen G2webe kleine Häufchen von Lymphocyten, untermengt mit 
größeren Zellen, die plumpe, dunkel färbbare, oft unregelmäßig gestaltete Kerne besitzen 

(Abb. 15). 
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Es bestanden mithin in Lymphknoten, Tonsillen, Milz, Magen, Darm und Leber 
Herde eines uncharakteristischen, vielfach zu Nekrose neigenden Granulationsgewebes. 
Besonders umfangreich war die Entwicklung dieses Gewebes im Magen, wo es durch 
Nekrose zu umfänglichen Geschwüren gekommen war. Der histologische Befund mag, 

Abb. 13. Hertl in der Tonsille. Unter dem Epithel Narbengewebe, darunter ein Knoten mit 
Lymphoeytensaum in tler Peripherie. Übersichtsbild. 

A bb. 14. Herd in der Tonsille bei stärkerer Vergrößerung . 

wie die entsprechend ausgewählten Abbildungen dartun, vielleicht da und dort an Lgr. 
denken lassen, eine genauere Betrachtung zeigt aber sehr wesentliche Unterschiede. Ganz 
besonders sei auf das Verhalten der großen Zellen, die von den charakteristischen Zellen 
der Lgr. vollkommen verschieden sind, sowie auf das vollständige Fehlen einer fibrösen 
Umwandlung verwiesen. Es kann daher trotz mancher Ähnlichkeit des makroskopischen 
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Bildes mit gewissen Formen ulceröser Lgr. des Magens (z. B. Fall BAUMGARTNER) diese 
Diagnose nicht in :Frage kommen, vielmehr müssen wir in gleicher Weise, wie in dem 
vorhergehenden Fall, einen eigena rtigen, ausgebreiteten, chronischen Entzündungsprozeß 
des lymphatischen Gewebes, hier mit besonderer Beteiligung des Magens, annehmen. 

Die Deutung eines Falles, wie des eben mitgeteilten, als atypische 
Lgr. wäre eine unberechtigte Verlegenheitsdiagnose. Der gleiche Stand
punkt kommt auch im einschlägigen Schrifttum mehrfach zum Ausdruck. 

So halten 'fERPLAN und l\hTT_gLBACII es zwar für verfehlt, in jedem 
solchen Fall gleich eine neue Erkrankungsform zu erl.Jlicken und an eine 
neue X amengebung zu denken, man dürfe aber "andernteils mit der 
Diagnose des Lymphogranuloms, das wir seinem vV esen nach noch so 
wenig kennen, nicht zu 
freigebig sein". 

IIAHBITZ kommt m 
seiner Arbeit zu dem 
Schluß, daß es eine An
zahl chronischer Entzün
dungsprozesse des lym
phatischen Gewebes gibt, 
die weder Tuberkulose 
noch Lgr. sind , die v iel
mehr zweifellos vom ä tio
logischen Gesichtspunkt 
aus eine Sonderstellung 
einnehmen. 

ABRIKüSSOFF glaubt, 
"daß der Begriff Lgr. be
sonders nach Anerken
nung der atypischen For-
men ein Sammelbegriff .Abb. 15. Knötchen in der Leber. 
geworden ist, der ihrer 
Atiologie und ihrem vVesen nach ganz verschiedene Systemerkrankungen 
des lymphadenoiden Gewebes umfaßt. Und wenn einerseits manche als 
atypische Lgr. beschriebene Formen zur ätiologisch umgrenzten Krankheit 
d er Lgr. auch wirklich gehören, so ist doch äußerst wahrscheinlich, daß 
viele der atypischen Lgr.-Fälle der Lgr. im gegebenen Sinn nicht einzu
reihen sind, da sie ganz andere Krankheitsvorgänge bedeuten" . 

V ASILIU weist darauf hin, daß man erst, wenn die Ätiologie der Lgr. 
festgestellt sein wird, entscheiden könne, ob die sog. atypischen Lympho
granulomatosen zur Lgr. gehören oder nicht. 

CrmvALLIER bemerkte in einer Diskussion zu einem Vortrag von 
FouLox (über zwei schwer zu deutende Fälle, von welchen einer a ls 
atypische Lgr. aufgefaßt wurde), es scheine ihm wichtig, derartige Fälle 
von der Lgr. zu t rennen. <dl vaut rnieux ici creer provisoirement des 
cadres nouveaux que d'elargir demesurement et a tort ceux qui existent.)> 

Ebenso warnt HoussY davor <<de laisser multiplier a l'exces ces· 
formes atypiques de Iymphogranulomatose' clont les caracteres sont 
encore imprecis et fort mal definis>> und U DDSTRÖMER sagt neuerdings: 
"Atypical lymphogranulomatosis" ... is rather to be regretted as a 
diagnosis as long as we know nothing about t he etiologie of the disease. 
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Auch wir haben schon an anderer Stelle darauf hingewiesen, daß 
heute in der atypischen Lgr. die "Pseudoleukämie" ihre Auferstehung 
feiert, jener "Mischmasch", in dem "man alle die Fälle, die man nicht 
unterbringen konnte", unterbringt (Vmcuow). Das gleiche gilt auch 
bezüglich der im folgenden zu besprechenden 

Reticuloendotheliosen (Reticulosen, Endotheliosen). 
GoLDSCHMID und IsAAC gelangten im Jahre 1922 bei dem Studium 

eines Krankheitsfalles "zur Aufstellung eines neuen Krankheitstypus, der 
zu charakterisieren wäre als Systemerkrankung der Endothelien des 
bärnatopoetischen Apparates". 

Es handelte sich um eine 54jährige Frau, die nach längerer Krankheitsdauer unter 
dem Bild einer schweren Anämie mit großem Milztumor und Leberschwellung verstarb. 
Die anatomische Untersuchung ergab in der Milz, den Lebercapillaren und dem Knochen
mark eine hochgradige Wucherung großer Zellen, die sich als Abkömmlinge des Capillar
endothels erwiesen, wobei auch eigenartige Riesenzellen in größter Zahl vorhanden waren. 

Die Bezeichnung "akute leukämische Reticuloendotheliose" wurde, 
soweit ich aus dem Schrifttum ersehe, erstmalig von EwALD im Jahre 
1923 für ein Krankheitsbild vorgeschlagen, bei dem klinisch ein leukä
moider Blutbefund bestand und anatomisch eine "Proliferation der 
Parenchymzellen des ganzen reticuloendothelialen Systems" gefunden 
wurde. Der neue Name sollte zum Ausdruck bringen, daß es sich um 
eine analoge Erkrankung handle wie bei den Myelosen und Lymph
adenosen mit dem Unterschiede, daß die Proliferation nicht die myeloi
schen Zellen oder die Lymphocyten, sondern die Reticulum- und Endo
thelzellen betreffe, die bekanntlich nach der trialistischen Auffassung 
ebenfalls Mutterzellen von Elementen des Blutes, nämlich der Monocyten, 
darstellen. Der Name Reticuloendotheliosen wurde also ursprünglich 
für ein Krankheitsbild gewählt, das als dritte Form der leukämischen 
Erkrankungen den Myelosen und Lymphadenosen an die Seite zu stellen 
wäre. Dieser Auffassung schloß sich auch LETTERER an, der unter Hinweis 
auf die aleukämischen Formen der Myelosen und Lymphadenosen eine 
aleukämische Reticuloendotheliose beschrieb. 

Es kann hier nicht auf die viel umstrittene Frage eingegangen werden, 
ob das reticuloendotheliale Zellsystem tatsächlich zum blutbildenden 
Apparat gehört und die Monocyten liefert. Es sei nur daran erinnert, 
daß N AEGELI diese Frage verneint, die Monocyten vielmehr von den 
Myeloblasten ableitet und die Existenz einer Monocytenleukämie ebenso 
wie einer leukämischen Reticuloendotheliose entschieden in Abrede stellt, 
eine Anschauung, die auch von uns vertreten wird. \Vir erklären den 
leukämoiden Blutbefund in diesen Fällen in gleicher Weise wie bei den 
sog. akuten myeloischen Leukämien als Folge einer Ausschwemmung 
unreifer Blutzellen, die durch eine besondere Reaktion des Blutbildungs
apparates auf eine septische Infektion hervorgerufen wird, und trennen 
diese Fälle von den echten Leukämien. 

Wie immer diese Frage auch entschieden werden mag, jedenfalls 
steht fest, daß der Name Reticuloendotheliose ursprünglich für Krank
heitsbilder besonderer Art vorgeschlagen worden ist. In der Folge wurde 
jedoch die gleiche Bezeichnung, dem \Vortsinn entsprechend, für jede 
beliebige, mehr weniger ausgebreitete oder generalisierte \Vucherung des 
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reticuloendothelialen Zellsystems verwendet und ist so zu einem Sammel
namen für Prozesse der verschiedensten Art geworden. Mit Recht sagten 
vor kurzem ÜBERLING und GmhrN, daß man bei diesem Vorgang den 
größeren Teil aller bis jetzt bekannten pathologischen Prozesse als 
Reticuloendotheliosen bezeichnen müsse. Wiederholt wurde daher der 
Versuch gemacht, Einteilungen "dans ce vaste groupe des 'reticuloses'" 
(Ro1JSSY) vorzunehmen und verschiedene Formen dieser Krankheit zu 
unterscheiden. Am meisten Anklang hat der Vorschlag von UEHLIKGER 
gefunden, der vier Gruppen von Reticuloendotheliosen aufstellt, und 
zwar a) Speicherungsreticulosen, zu welchen z. B. die Splenomegalie 
GA1JCinm, die lipoidzellige Spleno-Hepatomegalie NIEMANN-PICK und 
andere gehören, b) die infektiös-reaktive, c) die hyperplastische und 
d) die dysplastische (bzw. blastomatöse) Reticulose; unter letzterer Form 
werden multiple Geschwulstbildungen vom Charakter der Endotheliome, 
Angiome und Cavernome verstanden. ÜBERLING und Gu:ERIN wenden 
gegen diese Einteilung ein, daß sie sich auf verschiedene Grundlagen 
stütze, zum Teil auf die Pathogenese, zum Teil auf die Ätiologie, zum 
Teil auf histopathologische Verhältnisse. Auch stehe die hyperplastische 
Reticuloendotheliose nicht im Gegensatz zur infektiös-reaktiven Form, 
denn es sei mindestens wahrscheinlich, daß viele Fälle der ersteren Form 
gleichfalls infektiösen Ursprungs seien (eine Anschauung, der auch wir 
l. c. Ausdruck gegeben haben). ÜBERLING und Gu:ERIN wollen nur jene 
Fälle als Reticuloendotheliosen bezeichnen, welche derzeit nur durch 
die mehr weniger diffuse oder systematische Proliferation der reticulo
endothelialen Zellen (ohne Bildung von Tumoren) umgrenzt werden 
können, bei welchen also diese Veränderung das wesentliche histopatho
logische Substrat bilde. 

Wir haben schon an anderer Stelle unsere Bedenken gegen die Bezeich
nung Reticuloendotheliose und gegen eine Zusammenfassung ganz ver
schiedenartiger Prozesse unter gemeinsamem Namen zum Ausdruck 
gebracht. Jedenfalls sollen in der folgenden Darstellung, bei der es sich 
um die Beziehungen der sog. Reticuloendotheliosen zur Lgr. handelt, 
die sog. Speicherungsreticulosen und die blastornatäsen Reticulosen außer 
Betracht bleiben und nur die Reticuloendotheliosen im engeren Sinne 
besprochen werden. Unter diesen sei zunächst eine Gruppe von Krank
heitsfällen herausgehoben, die untereinander eine weitgehende Überein
stimmung aufweisen. 

1. Infektiös bedingte sog. "Reticuloendotheliosen". 
a) Bei Kindern. 

LETTERER: 6 Monate altes Kind. Seit 10 Wochen kleine Hautblutungen, seit 7 Wochen 
Ausfluß aus beiden Ohren. Weiße Blutkörperchen 26000, darunter 25% Lymphocyten 
und 8% Monocyten. Obduktion: Hämorrhagische Diathese, phlegmonöse Eiterung der 
rechten Brustseite, Vergrößerung von Milz und Leber, dunkelrote Lymphknoten, von 
welchen einzelne vereitert waren, beiderseitige eitrige Otitis. Histologisch großzellige 
Wucherung in Milz, Lymphknoten, Tonsillen, Knochenmark, die als systematische Proli
feration der Reticulumzellen gedeutet wird. Es bestand eine Neigung zur Bildung von 
knötchenförmigen Herden mit Riesenzellen, zu Blutungen und ausgedehnten Nekrosen. 
LETTERER schlägt für die Krankheit den Namen aleukämische Reticulose bzw. Reticulo
endotheliose vor und hält eine Infektion (Otitis) für das auslösende Moment. 

AKIBA: 10 Monate altes Mädchen. Akute fieberhafte Erkrankung mit Purpura und 
ulceröser Angina. Krankheitsdauer 6 ·wachen. Obduktion: Ulccröse Tonsillitis, Milztumor, 
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Vergrößerung der Lymphknoten des Halses und der Follikel des Dickdarmes mit 
kleinen Geschwüren. Histologisch in Milz, Lymphknoten und :Follikeln d er Darmschleim

haut Wucherung der Reti
culumzellen (Abb. 16-18), 
t eils in Form von Knötchen, 
teils in l?orm unregelmäßig 
begrenzter Herde, vielfach mit 
Nekrosen, in welchen reichlich 
Streptokokken nachweisbar 
waren. Der Fall, der weit· 
gehende Ähnlichkeit mit vor· 
stehender Beobachtung LET· 
TERERs aufweist, wird als sep
tische, offen bar von einer ulcc
rösen Angina ausgehende All
gemeininfektion gedeutet, bei 
welcher es zu eine r ungewöhn
lichen Wucherung der Reti· 
culumzellen gekommen war. 
Die Annahme einer "System
erkrankung" sowie die lk
r.eichnung Reticulocndotheli
ose werden (in d er unter 
meiner Leitung verfaßten Ar
beit) abgelehnt. 

Abb. 16. Übersichtsbild über die Zellwucherungen in der :\Iil~ KRAHN: 5jähriges Mä.d-
des von AKIBA beschriebenen Falles. chen mit ungefähr sechsmonat -

licher Krankheitsdauer. Kli
nisch das Bild einer Sepsis, im Blut 3000 weiße Blutkörperchen, darunter 80% Lympho
cyten und 8% größere Zellen. Obduktion: Cystopyelonephritis mit AbscessPn in Nieren und 

Abb. 17. Knötchenförmige Bildung in einem Lymphknot en des von AKIBA beschriebenen Falles. 

Lungen, Vergrößerung der Milz und Lymphknoten, hervorgerufen d urch eine ungewöhnlich 
starke Hyperplasie d er Reticulumzellen und Endothelzellen, die auch im K nochenmark, 
weniger in der L eber nachweisbar war. Der F all wird als Sepsis mit m yeloischer Insuffi 
zienz aufgefaß t, die zu einer ungewöhnlich hohen (leukä.moiden) R eticuloendothelreaktion 
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geführt hat. Die Annahme einer selbständigen Krankheit im Sinne einer dritten Leukämie
form, einer R eticuloendotheliose, wird zurückgewiesen; es sei daher auch völlig unberech
tigt, in analogen Fällen ohne Blutveränderung von aleukämischen Reticuloendotheliosen 
zu sprechen, da eben eine Analogie zur Leukämie nicht vorhanden ist. 

TERPLAN: 1 .Jahr altes Kind. Akute Erkrankung mit hohem Fieber, ulceröser Ton
sillitis, Lymphknoten- und Milzschwellung, 10800 weiße Blutkörperchen, darunter 58% 
Lymphocyten und 6 % Monocyten. Krankheitsdauer 16 Tage. Obduktion : Beiderseitige 
Otitis, nekrotisierende Angina mit oberflächlichen Geschwüren, Milztumor und Vergröße
rung der äußaren und inneren Lymphknoten. Histologisch hochgradige Wucherung der 
Reticulumzellen in Milz und Knochenmark, der Sinusendothelien und Reticulumzcllen 
in den Lymphknoten, Wucherung ähnlicher Zellen in den Lungensepten und in geringem 
Grade auch im Herzmuskel. Diese Veränderungen werden als " Ausdruck einer reaktiv 
entzündlichen Hyperplasie im Gafolge einer akuten Infektion" aufgefaßt. Die Bezeichnung 

Abb. 18. Knötchenförmige R et iculumzellwuchcrung in einem Lymphknoten des von .AKIDA 
beschriebenen Falles. 

"aleukämische R eticulose" hält TERPLAN für "nicht zut reffend, da es sich hier nicht 
um echte leukämische oder a leukämische Systemhyperplasien handelt". 

GUIZETTI: 3 Monate a ltes Kind, das unter Fieber an H usten und Schnupfen erkrankte ; 
15300 weiße Blutkörperchen, d a runter 46% Lymphocyten und 9% Monocyten; eitrige 
Otitis; zahlreiche punktförmige H autblutungen. K rankheitsdauer 20 Tage. 0 bduktion: 
Ungewöhnlich großer Milztumor, mäßige Leberschwellung, a llgemeine Anämie, große 
Cyste im rechten Humerus . Histologisch gleichmäßige, diffuse Wucherung von R eticulum
zellen in Milz, Lymphknoten, Knochenmark und Thymus, hier auch Nekrosen. Aus der 
Milz wurden anhämolytische Streptokokken gezüchtet. Der Fall wird als "infektiös 
bedingte, reaktive reticuloendotheliale Hyperplasie" aufgeiaßt und den Fällen von 
LETTERER, AKIBA und KRAHN an die Seite gestellt . 

SIWE : 16 Monate altes Mädchen. Fieberhafter Krankheitsverlauf mit Lymphknoten 
schwellungen und Hautblutungen; 12500 weiße Blutkörperchen, darunter 26% L ympho
cyten und 10 % Monocyten und Übergangsformen, Blutkultur negativ. Krankheitsdauer 
ungefähr P/2 Monate. Obduktion: Starke Vergrößerung der Milz und Lymphknoten, 
mäßige Vergrößerung der Leber. In der Diaphyse der linken Tibia eine mit trübem Inhalt 
gefüllte Höhle. H istologisch in a llen untersuchten Organen mächtige, strang- oder haufen
förmige Proliferat ion von R eticulumzellen, Endothelzellen und Histiocyten, wodurch die 
normale Organstruktur zerstört wurde; stellenweise Nekrosen. Nach SiwE handelt es 
sich um ein neues K rankheitsbild, das in dieser Form nur im frühesten Kindesalter, 
besonders im Säuglingsalter vorkommt. Am naheliegendstell sei der Gedanke an eine 

Ergebnisse der Pathologie. XXX. 5 
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infektiöse Ursache, es könne aber nicht ausgeschlossen werden, daß eine primPre Stoff
wechselstörung die Veränderungen hervorrufe und daß die Infektion sich sekundär hinzu
geselle. 

REINSTORFF, Fall I: 21/ 2jähriger Knabe, seit 21/ 2 Monaten schlechter Appetit, Gewichts
abnahme, Mattigkeit. 2 Tage vor der Spitalsaufnahme li'ieber und Husten; bei der Unter
suchung wird rechts ein Pneumothorax nachgewiesen, mäßige Lymphknotenschwellungen. 
Im Verlauf dieser Erkrankung Masern; 13100 weiße Blutkörperchen, auf 33000 ansteigend, 
zuerst 38%, dann 55%, dann 17% Lymphocyten, 3% Monocytcn. Die Obduktion ergab 
Blasenlungen, Schwellung der mcsenterialen, retroperitonealen und submaxillaren Lymph
knoten und Darmgeschwüre. Histologisch in Lymphknoten, Leber und Knochenmark 
ein Granulationsgewebe mit starker Proliferation des reticuloendothelia len Zellsystems 
und einzelnen Riesenzellen. Nach Ansicht des Verfassers handelt es sich "um eine atypische 
Form der Lgr., die insoferne atypisch ist, als im Vordergrund des Zellbildes große, 

AhlJ. 19. Knötchcnförmigc Zellwucherung in einem. Lymphknoten des von lJHF.H mitgeteilten 
Falles. (Die Re produktion wurde von dem Verfasser frcundlic,hst gestattet. ) 

phagocytierende Zellen st ehen". Gleichzeitig wird auf eine weitgehende Ähnlichkeit mit 
dem Fall von ScHULTZ, W ERMBTER und PUHL sowie mit dem I. Fall von SACHS und 
WoHLWILL (vgl. später) hingewiesen. 

ABRIKOSSOFF: 51/ 2jähriger Knabe ; seit längerer Zt:' it Vergrößerung d er Lymphknoten 
und fortschreitende allgemeine Auszehrung. Krankheitsdauer P /2 Jahre. Obduktion: 
Das charakteristische Bild einer ausgebreiteten Lgr. mit typischer Porphyrmilz usw., 
histologisch jedoch nirgends ein für Lgr. typisches Bild, sondern Wucherung d es lymph
adenoiden Gewebes mit Hyperplasie der R eticulumzellen; kein Anzeichen eines Granu
loms, keine typischen Riesenzellen. Der Fall wurde als atypische Lgr. bezeichnet, jedoch 
dabei betont, "daß d as hist.ologische Bild dieses Fa.Ilcs sich äußerst demjenigen nähert, 
was als eine Systemreticulosc der Lymphknoten und der Milz bezeichnet werden kann". 

UHER: P/4 Jahre altes Mädchen, das akut an fieberhafter Angina erkrankte; 11000 
weiße Blutkörperchen, darunter 22% Lymphocyten und 3% Monocyten. 17 Tage nach 
Beginn der Erkrankung Exitus. Obduktion: Beiderseitige nekrotisierende Tonsilliti~, 

Vergrößerung der Milz, Leber und Lymphknot~n, hämorrhagische Diathese. Die bakterie
logische Untersuchung der Milz ergab Streptokokken. Histologisch in Milz und Lymph
knoten teil~ diffuse, teils knötchenförmige Wucherung der Reticulumzellen (Abb. 19) mit 
Nt:'krosen, die Streptokokken enthielten. In Lunge und Darmschleimhaut Wucherung 
von Histiocyten. Der Fa.ll wird a ls "eine auf infektiöser Grundlage entst andene, r eaktive 
Hyperplasie der R etieuloendothelien" aufgefaßt, die Annahme einer leukämieartigen 
Systemerkrankung abgelehnt. 
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RoussY und 0BERLING: 8 Monate altes Mädchen, erkrankt mit einem purpura
ähnlichen Exanthem; 4 Wochen vorher bestand ein Absceß in der rechten Achselhöhle. 
der nach Irrcision heilte. Blutbefund: 10000 weiße Blutkörperchen, darunter 75% Lympho~ 
cyten und 9% Monocyten. Tod nach zwölftägiger Krankheitsdauer. Obduktion: Hämor
rhagische Diathese, starke Vergrößerung der Milz, Lymphknoten und des gesamten lym
phatischen Gewebes im Dickdarm mit follikulären Geschwüren, Vergrößerung der Leber 
und Tonsillen. Histologisch systemartige, ausgebreitete Wucherung reticulärer Elemente 
in Milz, Leber, Knochenmark und im gesamten lymphatischen Gewebe, vielfach mit 
~ekrosen. Bakteriologische Untersuchung negativ. Der Fall wird als "akute, wahrschein
lich infektiöse, aleukämische Reticulose" beschrieben. Inwieweit der Begriff der aleu
kämischen Reticulose anwendbar oder anfechtbar ist, wollen die Verfasser dahingestellt 
sein lassen. 

FooT und OLCOTT erwähnen kurz ein 23/4jähriges Mädchen, das unter den Erschei
nungen einer Purpura erkrankt war. Obduktion: Abgesehen von den Hautblutungen 
eine mäßige Hyperplasie des Knochenmarks, Vergrößerung der Leber, Lymphknoten und 
:Milz, in der sich kleine graue Herde finden. Histologisch in den weiten Sinus der Milz 
große mononukleäre Zellen und eosinophile Zellen, ebenso wie in den Lebercapillaren 
und in den Bauchlymphknoten mononukleäre Zellen. Der Fall wird als akute Reticulo
endotheliose bezeichnet und als Antwort auf ein infektiöses Agens aufgefaßt. 

b) Bei Erwachsenen. 
EWALD: Bei einer 60jährigen Frau entwickelte sich im Anschluß an einen Zahn

wurzelabsceß eine akute, fieberhafte Erkrankung; im Blut 15000 weiße Blutkörperchen, 
darunter 94,75% "pathologische Stammzellen". Krankheitsdauer 6 Wochen. Die ana
tomische Untersuchung ergab in der Milz eine starke Reduktion des lymphatischen Gewebes 
und Proliferation der Reticuloendothelien, in der Leber Anhäufungen der gleichen, großen 
Zellen zwischen den Bälkchen und ebenso im Knochenmark eine Proliferation derselben 
Zellen. Nach EwALD hat es sich in diesem Falle "um eine klinisch als septisch zu bezeich
nende Erkrankung gehandelt, die sich cytologisch in einer Proliferation der Parenchym
zellen des ganzen reticuloendothelialen Systems mit Ausschwemmung dieser primitiven 
Zellen in die Blutbahn darstellt". 

SACHS und WoHLWILL, Fall 2: 34jährige Frau, die an einer fieberhaften, septischen 
Erkrankung mit roseolaähnlichem Exanthem gelitten hatte. Vorübergehende Mono
cytose. Krankheitsdauer 30 Tage. Obduktion: Hämorrhagische Diathese, hämorrha,gischer 
Herd in einer Tonsille, Rötung der cerviealen und tracheobronchialen Lymphknoten ohne 
Vergrößerung; Milztumor. Histologisch: Starke Wucherung der Reticulumzellen, teilweise 
auch der Endothelien, keine Nekrosen. Die Verfasser erwägen die Differentialdiagnose 
gegenüber einer akuten Lgr., neigen sich aber mehr der Annahme einer Reticulose analog 
den Fällen von LETTERER und AKIBA zu, wenngleich sie die bestehenden Unterschiede 
im anatomisch-histologischen Befund nicht verkennen. 

TscmsTOWITSCH und BYKOWA: 63jährigPr Mann. Beginn der Erkrankung mit einer 
Erkältung, Fieber und Husten. Es bestanden Lymphknotenschwellungen, Ödem und 
Ikterus. 6600 weiße Blutkörperchen mit 7,5% Monocyten. Probeexeision eines Lymph
knotens ergab Hyperplasie des Reticulums, vereirtzelte eosinophile und Mastzellen. Dauer 
der Erkrankung etwa 2 Monate. Obduktion: Hyperplasie der Lymphknoten und Milz 
und Vergrößerung der Leber (Diagnose: aleukämische Lymphadenose ?). Histologisch 
sehr starke Reticulumzellenwucherung in der Milz und in den Lymphknoten, knötchen
förmige Wucherung von Reticulumzellen und KuPFFER-Zellen in der Leber. Die Verfasser 
halten den Fall für die "erste Beobachtung einer reinen systematischen aleukämischen 
Reticulose", die sieh von der Lgr. sehr wesentlich unterscheidet, vor allem dadurch, daß 
es nicht zur Entwicklung eines Granulationsgewebes, sondern zu einer Hyperplasie des 
reticuloendothelialen Systems gekommen ist, möglicherweise hervorgerufen durch "Reizung 
desselben seitens irgendwelcher im Organismus entstandener kolloidaler Stoffe". 

SWIRTSCHEWSKAJA: 27jähriger Mann. In der Anamnese eine schwere Malaria und 
Tuberkulose. Seit 7 Jahren Gefühl von Schwere und periodische Schmerzen unter dem 
linken Rippenbogen. Vor 4 Monaten Erkältung, seither Husten, Fieber, Verschlimmerung 
des Befindens. Zahl der weißen Blutkörperchen stieg während der Beobachtung von 15600 
auf 416000, darunter überwiegend Monoblasten und Monocyten (bis zu 96,2% ). Krank
heitsdauer etwa 8 Monate (?). Obduktion: Neben einer Lungen· und Lymphknoten· 
tuberkulose eine hochgradige Hyperplasie der Milz und des Knochenmarks. Histologisch 
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in der Milz Erweiterung der Sinus und Proliferation der Endothelien, ferner bindegewebige 
Umwandlung und Nekroseherde. In den Capillaren der Leber reichlich Milzzellen. Der 
Fall wird als leukämische Reticuloendotheliose bezeichnet. 

REINSTORFF, Fall 2: 51 jährige Frau, fieberhafte Erkrankung mit Mattigkeit, Husten, 
Schnupfen. Typhusähnliches Krankheitsbild: 7200 weiße Blutkörperchen mit 71% 
Lymphocyten und 2% Monocyten. Krankheitsdauer: P/2 Monate. Obduktion: Großer 
Milztumor, einige geschwollene Lymphknoten im Leberhilus, rotes Knochenmark. Histo
logisch in Milz und Lymphknoten Wucherung der Reticulumzellen, manchmal in Knötchen
form, und vereinzelte Riesenzellen. Der Befund weist nach Ansicht des Verfassers weit
gehende Ähnlichkeit mit einem atypisch verlaufenden Typhus auf, "es handelt sich aber 
zweifellos um eine entzündliche, proliferative histiocytäre Reaktion und nähert sich 
somit der Befund einem anderen Krankheitsbild, der Lgr., die auch verwandtschaftliche 
Beziehungen zum Typhus aufweist. 

TERPLAN und MrTTELBACH, Fall 22: .'50jähriger Mann; seit längerer Zeit Schmerzen 
in der linken Nierengegend. Gegenwärtig eine fieberhafte Erkrankung, ständig Leib
schmerzen; Leukopenie mit 18%, später 38% Monocyten. Krankheitsdauer 21/ 2 Monate. 
Obduktion: Großer Milztumor, Lebervergrößerung, Lymphknotenschwellung, graurotes 
Knochenmark. Das anatomische Bild entsprach einer lymphatischen Leukämie. Histo
logisch die Leber jedoch von Herden durchsetzt, die vorwiegend aus gewucherten Reti
culumzellen und kleinen Riesenzellen bestehen, in der Milz herdweise Proliferation der 
Reticulumzellen der Pulpa und auch der Sinusendothelien. "Das histologische Bild spricht 
für eine spezifische Veränderung entzündlicher Natur, die hier ganz unter dem Bilde 
einer Systemerkrankung erscheint". Die Erkrankung steht nach Ansicht der Verfasser 
der Lgr. nahe und könnte vielleicht ein sehr junges Stadium dieses Leidens sein, in dem 
es noch nicht zur Bildung eines Granulationsgewebes gekommen ist. Sie halten ihren 
Fall für analog der Beobachtung von TscHISTOWITSCH und BYKOWA, lehnen aber die 
Bezeichnung Reticulose ab und lassen die Frage offen, ob es sich um einen selbständigen, 
entzündlich-hyperplastischen Prozeß handelt. 

UGRIUMOW: 30jähriger Mann, der unter der Diagnose Typhus in das Krankenhaus 
eingeliefert worden war. Es bestand seit 10 Tagen eine fieberhafte Erkrankung; Blut
befund: 36000 weiße Blutkörperchen, darunter 46,5% Monocyten. Tod nach einer Krank
heitsdauervon 24 Tagen. Obduktion: Milztumor, Vergrößerung der Lymphknoten und 
der Leber, außerdem ein Tumor im vorderen Mediastinum, der sich histologisch als eine 
aus den Kiemengängen stammende Mischgeschwulst erwies. In Milz und Lymphknoten 
bestand eine starke Proliferation der Reticulumzellen, in der Leber eine solche der KuPFFER
Zellen. Der Fall wird als akute Reticuloendotheliose beschrieben (für die Annahme eines 
Typhus ergab die Obduktion keinen Anhaltspunkt). 

BocK und WIEDE: 34jähriger Mann. Beginn der Erkrankung mit Fieber und Hals
schmerzen, Schwellung der Kieferwinkel- und Nackenlymphknoten; 10000, später 17800 
weiße Blutkörperchen mit 39% bzw. 23,5% Lymphocyten und 54% bzw. 73% Monocyten. 
Am Tag vor dem Tode, der am 22. Krankheitstag eintrat, 46000 weiße Blutkörperchen 
mit 14,8% Lymphocyten und 85% Monocyten. Obduktion: Nekrotisierende Angina, 
Milztumor, Vergrößerung der Leber und Lymphknoten, punktförmige Blutungen in den 
serösen Häuten. Histologisch "eine sehr hochgradige Wucherung des Milz- und Lymph
knotenreticulums sowie eine geringere der Endothelion in Milz, Leber und auch Lymph
knoten, deren blutzellenbildende Eigenschaften in allen Zustandsbildern zu verfolgen sind". 
Der Fall wird als "leukämische, akute Reticuloendotheliose (Monocytenleukämie)" 
gedeutet. 

FooRD, PARSONS, BuTT, Fall 1: 17jähriger Mann mit ulceröser Gingivitis, Anämie, 
allgemeiner Lyrnphknotenschwellung, Milz- und Lebervergrößerung, keine Haut- oder 
Schleimhautblutungen. In Abstrichen aus den Geschwüren des Zahnfleisches Bacillus 
fusiformis und Spirillen, Staphylo- und Streptokokken, Blutkultur negativ. Weiße Blut
körperchen 50000-60000, vor dem Tode absinkend auf 285.'50, darunter 91-63% Mono
cyten und 5-17% Lymphocyten. Krankheitsdauer etwa 61/ 2 Wochen. Obduktion: 
Starke Vergrößerung von Leber, Milz, Lymphknoten, Hyperplasie des Knochenmarks. 
Ulcero- gangränöse Entzündung an der Zungenbasis, am Gaumen und Zahnfleisch. 
Histologisch in Milz und Lymphknoten starke Wucherung der Reticulumzellen, keine 
Proliferation der Endothelzellen, ebensowenig Reticulumzellenwucherung im Knochen
mark und Leber. Obduktionsdiagnose: Akute leukämische Reticuloendotheliose. 

FoORD, PARSONS, BuTT, Fall2: 22jährige Frau. Seit l Woche Halsschmerzen, Schwel
lung der linken Tonsille. Vor 2 Tagen Aufbruch eines Tonsillarabscesses, starke Anämie, 
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Fieber. Blutbefund: Weiße Blutkörperchen 1600, ansteigend auf 37450 vor dem Tode. 
Anfangs 71% Lymphocyten und l% Monocyten, schließlich 5% Lymphocyten und 94% 
Monocyten. Krankheitsdauer ungefähr 3 Monate. Obduktionsdiagnose: Akute leukämische 
Reticuloendotheliose mit mäßiger Schwellung der Lymphknoten, Milz und Leber. Histo
logisch fanden sich in allen Organen Reticulumzellenwucherungen ohne Endothelhyper
plasie. 

Die meisten im vorstehenden auszugsweise berichteten 21 Fälle zeigen 
sowohl in den klinischen als in den anatomischen Befunden in vieler 
Hinsicht weitgehende Übereinstimmung, so daß mehrfach von einem 
besonderen Krankheitsbild gesprochen wird. :Nach SrwE gilt dies aller
dings nur für die Fälle des frühesten Kindesalters, besonders des Säug
lingsalters; gleich Rot:SSY und ÜBERLew bezweifelt er die Zugehörigkeit 
des von KRAIIN mitgeteilten Falles. ÜBERLING und GuERIN unterscheiden 
in der Gruppe der "reinen Reticulosen" die akuten mit Purpura einher
gehenden Reticulosen des Säuglingsalters von den akuten Reticulosen 
des Erwachsenen, bemerken aber, daß es sich in Anbetracht der großen 
Ahnlichkeit dieser beiden Formen vielleicht um denselben Krankheits
prozeß handle. Nach RoussY und ÜBERLING "kann man schon heute 
von einem fest umrissenen typischen Krankheitsbild sprechen", dem sie 
außer ihrem eigenen Fall und den Fällen von LETTERER, AKIBA, TERPLAN, 
GnzETTI, Umm (in denen es sich durchwegs um Kinder handelte), auch 
die Beobachtung von UGRIUMOW, die einen 30jährigen .Mann betrifft, 
zuzählen. 

r nseres Erachtcns ist es bei dem derzeitigen Stand unserer Kenntnisse 
nicht empfehlenswert, eine Trennung zwischen den hier besprochenen 
Krankheitsfällen des Kindesalters und der Erwachsenen vorzunehmen. 
Die 11 Kinder standen im Alter zwischen 3 :Monaten und 51/ 2 Jahren, 
die 10 Erwachsenen im Alter von 17-63 Jahren. In beiden Gruppen 
verlief die Erkrankung in der Regel akut und dauerte nur in vereinzelten 
Fällen länger als 10 \Vochen. Klinisch bestand fast durchwegs ein septi
sches Krankheitsbild, sehr häufig mit Vermehrung der weißen Blutkörper
chen, die in einigen Fällen einen hohen Grad erreichte (LETTERER, 
UaRit:l\IOW, BocK-WmnE, FooRn-PARSONs-BuTT, SwmTSCHEWSKAJA, 
REINSTORFF). In den Fällen von KRAn~, TERPLAN, GurzETTI, RoussY
ÜBERLING, REINSTORFF bestand eine starke Lymphocytose, in jenen von 
SrwE, UGRIU:\WW, EwALD, BocK-\VmnE, FooRD-PARSONs-BuTT, SwrRT
scHEWSKAJA, TERPLAN-MITTELBACH eine beträchtliche Monocytose. Der 
anatomische Befund ist durch einen großen Milztumor und Vergrößerung 
einzelner oder vieler Gruppen von Lymphknoten charakterisiert, die 
histologische Gntersuchung ergab eine diffuse oder knötchenförmige 
Proliferation der Reticulumzellen, teilweise auch der Endothelien im 
lymphatischen Gewebe. Ätiologisch kommt nach der übereinstimmenden 
Ansicht fast aller Beobachter eine bakterielle Infektion in Betracht (vgl. 
hierzu auch JAFFE), wenngleich nur in wenigen Fällen durch bakterio
logische "Cntersuchung ein positiver Befund erhoben werden konnte 
(Streptokokken in den Fällen von AKIBA, GurzETTI, lJHER). SrwE läßt, 
wie schon erwähnt, die Frage offen, ob die Erkrankung vielleicht durch 
eine Stoffwechselstörung hervorgerufen wird, bezeichnet aber die An
nahme einer Infektion als am nächsten liegend. 

Auch wir vertreten die Ansicht, daß in allen diesen Fällen - mag es 
sich um Kinder oder Erwachsene handeln - das gleiche pathologische 
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Geschehen vorliegt, nämlich eine durch eine bakterielle Infektion aus
gelöste Proliferation des reticuloendothelialen Zellsystems (im engeren 
Sinne AscHOFFs). Wovon es abhängt, daß Bakterien, wie z. B. Strepto
kokken in einzelnen Fällen eine derartige Proliferation des reticulo
endothelialen Zellsystems hervorrufen, ob eine konstitutionelle Besonder
heit des Erkrankten, die Immunitätslage des Organismus, die Virulenz 
des Erregers oder andere Verhältnisse in Betracht kommen, bedarf 
weiterer Untersuchungen. Jedenfalls bildet die Proliferation des reticulo
endothelialen Zellsystems nicht das Wesen des Krankheitsprozesses, wes
halb die nichtssagende Bezeichnung "Reticuloendotheliose", die abge
sehen von AKIBA auch von KRAHN, TERPLAN, bzw. TERPLAN und MITTEL
BACH, UIIER abgelehnt wird, für diese Fälle gewiß nicht am Platze ist. 

2. Andere sog. ,,Reticuloendotheliosen". 
ScHULTZ, WERMETER und PUHL: 23/ 4jähriges Mädchen, das schon im 1. Lebensjahr 

an Drüsenschwellungen am Hals gelitten hatte. Seit 3/ 4 Jahren im Anschluß an Masern 
Schmerzen in der Stirne und im Nacken, seit 2 Monaten Blässe, seit längerer Zeit Pulsation 
am Schädel. Die Untersuchung ergab eine schwere Anämie mit Schwellung der Lymph
knoten, Leber und Milz, so daß an eine Anaemia pseudoleucaemica infantuin gedacht wurde. 
Krankheitsdauer etwa 1/ 2- 3/ 4 Jahre. 'Obduktion: Starke Vergrößerung der Milz, die 
einerseits an Miliartuberkulose, andererseits an Porphyrmilz erinnerte, Vergrößerung der 
Leber und Lymphknoten, Knochendefekte im Schädel sowie unregelmäßige, gelblichweiße 
Einlagerungen in der Spongiosa der langen Röhrenknochen und Wirbelkörper. Histo
logisch in der Milz massenhaft Knötchen, die von gewucherten Reticulumzellen gebildet 
wurden und vielkernige Riesenzellen und Nekrosen enthielten; in der Leber großzellige 
Wucherungen im periportalen Gewebe; ausgedehnte großzellige, vom Reticulum der 
Sinus und Lymphbahnen ausgehende Wucherungen in den Lymphknoten, ebenso groß
zellige Wucherungen reticulärer Zellen im Knochensystem und in anderen Organen.
Trotz mancher Ähnlichkeit im anatomischen Bild trennen die Verfasser ihren Fall von 
der Lgr. und deuten ihn als "systemartige Hyperplasie reticulärer Zellen", als einen 
granulomartigen Prozeß, der in die Reihe der spezifischen Entzündungen zu stellen sein 
dürfte, wenngleich ein Erreger nicht gefunden wurde. Es dürfte nicht ein neues, unbe
kanntes Virus im Spiel sein, "es würde sich vielmehr nur um eine besondere Art der 
Reaktion handeln, mit welcher der Organismus auf die eingedrungene Schädlichkeit 
anspricht". 

SACHS und WoHLWILL, Falll: 30jähriger Mann, der durch fast ll Jahre an Lymph
knotenschwellungen litt. Auf Röntgenbestrahlung trat wiederholt Besserung ein. Probe
excisionen ergaben zuerst die Diagnose einer chronischen Lymphadenitis, später eines 
gemischtzelligen Sarkoms. Tod an einer Phlegmone der Brust- und Bauchwand. Obduk
tion: Lungen- und Darmtuberkulose, Porphyrmilz. Veränderungen verschiedener Lymph
knotengruppen und im Femurhals, die als Lgr. gedeutet wurden. Das histologische Bild 
erwies sich aber nach Ansicht der Verfasser abweic:(lend, es fanden sich "Herde, die neben 
Leukocyten und Plasmazellen aus großen; ganz offenbar zum _Reticulum in Beziehung 
stehenden und daher als vergrößerten Reticulumzellen entsprechenden Elementen sowie 
aus sich daraus entwickelnden Riesenzellen bestehen, die ausgesprochene phagocytäre 
Tätigkeit entfalten und in der Milz auch reichlich Eisen gespeichert haben". Sie glauben, 
man könnte ihren Fall als "Abart der Lgr." ansprechen und ihn dem vorerwähnten Fall 
von ScHULTZ, WERMBTER und PUHL an die Seite stellen. 

UEHLINGER: 52jähriger Mann, stand jahrelang wegen einer Tuberkulose in Behand
lung, schließlich nach einer Erkältung starke Verschlimmerung und Erscheinungen von 
seitendes Abdomens. Tod etwa 2 Monate nach Beginn der akuten Erkrankung. Obduk
tion: Perforiertes Magenulcus mit fibrinös-eitriger Peritonitis, alte Tuberkulose, großer 
Milztumor, Vergrößerung der Leber und mehrerer Lymphknotengruppen. Histologisch 
mächtige, diffuse Wucherung der Reticulumzellen in Milz, Lymphknoten und Knochen
mark, sowie der KuPFFER-Zellen der Leber. Verfasser hält den Fall für eine reine hyper
plastische Reticulose; der Tod ist an einer interkurrenten Erkrankung erfolgt. Da aber in 
der Vorgeschichte ebenso wie im Falle von TSCHISTOWITSCH und BYKOWA Infektions-
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krankheiten mitspielen, sei die Zuteilung dieser Fälle in die Gruppe der spontanen hyper
plastischen Reticulose nicht unbedingt sicher. 

DERISOHANOFF: 26jährige Frau, mit den Erscheinungen einer schweren Anämie und 
mit Milztumor in das Krankenhaus eingeliefert. 2 Stunden nach Exstirpation der Milz 
Exitus. Obduktion: Geringe Vergrößerung der Leber und Lymphknoten. Histologisch 
in allen blutbildenden Organen starke Wucherung der Reticulumzellen und Endothel
zellen. Der Fall wird als Reticulose mit den Symptomen der perniziösen Anämie gedeutet. 

WIHMANN: 72jährige Frau; seit 10 Jahren rheumatoide Schmerzen und seit langem 
eine Vergrößerung der Leber. Während der letzten Krankenhausbeobachtung 3100 weiße 
Blutkörperchen mit 35% Lymphocyten und 4% Monocyten. Obduktion: Herzhyper
trophie, Atherosklerose und Emphysem, ferner starke Vergrößerung der Milz und Leber 
sowie allgemeine leichte Vergrößerung der Lymphknoten; rotes Knochenmark. Histo
logisch eine allgemeine systemartige Wucherung und Vergrößerung der reticuloendothelialen 
Elemente. Verfasser bespricht die Unterschiede gegenüber der Lgr. und deutet den Fall 
als Reticuloendotheliose; eine Einreihung in die Gruppe der infektiös-reaktiven Reticulo
endotheliosen UEHLINGERs sei nicht mit Sicherheit in Abrede zu stellen, ebensowenig 
die Annahme einer Stoffwechselstörung als Ursache der Erkrankung. 

FELLERund RrSAK: 71jähriger Mann. Seit längerer Zeit Pyelonephritis. 5700 weiße 
Blutkörperchen, darunter 23% Lymphocyten, von welchen nur 10% als normal bezeichnet 
werden, während die übrigen als Abkömmlinge des reticuloendothelialen Systems ange
sprochen werden. Klinisch schien eine subleukämische Lymphadenose vorzuliegen. 
Obduktion: Milztumor mit dem Bild einer Porphyrmilz, gleichmäßige Schwellung des 
lymphatischen Apparates, eitrige Cystopyelonephritis mit Abscessen der Nieren. Histo
logisch im gesamten lymphatischen Apparat eine Wucherung der Reticulumzellen sowie 
vielfach auch der Endothelien; epitheloide Zellen, eosinophile Zellen und typische Riesen
zellen fehlen. Die Diagnose einer Lgr. wird abgelehnt und der Fall als "granulomähnliche 
Hyperplasie des reticuloendothelialen Systems" gedeutet. 

HENSOHEN: 65jährige Frau, Krankheitsdauer 5 Jahre (Asthenie, Anämie, geringes 
Fieber). Obduktion: Beträchtliche Vergröß3rung der Milz und Leber, die das Bild einer 
hypertrophischen Cirrhose darbot, mäßige Vergrößerung der Lymphknoten, graurotes 
Knochenmark. Histologisch in Milz und Lymphknoten Wucherung großer Zellen, ebenso 
in der Leber. Die Veränderungen werden als reaction productive chronique generalisee 
de cause infectieuse inconnue angesprochen. Der Fall sei analog den Reticulosen und 
habe in vieler Beziehung Ähnlichkeit mit den atypischen Lymphogranulomatosen. 

BöHNE und HurSMANS: 50jährige Frau, seit 2 Jahren Beschwerden im Hals, schließlich 
eine große Geschwulst in der Gegend der linken Gaumenmandel, vergrößerte Lymph
knoten, Milztumor. 4200, später 1800 weiße Blutkörperchen, darunter 27% bzw. 22% 
Monocyten; Krankheitsdauer 21/ 2 Jahre. Obduktion: Großer Milztumor, starke Vergröße
rung fast aller Lymphknoten, weniger der Leber, graurotes Knochenmark. Histologisch 
"gewaltige systematische Wucherungen der Reticulumzellen in Milz, Lymphknoten, auch 
im Knochenmark, die das lymphatische Gewebe vollständig verdrängt hatten". Die 
Verfasser bezeichnen den Fall als subleukämische Reticulose. 

RouLET, Fall 7: 65jähriger Mann, seit 6 Wochen ein unbestimmbares Krankheits
bild, Appetitlosigkeit, Schwäche, später auch Fieber; immer stärker werdende Anämie, 
schließlich 48% Lymphocyten und 3% Monocyten. Krankheitsdauer wenige Wochen. 
Obduktion: Milztumor, Vergrößerung der Lymphknoten, besonders der retroperitonealen 
und der inguinalen. Histologisch starke Wucherung der Reticulumzellen, in der Milz 
"mit mehr knötchenförmiger, fast geschwulstmäßiger 11yperplasie", ebenso im Knochen
mark. Verfasser hält den Fall für eine reine Reticulumzellenhyperplasie, "eine infektiös
reaktive Reticulose scheint kaum in Frage zu kommen". 

UNGAR: 48jährige Frau, seit 3/ 4 Jahren Schmerzen in der Leistengegend, Gewichts
abnahme, Schwäche. 8900 weiße Blutkörperchen, darunter 66% Lymphocyten und 2% 
Monocyten. Obduktion: Sarkom des linken Humerus mit zahlreichen Metastasen im 
Skelet, ferner großer Milztumor und geringe Vergrößerung einzelner Lymphknoten der 
oberen Körperhälfte und des lymphatischen Gewebes am Zungengrund. Histologisch 
in Leber, Milz und Knochenmark ausgedehnte Hyperplasie des gesamten reticuloendo
thelialen Apparates, in den Lymphknoten nur mäßige Vergrößerung des Reticulums. Der 
Tumor im Humerus wird als reticuloendotheliales Sarkom aufgefaßt. Verfasser grenzt 
seine Beobachtung gegen die Lgr. und gegen die infektiös-reaktive Reticuloendotheliose 
ab und zählt sie als subleukämische lymphocytäre Reticuloendotheliose zu den system
artigen Hyperplasien des reticuloendothelialen Zellsystems. 
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DAMESHEK: 39jä.hriger Mann, etwa 1/ 2 .Jahr krank. Milztumor, Lebervergrößerung 
und generalisierte Lymphknotenschwellung. H istalogisch Prolifuation der reticuloendo
thelialen Zellen. Verfasser bezeichnet den Fall als aleukämische Reticuloendotheliose 
(obwohl die Abbildungen die Annahme einer Lgr. sehr wahrscheinlich machen) und gibt 
der Meinung Ausdruck, daß die aleukämische Retieulose eine generalisierte Form der Lgr. 
und umgekehrt die Lgr. eine mehr lokalisierte Form der Reticulumzcllenproliferation 
sein dürfte. 

LoESCH: 47jä.hriger Mann, der trotz energischer antiluischer Kur eine positive 
W ASSERMANNsche Reaktion hatte. Gegenwärtig allgemeine Lymphknotcnschwellung, 
Milztumor und Ödem. Blutbefund: 760000 weiße Blutkörperchen, 100% Lympho
cyten. Klinische Diagnose: Chronische lymphatische Leukämie. Obduktion: Mächtige 
Vergrößerung aller Lymphknoten, großer Milztumor, Vergrößerung der Leber, rotes 
Knochenmark. Histologisch Veränderungen einer chronischen lymphatischen Leukämie 
und andererseits Proliferation der reticuloendothelialen Zellen, die Milz, Leber, Knochen
mark und einen Teil der Lymphknoten in Form von Zügen bis zur fast vollständigen 
Verdrängung der lymphatischen Zellen durchsetzen. Verfassrr nimmt zwei voneinander 
unabhängige Prozesse an, eine lymphatische Leukämie und eine Reticuloendotheliose. 

ALESSIO: 26jährigc Frau. Seit 3 Jahren Anämie mit Lrukopenie, Vergrößerung der 
Milz, Leber, Lymphknoten. Histologisch in Milz und Lymphknoten starke Hyperplasie 
der reticuloendothelialen Zellen. Der Fall wird als chronische idiopathische Reticulo
endotheliose bezeichnet. 

KLOSTER)IEYER: 13 Monate altes Kind, das vor 6-7 Wochen Schwellungen an der 
rechten Nasenseite, am Kopf und an den Lidern zeigte. Es bestand ferner eine Vergröße
rung zahlreicher Lymphknoten (Nacken, Achselhöhle, Ellbogen, Leiste); 2000 weiße 
Blutkörperchen, darunter 99% Lymphocyten und 1% Monocyten. Die klinische Diagnose 
lautete: Aleukämische Lymphadenose, Chlorom? Obduktion: Schwellung der eben 
genannten und der iliacalen und sacralen Lymphknoten; Tonsillen stark vorspringend, 
mit schmierigen, mißfarbigen Auflagerungen bedeckt; Vergrößerung der Milz, Schwellung 
der :Follikel im Magen und Duodenum; im Jejunum dicht gedrängte, erbsengroße, grau
weiße Erhabenheiten; die PEYERschen Plaques des Ileum in derbe Platten umgewandelt, 
zum Teil geschwürig verändert; rotes Knochenmark. Anatomisch wurde an einen Typhus 
gedacht. Histologisch fand sich im lymphatischen Gewebe eine diffuse Reticulumzellen
wucherung, dazwischen auch Riesenzellen sowie stellenweise Einlagerung von Lipoiden. 
Verfasser weiAt auf die Ähnlichkeit seines Falles mit den Beobachtungrn von LETTERER 
AKIBA und GUIZETTI hin, doch sei in seinem Falle eine primäre Sepsis auszuschließen, 
auch bilde die Lipoideinlagerung einen Unterschied. Er verzichtet daher auf eine Ein
reihung des Falles in ein Schema und bezeichnet ihn als aleukämische Reticulose. 

FouLoN: 62jährige Frau, etwa P/2 Jahre krank, leidet an multiplen Drüsenschwel
lungen. Keine Obduktion. Die intra vitam vorgenommene l'ntersuchung von 8 Lymph
knoten ergab einerseits Knötchcn, die im Zentrum polynukleäre Leukocyten, peripher 
Epitheloidzellen und Riesenzellen aufwiesen, andererseits ein polymorph gebautes Granu
lom, das sich aus Epitheloidzellen, großen Zellen und Riesenzellen aufbaute. Obwohl das 
klinische Bild einer Lgr. entsprach, wird der Fall als eine der Lgr. nahestehende Reticulose 
aufgefaßt. 0BERLING will ihn zu den atypischen Lymphogranulomatosen zählen, H UGUENIN 
warnt aber davor, solche Fälle allzu rasch mit bekannten Krankheitsformen zu identi
fizieren. 

Ross, Fall2: 6ljii.hrige Frau, seit 18 Monaten Vergrößerung des Abdomens und reich
lich Ascites. Im Blut 6000 weiße, darunter 5% Monocyten, 48~;, Lymphocyten. 11 Wochen 
nach der Spitalaufnahme Exitu.s. Obduktion: Milztumor, Vergrößerung der Leber und 
Lymphknoten, rotes Knochenmark. Histologisch: Hyperplasie der Reticulumzellen der 
Lymphfollikel, MALPIGHischen Körperehen der Milz und des periportakn Gewebes der 
Leber mit Produktion argyrophiler Fasern. Er stellt den 'Fall in Analogie zu jenem von 
TscmsTOWITscn und BYKOWA. 

LoEscir: 30jii.hriger Mann erkrankte mit Hautblutungen am ganzen Körper, Pharyn
gitis, Schwellung im Nacken, Ikterus, Blutungen aus Mund und Rectum. Milz und Leber 
vergrößert. Blutkultur ergibt hämolytische Streptokokken. Blutbefund: 12 200 weiße 
Blutkörperchen, darunter 27% Lymphocyten und 69% Monocyten. Obduktion: Ver
größerung von Leber, Milz, Lymphknoten, ganz besonders der linksseitigen tracheo
bronchialen und inguinalen Lymphknoten. Im Herzmuskel und in den Nieren weiße, 
umschriebene Herde. Histologisch in Leber, Milz, Lymphknoten, Haut, Knochenmark, 
Niere, Herzmuskel, Tonsillen eine gleichförmige Wucherung großer, einkerniger Zellen. 
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"Das Bild, ganz besonders im Myokard, gleicht vollkommen einer blastomatösen Infil
tration" (Übersetzung). Der Fall wird als akute, leukämische Reticuloendotheliose auf
gefaßt. (Soweit die kurze Schilderung ein Urteil ermöglicht, könnte auch an eine Leuko
sarkomatose gedacht werden. In der Diskussion, die dem Vortrage von LOESCH in der 
Pathologischen Gesellschaft von Buffalo folgte, hebt TEEPLAN die blastomähnliche Infil
tration im Myokard hervor und weist daraufhin, daß der Fall sicher von den in der Lite
ratur mitgeteilten Fällen von akuter Reticuloendotheliose verschieden sei.) 

SEMSROTH, Fall l: 7ljähriger Mann. Seit 4 Wochen schwach, Gewichtsverlust, 
Schwellung der Kiefer- und Halslymphknoten. Nekrotisierende Glossitis und Stomatitis. 
Blutbefund: 1400000 rote, 30000 weiße Blutkörperchen, darunter 94%, später 97 o/o 
Zellen der lymphatischen Reihe, überwiegend klePie Lymphocyten. Krankheitsdauer 
51/ 2 Wochen. Obduktion: Abgesehen von der Schwellung der Halslymphknoten keine 
Beteiligung des lymphatischen Apparates. Histologisch: Chronisch-hyperplastische Lymph
adenitis der Halslymphknoten mit zahlreichen Plasmazellen. Milz: Vermehrung der 
Pulpazellen, vorwiegend vom Charakter der Lymphocyten, in der Leber Hypertrophie 
und Hyperplasie der Capillarendothelien. Kultur aus dem Herzblut ergibt hämolytische 
Streptokokken. Der Fall wird als Reticuloendotheliose mit dem Blutbild der lymphati
schen Leukämie bezeichnet. 

SEMSROTH, Fall 2: 49jähriger Mann. Seit 2 Wochen Schmerzen in verschiedenen 
Gelenken ohne Schwellung oder Fieber. Vergrößerung von Milz und Leber. Blutbefund: 
41000 weiße Blutkörperchen, darunter 56 o/o einkernige Zellen, hiervon 69% mittelgroße 
oder große Lymphocyten. Später 60000 weiße Blutkörperchen mit 80% einkernigen 
Zellen. Krankheitsdauer 5 Wochen. Obduktion: Milztumor, Blutungen in Pleura und 
Peritoneum. Histologisch: Im Knochenmark Wucherung der Reticulumzellen, in der 
Milz Hypertrophie und Hyperplasie der Sinusendothelien, in der Leber Hypertrophie 
der Capillarendothelien. Lymphknoten ohne Veränderung. Kultur aus dem Herzblut 
negativ. Der Fall wird gleichfalls als Reticuloendotheliose aufgefaßt und die Zellen im 
Blute von den Zellen des reticuloendothelialen Systems abgeleitet. 

SEMSROTH, Fall 3: 72jährige Frau, die nach einer Krankheitsdauer von 3 Wochen 
gestorben war. Blutbefund: Anfangs 13500 weiße Blutkörperchen mit 81% atypischen 
Lymphocyten, später 42000 weiße Blutkörperchen mit 87% einkernigen Zellen, von 
welchen 65% atypische Zellen waren. Obduktion: Arteriosklerose, Hautblutungen, Milz 
und die übrigen Organe ohne Veränderung. Histologisch: Im Knochenmark dichte Haufen 
großer, polymorpher Zellen, die mit dem Reticulum in Zusammenhang stehen, ebenso 
in Lymphknoten und Milz; in der Leber Hypertrophie und Hyperplasie der Capillarendo
thelien. Kultur aus dem Herzblut negativ. Auch dieser Fall wird als Reticuloendotheliose 
aufgefaßt; die im Blute gefundenen Zellen werden von den gewucherten Zellen des reticulo
endothelialen Systems abgeleitet. 

NoRDENSON: 65jährige Frau, die nach 21/ 2monatlicher Krankheitsdauer an einer 
schweren Anämie starb. Klinisch bestand Verdacht auf ein Myelom. Obduktion: Ver
größerung der Milz (350 g) mit Hämosiderose, Lebercirrhose, Vergrößerung einiger Lymph
knoten, Osteoporose mit rotem Mark. Histologisch in Milz, Leber und Lymphknoten 
Prolüeration des reticuloendothelialen Zellsystems. Der Fall wird als Reticuloendotheliose 
gedeutet. 

FooRD, PARSONS, BuTT, Fall 3: 58 jährige Frau. Seit 6 Wochen Schwäche, Appetit
losigkeit. Wegen Zahnschmerzen wurden einige Zähne gezogen, hierauf Fieber. Keine 
wesentliche Vergrößerung der Milz oder Lymphknoten. Blutbefund: Weiße Blutkörperchen 
35400, ansteigend auf 76000, darunter 7% (6%) Lymphocyten, 72% (64%) Monocyten. 
Unter zunehmender Schwäche, Fieber und Auftreten einer mäßigen Lymphknoten
schwellung Exitus etwa ll Wochen nach Beginn der Erkrankung. Keine Obduktion. 
Die histologische Untersuchung eines intra vitam excidierten Lymphknotens ergab starke 
Wucherung der Reticulumzellen wie in den auf S. 68 angeführten Fällen der Autoren. 

FoORD, PARSONS, BUTT, Fall4: 52jährige Frau. Eine Woche nach einer Zahnextrak
tion Schwellung der Lymphknoten im Kieferwinkel, mäßiges Fieber, Schwellung des 
Zahnfleiches. Tod nach einer Krankheitsdauer von 32 Tagen. Milz, Leber und Lymph
knoten nicht tastbar. Blutbefund gegen Ende der Erkrankung 105000 weiße Blutkörper
chen, darunter 6% Lymphocyten, 88% Monocyten. Keine Obduktion. 

WECHTL, Fall 1: 55 jähriger Arzt, der sich jahrelang als Radiumtherapeut betätigt 
hatte und an schweren Veränderungen der Haut und Fingernägel mit Krebsentwicklung 
litt. Klinisch bestand schließlich das Bild schwerster aplastischer Anämie. Bei der 
Obduktion fanden sich weder ein Milztumor noch eine Vergrößerung der Lymphknoten, 
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histologisch zeigte sich aber in Milz, Leber und Knochenmark eine Wucherung endo
thelialer und reticulärer Elemente, teils in Form "indifferenter" Rundzellen, teils in Form 
von Riesenzellen. Der Fall wird daher den sog. Reticuloendotheliosen angereiht und als 
Ursache der Zellwucherungen die schwere Schädigung des blutbildendes Apparates durch 
die jahrzehntelange Beschäftigung mit Radium angesprochen. 

WECHTL, Fall 2: 55jährige Frau. Seit 4 Wochen zunehmendes Schwächegefühl, 
geringe Eßlust, Brechreiz. Krankheitsdauer 51/ 2 Wochen. Klinisch das Bild einer hoch
gradigen, anscheinend aplastischen Anämie. Obduktion: Vergrößerung der Leber und 
Milz, in zahlreichen Knochen graurote Knoten, die zunächst an Myelom denken ließen. 
Histologisch ein ähnlicher Befund wie in Fall 1. 

GITTINS und HA WKSLEY: 11 Monate altes Mädchen. Klinisch: Anämie, Vergrößerung 
des Abdomens, L3ber und Milz nicht vergrößert. Im Blut 6000 weiße Blutkörperchen, 
darunter 74,6% Lymphocyten und 6,7% Monocyten. Durch Laparotomie wurden Tumoren 
beider Ovarien entfernt, die sich histologisch als Endotheliome erwiesen. Tod I3 Tage 
nach der Operation. Bei der Obduktion eine leichte Peritonitis, sonst kein wesentlicher 
Befund. Histologisch: In der Leber periportale Infiltrate mit Lymphocyten und größeren 
einkernigen Zellen, die als Monocyten bezeichnet werden. Auch in der Milzpulpa reichlich 
Monocyten, ebenso in den Marksträngen der mesenterialen Lymphknoten und im Knochen
mark. Der Fall wird als Reticulo-Endotheliomatose mit Monocyten- (Histocyten-) Leukämie 
bezeichnet. 

PARKS, Fall I: 5ljähriger Mann klagt seit etwa 3 Jahren über starkes Hautjucken, 
ungefähr seit derselben Zeit Schwellung der Leistendrüsen und der linken Achsellymph
knoten. In der Folge gingen die Lymphknotenschwellungen auf Röntgenbestrahlung 
und anderweitige Behandlung zurück, das Hautjucken blieb bestehen, wurde allmählich 
unerträglich, es trat eine dunkle Pigmentierung an der ganzen Körperoberfläche auf, die 
Haut wurde papierdünn, auch entwickelten sich wieder Lymphknotenschwellungen. 
Unter zunehmender Schwäche Exitus. Obduktion: Mäßige Vergrößerung der Milz 
und mehrerer Gruppen von Lymphknoten, starke Vergrößerung der Leber, teilweise 
rotes Knochenmark. Histologisch: Starke Proliferation der Reticuloendothelien in Milz, 
Lymphknoten, Leber, Darm, Pankreas, Lunge, teilweise auch im Knochenmark, Neben
nieren und Nieren. In der Haut eine mächtige, dunkle Pigmentierung und universell 
ausgebreitete Scabies. Es "fand sich eine ungeheure Anzahl von Scabiesparasiten, gleich 
welche Stücke Haut man untersuchte"! Der Fall wird als idiopathische Reticuloendo
theliose bezeichnet. Da "man sich des Eindruckes nicht erwehren kann, daß hier bereits 
die Neigung zum sarkomähnlichen Wachstum angedeutet ist", "könnte man einen solchen 
Fall als Reticulo-Endotheliosis praesarcomatodes bezeichnen". 

PARKS, Fall3: 46jähriger Mann, der seit vielen Jahren über Ziehen, Reißen und später 
über starke Schmerzen zunächst in den Beinen (in der Narbe nach einer Kriegsverletzung), 
dann aber auch über dem Herzen klagte. In der letzten Zeit starker Gewichtsverlust 
und schwere Anämie. Blutbefund: Anfangs 6200 Leukocyten, später auf 700--400 ab
sinkend und vor dem Tode auf 2300 ansteigend; anfangs 14% Monocyten, später I%, 
am Todestage 13%; Lymphocyten von 34% auf 74% ansteigend. Kurz vor dem Tode 
fanden sich im Blute 56% Zellen, die Verfasser als Reticulumzellen anspricht, die aber 
NAEGELl mit Wahrscheinlichkeit als Myeloblasten und Paramyeloblasten deutete. Obduk
tion: Deutliche Vergrößerung der Milz mit einigen Infarkten, mäßige Vergrößerung der 
Leber. L3ichte Vergrößerung der cervicalen und inguinalen Lymphknoten, das Knochen
mark ersetzt durch ein graues, festes Gewebe. Histologisch: Hyperplasie von atypischen 
Reticulum- und Endothelzellen in Milz, Lymphknoten, Leber, Knochenmark und Hoden. 
Der Fall wird als präblastomatöse Reticuloendotheliose unbekannter Ätiologie ange
sprochen (NAEGELI hielt ihn für eine myeloische Leukämie). 

FLARER (nach einem Referat): 16jähriger Mann mit diffuser Infiltration der Haut 
in der Schamgegend, Vergrößerung von Leber und Milz, Anämie. Histologisch: In der 
Haut Infiltration durch Zellen von endothelialem und lymphoidem Typus mit Vermehrung 
der Capillaren. In den Lymphknoten der normale lymphatische Bau durch ein neugebil
detes Gewebe von endothelialem Typus ersetzt. Diagnose: Systemartige Erkrankung, 
die von dem reticuloendothelialen System ihren Ausgang genommen hat. 

Überblickt man die im vorstehenden zusammengesetellten 29 Fälle 
von sog. Reticuloendotheliosen, so kommt man zu demselben Urteil, 
das Roussy und ÜBERLING über die von GoLDZIEHER und RaRNICK 
gesammelten 22 Fälle ausspricht. "Da findet man aber ein buntes 
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Durcheinander von akut und chronisch verlaufenden Krankheiten, von 
leukämischen und aleukämischen Reticulosen, sarkomähnlichen Prozessen, 
Angioendotheliomen, Xanthomatosen, Lymphogranulomatosen usw.'' In 
allen hier aufgezählten Fällen von "Reticuloendotheliosen" wird eine 
Proliferation des reticuloendothelialen Zellsystems beschrieben, die bald 
auf einzelne Organe beschränkt, bald mehr ausgebreitet oder generalisiert, 
schwächer oder stärker, diffus oder mehr knötchenförmig war. Im übrigen 
bestehen aber zwischen den einzelnen Fällen klinisch und anatomisch 
so weitgehende Unterschiede, daß ihre Zusammenfassung zu einem 
Krankheitsbild ganz unmöglich ist. Einzelne Fälle, wie jene von ScHULTz
\\.ERMBTER-PUHL, KLOSTERMEYER, SEMSROTH, erinnern in vieler Hin
sicht an die früher besprochenen infektiös bedingten Reticuloendotheliosen, 
so daß sie vielleicht in diese Gruppe einzureihen wären, in anderen Fällen 
(DAMESHEK, HENSCHEN) ist die Abgrenzung gegenüber der Lgr. sehr 
schwierig, in den Fällen von UNGAR und GITTINs-l-IAWKSLEY bestanden 
offenbar maligne Tumoren, in einigen Fällen könnte es sich um echte 
Leukämien gehandelt haben (so wurde, wie schon erwähnt, PARK" 
Fall 3 von NAEGELI als myeloische Leukämie gedeutet), mehrere Fälle 
betrafen schwere Anämien; besonders lehrreich ist in dieser Beziehung 
Fall 1 von WECHTL, bei dem die Proliferation des reticuloendothelialen 
Zellsystems zweifellos durch die jahrzehntelang ausgeübte Beschäftigung 
mit Radium hervorgerufen worden war. Schließlich liegen Fälle sog. 
, ,reiner", "hyperplastischer' ', "idiopathischer'' Reticuloendotheliosen vor, 
in welchen ätiologisch ein chronischer Infektionsprozeß mit größerer 
oder geringerer Wahrscheinlichkeit in Betracht kommen dürfte. So 
nimmt liENSCHEN an, daß in seinem Falle die generalisierte Proliferation 
der Reticulumzellen durch eine unbekannte Infektion hervorgerufen sein 
könnte. Im Falle von FELLER und RIBAK hatte der Kranke seit langer 
Zeit an einer Pyelonephritis gelitten, UEHLINGER faßt zwar seinen Fall 
als eine rein hyperplastische Reticulose auf, hält aber diese Deutung 
nicht für ganz sicher, da in der Vorgeschichte Infektionskrankheiten 
mitspielen. Auch nach 0BERLING und GuERIN besteht zwischen den 
hyperplastischen und den infektiösen Reticuloendotheliosen kein Gegen
satz, da es zum mindesten wahrscheinlich ist, daß erstere ebenso infek
tiösen Ursprungs seien wie letztere. Vielleicht bildet auch Fall I von 
PARKS eine Stütze dieser Auffassung, denn ich halte es keinesfalls für 
ausgeschlossen, daß hier die ganz außerordentlich lange bestehende, : Jlten 
hochgradige und ausgebreitete Scabiesinfektion direkt oder indirekt 
(Kratzeffekte) für die Wucherung der reticuloendothelialen Zellen ver
antwortlich zu machen ist. HITTMAIR nimmt "zumeist unbekannte 
Reize, wohl toxischer oder infektiöser Art" als Ursache der Reticulo
endotheliosen an, \VmMANN denkt an eine Stoffwechselstörung und 
·wEcnTL betont, daß die Reticuloendotheliose keine selbständige Krank
heit, sondern eines der Zeichen einer schweren Schädigung des hämato
poetischen Systems ist. 

Wer unvoreingenommen die große, bunte Reihe sog. Reticuloendo
theliosen überblickt, muß in der Tat zur Überzeugung gelangen, daß es 
sich um ganz verschiedene Krankheitsprozesse handelt, bei welchen die 
v.rucherungen des reticuloendothelialen Zellsystems einen Versuch des 
Organismus darstellen, sich gegen Schädlichkeiten mannigfacher Art zur 
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Wehr zu setzen. Es liegt im wesentlichen der gleiche Vorgang vor, den 
man z. B. häufig in den axillaren Lymphknoten bei Mammacarcinomen 
sehen kann, ehe es zur Entwicklung von Metastasen kommt. So wenig 
man alle mit der Bildung tuberkelähnlicher Granulome einhergehende 
Prozesse unter einem gemeinsamen Namen zusammenfaLlt, ebensowenig 
sollte man unseres Erachtens ganz verschiedenartige Prozesse, nur weil 
bei ihnen eine Wucherung des reticuloendothelialen Zellsystems ange
troffen wird, gemeinsam als Reticuloendotheliosen bezeichnen. 

Daß manche dieser Prozesse, namentlich soweit sie infektiöser Natur 
sind, im anatomischen Befund gewisse Ähnlichkeiten mit der Lgr. auf
weisen müssen, liegt auf der Hand, denn auch bei der Lgr. handelt es 
sich um eine Proliferation des reticuloendothelialen Zellsystems. Hier 
kommt es aber - vermutlich unter dem Einfluß des Erregers - zu 
histologisch gut charakterisierten und in ihrer Gesamtheit für diese 
Krankheit pathognomonischen Strukturbildern. Gewiß ist es ein leichtes, 
"Übergangsbilder" oder "eine Übergangsreihe von der sog. leukämischen 
Reticuloendotheliose bis zur Lymphomatosis granulomatosa" (HrTTMAIR) 
aufzustellen, namentlich wenn man unter Verzicht auf wesentliche Merk
male dieses Prozesses den Begriff "atypische Lgr." willkürlich immer 
weiter faßt. Will man aber mit dem Krankheitsnamen auch einen Begriff 
verbinden, dann muß man die hier in Betracht kommenden pathologischen 
Prozesse, solange ihre Ätiologie unbekannt ist, auf Grund ihres anatomi
schen Befundes nach Möglichkeit zu sondern bestrebt sein. Nicht eine 
willkürliche Zusammenlegung, sondern eine möglichst genaue anatomische 
Erfassung der einzelnen Krankheitsbilder vermag unsere Kenntnis der 
Erkrankung des lymphatischen Apparates zu fördern. Dieser Aufgabe 
soll auch das vorliegende Referat dienen. 
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A. Einleitung. 
Die folgenden Ausführungen sollen eine zweifache Aufgabe erfüllen: 

einmal die aus eigener Anschauung gewonnene und aus dem neueren 
Schrifttum zusammengefaßte Entwicklung der Lehre von den Herz
mißbildungen über den von MöNCKEBERG im Handbuch der speziellen 
Pathologie festgelegten Stand hinaus darzustellen, zum anderen aber die 
gesamten Entwicklungsstörungen und Formabweichungen des Herzens in 
Beziehung zu setzen zu Problemen der allgemeinen Entwicklungslehre. 

In ersterer Hinsicht kann nicht geleugnet werden, daß das letzte Jahr
zehnt, sowohl was den Umfang der Mitteilungen als auch was die Ver
tiefung der versuchten Deutung betrifft, sehr fruchtbar gewesen ist. 
Manche Fragen konnten geklärt und viele Begriffe erweitert oder neu 
gefaßt werden. Rein kasuistische Mitteilungen sind häufig zu Übersichten 
zusammengefaßt, und mehr denn je besteht die Neigung eine einheitliche 
Theorie für alle Mißbildungen zu schaffen, gleichsam ein Prinzip aufzu
weisen, durch das gedanklich jede mögliche Form konstruiert werden 
könnte. Der Erfolg dieser Bemühungen ist ein wechselnder gewesen, 
Kritik und Zustimmung wird ein notwendiger Teil der Darstellung sein. 

Die Zielsetzung der Forschung und die erstrebte Lösung sich ergeben• 
der Probleme haben nach Umfang und Betonung naturwissenschaftlicher 
Anschauungen in den verschiedenen Zeiträumen Änderungen erfahren. 
Wenn wir von der ersten Stufe der Erkenntnis absehen, die in reiner 
Beschreibung mit anschaulichen Merkwörtern - z. B. Cor triloculare 
biatriatum - ein grobes, ungenaues Schema einführte, das heute noch 
manche Arbeit gedanklich belastet, so war es schon frühzeitig und bis 
zur Zeit in steigendem Maße die Beziehung zur Entwicklung des 
normalen Herzens, die als Leitfaden der Untersuchung diente. Geför
dert wurden diese Bestrebungen durch die Tatsache, daß die meisten 
beobachteten angeborenen Herzfehler Hemmungsmißbildungen dar
stellen. Gelang es somit im Einzelfall nachzuweisen, daß die Abweichung 
von der Norm einem embryologischen Zustand entsprach, so war das 
Forschungsbedürfnis befriedigt, besonders aber wenn es gelang, die sog. 
"teratogenetische Terminationsperiode" (ScHWALBE) zu bestimmen. Im 
idealen Fall mußte durch diese Richtung schließlich eine Zeitkarte der 
Entwicklung geschaffen werden, in der jede Herzmißbildung einen 
bestimmten frühesten Entstehungspunkt zugewiesen erhielt. 

Dies wird, entsprechend unseren geringen Kenntnissen von der 
normalen Entwicklung des Herzens, in noch schematischer Weise von 
HERXHEIMER versucht, der als bestes Einteilungsprinzip die Zeit der 
mutmaßlichen Entstehung wählt. MöNCKEBERG (im Handbuch der spezi
ellen Pathologie) erkennt die Schwierigkeiten eines solchen Vorgehens, 
schließt sich ihm aber trotzdem an, wobei er zur Vermeidung von Un
stimmigkeiten die Terminationsperioden weit faßt. 

Die Bedeutung der teratogenetischen Terminationsperiode soll nicht 
verkannt werden, aber ihre Festlegung wird nur ein weiterer Schritt sein 
dürfen, wenn erst die Formentstehung der Herzmißbildungen klargestellt 
und der ihr zugrunde liegende allgemeine krankhafte Vorgang erkannt 
worden ist. 
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Diese Überlegungen lassen sich von der Einzelentwicklung auch auf 
die Stammesgeschichte übertragen. Neben dem anschaulichen Ver
gleich ("Fischherz, Schildkrötenherz") älterer Autoren trat in dem letzten 
Jahrzehnt eine "phylogenetische Theorie des normalen und mißbildeten 
Herzens" (SPITZER) in den Vordergrund, deren innerster Kern nichts 
anderes darstellt, als den Versuch, phylogenetisch und vergleichend
anatomisch für eine Gruppe von Fehlbildungen eine teratogenetische 
Terminationsperiode zu finden. Auch hier wird leicht übersehen, daß 
das "Wie", also die Formalgenese, eine weitaus schwierigere Frage ist 
und daß durch den Vergleich allein ein Vorgang noch nicht restlos erklärt 
werden kann. Die von SPITZER daraus gezogenen, zum Teil sehr weit
gehenden Schlüsse sind gegenwärtig ein vornehmlichster Streitpunkt im 
Schrifttum und es wird unter anderem meine Aufgabe sein, hierin eine 
Klärung zu versuchen. 

Wenn so die rein ontogenetische und phylogenetische Zielsetzung 
allein nicht zu befriedigen vermag, so muß ein anderer Weg der Forschung 
gefunden werden. Die Möglichkeit dafür liegt in der ursprünglichsten 
Betrachtung der Lehre von den Mißbildungen des Herzens im Rahmen 
der allgemeinen Mißbildungslehre. 

Welche sind die zentralen Probleme dieser letzteren? \V enn wir 
absehen von dem Ziel endgültiger Klarlegung der ursächlichen Kräfte, 
das bei näherer Kenntnis der Objekte mehr denn je in die Ferne gerückt 
erscheint und endlich nur von experimentell-biologischer Forschung 
erreicht werden ka.nn, so ist es die Frage nach dem Ausmaß eigen
gesetzlicher oder abhängiger Differenzierung, das Bemühen, 
aus der Vielheit der Vorgänge ein sinnvoll gebundenes Nacheinander 
herauszulesen, sei es durch immer neue Formreize oder durch starre 
Mosaikentwicklung. In diesem Punkt wie auch in vieler anderer Hin
sicht sind die Aufgaben der Mißbildungslehre mit denen der modernen 
experimentellen Entwicklungslehre gleichgestellt, die Ergebnisse des 
einen Gebietes fördern den Fortschritt des anderen. 

Allgemein betrachtet sind die Mißbildungen Endzustände natürlicher 
Experimente, deren richtige Deutung die Gesetze des normalen Ent
wicklungsgeschehens umfassen muß, sie neu schaffen oder ändern kann. 
Es ist aber ungleich schwerer, von rückwärts her den Faden der Ent
wicklung aufzurollen und gedanklich zu den möglichen ursächlichen 
Faktoren erster Abweichungen zu gelangen, als bei bekannten Ausgangs
stadien Schritt für Schritt die selbstgewählten Bedingungen zu variieren 
und das Ergebnis in genauer Zeitfolge am Objekt zu studieren. 

Die spezielle Aufgabe für die Lehre von den Herzmißbildungen wird 
es sein, diese allgemeinen Formgesetze aufzufinden. An dieser Aufgabe 
gemessen ist die ungeheuere Kasuistik klein, zumal die älteren Beschrei
bungen einesteils unzulänglich sind, zum anderen auch bei genauester 
Beschreibung durch falsche Bezeichnung und Deutung das Verständnis 
erschweren. Außerdem ist die Bedeutung des genauen Innenreliefs der 
Herzhöhlen lange unterschätzt worden. Ihm wird erst in neuerer Zeit 
(BENNINGHOFF) Gerechtigkeit zuteil. 

Dieser Umstand war für den Ausgangspunkt vorliegender Unter
suchungen maßgebend, der darin gefunden wurde, daß die einfache 
Formbetrachtung und Formdeutung jeder theoretischen Stellungnahme 
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voranzugehen hat. Durch Vergleich muß die Ausdehnung der einzelnen 
Fehlbildung, ihre Abhängigkeit oder Koppelung erschlossen werden. 
Schließlich kann schon heute in einzelnen Fällen das Wesen der Verände
rung als bekannt gelten. 

So baut sich die Darstellung einer Mißbildungslehre heute noch auf 
der beobachteten Einzelform auf, Fall reiht sich an Fall in bunter Mannig
faltigkeit gleich den Lichteindrücken in einem Facettenauge; erst durch 
die Gesamtdarstellung wird ein Bild daraus, dessen Schärfe und Klarheit 
von der genauen Darstellung jener einzelnen Lichtpunkte abhängt. 
Es ist somit die Zusammenfassung der Ergebnisse, insbesondere aber die 
Gliederung eines Wissensgebietes nicht bloße Addition einzelner Teile, 
sondern Durchdringung und Formung. Die wertende Entscheidung ist 
die notwendige, gleichberechtigte Ergänzung zur ursprünglichen Einzel
beobachtung, ja durch die Schaffung übergeordneter Begriffe der Be
ziehung, Abhängigkeit und Unabhängigkeit hat sie selbst unmittelbaren 
Anteil an der Mehrung der Kenntnisse und Förderung wissenschaftlichen 
Fortschritts. 

Eine Deutung bedarf letzten Endes des Beweises, der sich schlüssig 
nur durch das Experiment wird erbringen lassen. Darauf muß hier zu
nächst verzichtet werden, denn so große Fortschritte der Tierversuch 
in der Erklärung anderer Mißbildungen gebracht hat, am Herzen läßt er 
uns im großen und ganzen im Stich. Das hat seinen Grund einmal in 
der Schwierigkeit der experimentellen Forschung am Wirbeltier-, beson
ders am Säugetierherzen, zum anderen aber mag es auch ein Hinweis 
darauf sein, daß die Deutung der Herzmißbildungen, abgesehen von 
allgemeinen Lagebeziehungen, noch keine zwingende Fragestellung für 
das Experiment ergeben hat. 

Absichtlich wurde hier bezüglich der Ausdehnung der aufgeworfenen 
Fragen Beschränkung geübt und auf eine Darstellung klinischer Sym
ptome, kreislaufmechanischer Folgen und Umstellungen, sowie Verbin
dungen mit weiteren Gefäßmißbildungen verzichtet. Nicht etwa aus der 
Vorstellung heraus, daß in den genannten und in weiteren Gebieten keine 
Probleme sich ergäben, sondern in dem Bemühen, einmal an einer Stelle 
der Front durchzustoßen und die zentrale Frage der Entstehung über
haupt zu fördern. 

B. Die Einteilung der Herzmißbildnngen. 
Die Gesichtspunkte älterer Einteilungsnormen hat HERXHEIMER 

zusammengestellt. In ihnen spiegelt sich in leicht erkennbarer vV eise 
der jeweilige Stand der Kenntnisse und der Forschungsrichtungen wieder, 
so wenn z. B. MEOKEL (1812) nach äußeren Ähnlichkeiten mit Herz
formen sogar der wirbellosen Tiere eine dem Tierreich parallele Reihe 
aufstellt. PEAOOOK (1866) dagegen wählte konsequent die Entwicklungs
zeit als Einteilungsprinzip, indem er Hemmungsmißbildungen 

1. aus dem frühen Fetalleben, 
2. aus dem weiter vorgeschrittenen Fetalleben, 
3. aus den letzten Zeiten des Fetallebens 

unterschied. Daß dies bei dem Mangel ausreichender Kenntnisse der nor
malen Herzbildung höchst unzulänglich durchgeführt werden konnte, 
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mußte VmuORDT (1898) erkannt haben, denn seine Einteilung bedeutet 
demgegenüber eine Rückkehr zur wirklich beobachteten Form, eine 
Selbstbescheidung, ohne jedoch den Wunsch nach stärkerer Betonung 
der Entwicklungsgeschichte aufzugeben ("Wir werden von vornherein 
einer Einteilung den Vorzug geben, welche das entwicklungsgeschicht
liche Moment zur Geltung bringt"). Wir finden in seiner Einteilung eine 
topographische Anordnung, so wie sie sich bei unmittelbarer Betrachtung 
der einzelnen Form aufdrängt. 

HEUXHEIMER neigt mehr zu der Richtung, die ein entwicklungs
geschichtlich-formalgenetisches Prinzip wählen und die einzelnen Herz
fehler nach ihrer teratogenetischen Terminationsperiode anordnen möchte. 
Seine Einteilung "trägt aber doch auch morphologischen Gesichtspunkten 
Rechnung, letztere verhinderte, daß die teratogenetische Terminations
periode überall zugrunde gelegt werden konnte". 

BERBLINGER (1921) schließt sich im großen und ganzen dem HERX
HEIMERschen Schema an, weicht jedoch insofern von ihm ab, als er 
Abschnitte, die sich inhaltlich berühren, oft aneinanderreiht, auch wenn 
sie dem Schema nach nicht zusammengehören. 

Die letzte heute noch maßgebende Einteilung stammt von MöNCKE
BERG (1924) und muß als eklektisch, als ein Kompromiß bezeichnet wer
den. Das grobe Schema entnimmt MöNCKEBERG der Entwicklungslehre, 
indem er die drei Phasen der normalen Herzentwicklung auf die Miß
bildungen überträgt. Eine Berechtigung hierzu leitet sich nur aus äußerer 
Zweckmäßigkeit ab, denn "es wird sich bei der Besprechung der einzelnen 
Formen wohl herausstellen, daß die meisten Herzfehler bis in die erste 
Phase in der Entwicklung genetisch zurückzudatieren sind". Durch 
diese Einschränkung ist der ephemere Charakter der ganzen Einteilung 
am besten gekennzeichnet. Im einzelnen zieht auch MöNCKEBERG eine 
Zusammenfassung nach anatomisch-funktionellen Systemen vor, z. B. 
Septumdefekte, Fehlbildungen der Ostien u. a. 

So muß zusammenfassend ausgesprochen werden, daß bis heute 
keines der Prinzipien einer Einteilung der Herzmißbildungen befriedigen 
kann. Das liegt nicht zuletzt daran, daß zumeist von außen her die 
Gesichtspunkte an das ungeheuere Tatsachenmaterial herangebracht 
werden und dann "mit Hebel und Winkelmaß" manches zurecht gebogen 
und vieles unbrauchbar zur Seite geschoben wird. 

Die Anordnung einer wissenschaftlichen Teilfrage kann aber zweierlei 
bedeuten: 

Einmal werden Einteilungsnormen natürlicherweise und überzeugend 
am Ende der Erforschung eines Wissensgebietes gegeben, dann, wenn 
sie zwanglos aus der inneren Ordnung der Dinge hervortreten und als 
Leitfaden dienen, ohne zu pressen und zu zerreißen. 

Der andereWeg ist jener, bei dem das Einteilungsschema der Ausgangs
punkt weiterer Forschung ist und, teils erfahrungsbedingt, teils noch 
hypothetisch, zum Leitfaden für Beschreibung und Experiment wird. 

Für die Lehre von den Herzmißbildungen ist zur Zeit diese zweite 
Aufgabe gestellt. Wir werden bei der Betrachtung eines mißgebildeten 
Herzens analytisch und synthetisch vorgehen müssen. Das Ergebnis 
beider Richtungen ist gleich wertvoll, wenn auch die Zergliederung 
vor den Aufbau gestellt wird; beide Richtungen müssen aber in der 
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Einteilung gleichberechtigt angeführt werden. Es ergeben sich somit 
als Hauptgruppen 

a) die umschriebenen örtlichen Fehlbildungen der einzelnen Herzteile, 
b) die gekoppelten Fehlbildungen des Herzens. 
In der ersten Hauptgruppe wird es die Aufgabe sein, die kleinste 

Formeinheit zu finden und abzugrenzen, die zu einer selbständigen 
Variation oder Abartung fähig ist; sie wäre als elementarer Baustein zu 
betrachten. Es ist wohl selbstverständlich, daß dabei eine topographische 
Anordnung des Stoffes natürlich erscheint. Genauer betrachtet ist das 
insofern mißlich, als sich die Teile des Herzens während der Entwicklung 
verschieben, ineinander aufgehen oder getrennt werden, wobei die Einzel
teile ihre früheren Bezeichnungen beibehalten. Die jetzige Nomenklatur 
verhindert oft eine sinnvolle Bezeichnung, es wird mancher der hier 
gebrauchten Ausdrücke mit fortschreitender Erkenntnis gewandelt oder 
abgelehnt werden müssen. 

In Anlehnung an die Darstellung der normalen Entwicklungsgeschichte 
soll mit der Sinuatrialregion begonnen und mit dem Blutstrom fortschrei
tend ein Herzteil nach dem anderen behandelt werden. Es entspricht 
dies auch der ursprünglich metameren Gliederung des Herzschlauchs 
(KEITH, FISCHEL, SPITZER). 

Für die Gliederung ist weiter von Bedeutung der der Formlehre zu
grunde liegende allgemein pathologische Vorgang (z. B. Wachstums· 
hemmung, Überschußbildung, Verlagerung) ; seine Kenntnis wird zwar 
im einzelnen Fall nicht immer leicht zu gewinnen sein, die Verschieden
heit der Gestaltung wird aber gerade bezüglich der Hauptfrage nach der 
prospektiven Potenz von aufschlußreicher Bedeutung sein. Gleichzeitig 
ist damit eine Gliederung der Fehlbildungen eines Bezirks gegeben. 
Es erhebt sich mit dieser Aufgabe gleichzeitig die Notwendigkeit, die 
Keimesgeschichte zu berücksichtigen, denn das, was dort im fließenden 
Werden beobachtet wird, finden hier sich zuweilen in grotesker Erstar
rung wieder. 

C. Die Einzelmißbildungen des Herzens. 
I. Mißbildungen der Sinuatrialregion. 

1. Entwicklungsgeschichte. 
Zu den hier als bekannt vorausgesetzten Deutungen der normalen 

Entwicklung hat SPITZER im Rahmen seiner Theorie Stellung genommen. 
Danach entspricht der Torsion (s. die spätere ausführliche Darstellung) 
am arteriellen Herzschenkel eine Gegentorsion im Cavagebiet, die sich 
in einem System von Falten (Septum spurium, Valvula venosa sinistra, 
Septum secundum) kundgibt, wodurch eine gegenuhrweise Drehung des 
Blutstroms bedingt wird. Aus den alten BoRNsehen Modellen entnimmt 
SPITZER, daß tatsächlich, wie dies seine Theorie fordert, die. Gegentorsion 
sich auf das Gebiet peripher von der Einmündung der Lungenvenen 
beschränkt, daß also die Vorhöfe ursprünglich nicht nebeneinander, 
sondern hintereinander geschaltet waren (s. Abb. 5a bei SPITZER). Der 
Cavavorhof rückt erst sekundär an die rechte Seite, wobei dann die Leiste 
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an der Enge zwischen den beiden Vorhöfen die erste Anlage des Septum 
primum abgibt. Die unpaare Lungenvene mündet proximal in den unteren 
Vorhof und nimmt an dessen Bildung weitgehend Anteil; der Sporn ihrer 
linken Mündungsseite bleibt als Crista terminalis erhalten und gewinnt 
eine gewisse Bedeutung in der Mißbildungslehre. SPITZER hatte nun 
angenommen, daß die linke Crista terminalis ein antimeres Gegenstück 
zu der rechten Terminalisleiste sei; FERNKOPF und WIRTINGER lehnen 
jedoch auf Grund ihrer embryologischen Forschungen diese Deutung 
ab, auch die Gegentorsion fanden sie nicht in dem von SPITZER angege
benen Sinne in der Keimesgeschichte verwirklicht. Als Ausgangszustand 
der ganzen Drallbewegung des Herzschlauchs ist vielmehr ein sog. Form
drall (d. i. die ai;J.lagemäßige, spiralige Drehung der Herzleiste, im Gegen
satz zu dem Bewegungsdrall, der durch Wachstumsbewegung erzeugt 
wird und den Formdrall modifizieren kann) der Haupt- und Nebenleiste 
im sinuatrialen Gebiet von minus 180° anzusehen, so daß also die Haupt
leiste vom rechten Horn des cavapulmonalen Sinussporns über die dorsale 
Vorhofswand (daselbst als erste Anlage des Septum primum) zum linken 
Kissen des Ostium atrioventriculare verläuft. Die weitere Krümmung 
des Herzschlauchs vermindert diesen Formdrall des Vorhofgebietes von 
minus 180 auf minus 90°. Dieser letztere Bewegungsdrall ist der von 
SPITZER vorausgesetzten isogonialen Gegentorsion von minus 180° 
aber genau entgegengesetzt, er geht auch nicht peripher von der Lungen
venenmündung, sondern in der Nähe des Ohrkanals vor sich. Erst später 
wird dann, nach FERNKOPF und WIRTINGER, der Sinus venosus in das 
Vorhofsgebiet eingezogen. 

Die geschilderten Unterschiede in der Deutung und die Schwierig
keiten einer genauen plastischen Nachbildung dieser Vorgänge erschweren 
das Verständnis mancher Fehlbildung und lassen erwarten, daß von seiten 
entwicklungsgeschichtlicher Forschung noch manche Berichtigung und 
Klarstellung erfolgen wird. 

2. Einteilung, Beschreibung und Deutung d.er Mißbildungen. 
Die bisher beobachteten Formabweichungen sind meist umschriebener 

Natur, bei den wenigsten wird der Aufbau beider Vorhöfe beeinflußt, 
dementsprechend läßt sich auch eine Einteilung nach anatomisch-topo
graphischen Gesichtspunkten leicht durchführen, sie berücksichtigt also, 
das sei hier hervorgehoben, nur die Zustände am fertigen Herzen, während 
die entwicklungsgeschichtlichen Zusammenhänge bei den einzelnen For
men erläutert werden sollen. Es bilden also die Scheidewanddefekte eine 
besondere Gruppe, obwohl ganz verschieden geartete embryonale Vor
gänge ihre Voraussetzung sein können. 

A. Fehlbildungen der Vorhofscheidewand. 
a) Die Defekte. Seit entwicklungsgeschichtlich die Bildung des Sep

tum atriorum aus seinen Teilen, dem Septum primum et secundum. 
sowie der Valvula venosa sinistra beschrieben wurde, konnten fast alle 
embryonalen Stufen fortschreitender Wandbildung in mißgebildeten 
Herzen nachgewiesen werden. Ihre Deutung birgt keine in diesem Zu
sammenhang anfallenden Probleme mehr. Im neueren Schrifttum werden 
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sowohl Fälle von persistierendem Foramen primum [JoNEN (1928), PAN
COTTO (1929), DAVIDSOHN (1930), RösLBR (1934)] als auch von persistieren
dem Foramen secundum [DRl~SSLER und RösLER (1930), CosTA (1931)] 
beschrieben; ich selbst sah von beiden Formen mehrere Fälle und fand die 
anatomischen Angaben der Handbücher bestätigt. 

Sehr selten ist dagegen eine Offnung zwischen beiden Vorhöfen über 
dem Foramen ovale (Abb. 1). Die älteren Fälle des Schrifttums (PBACOCK, 
fiEPBURN, WAGSTOFFE, PALTAUF) Weisen eine auffallende Übereinstim
mung der Befunde auf. In den letzten Jahren konnte ich nur bei 
CLEAVE (1931) eine gleiche Beschreibung finden, ich selbst (s. Virchows 
Archiv) sah bei einem 40jährigen Mann denselben Defekt. 

Durchweg handelt es sich dabei um eine a 

Lücke in der Scheidewand, deren hintere und 
obere Begrenzung mehr flächenhaft gestaltet ist 
und von Teilen der oberen Hohlvene gebildet 
wird, welche mit ihrer Mündungsöffnung über 
dem Septumdefekt "reitet". Gleichzeitig, und 
zwar in jedem Fall, münden ein oder mehrere 
Lungenvenenäste der rechten Seitein den rechten 
Vorhof oder gerade in der Ebene des Defektes, 
während im übrigen die Herzen wohlgebildet 
waren, nur bei CLEAVE persistierte noch die 
linke obere Hohlvene und verlief vor den üb
rigen Gefäßen. 

r: Atrium l. Atrium 

Die Deutung PALTAUF:> hat ihre Gültürkeit ~ Abb. 1. 
behalten und ist von den späteren Befunden Schematische Darstellung des über dem Foramen ovale 
immer wieder bestätigt worden. Danach ist gelegenen Vorhofscheidewand· defekts bei abnormer Mündung 
der Septumdefekt bedingt durch die fehl er- der rechten Lungenvene in den rechten Vorhof. Der Defekt ist 
hafte Mündung der rechten Pulmonalvene, entstanden durch Dehiszenz der 
d . d · B · h d S t · h ··ff t Vorderwand der Lungenvene. le gera e Im ereiC es ep UmS SIC ero ne a rechte Lungenvene; b obere 
und durch Dehiszenz der vorderen vVand auch Hohlvene; c abnormer Scheitle· wunddefekt; d linke 
zu dem rechten Vorhof Beziehung gewinnt. Lungenvenen. 

b) Fehlbildungen im Bereich des Foramen ovale. Auch hier finden 
sich die mannigfachsten Formabweichungen , die zumeist auf krankhafte 
Veränderungen der Druckverhältnisse in den Vorhöfen zurückgeführt 
werden müssen. Über einen kongenitalen Verschluß der Offnung berichtet 
LEHMANN (1927), während CLAASSEN (1927), LANG und PossELT (1934) 
eine aneurysmatische Vorwölbung der Fossa ovalis in den linken Vorhof 
sahen. BARTSCH und PosSELT (1934) veröffentlichten Beobachtungen 
über 19 Fälle von aneurysmaartiger Vorwölbung des membranäsen An
teils der Vorhofsscheidewand gegen den rechten Vorhof, die durch den 
ungleichmäßigen Durchbruch der beiden Seiten bedingt war. DieVerfasser 
bestätigen damit die Untersuchungen H. MüLLERs (1931), der eine solche 
Vorwölbung nach rechts bei MitraHehler und muskulärer Insuffizienz 
der linken Kammer fand. Genau umgekehrt liegen natürlich die Ver
hältnisse etwa bei chronischem Lungenemphysem mit Hypertrophie der 
rechten. Kammer. 

Streng genommen handelt es sich bei diesen Aussackungen im Ver
lauf erworbener Krankheiten gar nicht um Fehlbildungen, doch sind sie 
als Grenzfälle wertvoll, wenn wir die Mitteilung von AcH (1922) verstehen 
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wollen, der bei einer 67jährigen Frau eine sehr große Fossa ovalis mit 
starker Fensterung der Valvula fand, die durch Stauung bei Mitral
stenose entstanden war. Es vermag also intra- oder extrauterin allein 
durch übermäßigen Druck ein Septumdefekt im Bereich des Foramen 
ovale zu entstehen. Häufig sind Lückenbildungen am Rande, seltener 
zentral. 

B. Fehlbildungen des Jinken Vorhofs. 
Die Mannigfaltigkeit der Zahl und topischen Lagerung einzelner 

Lungenvenenäste soll hier vernachlässigt werden, vielmehr bilden die 
eigentlichen Anomalien zwei Gruppen, die beschreibend sich sehr wohl 

d und deutlich trennen lassen, bei denen jedoch 

Abb. 2. 
Schematische Darstellung des 
Verlaufs einer anormalen 
Scheidewand des linken Vor· 
hofs. Durch dieselbe wird der 
Vorhof in zwei Hälften geteilt, 
in deren obere die Lungen
venen münden, deren untere 
das Herzohr trägt und sich in 
den Ventrikel öffnet. a Herz
obren; b normale Scheidewand; 

c abnorme Scheidewand; 
d obere Hohlvene; 
e Lungenvenen. 

die entstehungsgeschichtliche Deutung manche 
Übergänge aufzuzeigen vermag. 

a) Anomale Septenbildung. Unter der ober
flächlichen und nichtssagenden Bezeichnung 
"cor triatriatum" finden sich im älteren Schrift
tum zahlreiche Fälle, die hierher zu zählen sind 
(FowLER,PATTEN-TAGGART, STöBER, GRIFFITII. 
PRErss, MARTIN, BoRsT, HoscH, WrLLIAM und 
ABRIKOSSOFF). Bei einer gewissen Variabilität 
weisen sie doch eine Regelmäßigkeit des Be
fundes auf, die auch beineueren Beobachtungen 
[HAGENAUER (1931) , TANNENBERG (1931), 
FABER (1934) J bestätigt wurde. 

1. Anatomis cher Befund. Der linke Vor
hof wird durch ein Septum geteilt, das oberhalb 
des Eingangs zum Herzohr und unterhalb der 
Einmündung der Lungenvenen verläuft (Abb. 2). 
Die Teilung ist ungleichmäßig, insofern als meist 
ein größerer oberer und ein kleinerer unterer 
Teil geschieden wird. Diese Trennung, das er
scheint für die Deutung wichtig, entspricht den 

beiden stammesgeschichtlich verschieden alten Anteilen des linken Vor
hofs. Im einzelnen ist die Ausgestaltung der Membran verschieden: 
sie kann völlig intakt sein (STöBER) oder eine teils kleinere, teils sehr 
ausgedehnte Öffnung aufweisen. Ich sah einen Fall, wo bei einem 
48jährigen Mann von der hinteren Umrandung des geschlossenen Foramen 
ovale ein etwa stricknadeldicker, weißlicher, sehniger Strang nach links 
vorne zur oberen Begrenzung des Herzohreingangs zog (s. Abb. Virch. 
Arch.) und deutete ihn als Rest des oben geschilderten Septums, es 
vermag somit letzteres weitgehend zu schwinden. 

2. Theoretische Deutung. Es stehen sich zwei grundsätzlich ver
schiedene Erklärungsversuche gegenüber. Der ältere, von BoRST gefaßt 
und neuerdings von F ABER wieder verteidigt, geht von einer fehlerhaften 
Mündung der Pulmonalvene aus, die stark nach rechts in den Raum 
zwischen Septum primum et secundum verlagert sei, durch ihre. Erwei
terung einen dritten Vorhof vortäusche, gleichzeitig aber das Septum 
primum nach links hin abdränge. Es wäre also danach die eigenartige 
Membran das eigentliche Septum primum, die Öffnung darin das Foramen 
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primum, rechts von diesem mittleren Vorhof dehnte sich das Septum 
secundum, welches aus eigener Kraft einen völligen Abschluß nach dem 
rechten Vorhofe hin herstellen müßte. Zu dieser Vorstellung paßt jedoch 
nicht die Tatsache, daß in den meisten Fällen das Innenrelief des rechten 
Vorhofs völlig normal gestaltet war, daß insbesondere die Fossa ovalis 
und der Limbus Vieussenii ausgeprägt gebildet beschrieben werden. Das 
ist aber doch nur möglich, wenn die beiden Septen primum et secundum 
in normaler topographischer Lagerung zueinander sich entwickeln konnten. 
Außerdem fand STöBER, daß das Septum primum in seinem Fall gar nicht 
bis zum Ohrkanal herabgewachsen, sondern über dem Foramen ovale 
mit dem Septum secundum verwachsen war, was auch mit den feststehen
den entwicklungsgeschichtlichen Tatsachen sich schwer in Übereinstim
mung bringen läßt. 

Ich möchte deshalb HAGENADER zustimmen, der auf die Unstimmig
keiten obiger Theorie hinweist. Er selbst gründet in seiner Deutung auf 
SPITZERs Ansicht von der primären Hintereinanderschaltung der Vorhöfe 
(s. oben). Wenn die Lungenvene spitzwinklig in den primitiven Haupt
venenstamm einmündet, so kann sekundär ihre Mündung durch Ver
klebung der Wandblätter zum Verschluß gebracht werden. Der Gefäß
sporn zwischen dieser Vene und dem rechten Anteil des späteren Vor
hofs ist aber die erste Anlage des Septum primum, das sich völlig normal 
entwickelt, wobei es die obliterierte Mündung mit sich nach abwärts 
zieht. Dabei glaube ich, daß es gar nicht nötig ist, auf eine Hinterein
anderschaltung der Vorhöfe im Sinne SPITZRRs zurückzugreifen, weil alle 
Befunde sich aus der einfachen, umschriebenen Obliteration der kurzen 
Lungenvenenmündung erklären. Der dritte Vorhof ist also der Lungen
venenstamm, der passiv ausgeweitet und zu einem besonderen Teil des 
Herzens umgestaltet wurde. 

b) Sogenannte falsche Sehnenfäden des linken Vorhofs. Im vorigen 
Abschnitt konnte ich darauf hinweisen, daß durch weitgehende Oblite
ration eines abnorm angelegten Septums schließlich ein sehnenfaden
artiges Gebilde entstehen kann, dessen Deutung nur durch vergleichende 
Betrachtung gelingt. Ahnliehe Fälle finden sich von PRZRWOSKI und 
RoLLESTON beschrieben. 

Eine zweite Gruppe von Chordae tendineae spuriae atrii sinistri 
[KLEINE (1927)] zieht von dem unteren oder vorderen Rand der Valvula 
foraminis ovalis zum vorderen oder hinteren Mitralsegel, um daselbst 
mit dem Schließungsrand zu verschmelzen oder sogar in einen Sehnen
faden der Segelklappe überzugehen (BIESIADIECKI, FEIGL, IIoscH, FRIZZI, 
SPRING, AscHOFF, KLEINE, BREDT); in einem besonders gearteten Fall 
von ScHWEIKART (1935) war ein Sehnenfaden infolge starker Dehnung 
des Vorhofs bei Mitralstenose an der Ansatzstelle im Bereich der Valvula 
foraminis ovalis abgerissen und nach unten geschlagen. Sein unteres 
Ende inserierte in dem Winkel zwischen vorderem und hinterem Mitral
segel (s. auch KLEINE). 

Eine befriedigende Deutung ist zur Zeit noch nicht möglich. Die 
Vermutung, es möchte sich um einen organisierten Thrombus im Gefolge 
einer fetalen Endokarditis handeln, muß wohl abgelehnt werden. Auch 
eine direkte Verlängerung der Valv. foraminis ovalis, also des Septum 
primum ist sehr unwahrscheinlich, zumal für die :Fälle, bei denen der 
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Strang in einen Mitralsehnenfaden übergeht. Jedenfalls ist ein Zusammen
hang mit umfangreicheren und komplizierteren Herzmißbildungen aus
zuschließen. 

SPRING deutet die valvulären (d. i. zum Mitralsegel ziehenden) Sehnen
fäden aus der Tatsache heraus, daß sie zu Abkömmlingen der primitiven 
Kammermuskulatur (Sehnenfäden) in Beziehung treten, als Hemmungs
mißbildung, Überreste jenes Stadiums der Entwicklung, in dem die 
Muskelwand der Vorhöfe und der Kammern kontinuierlich ineinander 
übergehen, um erst später durch den keilförmig einwachsenden Annulus 
fibrosus getrennt zu werden. 

C. Mündungsatresie des Sinus coronarius. 
Die sehr spärlichen Mitteilungen über Anomalien des Sinus coronarius 

[BAUER (1896), ÜTT (1910), TANDLER (1913), PEELE (1932), GRAYZEL und 
rl'ENNENT (1935), BREDT (1934)] lassen vermuten, daß die Entwicklung 
dieses Herzteils recht konstant vor sich geht, obwohl gerade hier ein 
Abschnitt des Gefäßsystems vorliegt, der phylogenetisch spät in das 
Herz einbezogen wurde. 

Anatomisch beginnt der Sinus coronarius an der Stelle, wo sich die 
Valvula Vieussenii findet (TANDLER), oder an der Einmündungsstelle der 
V ena obliqua atrii sinistri (MARSHALLI) und endigt mit seiner Einmündung 
in den rechten Vorhof, daselbst begrenzt durch die Valvula Thebesii. 
Er liegt an der hinteren Querfurche des Herzens zwischen linkem Vorhof 
und Kammerteil und besitzt quergestreifte Muskelfasern in ringförmiger 
Anordnung. 

Entwicklungsgeschichtlich ist er ein Teil, und zwar das linke Quer
stück des Sinus reuniens, das gesondert erhalten bleibt und nicht wie das 
rechte in die Bildung des Vorhofs einbezogen wird. Seine distale Ver
längerung ist ursprünglich die linke Vena cava superior, die obliteriert 
und nur als schmaler bindegewebiger Strang (Lig. venae cavae sup. sin.) 
am Herzen des Erwachsenen noch sichtbar ist. 

a) Anatomischer Befund der Fehlbildungen. Man kann die verschie
denen Fälle durchaus grundsätzlich als nur eine Abweichung betrachten, 
nämlich als Mündungsatresie im Bereich der Valvula Thebesii. Während 
der rechte Vorhof im allgemeinen gut entwickelte Innenarchitektur auf
weist, fehlt die Thebesische Falte vollkommen; an der Mündungsstelle 
sieht man nur eine mehr oder weniger tiefe Nische, in deren Grund eine 
zarte Membran die Lichtung völlig abschließt. Ich sah dann in einem 
Fall noch eine zweite Mündung des Sinus direkt unterhalb des Limbus 
foraminis ovalis. Meist wird jedoch eine zweite Offnung in dem linken 
Vorhof beschrieben (BAUER, ÜTT, GRAYZEL und TENNENT, BREDT), und 
zwar in der hinteren rechten Vorhofsecke unterhalb des Foramen ovale, 
so daß der Abfluß der Herzvenen in den linken Vorhof geleitet wurde. Es 
besteht aber noch eine andere Möglichkeit aus der Vena magna cordis das 
Blut abzuleiten, nämlich durch eine persistente Vena cava superior sinistra 
und Vena anonyma zur rechten oberen Hohlvene hin (TANDLER, PEELE). 

Meist ist im übrigen das Herz vollkommen entwickelt, nur GRAYZEL 
und TENNENT fanden noch eine Tricuspidalatresie, ein weit offenes 
Foramen ovale, sowie den Abgang beider Kranzarterien von der Pulmo
nalis. Während die beiden letzteren Fehlbildungen sicher unabhängig 
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entstanden sind, könnte die Tricuspidalatresie bei der innigen topischen 
Beziehung in einem noch unbekannten Verhältnis zur Mündungsatresie 
des Sinus coronarius stehen. Im allgemeinen jedoch sind beide Mißbil
dungen in ihrer Entstehung und Ausprägung unabhängig voneinander. 

b) Die Frage der Entstehung. An dem Charakter der Mündungs
atresie als Fehlbildung kann nicht gezweifelt werden, in keinem Falle 
fanden sich Reste einer Entzündung, die ja auch sehr unwahrscheinlich 
gewesen wäre. Selbst der Mangel der Thebesischen Falte kann nur in 
diesem Sinne gedeutet werden. Da nun ein völliger Abschluß des venösen 
Herzfleischblutes zu schwersten Herzstörungen und zum intrauterinen 
Fruchttod führen muß, sind nur diejenigen Herzen lebensfähig, bei denen 
ein zweiter, wahrscheinlich erst sekundär entstandener Abfluß zu den 
Herzhöhlen geschaffen wurde. 

BAUER führt in seiner Erklärung dieser zweiten Öffnung die Auf
fassung BENEKEs an, wonach durch den Zusammenprall zweier ungleich 
starker Blutströme, nämlich der großen Herzvene und der linken oberen 
Hohlvene die Mündung des Sinus coronarius geteilt und schließlich durch 
das Vorhofsseptum die Hälfte je einem Vorhof zugewiesen wurde. Sodann 
würde als Folge der Obliteration der linken Hohlvene auch ein Verschluß 
der rechtsseitigen Mündung zustande gekommen sein. 

Gegen diese Deutung spricht nicht nur der Befund, daß tatsächlich 
nur die Mündung verschlossen ist, sondern auch die Tatsache, daß es 
sich um eine überaus seltene Abweichung von der Norm handelt, während 
doch die geschilderten Strömungsverhältnisse in jedem Herzen beob
achtet werden müßten. Darüber hinaus ist auch, wie später noch dar
getan werden soll, der Einfluß rein mechanisch wirkender Kräfte in der 
Ontogenese in diesem Ausmaße sehr unwahrscheinlich. Über das eigent
liche Wesen und die Ursache dieser Fehlbildung wissen wir eben nicht 
mehr als von jeder anderen Herzmißbildung. 

Es bleibt weiter die Frage nach der Entstehung der zweiten Öffnung 
in den linken Vorhof. Entwicklungsgeschichtlich bestehen in keiner 
Phase Beziehungen zwischen dem linken Sinushorn und dem linken 
Atrium, so daß die Vorstellung der Persistenz einer embryonalen Off
nung abgelehnt werden muß. Dagegen finden wir an normalen Herzen 
Anastomosen zwischen den Venae minimae cordis (Thebesii) und dem 
Sinus coronarius einerseits, zum anderen aber stehen diese Gefäßehen 
auch mit der Vorhofslichtung beider Herzhälften in Verbindung, so daß 
die Annahme, bei Verschluß der Sinusmündung werde eine solche Ana
stomose erweitert und zur neuen Strombahn ausgestaltet, sehr naheliegend 
ist. Selbstverständlich handelt es sich dabei um Vorgänge am wachsen
den Herzen. 

SPITZER (1923) sah in seinem 6. Fall die Vena magna und media 
cordis gesondertnebeneinander in denrechten Vorhof münden und deutete 
dies als "teratologische Weiterbildung dieser Emanzipation (i. e. vom 
Sinus coronarius) der Herzvenenmündungen, also als einen phylogene
tischen Prämaturismus". Die gleiche Vorstellung wendet er auch - in 
seiner Kritik (1927) - auf den Fall von FERNKOPF an, bei dem der Sinus 
coronarius ganz fehlte und die persistierende linke obere Hohlvene weit 
getrennt von der Vena cava inferior mündety. Hier wie dort ist also das 
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Sinusquerstück in die Bildung der Vorhofswand einbezogen worden, 
ganz entsprechend dem Schicksal des rechten Horns, das normalerweise 
in den rechten Vorhof geht. 

So schwierig es auch erscheint, allein auf Grund von Beschreibungen 
eine Deutung vorzunehmen, so glaube ich doch diese Auffassung SPITZERs 
ablehnen zu müssen, weil die in seinem Fall geschilderten Abweichungen 
noch durchaus im Bereich der Variationsbreite liegen und nicht einen 
Beweis für eine theoretisch so sehr anzuzweifelnde Vorstellung, wie es 
der "phylogenetische Prämaturismus" ist, abgeben können. Der Fall 
FERNKOPF soll im anderen Zusammenhang noch erwähnt werden. 

BAsu (1932) sah ein vollkommenes Fehlen des Sinus coronarius 
sowohl als auch eines Astes der Vena innominata bei Persistenz der linken 
oberen Hohlvene, die gemeinsam mit der unteren Hohlvene in den rechten 
Vorhof mündete. Auch CHLYRITSCH und KoDAMA (1932) beschreiben in 
letzter Zeit Fälle von erhalten gebliebener linker Hohlvene mit Per
sistenz des linken Sinushorns. 

D. Fehlbildungen des rechten Vorhofs. 
a) Strangbildung der Crista terminalis. Erst in neueren Beschrei

bungen wird dieser Leiste, die einzelne Muskelbalken des Herzohrs mit 
der seitlichen Vorhofswand verbindet, mehr Aufmerksamkeit geschenkt. 
Bei schwer mißgebildeten Herzen ist sie zumeist wohlgebildet, als ent
wicklungsgeschichtlicher Rest der Valvula venosa dextra wäre eine 
Beteiligung an Formabweichungen der letzteren jedoch durchaus denkbar. 
Tatsächlich sah KETTLER (1934) an dem Herzen eines 60jährigen Mannes 
eine derartige Veränderung: im rechten Vorhof fand sich eine große, 
tütenförmig ausgezogene Bindegewebstasche, deren basaler Teil als dünne 
Platte am Limbus fossae ovalis angeheftet war, von da nach abwärts 
lief und die ziemlich weite Eintrittsstelle des Sinus coronarius nach Art 
der Valvula Thebesii umfaßte, und schließlich gerrau wie die Valvula 
Eustachii um die V ena cava aufsteigend, "in einem Btarken, den Vorhof 
frei durchziehenden Muskelbalken aufzugehen". In den gleichen Muskel
stamm, der etwa 15 mm lang ist, endigt auch die vordere Taschenwand. 
KETTLER beschreibt diesen Muskelwulst kurz folgendermaßen: "Der 
fast drehrunde Muskelstamm steht isoliert wie eine senkrechte Säule rechts 
von den Mündungsstellen beider Hohlvenen und sendet zu der ihm 
benachbarten äußeren (d. i. rechten) Vorhofswand nur einen feinen 
(12 mm langen) Faden vom Dache des Vorhofs (rechts von der Cava 
superior), absteigend verwurzelt er sich mit dem Boden durch vielfache 
Muskelbündel und läßt ebenda die Membrantasche aus sich hervortreten. 
Er verläuft gerrau an der sonst der Crista terminalis vorbehaltenen 
Stelle." 

In dieser Beschreibung liegt schon die Deutung, daß nämlich hier die 
Crista terminalis sich von der Wand loslöste und frei durch die Lichtung 
des Vorhofs zog. Es lag ja eine ausgedehnte Fehlentwicklung der rechten 
Valvula venosa vor. KETTLER schlägt vor, diese Leiste in Vergleich mit 
der Crista terminalis als "Trabecula terminalis" zu bezeichnen; dagegen 
möchte ich darauf hinweisen, daß der sprachliche Unterschied zwischen 
"Crista" und "Trabecula" zu gering ist, um die wesentliche Verschiedenheit 
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der Bildungen hervortreten zu lassen, vielmehr glaube ich, daß die abnorme 
Loslösung zur Bildung einer "Chorda terminalis" führen kann. 

In einem eigenen Fall (s. Abb. Virch. Arch.) habe ich eine isolierte 
Strangbildung im Bereich der Crista terminalis gesehen, während der 
Vorhof die übrigen Abkömmlinge der Valvula venosa und des Septum 
spurium keine Veränderungen aufwiesen. Der fast 1 cm dicke drehrunde 
Muskelwulst zog von der oberen Begrenzung des Herzohreingangs quer 
durch das Lumen unterhalb der oberen Hohlvenenmündung zur rechten 
hinteren Wand und setzte sich in kräftigen Fleischbalken fort. In Zu
sammenhang mit dem Fall von KETTLER glaube ich obige Deutung als 
gesichert betrachten zu können. 

b) Membran- und Netzbildung. Als einzige Mitteilung des neueren 
Schrifttums über Septenbildung im rechten Vorhof wäre die Arbeit von 
GoMBERT (1933) zu erwähnen, dessen Beobachtung am Herzen einer 
42jährigen Frau sich gerrau dem früher schon (s. MöNCKEBERG S. 69) 
bekannt gewordenen Fall von STERNBERG (1913) anschließt. GoMBERT 
fand den rechten Vorhof verdoppelt, die beiden Höhlen erreichten je 
kaum Walnußgröße. Das trennende Septum verlief schräg von hinten 
außen oben nach vorn unten und medial, also entsprechend der Valvula 
Eustachii und zeigte in seinem hinteren Abschnitt ein kleinbohnengroßes, 
scharfkonturiertes Loch, das beide rechten Vorhöfe verband. "Der mitt
lere Vorhof sieht aus wie eine nach vorn verlaufende keilförmige Ver
längerung der Vene" (d. i. untere Hohlvene), in seiner linken Wand findet 
sich eine Offnung zum linken Vorhof, deren Umrandung das typische 
Relief des Foramen ovale aufweist. 

Die Deutung STERNBBRGs, es handle sich um eine falsch, d. h. zu stark 
rückwärts gelegene Einmündung der oberen Hohlvene, wodurch das 
Septum secundum nach rechts abgelenkt wurde und den Vorhof halbiere, 
modifiziert GoMBBRT, indem er darauf hinweist, daß in seinem Fall die 
Vena cava inferior durchaus an richtiger Stelle mündete und daß der Ver
lauf des Septum doch ganz dem der rechten Sinusklappe entspreche. 
Tatsächlich war ja auch das Foramen ovale (Limbus und Valvula) wohl
gebildet, es muß also doch zu einer Verschmelzung der beiden Haupt
septen gekommen sein. So spricht alles dafür, daß bei dieser Mißbildung 
ein ungewöhnliches Erhaltenbleiben der Valvula venosa vorliegt. Nur 
insofern stimmt GoMBERT der Auffassung STERNBERGs zu, als er von einer 
unvollkommenen Entwicklung des Septum secundum spricht, die wahr
scheinlich durch die falsch geleitete Blutströmung der unteren Hohlvene 
bedingt sei, doch ist das für die allgemeine Deutung ohne Belang. 

Diese Unterteilung des Vorhofs ist also ein Grenzfall jener zahlreichen 
Anomalien, die als 

c) Netzbildungen der Valvula venosa dextra seit langem bekannt sind 
und unter der Bezeichnung" CHIARischeN etze" eine festumrissene Gruppe 
darstellen. Sie sind überaus häufig, weniger ausgedehnte Formen sind 
fast täglich im Sektionsgut zu beobachten. Das neuere ausländische 
Schrifttum enthält einige Darstellungen [WBBER (1920), DERvmux
LARNE-PmDELIBVRB (1921), HELWIG (1932)] besonders eindrucksvoller 
Fälle, gelegentlich zusammen mit weiteren Herzmißbildungen. Die Deu
tung ÜHIARrs, von MöNCKEBERG zusammengefaßt, ist zufriedenstellend. 
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E. Sogenannte Scheintransposition der Vorhöfe. 
Daß die Vorhöfe bei Situs inversus des Herzens oder des gesamten 

Organismus eine spiegelbildartige Lagerung aufweisen müssen, ist selbst
verständlich. Erst mit der Feststellung, daß einzelne Metamere des 
Herzschlauchs, z. B. Ventrikelbulbusteil, eine isolierte partielle Inversion 
zeigen können, ließ sich die Frage aufwerfen, ob der Sinuatrialregion eben
falls eine solche selbständige Fähigkeit zuzusprechen sei. Das ist nicht 
der Fall. Dagegen konnte die Verlagerung einzelner Venenmündungen 
in den falschen Vorhof beobachtet werden und gab Anlaß, diese 
Verlagerung mit der Transposition der arteriellen Ostien zu vergleichen. 
SPITZER (1923) spricht direkt von einer Transposition der Lungen
venenostien. 

Er sah bei einem 5mo~atigen Kind (11. Fall) neben den großen, normal 
angelegten Körpervenen auch sämtliche Äste der Lungenvenen in den 
rechten Vorhof münden. Die Vorhofscheidewand wurde von zwei Leisten 
dargestellt, deren hintere untere links von der Mündung der unteren 
Hohlvene sagittal gestellt war und in topischer Beziehung dem Septum 
primum entsprach, während die zweite Leiste oben mächtiger und höher 
war und fast horizontal nach rechts ins Lumen vordrang; sie wird von 
SPITZER als hypertrophische linksseitige Crista terminalis (s. oben) 
gedeutet. Danach hat also gar keine Transposition der Lungenvenen
astien stattgefunden, sondern allein durch Septenbildung an falscher 
Stelle wurden die Mündungen der verkehrten Seite zugeteilt. 

FERNKOPF (1926) fand in einem Fall umgekehrt eine falsche Mündung 
beider Hohlvenen in den linken Vorhof, ist aber der Meinung, daß "eigent
lich eine Transposition der Hohlvenenastien vorliegt". Die Entstehung 
wäre so zu denken, daß bei einer ursprünglichen Hintereinanderschaltung 
der Vorhöfe (SPITZER) die "Abschnürung des Sinus venosus vom Vorhofs
gebiet nicht in der typischen Weise erfolgt, die Formierung der Sinus
hörner vor allem unterblieben" ist und schließlich der Sinus mit den 
einmündenden Venen atypisch in die Vorhöfe einbezogen wird. 

Im ganzen ist diese Deutung recht spärlich, eine Umschreibung des 
Tatbestandes, so daß ich SPITZER (1927) in seiner Kritik zustimmen muß, 
der im Falle FERNKOPFs einen völligen Mangel des Vorhofseptums sieht 
mit einer Hypertrophie der rechten Crista terminalis. Beweisend kann 
hier die Beobachtung FABERs (1934) angeführt werden, der bei einem 
4monatigen Säugling statt des eigentlichen Vorhofseptums eine niedrige 
sicheiförmige Leiste sah, während im linken Vorhof links von den Lungen
venen ein zweimal so hohes Septum, das auch sicheiförmig gestaltet war, 
die Vorhofshöhle teilte. 

Die Auseinandersetzungen SPITZER-PERNKOPFR müßten das Ergebnis 
zeitigen, daß sich die in ihnen gewonnenen Erkenntnisse auch in ver
besserter Namengebung kundtun. Der Ausdruck Scheintransposition 
ist verneinend und kann nicht befriedigen. Es liegt doch der Erschei
nung ein zweifacher Vorgang zugrunde: die mangelhafte Entwicklung 
der eigentlichen Scheidewand und die übermäßige Entwicklung einer 
physiologisch flachen Leiste. Nach diesen Gesichtspunkten kann eme 
natürliche Einteilung und Bezeichnung vorgenommen werden. 
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II. Mißbildungen der Ventrikelregion. 
1. Defekte der Kammerscheidewand. 

ll3 

Jener Anteil der Kammerscheidewand, der dem ursprünglichen 
spongiösen Maschenwerk des einheitlichen Ventrikelraums entstammt 
(BENNINGHOFF) kann in seinemWachsturn gehemmt werden und auf diese 
Weise einen Scheidewanddefekt entstehen lassen. Zumeist ist dann 
auch die Ausbildung des Bulbusseptums mangelhaft, es resultiert eine 
ungeteilte Kammerhöhle [CoRTICCHIATO (1922), CAssmY (1923), MrLLS 
(1923), McCREA (1927), AuTOWKRATOW (1928), NussBAUM (1931), PETERS 
(1925) ], die als Teilbild eines allgemein mißgebildeten Herzens unschwer 
zu deuten ist. 

Seltener und eigenartiger ist ein Defekt im hinteren Teil der Scheide
wand, der recht häufig gleichzeitig auch mit einem teilweisen Defekt des 
Vorhofseptums vergesellschaftet ist [ GuNN (1927) ], wodurch das Bild 
eines Ostium atrioventriculare commune persistens zustande kommt, in
dem die Klappensegel der venösen Ostien ineinander übergehen. Ich 
selbst sah dreimal diese Fehlbildung in typischer Form; sie läßt sich 
anatomisch einheitlich und leicht verständlich machen, ebenso dürfte 
die obige Deutung befriedigen. 

2. Fehlbildungen im Bereich des Tricuspidalostiums. 
Es ist auffallend wie gering die Neigung zu Entwicklungsstörungen 

im Bereich der Atrioventrikularostien sowohl der rechten als auch der 
linken Herzhälfte ist; und zwar nicht nur hinsichtlich der Zahl der im 
Schriftturn veröffentlichten Fälle, sondern auch hinsichtlich der Eigenart 
des anatomischen Bildes. 

Wir können an der Tricuspidalis zwei Gruppen von Mißbildungen 
unterscheiden, die grundsätzlich verschiedene Bildungen darstellen, näm
lich die Atresie des Ostiurns und die Verlagerung und Mißgestaltung der 
Klappen. Für beide Formen hat das neuere Schrifttum Beispiele gebracht, 
ich konnte 4 zugehörige Fälle untersuchen. 

A. Atresie des Tricuspidalostiums. 
In den letzten 15 Jahren sind überraschend viele Fälle veröffentlicht 

worden [BENNER (1920), HüBSCHMANN (1921), RucKES (1922), SrNZINGER 
(1929), LocHow (1928), TERPLAN-RmHL-WErss (1929), SMETANA (1929), 
GErSLEB (1930), MrNoR-BLACKFORD and HoPPE (1931), MuRPHY and 
BLEYER (1933), BELLETH and STEWART (1933), GRAYZEL and TENNENT 
(1934), BREDT (1935) ], so daß bei einer Ubersichtsbetrachtung bereits 
sowohl hinsichtlich der anatomischen Veränderungen als auch hinsichtlich 
einer möglichen Entstehungsweise ein klares Bild sich gewinnen läßt. 

1. Anatomischer Befund. In den rechten Vorhof münden die beiden 
Hohlvenen meist regelrecht und führen ihm das ganze Körperblut zu, 
infolgedessen ist er immer stark erweitert. Die Vorhofscheidewand ist 
stets defekt, sei es, daß das Foramen prirnurn persistiert oder ein weit 
offenes Foramen secundum, oft ist das ganze Septum nur durch eine 
zarte sicheiförmige Leiste angedeutet. Nach dem Ventrikel hin besteht 
gar keine Verbindung; an der Stelle, an der die Tricuspidalöffnung zu 
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erwarten wäre, findet sich eine Einziehung, die leicht verdicktes Endokard 
zeigt [MöNCKEBERG (1924)], oder man sieht eine flache Delle und Nische 
ohne narbige Veränderung, aber in anderen Fällen ist "von einer seichten 
Einziehung, die in ähnlichen Fällen beobachtet wurde .... hier nichts 
wahrzunehmen ( GEISLER)". Meist wird direkt eine dicke Muskel platte, 
die Vorhof oder Kammer trennt, beschrieben, oder auch ein äußeres, ganz 
geschlossenes QuerfelL Jedenfalls können wir auch ohne mikroskopische 
Untersuchungen Narben nach Entzündung mit Sicherheit ausschließen. 

Die häufige Vergesellschaftung mit Pulmonalstenose und subaortalern 
Septumdefekt hat dazu geführt, eine gemeinsame, gekoppelte Entstehungs
weise anzunehmen. Das kann nur sehr bedingt der Fall sein, denn tat
sächlich besteht diese Koppelung nur in einer Regel mit Ausnahmen. 
Was die Stenose der rechten Kammer betrifft, so findet sich in der älteren 
Literatur (s. Angaben bei KucKEs) meist die Beschreibung eines Spaltes, 
einer rudimentären kleinen Tasche, eines bohnen- oder mandelkerngroßen 
Raumes, ich sah einmal einen schmalen Spalt, im anderen Fall eine etwa 
haselnußgroße Nische. GEISLER dagegen, dessen Fall überhaupt eine 
Sonderstellung einzunehmen scheint, beschreibt einen rechten Ventrikel, 
der stark bauchig erweitert und dessen Wandmuskulatur verstärkt war. 

Die Pulmonalis selbst ist meist zart und weit, bei GEISLER sogar 
weiter als die Aorta. Die Klappen sind gehörig in Dreizahl ausgebildet, 
nur AscHOFF sah eine Reduktion auf zwei, in meinem dritten Fall konnte 
ich den gleichen Befund erheben. 

Der subaortale Septumdefekt ist in der weitaus größten Zahl vor
handen, HERXIIEIMER erwähnt stets sein Vorkommen; in einem typischen 
Fall von Tricuspidalatresie konnte ich jedoch ein völlig intaktes Septum 
finden, durch das rechte und linke Kammer voneinander geschieden 
wurden. GRAYZEL und TENNENT fanden bei relativ weitem rechten Ven
trikel im Septum nur zwei untereinanderliegende und für eine Sonde 
durchgängige Öffnungen. Das von SMETANA beschriebene Herz fällt 
etwas aus dem Rahmen der Norm, insofern, als neben der Tricuspidal
atresie noch eine gekreuzte Transposition der großen Gefäße bestand 
[ s. auch MöNCKEBERGs Diskussionsbemerkung zu HüBSCHMANN (1921) ]. 
Außerdem wurde der Zugang zur Lungenarterie im linken Ventrikel 
durch wulstähnliche Gebilde eingeengt, darunter sah man ein klappen
artiges Gebilde, das "rechts vorn mit dem rechten Papillarmuskel der 
vorderen Mitralklappe mittels eines breiten, dem Endokard anhaftenden 
Sehnenfadens in Verbindung steht und sich links in seiner Schmalseite 
an die Breitseite der Vorderfläche des vorderen Mitralsegels anlegt". 
Der Befund des rechten Vorhofs war jedoch der gewöhnliche, die Stelle 
des fehlenden Tricuspidalostiums nicht durch entzündliche V erände
rungen hervorgehoben. 

Die Mitralsegel sind meist normal in Zweizahl vorhanden und wohl
gebildet, nur HüBSCHMANN sah fünf Segelklappen, und in dem eigenen 
ersten Fall fand ich die Mitralis in drei große Anteile gegliedert, während 
jede noch eine Unterteilung aufwies. 

2. Theorien der Entstehung. Historisch betrachtet besteht ein Miß
verhältnis zwischen der Einfachheit sowie der anatomischen Eindeutig
keit der Mißbildung und der Zahl verschiedener Theorien, deren jede 
meist im Anschluß an einen Einzelfall entwickelt wurde. 
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Sie sind mehr oder minder von Deutungen anderer Fehlbildungen 
beeinflußt und bringen dadurch zum Ausdruck, daß hier eine Abweichung 
allgemeinerer Art erwartet wurde. 

a) Entstehung durch Fehl bild ung der Vorhofscheidewand. 
MöNCKEBERG schließt sich dieser von VIERORDT (1898) zuerst geäußerten 
Meinung an. Das ist schon äußerlich dadurch dokumentiert, daß er die 
Tricuspidalatresie in das Kapitel der Fehlbildungen des Vorhofseptums 
einreiht. Im einzelnen soll danach die Atresie dadurch zustande kommen, 
daß das Vorhofsseptum beim Vorwachsen nach rechts "abweicht" und das 
gemeinsame Ostium atrioventriculare nicht nach gewöhnlicher Art teilt, 
sondern dasselbe ganz dem linken Vorhof zuteilt. Da nun aber die Mitralis 
meist wohlgebildet gefunden wird, mußte in Anlehnung an KüHNE die 
Hilfsannahme gemacht werden, daß gleichzeitig die Verschiebung des Ohr
kanals nach rechts unterblieben sei. Woran ist aber die Rechtsabweichung 
des Septums zu erkennen? Der rechte Vorhof ist bis auf die Atresie des 
Tricuspidalostiums vollkommen wohlgebildet, der Sinus coronarius 
mündet an gehöriger Stelle, auch die Valvulae venosae sind ortszugehörig 
entwickelt und weisen Fehlbildungen ganz gewöhnlicher Art auf (CHIARI
sche ~etzbildung in dem Fall von SMETANA), das Foramen ovale zeigt, 
falls kein größerer Scheidewanddefekt vorhanden ist, gehöriges Relief; 
der linke Vorhof andererseits fand sich in allen Fällen wohlgebildet, ebenso 
zumeist die Mitralis; es muß also die Teilung des Ohrkanals in normaler 
\Veise vor sich gegangen sein. Die Verschiebung der Vorhofscheidewand 
glaubt MöNCKEBERG aus der Tatsache entnehmen zu können, daß in vielen 
Fällen auch der rechte Ventrikel verkümmert sei, somit auch eine "Ab
weichung" der Kammerwand stattgefunden haben müsse. Daß eine 
solche selbständige, völlig ortsfremde Entwicklung einer Scheidewand 
bei unveränderten Wandungen des gesamten Herzschlauchs unmöglich 
ist, wird ausführlich im Abschnitt über die Stenosen des linken Herzens 
dargetan werden. 

b) Entstehung durch Mißbildung des Ohrkanals. KüHNE hat, 
wie schon erwähnt, zuerst die Meinung vertreten, daß eine Fortentwick
lung des ursprünglich links gelegenen Ostium atrioventriculare commune 
nicht eintreten und dadurch das normal entstehende Vorhofseptum zwei 
ungleiche Räume trennen könne. Als Ursache betrachtet er Entwick
lungsstörung im Bereich der Leberanlage, durch die die Herzschleife 
mechanisch eine Drehung erfährt, deren Folge dann die Atresie des Tri
cuspidalostiums sei. Die Kleinheit des rechten Ventrikels ist als eine Folge 
der Ausschaltung aus dem Kreislauf aufzufassen. 

Die Fälle des Schrifttums bringen keine Bestätigung dieser letzteren 
Annahme, es ist auch sehr unwahrscheinlich, daß eine solche grob-mecha
nische Ursache auf die Differenzierung des Herzinnern einen Einfluß 
haben sollte. 

c) Auch die Erklärung HüBSCHMANNs kann nicht befriedigen, weil 
sie auf den anatomischen Befund nur zweier Herzen sich gründet und 
durch weitere Beobachtungen gerade wesentliche ihrer Gesichtspunkte 
widerlegt wurden. Er deutete die Mißbildung als eine Abschnürung des 
rechten Anteils des Truncus arteriosus von der Kammeranlage, kombiniert 
mit einem fast totalen Defekt des Septum ventriculorum. Der rechte 
Ventrikel ist also geteilt in seine beiden Anteile, in den eigentlichen 

8* 
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Kammerteil, der der linken Kammer einverleibt wird und in den Conus 
pulmonalis, der bei den mißgebildeten Herzen einen schmalen, spalt
förmigen Ventrikel vortäuscht. In einigen Beobachtungen findet sich 
auch tatsächlich ein Innenrelief der Herzhöhlen, das dieser Annahme 
entspricht. Nicht verständlich ist aber auch der Zusatz HüBSCIIMANNs, 
wonach die Vorstellung der "Verschiebung des vorderen (ventralen) 
Septumanteils nach rechts auch auf die vorliegenden Fälle anwendbar" 
sei. Das sind offenbar Zugeständnisse an jene allgemeine, wiederholt 
schon charakterisierte Vorstellung von selbständig sich bewegenden 
Scheidewänden des Herzschlauchs. 

HüBSCHMANNs Erklärung hat aber sicher keine allgemeine Bedeutung 
insofern, als Tricuspidalatresie auch bei völlig intakter Scheidewand 
oder gehörig entwickelter rechter Kammer (TERPLAN) mit subaortalern 
Septumdefekt (GEISLER) vorkommt, die Abschnürung des Truncus 
arteriosus also nicht den ursprünglichen und notwendigen Vorgang dar
stellen dürfte. Die weitere Annahme HüBSCHMANNs geht dahin, daß eine 
abnorme Rechtsdrehung des Herzens zu der Zeit, in der das Septum 
arteriosum schon in die Lichtung des Ohrkanals vorgewachsen sei, erfolgt 
und nun die zarte Membran der Scheidewand mit der rechten Wand des 
Ostium atrioventriculare commune verwachse, es also gar nicht zur Bil
dung einer rechtsseitigen Offnung kommen kann. Wir hätten also links 
vom unteren Rand des Vorhofssep'tums die Abkömmlinge der gesamten 
ursprünglichen Endokardwülste zu erwarten. Tatsächlich waren in einem 
Falle von HüBSCHMANN links auch fünf Segel vorhanden, aber im ganzen 
betrachtet ist das eine Ausnahme. Zumeist wird eine gehörige, wohl
gebildete Mitralsegelklappe beschrieben, es muß also schon eine Teilung 
eingetreten und nachher erst die Differenzierung der Tricuspidalis unter
blieben sein. Dabei ist es höchst unwahrscheinlich, daß grobe, äußere 
mechanische Einwirkungen ursächliche Bedeutung gewinnen. 

d) Der SPITZBR-SlVIETANAsche Erklärungsversuch. Das der Er
klärung zugrunde liegende Herz (s. oben) zeigte eine Transposition der 
Gefäße bei Atresie des rrricuspidalostiums neben zahlreichen anderen 
Mißbildungen. SPITZER bezeichnet diesen und einen eigenen ähnlichen 
Fall als vierten Typus seiner Reihe der Transpositionen, der den höchsten 
Detorsionsgrad aufweist (s. ausführlich einen späteren Abschnitt). Da
nach ist die vorhandene Aorta als die wiedereröffnete, rechtskammerige 
Aorta zu betrachten, während der linke Aortenconus völlig obliteriert ist. 
Die eigenartig nach rechts scheinbar abgewichene Scheidewand wird als 
falsches Septum, gebildet von der hypertrophierten Crista aorticopul
monalis, dem rechtsseitigen Anteil des Bulboaurikularsporns und der 
vorderen Tricuspidalleiste gedeutet. Die Erörterung dieser Probleme wird 
in einem späteren Abschnitt erfolgen, hier soll uns nur die Entstehung der 
Tricuspidala tresie beschäftigen. 

Nach SPITZER bewirkt die gegenuhrzeigermäßige Drehung des Herz
schlauchs (Detorsion) eine Zwischenstellung der Crista supraventricularis 
zwischen der noch erhaltenen und leicht hypertrophischen hinteren 
Septumleiste und der ebenfalls verstärkten vorderen Tricuspidalleiste. 
Die Hypertrophie der beiden letztgenannten Leisten ist dabei als Wirkung 
der septenbildenden Kraft der Crista zu verstehen. Zwischen sich fassen 
sie aber das Tricuspidalostium, das auf diese Weise eingeengt, schließlich 
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völlig komprimiert und zum Verschluß gebracht wird. So ist die Tricus
pidalatresie die letzte Konsequenz in der Umformung des Herzens durch 
fortschreitende Detorsion. 

Es scheidet aber für die hier aufgeworfene Frage nach der Entstehung 
der Tricuspidalatresie im allgemeinen der Fall von SMETA~A aus, da er 
eine Sonderform darstellt. Die gewöhnlichen Beobachtungen zeigen gar 
keinen Anhaltspunkt für eine Detorsion, die Abschnürung des Conus 
pulmonalis kann auch nicht als neugebildete aus Crista aorticopulmonalis 
und vorderer Tricuspidalleiste bestehende Scheidewand aufgefaßt werden, 
da sie ja dann einen Aortenconus - nämlich den der rechtskammerigen 
Aorta - umschließen müßte. Vielmehr ist es wahrscheinlich, daß im 
Fall S:o.mTANAs eine Tricuspidalatresic im Prinzip zufällig bei emem 
Herzen mit Transposition der großen Gefäße entstand. 

e) Zusammenfassung. Der Verschluß des rechtsseitigen Atrio
Yentrikularostiums geschieht nach erfolgter Trennung des Ohrkanals. 
Ob ursprünglich eine Eröffnung bestand, die später durch Verschmelzung 
der Endokardwülste erst verschlossen wurde, oder ob während der Ent
wicklung die physiologische Verbreiterung des Ostium atriovcntriculare 
commune ausblieb (KüHNE) läßt sich am fertigen Herzen, dem End
zustand entwicklungsgeschichtlicher Vorgänge nicht entscheiden. Theo
rien, die eine äußere mechanische l!rsache aufzeigen zu können glauben, 
müssen abgelehnt werden. 

B. Verbildung einzelner Segel der Tricuspidalis. 
Abgesehen von den Variationen in der Zahl der Segelklappen, ihrer 

Form und der Deutlichkeit ihrer Begrenzung, findet man noch stärkere 
Verbildungen der einzelnen Segel selbst, die - wie die mikroskopischen 
Untersuchungen ergaben- keineswegs Restzustände nach Entzündungen, 
sondern, in Verbindung mit anderen gleichzeitigen Fehlbildungen des 
1 Ierzens, Entwicklungsstörungen eigener Art darstellen. Die älteren 
Beschreibungen finden sich Yollzählig bei Ih~RXIIEDmR und :\IöNCKE
BERG aufgeführt. Danach kann die Tricuspidalis zu einer ringförmigen, 
nicht differenzierten Leiste umgewandelt sein, bei gleichzeitiger )Jembran
bildung im rechten Ventrikel. 

In ncuerer Zeit hat GL"TZEIT (1922) ein Herz beschrieben, das eine 
umschriebene Anomalie nur eines Tricuspidalsegels zeigte. 

Er fand an dem Herzen einer 26jährigen Frau neben einem Defekt im häutigen Teil 
der Kammerscheidewand eine Verkleinerung, Verdickung und Wulstung des mittleren 
Klappenzipfels. Die histologische Untersuchung erbrachte für eine Entzündung keinen 
Anhaltspunkt, es fanden sich in einem derben kollagenen Bindegewebe einzelne Zellen, 
die sich mit van Gieson gelbbräunlich färbten und von GuTZEIT als 1\luskelzellen gedeutet 
wurden. 

Die Literatur zeigt keinen Verglcichsfall, so Lleibt eine Erklärung 
zunächst recht hypothetisch. GL"TZinT hält diese Klappenanomalie für 
eine echte Hemmungsmißbildung, in dem Sinne, daß "durch irgendeine 
unbekannte t;rsache das rechte Ende der verschmolzenen Enclokardlippen, 
insbesondere ihr hinterer Teil, an Wachstumsenergie Einbuße gelitten hat". 

Ganz allgernein betrachtet wäre eine so umschriebene \Y achstums
~törung (s. auch l\Iitralis) von großem theoretischem Interesse, weil sie 
gleichsam einen kleinsten Baustein im )losaik möglicher lokaler Herz
mißbildungen darstellt. Im gleichen Sinne müssen auch die Fälle gewertet 
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werden, in denen ein einzelnes Segel der Tricuspidalis eine zweite Öff
nung mit segelartigem Gebilde aufwies (MöNCKEBERG). Ich konnte im 
neueren Schrifttum und im eigenen Beobachtungsgut kein entsprechendes 
Beispiel finden. 

C. Verlagerung det• Segel der Tricuspidalis. 
So übereinstimmend in der Art der Fehlbildungen sonst die beiden 

Atrioventrikularostien sich verhalten, eine von ihnen ist nur an der Tri
cuspidalis beschrieben und bereitet infolgedessen der Deutung recht erheb
liche Schwierigkeiten. Bei HERXIIEIMER finden sich die älteren Fälle 
zusammengestellt, in neuerer Zeit fand ich Beobachtungen von ARN
STEIN (1927) und GöTz (1933) beschrieben, ich selbst sah die Fehlbildung 
1935 bei einem stark macerierten totgeborenen Kind. 

Die Fehlbildung ist zumeist isoliert, andere Anomalien des Herzens 
sind Zufallsbefunde und stehen mit der hier erörterten Entwicklungs
störung in keiner Beziehung. 

Das vordere Tricuspidalissegel setzt in gewöhnlicher Weise am An
nulus fibrosus an, ist jedoch entweder herzspitzenwärts mit der Ventrikel
wand verwachsen und sonst noch verbildet (GöTz, eigener Fall), oder es 
besitzt faltenartige Ausstülpungen, ist ungefähr trapezförmig und geht 
mit breiter Spitze ohne Vermittlung von Sehnenfäden in einen zarten 
Papillarmuskel über (ARNSTEIN). Das Besondere der Mißbildung besteht 
nun darin, daß stets das mediale und hintere Segel eine Verschiebung 
ihrer Ansatzlinie herzspitzenwärts zeigen, und zwar entweder nach Art 
einer geschwungenen Linie oder aber die Ansatzstelle des medialen 
Segels biegt brüsk nach abwärts um und steht fast senkrecht, dabei 
entspricht ihr außen am Herzen der Verlauf des Sulcus anterior. Bei der 
ersteren Form wird durch die Verlagerung der Klappenansatzstelle der 
rechte Ventrikel in zwei Hälften geteilt, und zwar in eine obere, die 
gegen den Vorhof durch die Leiste des Annulus fibrosus abgesetzt ist, 
deren Wand sehr dünn, glatt und undifferenziert ist und die funktionell 
dem rechten Vorhof zugehört, sowie in eine untere Hälfte, die einen 
Teil des ursprünglichen Einströmungsgebietes darstellt, mit gewöhn
lichem Innenrelief, zwar spärlich ausgebildeten, aber doch deutlich 
erkennbaren Papillarmuskeln. Die verlagerten Segel selbst sind mehr 
gefenstert, etwas vergröbert. In dem Fall von ARNSTEIN zog außerdem 
vom medialen zum vorderen Segel ein derber, dicker Sehnenfaden, der 
das Ostium also in zwei Hälften teilte. 

Die zweite Form (GöTz) erscheint demgegenüber komplizierter: 
vorderes und hinteres Segel zeigen den Ansatz am Annulus fibrosus \ 
wobei das zweite, viereckig gestaltet, an seinem unteren und medialen 
Rand mit dem Endokard der Kammerwand verwachsen ist und in der 
Mitte eine etwa erbsengroße, am Rand wulstige Perforation aufweist. 
Hier ist allein das mediale Segel verlagert, und zwar im rechten Winkel 
zwischen Hinterwand und Septum, mit dem vorderen Segel steht es 
oben und unten in Verbindung. Die Papillarmuskeln sind im Bereich der 

1 In der Zusammenfassung sind GöTz einige Fehler unterlaufen insofern, als er dort 
schreibt, auch das hintere Segel sei an seinem Ansatz verlagert und weise zahlreiche Per· 
forationen auf; davon konnte ich in der ausführlichen Beschreibung nichts finden. 
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medialen Segel senkrecht zur Herzachse gestellt, die Herzspitze ist glatt, 
ohne das sonst deutliche Relief der Fleischbalken. 

Die histologische Untersuchung des Falles ergab an den Klappen 
selbst völlig normale Strukturen ohne entzündliche Erscheinungen oder 
Reste früherer Entzündung. Besonders erwähnenswert ist aber der 
Umstand, daß Kammerhinterwand, Herzspitze, Kammervorderwand, 
sowie Crista supraventricularis ohne Endokard befunden wurden, es 
fehlte jede elastisch-fibröse Schicht, ebenso das Endothel. 

Die Deutung der ersteren Form ist verhältnismäßig einfach, ARN
STEIN erblickt darin eine umschriebene Defektbildung der Muskelschicht 
im Bereich der hochgradigen Wandverdünnung der rechten Kammer. 
Es fehlt das trabekuläre Netzwerk, dessen Abkömmlinge erst mit den 
Endothelkissen des Ohrkanals die Klappen bilden, somit mußte eine 
starke Verkümmerung und Verlagerung des Segels eintreten. 

GöTz lehnt für seinen Fall diese Deutung ab und vertritt die Auf
fassung, eine Unterbrechung der Kontinuität der Endokardkissen sei die 
primäre Störung, die dann durch mechanische Strömungsverhältnisse 
und durch das Wachsturn und die weitere Differenzierung des Herzens 
vergrößert und zum Ausdruck gebracht werde. 

Eine Entscheidung erscheint bei der Seltenheit der hierher gehörigen 
Fälle zunächst nicht möglich. Es wird abzuwarten sein, ob tatsächlich 
in allen ähnlichen Mißbildungen eine Formkonstanz zu beobachten ist, 
die eine einheitliche Ursache erst erschließen lassen könnte. 

3. Fehlbildungen im Bereich des Mitralostiums. 
A. Sogenannte Verdoppelung des Mitralostiums. 

1. Anatomischer Befund. Auch die neueren Beobachtungen [FouR
NIER, LEGRAN, GARRA et CASTIGLIONI (1927) J haben die Bestätigung 
erbracht, daß sich die zweite Öffnung meist am inneren oder Aortensegel 
der Mitralis vorfindet. Nur BAuM (1926) sah sie am hinteren Segel. Sie 
ist etwa bohnengroß, ihreWand meist glatt und von Sehnenfäden gespannt, 
die zur vorderen bzw. zur hinteren Papillarmuskelgruppe ziehen. Dieser Art 
wird ein verschlußfähiges Klappensystem geschaffen, wodurch der Begriff 
einer "Verdoppelung des Mitralostiums" verständlich wird. GREENFJELD 
(s. HERXHEIMER) sah sogar zwei solche mit Klappen versehene Öffnungen 
in einem Mitralsegel. Dagegen fand PAUL (1930) an der Mitralis ein vor
deres und ein hinteres Ostium, deren Segel je von einer vorderen und einer 
hinteren Papillarmuskelgruppe gespannt wurden. 

2. Deutung der Entstehung. Die Erklärungsversuche des Schrifttums 
gruppieren sich um zwei Vorstellungen: Entstehung durch Zusammen
wachsen der Endokardwülste oder Entstehung durch Perforation einer 
bereits gebildeten Klappe. 

Die erstere Auffassung [DEGEN (1903) J wird allein schon durch 
genauere anatomische Zergliederung hinfällig, denn tatsächlich sind 
ja die Endokardwülste getrennt, es handelt sich um eine umschriebene 
Anomalie nur des einen Segels. Das gleiche gilt auch für die Erklärung 
CAMISAs (1912), der eine "Adhäsion entzündlichen Ursprungs bei Endo
karditis annimmt.'' Schwieriger ist schon die Entscheidung im Falle 
P AULs, der beide Mitralsegel an ihrer Spitze verwachsen fand, ohne 
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Spuren einer Entzündung. Nach ausführlicher Besprechung des Schrift
tums gelangte er zu einer Ablehnung sowohl der Exzeßtheorie (THILO, 
STUHLWEISSENBURG) als auch der Entzündungstheorie (CAlVIISA) und 
deutet sie als Hemmungsbildung derart, daß die Verschmelzung der 
Endokardkissen fehlerhaft erfolgt, indem der laterale mit dem medianen 
Anteil zu einer Brücke vereinigt wird. 

Für die anderen Fälle hat die Annahme eines Klappendurchbruchs 
mehr Wahrscheinlichkeit. Der Begriff der Perforation muß hier in 
weiterem Sinne gebraucht werden, also keineswegs als Endzustand etwa 
einer geschwürbildenden Entzündung oder einer mechanisch bedingten 
umschriebenen Gewebszerstörung; auch handelt es sich nicht um eine 
Überschußbildung [CoHN (1896) J sondern um einen anatomischen Defekt 
als Ergebnis entwicklungsgeschichtlicher Hemmung und Fehlentwicklung 
in der Ausgestaltung der Mitralsegelklappen. Ursprünglich gewinnen 
zahlreiche Balken und Fasern des Muskelmaschenwerks Anschluß an die 
Endokardwülste des Ohrkanals, von denen schließlich nur die funktionie
renden Papillarmuskeln und Sehnenfäden übrig bleiben. Dieser frühe 
Zeitpunkt muß als Ausgangszustand angesehen werden, indem also 
Fasern und Muskelbündel persistieren, die während der normalen Ent
wicklung verschwunden wären. 

B. Abnorme lluskelplatte einzelner Segel. 
Auch wenn im Schrifttum nur selten Beobachtungen hierüber nieder

gelegt wurden [ORsos (1910), KRoss (1914), MöNCKEBERG (1924), WILLBR 

Abb. :J. Blick a u f das Aortensegel der l\:litra lis, a uf dessen Ventrikelseite d e r Yor<lere 
Pappilarmuske l sich fortsetzt. 

(1929)] muß man annehm.:m, daß Grenzfälle recht häufig vorkommen, 
aber wegen ihrer Bedeutungslosigkeit nicht mitgeteilt wurden. Stets 
war es der vordere Papillarmuskel, der sich auf die Kammerseite des 
Aortensegels der Mitralis fortsetzte, in einem eigenen Fall (s . Abb. 3) 
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ordneten sich die Fasern zu einer feinen 2\1uskelplatte an. Das übrige 
Herz war völlig wohlgebaut. 

Es dürfte sich um eine Hemmungsmißbildung handeln. Die Papillar
muskeln entwickeln sich aus den Konturfasern des ursprünglichen 
Schwammes der Herzmuskulatur in der linken Kammer, bestehen also 
bis zu den Endokardkissen des Ohrkanals hin aus Muskulatur, die erst 
sekundär sich in die bindegewebigen Chordae tendineae umwandelt. 
Unterbleibt diese lJmwandlung, so ergibt sich das oben als Fehlbildung 
geschilderte Verhalten. 

Auch hier wie bei der Besprechung der Tricuspidalsegel ist die Ab
gegrenztheit der Anomalie von Bedeutung. 

C. Netzbildungen im Bereich der lllitralsegel. 
In einem ungewöhnlichen Fall sah TESSBRAUX (1934) bei einer 

45jährigen Frau am Aortensegel der ~iitralis "ein netzförmiges Gebilde, 
das zum Teil an den zur Klappe ziehenden Sehnenfäden, zum Teil an dem 
vorderen Papillarmuskel ansetzte und auch mit einem feinen Faden mit 
dem hinteren 2\iitralsegel in Verbindung stand. Veränderungen, die an 
eine abgelaufene Endokarditis hätten denken lassen, fehlten". 

Im Schrifttum ist Ähnliches an der Mitralis nicht beschrieben, wohl 
aber finden sich vergleichbare Bildungen an den Klappenzipfeln des 
rechten Herzens. Die gemeinsame Deutung (TESS};}RAux) als Hemmungs
mißbildung, Überbleibsel der Teile der Endokardkissen und Muskelzüge, 
die ursprünglich das ganze Lumen des Ohrkanals bzw. der primitiven 
Kammerhöhle ausfüllen, dürfte richtig sein. 

4. Stenosen und Atresien der linli:en Herzhälfte. 
Eine Zusammenfassung aller angeborenen Anomalien des linken 

Herzens, die auf einer mangelnden gestaltliehen Entwicklung der Hohl
räume und insbesondere der Ostien beruhen, erscheint aus zweierlei 
Gründen berechtigt: einmal wegen des in der überwiegenden Mehrheit 
zu beobachtenden gemeinsamen Vorkommens bei demselben Individuum, 
zum anderen aber. wegen der wahrscheinlich einheitlichen Entstehungs
ursache und -art. Es sei auch darauf hingewiesen, daß diese Gruppe der 
Fehlbildungen in der Frage der sog. fetalen Entzündung die hauptsäch
lichsten Beweismomente zu erbringen vermochte; eine Entscheidung 
dieser Streitfrage, die in neuester z;eit wieder aufgegriffen wurde (WILLER, 

LAAS u. a.), wird sich aber nur herbeiführen lassen, wenn die anatomische 
Zusammengehörigkeit und genotisehe Verwandtschaft der Formen betont 
und zum Ausdruck gebracht wird. 

Es können die einzelnen Teile des linken Herzens mehr oder minder 
deutlieh allein erkrankt sein. Weitaus am häufigsten ist jedoch eine 
Kombination aller Formen vom linken Vorhof bis zum Aortenbogen hin, 
so daß man schlechthin von einer Stenose bzw. Atresie der ganzen linken 
IIerzantimere sprechen kann. 

A. Anatomischer Befund. 
a) Reine Aortenstenose. \\'ährend Vorhof- und Kammerteil wohlge

bildet bleiben, kann in einer Heihe von Fällen eine isolierte, oft hochgradige 
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Stenose oder häufiger noch Atresie nur des Aortenostiums gefunden 
werden. Die Aorta selbst ist immer ebenfalls stenosiert, ihre Verengerung 
reicht vom Ostium bis zur Einmündung des Ductus BoTALLI, der stets 
sehr weit ist und durch den der gesamte große Kreislauf mit Blut gespeist 
wird. 

Einen typischen hierher gehörigen Fall veröffentlichte SeHRADER 
(1928), dessen schematische Darstellung die Verhältnisse treffend kenn
zeichnet. 

Die Vorhöfe und Kammer zeigten normale Innenstruktur und richtige Weite, die 
Mitralis wohlgebaute zwei Segel. Im Septum ventriculorum findet sich ein ovaler Defekt, 
desgleichen in der Scheidewand. Das ganze rechte Herz ist wohlgebaut, auch die Pul
monalklappen; die Arteria pulmonalis ist außerordentlich weit und steigt parallel mit der 
hochgradig verengten Aorta senkrecht in die Höhe, es fehlt also die normale Überkreuzung 
der beiden Gefäße. Das Aortenostium ist völlig obliteriert, während die Aorta ascendens 
für eine feine Sonde durchgängig ist. Der linke Ventrikel ist nicht vergrößert. 

Als Beispiel für einen unvollkommenen Verschluß des Aortenostiums 
(hochgradige Stenose) sei das von LAHM (1928) beschriebene Herz an
geführt, das zudem eine völlige Trennung der Vorhöfe und Kammern 
aufwies, ohne einen Scheidewanddefekt. Auffallend war hier die enorme 
Hypertrophie des linken Ventrikels, wenn man die entsprechenden 
Größenverhältnisse bei einer Atresie des Ostiums (ScHRADER) in Rück
sicht zieht, ebenso die weißliche Endokardverdickung in der linken 
Kammer. Beide Veränderungen sind als Auswirkungen des bestehenden, 
gegen einen erheblichen Widerstand arbeitenden Kreislaufs mit Druck
erhöhung zu verstehen, während bei Atresie der linke Ventrikel aus der 
Blutzirkulation ausgeschaltet bleibt und weder eine W andhypertrophie, 
noch, wie ich in eigenen Fällen beobachten konnte, Veränderungen des 
Endokards zeigt. Ob die oft enorme Schwielenbildung der Herzinnen
wand besonders bei hypoplastischem linken Ventrikel nicht doch auf eine 
abgelaufene Entzündung zurückzuführen ist, soll unten weiter noch 
erörtert werden. 

Bei einem 51 Stunden alten Mädchen beschreibt MuELLER (1923) ein 
stenosiertes Aortenostium: "Die Klappen der Hauptschlagader stellen 
einen derben, sehnigen, für eine 3 mm dicke Sonde durchgängigen Ring 
dar, dessen Rand mit 6 etwa stecknadelkopfgroßen Wülsten besetzt ist. 
Ein Verschluß des Ringes scheint dadurch möglich zu sein, daß die 
6 polypösen Wülste zusammengepreßt werden." Die Aorta ascendens 
wies einen Umfang von 8 mm auf. 

An embryonale Bulbuswülste erinnert der Befund von DrsSMANN 
(1932), der im Bulbus der Aorta 3 in der Längsrichtung des Gefäßes 
verlaufende Wülste beschreibt. Der hintere dieser Wülste wird nach 
dem Ventrikel zu breit und geht in ein etwa 4 mm breites Gebilde über, 
das fast das ganze Aortenlumen ausfüllt. Histologisch bestehen diese 
Leisten und Platten aus lockerem embryonalem Bindegewebe mit gleich
mäßig verteilten, verästelten Zellen und metachromatisch sich färbender 
Grundsubstanz (s. auch AmEL) ohne Blutungsreste, neugebildete Gefäße 
oder entzündliche Zellinfiltrate. Die Sehnenfäden der Mitralis waren 
kurz und dick. 

Das Foramen ovale fand sich in eigenen 6 Fällen offen oder es bestand 
ein Vorhofscheidewanddefekt, die gleiche Angabe findet sich im Schrift
tum, nur RuaE (1905), HERXHEIMER (1910) und LAAS (1935) beschreiben 
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kongenitalen Verschluß desselben. GRÄBNEB fand unter 44 Fällen des 
Schrifttums nur 6mal einen Septumdefekt. Von den eigenen 6 Fällen, 
die allerdings bis auf einen eine Stenose des Ventrikels und der Mitralis 
aufwiesen, waren 3 ohne einen Scheidewanddefekt, während bei zweien ein 
gemeinsames Ostium atrioventriculare mit zum Teil völligem Scheidewand
defekt, bei dem letzten ein typischer subaortaler Septumdefekt bestand. 

b) Stenose des linken Ventrikels. Es finden sich alle Stufen von der 
normalen Weite bis zu einem nur mikroskopisch nachweisbaren Spalt; 
MöNCKEBERG (1924) betont mit vollem Recht, daß man erst nach Durch
sicht mikroskopischer lückenloser Serienschnitte eine völlige Atresie 
oder Agenesie der Kammerhöhle behaupten dürfte. Wenn er aber für 
diese diagnostisch schwierigen Fälle dann den Ausdruck "Cor pseudo
triloculare mit rudimentärem linken Ventrikel" eingeführt haben möchte, 
so glaube ich diese irreführende und oberflächliche Bezeichnung ablehnen 
zu müssen, weil sie ja doch nur ein Eingeständnis und eine Festlegung 
mangelhafter Untersuchung darstellt. 

Im einzelnen gleicht kaum eine Herzhöhle der anderen, so mannigfach 
sind die Abweichungen in der Gestalt und die Veränderungen am Endo
kard. Am häufigsten findet man kleine kugelige, hirsekorn- bis erbsgroße 
Herzhöhlen, deren Endokard weißlich -sehnig verdickt ist. Diese V er
dickung der Herzinnenhaut erweist sich bei mikroskopischer Betrachtung 
[LAAS (1935) J als breiter Bindegewebsstreifen mit überaus deutlichem, 
vielschichtigem Geflecht elastischer Fasern; entzündliche Zellinfiltrate 
fehlm1. 

In anderen Fällen ist der Ventrikel spaltförmig, sein Endokard ist 
zart und wulstig, im Lumen findet sich bei der Sektion wenig Cruor. 

c) Stenose und Atresie der Mitralis. Anatomisch meist als völlige 
Atresie (DuDzus, BREDT) bei hochgradiger Ventrikelhypoplasie impo
nierend, stellt diese Mißbildung eine sehr seltene Form dar, weitaus 
seltener als die vergleichbare Tricuspidalatresie. Ist noch eine Öffnung 
vorhanden, so finden sich gelegentlich einfach gebaute, plumpe, verdickte 
Segelplatten. Stets ist auch der Vorhof bloß hirsekorn- bis erbsgroß, 
mit dem rechten Vorhof durch ein offenes Foramen ovale kommunizierend. 

Eine besondere Form der Stenose beschreibt ARIEL (1930) : "An 
der Grenze zwischen linker Kammer und Vorhof hängen von der Wand 
des letzteren ausgehend, ins Lumen der Kammer 3 geschwulstartige 
Gebilde mit höckeriger, unebener Oberfläche herab. Diese sind länglich, 
eiförmig und erinnern bis zu einem gewissen Grade an Blumenkohl. 
Jedes dieser Gebilde besteht aus einzelnen, verschieden großen, an der 
Basis zu einem gemeinsamen Körper verbundenen Lappen oder Zotten. 
An ihrem Rand sind alle drei Gebilde miteinander verwachsen, ein die 
atrioventrikuläre Öffnung stark verengendes Diaphragma bildend; von 
der der Herzkammer zugekehrten Fläche dieser Gebilde verlaufen kurze 
Sehnenfäden zu den Papillarmuskeln." 

Diese Veränderungen wurden am Herzen eines 2 Tage alten Knaben 
beobachtet, stellen also eine sicher kongenitale Bildung dar. Histologisch 
bestanden diese Zotten aus einem zentralen bindegewebigen Strang 
und zartem bindegewebigem Mantel, der sich aus einem filzartigen 
Geflecht feinster präkollagener Fasern und einer metachromatisch färb
baren Grundsubstanz zusammensetzte. Die übrigen Klappen waren mit 
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Ausnahme der Tricuspidalis, die ebenfalls in ihrem medialen Anteil 
ähnlich wie die Mitralis Verdickungen und polypenartige Aufquellungen 
zeigte, durchweg zart und frei von Veränderungen, die Ventrikel ohne 
Befund, das Septum völlig verschlossen. 

MuELLER sah die Segel der Mitralis so stark geschrumpft, daß Schlie
ßungsrand und freier Rand zusammenfielen. Und schließlich beschreibt 
LAAS die Segel als "höckerigen, glasig-grauroten Wulst". Sehnenfäden 
fehlten in seinem Fall (neugeborener reifer Knabe) völlig, die Klappe 
ging unmittelbar in das Fleischbalkensystem der Kammer über. 

B. Die Entstehung der kongenitalen Stenosen und Atresien. 
Die Mannigfaltigkeit des anatomischen Bildes läßt schon vermuten, 

daß sich kaum eine einheitliche Deutung der Entstehung und des \Vesens 
dieser Mißbildungen geben lassen wird. Vielmehr scheinen sich drei 
Gruppen herauszuheben, die in ihren typischsten Ausprägungen sehr 
deutlich sich gegeneinander abgrenzen lassen, während bei den Zwischen
formen die Beurteilung stark subjektivem Ermessen überlassen bleibt. 
Diese Trennung in Gruppen ist aber um so notwendiger, als sich daraus 
ergibt, daß es sich zu einem Teil gar nicht um Mißbildungen (Entwick
lungsfehler eigener Art) handelt, sondern um Vorgänge, die allgemein 
pathologisch als Entzündung oder als geschwulstmäßiges Wachstum 
gewertet werden müssen. 

a) Fetale Entzündung. Seit BARDELEBEN (1851) bei der Beschreibung 
eines typischen Falles kongenitaler isolierter Aortenstenose mit Bestimmt· 
heit behauptete, daß "die Veranlassung eine adhäsive Entzündung des 
Ostium arteriosum des linken Ventrikels war, welche sich zu einer Zeit 
entwickelte, wo alle einzelnen Teile des Herzens schon in bleibender \V eise 
fertig gebildet, aber noch sehr klein waren; vielleicht im 3. l\1onate", 
sind gerade bei den Stenosen, mehr als bei anderen Herzfehlern, immer 
wieder entzündliche Vorgänge als Ursache dargestellt worden. Allerdings 
stand oft Annahme oder Ablehnung der entzündlichen Genese gegen
einander, ohne daß eine Entscheidung getroffen werden konnte. Erst 
die histologische Untersuchung [MöNCKEBERG (1907), KocKEL (1908), 
B. FrscnER-W ASELS (1911), WrLLER und BEcK (1932) J entsprechender 
Herzen ergab den Beweis einer Entzündung, allerdings schon selbst 
bei der geringen Zahl der Mitteilungen in sehr verschiedener Form und 
Ausprägung. 

So sah B. FrsCHER-WASELS an dem Herzen eines mehrwöchentlichen Säuglings die 
Aortenklappen durch eine Endokarditis verdickt, ähnlich der rheumatischen Endokarditis 
des Erwachsenen, wodurch eine Stenose erzeugt wurde. Der Nachweis einer entzündlichen 
Entstehung stützt sich in seinem Falle auf das Vorhandensein ausgedehnter Kekrosen 
und Verkalkungen in den Papillarmuskeln, zellreicher Bindegewebsschwielen im Herz
fleisch, unregelmäßiger Endokardverdickungen und zahlreicher Leukocyten- und Lympho
cyteninfiltrate. 

Mönckeberg fand das Endokard als breite kernreiche bindegewebige Schicht mit 
dicht verflochtenen elastischen Fasern, darunter eine Zone reichlicher, prall mit Blut 
gefüllter Capillaren, von der sich bindegewebige Züge in die Tiefe erstrecken, die ebenfalls 
zwischen sich und die zarten Muskelbündel weite Blutgefäße fassen. Das übrige Myokard 
wies keine Veränderungen auf. 

KoCKEL fand die Zeichen der Entzündung gerade an den verbildeten Aortenklappen 
selbst. 

WILLER und BECK beschreiben bei ihrem ersten Fall in den verdickten Aortenklappen 
zahlreiche neugebildete Capillaren, in deren nächster Umgebung sich mehr als in dem 
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übrigen Klappengewebe Zellanhäufungen, und zwar Histiocyten und wenige Lympho
cyten finden. Auch konnte Hämosiderin daselbst nachgewiesen werden. Im Bereiche des 
Ventrikels fehlten die entzündlichen Veränderungen, auch war die Muskulatur, abgesehen 
von einer geringgradigen Verfettung, unverändert. 

Im zweiten Fall, der Veränderungen ausschließlich am linken Ventrikel und am 
Aortenostium zeigte, fanden sie das gleiche gefäßreiche entzündliche Gewebe mit völligem 
Verschluß des Ostiums, hier war jedoch auch das Endokard der Kammer verdickt, aller
dings ohne zellreiche Herde, doch mit deutlicher Gefäßvermehrung. Bei entsprechender 
Färbung erwies sich diese Verdickung als überaus reich an elastischen, "husch- und strauch
förmig" angeordneten Fasern, wie dies für Reste parietaler Endokarditis charakteristisch 
sein soll. 

Die Unterschiede der einzelnen Befunde könnten für die Deutung 
erst dann Schwierigkeiten bereiten, wenn man eine einzelne Veränderung 
(::\Iuskelnekrose, Muskelschwielen, gefäßreiches Granulationsgewebe) als 
Kriterium der Entzündung ansehen würde, dessen Vorhandensein für 
die Diagnose unerläßlich sei. So kommt z. B. B. FrscnER-W ASELS zu 
dem Schluß: "Der Nachweis einer fetalen Endokarditis ist in erster Linie 
an der Herzmuskulatur zu führen, während die Herzklappenverände
rungen vor allen Dingen mikroskopisch so wenig charakteristisch sind, 
daß hieraus die Diagnose kaum sicher gestützt werden kann," Demgegen
über weisen \VrLLER und BECK mit Recht darauf hin, daß dies nur eine 
besondere Form der möglichen Entzündung sei, daß aber in jedem ein
zelnen Fall die Ausprägung der V eränclerungen art- und gradmäßig 
verschieden sein kann. 

Wie bei dem erwachsenen Organismus häufig die entzündliche Gewebs
reaktion sich an einem Ort geringeren \Viderstandes findet, u. a. auch 
besonders häufig typische Herzklappenentr.ündungen beim Vorhanden
sein nur zweier Aortenklappen, so liegt es nahe, auch in den sicheren 
Fällen von fetaler Endokarditis eine primäre Entwicklungsstörung mit 
sekundär aufgepfropfter Entzündung anzunehmen. l\löl'<CKEBERG erwähnt 
diese :\Iöglichkeit bei den Fällen von Aortenstenose ohne Septumdefekt, 
\VrLLER und BECK leiten für ihre Fälle diese Erklärung aus der Tatsache 
ab, daß die Aortenklappen zwar in normaler \Veise angelegt waren, die 
.~orta ascendens jedoch sehr eng war und parallel mit der Pulmonalis 
verlief, daß somit "dieser Anomalie eine Abweichung des Trummsseptums 
zugrunde lag". 

Die Verengerung der Aorta ascendens darf nicht als Mißbildung 
eigener Art gerechnet werden (s. unten). Vielmehr dürfte es sich um 
eine Anpassung des Gefäßrohres an die durch die Ostiurnstenose bedingte 
Kreislaufbehinderung handeln. Auch die mangelnde Überkreuzung der 
Aorta und Pulrnonalis kann andere Ursachen haben (s. unten), so daß 
der Beweis einer Entwicklungshemrnung, die für die Lokalisation der 
Entzündung verantwortlich gernacht werden könnte, sehr seinver zu 
führen sein dürfte; bei den wenigen veröffentlichten Fällen ist dies nicht 
möglich. 

Von Wichtigkeit scheint jedoch die Tatsache zu sein, daß alle er
·wähnten Beobachtungen - und dies sind die einzigen sicheren Fälle 
fetaler Endokarditis - nur im linken Herzen und auch hier bevorzugt 
an den Aortenklappen Entzündungsvorgänge zeigen; die älteren dies
bezüglichen Angaben können ruhig übergangen werden, da erst eine 
mikroskopische Untersuchung die Diagnose der Entzündung erlaubt 
(WrLLER und BEcK), während den betreffenden Zahlenangaben 
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(RoKITANSKY, RAucnFuss, VIERORDT) nur makroskopische Befunde zu
grunde liegen. Diese Tatsache, nämlich die ausschließliche Erkrankung 
des linken Herzens, ist ein Hinweis auf den mutmaßlichen \Veg der ent
zündungserregenden Stoffe, die vom Nabelvenenblut durch das zumeist 
offene Foramen ovale zuerst in das linke Herz gelangen und daselbst 
gleich örtliche Reaktionen hervorrufen. VvT eieher Art diese Stoffe sind, ist 
nicht bekannt. Am nächstliegenden ist die Annahme einer spezifischen 
oder unspezifischen Infektion der Mutter. KocKEL erwähnte in seinem 
Falle eine akute Bronchitis während der Gravidität, B. FrscHER-W ASELS 
eine Influenza 6 Wochen vor der Geburt des Kindes, dagegen waren die 
anamnestischen Erhebungen l\1öNCKEBERG~, \VrLLER und BECKR ohne 
Erfolg. Auch die Frage, ob es sich um bakterielle oder toxische Wir
kungen handelt, ist zunächst schwer zu entscheiden, doch wird man bei 
weiteren experimentellen Forschungen auch an die Möglichkeit einer 
lokalen hyperergischen Entzündung bei intrauteriner Sensibilisierung 
denken müssen. Wiederholt wurde bei entsprechenden Fällen Gelenk
rheumatismus der Mutter beobachtet (IIANSEMANN, FEHLAUER). 

b) Endokardhyperplasie. Der unter den anatomischen Befunden 
(s. oben) geschilderte Fall ARIEL" wird von ihm als übermäßige Wuche
rung des Materials, aus dem die Klappen bestehen, also des embryo
nalen Endokardkissens, gedeutet. Da neben den Mitralsegeln nur noch 
das mediale Segel der Tricuspidalis völlig gleiche Veränderungen aufweist, 
ist diese Deutung sehr wahrscheinlich. Ihr schließt sich mit einem eigenen 
Fall auch DrssMANN an, der von einer "Hyperplasie und Exzeßbildung 
des Endokard" spricht. Es fehlten auch histologisch die Zeichen einer 
Entzündung, überdies handelt es sich um einen Zwilling, dessen Zwillings
partner völlig gesund blieb; deshalb ist DrssMANN geneigt, diesen Fall als 
eine Art geschwulstmäßiges Wachstum aufzufassen und grenzt, in An
lehnung an PoToscnNIG, seinen und ARIELK Fall als besondere Gruppe 
der kongenitalen Stenosen ab. Das ist zweifellos berechtigt, auch wenn 
das Wesen dieser eigenartigen Hyperplasie nicht näher bestimmbar ist, 
denn die Annahme PoTOSCHNIG>·, die Ursache sei eine größere Blutzufuhr 
zum linken Ventrikel, hat sehr wenig Wahrscheinlichkeit für sich. \\"ir 
dürfen eher ein autonomes Wachstum voraussetzen, womit allerdings 
dann diese Gruppe von "Mißbildungen" allgemein-pathologisch der 
Geschwulstlehre zugeteilt werden müßte. 

c) Stenosen und Atresien durch Fehlentwicklung. \Venn wir alle 
den beiden vorhergehenden Abschnitten zugehörigen Fälle aus dem 
Schrifttum entnehmen, so bleibt eine ganze Reihe von Herzbeschrei
bungen übrig, die Fehlbildungen al'3 Folge der gestörten Entwicklung 
zum Inhalt haber1. Bei HEHXIIEIMBH und MöNCKEBEHG finden sich die 
älteren Fälle zusammengefaßt, dort hat auch MöNCKEBERG die Lehr
meinung über diese Form der Herzmißbildungen formuliert: "Daß es 
sich in diesen Fällen ebenfalls um eine Abweichung des Truncusseptums 
handelt, geht mit Sicherheit aus dem häufigen Fehlen der normalen Über
kreuzung der beiden großen Gefäßstämme hervor." Auch die Hypoplasie 
des linken Ventrikels, die häufig dabei beobachtet wird, soll dem Grad 
der Ostinmstenose parallel gehen, denn sie sei bedingt "durch eine Ab
weichung des Ventrikelseptums nach links, die ihrerseits wieder in ur
sächlichem Zusammenhang zu bringen ist mit den durch die Aortenstenose 
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hervorgerufenen Zirkulationsstörungen". Somit würde also zunächst 
durch die Unterentwicklung des Aortenostiums der Blutstrom gedrosselt 
und dadurch der linke Ventrikel gleichsam stillgelegt, worauf durch die 
mechanischen Kräfte des Blutdruckes von rechts her die Kammerscheide
wand während ihres \Vachstums nach links hin "abgedrängt" wird. 

Diese Erklärung findet sich mehr oder minder treffend ausgeführt in 
fast allen älteren Erscheinungen des Schrifttums. Auch KuNG (1931) 
sieht in einer Abweichung der Scheidewand den eigentlichen der Miß
bildung zugrunde liegenden Vorgang; in Anlehnung an frühere Unter
suchungen AscnoFFH ist er aber der ::\1einung, daß eine primäre V erschie
hung des Atrioventrikularsystems vorliegt, das als "Bildner des Ventrikel
septums" letzteres in falscher Richtung zur Entwicklung zwingt. SPITZER 
spricht ebenso in seiner Erwiderung, abgesehen von anders gerichteten 
Einwendungen, zustimmend von einer Verschiebung des Kammerseptums 
nach links, desgleichen eine Reihe von Autoren des letzten Jahrzehnts 
(LAHl\I, ScnRADER, l\h;BLLER u. a.) . 

.:\!l:ELLER leitet nach BENEKE die Klappenanomalien von der abwei
chend wirkenden Kraft der Blutwirbelströme ab: die vollkommene, hoch
gradige Stenose kommt danach dadurch zustande, daß unter dem Druck 
des von zwei Seiten (von oben aus der Pulmonalis durch den Ductus 
BoTAI,LI, von unten aus dem Ventrikel) anprallenden Blutes "die Klappen 
sich in eine sehnige Membran mit kleiner Offnung umbildeten". BENEKE 
(1921, 1H27) versucht im großen Rahmen seiner Theorie vom "Wasserstoß 
als gewebsformende Kraft" auch die Stenosen des Aortenostiums zu deuten, 
indem er darauf hinweist, daß "alle V eränclerungen ( d. i. Verschmelzung 
und Vermehrung der Klappen, sowie Stenosen im Sinne der sog. fetalen 
Endokarditis) wohl sicher mindestens in der Hauptsache auf die Anomalie 
der Wirhel zurückzuführen sind, welche in den Stämmen im Anschluß an 
das Einspritzen des Blutes vom Conm; aus entstehen und meiner Ansicht 
nach .... die mechanis,:he ~[rsache deR Klappenwachstums überhaupt 
abgeben". 

\Yenn wir zur Prüfung dieser theoretischen Grundsätze dio Einzel
fälle der l\lißbildungen betrachten, so gewinnen wir den Eindruck, als ob 
sich die ::\lannigfaltigkeit der Formbilder nicht in ein so einfaches Schema 
pressen ließe. Es finden sich anatomisch alle Übergänge von weiter 
Ventrikellichtung bis zum engen Spalt, vom großen Septumdefekt bis 
zur vollkommen entwickelten Scheidewand. Die l\Iitralis ist bei offenem 
oder geschlossenem Foramen ovale einmal völlig gehörig entwickelt 
(ScHRAmm), das andere ::VIal hochgradig vergrößert. Was ist da die Cr
sache der Blutwirbelanomalie? Wodurch wÜ'd der Blutstrom abgelenkt? 
Es scheint mir vielmehr als würden diese mechanischen Strömungskräfte 
erst sekundär bei bestehender Fehlbildung modellierend wirken können, 
sei es durch Fortfall bildender Reize, sei es durch Erzeugung überschüs
siger Leisten und Platten; auf jeden Fall dürfte der Einfluß dieses Fak
tors auf die Gestaltbildung des ganzen Herzens bei normalem und ab
weichendem Bauplan sehr gering Rein, dafür spricht einerseits die starre 
formkonstante Entwicklung des Herzens, andererseits der Befund bei 
den zahlreichen Herzmißbildungen, die oft die Rchwersten Ablenkungen 
der Blutströme aufweisen, ohne daß sich eine entsprechende Auswirkung 
auf die Innenarchitektur der Herzhöhlen oder Herzklappen finden ließe. 
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LAAS bezeichnet die mangelhafte Abgrenzung der plumpen und wul
stigen Aortenklappen als "dysharmonische Anomalie" durch die dann 
alle anderen Veränderungen am Herzen bedingt seien, insbesondere die 
bestehende Endokardverdickung, die nicht durch erhöhten Druck allein, 
sondern durch "dauernde Drehung und flache Bewegungsausschläge'· 
zustande kommen. 

Auf die Darstellung MöNCKEBERG;; hinweisend habe ich (1935) die 
übliche Auffassung von der Entstehung der Septumdefekte zu wider
legen versucht. Es lassen sich folgende Einwände erheben: 

a) Während im allgemeinen bei Aortenstenose oder -atresie das Ostium 
stark verbildete Wülste oder Membranen aufweist, finden sich bei ein
zelnen Fällen doch deutlich voneinander gesondert drei Klappen gleichsam 
in Miniaturausgabe; gleichzeitig sind fast gesetzmäßig die halbmondför
migen Klappen der Pulmonalis regelrecht ausgebildet, gehörig in Form 
und Größe. \Vie ist da eine Abweichung des Septum bulbi nach links 
glaubhaft zu machen? Müßte nicht das eine Gefäßostium ein Mehr an 
Klappenbildungsmaterial erhalten haben, während das andere nicht nur 
in der Menge, sondern auch in der Form der Klappen schwerste Störungen 
aufzuweisen hätte? Die beobachteten Tatsachen lassen sich nur so er
klären, daß wir eine zu gehöriger Zeit erfolgte, völlig normale Trennung 
des Ostium arteriosum commune annehmen, bei der die distalen Bulbus
wülste symmetrisch den großen Gefäßen zugeteilt wurden und daß nach
her erst ein e nterschied in der Entwicklung und im Wachsturn der 
normal angelegten Ostien und Klappen zutage trat. 

b) Im gleichen Sinne lassen sich auch die Befunde an den Kranz
gefäßen verwerten. Selbst bei völliger Atresie des Aortenostiums ent
springen die Kranzgefäße dem Anfangsteil der hochgradig verengten 
Aorta, niemals aus dem Klappensinus der Pulmonalis, in die sie doch bei 
einer ungleichen rreilung des Truncus arteriosus communis verlagert sein 
müßten. 

c) In den einschlägigen Arbeiten wird fast durchweg die Innenarchi
tektur der Ventrikel unberücksichtigt gelassen. So ist es zu verstehen, 
daß die notwendige Folge einer "Abweichung der Kammerscheidewand 
nach links", nämlich die Vergrößerung und der Umbau der rechten 
Kammer gar nicht gesucht und erwähnt wurde; das ist nun auch durchaus 
verständlich, denn tatsächlich finden wir in allen Fällen ein durchaus 
charakteristisches, wohl vergrößertes, aber nicht vermehrtes Relief der 
rechten Herzkammer und, soweit es sich erkennen läßt, an der linken Seite 
der Kammerscheidewand gehörige Bildungen. 

d) Das Atrioventrikularsystem wurde unverändert gefunden (KuNG). 
Auch wenn man der Meinung KuNGs, wonach das Hrssche Bündel selb
ständig sich entwickelt, nicht folgt (s. unten BENNINGHOFF) ist es doch 
höchst unwahrscheinlich, daß von der normal entwickelten Vorhofswand 
her die spezifischen Muskelbündel einem abweichenden Septum folgend, 
also zunächst völlig neue Bahnen entlangwachsen sollen. 

e) Die Stenose des Aortenrohres wird von MöNCKEBERG ebenfalls 
als Folge der Deviation des Bulbus-Truncusseptums angesehen. Ganz 
gesetzmäßig finden wir eine Verengerung der Aorta ascendens vom Ostium 
bis zur Einmündung des Ductus BoTALLI, der immer weit offen ist und der 
Aorta in rückläufigem Strom Blut zuführt. Die Ausdehnung der Stenose 
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läßt sich aber durch keinerlei Scheidewandverlagerung erklären, weil sie 
über den Bereich des Truncusseptums hinaus geht. Viel wahrschein
licher ist die Annahme, daß es sich um eine Anpassung des Arterienrohres 
an die veränderten Kreislaufverhältnisse bei Stenose oder Atresie nur des 
Aortenostiums handelt. Von dem Teil ab, wo wieder eine entsprechende 
Blutmenge dem Aortenrohr zugeführt wird, finden wir ein weites Lumen 
mit wohlgebauter Wand. 

Bei einer sog. Verschiebung der Truncuswand müßte doch, zumal bei 
gleichzeitiger Ostiumstenose, eine völlige Atresie bzw. Agenesie der Aorta 
zu beobachten sein, das ist jedoch in keinem Fall angegeben und konnte 
ich bei den eigenen Fällen nicht finden. 

f) Der parallele Verlauf der großen Gefäße bei mangelnder normaler 
Überkreuzung wird von MöNCKEBERG als ein Hauptkriterium für die 
Wandverschiebung angegeben. Ganz abgesehen davon, daß dieser 
Befund nicht konstant erhoben wurde (KuNG, GRÄBNER), glaube ich die 
Vereinfachung des Gefäßverlaufes auf einfache mechanische Weise 
erklären zu können. Bei Hypoplasie des linken Ventrikels mit Aorten
stenose wird der rechte Ventrikel, besonders irrfolge der Arbeitshyper
trophie seiner Wand, ganz von selbst mehr nach vorne und links zu liegen 
kommen und dadurch die physiologische Überkreuzung und spiralige 
Drehung von Pulmonalis und Aorta in einen mehr parallelen, senkrechten 
Verlauf verwandeln. Hinzu kommt noch die Enge der Aorta, die als 
zarter Strang in dem Raume erscheint, in dem sie zum Teil auch beim 
normalen Herzen zu finden ist, hier aber nun senkrecht in die Höhe zu 
steigen scheint. 

g) Durch eine Abweichung der Scheidewände läßt sich die kombinierte 
Mißbildung einer Stenose des ganzen linken Herzens nicht verständlich 
machen. Denn es ist doch wahrhaftig "ad hoc" gedacht, wenn MöNCKE
BERG die abgewichenen Scheidewände am falschen Ort zu einem völlig 
normalen Gebilde sich vereinigen läßt, nur weil er eben am mißgebildeten 
Herzen keinen Anhaltspunkt für die stattgehabten Abweichungen fand. 

Zusammenfassend läßt sich meine Ablehnung dahin ausdrücken, 
daß es nicht zu verstehen wäre, wollte man annehmen, eine Scheide
wand des Herzens könnte ohne Veränderung der Wand des Herzschlauchs 
von einem normalen Ausgangspunkt in einer neuen, weder in der Stammes
noch in der Einzelentwicklung je angezeigten Richtung vorwachsen und 
sich mit fremden Herzteilen vereinigen. Der grundsätzliche Fehler liegt 
darin, daß eine völlige Verschiedenheit und Unabhängigkeit der Aus
bildung von Herzwand und Septum angenommen und eine weitgehende 
Änderung des letzteren bei erhaltenem Herzrohr gefordert wird. 

BENNINGHOFF hat demgegenüber gezeigt, daß sich aus dem Schwamm
werk des Herzmuskels allmählich die Kammerscheidewand herausdiffe
renziert, und zwar aus mehreren sagittal gestellten Teilsepten. Dabei 
wird die Richtung der Scheidewand durch ein Eintauchen des linken 
vorderen Bulboaurikularsporns in die erwähnten Septen schon von vorn
herein bestimmt. Die Vorstellung, daß die Scheidewand emporwächst, 
ist überhaupt unzulässig, da die Scheidewand in der Weise entsteht, 
daß rechts und links von ihr die Kammerhöhlen sich ausweiten, es also 
gar nicht zu einem aktiven Wachstum, sondern mehr zu einem passiven 
Stehenbleiben kommt. Beim Ausweiten der Ventrikel wächst dabei das 

Ergebnisse der Pathologie. XXX. 9 
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Reizleitungssystem mit, es ist also von allem Anbeginn in semer Lage 
bestimmt. 

III. Mißbildungen der Bulbus-Truncusregion. 
1. Entwicklungsgeschichte. 

Wenn wir von den älteren Darstellungen (His, BoRN) absehen, läßt 
sich im Schrifttum eine einheitliche Meinung über den Septierungsvor
gang im Bulbus-Truncusgebiet nachweisen, die dahin geht, daß wir dabei 
3 Abschnitte unterscheiden müssen: den proximalen und den distalen 
Bulbusteil, sowie den anschließenden Truncusabschnitt (TANDLER, 
MöNCKEBERG). Die Trennung in proximalen und distalen Bulbusabschnitt 
hat ihre Berechtigung darin, daß der proximale Bulbusabschnitt in den 
Bau der Kammern einbezogen wird und sein Septum (nach FISCHEL) 
die Ausflußbahnen der großen Gefäße voneinander trennt, also auch die 
Pars membranacea septi ventriculorum bildet, während der distale Ab
schnitt tatsächlich schon zum Gefäßsystem gehört und den Anfangsteil 
der Aorta und Pulmonalis darstellt. In allen drei Teilen geht die Tren
nung durch eine Scheidewand in ganz bestimmter Weise vor sich. 

a) Proximaler Bulbusteil. Er weist die zwei aufeinander zuwachsenden 
Wülste A und B auf, sowie den Wulst C. Wulst A und B bilden das Sep
tum bulbi, das kammerwärts mit einem konkaven Rand endigt, hier 
aber mit seinem vorderen Teil in das Septum interventriculare über
geht. Bezüglich des Bulbuswulstes C findet sich keine Einheitlichkeit 
der Auffassung. SPITZER ist der Meinung, daß aus ihm im wesentlichen 
die Crista supraventricularis abstammt, tatsächlich weisen Querschnitte 
bei Kaninchenembryonen ein Y-förmiges Lumen auf. AscHOFF wendet 
sich dagegen und vertritt die Ansicht, daß die ganze Crista aortico
pulmonalis von den Wülsten A und B gebildet werde. Es bestehen, 
auch in anderer Hinsicht bezüglich der unteren Begrenzung der Bulbus
wülste noch Unklarheiten, die die Deutung der gerade in dieser Region 
häufigen und grundsätzlich wichtigen Fehlbildungen erschweren. 

b) Distaler Bulbusteil. Hier finden sich vier längsverlaufende, paar
weise einander gegenüberstehende Wülste (1-4), von denen 1 und 3 
miteinander zu einer trennenden Wand verwachsen und an die Bulbus
wülste A und B Anschluß gewinnen, während 2 und 3 flacher angelegt 
werden und allmählich verkümmern. Im untersten Teil aller vier Wülste 
entstehen als Endokardwucherungen die halbmondförmigen Klappen 
der Gefäßostien, die in einer später zu besprechenden Weise den beiden 
großen Gefäßen zugeteilt werden. Die Bulbuswülste 1 und 3 sind auch 
die Träger der Kranzgefäßknospen. 

c) Truncusteil. Er ist jener Gefäßabschnitt, der sich distal an die 
Bulbusteile anschließt und durch das Septum aortopulmonale in die 
beiden Hauptschlagadern geteilt wird. Dieses Septum ist der herzwärts 
entwickelte und vorgeschobene Trennungssporn zwischen dem 4. und 
6. Aortenbogen. 

Sämtliche Wülste und Septen vom proximalen Bulbusseptum bis zum 
Septum aortopulmonale zeigen einen spiraligen Verlauf, so daß das V er
hältnis der Gefäßwurzeln stromabwärts zueinander um 180° verändert 
wird. 
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FERNKOPF und \VmTI~GER (1933) haben auf Grund umfangreicher 
Untersuchungen gerade dieser Region Befunde mitgeteilt und dieselben 
zur Grundlage einer völlig neuen Betrachtungsweise der hier vorkommen
den :Mißbildungen (Transposition der großen Gefäße) gemacht, so daß 
es notwendig erscheint, die Besonderheit ihrer Beobachtungen an dieser 
Stelle gerrauer hervorzuheben. Am gestreckt gedachten Herzschlauch 
lassen sich danach zwei einander gegenüberliegende Leisten (Haupt
und Nebenleiste) unterscheiden, die durch Verschmelzung in den einzelnen 
Herzabschnitten die Scheidewände bilden. Von dem Sinusmetamer des 
Herzschlauches an verlaufen diese Septen in einem Formdrall, sind also 
anlagemäßig heterogonial. Im Bulbus-Truncusabschnitt, der uns hier 
besonders interessiert, weist nun die Hauptleiste des Bulbus einen Drall 
von+ 180° auf, während das Truncusseptum ungedrallt frontal gestellt ist. 

Durch die weiteren Bewegungen im Verlauf der Schleifenbildung des 
Herzschlauchs wird das Bulbusseptum noch weiter spiralig gedreht, 
und zwar in einem ebenfalls positiven Bewegungsdrall von 90°, so daß 
jetzt ein Gesamtdrall von 270° besteht, während das Truncusseptum 
seine frontale Ebene ungedrallt beibehält. Der Drall des Bulbusteils 
bewirkt nun, daß die großen Gefäße aus den zugehörigen Ventrikeln 
hervorgehen, gleichzeitig wird der Bulbus in den Kammerteil jedoch 
einbezogen, wobei, irrfolge der Verkürzung, er einen Teil (150°) seiner 
Drehung verliert und nunmehr am fertigen Herzen einen Drall von 120° 
aufweist. 

SPITZER sieht in dem einheitlichen Bulbusseptum das Ergebnis einer 
Verschmelzung von zwei ursprünglich getrennten Teilen: einem Septum 
aortico-pulmonale, das zwischen venösem und arteriellem Blutstrom 
angelegt wird, und einem Septum interaorticum, das eine rechtskammerige 
von einer linkskammerigen Aorta getrennt haben soll. Er bezieht sich 
dabei (s. später ausführlich) auf die Verhältnisse bei den Reptilien. 

2. Vergleichende Anatomie. 
Wie verhält sich nun vergleichend-anatomisch der Bulbus

Truncusteil? 
Bei den Fischen findet sich die Ausflußbahn des Herzens reich 

gegliedert in einen Bulbus cordis, der mit Herzmuskulatur besetzt ist, 
und in einen Conus arteriosus, der reinen Gefäßcharakter aufweist. 
Im Bulbus cordis sind ganze Reihen von Wülsten oder Klappen (Hai
fische); doch bereits bei den Knochenfischen wird der Bulbus zurück
gebildet und schwindet bis auf einen KlappenwirteL Das gerade Bulbus
rohr wird bei den Lungenfischen - wohl infolge ihrer besonderen Kreis
laufverhältnisse - bajonettartig gekrümmt und in einen proximalen 
Abschnitt, ein queres Mittelstück und gerades Endstück geschieden. 
Statt der Klappenreihe findet sich eine durch die Krümmung spiralig 
angelegte Falte. 

DieAmphibien zeigen an ihrem Kiemen-Lungen-Hautatmungsherz 
(BENNINGHOFF) einen Bulbus mit verschiedenen Abteilungen in mannig
facher Länge, meist jedoch spiralig gebogen, desgleichen das Bulbus
septum, während das Truncusseptum, das man hier schon als Septum 
aorticopulmonale bezeichnen kann, horizontal gestellt bleibt. Es besteht 

9* 



132 H. BREDT: Die Mißbildungen des menschlichen Herzens. 

noch ein zweites Septum im Truncusteil, das Septum medianum, das 
senkrecht zum Septum aorticopulmonale eingestellt ist und zur Hälfte 
ein Septum interpulmonale und zur anderen Hälfte ein Septum inter
aorticum darstellt. 

Bei den Reptilien wächst nun dieses letzterwähnte Septum inter
aorticum herzwärts vor und verbindet sich mit dem Bulbuswulst, so daß 
bei weiterer Ausgestaltung die beiden für die Reptilien so charakteri
stischen Aorten entstehen, eine rechtskammerige, die venöses, und eine 
linkskammerige, die rein arterielles Blut führt. Ein gewisser Austausch 
findet durch das über den Ostien gelegene Foramen interaorticum 
(PANIZZAE) sowie durch eine dorsale Anastomose statt. Der Bulbus 
cordis ist ganz in die Wand aufgenommen, die Truncusäste entspringen 
direkt aus den beiden Ventrikeln, innerhalb deren sich auch die Scheidung 
der Blutarten vollzieht, "der Bulbusmechanismus der Anuren ist in die 
Kammer verlagert und mit den Mitteln der Kammer fortgeführt worden" 
(BENNINGIIOFF). 

Der entscheidende Schritt der stammesgeschichtlichen Entwicklung 
wird bei den V ö g e 1 n getan, indem sich das Septum aorticopulmonale 
herzwärts in die Bulbuswülste A und B fortsetzt und Anschluß an das 
Kammerseptum gewinnt. Damit ist der große und der kleine Kreislauf 
endgültig geschieden. SPITZER hatte gelegentlich der Deutung der nor
malen Herzseptierung die phylogenetischen Beziehungen zwischen Rep
tilien und Vögeln derart dargestellt, als ob die beiden Truncussepten 
( d. i. also Septum aorticopulmonale und Septum interaorticum) der 
Reptilien bei den Vögeln aufeinander zuwanderten und ein einheitliches, 
als sekundär zu bezeichnendes Septum aorticopulmonale bildeten. Da 
sie aber hierbei den Anschluß an den Wulst B des Bulbus cordis gewinnen 
müssen, der entgegengesetzt angelegt wird, so muß nach SPITZER auch 
dieser vVulst -als Folge stärkerer Entwicklung des Lungenkreislaufs
mit "hinüberwandern". 

Diesen Deutungen steht BENNINGHOFF sehr kritisch gegenüber, in
dem er darauf hinweist, daß "ontogenetisch davon bei den Vögeln nichts 
zu sehen ist". In den folgenden Ausführungen soll uns die Frage beschäf
tigen, ob die Mißbildungslehre des Herzens hierfür Beweise erbringen kann. 

Bei den Säugern wird der Bau der Truncus-Bulbusregion gegenüber 
dem Vogelstadium nicht wesentlich verändert, so daß man völlige Über
einstimmung annehmen muß. SPITZER jedoch ist der Meinung, daß bei 
den Säugern der Septierungsvorgang sich anders vollziehe, als bei den 
Vögeln, indem in dem proximalen Abschnitt nur ein Septum interaorticum, 
im distalen Abschnitt nur ein Septum aorticopulmonale, im Mittelteil 
aber beide vorhanden seien und daselbst verschmelzen. So wird ein 
neues, sekundäres, aus heterogenen Anteilen bestehendes Septum gebildet. 

Auch hier weist BENNINGHOFF darauf hin, daß in der Keimentwick
lung der Säuger für diese doch immerhin einschneidenden Vorgänge sich 
keine Anhaltspunkte finden lassen. 

3. Defekte des Bulbus-Truncusseptums. 
Wenn wir uns vorstellen, daß bei völlig ausgebildetem Bulbus-Truncus

teil die Entwicklung nur der trennenden Scheidewand ganz oder teilweise 
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unterblieben sei, so haben wir damit das Wesen einer ganzen Reihe 
von Fehlbildungen des Herzens gekennzeichnet. Doch lehrt eine Durch
sicht des Schrifttums, daß zu diesen Feststellungen noch einige Zusätze 
gemacht werden müssen. 

Der Vergleich jener Fälle, in denen von der Herzwurzel nur ein ein
ziges Gefäßrohr entsprang mit entsprechenden Bildern des embryonalen 
Herzens, hatte den Ausdruck "Truncus arteriosus communis persistens" 
prägen lassen. MöNCKEBERG definiert ihn folgendermaßen: "Es geht 
aus dem Kammerabschnitt des Herzens wie in früher embryonaler Zeit 
ein einziges, meist entsprechend weites, arterielles Gefäß, eben der persi
stierende Truncus arteriosus, hervor. In der Regel besitzt dabei der 
Truncus drei halbmondförmige Klappen und gibt aus seinem Anfangsteil 
die beiden Kranzarterien und weiter cranialwärts die beiden Hauptäste 
der Lungenarterie ab; der Ductus arteriosus fehlt." Seither hat eine 
ganze Reihe von Mitteilungen entsprechender Fälle [SANTA CRuz (1925), 
KLE:MKE (1925), ZrMMER::"IIAX~ (1927), SIEGMUND (1928), FrNLEY (1930), 
FELLER (1931), DAGNIXI (1931), HuMPHREYS (1932), HALBERT und 
TENNENT (1934), BREDT (1935)] die Möglichkeit zu kritischer Sichtung 
geboten. Dabei bot den Ausgangspunkt für eine Neuordnung die auch 
von MöNCKEBERG erwähnte Tatsache, daß die überwiegende Mehrzahl 
aller Fälle nur drei halbmoneiförmige Klappen aufwies. Schon HüLSE 
(1918) - von MöNCKEBERG ausführlich aber ablehnend zitiert - hat 
darauf hingewiesen, daß bei einer regelrechten Persistenz des embryo
nalen Truncus arteriosus communis eigentlich vier Klappen vorhanden 
sein müßten. Das Fehlen des vierten Klappenwulstes erklärt er durch 
frühzeitige Obliteration des 6. Arterienbogens (Pulmonalbogen), so daß 
der Gefäßsporn zwischen 4. und 6. Arterienbogen, eben das Septum 
trunci, gar nicht zur Entwicklung gelangen konnte. 

~Wir finden in dieser Deutung schon die Ansätze zu einem richtigen 
Verständnis der wesentlichen Veränderungen, leider sind die späteren 
Beschreibungen und Besprechungen durchweg von anderen Grundsätzen 
ausgegangen. In ihnen überwiegt noch meist das Bemühen, einen par
tiellen von einem totalen Truncus arteriosus persistens zu scheiden, 
ohne daß auf die Bedeutung begleitender Formveränderungen Rücksicht 
genommen worden wäre. 

Ein echter persistierender Truncus arteriosus communis muß 4 Semi
lunarklappen besitzen. Diese Forderung wird im Schrifttum nur in zwei 
Fällen FELLERH und einem von PREISZ erfüllt. Im ersten Fall FELLERs 
(Nr. 1), bei einem 2 Tage alten Mädchen, ragte das Septum aortopul
monale spornartig nach unten vor, seine Ausläufer ließen sich als spiralig 
fortlaufende Leisten verfolgen und ermöglichten eine genaue Zuordnung 
der vorhandenen 'raschenklappen zu den distalen Bulbuswülsten 1-4, 
wobei die Kranzgefäße regelrecht den Sinus 1 und 3 entsprangen. 

Im zweiten Fall (Nr. 4) war der Defekt des Septums viel ausgedehnter, 
es war nicht mehr festzustellen, wohin die Pfeiler des aortopulmonalen 
Septums verliefen, doch auch hier war es leicht, die einzelnen Klappen 
von den Bulbuswülsten abzuleiten. 

Bei PRErsz (Fall 16) waren die Septumverhältnisse insofern unüber
sichtlich, als bei einem Defekt im Bulbus- und Truncusteil der gemein
same Stamm sich zu einem weiten Sack ausbuchtete, der oben eine 
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EinkerlJung aufwies, durch welche zwei Hälften voneinander getrennt 
wurden: aus der rechten gingen die beiden Carotiden und die rechte 
Subclavia hervor, dem linken Anteü entsprang die Lungenschlagader 
und die linke Subclavia, schließlich setzte er sich in die Aorta descen
dens fort. 

Wenn wir die vier Klappen der beschriebenen Fälle schematisch 
nebeneinander aufzeichnen und ihre Abkunft von den entsprechenden 
Bulbuswülsten eintragen, so bietet sich ein ziemlich einheitliches Bild 
derart, daß bei FELLER halblinks vorne der Bulbuswulst 2 zu finden ist, 
somit auch in diesem Bereich sich das Pulmonalostium entwickelt haben 
dürfte, wenn, wie gewöhnlich, das Septum die Wülste 1 und 3 je zur 
Hälfte einem der beiden großen Gefäße zugeteilt hätte. Der ganze Bulbus 
cordis weist danach in dieser Höhe eine - stromabwärts gesehen -
uhrzeigergemäße Drehung von ungefähr 45 ° auf. Bei dem Fall von 
PREISZ ist dieselbe sogar auf 120° erhöht, indem vorne rechts nicht 
mehr der Wulst 2, sondern die Klappe des Wulstes 3 mit dem rechten 
Kranzgefäß zu liegen kommt. 

Zunächst könnte man daran denken, daß hier ein Irrtum in der Beob
achtung vorläge. Tatsächlich kommt im Schrifttum häufig in den 
topischen Bezeichnungen (rechts, links, hinten, vorne) eine gewisse 
Ungenauigkeit vor, deshalb dürfen Unterschiede bis zu 90° nicht als 
wirklich dem Wesen entsprechend angenommen werden. Doch bei 
PREISZ liegen die Dinge anders. Hier zeigt der Verlauf der Kranzgefäße 
deutlich, daß eine Drehung des fertigen Truncusostiums vorliegt, weil 
das linke Kranzgefäß sein "Ostium oberhalb der Commissur der beiden 
hinteren Semilunarklappen hat, den Truncus an seiner linken Seite 
umgreift und in der vorderen Interventrikularfurche verläuft". Wie 
sind diese Lagebeziehungen des Kranzgefäßes zu deuten? 

In der Arbeit von FELLER findet sich ein Schema WIRTINGERs, in 
dem die Kranzgefäße prospektiv eingezeichnet sind bei noch ungedrehtem 
Ostium arteriosum commune. Es ist aus ihm auch die zukünftige Teilung 
in Aorta und Pulmonalis sehr wohl zu ersehen. Wenn wir nun die Klappen
verhältnisse sowie den Verlauf der Kranzgefäße im Schema in eine V er
gleichszeichnung bringen zu den obigen Fällen von FELLER und PREISZ 
sowie zu einem normalen Herzen (Abb. 4a-e), so ergibt sich daraus, daß 
bei den drei erhaltenen arteriellen Stämmen eine mangelhafte Drehung 
des Herzschlauchs von über 90° vorliegt. 

In welcher Beziehung dieser unvollendete Drall zu dem Bulbus-Sep
tumdefekt steht, läßt sich schwer entscheiden, möglicherweise handelt 
es sich um den primären Vorgang, der notwendig gefolgt ist von einer 
Unterentwicklung der Scheidewand. Die Zahl der Beobachtungen ist 
hier noch zu gering für theoretische Auseinandersetzungen. 

Hervorheben möchte ich noch die erwähnte Tatsache, daß das linke 
Kranzgefäß im Bogen um den halben Umfang des Arterienstammes 
verläuft, es ist dies wiederum ein Beweis dafür, daß die Anlage eines 
Kranzgefäßes unabhängig ist von der notwendigen Verzweigung in seinem 
V ~rsorgungsgebiet. Darüber wird an einem anderen Ort noch zu berichten 
sem. 

Schwierigkeiten für das Verständnis entwicklungsgeschichtlicher Vor
gänge erwachsen aber aus der beobachteten Tatsache, daß in den wenigen 
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Fällen von Truncus arteriosus communis persistens die Pars membranacea 
septi ventriculorum erhalten und wohlgebildet war. Bei den weitgehenden 
Lückenbildungen, insbesondere im Bereich des proximalen Bulbus
septums, wäre zu erwarten gewesen, daß bei völligem Fehlen beider 
Bulbuswülste - die nach MöNCKEBERG in ihrem unteren Abschnitt mit 
dem vordringenden Septum intermedium sich verbinden zu dem häutigen 
Teil der Scheidewand - auch die Pars membranacea septi zum mindesten 

a b 

0< fJ a fJ a ß 
c d e 

Abb. <la-e. Schematisch e Darstellung der Klappenbeziehungen und des Kranzgefäßverlaufs a in 
dem von WIRTINGER (s. Virchows Arch. 279, S. 871) gegebenen Schemabund c in den Fällen von 
FELLER, d von dem Fall von PREISZ, e in einem entsprechenden Normalfall. Die mangelhafte 
Drehung des Bulbusteils bei den drei beobachteten Fällen wird deutlich; sie beträgt bei dem 

Vergleich ungefähr 90•. a rechtes Kranzgefäß, ß linkes Kra nzgefäß. 

teilweise einen Defekt zeigen würde. Somit sind hier zwei Möglichkeiten 
offen und bedürfen einer kritischen Nachprüfung: 

a) Die Pars membranacea wird vom Bulbusseptum gebildet, dann 
handelt es sich bei Truncus persistens nur um einen partiellen Defekt 
des Septums. 

b) Der Bulbusseptumdefekt ist total, dann ist damit gleichsam der 
experimentelle Beweis gegeben, daß die Pars membranacea aus anderem 
Zellmaterial des embryonalen Herzens gebildet wird. 

Schon bei einer Übersicht der erwähnten 3 Fälle zeigt sich, daß man 
tatsächlich von einer totalen und partiellen Persistens des Truncus 
sprechen kann, doch ist dabei diese zweifache Gruppierung nicht so sehr 
von Bedeutung als vielmehr eine Anordnung in eine Reihe, die von dem 
totalen Fehlen beider Bulbus- und des Truncusseptums über verschieden 
groHe partielle Defekte bis zu jenen Formen führt, bei denen nur ein 
Teil eines Septums nicht zur Ausbildung gelangte. In dem neueren 
Schrifttum sind diese letzteren Fälle eigenartigerweise nicht vermerkt, 
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HERXIIEE\IER bringt die letzte Zusammenfassung von 13 Fällen der 
älteren Literatur unter der Bezeichnung "Kommunikation zwischen den 
beiden großen Arterien". Ich sah im Leipziger Pathologischen Institut 
(s. Nr. 1896/1935) das Herz eines Kindes, bei dem direkt über den wohl
gebildeten Ostien der großen Arterien eine etwa 5 mm Durchmesser auf
weisende runde Öffnung zwischen der Aorta und Pulmonalis bestand. 
Die Ränder waren abgestumpft, glatt, ohne irgendwelche Anhaltspunkte 
für einen entzündlichen Prozeß. Eine Deutung kann hier keine Schwierig
keiten machen. :Nach der ganzen. Anlage, Ausdehnung und \Vesensart 
handelt es sich um einen umschriebenen Defekt an der Grenze zwischen 
distalem Bulbus- und Truncusseptum, er steht somit als bisher kleinste 
Defektbildung am anderen Ende der oben erwähnten Reihe. 

Es seien noch die Fälle des neueren Schrifttums erwähnt, die unter 
der Bezeichnung "Truncus arteriosus communis persistens" veröffentlicht 
wurden, aber den hier geforderten Bedingungen für eine solche Diagnose 
nicht entsprechen (KLE!\IKE, SIEG)Il.7ND u. a.). Bei ihnen waren nur drei 
Taschenklappen am Gefäßostium vorhanden, die Pulmonalis entsprang 
mehr oder minder weit über den Klappen dem "Truncus", sie konnte 
aber auch vollkommen fehlen (HüLSE). Das vorhandene arterielle Gefäß 
"ritt" über einem Septumdefekt, die Anordnung der Kranzgefäße ent
sprach dem Zustand einer Aorta. Auf Grund einer selbstbeobachteten 
entsprechenden :Mißbildung konnte ich nachweisen, daß in allen diesen 
Fällen es sich um eine Aorta handelte, bei partieller oder vollständiger 
Atresie oder Agenesie der Lungenschlagader. Insbesondere das Ver
halten der Semilunarklappen, aus dem hervorging, daß es sich immer 
um ein Fehlen des Bulbuswulstes 2 handelte, bewies, daß das Anlage
material der Pulmonalis fehlte, selbstverständlich nicht nur in bezug auf 
die. Klappen, sondern auch als Defekt, Nichtentwicklung, ·Wachstums
hemmung der ganzen Wand. Doch darüber wird im Abschnitt über 
Pulmonalstenose noch einiges zu sagen sein. 

4. Ventrikel- Septum defekt. 
Nicht nur der "Cmstand, daß es sich um einen der häufigsten Bildungs

fehler handelt, hat eine überaus lebhafte Erörterung über die Entstehung 
dieser Art der Kammerscheidewanddefekte zur Folge gehabt, sondern es 
leiten sich manche Schwierigkeiten der Deutung auch davon her, daß 
über die Beteiligung der einzelnen Septensysteme an ihrem Zustande
kommen keine einheitliche ::\Ieimmg hesteht. Es wird in einigen Punkten 
erst eine gemeinsame Zusammenarbeit zwischen Entwicklungsgeschichte 
und Pathologie des Herzens zu weiteren Erkenntnissen führen können. 
Die Grundfrage ist die, in welchem Ausmaße auch Teile des proximalen 
Bulbusseptums an dem Aufbau der fertigen Scheidewand teilhaben und 
wie weit sich letztere aus Wanclleisten des eigentlichen Kammerraums 
allein bilden. Die älteren Auffassungen finden sich breit und ausführlich 
bei MöNCI<EBERG dargestellt und seien hier nur kurz erwähnt. 

RoKITANSKY hatte angenommen, daß das Septum "trunci" dicht 
unter den Ostien der großen Gefäße endige und daß eine daruntergelegene 
abnorme Verbindung beider Ventrikel (d. i. Septumdefekt) durch eine 
mangelhafte Vereinigung des vorderen mit dem hinteren Septumanteile 
bedingt sei. 
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Dagegen zeigte MöNOKEBERG, daß das Septum trunci (oder proximales 
Bulbusseptum) weit in die Kammerhöhle hineinragt und hier sogar den 
ganzen vorderen Teil der Kammerscheidewand (RomTANSKY) bildet. 

Nach KEITH und MALL ist das Septum der Kammern der stehen
gebliebene Teil des ursprünglichen Kammerbogens, während die Ventrikel 
sekundäre Ausbuchtungen darstellen. Das Foramen interventriculare 
wäre danach ein Rest der Ohrkanallichtung, die nach SATO durch Ver
wachsen der Bulbuswülste A und B mit dem Ventrikelseptum geschlossen 
würde. Der unterste Rand des Bulbusseptum ist nach ihm die Crista 
supraventricularis, somit schneidet dasselbe normalerweise an der rechten 
Seite der Kammerscheidewand schräg in dieselbe ein. Für ihn ist maß
gebend bei der Einteilung der Defekte ihre topische Lage zum Atrio
ventrikularsystem: 

a) Defekte unterhalb des Reizleitungssystems; sie müssen durch eine 
sekundäre Durchbrechung des Septums entstanden sein, da ontogenetisch 
in diesem Teil nie ein Defekt auftritt. 

b) Defekte oberhalb des Reizleitungssystems; sie sind Hemmungs
mißbildungen, größere oder geringere Teile des oben erwähnten ursprüng
lichen Foramen interventriculare. 

Eine weitere Einteilung kann noch dadurch zustande kommen, daß 
bei sehr weiten solchen Defekten der Bulbusschenkel etwas zu weit 
nach hinten, aber mit normaler Wachstumskraft vordringt und vorne 
zwischen sich und der Kammerwand noch eine Lücke läßt. Hierher 
wären alle Fälle zu rechnen, die als Defekt des vorderen Septums (RoKI
TANSKY) bisher bezeichnet wurden. 

MöNCKEBERG geht von der Auffassung aus, daß Hemmungsmiß
bildungen des "Septum aorticum", d. i. also der beiden Bulbuswülste, 
vorliegen, und ordnet die Defekte in eine Reihe, die vom leichtesten 
Grad, einem umschriebenen Defekt nur in der Pars membranacea, über 
immer größere Ausdehnungen schließlich bis zu den stärksten Graden 
bei Truncuspersistenz führt, wobei immer hinter dem Defekt noch der
jenige 'Peil liegt, der von der Pars membranacea gebildet wird. 

Hierher gehören die meisten der eigenen Fälle von Septumdefekt (12), 
im Schrifttum fand ich solche bei MüLLER (1920), CAREY (nur in der 
Pars membranacea) (1922), GuTZEIT (1922), FLORAND und GRENIER 
(1921), MEGEVAND (1922), SIEDLEOKA (1924), KuRz, SPRAGUE und 
WHITE (1927), BoHNEN (1927), Rroor (1928), BAUl\WARTNER (1929), 
CRAWFORD und \VErss (1929). Zu ihnen sind alle die Fälle zu rechnen, 
die als sog. "reitende Aorta" bezeichnet werden, wobei also infolge des 
subaortalen Septumsdefekts rein mechanisch das Ostium der Aorta 
zum Teil dem rechten Ventrikel zugedreht wird. 

In der Deutung macht diese Form des Ventrikelseptumdefekts keine 
Schwierigkeiten, wenn wir mit FERNKOPF und WIRTINGER annehmen, 
daß das Foramen interventriculare vorn und hinten von den Bulbus
wülsten A und B begrenzt wird, unten aber von der endokardialen V er
dickung auf dem freien Rand des Septum ventriculorum primum und 
daß die Defekte durch Wachstumshemmung eben jener Septen entstehen. 

SPITZER wertet den Septumdefekt als Zeichen einer manifesten 
Detorsion, indem das Septum interaorticum zwischen den beiden Aorten
coni fehlt. Er stellt eine Reihe auf, von jenen Grenzfällen, wo nur ein 
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Teil des Aortenostiums in den rechten Ventrikel blickt, bis zu den aus
geprägtesten Formen, bei denen fast die ganze Aorta dem rechten Herzen 
entspringt, wobei die Größe des Defekts mit dem Ausmaß der Rechts
stellung parallel gehen soll. Schließlich (Typ II der Transposition) findet 
sich ein großes Foramen interventriculare, das aber vorne unten und 
hinten noch von einem zusammenhängenden Kammerseptum um
randet ist. 

In anderem Zusammenhang soll auf diese Deutung kritisch eingegangen 
werden. Jetzt sei aber schon darauf hingewiesen, daß SPITZERs Darstel
lung nur einen Teil aller Septumdefekte umfaßt, nämlich nur jene, die 
ausgesprochen subaortal gelegen sind, dagegen bleiben alle anderen 
Formen unberücksichtigt. 

Die Defektbildung kann auch nur auf den vorderen Teil des V en
trikelseptums beschränkt sein, also auf den Teil, der vom vorderen 
Bulbuswulst gebildet wird. MöNCKEBERG erwähnt seine überaus große 
Seltenheit, TESSERAUX (1933) bringt eine ausführliche Übersicht aller 
hierher gehörigen Fälle, denen er eine eigene Beobachtung anschließt. 
Er teilt die Defekte im vorderen Teil des Septums in zwei Gruppen: 

a) Defekte nahe dem Übergang des Septums in die Vorderwand des 
Ventrikels; sie liegen vor dem medialen Bulbusschenkel bzw. der Crista 
aorticopulmonalis, in der linken Kammer jedoch nicht unter den Aorten
klappen. 

b) Defekte hinter dem medialen Bulbusschenkel direkt unter dem 
Aortenostium gelegen. 

Zur ersten Gruppe rechnet TESSERAux außer einem Fall von FERN

KOPF noch den selbst beobachteten, der indessen meines Erachtens 
auch eine andere Deutung zuzulassen scheint: 

In der vordersten und obersten Kammerscheidewand fand sich von links betrachtet 
"eine napfförmige, nach dem Pulmonalostium zu gerichtete Ausbuchtung oder besser 
Aushöhlung ... , in deren Bereich das Endokard verdickt ist. Am Grunde der Aushöhlung 
die Scheidewand rein häutig und an einer am weitesten kopfwärts gelegenen Stelle in 
Hirsekorngröße durchlocht. Dieser Öffnung entspricht die kleine Lochbildung im Bereich 
des Pulmonalconus." Es handelt sich dabei um das Herz eines l2jährigen J'ungen, dl')r 
im 3. Lebensjahr eine Grippe durchmachte und im Anschluß daran an einer "Herz
klappenentzündung" erkrankte, die mit einem Herzfehler ausheilte. 

Diese Angaben, in Verbindung mit dem makroskopischen Befund, 
lassen am ehesten an eine umschriebene Schwielenbildung nach Herz
muskelentzündung mit sekundärer Perforation des Septums denken. 

Ich sah bei einem 10jährigen Mädchen (s. Nr. 1019/18 Oharite Berlin) 
ein stark vergrößertes Herz mit abgestumpfter Spitze, an der äußerlich 
nur der sehr große Techte Ventrikel als krankhaft auffiel. 

Die Vorhöfe seitengerecht, ohne Befund, ebenso Mitralis'und Tricuspidalis. Im Sep
tum ventriculorum ein etwa markstückgroßer Defekt an ungewöhnlicher Stelle, nämlich 
im vorderen Teil des Septums. Von links her betrachtet wird er hinten begrenzt von einem 
Fleischwulst der Herzkammerscheidewand, oben von der Hälfte der rechten Klappen
ansatzstelle, sowie von der hinteren Hälfte der linken Aortenklappe, unten von dem flei
schigen Septum, ebenso nach vorne hin von demselben. Von rechts her betrachtet grenzt 
unmittelbar an den Defekt die kräftige Crista supraventricularis, ihn von hinten her 
umgreifend, es führt somit die Öffnung in der Scheidewand in den Pulmonalconus. 

So ist dieser Fall und der Fall von PERNKOPF als Entwicklungsano
malie zu werten und mit einem queren Hinwegziehen der Bulbusschenkel 
über ein zu weit angelegtes Foramen interventriculare zu erklären (SAro). 
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Die zweite Gruppe, deren Beispiele ebenso selten sind - in dem hier 
behandelten Schrifttum fand sich nur ein Fall bei BERBLINGER -, ist in 
der Weise zu deuten, daß hier der vordere Bulbuswulst den Anschluß an 
die eigentliche Kammerscheidewand nicht gefunden hat, daß also nach 
SATO eine besonders ausgeprägte Form von Persistenz des Foramen 
interventriculare vorliegt. Ich sah einen solchen Fall, bei dem der Defekt 
ohne jede entzündliche Überdeckung eine reine Fehlbildung darstellte. 

S. N. 228/1934 Charite Berlin. Äußerlich gehörig gebautes Herz, die Pulmonalis und 
Aorta gehen richtig ab; erstere besitzt einen Umfang von fast 3 cm, letztere 1,5 cm. Am 
Pulmonalostium unterscheidet man eine vordere, rechte und linke Klappe, die Aorta 
besitzt nur zwei Klappen, eine rechte und eine linke, aus deren Sinus je ein seitengerechtes 
Kranzgefäß entspringt. Unterhalb der Aorta, jedoch vom Ansatz der Klappe durch 
einen 6 mm breiten Muskelwulst getrennt, ein Foramen interventriculare, das länglich 
oval eine Länge von I cm aufweist und in den Conus pulmonalis führt. Von rechts her 
betrachtet wird es oben begrenzt von der quer verlaufenden Crista, vorne an ihrem Aus
läufer, der Trabecula septomarginalis, hinten von der Ansatzstelle des medialen Tri
cuspidalsegels. Außen sind zwei Äste der rechten Kranzarterie kräftig entwickelt. Foramen 
ovale offen, ihre Valvula stellt nur eine zarte Membran dar; die Crista terminalis des 
rechten Vorhofs deutlich ausgeprägt. 

Die oben angeführte Deutung dürfte hier zutreffen und im allgemeinen 
befriedigen. 

Schmale Spaltbildungen im Bereich der die Arterienkoni trennenden 
Scheidewand sind gar nicht selten und sind mit Recht von MöNCKE
BERG als kommunizierende Intertrabekularlücken bezeichnet worden. 

5. Fehlbildungen der Taschenklappen der großen Gefäße. 
MöNCKEBERG erörtert im wesentlichen die Variationen der Klappen

zahl, indem er auf die diesbezüglichen Zusammenstellungen DrLGs und 
DE VRms' hinweist. Aus ihnen geht hervor, daß eine Vermehrung der 
Klappenzahl auf 4 besonders häufig an der Pulmonalis vorkommt, während 
am Aortenostium eine Verminderung der Klappenzahl auf 2 unter sämt
lichen Mißbildungen überwiegt. Ich sah in 6 hierher gehörigen Fällen 
nur eine Verminderung der Klappen auf 2, und zwar an der Aorta in 
3 Fällen, an der Pulmonalis in 2 Fällen und an beiden Ostien gemein
sam einmal. Gleiche Angaben finde ich im neueren Schrifttum noch bei 
WALCHER, HuBMANN, CooK, ÜERTEL, während LEHNER, NrPPE und 
MoLLIER je eine Vermehrung der Pulmonalklappen auf 4 sahen. 

Die Frage nach dem Zustandekommen beantwortet MöNCKEBERG in 
Anlehnung an DE V RIES dahingehend, daß Vermehrung und Verminderung 
der Zahl vor und nach der Truncusteilung eintreten kann. Das Vorhanden
sein einzelner rudimentärer Klappen an der Pulmonalis weist auf eine 
Entstehung durch isolierten Schwund des Bildungsmaterials, während 
an der Aorta häufig Leisten innerhalb der reduzierten Klappen be
obachtet werden können, so daß an eine Verschmelzung ursprünglich 
getrennt angelegter Klappenwülste zu denken ist. 

ÜERTEL erwähnt 3 Möglichkeiten, die stets von Fall zu Fall erörtert 
und bestätigt werden müßten: 

a) Agenesie eines bestimmten Endokardwulstes im Truncus arteriosus 
communis. An der Pulmonalis wäre dieses also beim Fehlen der vorderen 
Klappe (distaler Bulbuswulst 2) anzunehmen, wenn als vorhanden eine 
rechte und eine linke Klappe befunden wurden. 
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b) Fehlerhafte Truncusteilung, wenn z. B. "die Septierung einer 
Ebene entspricht, die von der Mitte des linken seitlichen Klappenwulstes 
zum Winkel zwischen dem vorderen und dem rechten seitlichen Klappen
wulst (oder spiegelbildlich!) verläuft. Schematisch ließen sich die Klappen
verhältnisse folgendermaßen darstellen (Abb. 5a-c). 

Zu gleichen Deutungen kommt auch MoLLIER hinsichtlich der Ver
mehrung der Klappenzahl auf 4. 

c) Verschmelzung beider Klappen. Es kann einmal rechte und linke 
Pulmonalklappe verschmelzen (Fall ÜERTEL und eigener Fall), dann wäre 
im ausgebildeten Herzen eine vordere und eine hintere Klappe zu finden, 
oder es kann die vordere mit einer der beiden übrigen verschmelzen; 

a b c 
Abb. 5a-c. Schematische Darstellung der Ableitung der einzelnen Klappen aus den entsprechenden 

Bulbuswülsten bei Zweiklapp igkeit der P ulmonalis. 

diese Bildungsform möchte ich für den oben erwähnten eigenen Fall 
annehmen, bei dem Pulmonalis und Aorta je zwei Taschenklappen auf
wiesen. Die Größenverhältnisse der einzelnen Klappen lassen folgende sche
matische Darstellung ihrer ursprünglichen Beziehungen zu (Abb. 6a u. b). 

Schon von MöNCKEBERG wird auf die häufige Vergesellschaftung der 
Klappenreduktion an der Pulmonalis mit anderen schweren Mißbildungen 
hingewiesen. Ich sah einmal eine Tricuspidalatresie, das andere Mal einen 
Septumdefekt, letzteren aber immer bei Klappenreduktion der Aorta. 
LERNER, ÜERTEL und MoLLIER berichten dagegen über isolierte Klappen
mißbildung bei sonst völlig normal gebautem Herzen, die Möglichkeit 
einer gesetzmäßigen Beziehung oder gar Abhängigkeit von anderen Ent
wicklungsvorgängen scheidet somit aus. 

Außer der Variation in der K lappenzahl hat PALTAUF (1929) noch 
eine vermutlich kongenitale divertikelartige Ausstülpung einer Aorten
klappe bei einer 73jährigen Frau beschrieben. Er fand eine kugelige, 
etwa erbsgroße Vorwölbung, deren Oberfläche glatt und glänzend war, 
und die in der histologischen Untersuchung keinerlei Anzeichen von 
Entzündung zeigte; ihre Entstehung wäre so zu denken, daß eine umschrie
bene angeborene Wandschwäche allmählich unter besonderen Druck
verhältnissen ausgeweitet würde. 

Die gleiche Erscheinung ist früher schon von ARz (1914) an der Pul
monalis beschrieben worden. 
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Die oben erwähnten Möglichkeiten einer Formentstehung bei V er
mehrung oder Verminderung der Klappenzahl lassen die Frage der 
ursächlichen Entstehung offen. BENEKE (1920, 1921, 1927) vertritt nun 
die Auffassung, daß die abnorme Blutströmung, der "Wasserstoß als 
gewebsformende Kraft im Organismus", gerade bei den Herzklappen
mißbildungen als ursächlicher Faktor anzusprechen sei. So wie in der 
normalen Entwicklung die Klappen durch die Wirbel des aus den Herz
kammern austretenden Blutstroms bedingt werden, so kann eine Ab
weichung, "primäre Lageanomalie" der Blutströme, 
zu Mißbildungen führen. 

Das Grundsätzliche einer Widerlegung dieser 
Auffassung soll später besprochen werden, hier sei 
nur darauf hingewiesen, daß die Anlage der Klappen 
während der Keimesgeschichte durchaus nicht mehr 
allein von mechanischen Kräften der Blutströmung 
abhängt, sondern im Laufe der Stammesgeschichte 
eine weitgehende Verankerung in der Erbmasse 
gefunden hat. Abweichungen der Form sind des
halb oft gegen die mechanischen Kräfte und 
vVirbelbildungen entstanden, können allerdings 
sekundär in gewissem Ausmaß davon beeinflußt 
werden. 

SPITZER sieht in der Klappenreduktion der Pul
monalis bei subaortalern Septumdefekt eine Folge 
der Detorsion des Herzschlauchs. Die Allgemein
gültigkeit dieses Grundsatzes wird aber schon durch 
das Vorhandensein eines intakten Septums im Falle 
von ÜERTEL hinfällig. Zudem läßt sich zeigen, daß 
ein Septumdefekt auch bei Verminderung der 
Aortenklappe vorkommt, was durch die SPITZERsehe 

b 
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Theorie nicht zureichend erklärt werden kann und eine besondere Deutung 
erfordern würde. So erscheint es doch wahrscheinlicher, daß beide 
Fehlbildungen nach ein und derselben Entstehungsart zustande kommen. 

6. Fehlbildungen der Kranzgefäße. 
Die zusammenfassenden Berichte HERXHEIMERs und MöNCKEBERGil 

bringen wenige Fälle hierhergehöriger Formabweichungen, erst in dem 
letzten Jahrzehnt sind nicht nur zahlreiche einzelne Beobachtungen mit
geteilt worden, sondern auch ausführliche Besprechungen der Folgen 
und der Ursachen daran angeknüpft worden [GRAYZEL (1926), PETREm 
(1930), BoRN (1934), BREDT (1935)]. Es lassen sich danach mehrere 
Gruppen zusammenfassen, die einerseits in ihrer Entstehung Gemein
samkeiten aufweisen, aber auch hinsichtlich ihrer Folgen und Ausgleichs
möglichkeiten Verwandtschaft untereinander zeigen. 

a) Atresie des Stammes der linken Kranzarterie. Der anatomische 
Befund ist in allen Fällen [ GRA YZEL (1926), SMITH and GRAB ER (1926), 
BoRN (1933), BREDT (1935)] gleich, indem der Anfangsteil des Gefäßes 
bis zum Abgang der größeren Äste vollkommen fehlt; selbst Strang
bildungen, die auf einem sekundären Verschluß nach Thrombosierung 
schließen lassen könnten, sind nicht gefunden worden. Andererseits ist 
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es aber doch höchstwahrscheinlich, daß die Kranzgefäßknospe ursprüng
lich zur Entwicklung gelangte und sich in Äste aufgabelte, um erst später, 
allerdings noch frühembryonal, verschlossen zu werden. Dafür spricht 
die Art der Gefäßversorgung eines solchen Herzens mit fehlendem linken 
Kranzgefäß. vVir finden den absteigenden und horizontalen Ast voll
kommen erhalten und an gewöhnlicher Stelle verlaufend, wobei sie ihr 
Blut durch stark entwickelte und umgebaute Anastomosen aus der 
rechten Kranzarterie zum Teil in rückläufigem Strom erhalten. Die 
Anastomose zum Ramus descendens anterior ist an den verschiedenen 
Stellen entwickelt: vom rechten Sinus Valsalvae verläuft ein kräftiger 
Ast nach links dicht hinter dem Stamm der Aorta bis zur linken Seiten
kante des Herzens, um von da ab den Ramus circumflexus und in dessen 
Verlängerung den Ramus descendens zu bilden (G;aÄTZER), oder das 
verbindende Gefäß findet sich zwischen Pulmonalis und Aorta (BREDT), 
und schließlich kann der erste große Ast der rechten. Kranzarterie, der 
den Conus pulmonalis versorgt, bis zum Sulcus anterior hin entwickelt 
sein (SlVIITH und GRABER). Der horizontale Ast ist zumeist eine direkte 
Fortsetzung des Ramus circumflexus der rechten Kranzarterie. 

Durch diesen Umbau der Gefäßperipherie wird die Blutversorgung 
des Herzmuskels in vollkommener vV eise erreicht, vorausgesetzt, daß 
das rechte Kranzgefäß unverändert bleibt. 

b) Atresie des Stammes der rechten lüanzarterie. Das ältere Schrift
tum hat PETREm zusammengefaßt, ihm seien hier die Fälle von PLAUT 
(1922), PETREN, KocKEL (1934) sowie ein eigener beigefügt. Aus ihnen 
ergibt sich, daß im wesentlichen der Befund dem am linken Kranzgefäß 
erhobenen entspricht, nur PLAUT fand am Endokard des rechten Sinus 
Valsalvae, also an der Stelle des obliterierten Coronarostiums, ein kleines 
dunkelbraunes Pünktchen, so daß hier durchaus die Möglichkeit einer 
späten Stenosierung nach Thrombose vorlag. Bei KocKEL versorgte der 
horizontale Ast des linken Kranzgefäßes das ganze rechte Herz mit; ich 
sah vom senkrechten Teil einen rechten Seitenast in nach oben konkavem 
Bogen unweit der Herzspitze zur rechten Herzkante und daselbst zwischen 
Vorhof und rechter Kammer bis fast zur Aortenwand hinziehen, ebenso 
war der horizontale Ast stark verlängert und versorgte die Hinterwand 
des Herzens. PETREJN beschreibt eine Gefäßbildung, die eine Mittelstel
Jung zwischen dem Fall von KocKEL und meinem einnimmt, insofern 
als die Äste des linken Kranzgefäßes sich in die Versorgung des ganzen 
Herzens teilen. · 

In dem Schrifttum wird immer wieder die Frage aufgeworfen, ob es 
Herzen niit nur einem Kranzgefäß gebe. Die Frage in dieser allgemeinen 
Form ist falsch. Tatsächlich ist, wie in den beiden vorstehenden Ab
schnitten gezeigt ist, an einigen Herzen nur je ein Kranzgefäßostium 
gefunden worden, aber stets waren die Äste auch des anderen Kranz
gefäßes vorhanden. Es besteht somit eine gewisse Unabhängigkeit zwi
schen Stamm und Gefäßbaum. I-Ierzen mit nur einem Kranzgefäß, also 
nur den Ästen der linken Coronararterie, könnten gar nicht zur Ent
wicklung gelangen. 

Die Selbständigkeit einzelner Gefäßäste soll an anderer Stelle noch 
behandelt werden. 
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c) Verlagerung eines Iüanzgefäßes in das Pulmonalostium. Wenn wir 
die Vorgänge überblicken, die zur Teilung des Truncus arteriosus com
munis führen, so erscheint es theoretisch leicht, daraus abzuleiten, daß 
bei geringer Verschiebung der Kranzgefäßknospe dieselbe auf die falsche 
Seite des Bulbusseptums gerät und dem Pulmonalostium zugeteilt wird. 
Es sind nun die verschiedenen möglichen Formen auch tatsächlich beob
achtet worden. 

1. Abgang des rechten Kranzgefäßes aus dem Pulmonal
ostium. Ein einziger Fall von ScHLEY (1926) läßt sich hier anführen, 
bei dem die rechte Kranzarterie dem rechten Klappensinus der Pulmonalis 
entsprang, während das übrige Herz völlig normal gebaut war. Aus der 
Tatsache, daß diese Beobachtung bei einem 61jährigen Mann gemacht 
wurde, läßt sich schon entnehmen, daß die Fehlbildung ohne Auswirkung 
auf den Herzmuskel bleibt, der nur leicht bräunlich erschien und keine 
Narben aufwies. 

2. Abgang des linken Kranzgefäßes aus dem Pulmonal
ostium. Im Gegensatz zu obigem Fall finden wir hier die allerschwersten 
Ernährungsstörungen im Herzfleisch als Folge dessen, daß im Augenblick 
einsetzender Lungenatmung dem Versorgungsgebiet des linken Kranz
gefäßes nur das sauerstoffarme Körpervenenblut zugeführt wird. In dieser 
Hinsicht stimmen alle neueren Untersuchungen [KrYOKAVA (1923), 
HEIDLOFF (1926), DREYFuss (1929), SoHOLTE (1930), SANES und KENNY 
(1934), BARTBOR und SMEKAL (1934) J mit den älteren Angaben (HErTZ
MANN, ABRIKüSSOFF u. a.) überein. Es finden sich ausgedehnte Gewebs
untergänge, V erkalkungen und fibröse Ausheilungen, gelegentlich auch 
aneurysmatische Ausweitungen der Herzspitze (SANES und KENNY). 

3. Abgang beider Kranzgefäße aus dem Pulmonalostium. 
Dieser allerseltenste anatomische Befund ist von GRAYZEL und TENNENT 
einmal angegeben worden. Er fand sich an einem Herzen mit Tricuspi
dalatresie; nach den beigegebenen Abbildungen ist eine Verwechslung 
der großen Gefäße, an die man zunächst denken müßte, ausgeschlossen. 

Wie sind nun alle beschriebenen Verlagerungen in das Pulmonal
ostium zu deuten? 

Es handelt sich um eine Dystopie einer oder beider Kranzgefäß
knospen innerhalb des ungeteilten präsumptiven Sinus, und zwar noch 
vor der Teilung des Truncus arteriosus communis. Es stimmt nicht, 
wenn KrYOKAVA angibt, es handle sich nur um kleinste Lagevariationen, 
irrfolge deren nur das linke Kranzgefäß in die Pulmonalis transponiert 
würde, weil links während der Entwicklung besonders nahe räumliche 
Beziehungen zwischen Aorta und Pulmonalis vorliegen. Der Gegen
beweis liegt in den erwähnten Fällen von ScHLEY, GRAYZEL und TENNENT. 

d) Roher Abgang eines Kranzgefäßes. Recht häufig sieht man eine 
Verlagerung des Kranzgefäßabganges nach der Seite innerhalb eines 
Sinus valsalvae, zumeist bei dem rechten Gefäß nach der hinteren Aorten
klappe hin, dagegen ist der Abgang eines Kranzgefäßes über der Schluß
linie der Aortenklappen aus dem Anfangsteil der Aorta sehr viel seltener. 
MöNCKEBERG erwähnt den Fall von GEIPEL, bei dem die rechte Kranz
arterie 17 mm stromabwärts, "jedoch nicht über die Mitte, sondern nach 
vorne zu dermaßen, daß der vordere Teil des Ostiums gerrau über die 
Ansatzstelle der rechten Klappe zu stehen kommt", entsprang. Das 
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gleiche sah auch SeHRADER (1928), ich konnte in einem Fall, der ein 
ähnliches Bild bot, genau wie MöNCKEBERG, den Abgang hoch über der 
Commissur zwischen rechter und linker Aortenklappe nachweisen. 

Die Deutung GEIPEL'> hat durch diese übereinstimmenden Beob
achtungen eine weitere Bestätigung erfahren. Er nahm an, daß die 
Kranzgefäße sich an der dem freien Gefäßlumen zugewandten Seite der 
Bulbuswülste entwickeln. Da letztere innerhalb des Truncus arteriosus 
eine spiralige Drehung aufweisen, muß bei der Dystopie der Kranz
gefäßknospe im stromabwärtigen Sinne gleichzeitig auch eine seitliche 
Verlagerung zustande kommen, ja man kann aus dieser seitlichen Ver
schiebung direkt das Ausmaß der Truncustorsion feststellen. 

e) Fehlbildung einzelner Äste der Kranzgefäße. Sog. akzessorische 
Kranzgefäße, das sind Äste, die direkt dem Aortenlumen entspringen, 
kommen so häufig vor, daß sie als geringfügige Variationen ange~prochen 
werden müssen. Seltener sind schon die Fälle, bei denen solche Aste aus 
der Pulmonalis entspringen [FEmz (1923) ], andere Fehlbildungen finden 
sich bei LöwENHEIM (1932) verzeichnet, die aneurysmatische Erweite
rungen einzelner Äste sah, wobei die mikroskopische Untersuchung der 
Arterienwand keinen krankhaften Befund ergab, so daß es sich also um 
einen Bildungsfehler handeln muß. Ich sah einmal einen Ast des linken 
Kranzgefäßes nach rechts hin über den Conus pulmonalis ziehen, wobei 
er außer einer SchlängeJung noch eine etwa kirschkerngroße aneurys
matische Auftreibung aufwies. Ähnliche Bildungen fanden sich auch 
beim Rind [ScHLEGEL (1933) ], beim Kalb [RuBLI (1933) J und bei einer 
Kuh [B. FISCHER (1921), ScrröNDUBE (1922)]. 

f) Sog. Transposition der Kranzgefäße. Im Rahmen der Theorie 
SPITZERs von der Transposition großer Gefäße spielen Abweichungen des 
Kranzgefäßverlaufs eine beweisende Rolle, SPITZER spricht direkt von 
einer Transposition der Kranzgefäße. Darunter versteht er "eine partielle 
oder totale Vertauschung des Ursprungs der Coronararterien" bei zu
nehmender Detorsion des Herzschlauchs. 

Die Transposition geht dabei schrittweise vor sich, indem zuerst die 
Rami descend. beider Gefäße, dann der rechte Ramus circumflexus und 
schließlich der linke Ramus circumflexus dem anderen Gefäß zugeteilt 
werden. Verglichen mit den Transpositionstypen SPITZERs (s. späteren 
Abschnitt) ist dabei folgendes zu beobachten: Beim 1. Typ findet sich 
nur eine Verstärkung des ersten zur Vorderwand des rechten Ventrikels 
gehenden Astes der rechten Kranzarterie. Beim 2. Typ der Trans
position sah SPITZER den Ramus descendens anterior aus einem rechten, 
den Ramus descendens posterior aus einem linken Kranzgefäß entspringen, 
desgleichen den Ramus circumflexus dexter, so daß hier also schon eine 
"sekundäre Transposition" einzelner Äste stattgefunden hat. Bei der 
3. Form findet sich eine völlige Vertauschung der Kranzgefäße, desgleichen 
beim 4. Transpositionstyp. 

Nun ist eine solche "Transposition" einzelner Äste durchaus nichts für 
die Transposition der großen Gefäße Spezifisches, sondern sie tritt überall 
dort ein, wo der Ursprung eines Kranzgefäßes sich von seinem Versor
gungsgebiet entfernt, also auch in den oben geschilderten Fällen, in denen 
ein Kranzgefäß frühembryonal obliteriert. Tatsächlich hat auch SPITZER, 
dem der Fall GRÄTZERs zur Begutachtung vorlag, auf die Gleichheit der 
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Erscheinungsform hingewiesen. Daraus läßt sich aber ableiten, daß es 
sich nicht um echte Transpositionen handelt, sondern nur um Bahnungen 
schon vorhandener Anastomosen bei einem Umbau der Muskelarchitektur. 
Insofern ist, darin stimme ich mit SPITZER überein, das Kranzgefäß
sys-tem ein wertvoller äußerer Hinweis auf vorhandene Umbildungen des 
Herzens. 

g) Zusammenfassung. Dieser Überblick läßt sich dahin zusammen
fassen, daß die Entwicklung und Ausbildung der Kranzgefäße, trotz ihrer 
stammesgeschichtlichen Jugend (BENNINGHOFF), sehr stark und weit
gehend festgelegt ist. Kleine Variationen in der Anlage der Gefäßknospe 
erklären sich aus ihrer Gefäßnatur, desgleichen die variable Ausbildung 
einzelner Äste. 

7. Stenose, Atresie und Agenesie der Pulmonalis. 
Mehr als bei allen anderen Fehlbildungen des Herzens hielten bei den 

V erengerungen der Lungenschlagader die klinischen Auswirkungen das 
Interesse wach, schon aus dem Grunde, weil es sich um eine der häufigsten 
Mißbildungen handelt, deren Träger ein höheres Lebensalter erreichen 
können. Wenn nun auch nach MöNCKEBERG im Prinzip das Wesen dieser 
Mißbildung völlig geklärt erscheint durch die Annahme einer Abweichung 
des Bulbusseptums und dadurch bedingter Einengung des Gefäßrohres, 
so muß er doch zugeben, daß die isolierte Ostiumstenose noch die Hypo
these einer Knickung des Bulbusseptums gegen das Truncusseptum sowie 
die Drehung derselben notwendig erscheinen lassen. Daraus geht aber 
schon hervor, daß einmal das anatomische Bild keineswegs einheitlich 
ist, zum anderen aber daß eine reine Abweichung der Scheidewand eine 
unbefriedigende Vorstellung bleibt. 

Wir müssen unterscheiden zwischen dem Ort und der Ausdehnung 
der Verengerung sowie dem Grad derselben. 

Hinsichtlich des Ortes trennt MöNCKEBERG 
a) die reine Conusstenose, 
b) die Stenose im oberen Abschnitt des Conus, 
c) die Stenose im Pulmonalostium, 
d) die Stenose des Stammes der Pulmonalis. 
\Venn wir diese letzte Gruppe weglassen, so entspricht das Schema 

den auch im neueren Schrifttum verzeichneten Befunden. Die isolierte 
Stenose des Stammes der Pulmonalis vermag ich deshalb nicht als eigene 
Gruppe anzuerkennen, weil, wie MöNCKEBERG selbst zugibt, sie "stets 
mit einer Ostiumstenose verbunden" ist. Es wird zu einer Verengerung 
des Gefäßes dann kommen müssen, wenn der Ductus BoTALLI geschlossen 
und auf andere Vv eise kein Zustrom aus der Aorta möglich ist. 

Die meisten Fälle des hier behandelten Schrifttums betreffen eine 
Stenose des Ostiums, sehr oft vergesellschaftet mit einem subaortalen 
Septumdefekt [AnoTT und BEATTIE (1923), RönEL (1924), BARNER 
(1924). MüLLER (1924), ULLRICII (1924), RösLER (1928), ScnoLLMEYER 
(1928), MrNOR-BLACKFORD (1930), ARNETT undLANG (1931), GRÄVINGIIOFF 
und LIEBIG (1931), PADILLA (1931), HERTZ (1932), MANOA (1933), ABOTT 
und EAKIN (1933) ]. 

Es ist dies jene Form, die von SPITZER als Typ I der Transpositionen 
bezeichnet wurde, weil eben die Vergesellschaftung von Septumdefekt 
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und Pulmonalstenose ganz gesetzmäßig erschien. Tatsächlich ist dies 
schon im früheren Schrifttum immer wieder betont worden, ich selbst 
sah es bei 10 eigenen Fällen. Doch auch diese Regel weist Ausnahmen 
auf [CosTA (1930), 2 eigene Fälle], bei denen ein wohlgebildetes Septum 
sich fand, so daß eine unbedingte, im Entstehungsmechanismus (SPITZER) 
begründete Koppelung nicht bestehen kann. 

Am seltensten sind die Fälle von alleiniger Stenose im oberen Abschnitt 
des Conus, die besonders von KEITII als "subdivision of the right ventricle" 
beschrieben wurden; im Schrifttum fand ich keine ähnliche Beobachtung, 
auch die eigenen Untersuchungen an einem umfangreichen Material 
ergaben keinen hierhergehörigen Fall. 

Zunehmende Verengerung kann zum völligen Verschluß und schließ
lich zum Schwund des Gefäßes führen. Grenzfälle, in denen die 
Pulmonalis zu einem bindegewebigen Strang obliteriert ist, finden sich 
bei MöNCKEBERG erwähnt, über Gleiches berichtet SemERBECK (1934). 
Dagegen wird im Schrifttum die Erscheinung einer völligen Agenesie 
der Lungenschlagader falsch gedeutet, indem die betreffenden Fälle als 
"Truncus arteriosus communis persistens" bezeichnet werden. \:V enn wir 
diese Beobachtungen [KLEMKE (1925), ZIMMERMANN (1927), SIEGMUND 
(1928), FELLER (1931)], insbesondere auch den älteren Fall von HüLSE, 
(1918) miteinander vergleichen, so ist das Gemeinsame doch der partielle 
oder totale (Hüi"SE !) Mangel der Lungenschlagader bei im übrigen wohl
gebildeter Aorta. Daß tatsächlich die Lungenschlagader fehlt, ersieht 
man aus der allen Fällen gemeinsamen Ableitung der vorhandenen drei 
Semilunarklappen von den Bulbuswülsten; es ergibt sich nämlich, daß 
der distale Bulbuswulst 2 und die angrenzenden Teile der ~Wülste 1 
und 3 fehlen, das sind aber gerade jene Bezirke, aus denen sich das Ostium 
der Lungenschlagader zusammensetzt. Der echte "Truncus arteriosus 
communis persistens" muß aber stets 4 Taschenklappen besitzen (s. S. 133). 

Diese letzte, höchstgradigste Form der Pulmonalstenose, nämlich die 
Pulmonalagenesie (HüLSE) ist ein sehr seltenes Leiden. Bei ihr können 
die Bronchialarterien weitgehend zur Versorgung der Lunge herangezogen 
werden, so wie dies schon bei der einfachen Pulmonalstenose beobachtet 
wurde [ARNOLD (1926), MüLLER (1927), HARRISON (1929)]. Sie ist aber 
auch ein wichtiger Nachweis für die entwicklungsgeschichtliche Ent
stehung dieser Mißbildung, die häufig auf eine fetale Entzündung zurück
geführt wird. Zweifellos gibt es Fälle, die eine Stenose der Pulmonalis, 
besonders des Ostiums, durch eine entzündliche Schrumpfung der Klappen 
aufweisen, doch trifft dies für die Mehrzahl der beschriebenen Mißbil
dungen nicht zu; vielmehr ist für die Deutung der letzteren die Agenesie 
von Bedeutung, insofern, als sie zeigt, daß entgegen der oben angeführten 
Meinung MöNCKEBERGs hier nicht ein von der normalen Richtung ab
weichendes Vorwachsen des Septums stattgefunden haben kann, denn dann 
wäre dasbeobachtete Bild der Taschenklappen nicht verständlich. Bei einer 
Abweichung des Ventrikel-Truncusseptums müßte doch eine ungleiche 
Teilung der arteriellen Ostien zustande kommen, während sich bei der 
Pulmonalstenose, noch besser bei der Atresie, nachweisen läßt, daß Aorten
ostium und Pulmonalostium wohl voneinander getrennt sind, daß aber das 
letztere in seinem vV achsturn geschädigt wurde und nach erfolgter Teilung 
des Truncus arteriosus communis nicht zur weiteren Entwicklung gelangte. 
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Das gleiche ist auch für die Conusstenose anzunehmen. Ihr Ausmaß 
zeigt beispielhaft die Gliederung des Herzschlauchs in einzelne weitgehend 
selbständige, antimer und metamer gelagerte Bezirke. 

8. Die Transposition der großen Gefäße. 
A. Einleitung. 

Die Eigenartigkeit dieser Fehlbildung hatte zur Folge, daß ihr von 
jeher große Aufmerksamkeit gewidmet wurde, die beschriebenen Fälle 
lassen sich nach hundorten aufzählen [KATO (1930)]. Daraus kann man 
verstehen, daß jede umfassende 'l'heorie ihr Hauptaugenmerk gerade 
auf die Transpositionen richtete oder gar nur auf der Lehre von den 
Transpositionen fußt (SPITZER), denn mit ihrer erfolgreichen Deutung 
schien auch der Schlüssel zum Verständnis der meisten anderen Miß
bildungen gegeben. 

Das Besondere liegt einmal darin, daß sie in der normalen Entwicklung 
kein Vergleichsstadium besitzt, also in keiner ·weise sich als "Hemmungs
mißbildung" deuten läßt. Andererseits liegt in ihrem Wesen eine um
schriebene Fehlleitung der Blutströme mit Trennung der beiden Kreis
läufe; die Ausgleichseinrichtungen sind stets von besonderem klinischen 
Interesse gewesen. 

B. Prinzipien der Einteilung. 
Alle Einteilungsnormen bergen in sich schon die Grundzüge der 

Deutung; das tritt hier klar zutage, wenn man die älteren Einteilungen 
mit den diesbezüglichen Versuchen des letzten Jahrzehnts vergleicht. 

a) GEIPEL brachte, in Fortführung der Gedanken RoKITANSKYs, zum 
erstenmal eine umfassende Darstellung und Abgrenzung der einzelnen 
Transpositionsformen, wobei er vier reine Formen ebensoviel korrigierten 
Formen gegenüberstellt. Innerhalb dieser beiden Hauptgruppen gliedert 
er dann weiter nach der vorhandenen Koppelung der Transposition mit 
Situs solitus oder Situs inversus der einzelnen Herzteile. Die Trans
positionen selbst sind somit als Gesamtgruppe aufgefaßt, bedingt durch 
einen einheitlichen Vorgang während der Entwicklung. 

b) MöNCKEBERG übernimmt im wesentlichen das Schema GEIPELs 
und nimmt als Einteilungsprinzip den V orgleich mit einer bestimmten 
Höhe des normal geteilten 'rruncus, indem er also die normale Stellung 
der Gefäßquerschnitte in dieser Höhe gleichsam auf die Ostiumebene der 
transponierten Gefäße projiziert; bei der Transposition selbst wird diese 
Projektion durch das senkrecht herabwachsende Truncusseptum durch
geführt. 

c) SPITZER, der unter Transposition "die Verlagerung der Ursprungs
öffnungen der Aorta allein oder beider arterieller Herzgefäße in die 
nicht zugehörige Kammer" versteht, wählt als Einteilungsprinzip eine 
zunehmende Detorsion (s. späteren Abschnitt) des Herzschlauchs, in 
deren Folge vier Typen der Transposition -mit fließenden Übergängen
entstehen. 

Beim 1. Typ findet sich ein subaortaler Septumdefekt mit mehr oder 
minder stark reitender Aorta und häufiger Pulmonalstenose (Abb. 7). 

10* 
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Beim 2. T y_r, oder der einfac~en Transposition, entspringt die Aorta 
rechts et':as hu~ter der ~ulmonahs a_us dem rechten Ventrikel, die enge 
Pulmonalls besitzt häufig nur zwei Klappen, außerdem besteht ein 
großer Septumdefekt (Abb. 8). 

Der 3. Typ, oder die gekreuzte Transposition, zeigt rechts vorne 
den Abgang der Aorta aus der rechten Kammer, links hinten den Ab
gang der Pulmonalis aus der linken Kammer. Die Kammerscheidewand 
kann vollständig erhalten (3 b) oder hochgradig defekt sein (3 a) (Abb. 9). 

Abb. 7. 

A bu. v. 

Abb. 8. 

ptw n vcntriculorum 
purinn1 

Abb. 7. Schematische und vereinfachte D a rstellung der Herzkammerbasis bei Septumdefekt mit 
Rechtsverlagerung d e r Aorta (sog. reitende Aorta) mit Andeutung einer Verstärkung der Crista 

supraventricularis und ebenfalls angedeuteter Verengerung der Pulmonalarteric. 
Abb. 8. Schematische und vereinfach t e Darstellung der Herzkammerbasis bei sog. einfacher 
Transposition der Aorta in die rechte Kammer, Hypertrophie der Crista supraventricularis, Ein
engung der Ausflußbahn dCI' Lungenschlagader t,ei hochgradigem Septumdefekt (Typ 2 nach 

SPITZER). 
Abb. 9. Schematische und vereinfachte Darstellung der H erzkammerbasi s bei gekreuzter Trans-

position der großen Gefäße (Ty p 3 b nach SPITZER). 
Abb. 10. Schematische und vereinfachte Darstellung der Herzkammerbasis b ei totalem Defekt des 
Kammerseptums und Bildung einer neucn Scheidewand (Septum ventriculorum spurium) aus der 
Vereinigung der Crista supraventricular is mit dem hinten gelegenen Bulboauricularsporn, dadurch 
bedingte Verlagerung der Tricuspidalis in den linken Ventrikel bei gekreuzter Transposition der 

großen Gefäße. 

Der letzte Typ ( 4) zeigt ungefähr die gleiche Stellung der großen 
Gefäße zueinander wie der vorhergehende, doch ist noch eine Versetzung 
der Tricuspidalis in den linken Ventrikel hinzugetreten (Abb. 10). 

C. Formen der Transposition. 
a) Einfache Formen. Die SPITZERsehen Bezeichnungen können im 

folgenden hier vernachlässigt werden, da, wie aus früheren Abschnitten 
hervorgeht, einzelne der von ihm aufgestellten Formen wahrscheinlich 
gar keine Transpositionen sind. In Anlehnung an MöNCKEBERG soll 
daher die gekreuzte Transposition als Grundform und alle übrigen als 
Varianten bei einheitlichem Entstehungsvorgang betrachtet werden. 

Die gekreuzte Transposition mit vollkommener Scheidewand ist sehr 
häufig, ich sah sie in acht Fällen ; im Schrifttum fand ich sie unter anderen 
von BALL, BENJAMIN, HARRIS beschrieben. Recht häufig ist dabei ein 
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"subpulmonaler Septumdefekt" von gerrau derselben Beschaffenheit wie 
ein solcher Lei normaler Stellung der Gefäße. Das anatomische Bild 
der transponierten Ostien und Gefäße sowie der zugehörigen Kammern 
ist einstimmig gleichmäßig und findet sich bei MöNCKEBERG, PERNKOPF 
1md WmTINGER, SPITZER u. a. ausführlich beschrieben. 

Sehr viel seltener sind die Formen mit großem Septumdefekt und 
gleichzeitiger Rechtsstellung der Aorta (Typ 2 nach SPrTzim). Ich 
selbst konnte keinen hierher gehöi·igBn Fall sehen, im Schrifttum erwähnen 
KROMPECHER, GASPArt und SAKAKI je einen . .\ort,, 

Fall. Auch hier verlaufen Gefäße steil und 
parallel, im einzelnen hat SPITZER einen zuge
hörigen Fall ausführlich dargestellt. 

J.inkcs 
Herzohr 

b) Transposition der großen Gefäße bei 
Anoma1ie der Herzschleifenbildung. Im neueren 
Schrifttum ist nur bei KETTLER (1932) und 
::\nAr (1935) neben einer gekreuzten Trans
position der Gefäße noch eine Verlagerung 
des rechten Herzohrs erwähnt. Ich konnte 1 

zwei weitere Fälle beschreiben und fand unter 
älteren ::Vfitteilungen ebenfalls dreimal die 
gleichen Veränderungen am H erzen [Bm
~II~GIIA:\I (1892), WENNEH (1!)09), DüNNER 

(1914)]. Ob der Fall15 von Pumsz (188!)) auch 
hierher gehört, erscheint mir sehr wahrschein
lich, doch kann bei der kurzen Darstellung 
und bei der Vielheit der Anomalien keine Ge-
wißhoit gewonnen werden. 

Er fand an dem Herzen eines 31/ 2 Tage alten 
Knaben einen aus dem medialen oberen Winkel der 

Ahh. l l. Halhsehcmatisehc Dar
stcllunl' der Tr·ansposition der 
großen Gefäße l>ei nnvoi!Rtiind.igcr 
,\ nshi!clung und Entwieklung der 
Herzsnhlcifc. Die bcirlcn arte
r iellen Ostion sin<l gemeinsam 
st ark nach rechts hin verlagert, 
so <la ß tler venöse Schenkel und 
<lcr arterielle Seilenkel in eine 

rechten Kammer hervorgehenden Truncus arteriosus 

parallele Lagerung gebracht 
werden. 

eommunis, von dem weiter stromabwärts ein dünner Lungenarterienstamm abging; 
"beide Herzohren liegen rechterseits vom Truncus nebeneinander". 

Auffallend ist die Gleichförmigkeit des anatomischen Bildes hinsicht
lich der Transposition der großen Gefäße. Die Aorta entspringt in allen 
oben erwähnten Fällen an der rechten Seite, während links von ihr die 
m eist stark stenosierte Pulmonalis senkrecht in die Höhe steigt und hinter 
der Aorta sich in ihre beiden Äste gabelt (Abb. 11). Das Septum weist 
einen mehr oder minder ausgedehnten D efekt auf. Die Innenarchitektur 
der Kammern ist seitengerecht, meist findet sich rechts eine kräftige 
Crista supraventricularis, ebenso ist die Trabecula septomarginalis deut
lich. Links neben der Pulmonalis sieht man zwei Herzohren dicht an
einanderliegend v on seitengerechter Form, das linke zarter und stark 
gefältelt sowie gekerbt, das rechte groß und einfacher gebaut. Auch die 
beiden Vorhöfe zeigen in ihrem Bau keine Besonderheiten; von innen 
betrachtet geht das rechte Herzohr in frontalem Verlauf hinter Aorta 
und Pulmonalis nach links, um daselbst von links her die Pulmonalis 
und Aorta zu umfassen, seine Fleischbalken sind normal. 

Die venösen Ostien sind in eine wohlgebildete l\litralis und Tricus
pidalis geschieden, nur DüN:\'ER sah eine TricuspiclaJstenose, desgleichen 

1 Virch. Arch. 296, S. 115. 
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KBTTLBR bei Dreizipfligkeit der Mitralis. NGAI beschreibt noch einen 
Vorhofscheidewanddefekt und Anomalien der Kranzgefäße, ebenso 
KETTLER zahlreiche Mißbildungen am gleichen Herzen. 

Trotz der relativen Seltenheit der besprochenen Veränderungen muß 
man schon von einer typischen Koppelung der Fehlbildungen sprechen. 
Das legt natürlich den Gedanken nahe, es möchte hier ein krankhafter 
Vorgang den anderen bedingt, beeinflußt oder mitverursacht haben. 

Am einfachsten kann hier die Verlagerung des rechten Herzohrs 
gedeutet werden. Es ist doch wahrscheinlich eine Hemmung der Herz
schleifenentwicklung derart, daß die Linksverschiebung des Bulbus cordis 
vor den Vorhöfen und Kammern hier unterblieben ist, daß also gleichsam 
ein embryonaler Zustand festgehalten wurde. Ob diese Verschiebung 
durch mechanische Bedingung- abnorme Hochlage der Leber während 
der Embryonalzeit (KETTLER) - verhindert wurde, erscheint mir sehr 
zweifelhaft. 

Infolge der mangelhaften Linksverschiebung wird nun auch die 
Windung des Herzschlauchs gehemmt, insbesondere sein Bulbusteil weist 
einen geringeren Drall auf, so daß die großen Gefäße parallel aufsteigen. 
Normalerweise legt sich nämlich das bajonettförmig eingeknickte Bulbus
rohr in eine Furche des Vorhofs, wobei sich die ventrikulobulbäre Schleife 
nach rechts hin wendet, gleichzeitig wird der Formdrall der Leisten im 
Bulbus von 180 auf 270° erhöht (PRRNKOPF und WrRTINGER). 

Bei dem Fall von PRErsz, bei dem die Herzohren nicht links, sondern 
rechts vom arteriellen Schenkel lagen, muß man - soweit ein Urteil 
zulässig ist - eine Inversion annehmen. 

c) Transposition der großen Gefäße bei Situs inversus. Die spiegel
bildliche Anordnung des ganzen Organismus oder seiner '!'eile bleibt 
gleich geheimnisvoll, auch wenn man das reiche Schrifttum des letzten 
Jahrzehnts überblickt; handelt es sich doch dabei keineswegs um einen 
Vorgang wie er auch anderen Mißbildungen zugrunde liegt, sondern 
allein um eine polare, entgegengesetzte Anordnung der ganzen Struktur; 
deshalb ist es verständlich, daß die Meinung, es handle sich um eine Miß
bildung, durchaus nicht allgemein vorherrscht, besonders hinsichtlich 
des Situs inversus totalis. Denn bei ihm finden wir einen funktions
tüchtigen Organismus mit völlig normalen topischen Beziehungen seiner 
Teile, regelrechtem geweblichem Aufbau und gesetzmäßiger statischer 
und dynamischer Gliederung der Organe. So taucht immer wieder der 
Vorschlag auf, den Situs inversus als besondere Varietät dem gewöhn
lichen Typus Mensch gegenüberzustellen. 

Anders ist jedoch die Sachlage beim partiellen Situs inversus. Ganz 
abgesehen davon, daß er z. B. am Herzen gehäuft mit anderen Mißbil
dungen vorkommt, resultiert bei spiegelbildlicher Anordnung, etwa nur 
eines Darmteils, doch eine erhebliche Beeinträchtigung des Organismus, 
eine Erschütterung seines ganzen funktionellen Aufbaus, so daß in des 
Wortes allgemeiner Bedeutung eben eine "Miß"bildung vorliegt. 

Bezüglich der allgemeinen und besonders für das Herz geltenden 
Bezeichnungen sei hier erst klargestellt, daß dem Vorschlage SPITZERs 
(1929) entsprechend streng geschieden werden soll zwischen Inversion, 
d. i. jede spiegelbildliche Anordnung einer Struktur, und Transposition, 
d. i. die Verlagerung eines Organs oder Organteils an eine andere Stelle 
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des Körpers. Speziell für das Herz gilt aber noch die Unterscheidung 
einer Dextrop osi tio cordis als Zustand nach unregelmäßiger "Ver
schiebung des Herzens im ganzen, bedingt durch pathologischen Zug 
oder Druck der Nachbargebilde" (SPITZER) und einer Dextroversio 
cordis, bei der die Herzachse nach rechts gerichtet ist, ohne daß eine 
spiegelbildliche Anordnung seiner Kammer vorhanden wäre, somit auch 
als Folge einer mechanisch hervorgerufenen Drehung. 

Der Ausdruck D extrakardie, im Schrifttum beliebt und oft ge
braucht, kann somit eine Inversion des Herzens oder eine Dextroversio 
cordis bedeuten; es ist danach klar, daß allein durch röntgenologische 
rntersuchung eine Unterscheidung nicht immer getroffen werden kann. 

Im neueren Schrifttum überwiegt die Zahl der Mitteilungen von 
Herzinversion bei allgemeinem Situs inversus weitaus [V AQUEZ und DoN
ZELOT (1920), RauBIER (1920), MEYER (1923), MrLL (1923), CoRSDRESS 
(1924), TAUSSIG (1926), KRESTIN (1927), FANELLI (1927), DIETLEN (1928), 
AaosTONI (1928), KösTER (1929), Ru (1929), ENDO (1929), DAvmsoN 
(1930), WEINBERG (1930), MATUSOFF (1930), ÜLEMENTE (1931), DAGNINI 
(1931), NATALI (1931), WILLIUS (1931), WALZEL (1931) ], während isolierte 
Inversion der Herzhöhlen viel seltener angegeben wird [MEYER (1923), 
BAHN (1925), SCIILECKAT (1931), SIMILI (1933), SHORE (1933)]. 

Zumeist handelt es sich um röntgenologisch oder klinisch gestellte 
Diagnosen, die für diese Darstellung wertlos sind. Anatomische Befunde 
haben ergeben, daß den einzelnen Herzteilen eine weitgehende Selbständig
keit zugesprochen werden muß. Die Bezeichnung und Bewertung der 
einzelnen Inversionsformen hat mannigfache Änderungen erfahren, ihr 
haften heute noch unzulängliche Begriffe an, deshalb muß hier zunächst 
die allgemeine Deutung der Inversion dargestellt werden, in einem spä
teren Abschnitt (über die sog. korrigierte Transposition) werden Einzel
beispiele und weitere Begriffe besprochen werden. 

1. Allgemeine Theorie der Inversion. Es stehen sich hier zwei 
grundsätzlich verschiedene und einander ausschließende Auffassungen 
gegenüber. Die eine, von LocHTE und GEIPBL inauguriert, findet sich 
bei MöNCKEBI<JRG ausführlich dargestellt und sei deshalb hier nur kurz 
zusammengefaßt. Die Verfasser haben ihre Theorie gerade auf den Ent
wicklungsvorgängen des menschlichen Herzens aufgebaut und dann 
verallgemeinert. Sie gehen von der Hypothese aus, daß jede der Norm 
gegenüber spiegelbildliche Anordnung des Organismus ihren Grund in 
einer verkehrten Schleifenbildung habe. Für den allgemeinen Situs 
inversus müßte somit eine Asymmetrie der Arteriae omphalomesentericae 
angenommen werden mit Auswirkung auf die gesamten Eingeweide. 
Kormalerweise ist nämlich die linke Arterie kräftiger ausgebildet als der 
rechte; findet eine Umkehr dieses Verhältnisses statt, so ergibt sich 
daraus die Notwendigkeit einer entgegengesetzten Krümmung, z. B. der 
Herzschleife. Nun findet sich aber im Herzen selbst eine isolierte In
version der Atrioventrikularostien, die von LoCHTEl als Folge einer ver
kehrten Drehung der Ventrikelschleife nach rechts gedeutet wird. Da
durch nimmt die Kammerscheidewand beim Vorwachsen eine falsche 
Richtung, nämlich nach links, und verschmilzt mit den linken Rändern 
der vereinigten Endothelkissen des Ohrkanals. Um einen Abfluß aus 
den Ventrikeln zu ermöglichen, muß auch das 'rruncusseptum abweichen 
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und mit der Kammerscheidewand verschmelzen. Auf die Umbildungen 
in der Struktur des Septums selbst geht LOCHTE nicht ein. 

GEIPEL sieht auch in einer Art Schleifendrehung den wesentlichen 
Vorgang der Inversion, bei dem also der Teil des Herzschlauchs, der vom 
Ohrkanal und Truncus begrenzt wird, eine Umbildung erleidet durch 
eine abnorme Linksdrehung des Truncus mit umgekehrter Teilung und 
Bildung der Atrioventrikularklappen und Abweichung des Kammer
septums. Mit Recht erwähnt MöNCKEBERG in diesem Zusammenhang, 
daß in einem von ihm untersuchten Fall nicht nur die Stellung des Sep
tums abnorm sei, sondern auch das Reizleitungssystem eine völlige In
version aufweise, daß also "nicht der rechte Ventrikel der rechte, der 
linke der linke geblieben war". Um so mehr muß es Wunder nehmen, 
wenn er unmittelbar nach dieser Feststellung wieder auf eine Links
stellung des Truncus zurückgreift und SATO zustimmend anführt: "Der 
in normaler Stellung befindliche Vorhofsack hängt an dem rechten 
Schenkel des der normalen Richtung entgegengesetzt gekrümmten Herz
schlauchs und der Bulbus arteriosus am linken." 

Die neuere Auffassung und Darstellung stammt von SPITZER, die 
dieser auf Grund eigener Beobachtungen und in scharfer Polemik gegen 
FERNKOPF gewonnen hat. SPITZER sieht in der asymmetrischen Anord
nung der Organe das Ergebnis einer stammesgeschichtlichen Entwicklung 
aus einem ursprünglich symmetrischen Zustand. Dieser Vorgang ist mit 
einer Speicherung potentieller Energien verbunden, so wie - nach der 
bildhaften Darstellung SPrTZER<l - ein aus dem Gleichgewicht nach einer 
Seite emporgehobenes Pendel, abhängig von der Amplitude, potentielle 
Energien gewinnt und beim Loslassen über die Mittellinie hinausschwingt 
bis zur spiegelbildlichen Lagerung. Der Situs inversus ist "nicht bloß 
Analoges, sondern im Wesen Gleiches". 

Auch in ihm wird das metastabile Gleichgewicht der Organismen, 
das Ergebnis unzähliger Generationen, übergeführt in eine "antimeta
stabile oder antistabile Architektur des Systems". In jedem normal 
gebauten Körper ist, verursacht durch seine Asymmetrie die Fähigkeit 
vorhanden, eine inverse Struktur zu verwirklichen, wobei wir nur an eine 
potentielle Ladung oder Spannung, nicht aber an zwei realisierte, ent
gegengesetzte spiegelbildliche Strukturen etwa der Blastomeren denken 
würden. Den Mechanismus dieser Umwandlung sieht SPITZER gegeben in 
dem "Wegfall der individuell noch nicht genügend gestärkten Hemmung 
des metastabilen Gleichgewichts"; die letzte Ursache bleibt unbekannt. 

Wie beim totalen Situs inversus für den ganzen Körper ist für den 
partiellen Situs inversus ebenso die spiegelbildliche Verwirklichung der 
antimetastabilen Struktur des isolierten Organteils wirklicher Vorgang. 
Dadurch entstehen Organe, die sich zu dem normalen Aufbau verhalten 
wie rechte und linke, die aber durch keine noch so geartete Drehung 
etwa eines Hohlorgans oder eines Aufhängebandes erklärt werden können, 
wobei noch darauf hingewiesen werden muß, daß ja in dem Fall der mani
feste Situs inversus bloß die Folge eines in seiner Entstehung völlig un
klaren Situs inversus eben jener embryonalen Gebilde darstellen würde. 

Näher betrachtet stellt SPITZERs Hypothese der Inversion lediglich ein 
Gleichnis dar. Die Ausdrücke metastabile und antistabile Struktur 
bedeuten ja nur physikalische Begriffe, übertragen auf die tatsächlich 
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beobachteten Zustandsbilder, die zwei asymmetrischen "Ausgaben" des 
menschlichen Organismus. Gegenüber den Theorien LooHTEs und 
GEIPELs bedeutet sie aber einen Fortschritt dadurch, daß sie von um
schriebenen Vorgängen während der Embryonalentwicklung absieht und, 
morphologisch gedacht, auf die Strukturbesonderheit bereits im befruch
teten Ei verweist, wobei wir als Stadium der Entstehung eines Situs 
inversus totalis jenes annehmen müssen, in dem das menschliche Ei 
polar orientiert wird und das ganze Protoplasma oder Teile desselben 
determiniert werden. 

Bezüglich des partiellen Situs inversus am Herzen verweist SPITZER 
auf die metamere Gliederung des Herzens und unterscheidet dabei, gemäß 
den vier ursprünglichen Erweiterungen des Herzschlauches, 4 Herz
metameren: Sinus- Primäratrium- Primärventrikel- Bulbusmetamer. 
Jeder dieser Teile ist zu isolierter Inversion befähigt, da er stammes
und entwicklungsgeschichtlich eine selbständige Einheit darstellt. 

2. Der Situs inversus partialis des Herzens (sog. "korri
gierte" Transposition). 

MöNCKEBERG übernahm in seinem Handbuchbeitrag obige Zusatz
bezeichnung und kennzeichnete unter Anwendung und ausführlicher 
Darstellung des GEIPELschen Schemas die korrigierte Transposition 
folgendermaßen: "Bei der gleichen Stellung der großen Gefäße (i. e. 
bei Transposition) kann es nun aber auch vorkommen, daß durch eine 
hinzutretende Transposition der Ventrikel die Gefäße aus den ,gehörigen' 
Ventrikeln hervorgehen. Andererseits wird eine derartige Korrektur 
auch dadurch erreicht, daß bei Situs solitus der Herzschleife das Truncus
septum sich im entgegengesetzten Sinne wie der l:"hrzeiger, also im Sinne 
des Situs transversus dreht, oder umgekehrt bei Situs transversus der 
Herzschleife das 'l'runcusseptum eine Drehung im Sinne des Situs solitus 
ausführt; man spricht in diesen Fällen von ,korrigierter Trans
position' und kann auch bei dieser Gliederung gleichzeitige Trans
position der Ventrikel beobachten, so daß dann trotz der korrigierten 
Transposition die Gefäßstämme aus ungehörigen Ventrikeln entspringen". 

Brieflich hatte nun SPITZER (s. Nachtrag im Handbuch) darauf hin
gewiesen, daß alle diese Formen durch eine Kombination von Trans
position der Gefäße mit isolierter Inversion des Bulboventrikularteils 
zu deuten sind, wobei er besonders auf den grundsätzlichen Unterschied 
zwischen Transposition und Inversion hinweist. 

In schematischen Zeichnungen geht MöNOKEBERG wiederum auf den 
Unterschied der bloß invertierten und der "korrigierten" Transpositionen 
ein, um dann die Erklärung abzugeben, daß "SPITZER und wir zur völligen 
Übereinstimmung hinsichtlich der verschiedenen Formen der inversen 
und der korrigierten Transpositionen kommen, sobald beiderseits an
erkannt wird, daß nicht nur der ,Bulboventrikularanteil' des Herzens 
einen vom übrigen Herzen abweichenden Situs aufweisen kann, sondern 
auch noch innerhalb dieses Anteils der Truncus bei gleichzeitiger 'rrans
position das Spiegelbild zur Lage der Kammern darzustellen vermag". 

Die Ausführlichkeit dieses Zitats erscheint notwendig, um die einige 
Monate später (1924) von MöNCKEBERG gegebene Definition und Tabelle der 
sog. korrigierten Transposition der großen Gefäßstämme zu verstehen, die 
sich an das GEIPELsche Schema und die LocHTEsche Auffassung anschließt. 



154 H. BREDT: Die Mißbildungen des menschlichen Herzens. 

Danach treten also neben den in den früheren Abschnitten beschrie-
benen vier Grundformen: 

1. Transposition bei totalem Situs solitus. 
2. Transposition bei totalem Situs inversus. 
3. Transposition bei Situs solitus mit Kammerinversion und 
4. Transposition bei Situs inversus mit Kammerinversion, 

noch die vier ergänzenden Möglichkeiten der Kombination mit isolierter 
Bulbus-Truncusinversion. 

a) Transposition der großen Gefäße bei Situs solitus totalis mit In
version der Kammern und des Bulbus- Truncusteils. Die Darstellung der 
Herzostien in der Ebene der Kammerbasis würde nachstehendes Bild 
(s. Abb. 12) ergeben. 

Die Fälle des älteren Schrifttums finden sich bei MöNCKEBERG ver
zeichnet, seither konnte ich nur bei \VuRM (1927) die gleiche Formabwei

Abb. 12. Schematische Dar
stellung der Herzbasis bei Trans
position der großen Gefäße mit 
Inversion der Kammern und des 

Bulbus- Truncusteils bei 
allg-emeinem Situs solitus. 

chung finden, allerdings mit weiteren Fehl
bildungen des Septums. Ich sah diese Miß
bildungen zweimal. 

Der erste Fall zeigte das funktionstüchtige Herz 
eines Erwachsenen, dessen Spitze vom rechten Ven
trikel gebildet wurde. Die großen Gefäße stiegen 
parallel senkrecht auf, und zwar die Aorta aus dem 
linken Ventrikel links vorne, die Pulmonalis aus dem 
rechten Ventrikel etwas rückwärts. Die Herzohren, 
seitengerecht und richtig ausgebildet, umfaßten die Ge
fäßwurzeln. Die Vorhöfe boten in richtiger Lagerung 
einen völlig normalen Anblick, das Foramen ovale in 
allen Teilen entwickelt, verschlossen. Rechts eine Zwei
segelklappe mit vorderem und hinterem Papillarmuskel 
ohne Andeutung einer Crista supra ven tricularis ; das 

Innenrelief der Kammer entsprach völlig dem eines linken Ventrikels in spiegelbild
licher Anordnung, die Kammerscheidewand war vollständig, man erkannte deutlich 
den linken Ast des spezifischen Muskelsystems in seinen Verzweigungen, links eine 
Tricuspidalis mit recht kräftiger Crista supraventricularis, im apikalen Teil war die 
Trabecula septomarginalis angedeutet. Das Septum grobbalkig, uneben, wie es 
sonst der rechten Seite zukommt. An dem Aortenostium konnte man eine vordere, 
eine linke und eine rechte Klappe unterscheiden; aus dem Sinus der beiden letzteren ging 
je ein Kranzgefäß ab. Das linke verlief zunächst zur linken Herzkante, gab dort einen 
Ramus horizontalis ab, um sich sodann auf der Herzvorderfläche zu verästeln; der Ver
lauf des rechten Gefäßes entsprach der Norm. Die Aorta verzweigte sich normal, ebenso 
die sehr weite Pulmonalis. 

Der zweite Fall betraf das Herz eines Kindes: Breites, mit der Spitze nach rechts 
gerichtetes Herz, etwas flach, der untere Rand horizontal. An der Vorderseite, ungefähr 
in der Mitte, ein flacher Sulcus anterior, in dem der vordere Ast eines Kranzgefäßes ver
läuft. Der Abgang der großen Gefäße ist gegenüber der Norm verändert: links vorne 
entspringt die Aorta und verläuft senkrecht aufwärts, auf der Höhe des Bogens gibt sie 
nach rechts hin die Art. anonyma, nach links die Art. carotis communis, sowie die Art. 
subclavia ab, die Brustaorta verläuft links. Rechts hinter der Aorta entspringt die weite 
Pulmonalis, die sich bald in ihre Hauptäste teilt; der Ductus BoTALLI ist obliteriert. In 
den rechten Vorhof münden die beiden Hohlvenen, in den linken die Lungenvenen regel
recht. Der rechte Vorhof besitzt eine deutliche Crista terminalis, Valvula Thebesii und 
Eustachii sowie einen Limbus foraminis ovale. Das Foramen zeigt die Struktur eines 
rechten. Der linke Vorhof besitzt das typische Innenrelief des normalen linken Atriums 
mit richtigem Herzohr. 

Die Ostia atrioventricularia sind getrennt in eine rechtsseitige Mitralis und eine links
seitige Tricuspidalis. An der Mitralis findet sich ein vorderer und hinterer Papillarmuskel, 
desgleichen ist ein vorderes und hinteres Segel unterscheidbar, ersteres trennt die Ein
flußbahn von der Ausflußbahn der rechten Kammer, die das typische Innenrelief eines 
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eigentlich linken Ventrikels mit glatter Septumwand zeigt. Im oberen vorderen Teil 
des Septums ein fast bohnengroßer Defekt, dessen oberer Rand fast bis an die mediane 
Pulmonalklappe heranreicht. Nach unten zu ist der Defekt vorn von dem fleischigen 
Septum, hinten von einer zarten Membran bedeckt. Nach dem linken Ventrikel zu ist 
er offen, die Sonde führt in die Ausflußbahn der Aorta. Die Pulmonalis besitzt drei 
Klappen, eine mediane, eine vordere rechte und eine hintere rechte, dicht unterhalb der 
letzteren ist der Ansatz des vorderen Mitralsegels. 

Durch das Tricuspidalostium der linken Seite gelangt man in den linken Ventrikel, 
der das typische Innenrelief eines ursprünglich rechten Ventrikels aufweist. Wir unter
scheiden in ihm eine vordere und eine hintere Papillarmuskelgruppe. Die Crista supra
ventricularis, nicht sehr deutlich ausgeprägt, verläuft ganz flach unter der lateralen 
hinteren Aortenklappe, ebenso undeutlich ist auch die Trabecula septomarginalis. Der 
Septumdefekt befindet sich dicht unter der medialen hinteren Aortenklappe, in deren 
Bereich das eine Kranzgefäß hervorgeht, während das andere Kranzgefäß aus einer 
medialen vorderen Sinustasche seinen Ursprung nimmt; das erstgenannte Kranzgefäß 
verläuft an der linken, etwas stumpfen Herzkante, 
nachdem es einen horizontalen Ast unter dem linken 
Herzohr abgegeben hat. Das zweite Kranzgefäß gibt 
einen kräftigen Ast in den Sulcus longitudinalis anterior 
ab, verläuft dann weiter zwischen Vorhof und rechter 
Kammer bis zur Hinterwand. Der Sulcus longitudinalis 
post. führt einen Ast aus dem linken Kranzgefäß. 

Bei beiden Herzen besteht eine über
raschende Gleichheit der Formen, nur der 
Septumdefekt des Kindes stellt ein besonderes 
:Merkmal dar, das völlig unabhängig vom 
Grundgeschehen hinzugetreten ist, demgemäß 
muß der erste Fall als die reinste Form ange

Abb. 13. 
Schematische Darstellung der 
IIerzhaRis bei Transposition der 
g-roßen Gefäße mit Inversion der 
Kammern und des Bulbus-Trun
custcils bei totalem Situs invcrsus. 

sehen werden. Sie läßt sich mit der Annahme einer Inversion des 
Kammerbulbus-Truncusteils gut deuten. 

b) Transposition der großen Gefäße bei Situs inversus totalis mit In
version der Kammern und des Bulbus-Truncusanteils. Die schematische 
Darstellung (s. Abb. 13) zeigt obiges Bild. 

Bei MöNCKEBERG finden sich wahrscheinlich hierher gehörig nur die 
beiden Fälle von LocnTE und HICKMANN verzeichnet, im neueren Schrift
tum konnte ich überhaupt keine entsprechende Beobachtung finden. 
Da nun die erwähnten Fälle durch Septumdefekte unübersichtlich und 
schwer deutbar gestaltet sind, außerdem bei llrcKMANN noch eine 
Pulmonalatresie vorlag, glaube ich berechtigt zu sein, einen selbstbeob
achteten Fall, der nicht die geringste weitere Fehlbildung aufweist, hier 
ausführlich mitzuteilen, zumal in den früheren Arbeiten dem Innenrelief 
beider Kammern bei der Beurteilung keine besondere Bedeutung bei
gemessen wurde und allein aus dem Verhalten der Atrioventrikularostien 
der Situs inversus des Kammerteils erschlossen werden mußte. 

Das Herz ist in der Mitte des Brustkorbs etwas nach der rechten Seite hin gelagert, 
von fast quadratischer Form (Abb. 14). Eine eigentliche Herzspitze ist nicht entwickelt, 
der untere Rand fast horizontal gestellt, 5 cm lang, geht seitlich in 2 Spitzen über, die 
je einem rechten und linken Ventrikel zugehören. Die rechte Herzhälfte wölbt sich stärker 
vor und besitzt festere massivere Konsistenz als die mehr flache und prall elastische 
linke. Dementsprechend ist die rechte Herzkante stumpf, die linke spitz. Die großen 
Arterien, beiderseits von den Herzohren umgriffen, ziehen fast senkrecht aufwärts, und 
zwar die Aorta etwas vorne aus dem rechten Ventrikel, die Pulmonalis links etwas hinten 
aus dem linken Ventrikel. Die Aorta wendet sich nach rechts und verläuft über dem 
rechten Hauptbronchus an der rechten Seite der Wirbelsäule; sie gibt eine Arteria ano
nyma sinistra, eine Carotis communis dextra, sowie eine Subclavia dextra ab. Die Pul
monalis teilt sich in zwei Äste, deren rechter hinter der Aorta, deren linker hinter der 
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Cava superior zur Lunge verläuft. Der Ductus BOTALLI ist obliteriert. In den rechten 
Vorhof münden die Lungenvenen (rechts und links je 2 Stämme), in den linken die weite 
Cava superior und inferior. 

Der rechte Vorhof (Abb. 15) ist weit und geräumig, sein Innenrelief ist typisch für 
den eigentlichen linken Vorhof. Im Bereich der Valvula foraminis ovalis die übliche 
Leisten· und Nischenbildung. Das Herzohr länglich, schmal und stark gekerbt wie sonst 
das der linken Seite. Das venöse Ostium zeigt ein großes mediales, etwas kleines vorderes 
und kleines hinteres Segel, entspricht also der normalen Tricuspidalis. Vorderes und hinteres 
Segel sind nicht vollkommen gegeneinander abgegrenzt. Die Sehnenfäden inserieren 

Abb. 14. (S. N. 457 i :H Berlin). Situs inversu s totalis. 
Das Her?. lic~t fa~t quadratisch in der Mitte des 
Brustkorbes etwas nach rer:hts hin entwickelt; es 

zeigt keine ausgesprochene Spitzenbildung. 

an einer vorderen und hinteren Papillar
muskelgruppe, die des medialen Segels 
am Fleischbalken der Septumwand. 

Der linke Vorhof (Abb.l6) ist weiter 
als der rechte. Der Einströmungsteil der 
Cava superior ist durch die Crista ter
minalis stark abgesetzt gegen den trabe
kulären Teil, das Herzohr plump und 
weit. Das Foramen ovale zeigt richtige 
spiegelbildliche Konfiguration, ist für 
eine Sonde durchgängig, seine Valvula 
ist derb. Die Valvula Eustachii sehnig, 
dick, die Valvula Thebesii als zartes 
Häutchen r ichtig angelegt. Unterha.!b 
der Crista terminalis nach dem Herzohr 
hin und vor dem Foramen ovale eine 
zarte, halbmondförmige, dünne Mem
bran, von deren nach vorne konkavem 
Rand einzelne Fäden zu den Trabekeln 
des Herzohres hinziehen. Am Ostium 
venosum findet sich eine wohlausge
bildete Mitralsegelklappe mit großem 
medialem Segel. Die Papillarmuskeln 
sind abgeflacht, verdünnt, der vordere 
kräftiger als der kümmerliche hintere. 

Im rechten Ventrikel (Abb. 17) ist 
deutlich eine Einflußbahn getrennt von 
dem breiten Conus durch einen kräftigen 
Muskel, der, unter der rechten Aorten
klappe beginnend, in frontaler Stellung 
nach der seitlichen Herzwand verläuft. 

Parallel mit ihm, etwas nach hinten, ein ebensolcher, von gleichem Kaliber. Die Kammer
scheidewand dieser Seite ist reich gegliedert durch zahlreiche Fleischbalken, deren 
einer von der rechten Semilunarklappe nach unten sich erstreckend im Bogen in die 
Trabecula septo-ma rginalis übergeht. Das ganze Innenrelief der Kammer entspricht 
durchaus dem einer rechten. Die Wand mißt im Ausflußteil l cm. 

Die linke K ammer (Abb. 18) ist völlig ortsgerecht gestaltet, das "Pulmonalsegel" 
der Mitralis grenzt dicht an die hintere Pulmonalklappe. Die Scheidewand ist glatt, 
wie dies der linken K ammer zukommt, a n ihr vermag man den linken Schenkel des Reiz
leitungssystems in der gewohnten Weise verlaufen und sich verästeln zu sehen. Die 
Pars membranacea deutlich an gehöriger Stelle. Die Ventrikelwand ist überaus dünn 
(4- 5 mm). 

Die Ostien beider Arterien zeigen, bei vertauschten Rollen, eine ähnliche Lagerung 
zueinander wie es der Norm entspricht; nur ist die Aortenöffnung mehr rechts vorne 
gelagert . Sie besitzt einen Umfang von 3 cm , eine vordere, eine rechte und linke Semi
lunarklappe, aus dem Sinus der beiden letzteren geht je ein Kranzgefäß ab. Das Pul
monalostium mißt 4 cm, es besitzt eine rechte, linke und eine hintere Klappe. Die Wur
zeln beider Gefäße gehen parallel senkrecht aufwärts, in etwa 2 cm Höhe t eilt sich die 
Lungenschlagader in ihre beiden Hauptäste. 

Das linke Kranzgefäß gibt einen horizonta len Ast ab, der vor der Pulmonalis unter 
dem linken Herzohr entlang läuft und bis zur Hinterwand des Herzens sich erstreckt, 
daselbst mehrere Äste abgebend . Da.s r echte Kranzgefäß, das aus dem entsprechenden 
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Sinus Valsalvae entspringt, läuft zwischen Vorhof und Kammer unter dem rechten Herz
ohr entlang bis zur Hinterwand des Herzens, nachdem es vorher schon mehrere kräftige 

Abb. 15. lllick in ucn rechten Vorhof: Getreues Spiegelbild eines linken Vorhofs . 

Äste zum stumpfen rechten Herzrand und zur Herzvorderfläche abgegeben hat. Sein 
Endast verläuft im Sulcus longitudinalis posterior. Die Vena magna cordis endet im 

Abb. 16. llliek in uen linken Vorhof: Getreues Spiegelbild eines rechten Vorhofs . 

Sinus coronarius, der seinerseits spiegelbildlich angeordnet im Bereich der Valvula Thebesii 
in den linken Vorhof mündet. 
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Abb. 17. Blick in <lie rechte Herzkammer mit seitengetreuer 
Entwic klung ucr Innenarchitektur. 

Abll. 18. Blick in die linke Herzkammer mit völlig seiten
getreuer Ausbildung der Innena rchitekt ur. 

Der Grundriß der IIerz
ostien ergibt völlige Über
einstimmung mit dem oben 
dargestellten Bilde, die theo
retisch geforderten V erändc
rungen der Herzarchitektur 
lassen sich im einzelnen 
nachweisen. 

c) Transposition der 
großen Gefäße bei Situs soli
tus totalis und bei isolierter 
Bulbus- Truncusinversion. 
Die theoretische Forderung 
hinsichtlich der Lagerung 
der einzelnen Ostien zu
einander und im Verhältnis 
zur Scheidewand ergibt fol
gendes Bild (Abb. 19): 

Während MöNOKEBBRG 

drei hierher gehörige Fälle 
(ROKITANSKY, l\1ARCHAND, 

Tn:EmHJ\IIN)erwähnt, konnte 
ich im neueren Schrifttum 
nur bei VERSE (1924) eine 
ähnliche Beschreibung fin
den, der in einem Vortrag 
eine komplizierte Herzmiß
bildung demonstrierte. E s 
fand sich "eine korrigierte 
Transposition der großen 
Gefäße (Aorta v or der Pul
monalis gelegen, nur halb 
so weit a ls diese, aus dem 
linken Ventrikel entsprin
gend), die sehr weite Arteria 
pulmonalis reitet auf einem 
Septumclefekt. Der linke 
Ventrikel ist kleiner als der 
vergrößerte rech te, beide 
dickwandig. Das Ventrikel
septum, soweit es ausge
bildet ist, liegt nicht in der 
Mitte zwischen beiden V en
trikeln, sondern ist weiter 
nach links verbogen, so 
daß die Spitze ganz in den 
rechten Ventrikel fällt." 
Der Grundriß wäre danach 
folgendermaßen zu kon
struieren (Abb. 20): 
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Die Pnlmonalis übernimmt hier 
ihr Ostium bei einem Septumdefekt 
"reitende" Stellung gelangt. 

die Rolle der Aorta, indem sich 
rein mechanisch verlagert und in 

d) Transposition der großen Gefäße bei Situs inversus totalis mit 
'isolierter Bulbus-Truncusinversion. Es handelt sich hier um eine überaus 
seltene Form, die im neueren Schriftturn gar 
nicht verzeichnet ist_ Auch l\-föNCKEBERG er
wähnt nur zwei Fälle (Fr;-;GERHl-TH, GuT
WASSER), sie beide zeigen die zu erwartende 
Lagerung der Ostien, es fehlt aber die Kammer
scheidewand völlig. Ihr Grundriß ist in 
Abb. 21 dargestellt. 

Fassen wir das Ergebnis dieses Kapitels 
zusammen, so müssen zwei Feststellungen ge
macht werden: 

Einmal geh t klar daraus hervor, daß der 
Ausdruck "korrigierte Transposition" völlig 
überflüssig wird, weil er rein äußere Be
ziehungen bewertet, während sich mit Sicher
h eit nachweisen läßt, daß es sich um das Zu
sammenspiel von Transposition und partieller 
Inversion einzelner Herzmetameren handelt . 
Funktionell gedacht, oder für den klinischen 
Gebrauch mag die Bezeichnung "Korrektur" 
zuträglich sein, in eine morphologisch-geneti
sche Darstellung gehört sie nicht hinein. 

Die zweite Feststellung betrifft die Tat
sache, daß es gelang nachzuweisen, daß tat
sächlich eine isolierte Bulbus-Truncusinversion 
neben einer Transposition der großen Gefäße 
vorkommt. Das wird in einem späteren Ab
schnitt von Bedeutung sein bei der Beurteilung 
jener Theorien, die in der Transposition eine 
isolierte Inversion erblicken. 

D. Deutung der Transpositionen. 
a) Deutung ROKITANSKY • MöNCKEBERG. 

Das Verdienst RoKIT ANSKYH muß immer 
wieder betont werden, denn seinem ersten 
Versuch einer Erklärung der Transpositionen 
ist es zu verdanken, daß die reiche Zahl an 
Einzelbeobachtungen in den letzten .Jahr

Abb. 19. 
Schematische Darstellung der 
Herzbasis bei Transposition der 
großen Gefäße mit isolierter 

Bnlbus-'l'runcusinversion bei 
allgemeinem Situs solituH. 

Abb. 20. 
Schematische Dn,rstellnng der 
Herzbasis in clem Fn,ll von VERSE. 
Gegenüber der vorhergehenden 
Abbildung ergibt s ich hier ab 
Besonderheit ein SeptumdefekL 
über dem das Ostiurn der Pulmo
nalis naeh links hin verlagert ist. 

Abh . 21. 
Schematische Darstellung u.cr 
Herzbasis bei Transposition der 

großen Gefä ße mit isolierter 
Bulbus-Truncusinver sion bei 

totalem Situs inversns. 

zehnten keine bloße Häufung von Beschreibungen zeitigte, sondern in 
einem großen Teil der Fälle das lebhafte Bestreben veranlaßte, syste
matisch zu der RoKITANSKYschen Lehre Stellung zu nehmen, wodurch 
sich eine gewisse E inheitlichkeit der Bezeichnungen ergab . Das vVesent
liche seiner Darstellung liegt in der Annahme, allein die F'orrn des 
Septum trunci bestimme den jeweiligen Charakter der aus dem Truncus 
communis entstehenden großen Arterien. Das im Querschnitt sichei
förmig gestellte Septum verläuft in einer spiraligen Bahn, wobei die 
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konvexe Seite der Pulmonalis, die konkave Seite der Aorta zugedreht 
wird. Die normale Stellung der großen Gefäße wird allein durch die 
richtige Bogen- oder Sichelform dieses Septums bedingt, ebenso die 
falsche Gefäßbildung, die Transposition. 

Dieser mehr statisch gedachten Transpositionslehre setzt MöNCKEBERG 
eine eigene, verbesserte entgegen. Nach ihm haben alle Transpositions
formen ihr Vorbild in einer bestimmten Höhe des normalen Truncus
septums; denkt man sich das Truncusseptum von dieser Höhe senkrecht 
nach unten wachsend, so entsteht das wirkliche Bild der Transposition. 
Weil dabei der Anschluß an das Ventrikelseptum oft nicht zustande 
kommt, entsteht häufig ein mehr oder weniger ausgedehnter Scheide
wanddefekt. Dieser ist also ein Zeichen dafür, daß eine Zwischenform 
vorliegt. Als Maßstab der im Endzustand vorliegenden falschen Drehung 
des Truncusseptums ist die Stellung der Taschenklappen sowie Anlagen 
und Verlauf der Kranzgefäße zu betrachten. Das Wesentliche der 
MöNCKEBERGschen Deutung liegt in der Angabe, daß das Truncusseptum 
beim Vorwachsen einen falschen Weg nehme, also senkrecht nach abwärts 
vorwachse. 

b) SPITZERS phylogenetische Theorie der Herzmißbildungen. I. Ein
leitung. Das Bestreben, in den angeborenen Verunstaltungen des Her
zens Formen niederer Wirbeltierherzen zu erblicken, ist so alt, wie eine 
vergleichende Betrachtung der Organe überhaupt. Die Erweiterung der 
deszendenztheoretischen Vorstellungen und ihre Übertragung auf die 
Mißbildungslehre hatte dagegen bei den Herzformen nicht die Bedeutung, 
die sie für andere Organsysteme erlangte; nur vereinzelt tauchten mehr 
äußerliche Vergleiche auf, die phylogenetische Ableitung blieb jedoch 
äußerst dürftig. 

Es ist das unbestreitbare Verdienst SPITZERs von seiner stammes
geschichtlichen Entstehungsdeutung des normalen Bauplans des Herzens 
aus eine einheitliche Erklärung aller menschlicher Herzmißbildungen ver
sucht zu haben. Der Ausgangspunkt seiner Theorie war die Überzeugung 
von der Unzulänglichkeit jeder ontogenetisch gerichteten Lehre der 
mißgebildeten Herzarchitektur, wobei er auf den Umstand hinweisen 
konnte, daß doch unmöglich während einer Einzelentwicklung jene Formen 
willkürlich abgeändert werden könnten, die zu ihrer gesetzmäßigen Aus
gestaltung unendliche Geschlechterfolgen zur Voraussetzung gehabt haben 
mußten. Jede Änderung mußte in irgendeiner Hinsicht an frühe stammes
geschichtliche Formen anknüpfen, es blieb nur die Aufgabe der Forschung, 
neuentstandene Gebilde in der Stammesgeschichte rückblickend wieder
zuerkennen und über den V er bleib verschwundener Teile zureichende 
Gründe anzuführen. Inwieweit SPITZER diese Aufgabe gelöst hat, soll 
im folgenden untersucht werden. 

Die Lehre SPITZERs ist auszugsweise oft wiedergegeben worden, z. B. 
von MöNCKEBERG in einem Nachtrag des 2. Handbuchbandes; von einer 
breiten Darstellung wird hier deshalb Abstand genommen, wobei aller
dings der Gedanke einer ausführlichen Erläuterung bei der oft übertrieben 
schwer verständlichen Darstellung nicht ganz abwegig erscheint. Die 
Fülle der vorgebrachten Beweise und angeführten Gesetzmäßigkeiten 
erfordert jedoch eine kurze Klarstellung und Unterstreichung ganz 
bestimmter Begriffe, die SPITZER in späteren Arbeiten und Streitschriften 
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geklärt, verdeutlicht und zum Teil geändert hat. Nicht zuletzt ent
springt diese Absicht auch dem Wunsch, Mißverständnisse zu vermeiden, 
die in den bisherigen, diesbezüglichen Auseinandersetzungen (SPITZER: 
PERNKOPF-ASCHOFF-KUNG) gelegentlich zu sehr in den Vordergrund 
traten. 

II. Grundbegriffe der normalen Herzgestaltung und Herz
form. Die Grundlage der Theorie, ihren Ausgangspunkt schlechthin 
bildet eine ausführlich dargestellte neue Anschauung von dem phylo
genetischen Aufbau und den dabei wirksam werdenden Kräften des 
normalen Herzens und seiner Keimentwicklung. Dabei gelangt SPITZER 
zu einer eigenen Deutung mancher Formen und Teile des fertigen mensch
lichen Herzens, die von der gewöhnlichen Auffassung oft nicht unerheblich 
abweicht, deren Kenntnis und Beurteilung aber notwendig erscheint im 
Hinblick auf die daraus abgeleiteten Gesetze der krankhaften Entwicklung. 

1. Das normale menschliche Herz ist in seiner Innengestaltung das End
ergebnis einer stammesgeschichtlich bedingten Zwei teil ung in eine 
linke und eine rechte Hälfte, wodurch venöser und arterieller Blutkreislauf 
geschieden werden. Die Wandbildung ist die notwendige Folge der Um
stellung von der Kiemenatmung zur Lungenatmung. Sie erfolgt an beiden 
Enden des Herzschlauchs, indem sich die trennenden Sporne vorschieben 
und Anschluß aneinander gewinnen. 

2. Soll nun verhindert werden, daß großer und kleiner Kreislauf in 
sich abgeschlossen bleiben, so muß stammesgeschichtlich eine Drallung 
der Scheidewand eintreten, eine Torsion des an seinen beiden Enden 
fixierten Herzschlauchs, und zwar im Bereich seines arteriellen Schenkels 
um 180°. Als Merkmal dieser Drehung erkennt man im Bulbus-Truncus
teil einen schraubigen V er lauf des Anfangsteils der Aorta und Pulmonalis, 
er tritt phylogenetisch in fortschreitendem Ausmaße auf in Abhängigkeit 
von der Zunahme verstärkter Lungenatmung und dadurch bedingter 
Erweiterung des kleinen Kreislaufs mit der notwendigen Erhöhung des 
Schlagvolumens des Herzens. 

3. Da nun das Herz ein in sich geschlossenes System ist, muß der Torsion 
am arteriellen Teil eine mechanisch notwendige Gegentorsion am ent
gegengesetzten venösen Ende entsprechen. Allerdings ist zu fordern, 
daß sie peripher von der Einmündung der Lungenvene stattfinde, weil ja 
sonst ihr Zweck illusorisch würde. SPITZER belegt dies mit einer Ab
bildung nach einem BoRNsehen Modell der rechtsseitigen V orhofscheide
wand eines menschlichen Embryo, in dem sich ein System von Falten 
zeigt, welches "in entgegengesetzter Richtung wie am arteriellen Ende, 
d. h. gegenuhrweise gegen die Längsmitte des Herzrohres verläuft". 
Gebildet wird dieses System von dem Septum primum et secundum 
von der V alvula verrosa sinistra und dem Septum spurium. Beim er
wachsenen Menschen ist diese spiralige Drehung noch angedeutet, aber 
stark durch Verwachsungen und Atrophien verwischt. 

4. Ergänzt wird obiger Nachweis der Gegentorsion durch die aus
führlich dargestellte Annahme einer primären Hintereinanderschal
tung der Vorhöfe, indem also der Cavavorhof ursprünglich distal vom 
linken Vorhof lag und erst sekundär neben denselben gelangte. 

5. Zwei Blutströme, die in einem Winkel oder parallel in einen 
Herzteil sich ergießen, gewinnen eine "septenbildende Kraft", indem 

Ergebnisse del' Pathologie. XXX. 11 
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sie das zwischen sich liegende Zellmaterial zum Wachsturn und zur 
Fortentwicklung in Stromrichtung anregen. Durch Fortführen des den 
großen und- kleinen Kreislauf (Aorta und Pulmonalis) trennenden Sporns 
bis zum Herzen hin bildet sich das Septum aorticopulmonale, während 
die Fortsetzung der Scheidewand zwischen den arteriellen und venösen 
Zuflußbahnen des Herzens in ihrer Weiterbildung als" Septum aorticum 
bei den Reptilien die rechtskammerige (venöse) von der linkskammerigen 
(arteriellen) Aorta trennt. Das Schicksal der einzelnen Septen hängt 
ab von der weiteren Drallung des Herzschlauchs, indem die rechtskam
merige Aorta bei den Vögeln und Säugern obliteriert und aus beiden 
erwähnten aufeinanderzuwandernden Scheidewänden eine neue gebildet 
wird, das sekundäre Septum aortopulmonale. 

6. Die Crista supraventricularis des ausgebildeten menschlichen 
Herzens ist der basale Teil der Crista aorticopulmonalis, welch letztere 
sich apikal in die Trabecula septomarginalis fortsetzt. Sie trennt, ent
sprechend ihrer stammesgeschichtlichen Herkunft, den - beim Säuger 
völlig verschlossenen - rechtskammerigen Aortenconus von der Aus
flußbahn der Pulmonalis, während gegen den Einströmungsteil beide 
Gefäße durch die vordere Tricuspidalisleiste abgegrenzt werden. Ent
wicklungsgeschichtlich stammt die Crista supraventricularis im wesent
lichen von dem proximalen Bulbuswulst C ab. 

7. Das normale Septum der Herzkammern besteht aus zwei Teilen, 
dem vorderen Anteil - nach RoKITANSKY vorderer Teil des vorderen 
Septums - der den Ausströmungsteil der Pulmonalis nach links hin 
begrenzt, und dem hinteren Anteil, der zwischen den venösen Ostien 
liegt und an den das Reizleitungssystem des Herzens streng gebunden 
ist. Letzteres wird also immer dort zu finden sein, wo das hintere Ven
trikelseptum zur Ausbildung gelangte. Stammesgeschichtlich entsteht 
die Kammerscheidewand aus einer Verlängerung· des schraubig ver
laufenden Bulbus-Wulstpaares A und B, wobei die Verlängerung des 
Wulstes B zur hinteren venösen Scheidewand wird, hier um die Ebene 
des Septum atriorum gelangt und fixiert wird. Der Wulst A wird zum 
vorderen arteriellen Kammerseptum. 

8. Unklarheiten finden sich in der Deutung der Pars membranacea 
septi ventriculorum. Ursprünglich (1923) unterscheidet SPITZER an ihr 
zwei Teile, deren vorderer Teil auch noch zum Septum ventriculorum 
interaorticum gehört. Später [(1928) in dem Erklärungsversuch zuBRINGs] 
schreibt er folgendermaßen: "Das membranäse Kammerseptum ist also 
in seiner ganzen Sagittalausdehnung zwischen dem septalen Ansatz des 
linkskammerigen (hinten) und dem des rechtskammerigen Anteils (vorn) 
des Bulboaurikularsporns eingeschaltet, ist also selbst als ein Teil des 
Bulboaurikularsporns anzusehen, eben derjenige Teil, der die beiden 
Kammeranteile des Sporns als Mittelstück verbindet." 

9. Die Grenzfalte zwischen dem absteigenden Herzohrschenkel und 
dem aufsteigenden Bulbusschenkel der Herzschleife ist der Bulboauri
kularsporn, der ursprünglich sagittal gestellt ist, weil die Kammern 
primär hintereinander liegen. Durch die Drehung der Herzschleife 
gelangt er in eine frontale Ebene, so daß er zur trennenden Leiste zwischen 
dem Einströmungsteil und dem Ausströmungsteil der Ventrikel wird. 
Aus ihm geht das Septum atrioventriculare sowie die ganze oder ein 
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Teil der Pars membranacea septi hervor, auch liefert er einen Teil des 
Materials für die Atrioventrikularklappen. Seine rechte Hälfte ver
schmilzt mit der vorderen Tricuspidalleiste und verstärkt sie. 

10. Wiederholt und ausführlich behandelt SPITZER Ursache und 
Kräfte dieser normalen Herzgestaltung, deren Wesen darin erblickt wird, 
daß ein zweckmäßiges Postulat bei veränderten Umständen durch rein 
mechanische Kräfte verwirklicht wird, wie z. B. beim Übergang zur 
Lungenatmung die notwendige Trennung des Kreislaufs eben durch die 
Kräfte des veränderten Kreislaufs durchgeführt wird. 

11. Die gestaltenden Kräfte sind zuerst in der Phylogenese wirksam 
geworden, und zwar lediglich als Druckkräfte des Blutstromes, 
die einmal als dauernder Seitendruck der Blutsäule, dann als intermit
tierender Stoß der Pulswelle und schließlich als dauernder, in der Längs
richtung des Herzens wirkender Anprall des Blutstroms in Erscheinung 
treten. 

12. Die wirkenden Kräfte der Keimesgeschichte sind im Prinzip 
die gleichen wie in der Stammesgeschichte. Zwar ergeben sich oft ganz 
andere äußere Bedingungen, doch sind zumeist die Blutdruckverhältnisse 
die gleichen, und der morphogenetischen Eigenschaft bestehender Druck
differenzen ist auch ontogenetisch die Septenbildung und Ausgestaltung 
des Herzinneren zu verdanken. 

III. Die Entstehung der Herzmißbildungen. SPITZER sieht 
in seiner Theorie eine Erklärungsmöglichkeit für alle Herzmißbildungen. 
Zwar spricht er immer nur von Transposition, doch in der Einleitung 
seiner Theorie fÜhrt er aus (S. 158), daß "sie auch eine Reihe anderer 
:Mißbildungen erklärt, wie die Pulmonalstenose, die Septumdefekte, die 
schärfere Abgrenzung des Ausströmungsteils der Pulmonalis . . . Die 
Lehre von der Transposition bildet also nur den Mittelpunkt, um welchen 
die Theorie die übrigen Mißbildungen gruppiert". Er geht dabei von 
folgenden grundsätzlichen Feststellungen aus: 

1. Alle Teile, Leisten und Scheidewände behalten ihre normale gegen
seitige Lage auch bei Fehlbildungen bei. 

2. Der Grundvorgang bei der Entstehung der Herzmißbildung ist 
die Detorsion des Herzschlauchs. 

3. Die Detorsion ist als ein phylogenetisches Moment anzusehen, sie 
bewirkt ein "Stehenbleiben auf einer dem Reptilientypus verwandten 
(nicht identischen) tiefen phyletischen Stufe und deren Anpassung an 
andere bis zur Säugerstufe fortgeschrittene Einrichtungen". 

4. Detorsion ist nicht ein aktiver Vorgang, eine Rückdrallung des 
Herzschlauchs, sondern ein stammesgeschichtliches Durchgangsstadium, 
das während der Keimesgeschichte ausnahmsweise zur Wirklichkeit wird. 
Sie kann stufenweise erfolgen, als Ausdruck dessen müssen wir, wie schon 
erwähnt, vier Typen der Transposition unterscheiden, die zum Teil 
fließend ineinander übergehen. 

5. Erstes Zeichen einer Detorsion ist der subaortale Septum
defekt. So wie die Torsion zur Bildung des Septums führte, so muß 
ihre mangelnde Vollendung sich an der Stelle der Scheidewand bemerkbar 
machen, die zuletzt geschlossen wird. Es ist aber auch die Größe des 
Septumdefekts durchaus proportional der Detorsion. Durch den Defekt 
wird erst eine Verschmelzung der beiden Aortenconi ermöglicht, indem 

ll* 
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nunmehr der wiedereröffnete rechtskammerige Aortenconus mit der 
linkskammerigen Aorta verschmilzt; das Ergebnis dieser Verschmelzung 
ist die sog. "reitende Aorta". 

6. Die Pulmonalstenose ist die notwendige Folge der Detorsion, in
dem der Conus der rechtskammerigen Aorta sich wieder weitet und da
durch die Crista supraventricularis (i. e. basaler Teil der Crista aortico
pulmonalis) nach vorne gedrängt wird und daselbst den Conus der Pul
monalis einengt. Dabei findet eine Reduktion der Pulmonal
klappen auf zwei statt. Das ist nach der Theorie durchaus gesetzmäßig
SPITZER selbst konnte es in einem Falle :=;ogar voraussagen -, denn es 
entspricht einem Zustand im reptilienartigen Stadium. Die Ableitung 
der Klappen aus den entsprechenden Bulbuswülsten zeigen folgende 
schematische Zeichnungen nach SPITZER. 

7. Wird mit zunehmender Detorsion der Yordere Teil der Kammer
scheidewand nach links hin gedreht, so kann er allmählich völlig schwin
den. An seine Stelle tritt die Crista aorticopulmonalis, die aus der fron
talen in eine sagittale Lage gelangt und nunmehr in der Ebene der 
"septenbildenden" Kraft - nämlich der Ebene, welche die Blutströme 
der Lungenschlagader und der eröffneten rechtskammerigen Aorta 
trennt- mit dem hinteren Septum eine ganz neue Scheidewand zu 
bilden vermag. Dadurch wird eine vollkommene Transposition der Gefäße 
herbeigeführt (s. Schema). 

8. Bei dem höchsten Grad der Detorsion schwindet auch der hintere 
Anteil der Kammerscheidewand, es fehlen somit beide Abkömmlinge 
der Bulbuswülste A und B und es gelangt die Crista aorticopulmonalis 
in eine Ebene mit der vorderen Tricuspidalisleiste. Da beide wiederum 
zwei Blutströme trennen, werden sie zum Wachstum angeregt und ver
schmelzen zu einem neuen Septum, dem Septum ventriculorum 
spurium. Damit hat sich nun der ganze Bauplan des Herzens grund
legend geändert. 

9. Parallel dem übrigen Detorsionsmerkmal am Herzen vollzieht sich 
auch die Transposition einzelner Äste der Kranzgefäße, die schließ
lich völlig in den falschen Sinus valsalvae verpflanzt werden (s. oben S.144). 

10. Die durch die Detorsion zur Darstellung gebrachten einzelnen 
Ahnenmerkmale fügen sich mitunter völlig harmonisch m den 
rezenten Bau des übrigen Herzens ein. 

11. Mißbildungen, die in der Entwicklungslinie eines Herzteils über 
den jetzigen Zustand gleichsam hinausschießen, nennt SPITZER "trans
zendierende Mißbildungen oderphylogenetischen Präma turismus". 
Es vermag also eine Mißbildung nicht nur ein früheres, sondern auch ein 
zukünftiges stammesgeschichtliches Stadium nachzuahmen. 

IV. Zustimmung und Kritik im Schrifttum. Wiederholt wird im Schrifttum 
betont, daß die Lehre SPITZERs nicht die Beachtung und Würdigung gefunden hat, die 
ihr nach dem Ausmaß ihrer Folgerungen zukommen müßte. Das liegt in der Haupt
sache daran, daß SPITZER in schwer verständlicher Sprache mit schematischen Abbildun
gen Beweise führt, deren gedankliche \Viederholung mühevoll und zeitraubend ist, so 
daß nur Teilfragen aus der ganzen Lehre herausgegriffen und ablehnend oder zu
stimmend behandelt werden. SPITZER selbst hat mehrfach zu den aufgeworfenen Fragen 
Stellung genommen, sei es, daß er Einzelbefunde näher erläuterte und in den Rahmen 
seiner Theorie einfügte, sei es, daß er ungerechtfertigte Angriffe zurückwies und un
klare Begriffe schärfer umriß und begrenzte. 
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Das mäßige Interesse für die phylogenetische Theorie der Herzmuskeln ist in all 
den Jahren seit den Veröffentlichungen gleich geblieben. Fast jährlich finden wir Ver
öffentlichungen, die dazu Stellung nehmen, meist auf Grund eines oder mehrerer Einzel
fälle beobachteter Mißbildung. 

Bereits 1921 konnten MAUTNER und LöwY, sowie MAUTNER an einem Herzen, bei 
dem Aorta und Pulmonalis dem rechten Ventrikel entsprangen, eine kräftige Leiste auf
zeigen, die zwischen der rechts gelegenen Aorta und der stark verengten Pulmonalis 
an der Herzbasis verlief und als hypertrophische Crista aorticopulmonalis aufgefaßt 
werden mußte. Das eigentliche Septum war bis auf einen basalen Muskelwulst, der den 
Pulmonalconus von links her umfaßte, defekt, zwischen ihm und der Ansatzstelle der 
Mitralis sah man eine seichte Nische, die den Conus der obliterierten rechtskammerigen 
Aorta darstellte. Danach muß man also den Fall als Transposition vom Typ 2 nach 
SPITZER auffassen, es vermochte also diese Theorie den Entwicklungsmechanismus 
dieser "komplizierten Verhältnisse von einem einheitlichen Gesichtspunkte klarzulegen". 

CHIARI und PILPEL (1933) stellen die Theorie SPITZERs als gleichberechtigt neben 
die Erklärung RoKITANSKYs ohne eine Entscheidung in zustimmendem oder ablehnen
dem Sinne zu treffen. In ihrem Fall fand sich links eine Tricuspidalis, rechts eine Mi
tralis. Die weite Aorta entsprang dem linken Ventrikel vorne, die Pulmonalis rechts, 
war im Ostium völlig obliteriert; es handelte sich somit um eine Transposition nach 
RoKITANSKY B 5 oder GEIPEL B 3 mit Situs inversus der Bulboauriculargegend. 

ROMlilA (1923) konnte bei einer gekreuzten Transposition der Gefäße mit kleinem 
Septumdefekt im linken Ventrikel zwischen einem arkadenförmigen Muskel und dem 
Mitralsegel ein Grübchen nachweisen, das das Rudiment der obliterierten linkskamme
rigen Aorta darstellen sollte. Es ergab sich also, daß die Transposition der großen Gefäße 
"durch die Theorie SPITZERs restlos erklärt wird, ja, die Befunde, die erhoben wurden, 
fügen sich nicht bloß widerspruchslos in die SPITZERsehe Betrachtungsweise ein, sondern 
sie stellen geradezu ein Postulat derselben dar". 

Bei zwei Fällen von Transposition, von denen die eine "korrigiert" war, führt NATHAN 
(1924) auch die Erklärungen SPITZERs an, ohne jedoch zu ihnen Stellung zu nehmen. 

MöNCKEBERG (1924) bringt im Nachtrag zum Handbuch seine Bedenken gegen ein
zelne Teile der SPITZERsehen Theorie zum Ausdruck und veröffentlicht einen ausführlichen 
Briefwechsel mit letzterem, durch den er bewogen wird, manche seiner Einwände fallen 
zu lassen, so daß nur hinsichtlich des Begriffes "korrigierte Transposition" noch Meinungs
verschiedenheiten bestehen bleiben. SPITZER faßt die entsprechenden Fälle als gewöhn
liche Transposition bei Situs inversus der Bulbusventrikelregion auf, während MöNCKE
BERG (s. auch 1924/25) vier reinen Transpositionsformen ebensoviele gleichgeartete korri
gierteFormen gegenüberstellt (Ausführliches s. im Abschnitt über partiellen Situs inversus). 

1925 bringt MATTHIS einen Fall von gekreuzter Transposition im Rahmen der Theorie 
SPITZERS. 

1926 versucht PERNKOPF eine umfassende Kritik der SPITZERsehen Lehre, und zwar 
bezüglich des Bauplanes des mißgebildeten Herzens und der Inversion. Die Einwände 
werden in einer ausführlichen kritischen Arbeit SPITZERs (1927) scharf zurückgewiesen, 
im seihen Jahr findet sich eine kurze Antwort PERNKOPFs zum selben Problem. Auf die 
wesentlichen Punkte dieser Erörterungen soll an anderer Stelle noch eingegangen werden. 

Im selben Jahre (1927) nimmt WuRM an Hand eines Falles zur SPITZERsehen Lehre 
Stellung. Er beschreibt eine jener seltenen Herzmißbildungen, bei denen ein partieller Situs 
inversus des Bulboventricularteils durch eine gekreuzte Transposition der großen Gefäße 
korrigiert wird. Die Kammerscheidewand trennt den wohlausgebildeten Aortenconus 
des linken Ventrikels von einem rechts vorn im rechten Ventrikel vorhandenen rudimen· 
tären Aortenconus. 

WuRM folgert, daß hier nicht eine scheinbare Transposition der Aorta mit Wieder
öffnung der rechtskammerigen Aorta vorliegt, sondern daß man eine echte Transposition 
der großen Gefäße annehmen müsse. Damit ist aber keine allgemeine Ablehnung der 
Theorie verbunden, denn zur Erklärung anderer Formen seines Falles, z. B. der ·Bildung 
des hinteren anomalen Septums greift WuRM auf Begriffe zurück, die ureigenste Bestand
teile SPITZERscher Lehre sind. 

So muß sich SPITZER (1927) in seinem anschließenden Erklärungsversuch allein mit 
dem vorderen Teil des Septums befassen und deutet es als unteren Schenkel der Crista 
aorticopulmonalis, der infolge der Detorsion sagittal eingestellt wird, während das echte 
vordere Septum verschwunden ist. Die Nische der rechten Kammer ist eben kein Aorten· 
conus, sondern eine Bucht im Schraubengang der Aorticopulmonalisleiste. 
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Im gleichen Jahre teilt HoGENAUER einen Fall von reiner Transposition der Aorta 
und Pulmonalis mit, der sich in das Schema SPITZERs unter Typ 3 b einreihen läßt. 
Im oberen Teil der Kammerscheidewand fand sich ein kleiner Defekt, der bei diesen 
Formen nicht ungewöhnlich ist. Dagegen bringt die Mitteilung insofern Neues, als HoGE
NAUER im linken Ventrikel zwischen Pulmonalis und Aortensegel der Mitralis an der 
Kammerbasis einen Wulst beschreibt, der nach dem Segel hin ein Grübchen umgrenzt. 
Nach SPITZERS eigener Deutung ist dieser Wulst der durch die Detorsion des Herzschlauchs 
nach links (das ist also links von der Pulmonalis) verschobene vordere Anteil des wahren 
Kammerseptums, während die vorhandene Kammerscheidewand sich aus dem hinteren 
Septumanteil und der in sagittale Lage verschobenen Crista aorticopulmonalis zusammen
setzt. Folgt man dem Gedankengang SPITZERs, so läge hier eine Zwischenstufe vor, bei 
der die Eingliederung der Crista aorticopulmonalis in die Scheidewand schon vollzogen, 
die ursprüngliche vordere Scheidewand jedoch noch nicht völlig zum Schwinden gebracht 
worden wäre. Der rinnenförmige Raum zwischen basalem Wulst und Aortensegel müßte 
als verschlossener linkskammenger Aortenconus angesprochen werden. 

FREUDENTHAL (1927) liefert einen zustimmenden Beitrag auf Grund eines Falles 
von gekreuzter Transposition ohne weitere theoretische Erörterungen. 

GRÄVINGHOFF (1927) sah klinisch (ohne Bestätigung durch Obduktion!) einen Fall 
von Pulmonalstenose mit Kammerscheidewanddefekt und einfacher Transposition der 
Aorta, den er als Typ 2 nach SPITZER auffaßt, wobei er die Bedeutung der phylogeneti
schen Theorie in beipflichtendem Sinne hervorhebt. 

Zustimmend äußert sich im darauffolgenden Jahre auch JÄGER (1928), und zwar 
konnte er nicht nur die schweren Veränderungen des beobachteten Herzens als Über
gangsstadium zwischen Typus 2 und 3 bei Inversion des ganzen Herzens bestimmen, 
sondern auch abweichende Befunde mit der Theorie von der phylogenetischen Entste
hung der Herzmißbildungen erklären. 

Er sah an der linksseitigen (invertierten) Tricuspidalis die Sehnenfäden des medianen 
Zipfels durch den Scheidewanddefekt zu einem Papillarmuskel der rechten Kammer 
("Mitralventrikel'') hinziehen. In einer -durchaus angreifbaren und etwas willkürlichen
Erweiterung der SPITZERsehen Lehre nimmt er nun an, daß das hintere Septum von dem 
in die "Leistungsebene" (das ist Ebene der sog. septumbildenden Kraft) gestellten hin
teren Papillarmuskel der Tricuspidalis gebildet und der eigentliche Septumteil zu einem 
Papillarmuskel umgeformt werde. Als Ursache ist nicht die Detorsion, sondern eine 
mangelhafte Rechtsverschiebung des Auricularschenkels der Herzschleife anzusehen. Mit 
der SPITZERsehen Theorie hat diese Vorstellung natürlich sehr wenig zu tun. 

Eine abnorme Wulstbildung in der linken Herzkammer beschreibt BRINGS (1928) 
und veröffentlicht einen Erklärungsversuch SPITZERS dazu, wonach dieser Wulst, der 
quer verlaufend den vorderen Teil des Aortensegels in einen oberen und unteren Teil 
schied und sich längs dem unteren Rand des Septum membranaceum auf die Kammer
scheidewand fortsetzte, ein Rest des Bulboauricularsporns sei. Als Ursache nimmt hier 
SPITZER eine fetale Endocarditis an, die von einer mangelhaften Reduktion der embryo
nalen Herzteile und starker Bindegewebswucherung im Bereich der Randteile gefolgt sei. 

Zustimmend äußert sich ScHRAMM (1929) im Anschluß an einen Fall von reitender 
Aorta bei einem Erwachsenen sowie bei einem der überaus seltenen Fälle von einfacher 
Transposition der Aorta in den rechten Ventrikel. Übereinstimmend mit SPITZER fand 
er alle Folgen einer stärkeren Detorsion der Herzleiste: sagittale Einstellung der Crista 
supraventricularis, Nischenbildung zwischen letzterer und der vorderen Tricuspidalis
leiste, Kammerscheidewanddefekt. 

SMETANA (1929) sah einen Fall von Transposition des Aortenostiums in eine kleine 
rechte und der Pulmonalis in eine große linke Kammer; gleichzeitig bestand eine Tri
cuspidalatresie (s. oben) bei Verlagerung der Tricuspidalis in den linken Mitralventrikel, 
somit eine Form von Typus 4, der den höchsten Detorsionsgrad zeigt. In einer zusätz
lichen Erklärung führt SPITZER auch die Tricuspidalatresie auf die Detorsion des Herz
schlauchs zurück (s. im Abschnitt über Tricuspidalatresie S. 116). 

Im gleichen Jahre finde ich zwei Mitteilungen kritischer Art von AscHOFF und 
BENNINGHOFF. 

AscHOFF (1929) wendet sich gegen die Verallgemeinerung der SPITZERsehen Lehre, 
die auf die vollkommene gekreuzte Transposition der Gefäße nicht anzuwenden sei. 
Seine Einwände beziehen sich auf folgende Punkte: 
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a) Das beobachtete Septum muß seiner ganzen trabekulären Strukturierung nach das 
echte Ventrikelseptum sein. Bei isolierter Kammerinversion sind ebenfalls alle charakte
ristischen Merkmale samt dem Atrioventricularsystem spiegelbildlich angeordnet. 

b) Die neugebildete Crista kann nicht die vom Klappenansatz losgelöste Tricuspidalis
leiste sein, weil letztere normalerweise hinter dem Ast des Reizleitungssystems verläuft, 
bei den Mißbildungen aber die Crista stets vor dem Schenkel des Hisschen Bündels beob
achtet wird. 

c) Die Crista aorticopulmonalis geht aus den proximalen Bulbuswülsten A und B 
hervor und nicht, wie es SPITZER angibt, aus einem Bulbuswulst C. 

Auch AscHOFFs Schüler KuNG (1931) gelangt zu einer Ablehnung der phylogeneti
schen Theorie der Herzmißbildungen, und zwar bei gerrauerer Untersuchung des Ver· 
laufs des Reizleitungssystems in zwei Fällen von gekreuzter Transposition der großen 
Gefäße und in einem Falle von Aortenstenose. Stets war der Verlauf des Reizleitungs
systems normal, so daß die Vorstellung, das regelrecht gebaute Ventrikelseptum sei zum 
Teil aus einer Crista aorticopulmonalis entstanden, von KuNG abgelehnt wird. 

SPrrZER gibt dagegen zu bedenken, daß bei dem Typ 3 b das Reizleitungssystem 
ja gar nicht verändert zu sein braucht, weil es im hinteren Teil der Kammerscheidewand 
verläuft und diese unversehrt bleibe. Sein Vorwurf, daß AscHOFF und KuNG ungerecht
fertigt gemäß seiner Lehre die Muskelleiste zwischen der transponierten Aorta und dem 
Tricuspidalostium für die vordere Tricuspidalleiste erklärt hätten, während es sich um 
den hypertrophierten Bulboauricularsporn handelte, ist nicht ganz stichhaltig, da er in 
seinen ersten Darstellungen selbst tatsächlich von einer Loslösung und Hypertrophie 
der Tricuspidalleiste spricht und sie an der Wanderung der Crista supraventricularis 
teilnehmen läßt. Erst in dem Brief an MöNCKEBERG taucht der Begriff des von der Tri
cuspidalleiste losgelösten und hypertrophierten Bulboauricularsporns auf, der eine Crista 
supraventricularis vortäuscht. An der Ansicht, daß die Crista supraventricularis im 
wesentlichen von dem proximalen Bulbuswulst C abstammt, hält SPITZER fest, indem 
er darauf hinweist, daß bei Kaninchenembryonen Querschnitte durch den Bulbus ein 
Y-förmiges Lumen aufweisen (SATO). Die entsprechenden Leisten setzen sich aber im 
Herzen als Kammerscheidewand und die darauf senkrecht stehende Crista supraventri
cularis fort. 

Daß KuNG auch den 3. Fall (Aortenstenose) zur Kritik heranzieht, wird von SPITZER 
in der Entgegnung mit vollem Recht als "ganz unverständlich" verzeichnet, ist aber 
wohl eine Folge von allzu stark gedanklich belasteten Grundbegriffen. 

Auf Grund seiner normalembryologischen Studien äußert sich BENNINGHOFF kurz 
dahin, daß die Voraussetzungen der Auffassung SPITZERs bezüglich der Bulbuswülste 
"am Menschenherzen ontogenetisch nicht mehr zu beweisen sind", verzichtet aber auf 
eine kritische Besprechung der Theorie. In anderem Zusammenhang (Handbuchbeitr. 
1933, S. 532) fällt er über die Theorie SPITZERs das vernichtende Urteil: "Die komplizierte 
Theorie wird auch erst nötig, wenn man glaubt, die Zustände bei den Säugern ableiten 
zu müssen von den ohne Zweifel spezialisierten Verhältnissen bei den rezenten Reptilien. 
Das Problem existiert aber gar nicht, wenn man die Säuger an primitivere Formen 
anschließt, wie das von den meisten Autoren geschieht. Es hat daher wenig Zweck, mit 
dieser Theorie Herzmißbildungen erklären zu wollen, wie es vonseitender pathologischen 
Anatomie heute vielfach versucht wird. Umgekehrt kann die Theorie durch die erklärungs
bedürftigen Herzmißbildungen auch nicht bewiesen werden." 

GERBTMANN (1929) beschreibt einen Fall von Aortenventrikel, der von ihm als Unter
gruppe des Typus 4 der Transposition gedeutet wird, in dem die Detorsion noch mehr 
vorgeschritten ist als das von SPITZER ursprünglich angegeben wurde. 

HAGENADER (1931) übernimmt zustimmend SPITZERS Erklärung der Vorhofsentwick
lung im Sinne einer ursprünglichen Hintereinanderschaltung und deutet damit eine seltene 
Mißbildung des linken Vorhofs. 

Drei Fälle von gekreuzter Transposition (Typ 3 b) mit intakter Kammerscheidewand 
vermag JENSEN (1932) zustimmend in das SPITZERsehe Schema einzuordnen. 

Schließlich bringen HoFFMANN (1933) und PETERS (1935) kleine Beiträge mit Herz
mißbildungen, die sich ebenso leicht in das Schema einordnen lassen. 

In der ausländischen Literatur wird die Theorie SPITZERs nur ganz selten dargestellt 
und besprochen. W ALMSLEY (1930) erwähnt sie kurz im Zusammenhang mit einem Fall 
von korrigierter Transposition. Italienische Autoren wenden sich kritisch gegen SPITZER, 
so DAGNINI und GELLI (1931), die im rechten Ventrikel bei dem Typus 3b der Trans
position eine wohlgebildete Crista supraventricularis fanden und aus diesem Grunde 
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das vorhandene Septum für die echte Kammerscheidewand erklärten, und CosTA (1934), 
der folgende Einwände gegen die phylogenetische Theorie zusammenfaßt: 

a) Die Crista supraventricularis kann schwer identifiziert werden, vermag also nicht 
einen Anhaltspunkt für die Bestimmung entwicklungsgeschichtlicher Vorgänge zu sein. 

b) Die Morphologie beider Ventrikel ist bei gekreuzter Transposition der Gefäße 
(Typ 3b) völlig normal. 

c) Die Pulmonalstenose ist kein integrierender Bestandteil der Transpositionen. 
d) Das Hissehe Bündel verlief in den untersuchten 6 Fällen durchaus normal, ohne 

von der Transposition beeinflußt zu sein. 
Ich habe das Schrifttum hier ausführlicher da.rgestellt, einmal um zu zeigen, daß 

sich die Stellungnahme zumeist auf wenige Fälle und einzelne Beobachtungen stützt, 
zum anderen aber, weil entsprechend dem umfassenden Anspruch der Theorie SPITZERs 
sich deutlich erkennen läßt, daß neben einer schroffen Ablehnung noch viel häufiger 
eine völlige Übereinstimmung verzeichnet wird. Allerdings ist diese Zustimmung in 
Wirklichkeit keineswegs mit einer kritischen Prüfung verbunden, sondern erschöpft sich 
in der Feststellung, daß die Fälle sich "leicht einordnen" lassen, wobei wir uns erinnern, 
daß sich auch in das RoKITANSKYsche Schema alle Mißbildungen einfügen, was ja durch
aus verständlich ist, wenn man bedenkt, daß die Einteilungsnormen von den beobachteten 
anatomischen Befunden abstrahiert wurden. 

V. Eigene Kritik. Wenn hier die Theorie SPITZERs einer kritischen 
Betrachtung unterworfen werden soll, so möchte ich die Grenzen dieses 
Unterfangens besonders hervorheben. Sie sind dadurch gegeben, daß 
die hier geübte Betrachtungsweise bevorzugt pathologisch-anatomisch 
orientiert ist; sofern entwicklungsgeschichtliche Tatsachen angeführt sind, 
mußten sie dem Schrifttum entnommen werden. Nichtsdestoweniger bin 
ich der Ansicht, daß gerade jene Theorie, welche für sich den Anspruch 
auf Totalität erhebt und nach den \Vorten SPITZERs alle Mißbildungen 
des menschlichen Herzens deuten will, auch hier ihre stärksten Beweise 
führen und im Scheidewasser beobachteter Tatsachen ihre Echtheit dar
tun muß. 

1. Wenn man von den Grundvorstellungen SPITZERs ausgeht, so muß 
schon seine Darstellung der natürlichen Beziehung zwischen Torsion und 
Gegentorsion des Herzschlauches, ihre phylogenetische Bedingtheit und 
örtliche Manifestation große Bedenken erregen. Das Schema, an Hand 
dessen SPITZER seine Auffassung erläutert, ist falsch, denn es setzt voraus, 
daß erst nach vollendeter Drehung an beiden Enden des Herzschlauches 
die Pulmonalvenen in den gedrallten Körpervenenstrom sich öffnen, was 
stammesgeschichtlich unmöglich erscheint; andererseits würde aber eine 
periphere Drallung am venösen Ende nur des einen Kreislaufs gar keinen 
Erfolg haben und die arterielle Torsion nicht korrigieren können. Damit 
fällt aber jede Deutung, die SPITZER spiraligen Septenformen der Vor
höfe aufzwingen will, weg, auch im normalen Herzbau läßt sich kein An
haltspunkt für eine Gegentorsion finden. Es wirkt daher wie eine Bestäti
gung, daß bei angeblicher pathologischer Detorsion ( = unvollkommene 
Torsion), die am arteriellen Ende des Herzschlauchs zur sog. Transposi
tion der Gefäße führen soll, niemals eine entsprechende Vereinfachung 
im Bereich der venösen Zuflüsse beobachtet wurde, ein Umstand, den 
MöNCKEBERG schon in seiner Kritik an SPITZER hervorhebt und den 
letzterer damit zu erklären versucht, daß er auf die ontogenetische Selbst
ständigkeit gewisser Formen, die phylogenetisch in Abhängigkeit von
einander entstanden waren, hinweist; so erscheint die Einschränkung 
der individuellen Reproduktion eines Detorsionszustandes auf das arte
rielle Ende der Herzschleife nach SPITZER noch innerhalb des bekannten 
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Rahmens der normalen Vorgänge und der übrigen statistischen Mißbil
dungen. Wir glauben, daß auch phylogenetisch niemals eine Gegen
torsion am venösen Ende im Sinne SPITZERs stattgefunden hat und daß 
eine Drallung der Herzschleife, allerdings in anderem Ausmaße als es 
durch die phylogenetische Theorie gefordert wird, bereits in der Vor
hofsregion ausgeglichen wird. 

2. Die in der Stammesgeschichte zunehmende Torsion des arteriellen 
Schenkels des Herzrohres führt, wie wir oben sahen, nach SPITZER zu 
dem Verschluß der rechtskammerigen Aorta, die rein mechanisch ein
geengt wird und schließlich nur noch andeutungsweise vorhanden ist. 
Der gegenteilige Vorgang führt nun ebenso mechanisch zu einer Wieder
eröffnung des rechtsseitigen Aortenconus mit Einengung der Pulmonalis. 
Ist schon dieses letztere ein Vorgang, der kein stammesgeschichtliches 
Vorbild hat, so muß dies noch viel mehr auch für die angenommene 
Atresie der linkskammerigen Aorta gelten. Den Mechanismus des letzteren 
Vorganges erklärt sich SPITZER so, daß die linkskammerige Aorta, die 
vor der Torsion zusammen mit den beiden anderen Gefäßen dem rechten 
aufsteigenden Bulbusschenkel der Herzschleife angehörte und erst all
mählich dem linken absteigenden Schenkel zugedreht wurde, bei der 
Detorsion von ihrem Kammerteil wieder entfernt und dadurch verschlossen 
wurde. Das ist meines Erachtens nicht möglich. In jenem Stadium der 
Stammesgeschichte, in dem drei große Arterien dem Herzen entspringen, 
ist die linke Aorta bereits ganz dem linken Ventrikel zugeteilt und letzterer 
muß bereits seine volle Ausprägung erhalten haben. Mit zunehmender 
Drallung des Herzschlauchs wird nur seine Kapazität vermehrt, in seinem 
Verhältnis zur Aortenwurzel braucht keine Änderung einzutreten. Wird 
nun durch die ontogenetische und krankhafte Detorsion der Herzschleife 
der Zustand eines reptilienartigen Herzerrs herbeigeführt, so müßte 
gerade die linkskammerige Aorta erhalten bleiben und ihr ursprüng
liches Versorgungsgebiet zugewiesen erhalten. Statt dessen verschwindet 
sie spurlos - die angeblichen Reste eines linksseitigen Aortenconus 
bei einzelnen Formen der Transpositionen vermag ich nicht anzu
erkennen - und es resultiert ein Zustand, der niemals in der Stammes
geschichte, nirgends im Tierreich und in keinem Stadium der Einzel
entwicklung ein Vorbild hat (Typ 2 der Transposition nach SPITZER). 
Das ist aber derselbe Vorwurf, den, wie wir oben sahen, SPITZER gegen 
alle ontogenetischen Theorien geltend machte und der sein Hauptargu
ment zu ihrer Ablehnung war. Auch hier müßte man zu der etwas pein
lichen Annahme gelangen, daß die Eigenentwicklung in ihrer Abartung 
doch vieles neu schaffen könne; peinlich für eine Theorie, die den ganzen 
Formenreichtum der Mißbildungen als reine Atavismen deutet. Die Re
duktion der rechtskammengen Aorta ist phylogenetisch ja eine Folge 
vermehrter Durchströmung des Lungencapillarbezirkes, wodurch, weil 
gleichzeitig auch eine größere Menge durch die linkskammerige Aorta 
fließen muß, einmal der Druck in der rechtskammerigen Aorta sinkt, 
weiterhin aber auch dieselbe von ihren beiden Schwestergefäßen kom
primiert wird, so daß die beiden divergierenden Schenkel der Bulbus
septen zueinander gedrängt werden, um schließlich zu verschmelzen. 
Diese Entwicklung soll bei den Mißbildungen rückgängig gemacht und 
das Septum wieder in seine ursprüngliche Lage geschoben werden, ob-
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wohl sich die mechanischen Kräfte des durchströmenden Blutes nicht 
geändert haben.- Es scheint diese Theorie hierin gegenüber allen anderen 
Theorien keine Vorteile zu besitzen. 

3. Bei der Entscheidung über den Charakter der jeweils am Herzen 
beobachteten Aorta (ob rechts- oder linkskammerig) verwertet SPITZER 
im wesentlichen nur die topographischen Beziehungen der Ostien zu den 
entwickelten oder hypothetischen Septensystemen und bestimmt um
gekehrt aus der Lage einer Scheidewand zum Pulmonalostium ihr Wesen. 
Nun läßt sich aber das Herz nicht als völlig unabhängige Einheit aus dem 
Kreislaufsystem herauslösen, wir werden erwarten dürfen, daß bei um
wälzenden Strukturänderungen desselben auch in der Verzweigung der 
größeren herznahen Gefäße eine Mitbeteiligung zu finden ist. Wenn 
bei einer einfachen Transposition z. B. der Conus der rechtskammerigen 
Aorta entsprechend dem Reptilientypus eröffnet ist,· so muß er doch eine 
phylogenetisch gar nicht angelegte Verbindung zum Gefäßbaum der links
kammerigen Aorta gewonnen haben, da bei allen entsprechenden Fehl
bildungen die Hals- und Körpergefäße normal angelegt waren. Es kann 
doch SPITZER unmöglich annehmen, daß bei einer hypothetischen reptilien
ähnlichen Urform rechts- und linkskammerige Aorta unweit der Ostien 
sich vereinigen, um nun in asymmetrischem Verlauf links oder rechts der 
Wirbelsäule sich zu verästeln. Dagegen sprechen zweierlei Gründe: 

a) Einmal würde diese Annahme der Grundanschauung von der Bil
dung trennender Wände im Kreislaufsystem widersprechen. Wir sahen 
doch gerade bei der Bildung sowohl der Vorhofscheidewand als auch bei 
Gestaltung des Ventrikelseptums, daß trennende Sporne von der Peri
pherie allmählich bis zum Herzen und schließlich in seine Höhle geführt 
wurden. Bei der oben erwähnten Annahme wäre es gerade umgekehrt, 
ein trennender Sporn müßte die beiden isolierten Aortenwurzeln formen 
und schließlich aus verschiedenen Kammern stammende Blutströme sich 
vereinigen lassen. 

b) Zum anderen werden weitere Gegengründe bei einem Vergleich 
mit dem Reptilienherz offenbar. Bei Schlangen, Schildkröten und Kroko
dilen verläuft die linkskammerige Aorta über den rechten Hauptbronchus, 
gibt vorher die Hauptgefäße für den Kopf (Carotiden) und die oberen 
Gliedmaßen (Subclaviae) ab, um schließlich den gesamten Körper mit 
Blut zu versorgen. Die rechtskammerige Aorta führt rein venöses Blut 
und verläuft im Bogen nach links, um sich im Brustteile mit dem anderen 
Aortenbogen zu vereinigen. Somit gelangt in den Ober- bzw. Vorder
körper nur arterielles, in den Unter- bzw. Hinterleib gemischtes Blut, 
nur bei den Krokodilen sorgt eine Anastomose zwischen beiden Aorten 
für eine frühere Durchmischung der Blutarten. Der Sporn nun, der die 
Trennung beider Aorten herbeiführt, entsteht durch Verlängerung der 
Scheidewand zwischen den Abgängen der 3. und 4. Kiemenbogenarterie. 
Er "spaltet die zum Körper führende Blutmasse in einen kleinen linken 
Teilstrom, der nur durch den vierten linken Bogen in die dorsale Aorta 
führt, und in einen zweiten Teilstrom, der in die beiden Carotiden und 
ebenfalls durch den rechten vierten Bogen in die dorsale Aorta geleitet 
wird" (PERNKOPF und WIRTINGim). Wenn beim normalen Menschen 
man die entsprechende homologe Stelle aufsuchen sollte, so wäre es die 
linke Seite der Abgangsstelle der linken Art. subclavia, deren Verlängerung 
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bis zum Herzen hin den Reptiliencharakter herbeiführen würde. Weder 
ist jedoch bei irgendeiner Form von Transposition eine besondere 
Septumbildung beobachtet worden, noch ist überhaupt eine isolierte 
Fehlbildung einer hypertrophischen Leiste oder eine Membran hier ge
funden worden. 

SPITZER dürfte diesen Einwand mit einem Hinweis auf seine Aus
führungen über "Kryptophylogenese" beantworten. Danach können 
Formbildungen, die zu verschiedenen Zeiten der Stammesgeschichte ent
standen sind, mit früheren oder späteren Eigenschaften, selbst wenn 
letztere nur noch latent vorhanden wären, feste Bindungen eingehen, 
die dann in teratologischer Entwicklung zu einem eigenartigen Durch
einander atavistischer und rezenter Charaktere führen. SPITZER spricht 
von "kryptophylogenetischen Kettengliedern, welche einerseits die in sie 
verankerten, einst manifest gewesenen, aber längst in Latenz versunkenen 
Einrichtungen aus den Tiefen der Ahnenphylogenese wieder an die Ober
fläche der rezenten Ontogenese heraufziehen, andererseits sie an die re
zenten Einrichtungen anknüpfen, durch diese vollkommen neuen, aber 
längst und gründlich vorbereiteten Kombinationen neue Gestaltungen 
ermöglichen und deren Einordnung in das Ganze gewährleisten. Sie 
machen so die Möglichkeit von Atavismen und ihre Aufnahme in die 
Einheit des ganzen Organismus verständlich". 

Kurz gesagt liegt in diesen Worten nichts weiter als der Hinweis 
auf die in der allgemeinen Teratologie allgemein bekannte Tatsache, daß 
eben auch atavistische Bildungen sich oft verblüffend harmonisch in 
den Gesamtplan des Organismus einfügen. Es ist dies der Ausdruck der 
umschriebenen Partialpotenz einzelner Bezirke. Für die SPITZERsehe 
Lehre bedeutet jedoch diese Erkenntnis eine schwere Einbuße an Beweis
kraft: die Grundvoraussetzung der phylogenetischen Theorie der Herz
mißbildungen war ja das Postulat, daß dieselben Kräfte, die in der 
Stammesgeschichte das Herz formten, auch in der abgearteten Indivi
dualentwicklung wirksam sein sollten. SPITZER wandte sich gegen die 
rein ontogenetisch orientierten Theorien mit dem Hinweis, daß eine iso
lierte Verschiebung des Truncusseptums doch unmöglich eintreten und 
eine Architektur verändern könne, die zu ihrer Entwicklung ungezählte 
Generationen der Ahnenreihe gebraucht habe. Der gleiche schwere Vor
wurf muß aber ihn selbst treffen, wenn er den stromaufwärtigen Teil 
einer Scheidewand entstehen läßt, ohne daß ihr Ursprungsort irgendeine 
Neubildung zeigt. 

4. Bei den einzelnen Transpositionstypen läßt sich zeigen, daß die 
Zeichen der Detorsion am arteriellen Ende des Herzschlauchs nicht so 
konstant vorhanden sind, als daß man eine ursächlich bedingende Be
ziehung annehmen könnte. Einzig und allein die Hypertrophie der Crista 
supraventricularis beim ersten und zweiten Typ der Transposition ist 
immer vorhanden, doch meine ich, daß nicht germinale Überschußbildung 
vorliegt, sondern eine Arbeitshypertrophie, die bei einem Septumdefekt 
oder bei einer Stenose der Pulmonalis nichts Ungewöhnliches darstellt. 
Ihr entspricht auch die kräftigere Entwicklung des entsprechenden Astes 
der rechten Kranzarterie. Nun vertritt SPITZER aber die Auffassung, 
daß sämtliche Septen des Herzens homolog und homodynam seien, 
daß somit die Crista aorticopulmonalis bei entsprechender Drehung des 
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Herzschlauches den Abkömmling des Bulbuswulstes A, nämlich den vor
deren Teil des Kammerseptums, ersetzen könne. BENNINGHOFF hat dem
gegenüber gezeigt, daß die ursprünglichen Radiärsepten des maschigen 
Herzmuskels alle tatsächlich gleichgestaltet und auch mit gleichen Potenzen 
begabt sind. Nur aus einzelnen von ihnen formt sich jedoch im Laufe 
der Stammesgeschichte die Kammerscheidewand. Es ist nun unvorstell
bar, daß ein Muskelwulst, der niemals in der Phylogenese zusammen mit 
einem Partner eine echte Scheidewand gebildet hat, nun, sozusagen auf 
den ersten Anhieb, mit einem ihm fremden und gar nicht antimeren 
Wulst ein Ventrikelseptum bilden könne, das von einer völlig normalen 
Kammerscheidewand sich in gar nichts unterscheiden soll. 

5. Die Einteilung der Transpositionen in einzelne Formen bedarf noch 
einer Kritik. Bei ihrer Aufstellung hatte SPITZER immer wieder aus dem 
Zusammentreffen der einzelnen Teilmißbildungen auf eine gemeinsame 
Entstehungsursache, eben die Detorsion, geschlossen. Nun ließ sich in 
vorhergehenden Abschnitten immer wieder zeigen, daß die einzelnen 
Mißbildungen durchaus selbständige Formabweichungen darstellen. Wie 
ist somit das Verhältnis etwa eines isolierten Septumdefektes, einer allei
nigen hochgradigen Pulmonalstenose zur hypothetischen Detorsion des 
Herzschlauchs zu denken? Sind es abortive Formen derselben oder Bil
dungen selbständigen Charakters? Im letzteren Fall hätten wir dann 
für eine und dieselbe Fehlbildung eines umschriebenen Herzteils zwei 
völlig verschiedene Bildungsweisen und schließlich auch Bildungsursachen 
anzunehmen. Da diese Vorstellungen aber sehr unglaubhaft erscheinen, 
müßten doch sehr gewichtige Gründe für ihre Annahme sprechen und 
diese vermag ich in der Lehre SPITZERs nicht zu finden. 

Im einzelnen läßt sich hinsichtlich der Transpositionen folgendes 
geltend machen: 

Die Rechtslagerung der Aorta bei subaortalern Septumdefekt (Typ I) 
erscheint als Folge eben des Defekts, da die Aortenwand nunmehr rechts 
gar keinen Halt hat und sich übermäßig nach dieser Richtung hin aus
weiten kann. Zudem läßt sich schon physiologisch an vielen Herzen eine 
Schrägstellung der Aortenachse beobachten bei intakter Pars membra
nacea, die auf diese Weise in eine nach links hin schräg abfallende Ebene 
verschoben wird. So spricht sehr vieles dafür, daß SPITZERs Typ 1, die 
sog. "reitende Aorta", gar nicht zu den Transpositionen gerechnet werden 
darf, sondern eine Mißbildung ganz eigener Art, nämlich eine besondere 
Gruppe der Septumdefekte darstellt. 

Der 2. Typ, die sog. einfache Transpositon der Aorta in die rechte 
Kammer, ist nach SPITZERs Darstellung die Zwischenstufe zur vollständig 
gekreuzten Transposition. Hier berührt nun in der Deutung die Tatsache 
eigenartig, daß bei einer relativ geringen Detorsion die linkskammerige 
Aorta schon vollkommen geschwunden sein soll. Wie verhält sich aber 
dieses Stadium zur· Phylogenese, in der niemals zwei arterielle Gefäße nur 
aus dem rechten Ventrikel entspringen? Man müßte annehmen, daß durch 
die ontogenetische Detorsion des Herzschlauchs eben nicht ein reptilien
ähnliches Herz (das stets eine wohlgebildete linkskammerige Aorta auf
weist) entsteht, sondern ein sonderbares Gemisch aus höchstentwickelten 
stammesgeschichtlichen Herzteilen und anderen, keimesgeschichtlich 
ebenso vollendet zum Schwinden gebrachten Herzteilen, bei gleichem 
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einheitlichen Entstehungsmechanismus. Ich glaube deshalb, daß auch 
dieser 2. Typ der Transposition nicht eigentlich zu den· Formen der 
Transposition gehört, zum mindesten aber einen anderen Entstehungs
mechanismus aufweist. 

Schwierigkeiten macht auch das Verständnis des 4. Typs, eben weil 
er so rein als Mißbildung erscheint, ohne jemals in der Stammesgeschichte 
in dieser Form verwirklicht worden zu sein. Wahrscheinlich handelt es 
sich dabei um eine gekreuzte Transposition mit grundsätzlich davon un
abhängiger Fehlentwicklung der Herzschleifenbildung. 

6. Am unbegreiflichsten wird jedoch die Disharmonie in der Neu
bildung und Rückbildung der einzelnen Septensysteme. \Vährend die 
Crista supraventricularis um 90° nach vorne wandert, der Bulboauricular
sporn sich loslöst und als cristaähnliches, ja völlig gleiches Gebilde ge
formt wird - gegen jegliche phylogenetische Tatsache -, während der 
vordere Teil des Kammerseptums um mindestens 90° nach links ver
schoben wird und hier restlos verschwindet (Typ 3b), bleibt der hintere 
Anteil der Kammerscheidewand - man könnte fast sagen vollkommen 
uninteressiert an diesen Umgestaltungen- an seinem ursprünglichen Ort. 
Die Erklärung SPITZERs, daß dieser Teil in der Ebene der septenbildenden 
Kraft liege, ist deshalb unbefriedigend, weil diese ontogenetisch wirksamen 
mechanischen Kräfte an anderen Stellen des Herzens und bei anderen 
Mißbildungen so gering bewertet werden. 

Bei dem Reptilientypus haben nach SPITZER die Bulbuswülste A, 
B und C eine Y -förmige Anordnung, deren Restzustand noch in dem Ver
halten der Crista supraventricularis zum Ventrikelseptum sich zeigt. Wenn 
nun durch die Detorsion ein reptilienähnliches Stadium angestrebt würde, 
so müßte dieses Verhältnis gerade betont werden, niemals dürfte es aber 
zu einer Gegenüberstellung des Wulstes B und C bei völligem Verschwin
den des Wulstes A kommen. 

7. Die im vorigen Abschnitt für die Crista supraventricularis geäußer
ten Bedenken können für die SPITZERsehe Lehre ganz allgemein gelten. 
Es ist doch nicht zu verstehen, daß einzelne Bildungen des Herzinneren 
ihr eigenes Ausmaß an Verschiebung aufweisen, wälirend der Herzschlauch, 
die Kammerwand einfach passiv bleibt; oder umgekehrt betrachtet ist 
es unmöglich, daß an einer ganz fremden Stelle der Herzwand eine Leiste 
entsteht, die im normalen Herzen weder in der Phylogenese noch in der 
Ontogenese jemals an dieser Wandstelle saß. Bei genauer Einzeichnung 
tritt erst die Notwendigkeit einer solchen Annahme hervor. SPITZER 
hat z. B. in allen seinen diesbezüglichen schematischen Abbildungen bei 
völlig normaler Hinterwand des Herzens die einzelnen Septensysteme in 
kontinuierlicher Wanderung von rechts nach links begriffen eingezeichnet, 
ähnlich den Heiligenfiguren mittelalterlicher Glockenspiele. Er selbst 
nimmt auch in der Stammesgeschichte eine solche Wanderung der Septen
systeme an, ich möchte dagegen glauben, daß FERNKOPF und WIRTINGER 
mit vollem Recht eine gewisse Konstanz dieser isogonialen Bildungen vor
aussetzen. Keine Herzleiste im Innern verschiebt sich, es sei denn, daß 
die ganze Wand gedrallt oder verlagert werde. 

Es muß hier datan erinnert werden, daß SPITZER selbst eine solche 
isolierte, spiralige Wanderung des Truncus- und Bulbusseptums, wie sie 
von RoKITANSKY zur Erklärung der Transpositionen angenommen wurde, 
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auf das Entschiedenste abgelehnt hat, weil sie sich mit einer gesetzmäßigen 
Entstehung der Herzform nicht vereinbaren ließe. Ebenso schreibt er 
gegen PERNKOPF, "man könne doch nicht sog. atypische Verschiebungen 
der Scheidewände annehmen, als handele es sich um Theaterkulissen". 
Die schematischen Stadien SPITZERs haben nun selbst weder in der 
Stammesgeschichte noch in der Einzelentwicklung ein Vorbild, sie stellen 
ebenfalls Zufälligkeiten dar, allerdings mit dem Odium größter Unwahr
scheinlichkeit behaftet. 

8. Die Rolle des Bulboauricularsporns hat in der Kontroverse AseHOFF
SPITZER eine gewisse Rolle gespielt. Nach der zuletzt gegebenen Dar
stellung SPITZERs soll der Sporn sich bei zunehmender Detorsion von der 
vorderen Tricuspidalisleiste lösen und zu einer falschen Crista supra
ventricularis hypertrophieren. Nun müssen wir uns aber erinnern, daß 
der Bulboauricularsporn der ersten Herzschleifenanlage die Grenze zwi
schen Ausfluß- und Einflußbahn des einheitlichen Ventrikelteils darstellt. 
Trotz aller Umbildungen während der Stammesgeschichte entfernt er 
sich nie von dieser topographisch eindeutigen Lage. SPITZER selbst hat 
in dem Falle von BRINGS auf diese Beziehungen ausdrücklich hingewiesen. 
Wie soll nun eine solche isolierte Hypertrophie verstanden werden? Es 
entsteht nämlich zwischen der falschen Crista supraventricularis und der 
vorderen Tricuspidalisleiste ein ähnlicher, oft nischenartiger Zwischen
raum wie am normalen Herzen, welch letzteren SPITZER für den rudimen
tären, rechtskammerigen Aortenconus hält. Andererseits ist der Bulbo
auricularsporn jedoch mitbeteiligt an der Bildung der Atrioventricular
klappen, so daß es völlig unverständlich bleibt, wie einerseits eine normale 
Tricuspidalis mit zugehöriger Leiste und andererseits eine davon entfernte 
falsche Crista supraventricularis vorhanden sein könne, obwohl beide 
demselben Keimmaterial entstammen. Auch muß wieder betont werden, 
daß nirgends in der Stammesgeschichte auch nur annähernd ein ähnlicher 
Zustand angetroffen wird. 

9. Daß die Kranzgefäße kein bündiges Beweismaterial für eine De
torsion im Sinne SPITZERs liefern können, wurde im speziellen Teil schon 
dargetan. Jede sog. Transposition kann auch zwanglos durch eine iso
lierte Drehung des distalen Bulbusabschnittes erklärt werden. 

Die Beispiele der Teilvorgänge, bei deren Klarlegung die SPITZER
sehe Lehre in Widersprüche gerät oder gar versagt, ließen sich noch ver
mehren. Über all dem darf aber nicht vergessen werden, daß SPITZER 
seine Lehre prinzipiell für alle Herzmißbildungen geltend machen will, 
daß somit stets nicht nur im Einzelfall, sondern auch grundsätzlich 
ßtellung genommen werden muß. 

Eine Grundeigenschaft SPITZERscher Beweisführung ist die Verkettung 
von Ursachenforschung und Zweckidee: "Die Antwort auf die Frage 
nach dem kausalen Mechanismus ... kann also unser Erklärungsbedürfnis 
nur dann voll befriedigen, wenn sie zeigt, daß die . . . . . Kette von Ur
sachen und Wirkungen aus rein mechanischen Gründen gerade jene Wege 
einschlagen und jene Etappen durchlaufen muß, welche sie vom .... teleo
logischen Standpunkt aus als die Mittel- und Zwischenziele zur Erfüllung 
ihrer Zwecke postuliert." Es mag zunächst dies als Arbeitsmethode, als 
gedankliches Leitband durchaus anerkannt werden und persönlicher Ein
stellung genügen, es bedarf aber doch stets einer scharfen Kontrolle durch 
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die Wirklichkeit; das Endergebnis darf keine teleologischen Zwischen
glieder aufweisen. Denn dem kausalen Forschungsbedürfnis dünken 
solche Hilfsmomente als Schlacken am fertigen Guß einer Theorie, deren 
Zeugnis in der Wirklichkeit organischer Gestalt liegt. 

Das phylogenetische Prinzip erscheint nach diesen kritischen Aus
führungen nicht geeignet, allein einen Einblick in das Werden der Herz
mißbildungen zu verschaffen. Darin ist schon aus dem Grunde auch eine 
vorsichtige Deutung geboten, weil die Stammesgeschichte selbst noch 
vielfachen Änderungen unterworfen ist. So muß ich GRUBER (1923) bei
pflichten, wenn er im selben Jahr, in dem SPITZER seine Theorie der 
Öffentlichkeit übergab, davor warnte, die Stammesgeschichte zum 
"Rückgrat einer Einteilung der Entwicklungsstörungen zu machen, 
schon deshalb nicht, weil man meines Erachtens die Stammesgeschichte 
immer noch zu wenig kennt". 

Die Gleichheit einer beobachteten Herzmißbildung mit bekannten 
stammesgeschichtlichen Formen wird nur eine Sicherung und Bestäti
gung keimesgeschichtlicher Deutungen sein dürfen, niemals aber ein Be
weis der phylogenetischen Herkunft eines Herzteils ohne ontogenetische 
Zwischenstufe sein können. 

c) Die Inversionshypothese der Transposition (PERNKOPF und WIR
TINGER ). Von der SPITZERsehen Theorie unterscheidet sich die im folgenden 
darzustellende Lehre PERNKOPFs und WIRTINGERs nicht nur durch die 
Grundlage, indem beide Autoren sich grundsätzlich auf den Boden der 
Keimesgeschichte stellen, sondern auch durch die pathologisch-anatomische 
Kontrolle der beobachteten Mißbildungen. Wenn von Transposition die 
Rede ist, so ist damit immer die gekreuzte Transposition der großen Gefäße 
gemeint (also der Typ SPITZERs 3 b), und es wird darin das Wesentliche 
der ganzen Mißbildung erblickt. Bewußt wird damit auch auf eine Vielheit 
der Formen, auf eine Entwicklungsreihe verzichtet, weil eben, wie wir 
sehen werden, die fehlgeleiteten Formen auf einen umschriebenen Bezirk, 
eben auf den Bulbusabschnitt, beschränkt angenommen werden. 

Wie erwähnt, entnehmen FERNKOPF und WIRTINGER das Beweis
material ihren Studien der Ontogenese, die durch WIRTINGER in zahl
reichen Modellen einzelner Stadien festgelegt und plastisch nachgebildet 
wurde. Das Allgemeine dieser Entwicklungsvorgänge ist eingangs des 
Abschnittes über Fehlbildungen des Truncus-Bulbusmetamers bereits ge
sagt, hier muß aber auf einige Besonderheiten, die für die Deutung wichtig 
sind, noch eingegangen werden. 

Jeder Abschnitt des Herzschlauchs zeigt einen bestimmten Formdrall 
seiner Septenleisten, der durch den folgenden Bewegungsdrall teilweise 
aufgehoben oder auch verstärkt wird. Den Wechsel während der ein
zelnen Phasen zeigt die schematische graphische Darstellung, in die nur 
der Verlauf der Hauptseptumleiste eingezeichnet wurde. Wesentlich ist 
dabei, daß, während alle Abschnitte einen Drall ihrer Scheidewand zeigen, 
das Truncusseptum während der ganzen Entwicklung umgedreht und 
senkrecht verläuft. Verfolgt man nun den Blutstrom, besonders die Art 
der Trennung der beiden Blutarten, so wird klar, daß, ein durchgehend 
lückenloses Septum angenommen, keine irgendwie geartete Drehung des 
Herzschlauchs zu einem Austausch der beiden Blutströme führen kann, 
wie dies bei der Transposition beobachtet wird. 
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Die formalgenetische Analyse der Transpositionsformen führte FERN
KOPF und WIRTINGER zu der Feststellung, daß "die Abweichung im Falle 
der Transposition nur die Septierung im Abschnitte VB-DT, das ist 
den Abschnitt betrifft, der während der zweiten Phase der Herzbewegungen 
zum größten Teil in die Kammerabteilung einbezogen wird und den man 
seit A. LANGER als Bulbus cordis bezeichnet". In diesem Teil des Herz
schlauchs finden während der Entwicklung auch die größten Drehbe
wegungen statt, sein Formdrall bewirkt schon in der Phylogenese haupt
sächlich die Scheidung des arteriellen und venösen Blutes. 

Weiche sind nun die Abweichungen des Bulbusseptums bei der Trans
position? 

Es läßt sich nachweisen, daß bei gekreuzter Transposition das Bulbus
septum einen etwa 75° geringeren Drall aufweist als in der Norm, so 
daß die Haftlinie der vorderen Kammerscheidewand nicht an den rechten, 
sondern an den linken Schenkel des Truncusseptums Anschluß gewinnt, 
desgleichen an der entgegengesetzten Seite. Wird das Gleiche auf den 
Entwicklungsvorgang bezogen, so muß daraus abgeleitet werden, daß im. 
Bulbusteil des Herzens mit Gefäßtransposition ungedrallte Septenleisten 
angelegt wurden, die von FERNKOPF und WIRTINGER, weil sie gegenüber 
der Norm einen fehlenden Drall von 180° aufweisen und dadurch die 
Blutströme transponieren, "Transpositionsleisten" benannt werden. Es 
ist somit "die Transposition der Schlagadern ihrem Wesen nach eine Ab
erratio transpanans septi bulbi, das Resultat einer Septatio aberraus trans
ponans bulbi, d. h. eine atypische Septumbildung in dem zum größten 
Teil in die Kammer eingezogenen Bulbus cordis". Das Wesen dieser 
"Aberratio transpanans septi bulbi" wird von FERNKOPF und WIRTINGER 
noch näher bestimmt. Danach muß man am Bulbusseptum zwei asym
metrische (obere und untere) Hälften unterscheiden - asymmetrisch 
infolge des Formdralls -, die durch ein bilateral symmetrisches Mittel
stück zusammengeschlossen werden. Letzteres wird auch als "kritischer 
Querschnitt bezeichnet", weil in seinem Bereich die feindlichen Formungs
tendenzen des oberen und unteren Abschnitts sich austoben können. 

Eine "Aberratio" kommt nun dadurch zustande, daß einer der beiden 
Abschnitte spiegelbildlich invers angelegt wird. Bei dem Zusammenbau 
der normalen und der invertierten Hälfte während der Entwicklungs
bewegungen des Herzschlauchs sollen beide einander in der Weise be
einflussen, daß sie in die gleiche Richtung gebracht, die Leisten damit 
gerade gestreckt werden, also "formdrallose Transpositionsleisten in die 
Erscheinung treten". 

Der Bulbus bei Transposition ist also ein partiell inverser Bulbus und 
das ganze Problem der Transposition eine Teilfrage der Inver
sionstheorie, wobei nach FERNKOPF und WIRTINGER am Herzen und 
auch an anderen Organen "Formen erscheinen können, die sich zwischen 
der typisch normalen und der typisch inversen Ausprägung, zwischen 
den Hemmungsformen der einen oder der anderen Art als Zwischen
oder Mittelformen einschieben". Es ist dies also gegenüber der SPITZER
sehen Auffassung eine grundsätzlich und in allen Konsequenzen unter
schiedliche Deutung der Inversion. 

Die Annahme einer partiellen, modifizierten Inversion dehnen FERN
KOPF und WIRTINGER auch auf weitere Formen der Herzmißbildungen, 
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speziell der Transposition aus. Sie unterscheiden eine sog. funktionell 
korrigierte Transposition der Schlagadern von einer sog. funktionell
anatomisch korrigierten und einer rein anatomisch korrigierten Trans
positionsform. 

a) Die funktionelle Korrektur ist identisch mit den sonst als 
Kammerinversion bezeichneten Umbildungen des Herzens bei normalem 
Situs der Vorhöfe und transponierten großen Gefäßen, wobei also das Blut 
aus einem zugehörigen Vorhof (z. B. rechter Cavavorhof) in den zu
gehörigen Ventrikel gelangt. Aus der näheren Untersuchung der Septen 
leiten PERNKOPF und WIRTINGER die Feststellung ab, daß diese "Korrek
tur" bewirkt wurde durch eine zweite "Aberratio septi transponans", 
und zwar im Bereich der Vorhofscheidewand. Auch hier sind zwei a!?ym
metrische Teile vorhanden, von denen der eine, stromabwärtige, invers 
angelegt wird und durch den normal gebildeten stromaufwärtigen zur 
"Aberratio transponans" gezwungen wurde. Die doppelte falsche Schal
tung der Blutströme im sinuatrialen Gebiet und im Bulbusgebiet hat 
zur Folge, daß sich beide Fehlbildungen funktionell aufheben, "korri-
gwren". 

b) Die anatomisch korrigierte Transpositionsform kommt 
durch eine partielle Inversion des Kammerseptums zustande, indem ein 
Unterschied in der Symmetrie des proampullären und metaampullären 
Teils vorhanden ist, im Sinne eines positiven und negativen Dralls, der 
sich dann aufhebt. Eine "Aberratio transpanans bulbi et ventriculi" 
wäre eine funktionell-anatomisch korrigierte Transposition der Schlag
adern, die "Aberratio transpanans bulbi et ventriculi et atri" eine rein 
anatomisch korrigierte Transposition. PERNKOPF und WIRTINGER lassen 
es aber dahin gestellt, ob die erwähnten Kombinationen "wirklich als 
:Mißbildungen auftreten, in reiner Form realisiert werden können". 

d) Zusammenfassung. Der Vergleich jener früheren Erklärungen 
(ROKITANSKY-GEIPEL-MÖNCKEBERG) mit den im vorstehenden gekenn· 
zeichneten Deutungen läßt erkennen, daß hier doch ein Fortschritt zu 
verzeichnen ist. Die Transposition wird nicht mehr als das isolierte, 
systemlose Abweichen einer Scheidewand betrachtet, sondern bildet nur 
eine Teilform eines viel allgemeineren Vorganges, nämlich der Inversion. 

Dieser Grundgedanke ist zunächst hervorzuheben, während hinsicht
lich des letzteren Begriffes, nämlich einer Inversion als Wesen der Trans
position, doch einige Bedenken aufsteigen, die hier kurz zusammengefaßt 
werden sollen. 

Schon gelegentlich der Besprechung "korrigierter" Transpositionen 
ließ sich zeigen, daß wohl eine Inversion der einzelnen Herzschlauch
metameren vorkommt, also auch des Bulbusteils, daß aber dabei tatsäch
lich der ganze Abschnitt spiegelbildlich angeordnet ist, und daß bei iso
lierter Inversion etwa des Bulbustruncusgebiets eine ganz andere Herz
form sich ergibt, als sie bei Transpositionen der großen Gefäße gefunden 
wird. Ja der Ausdruck "Korrektur" besagte doch, daß neben der In
version noch eine Transposition vorlag. 

Die spiegelbildliche Lagerung nur eines Teils der Herzwand ist 
nach der früher dargestellten Inversionslehre SPITZERs nicht zu verstehen. 
Die gleiche Schwierigkeit bereitet auch die Darstellung einer Mittelform 
zwischen solider und inverser Lagerung allein einer W andleiste. 

Ergebnisse der Pathologie. XXX. 12 
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PERNKOPF und WIRTINGER verschieben hier das Problem der Trans
position nur in ein viel größeres Fragegebiet, dessen zureichende Lösung 
mitzuteilen sie verpflichtet bleiben. 

Die eigene Vorstellung- nicht Erklärung ( !) -von den entwicklungs
geschichtlichen Vorgängen, die zu einer Transposition der großen Gefäße 
führen, geht von dem Grundsatz aus, daß Herzwand und Septum eine 
Einheit darstellen, daß also die einmal gewonnene isogoniale Lagerung 
des letzteren durch keinerlei "abnorme Wachstumsrichtung" verloren 
gehen kann. Wohl aber vermögen mit großer Wahrscheinlichkeit die von 
den beiden Enden des primitiven Herzschlauchs vorwachsenden Scheide
wände, wenn sie selbst auf einen nicht zugehörigen Partner stoßen, den
noch mit diesem zu verschmelzen. Bei der Transposition bleibt vor der 
Septenbildung im Bereich des Bulbus-Truncusabschnitts der Drall des 
ganzen Herzschlauchs aus, in dem Ausmaß wie dies MöNCKEBERG für die 
Scheidewand allein annimmt. Entsteht nun zeitlich darauf folgend die 
Scheidewand, so wird sie ebenfalls einen verminderten Drall aufweisen, 
in ihrem unteren Abschnitt infolgedessen mit den entgegengesetzten Teilen 
der Kammerscheidewand verschmelzen. Diese zeitliche Differenz zwischen 
Entdrallung des Herzschlauchs und Entstehung des Bulbus-Truncus
septums würde den Einwand FERNKOPFs und WIRTINGERs überbrücken, 
wonach keine irgendwie geartete Drallung eines längsgeteilten Rohres 
zu. einem Austausch der Flüssigkeitsströme führen könne. 

Es sei zugegeben, daß im einzelnen noch Schwierigkeiten auftauchen, 
denn der Übergang eines mindergedrallten Bulbusteils in den normal
gelagerten Ventrikelteil müßte doch zu weiteren Fehlbildungen der Herz
wand selbst führen. Daß allerdings Spannungen in dem inneren Gefüge 
des Herzmuskels an dieser Stelle bestehen, geht aus dem oft erwähnten 
und beobachteten Vorhandensein eines ausgedehnten Scheidewanddefek
tes bei Transposition hervor. Die gleichen Schwierigkeiten bestehen nun 
auch bei allen anderen Lösungsversuchen; die Transposition der großen 
Gefäße ist eben eine umschriebene, meist isolierte Fehlbildung jenes 
Teils des Herzens, über dessen Entwicklungsvorgänge wir keine end
gültigen Kenntnisse haben. Deshalb erscheint hier jede einfache, natür
lich gefolgerte Deutung die beste, weil sie die geringsten Voraussetzungen 
hat. 

D. Die gekoppelten Mißbildungen des Herzens. 
In den vorstehenden Abschnitten ließ sich weitgehend die Tatsache 

aufzeigen,. daß krankhafte Entwicklungen einzelner Herzteile, besonders 
der Septen, häufig mit anderen Fehlbildungen zusammen auftreten, daß 
aber im Prinzip fast jede Mißbildung isoliert vorkommen kann. Es zeigte 
sich weiter, daß die isolierten, örtlichen Fehlbildungen des menschlichen 
Herzens zweifellos den Hauptteil aller beobachteten Anomalien dar
stellen, wobei vielfach Übergang zu kleinen Varianten des normalen 
Bauplans zu finden waren. 

Die Bestrebungen, aus dem gemeinsamen Vorkommen zweier Fehl
bildungen eine Gemeinsamkeit der Ursache und des Werdens herauszu
lesen, ist so alt wie die Lehre von der Herzmißbildung selbst, ja man 
kann sagen, daß die ersten "Erklärungsversuche" weit mehr als heute 
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das gesamte Herz für abgeartet hielten; deshalb wurden immer die 
monströsesten Verbildungen in den Mittelpunkt der Betrachtung und der 
daraus entsprungenen Theorie gestellt. 

Heute sind wir anderer Meinung. Die Notwendigkeit einer Beziehung 
zum normalen Geschehen während der Entwicklung zwang zur Abgren
zung in der Beschreibung und in der Deutung. Durch die Tatsache, daß 
umschriebene Bezirke des Herzens unabhängig von dem übrigen normalen 
Herzbau eine Fehlentwicklung durchmachen können, wurde der Begriff 
eines Bausteines der Herzentwicklung eingeführt; er vermag sowohl in 
der Entwicklungslehre als auch in der Teratologie eine gute Grundlage 
abzugeben für theoretische Erörterungen. 

In vielen Beschreibungen der vorigen Kapitel mußte aber gelegentlich 
auf eine eigenartige Häufung einzelner Herzfehler bei demselben Orga
nismus hingewiesen werden. W eieher Art sind diese Zusammenhänge? 

Eine Möglichkeit der Beantwortung liegt darin, daß aus den Beob
achtungen Fälle mit bedingter und unbedingter Koppelung heraus
gelesen werden. 

a) Eine unbedingte Koppelung liegt dann vor, wenn die betreffen
den Mißbildungen überhaupt nur gemeinsam vorkommen. In diesem um
fassenden Sinne wurden sie am Herzen überhaupt noch nicht beobachtet. 
Wohl aber ein einseitig gerichtetes Abhängigkeitsverhältnis derart, daß 
eine der beiden Mißbildungen nur gemeinsam mit der anderen vorkommt, 
während der Partner auch einzeln zu finden ist. Hierhergehörige Bei
spiele (die einzigen bis jetzt aufgezeigten!) sind 

1. die Koppelung von isolierter Kammerinversion mit Transposition, 
2. die Koppelung von unvollständiger Schleifenbildung mit Trans

position. 
In beiden Fällen ist eine Fehlbildung des Truncus-Bulbusseptums vor

handen, während die begleitende Veränderung durchaus im Wesen Ver
schiedenes darstellt. Die Beziehungen dieser gekoppelten Fehlbildungen 
zueinander können verschieden sein. Im äußersten Falle kann ein gegen
seitiges Abhängigkeitsverhältnis bestehen (wechselseitige Ursache
Wirkung). Das ist hier nicht der Fall, weil die gleiche Form der Trans
position auch allein oder· mit anderen Mißbildungen vergesellschaftet 
vorkommt; sie kann also nicht als bedingende Ursache etwa der Kammer
inversion aufgefaßt werden. Es scheint somit die nächste Stufe vorzu
liegen, nämlich ein einseitiges Abhängigkeitsverhältnis von 
Schleifenfehlbildung zu Transposition, daß also die Verwirklichung der 
ersteren ursächlich eine Transposition herbeiführt, oder daß, was noch 
wahrscheinlicher erscheint, eine Gleichartigkeit besteht bei gemeinsamer 
Ursache oder Auslösung. Die beobachteten Fälle sind in beiden Formen 
noch sehr gering. 

b) Die bedingte Koppe I u n g spielt in den theoretischen Erörte
rungen eine große Rolle, ohne daß allerdings ihr Ausmaß und ihre mög
lichen Beziehungen immer klargelegt wurden. Sie ist dann anzunehmen, 
wenn erfahrungsgemäß Fehlbildungen gehäuft vorkommen, die auch in 
anderen Fällen jede einzeln beobachtet wurden. 

Schon dieälteren Autoren sprechen von einer "W IELANDschen Trias'' oder 
"F ALLOTschen Tetralogie" im Sinne eines einheitlichen Krankheitsbildes. 
Wenn wir die diesbezüglichen anatomischen Befunde zusammenstellen, 

12* 
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so läßt sich eine Gliederung der einzelnen hierzu gehörigen·Koppelungs
formen vornehmen. 

1. Koppelung bei örtlichem Zusammenhang. Als Beispiel sei 
die fast gesetzmäßige Bindung eines hinteren Kammerscheidewanddefektes 
mit der Persistenz des Foramen primum im Vorhofseptum erwähnt. Hier 
gewinnt man oft den Eindruck, als bestünde eine direkte Beeinflussung 
des Wachstums.· 

2. Koppelung bei wesensgleichen Entwicklungsstörungen. 
Diese Form wird bei allen gemeinsamen Stenosen der Ventrikel und 
Ostien verwirklicht, bei denen wir also eine einheitliche Wachstums
schwäche in den verschiedenen Teilen des Herzschlauchs annehmen müssen. 
Das klassische Beispiel einer auffallenden Bindung verschieden gestal
teter Formabweichungen ist, wie oben erwähnt wurde, die Atresie der 
Tricuspidalis mit gleichzeitiger Pulmonalstenose und Hypoplasie des 
rechten Ventrikels sowie Kammerscheidewanddefekt. 

3. Koppelung durch die mechanischen Kräfte des Blutstroms 
bei bestehender isolierter Fehlbildung. Die Rechtsstellung der Aorta 
bei subaortalern Septumdefekt ist meines Erachtens eine rein mechani
sche Folge eben der letzteren, so daß die Gemeinsamkeit beider nicht 
auf germinale oder atavistische Bindung (SPITZER) schließen lassen 
kann. 

In übertragenem Sinne gehört hierher auch die Ausgestaltung des 
Kranzschlagadernetzes bei Fehlbildungen des Stammes oder bei Umbau 
der Herzmuskulatur. 

Der Gedanke, durch zahlenmäßige Angabe statistisch diese Beziehungen 
zu klären, ist bei HERXHEIMER verwirklicht; eine Durchsicht der außer
ordentlich mannigfaltigen Zusammenstellungen gehäufter Fehlbildungen 
läßt aber sofort erkennen, daß bei der Spärlichkeit der gut und einwand
frei beschriebenen Fälle Verhältniszahlen noch zu sehr mit verschiedenen 
Fehlerquellen behaftet sind. Die unbedingten Bindungen lassen sich bei 
der Seltenheit der Fälle auch ohne Prozentzahlen überblicken. 

Die Kombination zahlreicher Mißbildungen eines Herzens wird man, 
unter Berücksichtigung weitgehend festgelegter Determination der Ent
wicklung, nicht auf embryonale, intrauterine Einflüsse zurückführen 
können, sondern in den meisten Fällen chromosomale Störungen annehmen 
müssen. Und so lange beim Menschen- auch bezüglich anderer Organ
systeme - letztere uns unbekannt bleiben, muß man auch bei den ge
koppelten Herzmißbildungen in der endgültigen Deutung zurückhaltend, 
beschreibend und nicht bewertend vorgehen. 

Das Ergebnis dieses kurzen Abschnitts ist dies: nach einer Zeit aus
gesprochen theoretisierender Richtung soll auch für die Herzmißbildungen 
stärker gelten, daß in nüchterner Beobachtung der Tatsachen und im 
anschaulichen Vergleich wieder vom Einzelnen zum Gesetz vorzudringen 
die methodische Voraussetzung zur Lösung gerade der schwierigsten 
Probleme, z. }3. der Transposition der großen Gefäße, sein muß. Darüber, 
daß eine zureichende Erklärung nicht für das Herz allein gefunden werden 
kann, sondern dieselbe sich in den Rahmen der allgemein menschlichen 
Entwicklungslehre einfügen muß, soll im nächsten Abschnitt einiges ge
sagt werden. 
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E. Zur Frage der allgemeinen Deutung der 
Herzmißbildnngen. 

Nicht selten begegnen wir dem Bemühen, von einem einheitlichen 
Gesichtspunkt aus alle Fehlbildungen des Herzens deuten zu wollen; 
oder es wird die Hoffnung ausgesprochen, daß einmal die Theorie der 
Herzmißbildungen aufgestellt werden möchte. 

Zweimal ist in den letzten 15 Jahren in umfassender Weise ein solcher 
Versuch gemacht worden; einmal von SPITZER im Hinblick auf die phylo
genetischen Kräfte der Herzseptierung, das andere Mal von BENEKE im 
Hinblick auf die ontogenetischen Kräfte des "Wasserstoßes". Beide 
Theorien unterscheiden sich grundsätzlich nach der Art der angenommenen 
Kraftwirkungen, sie sind aber auch wiederum nahe verwandt, weil sie 
beide eine weitgehende Formbarkeit der Keimanlage des Herzens wäh
rend der Eigenentwicklung annehmen. Während bei SPITZER immerhin 
noch der Begriff des durch eine lange Ahnenreihe gefestigten Bauplans 
des Herzens von Bedeutung ist, und, wie wir oben sahen, oft ein buntes 
Nebeneinander von phylogenetischen und ontogenetischen Kräften am 
Werke sein soll, erblickt BENEKE in der physikalisch wirkenden Strömung 
des Blutes den alleinigen Gestalter aller Herzformen, sowohl der normalen 
als auch der aller Mißbildungen. Dabei bleibt aber immer noch die Frage 
offen, wodurch denn eigentlich diese Blutströmungen geleitet oder ge
ändert werden; doch diese Erörterungen sollen hier vernachlässigt werden. 
In der Hypothese BENEKEs liegt wirklich ein zentrales Prinzip, gleichsam 
ein Zauberstab, mit dem es gelingen soll, jede Form auf ihre mechani
sche Notwendigkeit zurückzuführen. 

Ist das wirklich möglich? 
Die Befunde an den Herzmißbildungen sprechen dagegen. Die all

gemeine Deutung derselben läßt sich doch eher in den Grundsatz fassen, 
daß jeder Herzteil seine eigenen Entwicklungswege wandelt, unabhängig, 
ja oft gegen die Kräfte des Blutstroms. Und darin zeigt eben das Herz 
nur dieselben Beziehungen und die gleiche Determination, die auch andere 
Organe des menschlichen Organismus in ihrer Entwicklung aufweisen. 
Das soll nicht besagen, daß die Innenarchitektur allein nach ererbtem 
Plane verwirklicht wird, es können die Kräfte des strömenden Blutes 
auch mitwirken, aber ihr Geltungsbereich ist eng begrenzt. 

Die geradlinige und enge Entwicklungsrichtung des Herzens macht 
es wahrscheinlich, daß die aufeinanderfolgenden Gestaltänderungen 
während der Entwicklung durch übergeordnete chromosomal bedingte 
Kräfte geleitet werden; ob dabei eine örtliche Unterteilung angenommen 
werden muß im Sinne einer umschriebenen Induktionsfähigkeit einzelner 
Bezirke steht noch dahin. Die entsprechenden Versuche mittels der em
bryonalen Transplantation (SPEMANN, STöHR u. a.) sind in ihren Ergeb
nissen hinsichtlich der Einzelformen des Herzens noch zu wenig differen
ziert, als daß sich daraus hierhergehörige Schlüsse ziehen lassen könnten. 

Der völlige Mangel einer alternativen Entwicklungsmöglichkeit, welch 
letztere z. B. an den Geschlechtsorganen überhaupt erst zu einer befrie
digen~en Theorie geführt hat (GoLDSCHMIDT), erschwert jede weitere 
Erforschung der Herzmißbildungen, besonders aber ihre experimentelle 
und züchterische Nachbildung. FERNKOPF und WIRTINGER sprechen in 
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diesem Zusammenhang die Hoffnung aus, daß unter Umständen es einmal 
möglich sein werde, bei einem erblichen Herzfehler einer Tierart die ent
wicklungsgeschichtlichen Frühstadien der Fehlbildung darzustellen; bis 
jetzt läßt sich dieser Weg auch andeutungsweise noch nicht erkunden, 
doch muß der Wunsch ausgesprochen werden, es möchte den Herzmiß
bildungen unserer Haustiere auch von seiten der Humanpathologie ver
gleichendes Interesse zugewandt werden. 

Wenn in der Einleitung dieser Übersicht die Mißbildungen des Herzens 
als Ergebnis natürlicher Experimente bezeichnet wurden, so liegt darin 
schon die Verpflichtung, in ihrer Deutung die Grundsätze entwicklungs
geschichtlicher und entwicklungsmechanischer Forschung anzuwenden und 
als Leitfaden zu benutzen. Als solche Prinzipien einer allgemeinen Ent
wicklungsmechanik wurden von W. Roux folgende bezeichnet: 

a) Die Erforschung kausaler Ursache der Stammesgeschichte und der 
in der Keimesgeschichte dadurch noch bewirkten Umbildungen. 

b) Die Erforschung des Einflusses der Vererbung, das ist der geno
typisch stabilen Formentwicklung. 

c) Die Erforschung des Einflusses individueller Auswirkung embryonal 
erst gegebener Kräfte. 

Es wäre naheliegend, nachzuweisen, daß die bisherigen Deutungsver
suche meist eine dieser Forderungen ausschließlich im Auge hatten und 
dadurch zwangsläufig einseitig sich aufbauten. Erst die Zergliederung 
aller Formen nach den obigen drei Gesichtspunkten kann in jedem Herz
teil zur Bestimmung der "teratogenetischen Potenz" führen, und ihre 
sinnvolle Zusammenordnung vermag erst eine befriedigende, umfassende 
Theorie der Herzmißbildungen darzustellen. 
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Geleitwort. 
In den letzten Jahren hat die Gruppe von Stoffwechselanomalien, 

die man unter dem Begriff der Lipoidosen zusammenfaßt, erhöhte Auf
merksamkeit gefunden. Fortschreitende Erkenntnisse des Lipoidstoff
wechsels ermöglichten es, Ordnung in die Krankheitsbilder zu bringen, 
nicht zusammengehörige zu trennen, aber doch ohne daß es möglich war, 
die Stoffwechselabweichungen des ejnzelnen Krankheitsbildes völlig auf
zuklären. Daran mag nicht zum wenigsten die Tatsache schuld sein, daß 
die in Rede stehenden Krankheitsbilder selten sind, und daß nicht immer 
eine so eingehende klinische, chemische und pathologisch-anatomische 
Untersuchung der spärlichen Fälle möglich ist, wie sie wünschenswert 
und zur Klärung ungelöster Fragen notwendig ist. 

Damit wird es aber verständlich, daß die Gesamtdarstellung eines 
solchen Krankheitsbildes, seines Wesens, Chemismus, klinischen Ver
laufs und anatomischen Bildes in möglichst scharfer Abgrenzung gegen
über anderen, verwandten, aber doch wesensfremden Stoffwechselstö
rungen sich an eine eigene Beobachtung anschließen wird, bei der die 
Durchführung der zu fordernden Untersuchungen möglich war, bei der 
neue und eindeutige Ergebnisse gewonnen werden konnten. Es sollte 
also in der nachfolgenden Gesamtdarstellung der NIEMANN-PICKsehen 
Krankheit eine klinische, chemische und histopathologische Studie 
gegeben werden, welche die eigene Beobachtung als Grundlage in den 
Rahmen einer Betrachtung des Krankheitsbildes an sich und seiner 
Grenzen gegenüber anderen Lipoidosen einfügt. Es darf sich der Inhalt 
dieser Darstellung nicht darin erschöpfen, referierend das Wesen der 
Krankheit zu erörtern, sondern es müßte auf Grund der eigenen Beob
achtung gelingen, ungelöste Fragen zu beantworten und daneben klar 
zu zeigen, welche Fragen noch einer Lösung bedürfen. 

Unsere eigene Beobachtung eines Falles der NIEMANN-PICKsehen 
Krankheit konnte aber nur als Fundament einer Gesamtbetrachtung 
dienen, wenn sie in klinischer, chemischer und histopathologischer Rich
tung eine vollständige Durcharbeitung erfuhr. Denn wenn wir auf die 
Darstellungen der NIEMANN-PicKsehen Krankheit in der Literatur 
zurückgreifen, so finden wir Lücken mannigfacher Art auf den drei 
Gebieten, die wir erwähnten: in Klinik, Chemie und pathologischer Ana
tomie des Krankheitsbildes. 

Daß solche Lücken bestehen und bestehen müssen, sehen wir aber 
am besten, wenn wir die in der Weltliteratur niedergelegten 27 Fälle 
erörtern: es gibt kaum einen unter ihnen, der eine geschlossene Darstel
lung unter Berücksichtigung der drei erwähnten Gebiete gibt. Die 
Erklärung für diese Tatsache ist wohl einfach die, daß bei so kompliziert 
liegenden Krankheitsbildern weder der Kliniker, noch der Chemiker, 
noch der pathologjsche Anatom allein sachlich und methodisch imstande 
ist, die Gesamtuntersuchung durchzuführen. 

Da in unserem Falle von Niemann-Piek die klinische Diagnose früh
zeitig gestellt wurde, die Lebensdauer eine relativ lange war, konnten 
nicht nur die Klinik und die Stoffwechselvorgänge so eingehend unter
sucht werden, wie das bisher nicht geschah, sondern es war auch möglich, 
vor dem zwangsläufig eintretenden Tod alle Vorbereitungen zu treffen, 
die eine vollständige Durcharbeitung des Falles gestatteten. 
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Der einzige gangbare Weg für eine möglichst weitgehende vollständige 
Durcharbeitung schien uns aber die Gemeinschaftsarbeit im besten 
Sinne des Wortes, d. h. es sollte das Untersuchungsmaterial - sei es 
in klinischer, chemischer oder pathologisch-anatomischer Beziehung -
in die Hand speziell vorgebildeter Untersucher gegeben werden, um die 
bestmöglichste Nutzung zu erreichen. So haben wir nicht nur die patho
logisch anatomische Untersuchung des Zentralnervensystems in unserem 
Hirnlaboratorium, sondern auch die pathologisch anatomische Unter
suchung der Sinnesorgane (Auge, Ohr) in den Laboratorien der betreffen
den Kliniken durchgeführt. Blutbild, Stoffwechseluntersuchungen lagen 
in besonderer bewährter Hand. 

Von besonderer Bedeutung schien uns die chemische Aufklärung der 
Niemann-Picksubstanz, und wir sind unserem Mitarbeiter, Prof. KLENK, 
Tübingen, zu besonderem Dank verpflichtet, daß er die Organanalysen 
durchführte, mit dem Erfolg, daß zum ersten Male die Analyse 
der Niemann-Picksubstanz gelungen ist. Wenn unsere Darstellung 
der NIEMANN-PICKsehen Erkrankung zeigt, daß unsere Gemeinschafts
arbeit Wesen, Chemismus und Anatomie weitgehend geklärt hat, so 
zeigt sie andererseits klar die Lücken auf, die der Forschung zu füllen 
übrig bleiben. Wir sehen aber, daß tatsächlich nur noch eine Lücke zu 
füllen ist: die Frage der Beziehungen zwischen NmMANN-PICKscher 
Krankheit und der TAY-SAcHsschen amaurotischen Idiotie. Wir haben 
daher geglaubt, die Gründe, die für und gegen eine Identität dieser 
beiden Krankheitsbilder sprechen, vom klinischen und pathologischen 
Standpunkt aus eingehend besprechen zu sollen (Kapitel 10). Die 
Fragestellung ist klar: .Nachdem es jetzt gelungen ist, den NIEMANN
PICKsehen Stoff zu analysieren, ist der Chemismus der sog. reinen Tay
Sachsfälle zu klären. Ergibt sich eine Identität des Chemismus, so ist 
der Unitarismus Niemann-Piek und Tay-Sachs erwiesen, die dann nur 
graduell bzw. lokalisatorisch verschiedene Symptomenkomplexe dar
stellten. 

Es ist zu hoffen, daß diese letzte strittige Frage bald einer Lösung 
zugeführt wird. Dann ist es gelungen, eines der eigenartigsten Krank
heitsbilder in seinem Wesen völlig zu erfassen. 

1. Definition, Geschichte und Systematik der Lipoidosen. 
A. Definition der Lipoidosen. 

Wir verstehen unter primären Lipoidosen diejenigen Stoffwechsel
störungen, die durch eine primäre Störung des Fett- und Lipoidstoff
wechsels zur pathologischen Speicherung, bzw. Ablagerung von Lipoiden 
(Cerebrosiden, Phosphatiden, Cholesterinen) im Organismus führen. Wir 
unterscheiden drei Gruppen von Lipoidosen: 

1. Die cerebrosidzellige Lipoidose (Morbus Gaucher). 
2. Die phosphatid-cholesterinzellige Lipoidose (NIEMANN-PICKsche 

Krankheit). 
3. Die primären essentiellen Xanthomatosen (welchen allerdings nach 

den neuesten Forschungen nicht mehr streng die Einordnung in die 
primären Lipoiden zukommt). 
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B. Geschichte und Systematik. 
1. GAueHER beschrieb im Jahre 1882 ein "Epitheliom primitif de la 

rate. Hypertrophie idiopathique de la rate sans leucemie"; ein Krank
heitsbild, in dessen Vordergrunde eine langsam fortschreitende Milz
vergrößerung mit sekundärer Lebervergrößerung ohne Ascites und ohne 
leukämisches Blutbild steht. Die übermäßig stark vergrößerte Milz wird 
gebildet durch "große epithelartige Zellen bei totaler Zerstörung der 
MALPIGHischen Körperehen unter partiellem Schwunde der Gefäße". 
Die Erkenntnis, daß es sich bei dieser Krankheit nicht um eine lokalisierte 
Milzaffektion handelt, sondern daß darin eine allgemeine Lipoidstoff
wechselstörung mit Einlagerung von Lipoiden in das Reticuloendothel 
zu sehen ist, wurde erst allmählich erlangt. EPPINGER (1920) hat diese 
Auffassung einer allgemeinen Lipoidstoffwechselstörung als erster aus
drücklich betont, und sie wurde etwas später (1924) durch die chemische 
Analyse von Organen durch EPSTEIN und LIEB völlig gesichert, welche 
die Gaueherorgane mit Kerasin stark angereichert fanden. BEUMER 
ist es dann weiterhin gelungen, nicht nur eine Störung des Kerasinstoff
wechsels, sondern auch eine Anreicherung von anderen Cerebrosiden 
(zum mindestens Cerebron) nachzuweisen. 

1926 wurde dann das Krankheitsbild von PICK monographisch 
bearbeitet und auf Grund seiner eigenen histologischen Untersuchungen 
und auf Grund der chemischen Analysen von EPSTEIN und LIEB eindeutig 
von den übrigen Lipoidstoffwechselstörungen abgetrennt. Nach PICK ist 
die GAUCHERsehe Krankheit durch folgende Punkte charakterisiert (meist 
wörtlich zitiert). 

a) Die pathologisch-histologische Grundlage der Krankheit besteht 
in der Einlagerung eines bestimmten voluminösen Zelltypus, den Gau
cherzellen, in Milz, Leber, Lymphknoten und Knochenmark. Der Nach
weis der Ausbreitung des Prozesses über die genannten Organe hinaus 
ist bisher nicht sicher gelungen. Bei frischer Untersuchung erscheint 
der Zelleib der Gaucherzelle gleichmäßig, homogen, opal. Auf fixierten 
und gefärbten Schnitten ist das hellblasige Plasma von spinnwebartig 
feinsten, linienförmigen Fibrillen durchzogen, die bei allgemeiner Neigung 
zur völligen Parallelität mit seitlichen Verbindungen ein zartes Netzwerk 
unregelmäßiger Maschen oder Inseln umgrenzen. So kommt es zu 
einem eigentümlich zerknitterten, runzeligen, knitterig-welligen Aus
sehen der Gaucherzellen. Die Kerne finden sich in der Ein- oder Mehr
zahl, 1, 2, 3 oder unter Zunahme der Zellgröße noch mehr (bis 21 Kerne). 

b) Der Morbus Gaueher ist weder eine reticuloendotheliale, noch eine 
reticulumzellige, noch eine histiocytomatöse Erkrankung unter Betei
ligung des gesamten Histiocytenapparates des lymphatisch-hämato
poetischen Systems. Er ist eine Histiocytenerkrankung mit elektiver 
Beteiligung bestimmter Histiocytenformen, vorwiegend der Reticulum
zellen von Milz, Leber, Knochenmark und Lymphknoten, in zweiter 
Linie von Clasmatocyten des periarteriellen Gewebes der Milz unter 
Ausschluß von Endothelien. In der Gauehermilz speichern die Reticulum
zellen die Gauchersubstanz, die Endothelien das Hämosiderin; die 
Gaucherzellen Hämosiderin entweder gar nicht oder unregelmäßig, 1m 
allgemeinen in geringerem Grade als die Reticulumzellen. 
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c) Die GAUCHERsehe Krankheit ist eine primäre angeborene und 
familiäre Abweichung des Stoffwechsels auf konstitutioneller Grundlage, 
welche im allgemeinen einen chronischen, langsam verlaufenden Prozeß 
darstellt. (Ältester Patient 56jährig.) Die Chronizität des Prozesses ist 
bedingt durch elektive Infiltrationen des Reticulums und der periadven
titiellen Zellen. 

Der Milz- und Lebertumor schreiten in ihrem Wachstum stetig fort, 
wenn auch die Größenzunahme der Leber bedeutend hinter derjenigen 
der Milz zurückbleibt. Der Verlauf ist meist, wenn auch nicht ohne Aus
nahme, ein ultrachronischer. Der Durchschnitt zwischen der ersten 
Feststellung der Krankheit und dem spontanen Exitus ist 19,3 Jahre, 
bei einem Maximalspatium von 36 Jahren. Leber- und Milzvergrößerung 
können ziehende Schmerzen im Abdomen auslösen. Im allgemeinen 
wird aber die körperliche und geistige Leistungsfähigkeit der Kranken 
auffallend wenig berührt. Bei fortgeschrittener Krankheit geben die 
bedeutende Abmagerung und das riesig aufgetriebene Abdomen einen 
seltenen Kontrast. Die äußeren Lymphknoten sind meist gar nicht 
vergrößert. Die Knochen können gelegentlich durch Schmerzen ihre 
Beteiligung andeuten, "dolores osteocopi". Es können die Knochen 
bisweilen in so starkem Ausmaße vorwiegend betroffen sein, daß der 
:31orbus Gaueher klinisch als eine Erkrankung des Skeletsystems impo
niert. Ascites fehlt meist. Schon früh fällt eine gelblich-braune bis 
ockedarbene oder bronzefarbene Verfärbung der Haut auf. Bei gleich
zeitiger Anämie ist sie wächsern bis bleifarben. Die Verfärbung ist meist 
auf die dem Lichte ausgesetzten Körperstellen begrenzt. Sie ist ein 
Ausdruck der allgemeinen Hämochromatose, die die Krankheit stets 
begleitet und mit ihrer Dauer sich verstärkt. Zu den Früherscheinungen 
gehört auch die Leukopenie, die bald als N eutro- bald als Lymphopenie 
auftritt. Hämoglobingehalt und Erythrocytenzahl gehen erst später 
zurück. Bisweilen kommt es zu Haut- und Schleimhautblutungen, ver
ursacht durch Thrombopenie. Der Adrenalinversuch ist negativ. Der 
Tod erfolgt meistens durch interkurrente Erkrankungen, wenn nicht als 
Folge einer therapeutischen Splenektomie. Bei Säuglingen können Haut
verfärbungen, Hautblutungen und Lebervergrößerung noch fehlen, so 
daß der Milztumor als einziger klinischer Hinweis des "atypischen" 
Morbus Gaueher bestehen bleibt. Da die äußeren Lymphknoten meist 
frei bleiben, erfolgt die sicherste Diagnosenstellung durch Milzpunktion. 

ÜBERLING und WaRRINGER konnten nun 1927 an Säuglingen mit 
GAUCIIERscher Krankheit zeigen, daß die von PrcK postulierten Charak
teristica des Morbus Gaueher nicht völlig zutreffend sind; die GAUCHER
sehe Krankheit braucht keinen chronischen Verlauf zu zeigen, sie kann 
im Gegenteile in raschem Ablauf schon im Säuglingsalter oder innerhalb 
des 6. Lebensquartales ad martern führen. Auch bleibt die Einlagerung 
der Gaucherzellen nicht auf die von PrcK angeführten Organe beschränkt. 
Sie können auch in der Lunge auftreten. Ferner kann die ganze Milz
pulpa in Gaucherzellen umgewandelt werden (rate a transformation 
gaucherienne totale). Ferner können cerebrale Störungen auftreten, die 
vom Charakter einer progressiven und schließlich vollständigen Dekarti
kation sind. Diese Gehirnsymptome äußern sich in Verminderung der phy
sischen und psychischen Funktionen: zunehmende muskuläre Hypertonie 
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und Hyperreflexie, der Körper wird in opisthotonischer Stellung mit 
stark nach hinten gebogenem Kopfe gehalten, bisweilen treten athetotische 
Bewegungen auf, allgemeine Kachexie und völlige Idiotie. 

Die Entwicklung der GAUCHERsehen Krankheit beim Säugling zeigt, 
daß die starke Schematisierung, wie sie PicK gab, durchbrachen werden 
kann, und daß innerhalb der Gaueherkrankheit manche individuelle 
Variationen der Symptome und des Verlaufes möglich sind; Variationen, 
die letzten Endes mit der von PicK selber erstmals beschriebenen vor
wiegend ossuären Form in Parallele zu setzen sind. Das anatomische 
Substrat für diese cerebralen Störungen ist in einer V akuolisation und 
Atrophie der Ganglienzellen gegeben. 

2. LuDWIG PICK trennte im Jahre 1922 von der Gaueherkrankheit 
und von anderen verwandten Störungen des Fett- und Lipoidstoffwechsels 
auf Grund von histologischen Untersuchungen die lipoidzellige Spleno
hepatomegalie vom Typus Niemann-Piek in meisterhafter Weise ab. 
Auch bei dieser Krankheit kommt es zur Ausbildung gewaltiger Milz
und Lebervergrößerungen. Das Krankheitsbild wurde erstmals von 
NIEMANN im Jahre 1914 als ein "unbekanntesKrankheitsbild" beschrieben. 
Dieser Autor wies schon auf Unterschiede gegenüber der GAUCHERsehen 
Krankheit hin und PICK hat dem im Kriege Gefallenen ein Denkmal 
errichtet, indem er diese in Frage kommende Splenohepatomegalie "Typus 
Niemann" benannte. Chemisch wurde das Krankheitsbild erstmals von 
SIEGMUND 1921 angegangen, der die Cholesterine und Phosphatide stark 
vermehrt in den Organen fand. Der Fall SIEGMUND wurde aber vom 
Autor selber noch der GAuCHERsehen Krankheit zugerechnet und erst 
durch die histologische Nachuntersuchung durch PrcK wurde der Fall 
SIEGMUND endgültig zum Typus Niemann-Piek gerechnet. 

Die nun erfolgenden weiteren chemischen Untersuchungen durch 
BLooM und KERN, BRAHN und PICK und besonders EPSTEIN und LoRENZ 
konnten zeigen, daß bei der lipoidzelligen Splen9hepatomegalie Typus 
Niemann-Piek eine Phosphatid- und Lipoidstoffwechselstörung vorliegt 
in dem Sinne, daß das Substrat der Pickzelle durch Lecithin und Chol
esterine gebildet wird. KLENK konnte dann in unserem Falle durch die 
genaue Elementaranalyse zeigen, daß nicht allein das Phosphatid Lecithin, 
sondern Sphingomyelin zur Hauptsache in den befallenen Organen 
angereichert ist. 

Nach PicK (meist wörtlich zitiert) zeigt die NIEMANNsehe Krankheit 
folgende Symptome: 

a) Die pathologisch-histologische Grundlage der Krankheit besteht 
in der Einlagerung eines bestimmten schaumig-wabenartigen Zelltypus, 
der Pickzelle. Vergrößerung und Gelbfärbung der Milz, Leber, Lymph
knoten, des Knochenmarks, des Thymus, der Nebennierenrinde sind 
bedingt durch die Einlagerung dieses Zelltypus. Die Pickzelle zeigt bei 
frischer Untersuchung eine Größe von 30-50 fl im Durchmesser und sie 
ist von maulheerartig dicht gestellten Tropfen erfüllt; diese sind von 
mäßigem Glanze, nicht doppelbrechend und verdecken meist den kleinen 
einfachen oder doppelten Kern. Im panoptisch gefärbten Ausstrich ist 
ein Teil der vorhandenen Zellen schaumig vakuolär umgestaltet, ein 
anderer Teil im zentralen Teile homogen, ziemlich stark oxyphil. In 
den Schnitten sind die Zellen rund, oval oder polyedrisch, die Kerne 
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klein, in der Ein- oder Zweizahl, selten zu dreien oder mehr, vielfach 
peripherisch gestellt. Sie sind teils bläschenförmig rund, mit einfachem 
oder doppeltem Nucleolus, teils zackig geschrumpft, mehr oder minder 
pyknotisch. Der Durchmesser schwankt zwischen 20-60 p. Die histo
logischen Neutralfett- und Lipoidreaktionen sind im Gegensatze zur 
GAuCHERsehen Erkrankung positiv, was ein Hinweis auf die Lipoid
und Fettstruktur der eingelagerten Stoffe bedeutet. Von der Einlagerung 
werden sämtliche Organe befallen. 

b) Im Gegensatze zum Morbus Gaueher werden nicht nur die Reti
culumzellen und die Clasmatocyten befallen, sondern dieselbe schaumige, 
vakuolige Umwandlung zeigen auch die Milzpulpazellen, die Endothelien 
des Lymphknotensinus, des venösen Milzsinus, überhaupt der Blut
gefäße, die epithelischen Reticulumzellen von Thymus, ferner auch die 
spezifischen Organparenchyme, sowohl die Epithelien in Leber, Niere, 
~ebenniere, Schilddrüse, Magen und Darm, Pankreas, Speicheldrüsen, 
wie die Herzmuskelzellen, wie anscheinend auch die Gliazellen und die 
Ganglienzellen des Gehirns, die Pia, die Intervertebralganglien und 
Markscheiden der peripheren Nerven. 

c) Das chronische Substrat der Pickzellen bilden die Phosphatide, 
Cholesterine, Neutralfette und Fettsäuren. 

d) Die, NrEMANN-PICKsche Erkrankung ist eine primäre, konstitutio
nelle Abweichung des Lipoidstoffwechsels mit einer Prädisposition für 
das weibliche Geschlecht und die jüdische Rasse. Sie zeigt klinisch einen 
rapiden Verlauf (ältester Fall unser Patient mit 27 Monaten). Milz- und 
Leberschwellungen können schon in den ersten Monaten festgestellt 
werden, wobei die Milz stärker als die Leber an Größe zunimmt. Leichter 
Ascites, Stauungserscheinungen der Lunge, Ödeme der Haut können 
bestehen. Das Hautkolorit ist blaß-bräunlich, oder gräulich-gelb. Es 
entwickelt sich ein in die Augen springendes Mißverhältnis zwischen 
dickem Bauch und dünnen Beinchen. Das Unterhautzellgewebe fehlt. 
Die peripheren Lymphdrüsen sind mäßig bis stark vergrößert, Leber 
und Milz sehr stark vergrößert, sehr hart. Der Tod erfolgt zwischen dem 
7. und 27. Monate an Erschöpfung, interkurrenten Erkrankungen oder 
infolge der Splenektomie. Das Blut zeigt eine ziemlich hohe Leukozytose, 
ferner bisweilen Erhöhung des Cholesteringehaltes, das Blut ist meist 
lipämisch, die großen Zellen fehlen, ebenso ist der Adrenalinversuch 
negativ. 

Die NmMANN-ProKsche Krankheit kann kombiniert mit der amau
rotischen Idiotie Typus Tay-Sachs auftreten (auf welche Beziehung aus
führlich im 10. Kapitel eingegangen wird). 

3. Im Jahre 1915 beschrieb der Röntgenologe ScHüLLER ein Krank
heitsbild "Über eigenartige Schädeldefekte im Jugendalter". Diese 
Schädeldefekte vom Aussehen eines Landkartenschädels entwickeln sich 
ohne Schmerz und ohne Symptome von seiten des Gehirns. Ferner 
beschrieb er die röntgenographisch rasche Rückbildung der Defekte 
und betont, daß beim Landkartenschädel hypophysäre Symptome, 
Dystrophia adiposogenitalis und Diabetes insipidus vorkommen können. 

In der Folge beschrieb CHRISTIAN 1919 und HAND 1921 Knochen
veränderungen, Exophthalmus und Diabetes insipidus als einen Sym
ptomenkomplex, welcher auf eine primäre Störung der Hypophyse 
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zurückzuführen sei (was allerdings nicht stimmt). Es kann auch an anderen 
Knochen zu Einlagerungen eines eigenartig gelblichen Gewebes kommen, 
welches von EPSTEIN und LoRENZ und ANDERS als Cholesterin und Chol
esterinester chemisch analysiert wurde. Die ScHÜLLER- CHRISTIAN
HANDsehe Krankheit stellt somit eine Störung vorwiegend des Chol
esterinstoffwechsels dar. Außer der klassischen Trias Exophtalmus, 
Diabetes insipidus und Landkartenschädel kann es kommen zu V er
änderungen der Haut (Ekzem, gelbe Knötchen), der äußeren Drüsen 
(Drüsenschwellungen), Leber- und Milzvergrößerungen (durch Ein
lagerung von Cholesterin in die KuPFERsehen Zellen und die periadven
titiellen Zellen), Zahnausfall (durch Vordringen der Lipoide in die Al
veolarfortsätze), Lungenveränderungen (vom röntgenologischen Bilde 
einer Miliartuberkulose durch Einlagerung von Lipoiden), amaurotische 
Pupillenstarre (durch lipoidgranulomatöse Veränderungen im Augen
hintergrunde). Das Blut zeigt eine starke Erhöhung der Gesamtfett
säuren und des Cholesterins. Die pathologischen Veränderungen sind sehr 
wechselnd. Der Verlauf ist ein wechselnder: je früher der Beginn, ein 
um so schwererer, je später der Beginn, ein um so chronischerer Verlauf. 
Auch ist der Verlauf bedingt durch den primären Sitz und die Aus
breitung der lipoidgranulomatösen Herde. 

FoLKE HENSCHEN kommt in einer ausführlichen pathologisch-ana
tomischen Darstellung zu dem Schlusse, daß die CHRISTIAN-SCHÜLLER
HANDsche Krankheit nur als ein Syndrom, d. h. als eine reiche und voll
ständige Form der allgemeinen Xanthomatose betrachtet werden kann, 
daß das Syndrom aber nicht die Sonderstellung einer Krankheit einnimmt; 
sie ist deshalb nicht als eine Parallelform der Lipoidstoffwechselstörungen 
an die Seite von Morbus Gaueher und Morbus Niemann-Pick zu stellen; 
ob man berechtigt ist, die generalisierte Xanthomatose im ganzen als 
eine solche aufzufassen, kann vorläufig nicht entschieden werden. Die
selbe Auffassung vertritt vom klinischen Standpunkte aus BüRGER. Er 
sieht im Christiansyndrom eine essentielle Xanthomatose mit vorwiegen
der Beteiligung des Cholesterins und seiner Ester und gibt je nach Lokali
sation der Xanthomatose die folgenden klinisch-anatomische Einteilung: 

I. Primäre essentielle Xanthomatosen mit vorwiegender Beteiligung des Cholesterins und 
seiner Ester. 

A. Primäre essentielle Xanthomatosen mit vorwiegender ossuärer Lokalisation (Typus 
Schüller-Christian-Hand). 

B. Primäre essentielle Xanthomatosen mit vorwiegend cutaner Lokalisation. 
a) Lipoidgicht (Xanthoma tuberosum). 
b) Atypische Formen (Xanthosis und Xanthomatose). 
c) Die Psoriasis als Lipoidose. 

C. Primäre essentielle Xanthomatosen mit vorwiegend visceraler Lokalisation. 
a) Hepatische Xanthomatosen. 
b) Xanthomatosen mit vorwiegend laryngealer Lokalisation. 
c) Xanthomatosen mit vorwiegender Beteiligung des Endokardes und der großen 

Gefäße. 

BüRGER sieht bei allen diesen Xanthomatosen das verbindende patho
genetische Moment in einer mehr oder weniger starken bzw. mehr oder 
weniger generalisierten oder lokalisierten Cholesterinstoffwechselstörung. 
"Die mäßigen Ablagerungen der auch in ihrer qualitativen Form ver-
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änderten Lipoide geben zu sekundären geweblichen Reaktionen Anlaf.l, 
die am besten als Granularnatosen (CHESTER) beschrieben werden. Die 
Lipoidgranulomatosen unterliegen je nach der Intensität der Stoffwechsel
störung bzw. ihrer Ausbreitungstendenz regressiven Veränderungen im 
Sinne der Bildung von Narbengewebe." 

Interessant sind für die Xanthomatosen die Untersuchungen ANNA 
FAsOLDs, die für die essentielle Xanthomatose eine familiäre Häufung 
und die dominante Erblichkeit nachwies. Damit ergeben sich viele 
Beziehungen zum Morbus Gaueher und zur NIEMANN-PICKsehen Er
krankung, auf welche im Kapitel Pathogenese noch des näheren ein
gegangen werden soll. 

Für die ScHüLLER-CHRISTIANsche Krankheit sehen nun die neuesten 
histopathologischen Untersuchungen von LETTERER, HEINE und CnrARI 
in der Cholesterineinlagerung rein sekundäre Vorgänge, indem als primärer 
pathologischer Vorgang die Entstehung des Granulationsgewebes nach
gewiesen werden konnte, in welches dann erst später und angeblich völlig 
sekundär das Cholesterin eingelagert wird. Nach diesen Untersuchungen 
gehörten dann allerdings die primären Xanthomatosen nicht mehr streng 
zu den primären Lipoidosen, sie lassen sich aber auch nicht ohne nähere 
Umschreibung in die sekundären Xanthomatosen einfügen. Wir belassen 
aus diesen Gründen darum einstweilen die primären Xanthomatosen 
unter den primären Lipoidosen, so lange zum mindesten, bis die genetische 
Ursache des Granulationsgewebes gefunden ist und sich die Cholesterin
einlagerung als sicher sekundär erweist. Für diese Entscheidung ist in 
allererster Linie die Bestimmung des Lipoidgehaltes des Granulations
gewebes notwendig. 

4. Die sekundären Xanthomatosen. (Benennung nach BüRGER.) 
Unter diesen Xanthomatosen sind alle Speicherungen von Neutral

fetten, Lipoiden und Cholesterin einzureihen, die nicht primär, essentiell, 
sondern sekundär irrfolge einer anderen primären Stoffwechselkrankheit, 
die eine Störung des Fett- und Lipoidstoffwechsels sekundär nach sich 
zieht, zu verstehen. Hier ist einzureihen die Xanthosis bei Diabetes 
mellitus und diejenige bei Ikterus. Diese sekundären Xanthomatosen 
bilden sich einerseits aus bei der Verschlechterung der primären Grund
krankheit, welche sekundär eine Anreicherung des Blutes an Fetten und 
Lipoiden und damit eine vermehrte Speicherung dieser Stoffe in den 
Geweben zur Folge hat, und sie bilden sich anderseits wieder zurück 
bei Besserung oder Heilung des Grundleidens. Diese Fett- und Lipoid
speicherungen sind nichts anderes als verstärkte physiologische Vor
gänge, welche, wie AsenoFF und seine Schule gezeigt haben, normaler
weise schon im Reticuloendothel stattfinden und ein größeres Ausmaß 
annehmen bei vermehrtem Angebote an Fett und Lipoiden durch 
das Blut. 

Davon sind natürlich streng die primär essentiellen Xanthomatosen 
beim Diabetiker oder Ikterischen zu trennen; diese werden aber im 
Gegensatze zu den sekundären durch Verschlimmerung oder Besserung 
des Diabetes oder Ikterus nicht verändert und sind somit als ein 
von dieser Krankheit völlig unabhängiges Krankheitsbild sui generis 
anzusehen. 
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2. Familienanamnese, persönliche Anamnese, klinischer 
Status, Differentialdiagnose und Verlauf. 

A. Die Familienanamnese. 
Soweit wir die Familie unseres Niemann-Pickkindes untersuchen 

konnten, sind wir nirgends auf Krankheitsbilder gestoßen, die in einem 
näheren Zusammenhange mit irgendwelchen Lipoidstoffwechselstörungen 
stehen. Herr Priv.-Doz. Dr. MüLLER von der Augenklinik hatte die 
Freundlichkeit die Augenuntersuchungen an den von uns persönlich 
untersuchten Familiengliedern auszuführen. 
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Abb.l. 

Wir möchten zum Stammbaume Abb. 1 bemerken, daß keine ver
wandtschaftlichen Beziehungen zwischen Vater und Mutter unseres 
Patienten bestehen. Auch treffen wir auf keine anderen familiären erb
lichen Leiden. Ganz allgemein ist zu bemerken, daß die ganze Sippe aus 
einem endemischen Kropfbezirke stammt, was sich in einem mehr oder 
weniger starken Befallensein fast sämtlicher Glieder mit Strumen und 
teilweise leichtem myxödematösen Einschlage äußert. Die leichte Debili
tät der Mutter des Niemann-Piek darf genetisch wohl als eine leichte 
kretinische Komponente aufgefaßt werden. Wir möchten aber, und das 
sei hier ausdrücklich betont, den endemischen Kropf bzw. Kretinismus 
nicht in einen kausalen Zusammenhang mit der NIEMANN-PICKsehen 
Erkrankung bringen. Dafür liegt wohl der Beweis darin, daß im Gebiete 
der Schweiz bei großer Ausbreitung des endemischen Kropfes bis jetzt 
nur 2 Fälle (Fall von MEYBNBURG und eigener) von NIEMANN-PieKseher 
Erkrankung bekannt geworden sind. 

Ferner möchten wir bemerken, daß in unserem Stammbaume keine 
Anhaltspunkte für eine jüdische Abstammung bestehen. Die besonders 
in Frage kommenden Geschlechter Adam und Bloch, sind, wie uns erfah
rene Archivare versicherten, im Kanton Solothurn nichtjüdischen 
Ursprunges. Somit ist das Kind Bernhard B. völlig nichtjüdischen 
Ursprungs, was auch für den ersten in der Schweiz bekannten Fall von 
MEYENBURG gilt. Im Gegensatz dazu sind nach den mündlichen Aus
sagen des Neurologen Prof. BrNG bis jetzt sämtliche in der Schweiz 
bekannten Fälle von TAY-SAcnsscher Idiotie auf einen ostjüdischen 
Ursprung zurückzuführen. 
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Bemerkungen zum Stammbaum (Abb. 1). 
I. 

l. Gestorben. Alter ? Ursache? 
2. Gestorben mit 70 Jahren, Magencarcinom. 1 und 2 nicht verwandt. 
3. Gestorben, 42jährig, Unfall. 
4. Gestorben, 70jährig, Magenverschluß. 
5. Gestorben, 61jährig, Ursache? 
6. Gestorben, ?, Ursache? 5 und 6 nicht verwandt. 
7. Gestorben, 81jährig. Ursache? 
8. Gestorben, 69jährig. Ursache? 7 und 8 nicht verwandt. 

II. 
l. Angeblich gesund, ledig. 
2. Angeblich gesund, ledig. 
3. Leber und Milz o. B., linkes Auge Kerontoxon, gestorben 78jährig, verheiratet. 
4. Angeblich gesund, ledig. 
5. Gestorben, Unfall. 
6. Angeblich gesund, ledig. 
7. Angeblich gesund, ledig. 
8. Angeblich gesund, ledig. 
9. Gestorben, Unfall. 

10. Gestorben, Mastdarmcarcinom (14 gesunde Kinder). 
11. Angeblich gesund. 
12. Angeblich gesund. 
13. Angeblich gesund. 
14. Gestorben, Diphtherie. 
15. Gestorben, Diphtherie. 
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16. 58 Jahre, große Struma, Leber, Milz o. B., kein Kerontoxon, kein Xanthelasma. 
17. Gestorben, Diphtherie. 
18. Angeblich gesund, ledig. 
19. Gestorben, Diphtherie, ledig. 
20. Gestorben, Diphtherie, ledig. 
21. Gestorben, Diphtherie, ledig. 
22. Gestorben 1jährig, Ursache? 
23. Angeblich gesund, ledig. 
24. 72jährig, herzkrank. 
25. 74jährig, Tuberkulose. 
26. Angeblich gesund. 
27. 6ljährig, gestorben an Carcinom. 
28. Alter? Gestorben? 

III. 
l. Völlig gesund. 
2. Nervöse Herzbeschwerden, allgemeine Nervosität, Leber, Milz o. B. Augen o. B. 

5 Kinder. 
3. Gestorben, 1 ,Jahr, "Gichter", 
4. Struma nodosa, Leber, Milz o. B. Augen o. B. 2 Kinder. 
5. Gesund, 3 Kinder. 
6. Völlig gesund. 
7. Leber, Milz, Drüsen o. B., rechtes Auge Pterygium. 
8. Leber, Milz, Augen o. B. 
9. 35 Jahre alt, Leber, Milz o. B. Reflexe, Drüsen o. B. Debilitas. 

10. Angeblich gesund, 6 Kinder. 
IV. 

1. Geheilte Duodenalstenose. 
2. Völlig gesund. 
3. Leber, Milz, Augen, Reflexe o. B. Keine Drüsen. 
4. Leber, Milz, Augen, Drüsen o. B. Reflexe o. B. 
5. Leber, Milz, Drüsen, Augen o. B. Reflexe o. B. 
6. Leber, Milz, Drüsen,, Augen, Reflexe o. B. 
7. Abort, 2. Monat. 
8. Gesund. 
9. Leber, Milz, Drüsen, Augen o. B. 
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10. Leber, Milz, Drüsen, Augen o. B. 
11. Totgeburt 8. Monat. 
12. Niemann-Pick. 
13. Leber, Milz, Drüsen, Augen o. B. 
14. Gesund. 
15. Gesund. 
16. Gesund. 
17. Gestorben mit 3 Wochen. Ursache unbekannt. 
18. Leber, Milz, Reflexe, Augen o. B. 
19. Leber, Milz, Reflexe, Augen o. B. 

B. Persönliche Anamnese. 
Das männliche Kleinkind Bernhard B. aus dem Kanton Solothurn stammt von einem 

neurasthenischen Vater und einer leicht debilen Mutter ab und ist nach 2 älteren, jetzt 
noch lebenden, völlig gesunden Geschwistern und einer aus unbekannten Gründen im 
8. Monat erfolgten Totgeburt das im 7. Jahre der Ehe geborene 4. Kind. 

Die Geburt am 20. 12. 31 war normal, das Geburtsgewicht wurde nicht genommen. 
Der Säugling bekam 2 Monate lang Muttermilch, bei der er angeblich gute Fortschritte 
machte. Das Kind gedieh a.ngeblich auch nach dem Umsetzen auf Kuhmilchmischung 
gut. Vom August 1932 bis Ende Februar 1933, also im Alter von 8 Monaten 
bis zum Alter von 14 Monaten konnte das Kind sitzen. Soll angeblich eine 
normale Psyche gezeigt haben, lächelte, sei recht lebhaft gewesen, bewegte 
alle Extremitäten, hielt den Kopf. In diesen ersten 14 Lebensmonaten hatte der 
Kleine keine Krankheiten, keinen Husten, immer normalen Stuhl. Doch fiel den Eltern 
seit Herbst 1932, also dem 9. bis 10. Lebensmonat, der beträchtlich vergrößerte Bauch 
und eine blasse Gesichtsfarbe auf. Diese letztere soll seit Geburt bestanden haben, aber 
im Herbst 1932 nur auffallender geworden sein. Im Spätherbst 1932 hustete das Kind 
hie und da, wurde weniger lebhaft, zeigte angeblich keine Gewichtszunahme mehr. Der 
Arzt habe den großen Bauch auf Rachitis zurückgeführt. 

Im Alter von 14 Monaten (März 1933) wurde wiederum ein Kollege konsultiert, da 
der Bauchumfang des Kindes und die Blässe dauernd zunahmen, der Kleine nicht mehr 
recht trinken wollte, viel ruhiger wurde und nicht mehr sitzen mochte. 

Am 7. 3. 1933 stellte der konsultierte Arzt ein stark dystophisches Kleinkind mit 
idiotischem Gesichtsausdruck, einer großen, dicken heraushängenden Zunge und einen 
Bauchumfang von 52 cm auf Nabelhöhe fest. Die Fontanelle war weit offen und das 
Hämoglobin war 40/80 Sahli. Leber und Milz waren gut tastbar, mit scharfem Rande 
in den Unterbauch ragend. Die WaR. der Mutter war negativ. Das Kind erhielt 5 Tropfen 
Vigantol täglich. 

Von Ende März bis Mai 1933 wurden wegen der bestehenden Anämie 3mal 5 Tropfen 
Tinct. ferri aromat. gegeben. 

Am 29. 3. 33 hatte sich der Zustand nicht gebessert. Das Kind konnte gar nicht 
mehr sitzen, machte einen sehr verblödeten Eindruck. Es verhielt sich auffallend ruhig 
und bewegungslos, Hämoglobin 40/80 Sahli. 

Leukocyten 5200. Bauchumfang 54 cm. 
Es erhielt nun wegen des allgemeinen schlechten Körperzustandes vom 8. 4. bis zum 

18. 5. 33 lO Quarzlichtbestrahlungen. Da sich der Zustand nicht änderte und sich die 
Ernährung und Pflege des Kindes wegen der geistigen Insuffizienz der Mutter als unge
nügend erwiesen, wurde der Kleine in ein Säuglingsheim überwiesen. 

Der Eintritt in dieses Säuglingsheim erfolgte am 23. 5. 33 (im Alter von 17 Monaten). 
Das Eintrittsgewicht war 7080 g. Die Lebergrenze war am Darmbeinkamm, die Milz
grenze drei Querfinger unter Rippenbogen. Der Blutbefund ergab folgendes Bild: 

Hbgl 38/80 
E . . 2940000 
L . . 5850 
:Neutr. 13% 
Eos. 0 
Bas. I 
Lymph. 77% 
:VIonoc .. 8% 
.Myeloc. I 
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Der Kleine nahm trotz sorgfältiger Pflege bei Vollmilch und Brei, trotz Verabfolgung 

von Ferr. reduct., Leberpräparaten und Vigantol nicht an Gewicht zu. Er wurde darum 

unter der Diagnose einer JACK-HAJEMscher Anämie der Klinik überwiesen. 

Zusammenfassung der Anamnese. 

Der Patient Bernhard B. gedieh nach den Aussagen der Eltern bis 
zum Alter von 10 Monaten ordentlich, wenn auch nicht so, wie die übrigen 
Kinder. Den Eltern fiel seit der Geburt 
die blasse Hautfarbe auf, die im Alter von 
10 Monaten noch intensiver wurde. Seit 
dem 9.-10. Lebensmonate bemerkten 
die Eltern einen großen Bauch. Vom 
8.-14 .. Monat konnte da s Kind 
se lbständig sitzen, seinen Kopf 
halten, lachen, die Extremitäten 
bewogen. Nach dem 13. Monat gedieh 
das Kind nicht mehr weiter, nahm an 
Gewicht ab, war appetitlos, verlor das 
Lachen, wurde weniger beweglich, verlor 
die Sitzfähigkeit, konnte den Kopf nicht 
mehr halten und zeigte starke Anämie. 
Der Bauch wurde größer bis zu einem 
Lrmfange von 54 cm, während die übrigen 
Körperteile immer mehr abmagerten. 

C. Klinischer Status. 
Spitalein tritt am 23.8.1933 

(dazu Abb. 2, 3 und 4.) 
Allgemeinzustand. Der nun 20 Monate 

alte Säugling ist ein völlig atrophisches Kind , 
mit einer an Armen und Beinen in F a lten 
stehenden, dünnen, aufgetriebenen, jeglichen sub
eutauen Fettgewebes entbehrenden Haut . Es zeigt 
ein stark aufgetriebenes Abdomen von 48 cm Um
fang auf~ abelhöhe . Der Kontrast, großer Bauch -
spindeldürre Extremitäten, wirkt geradezu grotesk. 

L age und motorisches Verhalten. Das 
Kind liegt meist völlig regungslos im Bettchen. 
Ganz selten erfolgt eine kurze, langsame, träge 
Spontanbewegung mit einer der Extremitäten. 
Die Extremitätenmuskulatur ist leicht hyper
tonisch, von sehr mäßiger Ausbildung. Ebenso 

Abb. :2. Bernhard B . im A lter von 20 1\Io
na.tcn. Die übermäßig starke 1\li!z- und 
Lebervergrößerung. Die Vergrößerung der 
peripheren Lymphknoten. Der viillig 
idiotische , maskenartig-steife Gesichts
aus<lrnek mitgroßer wulstiger Zunge. Die 
in Fa lt en st ehende Haut. Gewicht: i200g. 

Länge : 60 em. 

sind die tastbaren Halsmuskeln sehr dürftig a usgebildet. D~ts Kind kann nicht spontan 

aufsitzen und bei passivem Aufsitzen hat der K opf absolut keinen Halt. Fa,cialis und 

Peronäus sind negativ, die Patellar- und Achillessehnenreflexe sind beiderseits leicht 

gesteigert vorhanden, ebenso findet sich beiderseit s bei Bestreichen des lateralen Fuß

randes eine Andeutung von Babinski. 
Psychisc h es V e rhalten. Der Gesichtsausdruck des Kindes hat etwas masken

artig Steifes und bekommt durch die zum Munde etwa 1 cm heraustretende dicke Zunge 

etwas Mongoloid -idiotisches. Wenn man das K ind längere Zeit anlacht, so beginnt 

es ebenfalls die Lachmimik für kurze Zeit nachzuahmen, gewissermaßen rcflexartig, 

schematisiert, wie wir das hier und da bei 3- 4 Wochen alten Kindern sehen. Es folgt 

mit den Augen glänzenden Gegenständen, aber nur mit den Augen, ohne B ewegung des 

Kopfes und ohne mit d en Händchen nach den Gegenständen zu greifen. Auf Schallreiz 
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reagiert das Kind weder mit Augenbewegungen noch sonstigen Zeichen muskulärer 
Unruhe. Auf Schmerz tritt die Weinmimik in Aktion mit einem leisen heiseren Wimmern, 
aber ohne Tränen zu produzieren . Die Pupillen reagieren auf Licht, wenn auch etwas 
träge, ebenso auf Schmerz. 

Organ befund. Die Haut ist äußerst dünn, von etwas rauher Oberfläche, aber trotz
dem feucht und bleibt beim Fassen in Falten stehen. Besonders auffallend ist die Haut
farbe: sie zeigt am ganzen Körper eine äußerst deutliche, grau-blaß-bräunliche, klein

Abc . :1. :Ucrnhar!l .B . im Alter von "27 1\lonatcn. ;.';uneh
m cndc Atrophie . Völlige Akinesie mit starker H~·per
tonic der Extrcmitätenrnuskulatur. Die Milz reicht bis ins 

kleine Becken. 

also dem Alter entsprechend 14 Zähne, die gesund 
sind. Die Ging iva reizlos. 

fleckige, bis punktförmige Verfär
bung, ein K olorit, das durch den 
grau-bräunlichen Einschlag sich 
deutlich und unzweideutig von 
irgendeiner schon gesehenen Haut
farbnuance unterscheidet . Die 
gleiche Verfärbung zeigt sich an 
der behaarten Kopfhaut. 

Die Haare selber sind wenig 
dicht, grob, dick, etwas struppig 
und ähneln Kretinenhaaren. 

Dass u b c u tane F ettgewe b e 
fehlt am Abdomen völlig; es ist, 
wenn auch schwach, im Gesicht 
und in der Glutealgegend ausgebil
det. Der W augenfettpfropf ist deu t
lieh erhalten und springt etwas vor. 

Die Ohren sind o. B. Die 
~ase o. B. 

Die Zunge ist auffallend groß, 
wulstig, steht meist I cm über die 
Lippen heraus und zeigt auffallend 
starke Papillarbildung. )ilan hat 
den Eindruck, a ls ob die Mund
höhle für sie zu klein wäre. Es 
besteht lebhafter Speichelfluß a us 
dem offenen Munde. Der weiche 
Gaumen mit d er Uvula ist sehr 
dick und hängt schwer auf dem 
erhöhten Zungengrunde. Im übrigen 
ist die Mundschleimhaut blaß, die 
Gaumenbogen sind leicht gerötet. 
Der Larynx zeigt beim Spiegeln 
einen normalen Befund. 

Die Z ah nform el ist : 
1111 1 1111 
10 --f -1 1 f ToT' 

und von normaler schöner Formung 

Atmungsorgane. DieAtmu n g istvielfach leicht schnarchend, wohl bedingt durch 
die Einengungen im R achen und Gaumen. Die Atmungsfrequenz ist leicht beschleunigt, 
etwa 35-40 (in absoluter Körperruhe und ohne F ieber), völlig r egelmäßig. Der Thorax 
erscheint mit dem großen Abdomen verglichen kurz und breit . D ie Atemexkursionen 
sind sehr oberflächlich, kaum sichtbar. Abdominalatmung ist überhaupt nicht zu sehen. 
Die Lungengrenzen sind beiderseits sehr hoch (s. Abb. 1). Über beiden Lungen ist, gegen
über den Normalen , eine deutliche Submatite, das Atemgeräusch ist beiderseits deutlich 
verschärft m it leicht verlängertem Exspirium und ganz vereinzeltem Knisterrasseln. Hier 
und da hüstelt das Kind etwas. Das Hüsteln ist kurz, krampfartig, hart . 

Herz. Der Herzspitzenstoß ist im 4. Intercostalraum 2 Querfinger außerhalb der 
Mamillarlinie. Die Töne sind rein, kein Geräusch. Der Puls ist leicht beschleunigt, um 
100, weich , aber völlig regelmäßig. 

Abdomen (s. Abb. 2 und 4). I n dem stark vergrößerten Abdomen wird die ganze 
rechte Bauchseite bis auf die Höhe der Crista iliaca von der mäßig ha rten, breitkantigen, 
glattflächigen , breiten Leber eingenommen. In der linken Bauchhälfte r eicht die lang-
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gestreckte, sehr harte, völlig glatte Milz bis auf die Höhe der Spina iliaca ant. inferior 
hinab. Die äußerst tief ins Becken hinabreichende Milz würde selbst bei vorhandenem 
Sitzvermögen rein mechanisch das Aufsitzen verunmöglichen. In der relativ schmalen 
Lücke unterhalb des Nabels, entlang der Linea alba, ist tympanitischer DarmschalL Kein 
Erguß wahrnehmbar. Keine abdominale Druckempfindlichkeit. 

Äußere Lymphdrüsen. Am Halse seitlich, in beiden Kieferwinkeln, in beiden 
Axillen, in beiden Jnguinalen und beiden Kniekehlen finden sich einige harte, nicht 
druckempfindliche, gegen Haut und Unterlage gut verschiebliche, kirschkern- bis hasel
nußgroße, gut abgrenzbare Drüsenschwellungen (s. Abb. 2). 

Skeletsystem. Der Schädel ist hart, hat einen Umfang von 46 cm. Die große 
Fontanelle ist noch weit offen (21/ 2 : 21/ 2 cm) . Die Extremitäten sind äußerst grazil, nicht 
biegsam. Die distalen Vorderarmepiphysen sind von normaler Konfiguration, nicht auf
getrieben. Keine Knochenpartie 
ist druckempfindlich. 

Die vegetativen Funk
tionen. Das Kind zeigt eine 
auffallend starke Schweißbildung. 
Es schwitzt sich m ehrmals täg· 
lieh völlig naß, so daß sein Hemd
ehen täglich mehrmals gewechselt 
werden muß. Der Schweiß perlt 
bisweilen tags und nachts auf 
der Stirne. 

Stuhl und Urin können nicht 
abgehoben werden. Stuhl ge
wöhnlich einmal täglich , von 
geformtem, makroskopisch nor
malem Aussehen. 

A bb. -l. Bauchsitus mit der übermäßig stark vergrößerten 
Milz und Lebe r . Leber intensiv gelb wie eine Fet tleber. 
Milz voneigentümlich -schmutzig· hellgrau· roter Verfärbung 

mit Stich ins Gelbe. 

Der Urin wird mehrmals täg
lich in kleinen Portionen gelassen, 
in einer Menge von etwa 300 ccm. 
Darin ist Eiweiß negativ, Zucker 
negat iv, Diazo negativ. Gallen
farbstoff negativ. Urobilinogen 
und Urobilin nicht vermehrt. 
Die Farbe ist dunkelbraun, an 
Tagen, wo eine größere Menge gelöst wird, von hellerer, nicht besonders auffälliger Farbe. 

Das Blutbild. 
Hbgl. 
E. 
L .. 
Eo .. 
Baso. 
Myelo . . 
Jugend!. . 
Stab. 
Ly . .. . 

.75 % 
3960000 
7000 
2,5 % 
0 % 
0 
0 
2 % 
69,5 % 

Zusamm e nfass un g de s klinis ch en Status. 

Das extrem atrophische Kleinkind hat im Alter von 20 Monaten ein 
Gewicht von 7200 g und eine Länge von 60 cm. Es liegt völlig regungslos 
im Bettchen, kann nicht sitzen und hat einen ausgesprochen mongoloid
idiotischen Gesichtsausdruck, mit einer zum Munde herausst ehenden 
großen, wulstigen Zunge. Es kann nicht sprechen, nicht lachen. Die mit 
Mühe unternommene Fixation von Gegenständen erfolgt nur durch 
Augenbewegungen, nie Kopf- und Greifbewegungen. 

Der große Bauch von 48 cm Umfang kontrastiert mit den spindel
dürren Extremitäten. Außer im Gesicht und in der Glutäalgegend fehlt 
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das Unterhautzellgewebe völlig. Die Haut ist sehr dünn, steht in Falten 
und ist von eigentümlichem, graublassem, bräunlichem Kolorit. 

Die Muskulatur ist hypertonisch, die Reflexe deutlich gesteigert, 
Babinski beiderseits leicht positiv. 

Atmung und Puls sind leicht beschleunigt, eine sichtbare leichte 
Dyspnoe. Der große Bauch wird durch eine enorm vergrößerte, glatte, 
breite, auffallend harte Milz und Leber ausgefüllt, die bis in das kleine 
Becken hinunterreichen und so das Kind schon rein mechanisch am 
Sitzen hindern. Die greifbaren Lymphdrüsen sind hart und vergrößert. 

Das Blutbild zeigt eine leichte sekundäre Anämie und eine leichte 
Leukopenie mit geringer relativer Lymphozytose; der Urin ist o. B. 

D. Differentialdiagnose. 
Aus diesen rein klinischen Feststellungen ergaben sich nun die weiteren 

differentialdiagnostischen Erwägungen: 
1. Die Einweisungsdiagnose JAcK-HAYEMsche Anämie durfte nach 

kurzer Überlegung fallen gelassen werden, da ja weder zur Zeit einer 
ausgesprochenen Anämie am 23. 5. 1933, noch bei Spitaleintritt ein für 
diese Erkrankung spezifisches Blutbild bestand. Sollte der vorliegende 
Fall jedoch einer der seltenen JACK-HAYEMschen Formen sein, die wäh
rend längerer Zeit kein pathologisches Blutbild ergeben, so sprach die 
ungewöhnliche Vergrößerung von Milz und Leber und die relativ gute 
Ansprechbarkeit der Anämie auf relativ kleine Eisendosen weiterhin 
dagegen. 

2. Die BANTische Krankheit konnte aus den folgenden Gründen 
ausgeschlossen werden. Sie kommt im allgemeinen nicht bei Säuglingen 
vor; bei den beiden einzig bekannten Kleinkinderfällen von D'EsPINE 
im Alter von 13 und 15 Monaten bestand wohl ein Milztumor, der aber 
nicht das riesige Ausmaß des unseren hatte. Was aber weiterhin diffe
rentialdiagnostisch besonders wichtig ist: die Fälle D'EsPINES zeigten 
keine Lebervergrößerung, fernerhin waren auch die äußeren Lymph
drüsen nicht vergrößert. 

3. Eine Splenomegalie infolge 'rhrombose im Pfortadergebiet war 
ebenfalls wegen des bestehenden Lebertumors und der ausgesprochen 
peripheren Drüsenschwellungen auszuschließen. 

4. Eine Lymphogranulomatose konnte ebenfalls mit allergrößter 
Wahrscheinlichkeit ausgeschlossen werden. :Nicht allein dadurch, daß 
sie im Säuglingsalter ungemein selten ist, wohl aber dadurch, daß im vor
liegenden Falle die Oberfläche von Milz und Leber völlig glatt war. 
Auch das Blutbild sprach dagegen, finden wir doch bei Lymphogranulo
matose meist Leukocytose mit N eutrophilie und Lymphopenie, bisweilen 
Eosinophilie. Unser Blutbild zeigt aber leichte Leukopenie mit relativer 
Lymphocytose und Fehlen von Eosinophilen. 

5. Auch alle sarkomatösen oder carcinomatösen Tumoren und die 
Mischgeschwülste kamen wegen der glatten Oberfläche von Leber und 
Milz mit allergrößter Wahrscheinlichkeit nicht in Betracht. 

6. Weiterhin war differentialdiagnostisch der hämolytische Ikterus 
zu erwägen. Die Familienanamnese gab aber keinen Hinweis darauf. 
Die Eltern betonten auf Befragen immer wieder, daß weder die Haut 
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noch die Skleren gelbgrünlich gewesen seien. Dagegen sprach fernerhin 
der äußerst große Milztumor und besonders auch die dauernd stark ver
größerte Leber. Auch der völlig normale Urobilin und Urobilinogen
befund im Urin ließen uns über diese Krankheit weitergehen. 

7. Die angeborene Gallengangsatresie konnte wegen der 
schon lange dauernden Affektion, des Fehleus der typischen Haut- und 
Sklerenverfärbung und des negativen Befundes von Gallenfarbstoff aus
geschlossen werden. 

8. Eine Lues congenita schien aus zwei Gründen nicht vorzuliegen: 
erstens war die WaR. der Mutter, die durch den Hausarzt angestellt 
worden war, negativ und zweitens waren für eine Lues die Schwellungen 
von Leber, Milz und Lymphdrüsen doch zu ausgeprägt. Auch fehlte der 
anamnestisch so wichtige Schnupfen. 

9. Sehr zu erwägen war nun die Abgrenzung der vorliegenden Krank
heitsbilder von einer chronischen, myeloischen oder lymphatischen 
Leukämie und einem der seltenen Fälle von Chlorom. Gegen diese 
Krankheiten sprach ganz allgemein das schon lange Bestehen der Milz
und Lebervergrößerung, die ja erstmals mit 8 Monaten aufgefallen sind, 
welche aber die wenig besorgten und leicht beschränkten Eltern sicher 
erst bei beträchtlicher Größe, d. h. erst nach längerem Bestehen, wahr
nahmen. Leukämien im Säuglingsalter führen aber immer schon früh
zeitig zum Tode, d. h. sie verlaufen akut oder nur subchronisch, aber 
nicht ausgesprochen chronisch wie die vorliegende Erkrankung. Aus dem 
gleichen Grunde kann auch das Chlorom ausgeschlossen werden, das meist 
akut verläuft und gewöhnlich auch klinisch wahrnehmbares, infiltratives 
\Vachstum zeigt. Auch sprechen gegen myeloische Leukämie die absolut 
von irgendwelchen pathologischen Zellen freien Blutstaten vom 23. 5. 33 
und bei Spitaleintritt. Ebenso wäre die Anämie eine zu geringe, falls die 
~1ilz und Lebervergrößerungen leukämischer Natur wären. Aleukämische 
myeloische Leukämien geben wohl bei älteren Kindern hier und da ein 
dem unseren Falle ähnliches Bild, ebenso auch die aleukämischen Lymph
adenosen (eigene Beobachtungen). Doch sind uns selber und auch aus 
der Literatur keine solchen Beobachtungen für das Säuglings- und frühe 
Kindesalter bekannt. 

10. Die sofort beim Eintritte erfolgte Lungenaufnahme mit ihrem an 
Miliartuberkulose gemahnenden Befunde (s. Röntgenuntersuchung 
Abb. 3) ließ uns einen Moment lang an das Bestehen einer Miliartuber
kulose denken, bei der wir uns allerdings die hochgradige Schwellung 
von Leber und Milz nicht erklären konnten. Wir schlossen also das 
Bestehen einer Miliartuberkulose im ersten Augenblicke nicht gleich aus
nahmen aber als Entstehungsursache der vergrößerten Organe eine zweite 
Krankheit an, um uns auch bald darauf das miliare Bild anders als durch 
Tuberkulose bedingt zu deuten. 

Es blieben uns nun nur noch drei bekannte, schon beim Säugling 
vorkommende Speicherungskrankheiten als noch differentialdiagnostisch 
in Frage kommend zu berücksichtigen: die Glykogenspeicherungskrank
heit, die infantilen Gaueherformen und die NIEMANN-PrcKsche Krankheit. 

11. Die Glykogenspeicherungskrankheit glaubten wir eben
falls ausschließen zu können, da nicht nur die Leber vergrößert war, 
sondern auch die Milz und diese im Verhältnis zu ihrer normalen Größe 
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in einem ganz ungewohnten Ausmaße. Ferner fand sich in dem erst 
untersuchten Harne, 5 Stunden nach der letzten Mahlzeit keine Spur 
von Acetonkörpern, weiterhin bot das Kind, nach Aussage der Eltern, 
nie irgendwelche Zustände, die wir als hypoglykämische Symptome 
hätten deuten können. [Bei diesem Leiden zeigt sich ähnlich wie beim 
Niemann-Piek eine Aufnahme eines Stoffes, in diesem Falle in die Epi
thelien, insbesondere der Leber und Nieren, doch in schweren Fällen 
auch in die übrigen Organe, insbesondere in das Zentralnervensystem 
(ScHEIDEGGER). Es lassen sich hier an den Ganglienzellen ebenfalls 
Formveränderungen finden, die jedoch nie die Ausmaße annehmen wie 
beim Niemann-Piek und der familiär amaurotischen Idiotie.] 

12. Es blieben uns nun noch die beiden in ihren klinischen Symptomen 
sich stark deckenden Lipoidspeicherungskrankheiten, als für die 
vorliegende Erkrankung in Betracht kommend übrig. Und unser dia
gnostisches "Gefühl" hat uns im Grunde genommen gleich von Anfang 
an auf diese beiden Erkrankungsmöglichkeiten hingewiesen. Die riesigen, 
steinharten Schwellungen, besonders der Milz, aber auch der Leber, die 
Vergrößerung der Lymphdrüsen und den ganzen chronischen Verlauf 
finden wir doch eigentlich nur bei diesen beiden erstmals von GAueHER 
und NIEMANN beschriebenen Erkrankungen. Wir haben auch gleich das 
"Gefühl" gehabt, daß es sich im vorliegenden Falle um eine NIEMANN
PicKsche Krankheit handeln könnte. Auf diese Erkrankung sind wir 
differentialdiagnostisch gegen Morbus Gaueher besonders durch zwei 
Symptome hingewiesen worden: die starke Vergrößerung sämtlicher 
peripherer Lymphdrüsen und die bestehende Idiotie, als deren Ausdruck 
wir das Fehlen aller normalen psychischen und motorischen Funktionen 
deuteten. 

Aus der erst kurz vorher erschienenen Arbeit SPIELMEYERs kannten 
wir auch die Kombinationsformen von NIEMANN-PICKscher Krankheit mit 
der angeborenen amaurotischen Idiotie. Wir konsultierten daher einige 
Tage später den Ophthalmologen (Dr. MüLLER), der im Augenhintergrunde 
den kirschroten Fleck nachwies. Somit war uns rein klinisch die 
Diagnose auf NIEMANN-PICKsche Erkrankung in Kombination 
mit einer Form der amaurotischen Idiotie gesichert. Die Dia
gnose wurde dann später auch durch den Befund von typischen Schaum
zellen in einer excidierten Lymphdrüse pathologisch-anatomisch bestätigt. 

13. Der Vollständigkeit halber sei noch auf die von CoRNELIA 
DE LANGE und J. C. ScHIFFERS beobachtete Form familiärer Spiena
he p a t o mega I i e hingewiesen, die bei Kindern ähnlich dem Morbus 
Gaueher unter Vergrößerung von Milz und Leber durch Kachexie und 
unter hämorrhagischer Diathese zum Tode führt. Diese anatomisch
histologisc~. von DE J ossELIN DB J ONG untersuchten 2 Milzen zeigten 
gar keine Ahnlichkeit mit einer lipoidzelligen Hepatosplenomegalie und 
ergaben einen "progressiven Riesenwuchs, wohl auf Grund einer fehler
haften Anlage." 

Bevor wir nun des weiteren auf die mannigfachen während des Klinik
aufenthaltes (6 Monate) bis zum Tode dauernden Laboratoriumunter
suchungen eingehen, sei zuerst der weitere klinische Verlauf des Krank
heitsbildes geschildert. 
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E. Krankheitsverlauf 
vom 23. 8. 1933 (20 Monate alt) bis zu dem am 11. 3. 1934 erfolgten Tode im Alter 

von 27 Monaten. 

Das Körpergewicht ging von 7200 g beim Eintritt in den ersten Monaten des 
Spitalaufenthaltes auf 6800 g hinunter, um dann wieder auf 7300 g anzusteigen, auf welcher 
Höhe es sich trotz verschiedentlich auftretender Nasopharyngobronchitiden mit unbe
deutenden Schwankungen hielt, um erst wieder mit der zum Tode führenden Broncho
pneumonie auf 6900 g zu sinken. 

Der Appetit war, bezogen auf das geringe Körpergewicht, ein guter. Das Kind wurde 
ernährt mit 600 g Kuhvollmilch, dazu 30 g Zucker, etwas Kartoffelstock und Gemüse, 
Grießbrei und 200 g Bananen täglich. Das Füttern war sehr mühevoll, da das Kind die 
mit dem Löffel oder mit der Flasche verabreichte Nahrung sehr lange im Munde behielt, 
ohne zu schlucken. Es hat damit das typische Bild imbeziller Kinder, welcher Eindruck 
noch vervollständigt wurde durch einen starken Speichelfluß. In den drei letzten Lebens
monaten brach der Kleine hier und da, ohne daß Dyspepsiezeichen vorlagen. Wir sahen 
in dem Brechen eher eine zentrale, durch die Gehirnveränderung bedingte Störung. 

Motorisches und psychisches Verhalten. Die Regungslosigkeit nahm noch 
deutlich zu; in dem 22. Monate wurden überhaupt keine Spontanbewegungen mehr aus
geführt. Zur selben Zeit machte das Kind auch keine spontanen Augenbewegungen und 
es nahm von irgendwelchen vorgehaltenen Gegenständen auch keine Notiz mehr. Auch 
war der oben beschriebene Lachreflex nicht mehr auslösbar. Auf Geräusche reagiert 
er absolut nicht mehr. Es besteht somit eine völlige Taubheit. Kieferbewegungen wurden 
erst ausgeführt, wenn das Schoppenzäpfchen in den Mund eingeführt war und dann erst, 
nachdem die Schwester einige die Lippen und Mundwinkel reizende Bewegungen aus
geführt hatte. Wenn es in den ersten 3 Monaten auch hierund da ganz leise wimmerte, 
so unterblieb dies späterhin tagsüber zumindestens völlig. In der Nacht trat das Wimmern 
bis zum letzten Lebensmonat noch hier und da auf, was wir als eventuelle Schmerz
äußerung, verursacht durch die Schwellung von Milz und Leber, deuteten. 

Reflexe. Vom 22. Monat ab war keine Pupillenreaktion mehr auszulösen. Die 
Pupillen waren völlig lichtstarr. Der Cornealreflex fehlte von Anfang an. Die Lider 
wurden immer halb geschlossen gehalten und mit ganz seltenem Lidschlage. Im seihen 
Monat konnten auch die anfangs gesteigerten Reflexe nicht mehr ausgelöst werden, auch 
fehlte der Babinski. Die Hypertonie der Muskulatur jedoch bestand bis zum Tode. 

Haut. Das eigentümlich, graublaß-bräunliche Hautkolorit nahm in den ersten 
3 Monaten besonders im Gesicht, an den Händen und Füßen noch zu. Die graublassen 
bräunlichen Pigmentierungen finden sich diffus über den ganzen Körper von Nadelspitz
bis zu Miliumgröße. Nur wenige kleine Hautpartien sind davon verschont. Am linken 
Fuße findet sich auf dem Dorsum der 3. und 4. Zehe und ebenso über dem Fußgelenke 
eine neu aufgetretene, etwas größere, dunkelbraun verfärbte Stelle. Die Haut bleibt am 
ganzen Körper sehr zart und im Gesicht und in der Glutäalgegend schwindet das noch 
in geringem Ausmaße vorhandene subcutane Fettgewebe noch mehr. 

Mund, Rachen, Lunge. Die Zunge wurde vom 25. August an weniger heraus
gestreckt, blieb aber gleich wulstig. Wir möchten das mit einem möglichen Nachlassen 
des Tonus der Mundmuskulatur bei zunehmender Kachexie in Zusammenhang bringen. 
Der Speichelfluß erhielt sich bis zuletzt. Der weiche Gaumen blieb gleich dick und schwer. 
Der Rachen war immer blaß mit Ausnahme der fieberhaften Perioden, wo er gerötet 
war. Die Zähne, die anfangs schön geformt waren, verloren mit der Zeit ihr Dentin, 
wurden teilweise stark cariös und lockerten sich in den Alveolen. Die Gingiva war später
hin immer leicht entzündet und blutete leicht. Doch brachen im 24. Monate die beid
seitigen unteren Eckzähne noch durch. Vom 23. Monate traten in den beiden unteren 
Lungenpartien feine, feuchte Rhonchi in größerer Zahl auf, die während der verschiedenen 
Pharyngobronchitiden beträchtlich zunahmen, um aber in den langen, infektionsfreien 
Intervallen auf ein geringes Ausmaß zurückzugehen. Das verschärfte Atemgeräusch 
mit dem deutlich verlängerten Expirium und die feinen feuchten Rhonchi der infekt
freien Intervalle möchten wir als Ausdruck der spezifischen, lipoiden Lungenanschoppung 
deuten, auf was wir bei der Besprechung des Röntgenbildes zurückkommen werden. Die 
Atmung blieb immer leicht beschleunigt, um nur prämortal den typischen pneumonischen 
Charakter anzunehmen. 

Das Herz zeigt weiter keine auffälligen Symptome. 
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Abdomen. Der Bauchumfang schwankte zwischen 48 und 52 cm, je nach Füllung 
der Därme. Die Leber behielt ihre anfängliche Größe, während die Milzzunahme noch 
eine Längenzunahme von 2 cm zeigte. Auch fiel auf, daß die beim Eintritt schon auf
fallend harten Organe noch härter, "steinhart" wurden. Besonders gilt das für die Milz. 

Die Lymphdrüsen zeigten ebenfalls keine Größenzunahme mehr, jedoch schien 
es uns auch hier, als ob sie im Laufe der Monate noch härter wurden. 

Das Skeletsystem. Der Schädel blieb immer hart und die anfänglich noch 2: 2 cm 
große Fontanelle schließt sich auf Fingerkuppengröße. Der Schädel behält seinen Umfang, 
er schien uns aber in seiner Schwere beträchtlich zuzunehmen, was wir mit der eventuell 
stark zunehmenden Lipoidlagerung in Zusammenhang bringen möchten. 

Ein allgemeines Längenwachstum fand nicht statt. Im 2. Monate waren während 
einigen Tagen das Sternum, im 4. Monate die Unterschenkel vorübergehend druck
empfindlich. Eine Weichheit der Extremitäten war nie zu konstatieren. 

Die vegetativen Funktionen. Die starke Schweißbildung und der starke Speichel
fluß hielten bis zum Tode an. Stuhl und Urin werden immer regelmäßig gelöst. Im Urin 
findet sich erst prämortal eine verstärkte Urobilin- und Urobilinogenreaktion, bedingt 
durch die Bronchopneumonie. Sonst blieb immer alles völlig normal. 

Körpertemperatur, sekundäre Erkrankungen und Exitus. Der Patient 
zeigte während des 21., 22. und 23. Monats eine völlig regelmäßige Temperaturkurve, 
die immer zwischen 36,5° morgens und 37,0° C abends blieb. Die Körperoberfläche zeigte 
eine normale Hautwärme. Im 24. und zu Anfang des 25. Monats traten dreimal während 
einiger Tage Temperatursteigerungen bis zu 40° C auf. Das Kind zeigte in diesen Zeiten 
einen hochroten Rachen, Schleim im Retropharynx und über beiden Lungen vermehrtes 
Knisterrasseln. Die Lungenaufnahme zeigte keine Anhaltspunkte für pneumonische Ver
änderungen. Wir stellten darum die Diagnose auf einfache rezidivierende Pharyngo
bronchitiden. In dieser Zeit trank das Kind deutlich schlechter. Wir können die Fieber 
auf das bestimmteste auf diese Sekundärinfektion zurückführen. Sie stehen in keinem 
direkten Zusammenhange mit der primären NIEMANN-PICKsehen Erkrankung. 

Von Mitte des 25. Monates bis zum Beginn des 27. Monates blieb die Temperatur 
wieder unter 37° C. 

Am 23. Februar trat dann wieder Fieber auf, der Rachen erwies sich als hochrot, 
die Lunge zeigte vermehrtes Rasseln. Nach einigen Tagen fanden sich über beiden 
Lungenpartien Stellen mit hauchendem Atemgeräusch und deutlich klingendem Rasseln; 
wir stellten auch nach der sich einstellenden stoßenden Atmung die Diagnose auf Broncho
pneumonie in beiden Unterlappen. Das Kind lag immer gleich regungslos, die Atmung 
und der Puls waren etwas beschleunigt, der Trink- und Schluckreflex bestand weiter. 
Erst am 7. 3. trank das Kind nicht mehr seine gewohnte Nahrungsmenge. Es traten 
dünne, schleimige Stühle auf. Es erhielt die letzten 3 Tage noch etwas Eiweißmilch. 
ÜHEYNE-STOCKEsche Atmung stellte sich ein und das Kind verstarb langsam, fast un
merklich, immer mehr verlöschend irrfolge der interkurrenten Bronchopneumonie am 
10. 3. 34 morgens, im Alter von fast 27 Monaten. 

Zusammenfassung des Krankheitsverlaufes. 
Der schon in der Anamnese hervorgerufene geistige und motorische 

Zerfall entwickelt sich während der Spitalbeobachtung noch weiter: 
Im 22. Monate hörte jedes Wimmern auf, ebenso wurden gar keine 

spontanen Bewegungen weder mit den Extremitäten noch mit den Augen 
ausgeführt. Die Trink- und Schluckreflexe waren schwerer auszulösen 
und sie waren von längerer Reaktionszeit. Weiterhin erblindete das 
Kind im selben Monat völlig, es trat Pupillenstarre auf Licht und Schmerz 
ein, auch war keine psychische Schmerzreaktion mehr auszulösen. Die 
gesteigerten Reflexe erloschen, während die muskuläre Hypertonie weiter 
bestand. 

Die vegetativen Funktionen blieben allein noch gewahrt, auch die 
Fähigkeit zu Temperatursteigerungen und zur Bildung entzündlicher 
infektiöser Gewebsreaktionen. 

Das Kind machte völlig den Eindruck eines Anencephalen. 
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Die Hauptpigmentierungeil nahmen noch etwas zu, ebenfalls die 
Härte, besonders der Milz, aber auch der Leber und peripheren Lymph
drüsen, welche sämtlich "steinhart" wurden. 

Das Kind überstand einige grippöse Infektionen, welche von Tempe
ratursteigerungen bis zu 40° C gefolgt waren. Es verlöschte im Alter 
von 27 Monaten an einer doppelseitigen Bronchopneumonie. 

Die endgültige Diagnose lautet: N IEMANN-PICKsehe Erkrankung mit 
einem akinetisch-hypertonisch-spastisch-idiotischen Symptomenkomplexe 
mit völliger zentraler Amaurose, zentraler Taubheit und Areflexie. 

3. Der spastisch-akinetisch-amaurotisch-idiotische 
Symptomenkomplex mit Taubheit; die Organsysteme und 

die Röntgenbefunde. 
A. Der spastisch-akinetisch-amaurotisch-idiotische 

Symptomenkomplex. 
Wie wir bereits betonten, fiel bei unserem Patienten als erstes der 

riesige Bauch, bedingt durch die starken Vergrößerungen von Milz und 
Leber in die Augen. Wir möchten nun in diesem Kapitel die bei längerer 
Beobachtung und genauer differenzierter Untersuchung nicht weniger 
auffallenden und ebenso eigentümlichen Veränderungen der Motorik, 
des Muskeltonus, der Sinnesorgane, gewisser vegetativer Funktionen und 
der Psyche zusammenfassend beschreiben. 

Aus der Schilderung des ganzen Krankheitsverlaufes geht hervor, daß der Säugling 
sich bis gegen das Ende des ersten Lebensjahres völlig normal entwickelte. Seine Motorik 
war eine normale: er strampelte und bewegte die Arme; ebenso zeigte die Statik ein nor
males Verhalten: er saß, konnte den Kopf selbständig halten; die vegetativen Funktionen 
verliefen dem Alter entsprechend: normale ungestörte Nahrungsaufnahme, normales 
Feuchtsein der Haut; weiterhin zeigten die Sinnesorgane einen dem Alter entsprechenden 
Stand; der Kleine lächelte, schrie, griff nach Gegenständen, erkannte Eltern und Ge
schwister. 

Erst nach dem 12. Lebensmonate trat eine Änderung in diesen verschiedenen vege
tativen und animalischen Funktionen ein. Wir möchten hier zu dieser Zeitangabe "12. Mo
nat" gleich eine kritische Bemerkung einflechten. Sicher müssen in dieser Zeit auffallend, 
gewissermaßen grobe Veränderungen im Gesamtzustande des Kindes eingetreten sein. 
Aber wir glauben annehmen zu dürfen, daß sicher bei genauer Untersuchung, ja selbst 
schon bei weniger debilen, d. h. normalen Eltern schon früher als im 12. Monate Zeichen 
seines schlechteren körperlichen, als auch geistigen Gedeihens gegenüber gleichalterigen 
Kindern aufgefallen wären. Somit ist der auf den 12. Monat datierte Wechsel im Allgemein
zustand nur als die Zeit einer sehr starken Affizierung des Zentralnervensystems mit 
eben sehr starker Symptombildung und nicht als Beginn der zentralnervösen Affizierung 
zu betrachten_ 

Chronologisch bestanden nun diese auffallenden Änderungen in erster Linie in einem 
Ruhigerwerden, d. h. in einer Abnahme der Motilität, dann im Verlieren der statischen 
Funktionen, d. h. Sitzvermögens und der Fähigkeit, den Kopf zu halten; dann verlor 
das Kind auch sichtbar seine bereits ausgebildeten psychischen Funktionen: das Lachen, 
das laute Schreien, Erkennen der Angehörigen. 

Dann trat dazu eine verschlechterte Nahrungsaufnahme und eine Dysphagie. Somit 
bot das Kind beim Eintritt in die Klinik den Anblick eines schworst zentralnervösen, 
geschädigten Organismus. 

Wegen der Wichtigkeit dieses ganzen zentralnervös bedingten Symptomenkomplexes 
für die Differentialdiagnose gegenüber ähnlichen Zuständen, das ist der GAUCHERsehen 
Erkrankung der Säuglinge und der TAY-SACHSschen Idiotie, und nicht zuletzt auch darum, 
weil eine gerraue klinische Schilderung dieses Symptomkomplexes bei der vorliegenden 

Ergehnisse der Pathologie. XXX. 14 
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Erkrankung noch nicht gegeben worden ist, gehen wir im folgenden sehr ausführlich 
auf die verschiedenen Symptome ein. 

Das Kind liegt in einer fast absoluten Bewegungslosigkeit im Bettchen. Diese Akinese 
zeigen nicht nur die Extremitäten, sondern auch die Gesichtsmuskulatur. Nur äußerst 
selten wird eine langsame, träge Extremitätenbewegung (1-2 pro Stunde) ausgeführt. 
Selbst diese Bewegungen sind in den letzten Monaten nicht mehr zu sehen. 

Das Gesicht hat einen eigentümlich steifen, maskenartigen, starrgefälteten, weiner
lichen, idiotischen Ausdruck. Der Mund wird dauernd offen gehalten; daraus steht eine 
wulstige große Zunge etwa 1 cm weit heraus. Aus den Mundwinkeln fließt dauernd 
etwas Speichel. Spontane Mundbewegungen sind nicht vorhanden. Nur wenn der Schop
penzapfen in den Mund gegeben wird, erfolgt meist erst nach mehrmaligen Reizbewegungen 
der Kieferschluß und dann erst treten nach gewisser Zeit langsame träge Saugbewegungen 
und auch nur seltene Schluckakte auf. So kommt es dazu, daß die Nahrung lange im 
Munde behalten wird oder sogar wieder mit dem Speichel aus dem Mundwinkel heraus
läuft. Die Zungenbewegungen sind bei der Nahrungsaufnahme ebenfalls sehr gering
gradig; es tritt nicht die normale rinnenförmige Formung auf. Kaubewegungen werden 
überhaupt nicht ausgeführt. Es muß daher dauernd dünnflüssig ernährt werden. Öfters 
tritt Verschlucken auf, hier und da auch Wiederherausgabe durch die Nase. Der weiche 
Gaumen liegt dick und schwer auf dem Zungengrund. Der Gaumenreflex fehlt. Dieser 
ganze Zustand nimmt im Laufe der Monate noch zu, die Ernährung gestaltet sich aus 
diesen motorischen Gründen immer schwieriger, so daß wir hier und da zur Sondenfütte
rung greifen. 

Die Masseteren sind kaum tastbar, ihr vorderer Rand ist sehr dünn und athrophisch. 
Fibrilläre Zuckungen sind selten einmal in der Partie der Unterlippe wahrnehmbar. Der 
Facialisreflex ist negativ. Die Lidspalten scheinen durch die dauernd nur halboffen 
gehaltenen Oberlider schlitzförmig und eng. Sie geben dem Gesicht, obschon sie hori
zontal verlaufen, zu den schon aufgezählten Kennzeichen noch einen mongoloiden Aus
druck hinzu. Die spontanen Bulbusbewegungen sind recht selten und gehen in den letzten 
Lebensmonaten völlig verloren. Glänzende Gegenstände werden anfänglich, doch aller
dings nur durch Bulbusbewegungen fixiert. Dabei zeigt sich bisweilen ein leichter hori
zontaler Einstellungsnystagmus. 

Später sieht das Kind nichts mehr. Mit der Erblindung geht parallel ein Erlöschen 
der Pupillenreflexe auf Licht und Schmerz, die anfänglich in sehr träger Ausbildung 
vorhanden waren. 

Der ophthalmologische Augenbefund (Priv.-Doz. Dr. H. K. MüLLER, Augenklinik) 
ergab folgenden Befund: "In beiden Augen ist ungefähr derselbe Befund zu ersehen 
(s. Abb. 32). In der Macula lutea besteht eine fast kreisrunde, scharf begrenzte, zentrale 
Zone von 1/ 3- 1/ 2 cm Durchmesser der Papille, die dunkelrot erscheint. Dieser rote Fleck 
ist von einem weißen Hof mit leicht bläulichem Farbton umgeben. Die hellste Zone 
dieses ebenfalls runden Hofes liegt ringförmig um den roten Fleck in geringem Abstand 
von diesem. Der Hof ist gegenüber dem übrigen Fundus nicht scharf begrenzt, sondern 
strahlt allmählich aus. Die Papille macht auf beiden Augen einen atrophischen Eindruck. 
Die Gefäße des Opticus scheinen, soweit es sich im umgekehrten Bilde beurteilen läßt, 
keine wesentlichen Veränderungen aufzuweisen. Auch an dem übrigen Augenhintergrunde 
sind keine krankhaften Veränderungen festzustellen. Die Pupillenreaktion ist sehr träge." 
Die histologischen Untersuchungen der Retina und des Opticus ergeben wohl Verände
rungen in der Ganglienzellschicht. Das Ausmaß dieser Veränderungen kann aber die 
Amaurose nicht erklären, so daß der Grund der Blindheit allein in der ausgesprochen 
starken Erkrankung der zentralen Sehrinde gesucht werden muß. (Siehe die histopatho
logischen Untersuchungen der Bulbi S. 300.) 

Das Kind reagiert seit Spitaleintritt nicht im geringsten auf Schall. 
Der Kopf wird bei passivem Sitzen nicht gehalten. Er baumelt nach allen Seiten 

hin und her. Es ist keine Spur von Opisthotonus vorhanden. Die Halsmuskeln sind sehr 
schlaff, dünn, atrophisch. 

Die Extremitätenmuskulatur zeigt während der ganzen Dauer der Beobachtung eine 
ausgesprochene, deutliche Hypertonie und Rigidität. Die Arme und besonders die Beine 
sind in den Ellenbogengelenken bzw. in den Kniekehlen deutlich schwerer biegbar als die 
eines Normalen. Wird der Arm erhoben, so verharrt er meist längere Zeit in dieser Stellung, 
um dann nur langsam wieder zurückzusinken. 

Die Patellarreflexe sind deutlich gesteigert, bisweilen Ieichtest klonisch. Die Achilles
sehnenreflexe sind nicht zu erhalten. Der Cornealreflex fehlt. 
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Diese anfänglich gesteigerten Reflexe gehen verloren, so daß in den drei letzten Lebens
monaten eine eindeutige Areflexie besteht. Im Gegensatze dazu bleibt aber die Hyper
tonie weiter bestehen; sie nimmt eher noch etwas zu. Die Händchen zeigen hier und da 
jetzt auch leichte athetotische Bewegungen. 

Das laute Schreien, welches anfänglich vorhanden gewesen sein soll, wurde in der 
Klinik nie gehört. Von Anfang an war nur ein leises Wimmern hörbar, das anfänglich 
besonders nachtsüber längere Zeit anhielt. Immer in derselben geringen Stärke und in 
absoluter Monotonie. In den letzten Monaten war auch das Wimmern nur selten hörbar. 
Tränen wurden bei diesem Wimmern und auch sonst niemals bemerkt. 

Die Sensibilität scheint auf der ganzen Körperoberfläche sowohl auf Temperatur 
als auch auf Berührung stark herabgesetzt zu sein. 

Ebenso ist die Schmerzempfindung kaum vorhanden. Es bestand also anfänglich 
eine Hypästhesie, die später in eine völlige Anästhesie übergeht. 

Während der ganzen Dauer des Spitalaufenthaltes ist ein leichter Husten vorhanden. 
Es ist mehr ein Hüsteln, das, wenn auch leise, doch von deutlich hartem, klingendem, 
krampfhaftem Charakter ist. 

Auffallend ist auch das hier und da ohne irgendwelche Dyspepsiezeichen auftretende 
Brechen. 

Zusammenfassend läßt sich sagen, daß folgende Störungen von 
seiten des Zentralnervensystems vorlagen. 

1. Störungen vom pyramidalen urid extrapyramidalen Typus. 
2. Störungen vom Bulbär- bzw. Pseudobulbär-Paralysetypus. 
3. Störungen von seiten des vegetativen :Xervensystems. 
4. Störungen in der Funktion der Psyche und Sinnesorgane. 

Ad 1. Der in unserem Falle bestehende zentralnervös bedingte 
Symptomenreichtum, welcher sich auf alle Funktionen des Gehirns, d. h. 
die corticalen, die zentralen, die basalen, die pedunkulären und bulbären 
verteilt, ist wohl durch die histologischen Bilder zur Genüge erklärt. 

Es dürfen damit sowohl die pyramidalen (Hyperreflexie, Babinsky 
usw.) als auch die extrapyramidalen Störungen (allgemeine Rigidität, 
katatonisch-athetotische Symptome) erklärt sein. 

Ad 2. Ob es sich im vorliegenden Falle um eine Bulbär- oder Pseudo
bulbärparalyse bzw. Parese gehandelt hat, können wir nicht mit aller 
Sicherheit entscheiden. Doch scheinen uns die leichten fibrillären Zuk
kungen in der Gegend der Unterlippe auf eine bulbär bedingte Parese 
hinzuweisen. Gewisse Symptome im Gebiete der N ervi glossopharyngeus 
und facialis können natürlich auch pseudobulbär, d. h. cortical bedingt 
sein. Es wird am ehesten eine Mischung beider Paresenformen vorliegen, 
finden sich doch histologische Veränderungen sowohl im Kern- als auch 
im Rindengebiet. 

Ad 3. Auf diese weisen der starke Speichelfluß, die Unfähigkeit zur 
Tränensekretion, das Brechen und die übermäßig gesteigerte Schweiß
bildung hin. 

Ad 4. Die totale Idiotie ist wohl genügend durch die histologischen 
Gehirnbefunde und die Amaurose, nicht durch diejenige des Opticus und 
der Retina, wohl aber der zentralen Sehrinde erklärt. Die Taubheit ist 
ebenfalls zentral bedingt anzunehmen, besonders da die Innenohrver
änderungen nicht so stark sind, daß sie die Taubheit erklären könnten 
(s. die pathologisch-anatomische Untersuchung des Gehörorganes S. 297). 

~ ach diesen geschilderten Veränderungen des Zentralnervensystems 
und der übrigen Körperorgane dürfen wir die bei dem kleinen Bernhard B. 
vorliegende Erkrankung wohl als eine typische NmMANN-PrcKsche 

14* 
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Erkrankung in Kombination mit einer akinetisch-spastisch
amaurotischen Idiotie mit Taubheit bezeichnen. 

Auf den differentialdiagnostischen Charakter dieser Idiotieform wird 
im 10. Kapitel emgegangen. 

B. Die übrigen Organsysteme. 
a) Der .1\'Iag·endarmkanal. 

Von seiten des Magendarmkanales zeigten sich keine direkten Störungen. Das hier 
und da auftretende Brechen haben wir zentral bedingt erklärt. Durch zentralnervöse 
Ursachen oder durch Herzkreislauferscheinungen möchten wir uns auch den hier und da 
stark vorhandenen Meteorismus erklären, weil er durch Adrenalin sehr gut beeinflußbar 
war. Irgendwelche Ileuserscheinungen haben wir nie, auch nicht prämortal bemerkt. 

Der Magen zeigte eine leichte Hypacidität: 
Freie HCl ..... 
Gesamte Acidität 

. ... 4 

.... 18 

Die Fermentproduktion, die Galle-, Pankreas- und Darmsaftsekretion scheinen nach 
der völlig normalen Zusammensetzung des Stuhles, der normal befundenen Fettverdauung, 
den periodisch stark positiven Stickstoffbilanzen und den ebenso periodisch positiven 
Mineralbilanzen eine normale Verdauung, Resorption und Stuhlbildung gewährleistet 
zu haben. 

Dyspeptische Symptome traten während der ganzen Erkrankung trotz stärkster 
Irrfiltrierung des Magen-Darmtractus mit I"ipoiden kaum auf. \Vir glauben auch, daß 
dyspeptische Störungen bei richtiger Ernährung und Pflege und unter Ausschluß von 
Sekundärinfektion nicht zum Bilde des Niemann-Piek gehören. 

b) Die Nieren. 
Die Nieren zeigten in unserem Falle fast keine pathologischen Veränderungen, d. h. 

die sind sozusagen frei von eingelagerten Pickzellen. Dieses Verschontbleiben der Xiere 
erklärt auch weitgehendst ihre völlig normale Funktion, was sowohl die Konzentration 
als auch die Verdünnung der einzelnen Urinbestandteile betrifft. 

Die spezifischen Gewichte des Urins schwankten unter den verschiedensten Bedin
gungen von 1007 bis auf 1030. Fernerhin spricht die völlig normale Blutzusammensetzung 
(Rest-N und Mineralien) für normale Ausscheidungsverhältnisse der verschiedenen harn
fähigen Stoffe. 

Die Urinmenge war, wie unter "Wasserhaushalt" erwähnt wird, immer sehr gering, 
d. h. nur 24% der eingeführten Wassermenge. Doch dafür sind extrarenale Faktoren, 
d. h. die übermäßig erhöhte Perspiratio insensibilis verantwortlich zu machen. 

Der Urin zeigte nie, d. h. bei täglichen Untersuchungen, irgendwelche pathologischen 
Reaktionen oder Formelemente. Die Urinfarbe war nie von einer besonders in die Augen 
springenden Nuance, wie es im Falle ScHIFF (26) war. 

c) Atmungs- und Pulsfrequenz, Temperatur. 
Wie schon im Status erwähnt, waren die Atmung und der Puls leicht beschleunigt. 

Die Atmungsfrequenz betrug bei absoluter Ruhe und normaler Temperatur meist etwa 
40 Atemzüge, die Pulsfrequenz war unter gleichen Verhältnissen um 100. 

Wir möchten für diese Frequenzerhöhungen nicht in erster Linie periphere, mecha
nische, sondern zentrale Momente verantwortlich machen. Diese zentralen i\Iomente 
sehen wir in histopathologischen Veränderungen des Zentralnervensystems, d. h. in Ver
änderungen um den 3. Ventrikel. Diese zentralen Bedingungen finden ihre Parallele in 
der übermäßigen Schweißbildung, die wir auch zentral bedingt, durch histo-pathologische 
Veränderungen hervorgerufen, ansehen. 

Sicher bilden ein zweites und unterstützendes Moment der Frequenzerhöhung mecha
nische, periphere Zustände, wie die Anschoppung der Lunge, die Behinderung der Thorax
atmung durch die enorm vergrößerte Leber und Milz, Knickung der großen Gefäße usw. 
Aber diese Momente scheinen uns, wenn man die relativ hohe Frequenzsteigerung bei 
der absoluten akinetischen Körperruhe in Betracht zieht, nicht in erster Linie für die 
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Frequenzerhöhung in Betracht zu fallen. Auch zeigt das Lungengewebe histologisch 
noch eine sehr große Fläche funktionstüchtiger Alveolen, so daß wir in der beschleunigten 
Atmung nicht nur eine Dyspnoe, sondern eine eigentliche zentral bedingte H yperpnoe 
sehen möchten. 

Die Temperaturkurve war in den infektfreien Perioden eine völlig normale und 
schwankte zwischen 36,6 und 36,9° C. Bei Infekten zeigte die Temperatur ein völlig 
normales Fie herverhalten. 

d) Der röntgenologische Befund der IJ1mge und des 
Skeletsystems. 

Die stärkste pathologische Veränderung weist das Röntgenbild der 
Lunge auf: beide Lungenfelder (Abb. 5) zetgcn eine dichteste Über-

Abh. 5. J,ungenbild ähnlich dem einer :VIiliartuberkulose oder miliarer Bronchopncumonic, hervor
gerufen durch die Lipoideinla:.:crungen (PICK-Ze llen) in die Lungenscpten . PICK-7.c llen-Exsudation 

in d ie Alveolen (s . aurh A bb. lH und Abb. 15 n. Hi). 

sänng von milien- bis hanfkorngroßen, teils rundlichen, t eils leich t stern
förmigen, nicht sehr scharf begrenzten Schattenherden. Die Dichtigkeit 
der Schatten nimmt gegen den Lungenhilus zu, wo er diffus-homogen 
wird und sehr wahrscheinlich durch die vergrößerten Hilusdrüsen ge
bildet ist. 

Der Röntgenbefund ähnelt ausgesproch enermaßen einer Miliartuber
kulose oder miliaren Bronchopneumonie der Lungen, wie auch der 
mikroskopisch e Lungenschnitt, mit bloßem Auge betrachtet, äußerste 
Ähnlichkeit mit Schnitten einer Miliartuberkulose oder milia ren Broncho
pneumonie des Kleinkindesalters zeigt. 

Die miliaren Schattenbildungen entsprechen teils den mit Schaum
zellen augeschoppten Alveolen, t eils den durch Schaumzellen und Lympho
cyten verdick ten fibrösen Lungensepten und periadventit iellen Geweben. 

D er H erzschatt e n ist sehr breit, wie bei einem Schwangerenherzen, wohl zur Haupt
sache verursacht durch den beträchtlichen Zwerchfellhochstand, der bedingt wird durch 
die abnorme Vergrößerung von Milz und Leber. Es dürfte aber ein Teil d er Verbreiterung 
nach rechts auf den t at sächlich erweiterten rech ten Ventrikel fallen, was d ie Sektion 
bestätigte. 
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Wir nehmen auch an, daß das Knisterrasseln der infektfreien Perioden 
hervorgerufen war teils durch eine gewisse Stauungsbronchitis, teils 
durch die infiltrierende spezifische Anschoppung durch Lipoidzellen. 
Diese Anschoppung bedingte durch Kombination mit der vorgefundenen 
Bindegewebsverdickung auch das der :Miliartuberkulose der Lunge 
gleichende verlängerte Exspirium. 

Abb. "· Stark osteoporotischcr Schäde l. N ormale Sclla turcica, normale :t.:a lmYcrhält nisse. 

Verschiedene Autoren beschreiben auch in ihren Fällen Knister
rasseln, doch muß aus den Schilderungen immer auf eine grippale Bron
chitis oder eine Bronchopneumonie geschlossen werden. 

Soweit wir die L iteratur übersehen, ist bis jetzt in keinem Falle von :!\rEMANN-PICK
scher Erkrankung ein solch eigenartiger röntgenologischer Lungenbefund erhoben worden. 
Wahrscheinlich ist, wie wir annehmen müssen, dies darum der Fall, weil die Lunge nie 
geröntgt ~wurde, zeigen doch die histologischen Untersuchungen der Autoren die gleichen 
Befunde wie die unsrigen. 

Interessanterweise decken sich sowohl unsere klinischen als auch röntgenologischen 
Befunde v on Lunge und Herz mit dem von R owLAND und von CHIARI beschriebe
nen Befunden bei der ScHÜLLER-CHRISTIANschen Krankheit. Diese beiden Autoren geben 
eindrucksvolle Röntgenbilder, die die gleichen Veränderungen wie die unsrigen zeigen. 
In diesen beiden Fällen wird man als Ursache der miliaren Verschatt ungen lipoidgranulo
matöse (Cholesterin) Veränderungen annehmen müssen. 

Interessanterweise haben die geschilderten Lungen- und Herzver
änderungen weder klinisch noch röntgenologisch während der ganzen 
Dauer der 6monatigen Beobachtung zugenommen: das Knisterrasseln, 
die geringe Erhöhung der Atmungs- und Pulsfrequenz, die Schatten-
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dichte der Lungenherde blieben völlig konstant. Erst die ad mortem 
führende Pneumonie änderte akut, aber unspezifisch das Bild. 

Das Röntgenbild des Schädels (Abb. 6) zeigt eine völlig normale 
Konfiguration. Sella turcica nicht vergrößert, keine Knochendefekte, 
normale Zahnanlagen. Die große Fontanelle ist noch fingerkuppengroß 
geöffnet. Diese V erzögerang im Fontanellenschlusse muß wohl mit der 
allgemeinen Wachstumsstörung in Zusammenhang gebracht werden. Sie 
ist sicher nicht als ein rachitisches Symptom zu deuten, wir finden doch 

a b 

.Abb. ia u. b. St a rk osteoporotische Knochen. Keine Zeic h en von Rachitis. De m Alter entsprechende 
Entwicklung der Knoehenkernc. 

weder im übrigen Skelete noch im Blute Zeichen für Rachitis und tritt 
doch verzögerter Fontanellenschluß auch bei den verschiedensten nicht
rachitischen , teils familiären, leichten \Vachstumsstörungen auf. 

Die ganze Wirbelsäule zeigt schwach ausgebildete Struktur, doch 
sind sämtliche \Virbelkörper von normal ausgebildeter Struktur und völlig 
intakt. 

DasHandröntgenbild (Abb. 7a u. b) zeigt ebenfalls deutlicheOsteo
porose sämtlicher Knochen mit den typischen, ausgesprochenen Periost· 
linien. Die Knochenkernbildung ist stärker als der Norm entspricht, 
indem mit 18 Monaten bereits 3 Kerne vorliegen (Capitatum, Hamatum. 
Triquetrum). Es fehlen aber bis in den 25. Monat sämtliche Knochen
kerne der distalen Epiphysen der Mittelphalangen. Ein Bild wie es häufig 
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bei allgemeinen Wachstumsstörungen auf Grundlage endokriner Dys
funktionen (Mongolismus, Kretin, Dystrophia adiposito genitalis usw.) 
gefunden wird. 

Das ganze übrige Skeletsystem, das der Größe eines 6-7monatigen 
Säuglings entspricht, zeigt außer der deutlich ausgesprochenen Osteo
porose mit den überall stark kontrastierenden scharfen Periostsäumen ein 
völlig normales Verhalten. Nirgends die von der Skeletform des Morbus 
Gaueher her bekannten Bilder wie sie PICK beschreibt, noch diejenigen 
von der ScHüLLERschen Krankheit. Ebenfalls finden sich nirgends die 
geringsten Zeichen einer rachitischen Erkrankung, was ja auch von vorne 
herein wegen der starken Wachstumsverlangsamung gar nicht anzu
nehmen ist. 

Das Fehlen von Rachitis deckt sich mit den Mitteilungen von BLOOM 
und THöNES. W AscowrTz gibt für das Knochensystem "Zeichen von 
Rachitis" an. (Ob hier aus den eben angeführten Gründen wohl Rachitis 
oder eher eine Verwechslung mit Osteoporose vorliegt?!) 

Auch im Skelettsystem zeigt sich, wie schon für die Lunge beschrieben, 
keine Zunahme des pathologischen Befundes, d. h. der Osteoporose. 
Ebenfalls trat vom 18.-25. Monat kein Längen- und Dickenwachstum 
ein und nirgends eine neue Kernanlage. 

Die Osteoporose ist erklärt mit den Mineralanalysen der Knochen, 
die ja eine deutliche Verarmung an Calcium und Phosphor ergeben 
(s. dort). 

Zusammenfassung. 
1. Der Niemann-Pickfall zeigte neben der übermäßigen Vergröße

rung der Milz und Leber, dem allgemeinen Fettschwunde des subcutanen 
Gewebes, den Lymphdrüsenvergrößerungen und der graubräunlichen 
Hautpigmentation eine starke geistige Retardation. 

Es bestand als Zeichen der Miterkrankung des Zentralnervensystems 
ein spastisch-akinetisch-idiotischer Symptomenkomplex mit red spots, 
mit einer zentralen Amaurose und einer zentralen Taubheit. Weiterhin 
bestand eine zentrale Hyperhydrosis, eine beträchtliche Salivation und 
eine zentrale Hyperpnoe. 

2. Der Magendarmkanal und die Niere funktionierten mehr oder 
weniger normal, ebenso das Herz und Gefäßsystem, das Knochensystem 
zeigte eine deutliche Osteoporose. 

3. Es wird erstmals ein einer Miliartuberkulose ähnlicher Röntgen
befund der Lunge erhoben, welcher bedingt wird durch die Lipoidein
lagerungen in die Lungensepten und durch die massige Exsudation von 
Pickzellen in die Alveolen. 

4. Das morphologische Blutbild. 
(M. ESSER, Basel.) 

Von PICK wird erwähnt, daß man zur Differentialdiagnose zwischen 
GAUCHERscher und NIEMANN-PieKseher Erkrankung auch das Blutbild 
heranziehen könne, und zwar in dem Sinne, daß beim Morbus Gaueher 
eine absolute Leukopenie, während beim Niemann-Piek eine absolute 
Leukocytose gefunden werde. Diese Aussage PrcKs gründete sich auf die 
Tatsache, daß in den bis zum Jahre 1925 bekannten Fällen von Niemann-



Pick immer eine Leuko
cytose gefunden wurde. 
Erst die später ver
öffentlichten Untersu
chungen brachten auch 
Fälle von Niemann
Piek mit ausgesproche
nen Leukopenien. Ich 
gebe in der Tabelle 11 
eine Übersicht. Wir 
sehen daraus, daß das 
Blutbild außer be
stimmten Zellverände
rungen, auf die weiter 
unten noch eingegangen 
wird, keine verwertba
ren Gesetzmäßigkeiten 
bietet. Es findet sich 
bald absolute Leuko
penie, wie auch absolute 
Leukocytose. 

Wenn w1r die Ta
belle 1 betrachten, so 
sehen wir, daß 1n un
serem Falle, mit Aus
nahme des letzten Blut
bildes, eine Leukopenie 
herrscht, die im Laufe 
der Beobachtungszeit 
eme Tendenz zur Zu
nahme zeigt. Man kann 
somit nicht, w1e PrcK 
angibt, die Leukocyten
menge zur Differential
diagnose zwischen NIE
MANN-PICKscher und 
GAueHERscher Krank
heit heranziehen, da so
wohl beim Morbus Gau
eher w1e auch beim 
Morbus Niemann-Piek 
Leukopenien vorkom
men. 

Es scheint uns wahr
scheinlich, daß in frühen 
Krankheitsstadien eine 
Leukocytose, m den 
späteren Krankheits
stadien eine Leukopenie 
gefunden wird, und daß 
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die Leukocytose der Spätstadien durch schwere Infektionen bewirkt 
wird. Erst dann, wenn das retikuläre Gewebe von Knochenmark, 
Milz und Lymphknoten weitgehend wabig degeneriert und mit Lipoiden 
infiltriert ist, scheint eine stärkere Anämie und Leukopenie in den Vorder
grund zu treten. In unserem Falle reagierte das Blut auf kleinere Infekte 
(Pharingitis, Bronchitis) weder mit einer Leukocytose noch mit einer 
Linksverschiebung. Erst die zum Tode führende Pneumonie bewirkte 
im Organismus eine Umstellung, wodurch er nochmals die Fähigkeit 
gewann, eine Leukocytose von 34 700 zu bilden, währenddem drei Tage 
früher, bei schon bestehender Pneumonie, die Leukopenie weiter bestand, 
hingegen die Polynucleären auf Kosten der Lymphocyten vermehrt 
waren. 

Das Kind hatte eine sekundäre Anämie, die während der Beob
achtungszeit leicht progredient war (s. Tabelle 1). Neben vereinzelten 
Erythroblasten zeigen die roten Blutkörperchen Polychromasie, Aniso
cytose, Schizocytose, Poikilocytose mäßigen Grades. Es besteht auch in 
allen bis jetzt beschriebenen Fällen eine deutliche Neigung zu hypo
chromer Anämie. Interessant ist auch noch der letzte Blutstatus in 
bezug auf die Erythrocyten. Es wird offenbar neben dem leukopoetischen 
Apparat auch der erythropoetische nochmals aufgepeitscht. (Die Er
höhung der Erythrocytenwerte geht ja weit über eventuelle Ein
dickungsphänomene durch Wasserverlust.) Tabelle 1. 

Dieselbe Tendenz zur Abnahme wie die Erythrocyten und Leukocyten 
zeigen auch die Thrombocyten. Auch dafür wird wohl die gleiche Ursache 
verantwortlich zu machen sein. Die quantitative Bestimmung der Blut
plättchen nach Fo:'I!IO ergibt Werte, die noch innerhalb der Norm liegen. 
Es finden sich hingegen in den einzelnen Blutausstrichen häufig Riesen
plättchen und als ganz vereinzelter Befund werden auch Knochenmarks
riesenzellen erhoben. 

In dem bei der Sektion gewonnenen Knochenmarksausstrich finden 
sich entsprechend der starken prämortalen Leukocytenausschwemmung 
fast keine myeloischen Elemente mehr. Im Mikroskop beherrschen hier 
Kerne von Reticulumzellen das Gesichtsfeld, daneben finden sich typische 
retikuläre Schaumzellen, auf die weiter unten eingegangen wird. 

ABT und BLool\1 und BATY fanden ausgedehnte Vakuolisierung der 
Polynucleären, Lymphocyten und Monocyten. In Polynucleären und 
Monocyten sehen wir nur selten vereinzelte Vakuolen. Vakuolisierte 
Lymphocyten finden wir nicht. 

Ob derNIEMANN-PicKschenKrankheit eine relative polynucleäreLeuko
cytose oder Lymphocytose zukommt, ist weder an Hand der Fälle aus der 
Literatur noch aus unsern eigenen Blutstaten zu entnehmen. Gibt doch 
die Literatur (Kasuistik siehe S. 263) schwankende \V erte der Polynucleären 
von 28-77% und der Lymphocyten von 19-67% an. In unserm Falle 
sind die einzelnen Werte, wo jeglicher sekundäre Infekt fehlt, stark 
wechselnd. So schwanken die Werte der Polynucleären zwischen 28 und 
63%, die der Lymphocyten zwischen 23 und 67%. Diese Schwankungen, 
bei verschiedenen Kindern mit derselben Krankheit und bei einem Kinde 
zu verschiedenen Zeiten, sind überraschend. Solche Verhältnisse kennt 
man im Verlaufe verschiedener Infektionskrankheiten. Die wechselnde 
Verschiebung der Polynucleären und der Lymphocytenwerte entsprechen 
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dann jeweils den verschiedenen Krankheitsstadien. Allerdings ist bei 
der NIEMANN-PICKsehen Krankheit kein den Blutbildern entsprechender 
schubweiser Verlauf beobachtet worden. 

Der beim Eintritt erhobene weitere Blutstatus zeigt für die bestimmten 
Daten kein Abweichen von der Norm. Als Vergleich hat uns ein gleich 
schweres völlig gesundes Kind gedient. 

Gerinnungszeit 
Retraktionszeit 
Blutungszeit . 

Resistenz der roten { maximale . 
Blutkörperchen minimale . 

Niemann·Pick 

51/ 2 Min. 
etwa 1 Stunde 

21/ 4 Min. 
mit abnehmender 

Tropfengröße 
0,33% 
0,44% 

Normalkind 

4 Min. 
etwa 1 Stunde 

21/ 4 Min. 

0,33% 
0,45% 

Die Senkung, die einmal in einer völlig infektfreien Periode aus
geführt wurde, war 5/21/65 mm in der 1., 2" und 24. Stunde nach WESTER
GREEN, auch hier ein völlig normales Verhalten. Wir gehen im Kapitel 
über die chemische Blutzusammensetzung noch weiter auf diesen Be
fund ein. 

Sehr interessante Ergebnisse haben die beiden Adrenalinversuche, die 
im 20. und 23. Monate ausgeführt wurden, ergeben. Den ersten Versuch 
hatten wir ausgeführt, um festzustellen, wie die Größe von Leber und 
Milz sich in bezug auf Adrenalin verhält, da wir in der Literatur Angaben 
über eine sehr starke Verkleinerung dieser Organe (bis auf die Hälfte) 
durch Adrenalininjektionen fanden (BAAR und STRANSKY). 

Beim ersten Adrenalinversuch beobachteten wir folgendes Verhalten 
von Milz und Leber: 
28. 8. 1640 

1655 
1705 

Subcutaue Injektion von 0,001 g Adrenalin; 
setzte der Beginn der wahrnehmbaren Retraktion ein; 
ist die maximale Kontraktion der Milz erreicht, die nach den zu Beginn 
des Versuches aufgezeichneten Grenzen P/2 Querfinger von median nach 
lateral und ebenso P/2 Querfinger des unteren Milzpoles nach oben beträgt; 
hat die Milz wieder ihre ursprüngliche Größe erreicht. 

Die Leber zeigte nur geringe Kontraktion. 
Der 2 Monate später ausgeführte Versuch zeitigte folgendes Resultat: 
Die Leber verhält sich wie im ersten Versuche, nur geringe Kon

traktion. 
Die Milz retrahiert sich nur von median nach lateral in der unter

halb des Nabels gelegenen Partie um 1/ 2 cm; ebenso zieht sich der untere 
Pol nur um 1 / 2 cm nach oben. 

Die beiden V ersuche zeigen also einen deutlichen Unterschied: das 
erste Mal eine ganz deutliche Kontraktionsfähigkeit der Milz, im zweiten 
Versuch eine wesentlich geringere Kontraktionsfähigkeit. Nun hat ja auch 
das Krankheitsbild in den ersten Monaten der Beobachtung sehr deutlich 
zugenommen und dabei, wie schon erwähnt, wurde die Milzkonsistenz 
eine noch wesentlich härtere, "steinharte". - Wir glauben, diese Ver
minderung in der Kontraktionsleistung auf eine vermehrte Einlagerung 
von Lipoidsubstanz zurückführen zu dürfen, bzw. auf eine Verminderung 
des normalen pulpareichen Milzgewebes. 
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Die im Schrifttum erwähnte starke Kontraktion haben wir nicht 
gefunden. Sie ist wohl in geringem Ausmaße vorhanden, doch kann sie 
ja unmöglich eine so ausgesprochen starke sein in Anbetracht der starken 
Lipoidspeicherung und dürfte differentialdiagnostisch gegenüber anderen 
Spleno- und Hepatomegalien kaum in Betracht kommen. 

Was nun weiterhin sehr bemerkenswert ist, zeigt uns Tabelle 2. 
Wir sehen beim ersten V ersuch eine deutliche Adrenalinleukocytose 

von 5200 auf 17200, während bei einem späteren Versuch bei fort
geschrittener Erkrankung und äußerst geringer Kontraktionsfähigkeit 
der Milz die Adrenalinleukocytose nur noch eine sehr geringgradige 
von 3500 auf 6125 ist. 

Wenn wir mit NAEGELI annehmen, daß in der Adrenalinleukocytose 
zur Hauptsache keine Neubildung von Zellen "sondern bloße Ausschwem
mung oder bloße Verschiebung aus Leber, Milz, Lymphdrüsen, Knochen
mark, Ductus thoracicus usw. vorliegt", so haben wir im Ausfall der 
beiden Adrenalinversuche eine Stütze mehr für die funktionelle Ein
schränkung durch quantitative und qualitative Verminderung der blut
bildenden, bzw. blutspeichernden Organe bei zunehmend vermehrten 
Lipoideinlagerungen. 

Der Vergleich des ersten Adrenalinversuches mit dem Ausfalle bei 
einem normalen, gleichgewichtigen Kinde zeigt nur die erstaunliche, 
beträchtlich ·größere Fähigkeit zur Leukocytose beim Niemann-Pick 
wie beim Normalen. Wir möchten darin aber nichts weiter sehen, als 
eine individuelle Verschiedenheit des einzelnen Organismus, zeigen doch 
die Untersuchungen von BAAR an einer großen Reihe von Kindern, daß 
die Adrenalinleukocytose bei Gesunden großen individuellen Schwan
kungen unterliegt. 

Tabelle 2. Adrenalinversuch im 20. und 23. Monat des Niemann-Piek und 
eines N ormalkindes. 

28. 8. 14. 10. Vergleich 

130 Min. I 
30 Min.l 60 Min. 

1

30 Min. vor nach vor 
I 

nach nach vor nach 

Adrenalin Adrenalin Adrenalin 

Hb 74 83 74 76 75 80 80 
R. mill. 4,000 4,470 3,675 4,663 3,880 4,700 4,950 
Leuko. 5300 17200 3500 6100 4300 7900 3400 
Eo. 7 5 1 - l - 1 
Baso. 2 - 1 1 2 - -
My .. 
Jugend!. . 0,5 -
Stab. 4 4 1 -
Segm .. 59 54 28 30 27 2,5 I 
Ly. 23 31 67 58 60 43 9,5 
Mono .. 3 4 2 ll 7 51 86,5 
R.Z. 2 2 0 0 3 2 2 

R. Z.: heißt basophile Reticulumzellen. 
1. Adrenalinversuch 2. Adrenalinversuch Adrenalinversuch 

1 mg subcutan 0,6 mg subcutan bei gleichschwerem 
20. Monat 23. Monat Normalkinde 

l mg subcutan 
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Das übrige leukocytäre Blutbild zeigt die Veränderungen, wie sie 
sich auch beim Normalen finden: eine meist vermehrte Lymphocytose, 
während im zweiten Versuch eine Abnahme der Lymphocyten eintritt, 
was wiederum beim Normalen gefunden werden kann. 

Auffallend bleibt aber auch die nach der Adrenalininjektion erfolgende 
Erythrocytose, welche in einem Ausmaße auftritt, wie wir sie in der 
Regel beim normalen nicht finden (Tabelle 2). 

In bei pathologischen Prozessen sonst unbekanntem Ausmaße ist das 
Blut bei unserem Fall von NIEMANN-PieKseher Krankheit der Spiegel 
der Geschehnisse, die sich im Körper abspielen. Es erscheinen im Blut 
die verschiedensten retikulären Elemente, die die einzelnen cellulären 
Krankheitsstadien demonstrieren. 

1. Die basophile Reticulumzelle (Abb. Sa, b, c, d auf Tafel I). Sie ist 
vorwiegend rund und hat einen Durchmesser von durchschnittlich 20 fl· 
Sie hat einen leicht ovalen Kern von etwa 10: 12 11 Durchmesser. Er 
zeigt eine Basichromatinrandverdickung. Er hat einen zarten Bau und 
besteht aus einem Oxychromatinnetz, in dessen Maschen das Basi
chromatin punktförmig erscheint. Manchmal enthält der Kern ein bis 
mehrere blaue Körnchen. Er ist vorwiegend exzentrisch gelagert und 
stößt meistens mit einer Partie dem Zellrande an. 

Das Protoplasma zeigt meistens einen kleinen Ausläufer (s. Abb. 8 c), 
der nur selten von größerer Ausdehnung ist. Nur ganz selten finden sich 
längliche Reticulumzellen mit mehreren Ausläufern, wie jene Zellform, 
die JAlVIES BATY bei einem Falle von NmMANN-PrcKscher Krankheit 
(s. Kasuistik S. 263) im Blute als Clasmatocyten beschrieben hat. 

Das Protoplasma der basophilen Reticulumzellen zeigt eine gekörnte 
Struktur. Es enthält häufig einige kleine runde Vakuolen, ist stark 
basophil und bei May-Grünwald-Giemsafärbung kobaltblau. Sehr häufig 
besteht im Protoplasma eine rosa tinguierte Aufhellung an umschriebener 
Partie, die dem Kern anstößt. Diese Zellen sind bei der Oxydasen
reaktion negativ. In unserm Falle kommen diese Zellen durchschnittlich 
in 2% der Gesamtleukocytenzahl vor. 

Die basophile Reticulumzelle unterscheidet sich auch durch ihren 
zarten Kernbau und ihren Kernrand von dem groben, oft radspeichen
förmigen Lymphocyten- und Plasmazellkern, und von den Monocyten 
auch durch das Fehlen der Basichromatinverdickungen an den Knoten 
des Netzes. Die basophilen Reticulumzellen unterscheiden sich auch 
durch ihren spezifischen Protoplasmabau und durch dessen Färbbarkeit 
sowohl von den lymphatischen und myeloischen Elementen wie auch 
von den Endothelien. 

Die Reticulumzellen wurden im Tierexperiment durch Farbstoff
speicherung ins strömende Blut ausgetrieben (AsmroFF, KIYONNO, SrMPSON, 
LAMBIN). Diese Zellart ist auch von Knochenmarkspunktionen her 
bekannt (RoHR). Nach NAEGELI kommen Reticulumzellen fast nur in 
der Agone ins Blut. Hierhin gehören auch die Befunde von ScUILLING 
bei Sepsis lenta. 

2. Die retikulären Riesenzellen (Abb. 9 a und b, 10 und 11 auf Tafel II). 
Von der pathologischen Anatomie her ist bekannt, daß der erste celluläre 
Krankheitsprozeß bei der NIEMANN-PICKsehen Krankheit eine Schwellung 
der Reticulumzellen ist. Diese geschwollenen Reticulumzellen traten in 
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unserm Falle ebenfalls ins Blut über. Bis jetzt ist über ihr Vorkommen 
im Blute noch nicht berichtet worden. Diese retikuläre Riesenzelle, wie 
ich diese Zellart nennen möchte, ist rund oder oval oder polyedrisch. Sie 
hat eine durchschnittliche Größe von 45: 55 p,. Der Kern hat denselben 
zarten Bau wie die basophile R eticulumzelle. Das große Protoplasma ist 

Abb. 9a. Photographische Übersichtsaufnahme (etwa 70fachc Vergrößerung). Im Zentrum retikuläre 
R iesenzelle. 

Abb. 9b. P hoto, zwei retikuläre Riesenzellen noch im Verband. 

meistens leicht basophil, nur selten neutrophil , bei May-Grünwald
Giemsafärbung ist es blauviolett bis rotviolett. Das Protoplasma besteht 
aus einer homogenen Grundsubstanz, in die meistens ein zartes Fasernetz 
eingelagert ist. Das Protoplasma ist häufig in eine innere und eine 
äußere Zone unterteilt, wobei in den letzteren das Fasernetz fehlt . Die 
Außenzone färbt sich bei der May-Grünwald-Giemsafärbung nur schwach . 
Manche Zellen zeigen bei dieser Färbung eine feinste rötliche Granulation. 
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Vereinzelte Riesenzellen haben ein stark basophiles, homogenes Proto
plasma und einen pyknotischen Kern. 

Ganz vereinzelt finden sich auch zwei Zellen, die noch miteinander 
im Verbande stehen (Abb. 9 b). Die Ausbreitung dieser Zellen auf den 
Deckgläschen ist nicht immer vollständig, so daß Fältchen im Protoplasma 
entstehen, die eine wolkige Verdichtung desselben vortäuschen. Die 
retikuläre Riesenzelle kommt in den einzelnen Blutausstrichen, die 
während der 61/ 2monatigen Beobachtungszeit angefertigt wurden, fast 
regelmäßig, aber nur vereinzelt vor. In einem Blutausstrich, der 14 Stun
den nach Injektion von 1 mg Adrenalin angefertigt wurde, können 13 
dieser Zellen nachgewiesen werden. Bei späterer Wiederholung der 
Adrenalininjektion trat keine Riesenzellvermehrung im peripheren 
Blute auf. 

Bei der gründlichen Durchmusterung der Präparate ein Jahr nach 
dem 'rode des Kindes habe ich in etwa einem Drittel der oben beschrie
benen Zellen Kokken feststellen können (s. Abb. 11). Dieser Befund 
wurde von Herrn Prof. Dr. R. DoRRR bestätigt. 

Diese vorwiegend, aber nicht ausschließlich in den peripheren Teilen 
des Protoplasmas liegenden Kokken färben sich bei der May-Grünwald
Giemsafärbung tief blau. Sie sind meistens in Diploform, seltener in 
einzelnen Exemplaren gelagert und sind als Monokokken kugelrund, in 
Diplokokkenlagerung etwas länglich. Die Kokken sind meistens einzeln 
oder paarweise, ganz ausnahmsweise in kleinen Haufen gelagert: im 
letzteren Falle sind die einzelnen Individuen sehr deutlich zu erkennen. 
Während die meisten befallenen Zellen mehrere Kokkenexemplare auf
weisen, finden sich auch solche, die nur einen einzigen Diplokokkus 
aufweisen. 

Da dieser Befund längere Zeit nach dem Tode des Kindes erhoben 
wurde, konnten weder andere Färbungen noch Kulturen oder Tierversuche 
angelegt werden. 

Bei diesem unerwarteten bakteriologischen Befund ist vor allem 
hervorzuheben, daß dieser ausschließlich in den erwähnten Riesenzellen 
erhoben werden konnte; freiliegende Kokken konnte ich bei sorgfältigster 
Durchmusterung der Präparate nie finden. Neben den befallenen Zellen 
findet man im gleichen Blutausstrich auch solche, die keine Kokken 
enthalten. 

Weiter wäre hervorzuheben, daß die beschriebenen Kokken während 
der ganzen 61/ 2 ·Monate dauernden Beobachtungszeit bis zum Exitus des 
Patienten gefunden wurden, und zwar zu Zeiten, wo erhöhte Temperatur 
bestand (Bronchitis) als auch zu fieberfreien Zeiten. Auch in zwei Prä
paraten, die ich bei der Sektion aus dem Milz- und Aortablut herstellte, 
konnten die Kokken in drei der erwähnten Riesenzellen festgestellt 
werden. 

3. Die Schaumzelle (Abb. 12 a, b, c, d, e, f auf Tafel I). Die Schaum
zelle kommt in den einzelnen Blutausstrichen regelmäßig, aber nur ver
einzelt vor. Sie zeigt uns das Endstadium des zellulären Krankheits
prozesses. Auf das Vorkommen der Schaumzellen im peripheren Blute 
bei der NIEMANN- PrcKschen Krankheit hat der Amerikaner PouoHER 
hingewiesen. Unter der Schaumzelle versteht man eine Zelle, deren Proto
plasma degeneriert ist, eine wabenartige Struktur zeigt und in deren 
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Maschen Lipoide eingelagert sind. In unserm Fall sind sie vorwiegend 
rund und sind ein-, seltener zweikernig. Der meist exzentrisch gelagerte 
Kern ist rund, hat einen Durchmesser von etwa 9 fl und meistens 
2-5 blaue Körnchen. Er ist basichromatinreicher und pyknotischer 
als die Kerne der oben beschriebenen retikulären Zellen. Er hat ebenfalls 
eine Basichromatinrandverdickung. Das Protoplasma ist basophil, bei 
May-Grünwald-Giemsafärbung blauviolett. Die von ihm umschlossenen 
Vakuolen zeigen vorwiegend runde Form. In den Maschen der Zelle 
sind Lipoide eingelagert, die aber mit der May-Grünwald-Giemsafärbung 
nicht darstellbar sind. Bei der Beschreibung der basophilen Reticulum
zellen wurde erwähnt, daß sie vereinzelte Vakuolen enthalten. Es finden 
sich nun auch Zellen, die stärker vakuolisiert sind, aber doch noch 
gesunde Protoplasmapartien zeigen. Nun kann aber das Protoplasma 
auch dieser Zellart vollständig vakuolisiert sein. Diese Zelle wird so 
ebenfalls zu einer nur viel kleineren Schaumzelle, deren Kern weniger 
pyknotisch ist als der der großen. Die vorwiegend runde Zelle hat einen 
Durchmesser von 18 fl· Bei der großen Schaumzelle konnten wir keine 
Übergangsstadien zur retikulären Riesenzelle finden, in dem Sinne wie 
sie eben von den basophilen Reticulumzellen zu den kleinen Schaum
zellen beschrieben wurden. 

Wir möchten annehmen, daß die in der Literatur beschriebenen, bei 
NIEMANN-PieKseher Krankheit vorkommenden, stark vakuolisierten 
Monocyten zum mindesten zum Teil diesen kleinen Schaumzellen reti
kulärer Abstammung entsprechen. Da wir nun aus Reticulumzellen von 
normaler Größe durch zunehmende V akuolisation kleine Schaumzellen 
entstehen sehen, können wir als Ursache der Bildung von großen und 
kleinen Schaumzellen zwei verschiedene pathologische Prozesse annehmen. 

1. Die geschwollenen Retikulumzellen und ihr Endzustand, die großen 
Schaumzellen, sind durch den primären Krankheitsprozeß entstanden. 

2. Von den kleinen Schaumzellen, die aus nicht geschwollenen Reti
kulumzellen entstanden sind, möchten wir annehmen, daß sie einen 
sekundären Krankheitsprozeß demonstrieren. 

4. Die Kernschollen (Abb. 12f auf Tafel I). Neben den oben er
wähnten eigenartigen Zellen finden sich in jedem Blutausstrich reich
lich, aber in wechselnder Menge Kernschollen, die man zuerst als sog. 
GuMPRECHTsche Kernschollen ansieht, also für zugrunde gegangene 
Lymphocyten hält. Diese Kernschollen zeigen an kleiner oder ausge
dehnterer Partie einen Kernrand. Der Kernbau ist bald pyknotischer, 
bald lockerer und enthält häufig 1-5 Nukleolen, die bei May-Grünwald
Giemsafärbung stark blau sind. Von diesen beschriebenen Kernschollen 
aus sehen wir alle Übergänge der Auflösung bis zu den hellrosafädigen 
Gebilden. Wir treffen aber auch Kernschollen, deren Membranen noch 
ni?ht geplatzt, vollständig rund sind, pyknotischen Bau und Nukleolen 
ze1gen. 

Aufwärtssteigend finden wir um diese Kerne einen kleinen Vakuolen
kranz. Es gibt auch Zellen mit größerem Vakuolenkranz und allen Über
gängen bis zu den vollständigen Schaumzellen. Die Entstehungsart dieser 
Kernschollen aus den Schaumzellen zeigt die Abb. 12. In den einzelnen 
Blutausstrichen sind am häufigsten Kerne mit geplatzter Membran und 
sichtbar pyknotischem Bau und Nukleolen vertreten. Je mehr sich dieso 
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Degenerationsgebilde den großen Schaumzellen nähern, um so seltener 
treten sie in den einzelnen Blutausstrichen auf. 

Von der pathologischen Anatomie her ist seit längerer Zeit bekannt, 
daß bei perniziöser Anämie und den verschiedensten Infektionskrank
heiten Reticulumzellen in der Milz aufs stärkste Fette und Lipoide spei
chern können und zu sog. Lipoid- oder Schaumzellen werden. Herr 
Dr. RoHR, Oberarzt an der medizinischen Klinik Zürich, hat mir aus 
unveröffentlichten Arbeiten mitgeteilt, daß er bei verschiedenen Infektions
krankheiten und auch bei Lebercirrhose in dem durch Sternalpunktion 
gewonnenen Knochenmarksausstrich Schaumzellen nachgewiesen habe, 
die denjenigen bei NIEMANN-PrcKscher Krankheit sehr ähnlich sehen. 
Man kann daher an die Möglichkeit denken, daß nicht nur bei der 
NIEMANN-PicKsehen Krankheit die Kernschollen retikulärerer Herkunft 
sind, sondern daß die bei den oben erwähnten Krankheiten vorkom
menden "GuMPRECHTschen Schollen" vielleicht, zum mindesten zum 
Teil, Kerne von Schaumzellen sind. 

Zusammenfassung. 

Das Blut unseres Falles mit NIEMANN-PicKscher Krankheit zeigt im 
Verlaufe progrediente hypochrome Anämie, Leuküpenie und Thrombo
penie mäßigen Grades. Die Erythrocytenresistenz, die Gerinnungszeit, 
die Blutungszeit, die Retraktion des Blutkuchens erwiesen sich als 
normal. Es werden Untersuchungen über die Adrenalinleukocytose bei 
NIEMANN-PICKscher Krankheit mitgeteilt. Es wird auf das Auftreten 
von basophilen Reticulumzellen in etwa 2 o/o der gesamten Leukocyten
menge hingewiesen. Erstmals wird berichtet über das Vorkommen von 
retikulären Riesenzellen (geschwollene Reticulumzellen). Ein Drittel dieser 
Zellen enthält während der ganzen Beobachtungszeit intrazelluläre Kokken, 
immer in gleicher Art und Lagerung, und zwar zu fieberfreien Zeiten wie 
auch einmal während einer Bronchitis. Es wird hingewiesen auf das 
Vorkommen der großen und kleinen Schaumzellen im peripheren Blute, 
deren Schicksal bis zu den Kernschollen verfolgt wird, die von den 
GuMPRECHTschen Schollen nicht zu unterscheiden sind. 

5. Das pathophysiologische Bild der NIEMANN-PICKsehen 
Erkrankung. 

Die vielen äußerst genau ausgeführten pathologisch-anatomischen 
Untersuchungen und die allerdings nur vereinzelt angestellten physio
logisch-chemischen Bestimmungen konnten noch kein Licht auf die 
eigentliche Ursache der Erkrankung werfen. Die Ursache der Gesamt
stoffwechseländerung blieb auch bis heute noch eine, wie sie schon 
GAUCHER 1872 für die nach ihm benannte Krankheit nannte, "cause 

. " encore 1nconnue . 
Bevor wir auf die einzelnen Theorien über die Entstehungsmöglich

keiten eingehen, wollen wir unsere eigenen Untersuchungsresultate, die 
wir in bezugauf den Gesamtstoffwechsel bei unserem Patienten anstellten, 
mitteilen, um dann an Hand der eigenen Resultate näher auf das patho
logische Geschehen bei dieser Krankheit im 7. Kapitel einzugehen. 

Ergebnisse der Pathologie. XXX. 15 
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A. Das physiologisch-chemische Blutbild. 
In der Tabelle 3 seien zusammengefaßt die Daten für die Mineralien

und Fettfraktionen gegeben, welche später bei den einzelnen Stoffwechsel
betrachtungen weiter besprochen werden. 

Ges. Cholesterin .. 
Freies Cholesterin 
Cholesterinester . 
Phosphatide 
Ges. Fett 
P. 
Ca 
Mg 
K 
Na 
Cl. 
Rest-N 
Harnstoff 
Harnsäure 
Senkung. 
PH •.. 
Alkalireserve . 

Tabelle 3. 
164-191 mg-% 

94 
70 
56 (normal um 100-120) 

701 (normal um 300) 
4,5- 4,8 

10,1-10,6 
3,2-. 3,5 

18,1 
305-310 
288-296 

28 
22 
2,2 

5/21/75 mm Westergreen 
7,4 und 7,42 
42 und 44 Vol.-% C011• 

Zusammengefaßt kann über die Blutzusammensetzung gesagt werden: 
Der Gesamtcholesteringehalt ist normal, eher mit einer Tendenz zur 
Erniedrigung (164 mg-% ). 

Das Verhältnis freies Cholesterin zu Estercholesterin hat sich patho
logisch zugunsten des freien Cholesterins verschoben. 

Die Phosphatide sind deutlich erniedrigt. 
Die gesamten Fette sind sehr stark erhöht. Das Blutplasma zeigt 

auch dementsprechend makroskopisch eine deutliche Lipämie. 
Der Gehalt an Mineralstoffen ist ein völlig normaler. 
Ebenso zeigen die Stickstofffraktionen völlig normale Werte. 
Die refraktometrische Eiweißbestimmung hat ebenfalls völlig 

normale Werte ergeben. 
Mit dem Pulfrichschen Eintauchrefraktometer erhielten wir 7,2% 

Eiweiß. Das Verhältnis Albumin-Globulin ergab 55: 45 bei einem Vis
kositätswert von 1,68. 

Die Lipasebestimmung 1 des Blutes ergab nach der Bestimmung 
von WARBURG Werte, die völlig denen normaler Kinder entsprachen. 

Die Senkung ergab in einer fieberfreien Periode einen völlig normalen 
Wert (5/21/75 mm Westergreen). 

B. Untersuchungen über Fett, Phosphatid- und Lipoidzusammen
setzung des BJutes und der Galle; die Cholesterinbilanz und die 

Fettbilanz. 
a) Das Blut. 

Der Blutcholesterinspiegel zeigt in den bis jetzt daraufhin untersuchten Fällen teils 
eine normale Höhe von 18ü-230 mg-%, teils eine Erhöhung bis zu 650 mg-%. 

1 Ich verdanke diese Bestimmung Herrn Priv.·Doz. Dr. F. LEUTHARDT vom Physio
logisch-chemischen Institut, wofür ich ihm hier meinen besten Dank aussprechen möchte. 
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Die genaue Bestimmung des Cholesteringehaltes des Blutes macht ja schon rein 
methodisch große Schwierigkeiten, indem die gewöhnlich augewandte colorimetrische 
Methode von AUTHENRIETH und FuNK und ihre Modifikationen Fehler bis zu ± 30% 
ergibt. Leider ist nirgends bei den Befunden die Methodik erwähnt. Doch kann man 
in der Regel annehmen, daß in den meisten Kliniken die mit großer Fehlerquelle behaftete 
colorimetrische Methode angewandt wird und daß nur in einzelnen Kliniken, die sich 
speziell mit Cholesterinstoffwechselfragen abgeben, die allein exakte WINDAUSsehe Digi
toninfällungsmethode benützt wird. 

Aus diesen den Bestimmungsmethoden anhaftenden Fehlern scheinen uns alle be
schriebenen Erhöhungen bis zu 300-320 mg-% mehr wie fraglich. Wir selbst haben 
den Gesamtcholesteringehalt des Blutes dreimal colorimetrisch bestimmt mit der Vor
sicht, jedesmal auch ein normales Blut mitzubestimmen, um daraus eventuell dem Resultat 
erhöhender oder .erniedrigender Fehlerquellen habhaft zu werden: 

Blutcholesterin 20. Monat 24. Monat 
Die Zahlen in ( ) geben gefundene 188 mg-% 191 mg-% 
Werte im Normalblut an (194) " (193) 

26. Monat 
183 mg-% 

(178) " 
Weiterhin1 wurde das Cholesterin im 24. Monat am seihen Tag in der gleichen Blut

probe wie das colorimetrisch zu 191 mg-% befundene nach der WINDAUssehen Methode 
bestimmt und ergab für Vollblut: 

Ges. Cholesterin 
Freies Cholesterin 
Cholesterinester . . 

164mg-% 
94 " 
70 

Ferner ergaben die Gesamtfett-und Phosphatidbestimmungen die folgenden Resultate: 
Gesamtfett. . . . . . . . . . . . 701 mg-% 
Gesamtphosphatide . . . . . . . . 56 " 

Das Blutplasma zeigte schon makroskopisch eine leicht lipämische Beschaffenheit, 
die durch die hohe Gesamtfettfraktion hedingt wird. Der Normalgehalt nach dieser 
Methode schwankt um 300 mg-%, während hier eine Erhöhung auf 700 mg-% vorliegt. 

Der Blutphosphatidgehalt mit 56 mg-% ist, trotz Anreicherung sämtlicher Organe 
mit Phosphatiden, erniedrigt. Es zeigt hier der Phosphatidspiegel ein paralleles Verhalten 
zum Cholesterinspiegel, der mit 161 mg-% Gesamtcholesterin auch eher als niedrig zu 
bezeichnen ist, obschon die Organe einen stark erhöhten Cholesteringehalt aufweisen. 
Hier sei nur kurz auf den auffallenden Widerspruch zwischen niederem Cholesterin und 
Phosphatidb1utspiegel und starker Anreicherung der Organe an diesen Stoffen hingewiesen 

b) Die Cholesterinbilanz. 
Die Cholesterinbilanz wurde beim Niemann-Piek-Kind und bei einem normalen, 

ungefähr die gleiche Milchmenge trinkenden, gleichschweren Kinde ausgeführt. Es wurde 
die Bilanz beim Niemann-Piek in einer 7tägigen Versuchsperiode im 20. Monate und im 
22. Monat ausgeführt, ebenso wurde die Cholesterinbilanz beim normalen Kinde in 7tägiger 
Periode geprüft. Das Niemann-Piek-Kind wurde auf seiner gewöhnlichen Kost von 600 g 
Kuhmilch+ 35 g Zucker und Tee belassen. Der Cholesteringehalt der Nahrung wurde 
in einem aliquoten Teile der 7tägigen Mischung nach dem Verfahren von HENTSCHEL (32) 
bestimmt. Der mit Carmin abgegrenzte Stuhl wurde über Eis gesammelt; mit dem Gesamt
kot wurde eine fein verteilte Aufschwemmung hergestellt und das Cholesterin nach der 
Methode von WINDAUS-FEX im Ätherextrakte (90 Stunden) eines aliquoten Teiles der 
gut luftgetrockneten Stuhlaufschwemmung bestimmt. 

Es ergaben sich folgende Resultate: 

a) L Periode: 22. Monat Cholesterin 
Ausfuhr 410 g Frischkot . . . . . . . . . . 1894,20 mg 
Einnahme 4100 g Kuhvollmilch + 240 g Zucker 491,86 " 

Bilanz negativ um ......... -1402,34 mg 
Das Niemann-Piek-Kind hat im 22. Monat eine tägliche negative Cholesterinbilanz 

von rund 200 mg. 

1 Ich verdanke die Bestimmungen dem freundlichen Entgegenkommen von Herrn 
Prof. H. STAUB, Vorsteher der Pharmakologischen Institutes, dem ich auch an dieser 
Stelle meinen besten Dank ausspreche. 

15* 
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b) 2. Periode 24. Monat 
Ausfuhr 380 g Frischkot . . . . . . . . 
Einnahme 4020 g Kuhmilch + 220 g Zucker 

Cholesterin 
. 1032,56 mg 

496,24 " 

Bilanz negativ um . . . . . . . - 536,32 mg 

Das Niemann-Piek-Kind hat im 24. Monat eine tägliche negative Cholesterinbilanz 
von 76,61 mg. 

c) Normalkind 7/12 Monate von 7300 g Gewicht. 
Es wird in 4 Versuchstagen auf eine Kost von 800 g Kuhmilch + 40 g Zucker und 

Tee gesetzt. 

Ausfuhr 660 g Frischkot . . . . . . . 
Einnahme 5600 g Kuhvollmilch + 280 g Tee 

Cholesterin 
. 668,4 mg 
. 622,2 " 

Bilanz negativ um . . . . . . - 66,2 mg 

Das Normalkind hat eine tägliche negative Cholesterinbilanz von 9,4 mg, was den 
aus der Literatur bekannten normalen Werten entspricht. 

Da nach WINDAUS bei der Natriumäthylatverseifung ein Teil des Koprasterins in 
das mit Digitonin nicht fällbare Pseudokoprosterin umgewandelt wird, entgeht noch ein 
Teil des Cholesterins im Kote der Bestimmung. Dadurch sind die erhaltenen negativen 
Bilanzen etwas zu niedrig, was ja allerdings für die eindeutigen, außerhalb jeder Fehler
grenze liegenden, äußerst stark negativen Bilanzen beim Niemann-Piek-Kind praktisch 
gar nicht in Betracht kommt. 

Aus diesen stark negativen Cholesterinbilanzen geht hervor, daß eine Störung im 
Cholesterinstoffwechsel vorliegt, wodurch es zu einer stark vermehrten Ausscheidung 
von Cholesterin kommt. 

c) Der Cholesteringehalt der Galle. 
Die Bestimmung des Cholesteringehaltes der Galle wurde nach den äußerst genauen 

Angaben von 0. MERKELBACH ausgeführt. Es wurden dazu 5 cm der 61/ 2 ccm etwas 
dickfließenden Leichengalle, die eine Stunde nach dem Tode entnommen wurde, ver
wendet und das Cholesterin gravimetrisch bestimmt. 

Es ergab sich ein Cholesteringehalt von 762 mg-%. 
Die entsprechenden Zahlen des Cholesteringehaltes zweier an alimentärer Intoxi

kation und akut toxischer Pneumonie akut verstorbenen Säuglingen im Alter von 8 und 
11 Monaten ergaben für die Blasengalle: 

8/12 J. alimentäre Intoxikation . . . . . . . . 
11/12 J. akute Pneumonie . . . . . . . . . . . 

Aus diesem hohen Cholesterin-Gallegehalt darf geschlossen 
stark vermehrten Stuhlcholesterins aus der Galle stammt. 

d) Die Fettbilanz. 

. 128 mg-% 
93 " 

werden, daß e;n Teil des 

Zur Untersuchung der Fettbilanz wurde Stuhl und Nahrung in aliquoten Teilen 
nach der Methode von KUMAGOV A-SUTO bestimmt. 

Diese Bilanzbestimmung wurde ebenfalls zweimal in je 4tägigen Perioden ausgeführt. 
Zum Vergleich geben wir die Fettbilanz bei einem normalen 8/12jährigen Kinde wieder, 
die bei anderer Gelegenheit unternommen wurde. 

1. Periode 21. Monat 
Einfuhr 3000 g Kuhvollmilch + 140 g Zucker 
Ausfuhr 285 g Frischkost 

Bilanz .... 

Gesamtfett 
. 86,20 g 

8,96 g 

+77,24 g 

Das Niemann-Piek-Kind zeigt eine tägliche positive Bilanz von 19,3 g Fett. Die 
Resorption beträgt 90% der Zufuhr. 

2. Periode unmittelbar an die 1. anschließend 
Einfuhr 3027 g Vollmilch+ 140 g Zucker 
Ausfuhr 216 g Frischkot. 

Bilanz .......... . 

Gesamtfett 
. 84,75 g 
. 14,90 g 

+69,85g 
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Das Niemann-Piek-Kind zeigt in der zweiten Periode eine tägliche positive Bilanz 
von 17,4 g Fett. Die Resorption beträgt in dieser Periode 83%. 

Normalkind, 8/11 Monate, 3tägige Periode Gesamtfett 
Einfuhr 1350 g Milch mit gemischter Kost . 118,40 g 
Ausfuhr. . . . . . . . . . . . . . . . . 12,95 g 

Bilanz. - ......... . . +105,45 g 

Das Normalkind zeigt eine tägliche positive Bilanz von 35 g. Die Resorption beträgt 
89% der Einfuhr.- Die Fettbilanz zeigt im Gegensatze zur Cholesterinbilanz völlig 
normale Verhältnisse. 

Zusammenfassung. 

Der Blutcholesterinspiegel ist normal, der Blutlecithinspiegel leicht 
erniedrigt. Beide demnach auf keinen Fall erhöht. 

Die Cholesterinbilanz ist sehr stark negativ. 
Der Cholesteringallegehalt ist sehr stark erhöht. 
Auf die pathogenetische Bedeutung dieser Befunde wird 1m Kap. 7 

noch des nähern eingegangen. 

C. Die Stickstoffbilanz, der Eiweißstoffwechsel, Belastungsproben. 
a) Die Stickstoffbilanz wurde im gleichen Stoffwechselversuche wie die Fett

bilanz ausgeführt. Das Kind lag im Stoffwechselbett, Urin und Kot wurden getrennt 
aufgefangen. Das Kind zeigte in der ersten, 4 Tage dauernden Periode eine geringgradige 
Gewichtszunahme von 6950 g auf 7000 g, während in der zweiten 4tägigen Periode eine 
Gewichtskonstanz bestand. 

1. Periode (4 Tage) 
Einnahme in 3000 g Vollmilch+ 140 g Zucker . 
Ausgabe in 285 g Kot . . 

in 1000 ccm Urin 

Bilanz .... 

2. Periode (4 Tage) 
Einnahme in 3027 g Vollmilch+ 140 g Zucker . 
Ausgabe in 216 g Kot . -

in 1000 ccm Urin . . . . . . . . . 

Bilanz .......... · . · 

1763,0 mg 
7137,5 mg 

1160 mg 
10562 mg 

Stickstoff 
12495mg 

8900mg 

+3594mg 

Stickstoff 
11720mg 

11722 mg 

-2mg 

In der ersten Periode beträgt die Stickstoffretention 27% der Einfuhr, während die 
Resorption aus der Nahrung 86% beträgt. In der 2. Periode ist die Retention 0 die 
Resorption 91,9%. 

Aus dem absolut normalen Prozentsatz der Stickstoffresorption beider Perioden kann 
geschlossen werden, daß die Resorptionsbedingungen für dieN-Aufnahmeaus dem Darm
kanale völlig normale Verhältnisse zeigt. 

Anders ist es mit der Retention, deren Wert in der ersten Periode ein hoher, 
während er für die 2. Periode null ist. Es zeigt sich hier eine außergewöhnlich starke 
Labilität des Stickstoffansatzes, wie sie sonst kaum in der Literatur bekannt ist. Eine 
Parallele findet sich in der später erwähnten Labilität des Mineralstoffwechsels für 
Na0 und K 0 • 

Betrachten wir das Gesamtbild beider Perioden, so ist die Resorption 88% und die 
Retention 13% ; daraus ist die schon erwähnte normale Resorption wiederum ersichtlich, 
während die Retention eine äußerst geringe ist. 13% oder 50 mg/kg Körpergewicht. 

Diese geringen Retentionsmengen sind wohl für die ganze Zeit seit dem Momente 
des Wachstumsstillstandes bis zum Tode bei ungefähr konstanter Gewichtskurve anzu
nehmen. Sie sprechen dafür, daß der Organismus die Fähigkeit zum Stickstoffansatze 
bzw. zum Wachstum verloren hat. Trotz dieser Wachstumshemmung besitzt aber der 
NIEMANN-PIOK-Kranke die qualitative Fähigkeit des gesunden Organismus, d. h. die 
Eiweißsynthese, auf was u. a. der vermehrte Cholinbedarf als Sphingomyelinablagerung 
hinweist. 
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Dies qualitativ normale Verhalten zeigen fernerhin die in einer 35tägigen, völlig 
fieberfreien, gewichtskonstanten Periode untersuchten täglichen Stickstofffraktionen im 

Tabelle 4. Stickstofffraktionen des Urins in Pro
zent des Gesamturinstickstoffes (Durchschnitts

werte einer 35tägigen Periode). 

Urin, welche ich verglichen 
habe mit denjenigen eines 
normalen, ungefähr gleichge
wichtigen, gesunden Säuglings. 

I Harn-~ Harn-~ Gesamt
stoff säure kreatinin I ~~~0-

Dabei ergaben sich für 
die verschiedenen Stick
stofffraktionen in Prozent 
des Gesamtstickstoffes aus
gerechnet die in der Tabelle 4 
zusammengefaßten Verhält-

Niemann-Piek 
Normalkind . 

I 
I ~: 

2,07 : I 
I 

1,2o3 I 
4,76 
2,98 

I 4,2 
I 5,45 

nisse. 
Einen Durchschnittswert für den NH3-N-Prozent aus der 35tägigen Periode kann 

nicht gegeben werden, da in ihr viele Tage enthalten sind, in welchen der Kranke erbrach, 
wo somit das NH3-N-Prozent zur Deckung des mineralischen Kationendefizits, welches 

Tabelle 5. 

Tage mit Brechen Tage ohne Brechen 

PH [ NH~ -~NH3N % 

8,6 
8,2 
8,5 

16,7 
7,37 
9,9 

7,4 
8,3 
7,7 

3,8 
3,1 
3,2 

bei Milchfütterung naturgemäß das durch Bre
chen entstehende Anionendefizit überflügelt, 
stark ansteigt (Tabelle 5). 

Der Harnstoff-N-Gehalt zeigt eine Schwan
kung von 3%, was absolut innerhalb der ver
schiedenen individuellen Reaktionen liegt, die in 
der Literatur mit 69-79,8% Schwankungsbreite 
angegeben sind. 

Der Harnsäure-N und der Gesamtkreatinin-N 
liegt beim Niemann-Piek sehr hoch gegenüber 

dem Normalen. Es darf dies wohl bei dem Abbau des normalen Körpergewebes, d. h. 
besonders mit der zunehmenden Durchsetzung der parenchymatösen Organe und der 
Muskulatur mit Lipoiden in Korrelation gebracht werden, als Ausdruck für einen 
erhöhten Gewebszerfallt 

Auch zeigt in dieser 35tägigen Periode das Verhältnis von Kreatin zu Kreatinirr völlig 
normales Verhalten. Es ist bei beiden Kindern der Anteil des Kreatins am Gesamt
kreatinirr 1/ 3 bis 1/ 4 , was beides auch wieder den Zahlen der Literatur entspricht. 

Der Aminosäure-N liegt beim Niemann-Piek innerhalb der individuellen Schwan
kungsbreite, die nach der Literatur von 2% bis 11% schwankt. 

Zusammenfassend kann danach gesagt werden, daß der Stick
stoffstoffwechsel nur die Besonderheiten eines nicht wachsenden, 
dystrophischen Säuglingsorganismus zeigt: eine stark schwankende Stick
stoffretention, die in ihrer Gesamtbilanz nur sehr schwach positiv ist. 
Der intermediäre Stickstoffumsatz zeigt ebenfalls, soweit er in den Urin
fraktionen zur Geltung kommt, nur die bei Dystrophien bekannten Ab
weichungen (vermehrte Harnsäure und Gesamtkreatininausscheidung). 
Es ließen sich somit für die NmMANN-PICKsche Krankheit in den be
stimmten mit dem Stickstoffstoffwechsel in Beziehung stehenden Daten 
kei_ne nur dieser Krankheit spezifisch zukommenden Störungen nach
weisen. 

b) Wir haben nun noch weiterhin Belastungsproben ausgeführt, 
in der Annahme, da.ß wir eventuell dadurch noch feinere Veränderungen 
des Stoffwechsels aufdecken könnten. 

1. Eiweißbelastung (Tab. 11). Zur Standartkost von 600 g Milch+ 30 g Zucker+ 
etwas Grieß + 200 g Banane wurde während 3 Tagen je 25 g Larosan zugesetzt. Beim 
Normalkinde zeigt sich die bekannte Tatsache, daß die N-Ausscheidung im Urin nicht 
sofort mit der vermehrten N -Zufuhr einsetzt, sondern sich um einen Tag verzögern kann. 
Der Niemann-Piek zeigt ein ganz eigentümliches Verhalten. Es kommt am zweiten Tage 
der vermehrten N-Zufuhr nicht nur zu einer vermehrten N-Ausscheidung, sondern im 
Gegenteil zu einer starken Verminderung, und erst am dritten Belastungstage und am 
ersten und zweiten Tage der Nachperiode zeigt sich eine stark vermehrte N-Urinaus-
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scheidung. Es deckt sich dieses Verhalten wiederum mit demjenigen bei Dystrophien 
oder Atrophien, wo ebenfalls in den paar ersten Tagen einer stärkeren N-Zufuhr keine 
vermehrte N-Urinausscheidung aufzutreten braucht. 

Die Harnstoff-N-Fraktion zeigt beim Niemann-Piek das typische normale Verhalten, 
einen prozentualen Anstieg des Harnstoff-N innerhalb des Gesamt-N. 

Der NH3-N steigt bei beiden absolut an, was der Norm entspricht. Beim Niemann
Piek steigt der NH3-N nicht nur absolut, sondern auch in seinem prozentualen Verhältnis 
zum Gesamt-N an. Diesen Vorgang deuten wir als eine relative AlkalopeniedesBlutes 
(erniedrigte 002-Kapazität) und der Gewebe (Verarmung an Kationen), d. h. die ver
mehrte organische (A.O.S.) und anorganische (Sulfat) Anionenausscheidung wird nicht 
normalerweise durch anorganische Valenzen, sondern aus den angeführten Gründen durch 
organische Kationen überschießend gedeckt. Die PH steigt bei vermehrter Eiweißbelastung 
bei beiden an. 

Der absolute Harnsäure-N-Wert bleibt ungefähr gleich, der prozentuale Anteil zeigt 
demnach eine Abnahme; ein Verhalten wie es auch in der Literatur beschrieben wird. 

Die Aminosäuren steigen bei beiden absolut und prozentual an: ein normales Ver
halten. 

Die organischen Säuren zeigen unter der Eiweißbelastung ebenfalls ein normales 
Ansteigen. 

2. Zu c kerbe 1 a s tun g. Es wurden zur Standardkost während 3 Tagen je 50 g 
Rohrzucker hinzugegeben. 

Auch der Niemann-Piek zeigt bei Kohlehydratzufuhr das normale Verhalten einer 
vermehrten N-Retention. Die Harnsäureausscheidung sinkt etwas ab, ebenfalls ein nor
maler Vorgang. Während beim Normalkinde das Gesamtkreatin auch fällt, steigt es 
beim Niemann-Piek leicht an, aus Gründen, die wir nicht erklären können. Die A. 0. S. 
bleibt unverändert, ebenso die NH4-Säurefraktion. 

3. Glykokollbelastung. Es wurden an einem Tage 10 g Glykokoll verfüttert. 
Dabei zeigt der Niemann-Piek das gleiche Verhalten wie das Normalkind: ein Ansteigen 

der A. 0. S. während 2 Tagen, das hauptsächlich verursacht ist durch ein Ansteigen der 
NH4-Säurefraktion. Sämtliche übrigen N-Fraktionen bleiben gleich wie am Vortage. 

4. Harnsäure. Zulage von 100 mg Harnsäure. 
Bei beiden Kindern das gleiche Verhalten: leichtes Ansteigen des Gesamturin-N, 

was hauptsächlich durch Erhöhung des Harnstoffes bedingt ist, während keine Erhöhung 
der Harnsäurefraktion in den folgenden drei Tagen eintritt. 

5. Kreatin. Zulage von 200mg Kreatin. 
Hier zeigen ebenfalls beide Kinder das gleiche Verhalten: während drei Tagen steigt 

die Ausfuhr an Gesamtkreatinirr an, wobei der Kreatinprozent um etwa 150% gegen
über der Vorperiode erhöht ist, während das Kreatinirrprozent nur eine sehr geringgradige 
Erhöhung zeigt. Es scheinen also auch im Kreatinkreatininstoffwechsel beim Niemann
Piek normale Verhältnisse vorzuliegen. 

6. Buttersäure. Während 3 Tagen wurde je 15 g Buttersäure der Nahrung zu
gesetzt. Bei beiden Kindern tritt dasselbe Verhalten ein: Am ersten Tage eine leichte 
Erhöhung der NH3- und 0.8.-Ausscheidung bei gleichbleibendem PH· Am zweiten und 
dritten Tage sind bereits wieder die Verhältnisse der Vorperiode vorhanden. Mit 
anderen Worten, auch der Niemann-Piek verbrennt die zugeführte Buttersäure wie 
ein Normalkind. 

7. Zulage von Oxyisobuttersäure. 
Wenn wir diese körperfremde organische Säure verabfolgten, so geschah dies haupt

sächlich, um die NH3-Ausscheidung bei dieser starken organischen Säuerung verfolgen 
zu können. 

Die Tabelle 6 zeigt die Ergebnisse. 
Das Normalkind erhielt 198 ccm Oxyisobuttersäure in n/10 HOl ausgedrückt und 

schied in den beiden Tagen der stark erhöhten A.O.S. 178 ccm n/10 HCl O.S. mehr 
als an den beiden Tagen der Vor- und Nachperiode aus. Somit blieben im Körper 20 ccm 
n/10 Oxyisobuttersäure zurück, von denen wir annehmen, daß sie längere Zeit retiniert 
wurden und erst sehr langsam im Laufe von Tagen ausgeschieden werden, oder wie das 
FoRSCHNER und HoTTINGER annehmen, daß sie sogar verbrannt werden. Die Urin-pR 
sinkt, die Titrationsacidität erhöht sich und die NH3-Ausscheidung steigt wesentlich 
an, die P'" und die Cl'-Ausscheidung sinkt. Es kommt somit beim normalen Kinde zu 
einer typischen, organischen, acidotischen Stoffwechselverschiebung im Urin. 

Ferner wirkt die Zufuhr der körperfremden Substanz diuretisch. 



232 TH. BAUMANN E., KLENK u. S. ScHEIDEGGER: Die N!EMANN-PICKsche Krankheit. 

a.i 

"" ;:I 
•ol 
rn 

"" CD ..., ..., 
;:I 

.!:1 
0 
rn 
·~ 

~.!ol 
0 .::: 

~ 

~ ~ 
~ .~ 
;:I z ..., 
rn 

= ..... 
CD 
~ 

~ 

I 

' ·-' 0 ~ 

~~~ 
.~ = ;.a 
~.$: ..., 

:>{) 

s 
0 

:>{) 

s 
~ 

rn 
0 
< 
I~ ,Z .. ' 

~ e 
z .~ :>{) 

rn s 

,z 
~ ' 

I~ 
s.s 
r:e~ 
00 r:e 

c3~ :>{) 

s 
~ I 

~ ... 
::l ,r;e 
~z 

:>{) 
~ s 
~ 

..:. ..... ~ 
0 
~ 

~z 
:>{) ... 

r:e s ~ 

I 
~ 

~ 
.., 
~ :>{) z s 

~z 

~ 

.s a;> 

~ ... p a;> 

s 

~ 
00 
0 
~ 

s 
::l ..., 
r:e 

,q 

I I I I 

0 ~0~ -.:1' ~ 1.0 
~ ='l<:q-.:1' 

<:0 01.000 
~ ='l<;q ..... ...... .................. 

<:0 -.1'-.!<1.0 
~ ecoo cq,.....,..., 

-.:1' cq~~ 
~ ei.Q.Q ...... 
1.0 
<:S o<lt-1.0 
<:0 ~00~ 

...... 

1.0 
~ ~~t-

-.:~<" ..;...;...; 

1.0 
>6' 0000 
00 t-0000 

~ ~ ...... ~ - 6 cq" ei 

~ 
cq -.~<ei~ 
~ ...... ~-.!< 

1.0-.1<-.1< 
~ ~~6 
00 ecoooo 
0 8f6f6 0'> 
t- 0~~ ...... .................. 

cq ocq,..... 
~ ...... ·.o .Q 

0'1 
cq 001.0 
...; o·...;.o 
<:0 ='lOOOO 

='l 

0 000 
~ r-cqoo 
~ 1.0<:0<:0 - .................. 

t- ecJ.Or-
t..:' oot..:'t..:' 

0 000 
~ 01.00 cq o<~<;q..,j< 

• 1:>() ~ •• 

• 1.0 ;:I • • 

.....<·= • 00. • • 

~+~~~ 
0 . ""' 0 0 .!<l..!sl;::l.!<l,.!sl 

1]~1] 
"0 "t:i ·~ "t:i "0 
:::::::: ~:::::::: 
.;g.;go.;g.;g 
OCH/1 r:t1 r:t1 

o...< e.;ic-.) 
<;qo<~ cq cq 

Ein völlig anderes Verhalten 
zeigt der Niemann-Pick. Er erhielt 
148 ccm Oxyisobuttersäure in n/10 
HCl ausgedrückt und scheidet in 
2 Tagen eine um 20 ccm n/10 HCl 
überschießende Menge an organi
schen Säuren aus. Die P'" und 
Cl'-Ausscheidung hält sich auf 
gleicher Höhe, die Urinmenge sinkt 
etwas und, was nun höchst eigen
tümlich ist, es kommt zu einer im 
Übermaß gesteigerten NH3-Produk
tion, die eine starke Verschiebung 
der Urin-pH nach der alkalischen 
Seite bewirkt. 

Wie ist diese Reaktion bei Nie
mann-Pick zu erklären? Wir möch
ten in dem starken Ansteigen der 
PH und der NH3-Ausscheidung den 
Ausdruck einer anorganischen Al
kalopenie sehen. Dem Organismus 
mangeln anorganische Kationen, 
er scheidet darum stark vermehrte 
Mengen von NH3 ab. Aber nicht 
nur äquivalente Mengen NH3 wer
den produziert, sondern eine über
schießende Produktion tritt ein, 
um einen alkalischen Urin herzu
stellen. Dadurch werden die an
organischenAnionen (P"' und C03") 

als tertiäre, bzw. sekundäre Salze 
an Stelle von primären oder sekun
dären ausgeschieden, was ermög
licht, daß die Säureäquivalente 
sehr rasch und vollständig aus
geschieden werden. Wir haben in 
der Produktion eines so stark al
kalischen Urines den Ausdruck 
einer momentanen, äußersten Über
säuerung der Körpers zu sehen, 
welche der in alkalotischer Stoff
wechselrichtung eingestellte Or
ganismus mit einer überschießen
den NH3-Produktion beantwortet, 
da er die durch die unfreiwillige, 
zentrale Hyperpnoe bedingte alka
lotische Stoffwechseltendenz ein
halten muß. 

Der normale Organismus 
zeigt bei einer vermehrten 
körperfremden organischen 
Säurezufuhr eine wesentlich 
breitere Basis von Regula
tionsmöglichkeiten. Er ver
hindert die zu starke Säue
rung des Urins, bzw. die Er
höhung der Blut-pn durch 
leicht vermehrte NH3- und 
anorganische Kationenaus-
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scheidung, ferner durch eine verminderte P"' und Cl'-Ausscheidung, 
welche Anionen in die Gewebe abgeschoben werden, und schließ
lich durch eine vermehrte C02-Abdunstung bis das Blut und der inter
mediäre Stoffwechsel wieder normale Säure-Basenverhältnisse zeigen. 
Dieser Regulationsmechanismus fehlt dem Niemann-Pick. Er zeigt 
eine Hyperventilationsalkalose und ein an Mineralien armes Gewebe. 

Es kann somit im Blute das bereits fixierte Verhältnis :Ji.~~ nur un

wesentlich verschoben werden; die Hyperventilation kann offenbar nicht 
noch stärker gesteigert werden, und der Gewebsstoffwechsel ist infolge 
der Lipoideinlagerungen ebenfalls gestört. Somit sind einmal zu wenig 
disponible anorganische Kationen vorhanden, zweitens verhindern die 
stark mit Lipoid durchsetzten Gewebe eine vorübergehende Abwanderung 
des P'" und Cl" in die Gewebe hinein, und es müssen dadurch die orga
nischen Anionen zwangsweise und in unverringertem Maße mit der 
körperfremden organischen Säure ausgeführt werden. Ein Regulations
mechanismus ist nur noch frei, die NH3-Produktion. Und dies stimmt 
ja mit allen gemachten Untersuchungen überein, die zeigen, daß der 
Stickstoffstoffwechsel, bzw. die NH3-Bildung in völlig normalen Bahnen 
verläuft. Die NH3-Bildung ist, wie schon gesagt, überschießend, was eine 
möglichst vollständige Entfernung sämtlicher Säureäquivalente ermög
licht, denen die normale intermediäre Regulation aus den angeführten 
Gründen verriegelt ist. 

D. Der Kohlenhydratstoffwechsel. 
Der Nüchternblutzucker wurde 7mal bestimmt und zeigte nach l0-12stündigem 

Hunger folgende Werte: llO, 85, 100, 75, 75, 85, 78, d. h. einen Durchschnittswert von 
87 mg-%. 

Dieser Durchschnittswert liegt, wie auch die Schwankungen des Nüchternblutzuckers 
zwischen llO und 75 absolut innerhalb des normalen Verhaltens, wofür wir ungezählte 
eigene Beobachtungen zur Verfügung haben. 

Es wurden nun die folgenden Belastungen und ihr 4-stündiger Verlauf verfolgt und 
kurvenmäßig wiedergegeben (Abb. 13). 

1. 3mal 10 g Traubenzucker: kein Zucker im Urin. 
Die Normalkurve zeigt einen zweigipfeligen Verlauf, wie das beim Säugling häufig 

der Fall ist; es zeigt sich der Staubeffekt erst nach der dritten Belastung. Auch beim 
Niemann-Piek zeigt die erste Hälfte der Kurve zwei Gipfel, hierauf setzt ein kurz an
dauernder Staubeffekt ein, und nachher schnellt der Blutzucker nochmals in die Höhe, 
übersteigt sogar die Glykämie der ersten Traubenzuckergabe. Die Senkung des Blut
zuckers nach der zweiten Zuckergabe läßt wohl auf eine normale überschießende Insulin
ausscheidung schließen. Die Erklärung aber für den nur kurz andauernden Staubeffekt 
und den kurz darauf erfolgten dritten hyperglykämischen Anstieg ist schwer zu finden. 
Es bestehen zwei Möglichkeiten: die Überinsulinausschüttung ist wohl vorhanden, aber 
nur von sehr kurzer Dauer, so daß eben die hyperglykämische Phase rasch überwunden 
ist, oder aber es besteht die zweite mögliche Erklärung, die Insulinausschüttung ist völlig 
normal, aber das normale Leberparenchym ist so stark dezimiert, daß dadurch eine 
genügende Umbildung des zugeführten Zuckers innerhalb einer normalen Zeit und eine 
Glykogenfixation in normalem Ausmaße nicht mehr möglich ist. Wir möchten eher 
diesen letzten Vorgang zur Erklärung des Blutzuckeranstieges nach der dritten Zucker
gabe annehmen. 

2. 15 g Galaktose: kein Zucker im 24-Stundenurin. Die Niemann-Pick-Kurve deckt 
sich mit der Normalkurve. 

3. 15 g. Lävulose: kein Zucker im 24-Stundenurin. Die Niemann-Pick-Kurve deckt 
sich mit der Normalkurve. 

4. Die Nüchternblutzuckerkurve: Spur Aceton, kein Zucker im 24-Stundenurin. 
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Sie zeigt bei völligem Nüchternbleiben zwischen 8 und 12 Uhr morgens eine nach 
P/2 Stunden einsetzende, wesentlich stärkere Senkung des Blutzuckers, danninderdritten 
Stunde einen steilen Anstieg des Blutzuckers und endlich in der vierten Stunde einen 
zweiten, wesentlich steileren Abfall als die Normalkurve. Diese stärkere Labilität in 
der Nüchternblutzuckerkurve gegenüber einer normalen, dürfte wohl am ehesten in Ver
bindung mit der Abb. 13 (bei 3mall0 g Traubenzucker) dafür sprechen, daß ein leichter 
relativer Glykogenmangel in der Leber anzunehmen ist. Der leichte Acetonbefund ent
spricht der Norm. 

5. Einmal 15 g Traubenzucker: kein Zucker im 24-Stundenurin. 
Der Niemann-Piek zeigt rascheren Abfall der Kurve, also eine größere Labilität, 

was wir weiter nicht erklären können. 
6. Die Adrenalinkurve (0,0006 mg injiziert subcutan): kein Zucker im 24-Stundenurin. 
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Die Steigerung der Blutzuckers ist beim Niemann-Piek gleich stark wie im Normal
falle. Aus diesem Grunde kann die oben angenommene leichte relative Glykogenarmut 
nur eine geringgradige sein. 

7. Die Physostigminkurve (0,0004 mg injiziert subcutan) zeigt eine sehr starke Sen
kung und nachherige Erhöhung eigentümlicher Art. 

Die rascher einsetzende Senkung bei Physostigmin und die bei Adrenalin rascher 
einsetzende Erhöhung als beim Normalen dürfte wohl als Zeichen einer erhöhten Labilität 
gedeutet werden. 

Dieses fast normale Verhalten haben wir a priori keinesfalls erwartet, glaubten wir 
doch, daß der intermediäre Kohlehydratstoffwechsel bei der enorm starken Fett-Lipoid
einlagerung und der dadurch bedingten Reduktion des Leberparenchyms zum mindesten 
quantitativ, wenn nicht sogar qualitativ stark gestört sei. 

Für den Kohlehydratstoffwechsel gilt dies auf jeden Fall nicht in stärkerem Aus
maße, in dem sich weder eine kaum nennenswerte quantitative, noch überhaupt eine quali
tative Störung nachweisen ließ. 

Trotz diesem negativen Ausfall der Untersuchungen in bezug auf den Kohlehydrat
stoffwechsel glauben wir doch, darauf deuten ja einige oben augewandte Untersuchungen 
hin, daß die Quantität des Glykogens in der Leber gegenüber derjenigen des Normalen 
sehr stark verringert ist, daß aber diese Verringerung, trotzeinem erhöht angenommenen 
Grundumsatz (s. dort) durch die angestellten Untersuchungen nur in geringem Maße 
nachweisbar war; dies wahrscheinlich darum, weil die ganze Muskulatur stärkst atro
phisch ist und darum nur ein äußerst kleiner Bruchteil ihrer normalen Funktion erfüllt. 
Durch diese Unterfunktion der atrophischen Muskulatur dürfte die relative Glykogen
armut der Leber verdeckt werden. 
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Unsere Untersuchungsergebnisse stimmen 
mit den Untersuchungen HAMBURGERs in 
seinem mit amaurotischer Idiotie kombinier
ten Falle überein. HAMBURGER fand normale 
Nüchternblutzuckerwerte von 70 bzw. 85 bis 
99 mg·%. :mbenso erwiesen sich die Dextrose
und Lävulosebelastung als normal. Auch fand 
er weder Aceton noch Zucker im Urin, so daß 
HAMBURGER ebenfalls zum Schluß kommt, 
daß weder einer Schädigung der Glykogenese 
noch der Glykolyse vorliegt. 

Die Nüchternblutzuckerspiegel wurden 
ferner noch bestimmt vonKRAMERund THÖNES 
und ebenfalls als normal befunden. Ebenso 
zeigte auch die von Thönes angestellte Galak
tosebelastung ein normales Verhalten. Unter
suchungen anderer Autoren liegen nicht vor. 

Zusammenfassend ist somit 
über den Kohlehydratstoffwechsel zu 
sagen, daß er gegenüber der Norm 
keine wesentliche Störung zeigt. Die 
bei gewissen Belastungen auftretenden, 
leicht vermehrten Schwankungen sind 
am ehesten durch eine leichte, relative 
Glykogenarmut der Leber, eventuell 
der Muskulatur zu erklären. Die ab
solut starke Glykogenarmut bleibt 
wegen der stark gestörten normalen 
physiologischen Muskelfunktion und 
der totalen Akinese verdeckt. 

E. Die Mineralbilanz. 
Das mineralische Blutbild zeigt sowohl 

im 21. wie auch im 25. Monate absolut nor
male Verhältnisse. Es fanden sich im: 

P. 
Ca 
Mg 
Na 
K 
Cl. 

21. Monat 
4,5 mg-% 

10,6 
3,5 

310 
18,1 

288 

25. Monat 
4,8 mg-% 

10,1 
3,2 

305 

296 

Aus der Tabelle 7 ist zu ersehen, daß in 
der ersten Periode mit einer leichten Gewichts
zunahme eine positive Bilanz für Na0, K 0 und 
Cl' besteht. Wir dürfendiesepositiven Bilanzen 
wohl zu einem Teile auf die geringe Wasser
aufnahme (50 g) beziehen, müssen aber, da ja 
wesentlieh mehr Äquivalente Mineral gestapelt 
werden als der geringen Wasseraufnahme ent
spricht, annehmen, daß es zur Hauptsache wohl 
zu einer trockenen Retention von Mineralien 
gekommen ist. Auffallend ist die negative 
Bilanz von Ca00 und P"'. Der caoo.verlust 
muß wohl als Symptom eines Stillstandes bzw. 
eines leichten Abbaues der Knochensubstanz 

I 
1-0 

00 
00 

+ + 
-1------------- f---

~ - >0 
0 
~ 

+ 
f----~·-----~ ---~ -

+ 

0 
t
~~ 
<::-1 

I 

~ 
00 
t--I 

i- ----- -------~ --

+ + -1-
------- ------------

Cl 

""' I 
t-+ 

<:--1 0 
0 ;3 ~ 

M ,...., 
-- -------~--~- . --

O"l 
t
O"l 

--~ ----~--------

10 

c0 lÖ C L~ 
z ~ d; ~ 

...... C'l ~ 
-----~~-~-------- --

00 -~ 
<:--1 

~ ~""""'~ ..-! _.j 
~ P""""'l""""''l""""'' 

C'iM~>Ö 



236 TH. BAUMANN, E. KLENK u. S. ScHEIDEGGER: Die NrEMANN-PICKsche Krankheit. 

gedeutet werden, was sich ja auch mit dem histologischen und röntgenologischen Bilde 
der Osteoporose deckt. Die negative Phosphorbilanz wird zur Hauptsache die gleiche 
Ursache haben. 

Die zweite Periode, die sich unmittelbar an die erste anschloß, zeigt trotz Gewichts
stillstandes eine leicht positive Bilanz für P"'. Gerade die Phosphorbilanzen dürften zur 
Hauptsache nicht nur durch die Vorgänge im Knochen, sondern durch Phosphorbildungen 
in den Phosphatiden bedingt sein. Fernerhin ist in der zweiten Periode die ausgesprochen 
stark positive Na0-Bilanz auffallend, während die K0-Bilanz einen stark negativen Aus
schlag zeigt. Auch hier spricht die positive Cl'-Bilanz ohne Gewichtszunahme, d. h. ohne 
Wasserretention für eine trockene Retention. 

Sehen wir uns nun den Durchschnitt der Bilanzen beider Perioden an, so zeigt sich 
eine deutliche, wenn auch leicht negative Bilanz für Ca00• Dieser Befund dürfte sich decken 
mit der Aschenanalyse des Knochens, welche eine starke Verarmung ergibt, die, wie wir 
annehmen, durch Verdrängung des Ca00-reichen Knochengewebes durch Lipoidsubstanzen 
zustande kommt. Die deutlich positive Phosphorbilanz ist sicher durch komplexere Vor
gänge zu erklären und zur Hauptsache wohl nicht nur auf das Knochengewebe zu beziehen. 
Die Knochen erwiesen sich in den Organanalysen wohl P"' -arm, dafür zeigte aber die 
H:;tut einen offensichtlicheren P"'-Reichtum. Auch dürfte das reichliche Lipoidgewebe 
mit schuld an einer positiven Phosphorbilanz sein. Auffällig ist in der Gesamtbilanz 
fernerhin die stark negative Bilanz von K 0 und die stark positive Bilanz von Na0• Das 
richtige Verhältnis zeigt uns aber erst die Umrechnung der Bilanzen in Milligramm auf 
Milligrammäquivalente, welche für Na0 = + 76, für K 0 =- 46 ist, also einen positiven 
Überschuß an 30 Milliäquivalenten Kationen, welcher in Beziehung steht zu der positiven 
Cl'- und P"'-Bilanz. Während des Gesamtverlaufes der Krankheit können wir aber kaum 
eine so dauernd stark positive Na0-Bilanz und besonders nicht eine dauernd so starke 
negative K 0 -Bilanz annehmen. Es müssen in der Untersuchungsperiode wenigstens für 
Na0 und K 0 temporär bedingte spezielle Verhältnisse vorliegen. Zeigen doch die Organ
analysen des Niemann-Pickfalles, verglichen mit denjenigen eines gesunden Kindes, nur 
in der Haut eine wesentliche Na0-Anreicherung, sonst in allen Organen aber eine Ver
armung, besonders auch in der Muskulatur. Und umgekehrt ist der Kaliumgehalt der 
Haut ebenfalls wesentlich größer als derjenige des Normalfalles, und die Muskulatur zeigt 
nur eine sehr geringgradige Verarmung an K. 

Zusammenfassung. 
Es darf wohl aus der Stägigen Mineralbilanz mit aller Vorsicht ge

schlossen werden, daß zu Beginn der Erkrankung, genauer gesagt, solange 
Wachstums- und Gewichtsanstieg vorlagen, alle Mineralbilanzen positiv 
waren, daß vom Augenblick des Gewichtsstillstandes an die Bilanzen 
für Ca 00 dauernd leicht negativ wurden, da das Hauptdepot _für Ca0° 
nicht mehr weiter wuchs, sondern eher durch Schwund des Ca-reichen 
Knochengewebes kleiner wurde, d. h. Ca00 verlor. Die Bilanzen der 
übrigen Mineralien werden zu verschiedenen Zeiten, abhängig von einer 
leichten Gewichtszunahme, d. h. Wasseransatz oder W asserverlust, bald 
positive, bald negative gewesen sein, wobei wir wegen der trockenen 
Retention der Mineralien in der Haut und zum Teil auch in der Mus
kulatur und normal bleibenden Blutmineralgehaltes, trotz Gewichts
stillstand und trotz Abnahme des Mineralgehaltes in anderen Organen 
eine leicht positive Gesamtbilanz für unseren Niemann-Pickfall für die 
Zeit vom Gewichtsstillstande an bis zum erst prämortal einsetzenden 
Gewichtssturze annehmen möchten. 

Auffallend bleibt der starke Unterschied in der N ao- und K0-Bilanz 
der untersuchten Periode: starke N ao-Retention, stark negative KO
Bilanz. Ähnliche Verhältnisse liegen bei nephrotischen Prozessen vor 
(eigene, noch nicht veröffentlichte Untersuchungen), wo eine trockene 
Retention der Na0 stattfindet bei ungehinderter, bisweilen sogar stark 
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überschießender K 0-Ausschwemmung. Dies dürfte mit Besonderheiten 
im Wasserstoffwechsel bei NrEMANN-PrcKscher Erkrankung in Zusammen
hang stehen. 

F. Die Organanalysen. 
Die Organe wurden bei 100 ° C bis zur Gewichtskonstanz getrocknet, 

dann aliquote Teile mit HN03 + H 20 2 feucht verascht. Die Mineral
bestimmungen erfolgten nach den von uns schon andern Ortes angeführten 
Methoden (38, 39). Die in Tabelle 8 angeführten Zahlen beziehen sich 
auf 100 g Trockensubstanz des Niemann-Pickfalles und eines gleich
schweren, an toxischer Pneumonie akut verstorbenen Kindes. 

Tabelle 8. Mineralgehalt verschiedener Organe. 

I Normalkind I Niemann-Piek I Normalkind I Niemann-Piek 
mg mg , mg mg 

l. Knochen. 4. Haut. 
p 9600 3540 p 325 1035 
Ca 22400 14600 Ca 158 120 
K. 785 132 K. 338 796 
Na 768 680 Na 277 510 
"Mg 315 31 Mg. 22 7 

2. Knorpel. 5. Zähne. 
p 1614 500 p 168 142,5 
Ca 1630 580 Ca. 620 524,0 
K. 1630 719 K. 14 7,5 
Na 2390 1855 Na 9 3,0 
)lg 65 8,8 Mg. 4 1,01 

3. Muskulatur. 6. Leber. 
p 1075 431 p 600 520,0 
Ca 142 92,4 Ca. 105 58,6 
K 1580 1300 K. 620 480,0 
Na 734 436 Na 440 370,0 
Mg 59 Mg. Spur 0 

Cu 18,9 y 40 y 

a) Knochen. Nach der Tabelle 8 zeigen die Knochen (Tibia und Fibula) eine starke 
Abnahme ihres Gehaltes an Mineralien, die man wohl in Parallele setzen muß mit den 
röntgenologisch erhobenen Befunden einer Osteoporose. Der Knochen war auf Schnitt 
scheinbar weniger hart als die Knochen des Normalfalles. Ebenso zeigten die mikro
skopischen Bilder kleine zarte Knochenbälkchen, eine relativ dünnere Corticalis mit einer 
relativ großen Markhöhle. Die Verminderung des Calcium-, Magnesium- und Phosphor
gehaltes ist zur Hauptsache der Ausdruck für eine Verarmung des Knochengewebes an 
diesen Substanzen, während die Abnahme von Kalium und Natrium wohl zum größten 
Teil auf die Verdrängung des normalen blutreichen Knochenmarkes durch ein blutarmes 
Lipoidmark zu erklären ist. Auffallend ist die sehr starke Abnahme des Phorphorgehaltes, 
was vielleicht als Ausdruck einer Änderung in der Relation Ca: P04 : C03 der Zusammen
setzung der Knochensalze zu deuten ist. Wir hätten hier ähnliche Verhältnisse wie bei 
einer anderen infantilen Speicherungskrankheit, der Osteosklerose Albers-Schönberg, wo 
die Relation Ca: P04 : C03 ebenfalls verschoben wird, hier allerdings durch eine abun
dante Erhöhung des Calciumgehaltes. (Noch unveröffentlichter Befund.) 

b) Der Knorpel zeigt ebenfalls starke Abnahme des Mineralgehaltes. Die Abnahme 
von Phosphor und Calcium ist hier gleichmäßig betroffen. 

Auch die Muskulatur ist wesentlich mineralärmer, was wohl zur Hauptsache durch 
die Verdrängung der Muskelfibrillen durch Schaumzellen bedingt sein dürfte. 
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c) Die Haut zeigt einen auffallenden Mineralreichtum. Wir möchten ihn damit er
klären, daß die Haut das am ganzen Körper durch Lipoideinlagerungen am wenigsten 
betroffene Gewebe ist. Die Haut vermag darum einen normalen Ansatz der Mineralien 
als einziges Organ des kranken Körpers noch zu gewährleisten, und der Organismus 
lagert nun zum Schutze des Lebens nicht nur die normale Mineralmenge ein- die Haut 
wird mit Mineralien überladen, als Mineraldepot benützt, durch welches die normalen 
Reaktionen des Stoffwechsels gewährleistet werden. 

d) Auch die Zähne zeigen wie das Knochengewebe eine deutliche, wenn auch nicht 
sehr hochgradige.· Mineralverarmung. Die Zähne waren auf Schnitt auffallend weich 
gegenüber normalen, auch zeigten sie ja klinisch zunehmend starke Caries und Schmelz
defekte. 

e) Die Leber zeigt eine beträchtliche Abnahme in ihrem Kalium- und Natriumgehalt, 
was am ehesten mit ihrem stark verminderten Saft- und Blutgehalte in Zusammenhang 
stehen dürfte. Auffallend wenig stark ist der Phosphatgehalt herabgesetzt. Dies darf 
wohl in Zusammenhang .mit dem äußerst hohen Phosphatidgehalt des Organes gebracht 
werden, der nach den Analysen KLENKS 30% der Trockensubstanz beträgt.· 

Von GERLACH wurde in der Leber 40 y Kupfer in l g Feuchtsubstanz gefunden, eine 
Menge, die weit über den Durchschnitt von 18,9 y Kupfer dieses Alters steht. GERLACH 
deutet diese Erhöhung des Kupfergehaltes, wie diejenige bei Lebercirrhosen, als Aus
scheidungsstörung, im Niema.nn-Pickfalle verursacht durch die Lipoideinlagerungen. 

Zusammenfassend kann über die Analysen der Organe gesagt 
werden, daß sich die Lipoideinlagerungen in allen Organen durch eine 
Abnahme der Mineralstoffe auswirkt. Diese Verminderung der Mineral
stoffe ist wohl in erster Linie auf die Veränderung des normalen, an Mineral 
und Zelleiweiß reichen Gewebes durch Mineral- und eiweißärmere Lipoid
substanzen zurückzuführen. Ein zelluläres Unvermögen zum Mineral
ansatz, wie dies zum Beispiel bei der Rachitis auf Grund einer allgemeinen 
Stoffwechselstörung der Fall ist, glauben wir ausschließen zu dürfen, 
zeigt doch gerade die Haut, die im Vergleich zu den anderen Organen 
arm ist an Lipoideinlagerungen, ein sehr gutes Retentionsvermögen. Ob 
wir aus diesem Verhalten der Haut auch auf ein gutes Retentionsvermögen 
des restierenden nicht veränderten Gewebes der übrigen Organe schließen 
dürfen, können wir nicht mit Sicherheit entscheiden. Wir möchten es 
aber mit großer Wahrscheinlichkeit annehmen, und zwar aus den folgenden 
Gründen: die in der Leber, im Pankreas, im Knochenmark noch vorhan
denen gesunden· Zellen gewährleisten trotz ihrer sehr starken Massen
verminderung völlig normale quantitativ-qualitative vitale Reaktionen 
(Blutzucker, Verdauung, Stickstoffresorption usw.). Aus der normalen 
Erledigung dieser Funktionen dürfen wir wohl auch mit größter Wahr
scheinlichkeit auf normale Reaktion im Mineralansatz des übrigbleibenden, 
allerdings tagtäglich immer mehr und mehr zusammenschmelzenden 
gesunden Gewebes schließen. Die Haut, als am wenigsten geschädigtes 
Organ, ist, wie oben erwähnt, sogar zu einer kompensierenden Überfunk
tion fähig. 

G. Der W asserstoffwecbsel. 
Der in einer 8tägigen Periode untersuchte Wasserhaushalt zeigte die 

m Tabelle 9 zusammengefaßten Verhältnisse. 
Wir verweisen in bezug auf die Wasserbestimmung im Stuhl auf unsere 

anderswo mitgeteilte Methodik. 
Es ergibt sich daraus die interessante Tatsache, daß bei unserem Kinde 

die Perspiratio insensibilis genau 70% der aufgenommenen Wassermenge 
ausmacht, während die Ausscheidung durch Stuhl (85% Wassergehalt) 
und Urin bei einem als reines Wasser berechneten Ansatz von 50 g 29,5% 
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Wassereinnahme beträgt. Die eingenommene Flüssigkeitsmenge pro Kilo
gramm Körpergewicht beträgt 135 g bei etwa 84 caljkg, normaler Tempe
ratur und mehr oder weniger absoluter Muskelruhe. 

Flüssigkeitszufuhr . 
Flüssigkeitsausfuhr . 

Gewichtszunahme . . . 

Perspiration insensibilis. 

Tabelle 9. 

Urin 2000 ccm 
Stuhl 256 " 

7627 ccm 

2256 " 

5371 ccm 
50 " 

5321 ccm 

Nehmen wir die Zahlen, die für den normalen Säugling bei der gleichen 
Flüssigkeits- und Calorienzufuhr von BROCK gegeben werden: bei 
140 g/kg Flüssigkeitszufuhr und etwa 90 caljkg beträgt die Perspiratio 
insensibilis 36-38 %, die Ausfuhr im Harn und Kot etwa 60%. Es 
liegen demnach bei unserem Kinde ziemlich genau die entgegengesetzten 
Verhältnisse wie beim Normalen vor. 

Wir haben bei Besprechung des klinischen Befundes schon erwähnt, 
daß das Kind äußerst stark schwitzte und ihm darum das Hemdehen 
mehrmals täglich gewechselt werden mußte. Wir glauben, daß das 
übermäßige Schwitzen zentral bedingt war durch die bestehenden patho
logischen Veränderungen des Zentralnervensystems und daß sich daraus 
ebenfalls der hohe prozentuale Anteil der Perspiratio insensibilis an der 
Gesamtflüssigkeitsausfuhr erklären läßt. Es liegen hier Verhältnisse vor, 
wie sie bei gewissen Fällen cerebraler Kinderlähmungen getroffen werden 
mit ihren zentral bedingten starken Schweißbildungen. 

H. Der Grundumsatz. 
Wir konnten leider in Ermangelung der geeigneten Apparatur für 

Säuglinge keine direkte Basalstoffwechselbestimmung vornehmen. 
Wir dürfen aber wohl aus der hohen Calorienzufuhr, der für die Peri

oden normalen Stickstoffretention von 50 mg/kg, der normalen Fett
resorption und der nur geringen Gewichtszunahme von 50 g schließen, 
daß der Basalstoffwechsel bei dem den ganzen Tag mehr oder weniger 
absolut ruhigen Kind eher erhöht, auf keinen Fall erniedrigt war. 

Einen Grund mehr, und vielleicht der überzeugendste, des sicher vor
liegenden erhöhten Basalstoffwechsels wird in der durch die stark 
erhöhte Perspiratio insensibilis stark vermehrten Wärmeabgabe zu suchen 
sein. Dieser Zusammenhang erhellt der Vergleich mit den Zahlen, die 
LEWINE, KELLY und WILSEN (zit. nach BRocK) geben, die zeigen, daß die 
Perspiratio insensibilis beim Säugling basal 22 gjkg, im Bette schlafend 
und ernährt 35 g/kg und bei natürlichem Verhalten im Bett 56 gjkg 
ergibt, und daß andererseits der Grundumsatz durch vermehrten Wärme
verlust durch die Haut, d. h. vermehrter Perspiratio insensibilis, ent
sprechend erhöht wird. 

Daraus ist für unseren Fall Bernhard B. zu folgern, daß 
wegen der sehr bedeutenden Erhöhung der Perspiratio insen
sibilis von 35 g/kg auf 70 g/kg der Grundumsatz unseres Pa
tienten auch ganz beträchtlich erhöht sein muß. 
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Wie die Erhöhung der Per
spiratio insensibilis, nehmen 
w1r auch die Erhöhung des 
Grundumsatzes als zentral 
bedingt an, d. h. erhöht durch 
die zentral bedingte erhöhte 
Perspiratio insensibilis. 

I. Die Stoffwechselrichtung . 
(Hierzu Tabelle 10.) 

Wir haben bei der Erwäh
nung des NH3 -Koeffizienten 
schon darauf aufmerksam ge
macht, daß er verständlicher
WeiSe zu Zeiten durch das 
Brechen des Patienten stark 
beeinflußt wurde. Die in der 
Tabelle 10 angeführten Beob
achtungen und Daten stam
men von Perioden, in welchen 
nicht erbrochen wurde, wo 
also die NH3-Ausscheidung 
und eine PH ungetrübte V er
hältnisse bieten. 

Aus der Tabelle 10 ergibt sich, 
daß der Niemann Pick eine dauernd 
alkalische Urin-pH (der Durchschnitt 
über pK berechnet!) von 7,45 auf
weist, während das Normalkind bei 
ungefähr der gleichen Stickstoff
zufuhrproKilogramm Körpergewicht 
eine PH von 6,85 zeigt. 

Die Titrationsacidität ist aus 
diesem Grunde beim Niemann-Piek 
sehr gering oder gleich 0, d. h. es 
ist meist kein Säureüberschuß vor
handen. Der NH3-N -Koeffizient zeigt, 
mit dem Normalkinde verglichen, 
ebenfalls sehr niedrige Werte. (Im 
Durchschnitt 3,26 gegen 6,12.) 

Aus diesen Daten ergibt sich 
wenigstens für den Urin eine alkalo
tische Stoffwechselrichtung. 

Welches können nun die Gründe 
dieses alkalotischen Urinbefundes 
sein? Die Kost, Kuhvollmilch, läßt 
einen alkalotischen Urin irrfolge basen
reicher Ernährung ausschließen. Auf 
dies weist ja auch schon der Ver
gleich mit dem Normalkinde bei 
ungefähr gleicher Kost hin, welches 
Kind eher einen leicht acidotischen 
Urinbefund zeigt mit hohem Gesamt
säurekoeffizienten. Eine zweite Ur
sache, die Spasmophilie, als Grund 
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einer alkalotischen Stoffwechselrichtung ist auszuschließen, da ja, wie schon erwähnt, 
keine Anzeichen von Rachitis vorlagen und ohne diese auch keine Spasmophilie vor
kommen kann. Als drittes bleibt übrig, den Grund der Urinalkalose in der schon 
erwähnten Hyperpnoe zu suchen. Es sei darum im folgenden zur weiteren Klärung die 
Stoffwechselrichtung im Blute untersucht. 

Bei einer Hyperpnoe finden wir im Blute primär eine Erniedrigung der 002-Spannung. 
Dieses Absinken führt auch zu einer Verringerung des BHC03 , d. h. das kompensierte 
002-Defizit führt zu einer kompensatorischen Alkaliausschwemmung aus dem Blute, 
solange bis das Säure-Basengleiehgewicht wieder einigermaßen hergestellt ist. Die Niere 
bekämpft nun die durch die 002-Verarmung drohende intermediäre Alkalose durch Aus
scheidung eines alkalischen Urins. Die Zeichen der mehr oder weniger kompensierten 
hyperpnoeischen Blutalkalose sind leichte Verschiebung der PII nach der alkalischen Seite 
und deutliche Verminderung der Alkalireserve. 

Beides haben wir nun im Blute des Niemann-Piek nachweisen können. Das Blut-pR 
wurde an zwei verschiedenen Tagen im Nüchternblute zu 7,4 und 7,42 befunden, gemessen 
mit der stehenden Wasserstoffelektrode nach MICHAELIS. Die Alkalireserve betrug 42 
und 44 Vol.-% 002 • Beide Daten sprechen für eine hyperpnoeische Blutalkalose. 

Somit sind im Blute die Bedingungen für einen alkalotischen Urin erfüllt: ein kom
pensiertes 002-Defizit, welches eine alkalotische intermediäre Stoffwechselrichtung bedingt, 
aus welcher zur Erhaltung des Säure-Basengleichgewichtes ein Urin von alkalotischem 
Charakter resultiert. Unter diesen geschilderten Verhältnissen einer alkalotischen Blut
bzw. Stoffwechselrichtung ist nun weiterhin auffallend die relativ hohe Ausscheidung 
organischer Säuren (14 ccm n/10 HOl pro Kilogramm; berücksichtigt ist der 002-Fehler). 
Wir erwarten doch unter den gegebenen Bedingungen eine etwas niedrige organische 
Säureausscheidung. Nach der Literatur müßte bei einer Urin-N-Ausscheidung von 0,300 g 
pro Kilogramm Körpergewicht etwa eine Menge von 6,6 ccm 0,1 njkg ausgeschieden werden. 

Ich glaube in unserem Falle die hohe A.O.S. als eine anorganische Säureersparnis 
deuten zu müssen. Wenn wir die Urinphosphorzahlen des Niemann-Piek und des Normal
kindes bei ungefähr gleicher Zufuhr betrachten (Tabelle 10), so zeigt sich für den Niemann
Piek eine ganz wesentlich verminderte P-Ausscheidung im Urin. Diese Verminderung 
des Urin-P kommt durch eine stark über die Norm vermehrte Stuhl-P-Ausscheidung 
zustande. Während der Phosphor beim Normalkinde zur Hauptsache durch den Urin 
und nur zu einem geringen Teile durch den Stuhl ausgeschieden wird, so ist beim Nie
mann-Pick ein völlig umgekehrtes Verhältnis: der Hauptteil des Phosphors gelangt mit 
den Faeces zur Ausscheidung. Diese Umkehrung des Verhältnisses Urin-P/Stuhl-P dürfte 
durch die stark negative Calciumbilanz, d. h. die vermehrte Ausscheidung von Ca-Phos
phaten im Stuhle bedingt sein. Ferner dürfte ein geringer Teil der P'" auch mit dem 
Schweiße zur Ausscheidung gelangen. Nach diesen Überlegungen spricht also die relativ 
vermehrte Ausscheidung organischer Säuren nicht gegen die angenommene Alkalose, 
da sie als anorganische Säureersparnis aufzufassen ist. 

Die relative Alkalopenie irrfolge einer relativen 002-Verarmung des Plasmas bzw. 
der Gewebe, zeigt sich wie schon ausgeführt in dem bei der Standardkost niedrigen 002-

Koeffizienten, und sie zeigt sich ganz besonders deutlich in den angeführten Belastungen 
des Stoffwechsels mit Stoffen, die die Ausfuhr vermehrter organischer Säureäquivalente 
bedingen, das sind die Zufuhr von Eiweiß und einer körperfremden organischen Oxyiso
buttersäure. Hier zeigt sich die relative Alkalopenie in einer über die Norm stark ver
mehrten Bildung von NH3 (sowohl absolut als auch prozentual) gegenüber dem Normal
kinde (Tab. 4 und 5). 

Die bei der Oxyisobuttersäure auftretende Verschiebung der Urin-pH ins Alkalische 
(statt in das Saure) zeigt weiterhin, wie die Verhältnisse durch die zentral bedingte, durch 
histopathologische Veränderungen völlig fixierte Hyperpnoe und durch die Lipoidlage
rungen bedingte Gewebsschädigungen kompliziert werden. 

Über die Stoffwechselrichtung im Gesamtorganismus kann aus all 
diesen Erwägungen heraus zusammenfassend das Folgende geschlossen 
werden: 

1. Die Hyperpnoe ist die Folge einer histopathologischen zentralen 
Gewebsveränderung. 

2. Diese "fixierte" Hyperpnoe bedingt eine C02- Verarmung des Blutes 
und der Gewebe und eine relative Alkalopenie. 

Ergebnisse der Pathologie. XXX. 16 
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3. Demzufolge wird der drohenden intermediären Alkalose durch die 
Ausscheidung eines stark alkalischen Urins begegnet (Tabelle 10). 

4. Dieser regulativ ausgeschiedene alkalische Urin zeigt eine hohe PR• 
einen niedrigen NH3-N -Coeffizienten und eine äußerst geringgradige 
Titrationsacidität. 

5. Die relative Alkalopenie zeigt sich in Stoffwechselbelastungen mit 
zunehmender Neigung zur Säuerung (Eiweiß, körperfremde organische 
Säuren) in einer gegenüber dem Normalen stark vermehrten absoluten 
und relativen NH3-Ausscheidung (Tabelle 11 und 4). 

6. Die relativ hohe Ausscheidung organischer Säuren (A.O.S.) im Urin 
wird als anorganische Säureersparnis gedeutet, da die P"' zur Haupt
sache mit den Ca00 im Darme ausgeschieden werden (Tabelle 7). 

6. Die chemische Untersuchung der Phosphatide und 
anderer Lipoide des Gehirns, der Leber und der Milz. 

Über Versuche zur näheren Charakterisierung der Inhaltssubstanz der Niemann
Pickzellen durch die chemische Untersuchung der einzelnen Organe ist schon wiederholt 
im Schrifttum berichtet worden. Schon zu einer Zeit als die Verschiedenheit des Krank
heitsbildes von der Spleno-hepato-megalie, Typus Gaucher, noch nicht scharf erkannt 
war, hat SrEGMUND den überraschend hohen Phosphatidgehalt von Milz und Leber fest
gestellt. Dieser Befund konnte dann später vielfach bestätigt werden (BRAHN und PICK, 
BLOOM und KERN, ÜORCAN u. a., EPSTEIN und LORENZ, ßOBOTKA U. a.). 

Was nun die Natur dieser Phosphatide betrifft, so wurde auf Grund der eingehenderen 
Untersuchungen von EPSTEIN und LORENZ bisher angenommen, daß es sich im wesent
lichen um solche vom Typ des Lecithins (Lecithin, Kephalin), d. h. um Glycerinphos
phatide, handelt. Allerdings haben EPSTEIN und LoRENZ bereits darauf hingewiesen, 
daß daneben auch andere, noch nicht näher charakterisierte Phosphatide vorkommen. 
Zu demselben Ergebnis kommen auch SoBOTKA u. a., doch sollen nach ihnen auch 
noch Cerebroside, und zwar Kerasin, in Milz und Leber in nicht unbeträchtlichen 
Mengen nachzuweisen sein. 

A. Extraktionsmethode. 
Im vorliegenden Fall erfolgte die Aufarbeitung der Organe in etwas 

anderer Weise wie es EPSTEIN (1931) als besonders zweckmäßig empfohlen 
hat. Dieser trocknet das fein zerhackte Organ im warmen Luftstrom und 
extrahiert dann das Trockenpulver nacheinander mit Äther und Alkohol. 
Da die Glycerinphosphatide infolge ihres Gehaltes an ungesättigten, teil
weise hoch ungesättigten Fettsäuren sehr Iuft- bzw. sauerstoffempfindlich 
sind, wird das Trocknen des Organbreis im Luftstrom besser unterbleiben. 
Dementsprechend wurden hier die frischen, in kleine Stücke zerschnit
tenen Organteile in Aceton eingelegt und bis zur weiteren Aufarbeitung, 
die erst nach einigen ·Monaten erfolgte, in Aceton unter Luftausschluß 
aufbewahrt. 

Auch bei der anschließenden Aufarbeitung wurde stets darauf geachtet, 
daß das Material möglichst wenig der Einwirkung des Luftsauerstoffs 
ausgesetzt war. Aus den Gefäßen verdrängte man die Luft durch Ein
leiten von Kohlendioxyd. Nach Abgießen der Aufbewahrungsflüssigkeit 
wurden die Organteile durch eine Fleischhackmaschine getrieben und 
nacheinander mit Aceton, Äther und einem Gemisch von Chloroform und 
Methylalkohol (1: 3 Volumteilen) extrahiert. Der Acetonextrakt enthielt 
im wesentlichen Fett bzw. Cholesterin, der Ätherextrakt die Glycerin-

16* 
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phosphatide und der Chloroform-Methylalkoholextrakt das Sphingo
myelin. Doch ist damit noch keineswegs eine auch nur annähernde Tren
nung der verschiedenartigen Substanzen erzielt. 

Während die beiden ersten Extraktionen im Soxhletapparat vor
genommen wurden, erfolgte die mit Chloroform-Methylalkohol so, daß 
das getrocknete Organpulver zunächst 1/2 Stunde mit 50-70 Volum
teilen des Lösungsmittels ausgekocht wurde (Fraktion a), erst im Anschluß 
daran wurde im Soxhletapparat weiter extrahiert (Fraktion b). 

Das in die Acetonextrakte übergegangene Sphingomyelin schied sich 
schon während der Extraktion an den Wandungen des Extraktions
kolbens ab. Nach Abgießen der Flüssigkeit wurde die Substanz zur 
Entfernung von etwa vorhandenen Glycerinphosphatiden in Äther 
suspendiert und durch Zentrifugieren wieder abgetrennt. Die Aceton
lösungen wurden soweit eingeengt, bis das Aceton fast vollständig ent
fernt war. Dann nahm man das auf der im Kolben zurückgebliebenen 
wäßrigen Lösung schwimmende Öl mit Äther auf, engte die vereinigten 
ätherischen Lösungen der Acetonextrakte stark ein und fällte den Haupt
teil der darin vorhandenen Glycerinphosphatide mit Aceton aus. Aus der 
zur Entfernung des Äthers etwas eingeengten und wieder mit Aceton 
verdünnten Lösung konnte dann schließlich der letzte Rest von Glycerin
phosphatiden durch Fällung mit einer alkoholischen Lösung von Calcium
chlorid nach SNIDER und BLOOR entfernt werden. Die Acetonlösung 
hinterließ nach Abdampfen des Lösungsmittels die Fett- bzw. Choleste
rinfraktion, die noch durch Aufnehmen in Äther und Ausschütteln der 
ätherischen Lösung mit Wasser gereinigt wurde. 

Das in den Ätherextrakt übergegangene Sphingomyelin schied sich 
beim Abkühlen der ätherischen Lösung auf 0° ab und wurde durch 
Zentrifugieren entfernt. Aus der stark eingeengten ätherischen Lösung 
fällte man dann die Glycerinphosphatide mit Aceton aus. Der Rest der 
in Lösung verbliebenen Phosphatide und das etwa auch hier noch vor
handene Fett bzw. Cholesterin wurde wie oben gewonnen. 

Der Hauptteil des Sphingomyelins fand sich im Chloroform-Methyl
alkoholextrakt. Die Lösung wurde im Vakuum stark eingeengt und mit 
Acetqn versetzt, wodurch die gelösten Substanzen bis auf einen zu ver
nachlässigenden Rest ausfielen. 

B. Ergebnis. 
Auf diesem Wege erhielt man 3 Fraktionen: 1. Fett- bzw. Cholesterin

fraktion, 2. Glycerinphosphatide, 3. Rohsphingomyelin. Die folgende 
Aufstellung gibt Aufschluß über die aus den verschiedenen Organen 
erhaltene Ausbeute. 

Eine Gegenüberstellung des für die Niemann-Pickorgane von anderer 
Seite festgestellten Gesamtphosphatidgehalts mit den im vorliegenden 
Fall gefundenen Werten (Tabelle 13) und den entsprechenden Werten der 
"Normalorgane" (Tabelle 14) ergibt folgendes Bild. 

Wie der Vergleich zeigt, sind die im vorliegenden Fall erhaltenen 
Zahlen niedriger als die meisten anderen. Immerhin liegen sie aber noch 
merkbar über dem Durchschnitt der für die Normalorgane gefundenen 
Werte. 
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Tabelle 12. 

Fett- bzw. Glycerin- Rohsphingomyelin 
Ausgangsmaterial Cholesterin- phosphatide (bzw. Protagon-

fraktion fraktion) 
---~ .----------

frisch 
Trocken-
substanz 

g g g %1 g %1 g 0/ 1 ,o 

Milz . 370-390 53,7 2 3.44 0,9 4,63 1,2 12,6 3,3 
Leber 795-815 140,8 2 12,3 1,5 16,4 2,0 34,7 4,3 
Gehirn 570-620 69,7 2 9,2 3 1,5 11,8 3 2,0 16,4 2,8 

Tabelle 13. Niemann-Pickorgane. Gehalt an Gesamtphosphatiden in 
Prozent der frischen Organe. 

EPSTEIN SoBOTKA 
SIEG- BRAHN BLOOM CORCAN und u.a. Vor-

MUND und und LORENZ (1932) liegender u. a. 
PICK KERN (1932) Fall 

a b 

Milz 6,4 10,3 8,7 7,8 10,0 5,4 2,8 4,5 
Leber 6,94 - - 12,0 9,3 8,2 3,3 6,3 
Gehirn - - - - 5,0 4,1 - 4,8 

Tabelle 14. N ormalorgane. Gehalt an Gesamtphosphatiden in Prozent 
der frischen Organe. 

Schwankungen bei ver-
Säuglinge bzw. Kinder 

schiedeneu Tierklassen BRAHN BLOOM 
EPSTEIN 

SOBOTKA 
(vgl. TroERFELDER SIEG- und und 

und 
LORENZ u. a. 

und KLENK) MUND PICK KERN (1930) (1932) 

Milz 0,075-2,3 0,08 1,8 1,3 0,8 0,9 
Leber 1,0 -4,9 -- - -- 0,9 2,.'5 
Gehirn 3,8 -6,0 -- I - - 2,5 ---

C. Glycerin-Phosphatide. 
Da in den meisten Organen (Gehirn macht eine Ausnahme), insbeson

dere in der Leber und sehr wahrscheinlich auch in der Milz, normalerweise 
der Gehalt an Glycerinphosphatiden annähernd gleichzusetzen ist dem 
an Gesamtphosphatiden, so ergibt sich, daß im vorliegenden Fall der 
Gehalt an Glycerinphosphatiden (vgl. Tabelle 12) gegenüber den 
Normal werten offensichtlich nicht erhöht ist. 

1 In % des frischen Organs. 
2 Nicht eingerechnet sind die in das Aufbewahrungsaceton übergegangenen wasser

löslichen und mit Ather nicht ausschüttelbaren Anteile. 
3 Menge der noch nicht phosphatidfreien Fett- bzw. Cholesterinfraktion 10,5 g. Da 

sie in der Hauptsache aus Cholesterin bestand, konnte sie irrfolge der Schwerlöslichkeit 
desselben in kaltem Aceton nach dem angegebenen Verfahren nicht phosphatidfrei gemacht 
werden. Nach dem Phosphorgehalt der Fraktion (0,51 o/o P) waren darin 1,3 g Phosphatide 
vorhanden, die hier abgezogen und der Fraktion der Glycerinphosphatide zugeschlagen 
wurden. 
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Damit muß auch noch die Frage erörtert werden, ob in den anderen Fällen, über 
die im Schrifttum bereits berichtet wurde, die Angaben über eine starke Anreicherung 
von "Lecithin" in den Organen experimentell genügend gestützt sind. Mit Ausnahme 
des von EPSTEIN und LORENZ untersuchten Falles ist diese Frage ohne weiteres zu ver
neinen, und auch in jenem Falle liegen die Dinge doch nicht so ganz eindeutig, wie dies 
auf den ersten Blick erscheint. Die von LoRENZ und EPSTEIN angewendete Methode 
zur Trennung von ungesättigten und gesättigten Phosphatiden nach S. FRÄNKEL führt 
nur unter gewissen Umständen (wie bei Gehirn, vielleicht auch bei N.-P.-Milz und N.-P.
Leber) zu einem einigermaßen brauchbaren Ergebnis. Bei den meisten Organen und 
Geweben versagt die Methode insofern, als die Phosphatide des Alkoholextrakts sich 
kaum wesentlich von denen des Ätherextrakts unterscheiden (vgl. THIERFELDER und 
KLENK). Dies dürfte insbesondere für No~almilz und Normalleber gelten. Außerdem 
werden die Ätherextrakte der N.P.-Milz und N.-P.-Leber eine gewisse Menge von ge
sättigten Phosphatiden, die unter Umständen recht bedeutend sein kann, enthalten. 
Zieht man dann weiter noch in Betracht, daß der Glycerinphosphatidgehalt der Normal
organe, wenigstens bei Milz und Leber, zweifellos innerhalb beträchtlicher Grenzen schwan
ken kann, so erscheint es durchaus möglich, daß auch in diesem Falle der Gehalt an 
Glycerinphosphatiden noch innerhalb dieser Grenzen gelegen hat. Jedenfalls aber kann 
von einer Anreicherung um das Vielfache des Normalwertes nicht die Rede sein. 

D. Sphingomyelin. 
Die nach der oben beschriebenen Methode neben den Glycerinphos

phatiden erhaltene, durch ihre Ätherunlöslichkeit sich auszeichnende 
zweite Phosphatidfraktion (Rohsphingomyelin), die den Hauptteil der 
Gesamtphosphatide ausmachte, bestand, wie die nähere Untersuchung 
zeigte, im wesentlichen aus Sphingomyelin. Die Reindarstellung der 
Substanz geschah bei den Milz- und Leberpräparaten auf folgendem 
Wege: 

Das Rohprodukt wurde in dem etwa lüfachen Volumen heißen Methyl
alkohols gelöst und die Lösung mit einer kleinen Menge einer konzen
trierten methylalkoholischen Lösung von Cadmiumacetat versetzt, wobei 
eine dem Sphingomyelin beigemengte Verunreinigung ausfiel. Aus der 
heißfiltrierten Lösung (Heißwassertrichter) entfernte man das überschüs
sige Cadmium durch Einleiten von Schwefelwasserstoff. Nach Abtren
nung des ausgefallenen Cadmiumsulfids (Heißwassertrichter) wurde der 
Methylalkohol im Vakuum abgedampft und das zurückgebliebene 
Sphingomyelin wiederholt aus Essigester und Pyridin umkrystallisiert. 
Zuweilen machte das Umkrystallisieren aus Pyridin dadurch gewisse 
Schwierigkeiten, daß die Substanz sich in schwer filtrierbarer Form ab
schied. In diesem Fall wurde sie vorher in heißem Wasser emulgiert, 
durch Zugabe von Aceton wieder gefällt, abgesaugt und im Vakuum über 
Schwefelsäure getrocknet. 

Bei dem Produkt aus Gehirn führte das oben beschriebene Verfahren 
infolge des Vorhandenseins einer zuckerhaltigen Substanz, die in den 
Produkten aus Milz und Leber fehlte, nicht zum Ziel. Nach dem Um
krystallisieren des Rohproduktes aus Pyridin und nach der weiteren 
Reinigung mittels des Cadmiumacetatverfahrens entfernte man hier 
die zuckerhaltige Substanz nach LEVENE dadurch, daß man sie aus 
einer Benzin-Alkohollösung (5 : 1) des Phosphatids durch Zugabe von 
Alkohol ausfällte. Der Hauptteil des Sphingomyelins blieb dabei in 
Lösung. Es wurde aus der im Vakuum stark eingeengten Lösung mit 
Aceton gefällt. Die Substanz war völlig zuckerfrei. 
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Die so erhaltenen Sphingomyelinpräparate waren rein weiße, gut 
pulverisierbare, jedoch hygroskopische Substanzen. Die Löslichkeit ent
spricht in jeder Beziehung der des Sphingomyelins (leicht löslich in 
Methylalkohol, etwas schwerer in Äthylalkohol und Pyridin, schwer 
löslich in Essjgester und praktisch unlöslich in Aceton und Äther. Die 
Substanzen krystallisieren aus Pyridin in kleinen Sphärolythen, die im 
polarisierten Licht das wohlausgebildete schwarze Kreuz zeigen. Bei der 
Gipsplattenprobe nach RosENHEIM erscheinen die beiden Quadranten, 
deren Diagonale der oc-Achse des Gipsplättchens parallel verläuft, blau, 
die beiden andern gelb. Das Sphingomyelin aus Normalgehirn verhält 
sich bei dieser Gipsplattenprobe genau ebenso. Der Schmelzpunkt ist 
nicht sehr scharf. Er liegt bei den verschiedenen Präparaten zwischen 
207 und 215° (Braunfärbung). Doch beginnen die Substanzen schon 
zwischen 100-150° zu sintern (Übergang in den flüssig-krystallinen 
Zustand). 

Auch auf Grund der elementaren Zusammensetzung der Präparate 
ist ein Zweifel darüber, daß es sich in der Tat um Sphingomyelin handelt, 
nicht möglich. 

Lignocero-sphingomyelin C47H 97N 2P07 

her. C 67,72 H 11,72 N 3,36 P 3,73 
N ervo-sphingomyelin C47H 95N 2P07 

her. C 67,88 H 11,53 N 3,37 P 3,74 
Stearo-sphingomyelin C41H 85N 2P07 

her. C 65,71 H 11,44 N 3,74 P 4,15 
Palmito-sphingomyelin C39H 81N 2PÜ7 

her. C 64,96 H 11,19 N 3,86 P 4,31 
Milz gef. 66,5 11,8 3,66/3,60 3,95 
Leber a1 ) " 66,4 11,6 3,76/3,53 3,92 

b1 ) .. 67,1 11,6 3,51/3,61 3,76/3,98 
Gehirn 65,8 11,6 3,61 4,19/4,10 

Die Substanzen sind optisch aktiv. Eine Lösung in Chloroform-Methylalkohol zeigt 
Rechtsdrehung. 

Milz [1X)o = + 9,26° Leber [1X]o = + 10,15° Gehirn [1X]o = + 7,10°. 

Die im Schrifttum für Sphingomyeline verschiedener Herkunft an
gegebenen Werte schwanken zwischen [oc]n = +5° und + 8°. Für ein 
Sphingomyelinpräparat aus N or~algehirn wurde unter denselben Bedin
gungen wie oben der Wert [oc]D = + 4,10° gefunden. 

Die Ausbeute an gereinigtem Sphingomyelin betrug bei der Milz 
7,0 g, bei der Leber 21,9 g und bei dem Gehirn 5,3 g. Es muß aber in 
Betracht gezogen werden, daß eine auch nur annähernd vollständige 
Abtrennung von den Begleitstoffen nicht möglich ist. Die tatsächlich 
vorhandene Menge wird also noch um ein beträchtliches größer sein. 

Über den Sphingomyelingehalt der Normalorgane ist bis jetzt noch 
nichts Näheres bekannt. Er muß aber nach allem, was wir wissen, bei 
Leber und Milz als sehr klein angenommen werden. So wurden z. B. von 
E. KLENK und 0. v. ScHOENEBECK aus 50 kg Rindsleber nur etwa 13 g 
eines Phosphatides von sphingomyelinartigem Charakter erhalten. Die 
Menge der Glycerinphosphatide betrug dagegen etwa 1800 g. Bei der 
Milz hat man vielleicht mit etwas höheren Werten zu rechnen, denn 

1 Zwei verschiedene Präparate. 
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E. WALZ erhielt aus 45 kg Rindermilz 120 g einer Lipoidfraktion, die 
man mit einiger Berechtigung als Rohsphingomyelin ansprechen darf. 
Die Menge des daraus schließlich isolierten reinen Sphingomyelins betrug 
aber auch nur 6 g, also weniger als im vorliegenden Fall aus einer einzigen 
Niemann-Pickmilz gewonnen werden konnte. Daß in den Säuglings
bzw. Kinderorganen die Verhältnisse wesentlich anders liegen, ist sehr 
unwahrscheinlich. Unter normalen Verhältnissen wird der Gehalt an 
Sphingomyelin gegenüber dem an Glycerinphosphatiden immer sehr 
klein sein. Bei den Niemann-Pickorganen besteht nach den vorliegenden 
Befunden der Hauptteil der Gesamtphosphatide dagegen aus Sphingo
myelin. Der hohe Phosphatidgehalt dieser Organe muß im wesentlichen 
auf die überaus große Anreicherung dieses Phosphatids zurückgeführt 
werden. 

Beim Gehirn liegen die Dinge insofern etwas anders als hier schon 
das Normalorgan verhältnismäßig viel Sphingomyelin enthält. Obgleich 
das Niemann-Pickgehirn ebenfalls einen sehr hohen Sphingomyelin
gehalt aufweist, ist die Steigerung gegenüber den Normalwerten infolge
dessen doch sehr viel geringer. Immerhin dürfte es sich schätzungsweise 
noch um eine Steigerung auf das 2-3fache des Normalwertes handeln. 

Bisher war über das Vorkommen von Sphingomyelin unter den Phosphatiden der 
N.-P.-Organe noch nichts Näheres bekannt. Soweit ersichtlich hat nur E. EPSTEIN (1931) 
diese Frage etwas eingehender behandelt. Er schreibt darüber wie folgt: "Da als einziges 
ätherunlösliches Diaminophosphatid der alkohollöslichen Lipoidfraktion, dessen chemische 
Zusammensetzung einigermaßen aufgeklärt zu sein scheint, das ätherunlösliche Sphingo
myelin in Betracht käme, haben wir den Alkoholabdunstungsrückstand der ätherunlös
lichen, alkohollöslichen Fraktion mit Aceton aufgenommen und gefunden, daß nur 0,19 g, 
somit nur I5% des gesamten 1,22 g in 100 g Milztrockenpulver betragenden, nur alkohol
löslichen Phosphors, dem Sphingomyelin entsprechend, in Aceton unlöslich sind. Da sich 
aber weiterhin gezeigt hatte, daß dieser Phosphor einer Verbindung mit einem Stick
stoffverhältnisvon annähernd I: I entspricht, so kann auch dieser Bruchteil des alkohol
löslichen Phosphors für Sphingomyelin kaum in Frage kommen, dessen Stickstoff zu 
Phosphor sich mengenmäßig wie 2 : I verhalten müßte." In einer späteren Arbeit (1932), 
die sich auf die Phosphatide der Leber und des Gehirns seines Falles bezog, ist dieser 
überraschende Befund nicht weiter verfolgt worden. Im vorliegenden Fall ergaben sich 
keine Anhaltspunkte für das Vorkommen eines derartigen acetonlöslichen und ätherun
löslichen Phosphatids. 

E. Cerebroside und verwandte Substanzen. 
Wie schon erwähnt, fanden SoBOTKA u. a. (1933) in der N.-P.-Milz und N.-P.-Leber 

nicht unbeträchtliche Mengen Kerasin. EPSTEIN und LORENZ (I930) haben ihre entspre
chenden Extrakte dagegen völlig cerebrosidfrei gefunden. 

Die eigenen Befunde decken sich im wesentlichen mit denen von 
EPSTEIN und LoRENZ. Bei der Hydrolyse des Rohsphingomyelins, das 
die Cerebroside hätte enthalten müssen, wurde kein reduzierender Zucker 
abgespalten. Cerebroside konnten höchstens nur spurenweise vorhanden 
sem. 

Auch im Niemann-Pickgehirn fanden sich auffallenderweise nur sehr 
geringe Mengen Cerebroside. Zwar ergab die Galaktosebestimmung nach 
LoENING und TRIEBFELDER für das Rohsphingomyelin Werte zwischen 
4-6%. Demnach hätte etwa 1/ 3- 1/ 4 des Rohsphingomyelins aus Cere
brosiden bestehen müssen. Aber bei dem V ers~ch, sie zu isolieren, betrug 
die Ausbeute nur 0,2 g oder 0,4% des mit Ather extrahierten Gehirn
pulvers gegenüber einem Normalwert (Erwachsenengehirn) von 9%. 
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Die hohen Werte bei der Galaktosebestimmung im Rohsphingomyelin 
sind verursacht durch .die Gegenwart einer zuckerhaltigen Substanz 
besonderer Art, die vielleicht den Cerebrosiden nahesteht, sich aber von 
diesen in wesentlichen Punkten scharf unterscheidet. Die Abtrennung 
des Körpers von dem Sphingomyelin, dem er beigemengt ist, geschieht, 
wie schon S. 246 erwähnt, dadurch, daß man das Gemisch in Benzin
Alkohol (5: 1 Vt.) löst und ihn dann durch Zufügen von Alkohol wieder 
ausfällt. Der Niederschlag enthielt zunächst noch viel Sphingomyelin 
beigemengt. Zur Entfernung desselben wurde die Umfällung noch einmal 
wiederholt. Man erhielt so 1,7 g einer nahezu phosphorfreien, weißen, 
pulverisierbaren Substanz. Sie enthielt 18,5% Galaktose und 2,6% N. 
Die entsprechenden Werte für Cerebroside sind: 19,7% bzw. 1,7%. Die 
Substanz unterscheidet sich von den Cerebrosiden durch die Wasser
löslichkeit, durch die größere Schwerlöslichkeit in organischen Lösungs
mitteln, durch die starke Zersetzung unter Abscheidung von schwarzen 
Flocken bei der hydrolytischen Spaltung mit 10 %iger Schwefelsäure und 
schließlich durch die Rotfärbung bei der Orcinprobe, wobei die Cere
broside eine Grünfärbung zeigen. Manche Beobachtungen sprechen da
für, daß dieselbe Substanz in allerdings sehr viel kleineren Mengen auch 
im Normalgehirn und in anderen Organen vorkommt. 

F. Die Fettsäuren der isolierten Lipoidpräparate. 
Zur näheren Orientierung sei diesem Abschnitt zunächst einiges über die Normal

verhältnisse vorausgeschickt. Soweit wir heute wissen, enthalten die Glycerinphosphatide 
im wesentlichen immer dieselben Fettsäuren, unabhängig davon, von welchem Organ 
sie stammen. Es finden sich hier in erster Linie die auch in den Triglyceriden des Depot
fetts vorkommenden Fettsäuren wie Palmitinsäure C16H 320 2, Stearinsäure C18H 360 2, 

Ölsäure C18H 340 2 , Linolsäure C18H320 2 , außerdem aber als besonders charakteristische 
Bestandteile eine Reihe von ungesättigten, und zwar vorwiegend hochungesättigten 
0 20 ••• und 0 22 ••• Säuren (KLENK, 1932). 

Im Gehirnsphingomyelin hat man folgende Fettsäuren nachgewiesen: Stearinsäure, 
Lignocerinsäure c24H4802 und Nervansäure c24H4602 (MERZ). Das Sphingomyelin von 
Milz und Leber scheint dagegen eine etwas andere Zusammensetzung zu haben; denn 
in Präparaten aus Schweineleber wurden Palmitinsäure, Stearinsäure und Lignocerin
säure angetroffen (FRÄNKEL, BIELSCHOWSKY und THANNHAUSER). Die Fettsäuren der 
Gehirncerebroside sind durchweg solche der 0 24 ••. -Gruppe: Cerehransäure C24H 480 3 , 

Lignocerinsäure C24H 480 2, Nervansäure C24H 460 2 und Oxynervonsäure C24H 460 3 (vgl. 
THIERFELDER und KLENK). 

Bei der Untersuchung der Präparate aus den N.-P.-Organen haben 
sich demgegenüber manche beachtenswerte Unterschiede ergeben. Wäh
rend aus dem Sphingomyelin von N.-P.-Milz und N.-P.-Leber 4 verschie
dene Fettsäuren - Palmitinsäure, Stearinsäure, Lignocerinsäure und 
Nervansäure - erhalten wurden, fand sich im Sphingomyelin des N.-P.
Gehirns als einzige Fettsäure nur Stearinsäure; insbesondere fehlten 
die C24 ••• -Säuren vollständig. Das Sphingomyelin der N.-P.-Milz und 
der N.-P.-Leber war also ein Gemisch von Palmito-, Stearo-, Lignocero
und Nervosphingomyelin, das des N.-P.-Gehirns dagegen war praktisch 
reines Stearosphingomyelin. Die Verschiedenheit des bei der NIEMANN

PICKsehen Krankheit in den verschiedenen Organen sich anreichernden 
Sphingomyelins darf wohl als Beweis dafür angesehen werden, daß es 
sich hier um ein spezifisches Stoffwechselprodukt der betreffenden Organe 
bzw. Zellarten handelt. Die vielfach vertretene Auffassung, daß die 
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lipoidspeichernden Zellen die Lipoide aus dem Blut aufnehmen, ist damit 
sehr unwahrscheinlich geworden. 

Die im N.-P.-Gehirn an Stelle der Cerebroside angetroffene zucker
haltige Substanz enthielt neben sehr kleinen Mengen von anderen Fett
säuren ebenfalls in der Hauptsache nur Stearinsäure. Demnach fehlen 
also die für das Normalgehirn so charakteristischen Lipoide mit C24 ••• -

Säuren im N.-P.-Gehirn so gut wie vollständig. 
Es war nun weiter noch zu prüfen, ob der auffallenden Verschiedenheit 

der Sphingomyelinpräparate verschiedener Herkunft in bezug auf ihren 
Gehalt an C24 ••• -Säuren nicht auch Unterschiede im Gehalt, an den 
hochungesättigten C20 ••• - und C22 ••• -Säuren der Glyceriuphosphatide 
entsprechen. Daß zwischen diesen 3 Säuregruppen gewisse Zusammen
hänge bestehen müssen, ist ja ernstlich nicht zu bezweifeln (vgl. dazu 
KLENK, 1934). In der Tat ergab sich der allerdings noch nicht völlig 
gesicherte Befund, daß in den Glycerinphosphatiden des Gehirns die 
hochungesättigten C20 ••• - und C22 ••• -Säuren nicht in nennenswerten 
Mengen vorhanden sind, während sie in den Glycerinphosphatiden der 
Leber ohne Schwierigkeiten in einwandfreier Weise nachgewiesen werden 
konnten. Nach diesem Ergebnis wäre die angeschnittene Frage durchaus 
zu bejahen, wenn nicht noch mit der Möglichkeit gerechnet werden 
müßte, daß die in den Glycerinphosphatiden der N .-P .-Leber vorge
fundenen hochungesättigten C20 ••• - und C22 ••• -Säuren aus der Nahrung 
(Milch 1) stammen. Diese werden nämlich nach SrNCLAIR, soweit sie in 
der Nahrung vorhanden sind, vorzugsweise in die Leberphosphatide 
eingebaut. 

Zusammenfassung. 
Der hohe Phosphatidgehalt der verschiedenen Organe bei der Nm

MANN-PrcKschen Krankheit ist im wesentlichen auf eine sehr starke 
Anreicherung von Sphingomyelin zurückzuführen. Der Inhalt der 
N.-P.-Zellen dürfte also in der Hauptsache aus Sphingomyelin bestehen, 
ebenso wie der von den Gaucherzellen aus Kerasin. 

Aus der nahen chemischen Verwandtschaft der Cerebroside und 
Sphingomyeline geht hervor, daß den beiden Krankheiten sehr ähnliche 
Störungen des Lipoidstoffwechsels zugrunde liegen müssen (s. S. 259). 

Der Gehalt an Glycerinphosphatiden (Lecithin, Kephalin) entspricht 
im hier untersuchten Fall den Normalwerten und es erscheint noch durch
aus fraglich, ob überhaupt schon Fälle bekannt geworden sind, wo er 
weit oberhalb der Grenzen liegt, zwischen welchen die "N ormalwerte" 
schwanken. 

Das Sphingomyelin der N.-P.-Milz und N.-P.-Leber ist ein Gemisch 
von Palmito-, Stearo-, Lignocero- und Nervosphingomyelin, das aus dem 
N.-P.-Gehirn dagegen ist praktisch reines Stearosphingomyelin. 

Cerebroside sind im N.-P.-Gehirn nur spurenweise vorhanden. An 
Stelle derselben findet sich darin eine andere zuckerhaltige Substanz, 
deren Eigenschaften genauer beschrieben werden. Eines der Spalt
produkte ist Stearinsäure. 

1 Lebertran, der die betreffenden Säuren in besonders großen Mengen enthält, hat 
das Kind während seines Klinikaufenthaltes nicht erhalten. 
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7. Die Pathogenese der NIEMANN-PICKsehen Erkrankung. 
Nach der Auffassung von Lunwrb PrcK "müssen für den Morbus 

Gaueher ähnliche Zustände bestehen wie bei den inneren sekundären 
Xanthomatosen der Diabetiker oder wie bei der experimentellen Lipoido
phagie, wo die Stoffwechselstörung ohne Zweifel das Primäre ist und die 
Reticuloendothelien in einer morphologisch der Gaucherzellenbildung 
angenäherten Form das abnorme Stoffwechselprodukt sekundär speichern. 
So ist auch für den Morbus Gaueher eine primäre Stoffwechselstörung 
vorauszusetzen und die Annahme einer primären Störung der Tätigkeit 
des retikulo-endothelialen Apparates, für die alle greifbaren Grundlagen 
fehlen, entbehrlich. Die primäre Stoffwechselstörung besteht auf kon
stitutioneller Grundlage. Für die Stoffwechselstörung bei Morbus Gaueher 
ist zunächst durchaus fraglich, ob sie wie EPSTEIN meint, eine intermediäre 
ist, d. h. gleich der Alkaptonurie oder Cystinurie an irgendeiner Stelle 
des normalen Ablaufes liegt oder ob sie eine Abbiegung nach einer völlig 
aus der Norm liegenden Richtung erfährt." 

Diese Auffassung der Stoffwechselstörung von Morbus Gaueher über
trägt nun PrcK auch auf diejenige Störung, die bei der NmMANN-PICK
schen Erkrankung vorliegt. "Die Gegensätzlichkeit liegt nach PICK 
nur in einer qualitativen oder quantitativen oder in beiden Richtungen 
liegenden Intensität des im Blute kreisenden stofflichen Reizes, das 
schnelle Tempo und die Verbreitung seiner Auswirkung, die der Einlage
rung der Lipoidzellen in die Organe den ungeordneten, diffusen Charakter 
verleiht, die schnelle und außerordentliche Vergrößerung von Milz und 
Leber schon in den ersten Lebensmonaten, die ebenso schnelle Erschöpfung 
der physiologischen Speicherungsapparate, die vielfach außergewöhn
liche Speicherungsorte bedingt und durch die Störung und Ausschaltung 
wichtiger Funktionen der Organe frühzeitigen Erschöpfungstod bewirkt." 

Somit vertritt PICK die Auffassung, daß es sich bei der NmMANN
PrcKschen Erkrankung um eine primäre Lipoidstoffwechselstörung auf 
konstitutioneller Basis handelt, die zu einer Überladung des Blutes mit 
Lipoiden führt, aus welcher sekundär eine überphysiologische Speicherung 
in den physiologischen Speicherungsapparaten des Organismus resultiert 
und es kommt bei der raschen Überladung dieser physiologischen Speicher
systeme durch das Überangebot des Blutes zu einer Speicherung und 
Einlagerung in sämtlichen Zellen des Organismus. 

Diese pathogenetische Hypothese ist aber sehr wenig befriedigend, 
da sie alle dem Körper innewohnenden Regulationsmechanismen, durch 
welche sich der normale Organismus bzw. das gesunde lebende Indivi
duum vor Vergiftung durch. Anhäufung von Stoffwechselprodukten 
schützt, völlig außer acht läßt. Es scheint uns nicht richtig zu sein, die 
sekundäre Xanthose bei Diabetes oder bei experimenteller Cholesterin
verfütterung in eine reine Parallele mit den Lipoideinlagerungen bei 
Morbus Gaueher und Niemann-Piek zu setzen. Sehen wir doch selbst bei 
sehr lang andauernden nicht behandelten Diabetikern, bei denen eine 
ganz beträchtliche Lipämie monate-, wenn nicht sogar jahrelang bestanden 
hat, keine in einem auch nur vergleichbaren Maße stattfindende Ein
lagerung von Fett und Lipoidstoffen, weder in die Speicherungssysteme 
noch in die Parenchyme der Organe. Das gleiche gilt doch auch von 
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gewissen Nephrosen, die jahrelang ebenso stark erhöhten Cholesterin
blutspiegel hatten wie gewisse Fälle von NIBMANN-PICK, bei denen es 
aber nicht zu einer auch nur vergleichbaren quantitativen Einlagerung 
in die Zellen gekommen ist. 

Es dürften daher die Gründe für eine massige Einlagerung der Lipoide 
bei den in Frage stehenden Krankheiten nicht allein in einer durch die 
primäre Stoffwechselstörung bedingte Überladung des Blutes mit den in 
Frage kommenden Lipoiden gesehen werden. Diese übermäßige Über
füllung der. Körperzellen weist doch ganz im Gegenteil darauf hin, daß 
bei diesen Krankheiten zum mindesten eine Komponente der Stoff
wechselstörung in den Zellen selber sitzt, mit anderen Worten, daß bei 
diesen Lipoidosen offenbar eine primäre zelluläre Dysfunktion 
vorliegt. 

Verschiedene Autoren vertreten die Ansicht, daß es sich bei diesen 
beiden Lipoidosen um eine zelluläre Erkrankung handeln könnte. So 
glaubt KRAUS, daß der Morbus Gaueher eine Systemerkrankung auf 
konstitutioneller Grundlage ist, die elektiv das zellige Reticulum des 
lymphatisch-hämatopoetischen Apparates befällt und sich im Sinne 
einer krankhaften Funktionssteigerung äußere. Rein sachlich sind die 
Auffassungen von KRAUS allerdings überholt, da er in der eingelagerten 
Substanz Eiweißkomplexe vermutete. EPSTEIN vertritt für den Morbus 
Gaueher beide Auffassungen, indem er annimmt, daß einerseits eine 
"in der individuellen Konstitution bedingte Disposition zur Steigerung 
der Speicherungstendenz des histiocytären Zellsystems" vorliege. Nm
MANN glaubt für den Morbus Niemann-Pick, daß die Einlagerung der 
lipoiden Stoffe in die Zellen erst sekundär erfolgen könne, nachdem 
primär die Umwandlung derselben infolge eines Reizes (Lues, Tuber
kulose?) stattgefunden hat. Auch SIEGMUND sieht das Wesen der Er
krankung in der Unfähigkeit einer geordneten Verarbeitung und Abgabe, 
während er die Frage eines vermehrten Angebotes offen läßt. KNox, 
WAHL und ScHMEISSER halten einerseits die Überladung des Blutes mit 
Lipoiden als ursächlich für die Einlagerung in den Zellen, sie weisen aber 
auch darauf hin, daß eventuell die lipoide Infiltration der Nebenniere 
und der Milz als Organ des Fettstoffwechsels von wesentlicher Bedeutung 
sind, womit sie sich der Auffassung eines zellulären Sitzes der Stoffwechsel
störung nähern. Auch ScmTTENHELM nimmt als Ursache der vermehrten 
Speicherung im Reticuloendothel eine primäre Zellstörung an. 

Ein neues Moment in die Pathogenese der lipoidzelligen Spleno
hepatomegalien bringt nun SoBOTKA. Dieser Autor sieht die Stoffwechsel
störung ebenfalls in einer zellulären Dysfunktion, d. h. im Fehlen der 
Esterasen. Die Organe des Niemann-Piek ~eigen einen mehr oder weniger 
vollständigen Schwund an Neutralfett. Die NmMANN-PicKsche Krank
heit besteht demnach in einer Dysfunktion von Leber und Milz und den 
übrigen befallenen Organen. Diese Dysfunktion ist ein Unvermögen der 
dazu bestimmten Zellen durch Umesterung von Lecithin und Cholesterin
estern Neutralfette darzustellen. Es kommt so gewissermaßen zum Ab
fange dieser normalen Transportformen und ihrer pathologischen An
häufung in den Zellen. SoBOTKA ventiliert nun die Möglichkeit, ob even
tuell die Esterasen in den Zellen fehlen und vergleicht die Lipoidstoff
wechselstörung mit den Glykogenspeicherungskrankheiten, bei welchen 
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er allerdings die Annahme macht, daß die Glykogenase in der Leber fehle, 
während ja neuere Untersuchungen gezeigt haben, daß sie wohl vorhanden 
ist, aber durch irgendeinen pathologischen Prozeß das Zusammen
treffen von Glykogenase und Glykogen unmöglich gemacht ist. Trotz 
dieser anzubringenden Verbesserung besteht die Hypothese SoBOTKAs 
zu Recht. So interessant diese Hypothese SoBOTKAs ist, so wenig haben 
wir einstweilen experimentelle Beweise für ihre Richtigkeit. Auch darf, 
was SoBOTKA tut, nicht aus der Verarmung des Unterhautzellgewebes 
an Fetten, auch auf eine Verarmung von Leber und Milz an Neutralfetten 
geschlossen werden. 

Für die PicKsehe Auffassung von der primären Stoffwechselstörung 
mit einem Überangebote an Lipoiden und ihrer sekundär vermehrten 
Einlagerung in die Zellen wurde gerade beim Morbus Niemann-Piek 
immer wieder der hohe Gehalt des Blutes an Cholesterinen als beweisend 
angeführt. Wir haben nun schon im Kapitel 5 darauf hingewiesen, daß 
die in der Literatur angegebenen Cholesterinwerte in einer großen Zahl 
der Fälle aus Gründen der angewandten, mit großer Fehlerquelle behaf
teten kolorimetrischen Methode mit allergrößter Vorsicht zu bewerten 
sind und haben auch dort schon bemerkt, daß die Lipämie in den darauf
hin untersuchten Fällen nicht durch Cholesterin, sondern durch Neutral
fett und Fettsäure bedingt wird. 

Tabelle 15. Cholesterin, Phosphatid und Fettgehalt des Blutes. 

BLOOM ....... . 
SCHIFF ....... . 
CoRCAN und ÜBERLING . 
HAMBURGER 
KRAJ\IER . 
BERMANN .. 
THÖNES 
ÜHW ALIWOGOWSKI 
GOLDSTEIN 
v. BoGAART 
BAUMANN. 
SIEGMUND 

Cholesterin 

mg-% 

210 
310 
350 
650 bzw. 280 
231 

Phosphatide 

231 24 (normal12-14) 
230 
429 
290 
212 
164-190 56 
keine Lipämie 

I Neutralfett bzw. 
Fettsäuren 

l mg-% 

64-0 

560 

143 

701 

Wenn man die Cholesterinwerte der Tabelle 15 betrachtet, so ergibt 
sich daraus eine sehr geringgradige Erhöhung der Blutcholesterinwerte 
in 12 Fällen. Vergleichen wir die Differenz unseres eigenen Wertes der 
Digitoninmethode von 164 gegenüber dem erhaltenen kolorimetrischen 
Werte von 190 mg-%, so kommen wir für diese 6 Werte mit dem Durch
schnitte von 213 mg-% um so mehr zum Schlusse, daß sie innerhalb 
der Norm liegen. 

Wir können somit sagen, daß in den Fällen BLOOM, KRArviER, BERGMANN, THÖNES, 
v. BoGAART und BAUMANN keine Erhöhung des Cholesterinblutspiegels besteht. 

Eine mäßige Erhöhung zeigen die Fälle ScHIFF, CoRCAN und ÜBERLING, GoLDSTErN, 
eine ausgesprochen starke Erhöhung die Fälle CHWALIWOGOWSKI und HAMBURGER. 
Dabei ist zu dem Falle HAMBURGERS zu bemerken, daß nach der Splenektomie der Blut
cholesterinwert von 650 auf 280 mg-% sank. 
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So kann man zusammenfassend über die Blutcholesterinwerte sagen, 
daß sie in einem großen Teil der Fälle gar keine oder nur eine 
geringgradige Erhöhung zeigen und nur in vereinzelten Fällen eine 
wesentlichere Erhöhung stattfindet. 

Schon diese eben erwähnte Tatsache dürfte ein Hinweis darauf sein, 
daß wir die Cholesterineinlagerungen nicht einfach durch ein Überangebot 
an Cholesterin im Blute erklären dürfen. Selbst wenn wir das Zeitmoment 
in Betracht ziehen unter der Annahme, daß es selbst bei geringgradiger 
Steigerung des Blutcholesterinspiegels bei langer Dauer zu dieser Chol
esterinfiltrierung der Organe kommen könnte, muß nun doch das Aus
bleiben solcher massiger Cholesterineinlagerungen bei anderen Krank
heiten mit Blutcholesterinsteigerung auf einen anderen komplizierteren 
Mechanismus hinweisen. 

Wir können uns nun zwei Arten von Cholesterinretentionen denken: 
1. Eine Retention durch eine Ausscheidungsstörung. Diese 

Störung müßte sich in Bilanzversuchen, wenigstens wenn sie völlig ein
facher unkomplizierter Art ist, durch ein Zurückgehen des Cholesterins bzw. 
des Koprosterins in den Fäces zeigen. Die beim Kinde gewöhnlich leicht 
negativen Bilanzen müßten sich als positiv erweisen. 

2. Die Erkrankung ist durch eine intermediär-zelluläre 
Mehr b i I dun g bedingt. Diese Mehrbildung wird sich in erster Linie 
äußern in einer stark negativen Cholesterinbilanz bzw. einer stark ver
mehrten Cholesterinausscheidung im Stuhle. In zweiter Linie kann sich 
diese Mehrbildung äußern in einer Erhöhung des Blutcholesterinspiegels. 
Diese sekundäre Erhöhung kann zustande kommen, falls zugleich eine 
Ausscheidungsstörung für Cholesterin vorliegt. 

Vergleichen wir nun die von uns ausgeführten Cholesterinbilanzen 
mit diesen beiden Störungsmöglichkeiten im Cholesterinhaushalte. Aus 
unseren eindeutig sehr starken negativen Bilanzen ergibt sich, daß bei der 
NIEMANN-PICKsehen Krankheit nicht nur keine Ausscheidungsstörung 
vorliegt, sondern daß wir es hier offenbar mit einer ganz beträchtlichen 
Mehrbildung von Cholesterin zu tun haben. Diese Mehrbildung äußert 
sich im Niemann-Piek-Organismus nicht nur in der stark negativen Bilanz, 
sondern auch in dem sehr stark erhöhten Gehalt der Blasengalle an Chole
sterin, welcher natürlich mit der nicht abzuschätzenden vermehrten 
Exkretion des Cholesterins durch den Dickdarm den Ausdruck für die 
intermediär-zellulär bestehende Cholesterinsynthese bildet. Solange die 
Ausscheidungsorgane des Cholesterins nicht gestört sind, braucht es eben 
trotz vermehrter Mehrbildung nicht zu einer Erhöhung des Blutchole
sterinspiegels zu kommen. Anders allerdings, wenn in den Ausscheidungs
orten mit fortschreitender Erkrankung Ausscheidungsstörungen ein
treten, dann wird der Blutcholesterinspiegel ansteigen. Oder es könnte 
auch der Fall eintreten, daß die Ausscheidungsorgane des Cholesterins 
nicht wesentlich gestört sind, daß aber ein so starkes intermediär-zellu
läres Überangebot vorhanden ist, daß die Ausscheidungsorgane die Aus
scheidung rein quantitativ nicht mehr bewältigen können, d. h. es besteht 
keine absolute, nur eine relative Insuffizienz. 

Auf diese letztere Möglichkeit scheintuns der Fall HAMBURGER hinzu
weisen, bei welchem auf die Splenektomie eine Senkung des Blutchole
sterinspiegels von 650 auf 280 mg-% eintrat: es wurde eben das größte 
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Organ der intermediär-zellulären Cholesterinbildung entfernt. Dadurch 
wurde die Cholesterinzufuhr in das Blut verringert, was sich nachfolgend 
in einer Senkung des Blutcholesterinspiegels äußerte. Sicher hat zu dieser 
Senkung auch die cholesterinfreie Nahrung mit beigetragen, was ja als 
Ausdruck einer verminderten exogenen Zufuhr völlig verständlich ist. 
Aber aus all diesen angeführten Gründen werden wir den pathologischen 
EinlagerungsprozeLl von Cholesterin bei der NIEMANN-PICKsehen Er
krankung durch eine cholesterinfreie Kost weder verhindern, noch kaum 
zurückdämmen können, das letztere wenigstens solange die Ausschei
dungsorgane noch normal funktionieren. 

Wir kommen somit zum Schlusse, daß es sich bei der vermehrten 
Einlagerung von Cholesterin in die Organe beim Niemann-Piek nicht 
um einen sekundären Speicherungsvorgang durch Überangebot aus dem 
Blute infolge einer primären Stoffwechselstörung handelt. \V ir sehen 
aus den angeführten Gründen die primäre Cholesterinstoff
wechselstörung in einer primären intermediär-zellulären 
Dysfunktion. Diese Dysfunktion hat ihren Sitz in jeder von 
der pathologischen Einlagerung ergriffenen Zelle. Ein Beweis 
mehr für diese intermediär-zelluläre Dysfunktion sehe ich 
darin, daß sich, wie KLENK zeigen konnte, im Sphingo
myelin des Gehirnes praktisch nur Stearinsäure findet, 
während in Milz und Leber ein eindeutig anderes Sphingo
myelingemis eh vorkommt. Dies er Unters eh ie d in der Zu
sammensetzung der Sphingomyeline läßt sich nicht durch 
eine Auffüllung der Organe vom Blute her erklären, sondern 
allein durch einen an die einzelneu Organe gebundenen Stoff
wechselprozeLl, d. h. also durch eine zelluläre Dysfunktion. 

Der Blutcholesterinspiegel kann, falls die Ausscheidungsorgane, Galle 
und Dickdarm, normal funktionieren, normal oder nur leicht erhöht sein; 
ist dies nicht mehr der Fall, wird der Blutcholesterinspiegel stärkere 
Erhöhung zeigen, infolge einer relativen oder absoluten Insuffizienz der 
Ausscheidungsorgane. 

Ein weiterer interessanter erstmals erhobener Befund in der Patho
logie der NIEMANN-PicKsehen Erkrankung besteht in der V erschie
bung des Verhältnisses freies Cholesterin zu Cholesterin
ester zuungunsten des Cholesterinesters (s. S. 227). Das Gleich
gewicht zwischen Cholesterin und Cholesterinester ist gestört, so daß für 
den Transport von größeren Cholesterinmengen nicht genügend Ester 
gebildet werden können. Nach THANNHAUSER ist diese Störung im Ver
hältnis der Cholesterinfraktionen ein ganz allgemeiner Ausdruck für 
manche Leberparenchymerkrankungen und soll sich auch äußern in 
einer Abnahme des Cholesterinesters gegenüber dem freien Cholesterin im 
Gesamtorganismus. 

Wir möchten nun diese gefundene Verschiebung des Verhältnisses 
von Ester zu freiem Cholesterin zuungunsten des Ester beim Niemann
Piek als einen der Leberschädigung zukommenden allgemeinen patho
logischen Vorgang deuten, der mit irgendeiner Leberparenchymschädi
gung in Parallele zu setzen ist und somit keine für den Morbus Niemann
Piek spezifisch pathologische Veränderung darstellt. Sehr eindrücklich 
belegen dies die beiden von THANNHAUSER beobachteten Fälle von essen-
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tieller Xanthomatose, bei welchen im Falle der Miterkrankung der Leber 
das Verhältnis pathologisch, während im Falle ohne Erkrankung der 
Leber das Verhältnis ein physiologisches war, bei starker Erhöhung des 
Gesamtcholesterinsriegels in beiden Fällen. 

Den Phosphatidstoffwechsel konnte ich leider aus methodi:=;chen 
Gründen nicht so bearbeiten wie es wünschenswert gewesen wäre. Die 
Bestimmung der Phosphatide in der Nahrung und besonders im Stuhl 
sind mir nicht so gelungen, daß ich sie hier anführen möchte, da die 
Doppel- und die Dreifachbestimmung so starke Differenzen ergaben, daß 
sie nicht verwertbar sind. 

Der Blutphosphatidwert zeigt gegenüber der Norm eine leichte Er
niedrigung, er dürfte, die Fehlerquellen der Methode eingerechnet, 
ungefähr normal sein. 

Ich möchte das für den Cholesterinstoffwechsel Gesagte aber auch auf 
den Stoffwechsel der Phosphatide übertragen. Auch für die Einlagerung 
der großen Phosphatidmassen, d. h. in erster Linie Sphingomyelin und 
dann erst Lecithin, ist der pathologische Prozeß wohl genau so wie für 
die Cholesterineinlagerung in der Zelle zu sehen. Damit gilt auch für die 
Phosphatide, daß sie intermediär-zellulär vermehrt produziert werden 
und daß ihre Stoffwechselbilanz bei Bestehen normaler Ausscheidungs
verhältnisse sowie die der Cholesterine eine stark negative sein muß. 

Eine Divergenz im Cholesterin und Phosphatidstoffwechsel ist wohl 
theoretisch kaum anzunehmen. Es scheinen mir nur quantitative Unter
schiede vorzuliegen in dem die Phosphatide in den Organen stärker an
gereichert sind als die Cholesterine. Auch ergibt sich aus der Tabelle 15, 
daß im Falle Bermann, dem einzigen, in dem die Blutphosphatide bestimmt 
wurden, mit der leichten Erhöhung der Blutcholesterinwerte auch eine 
solche der Blutphosphatide einhergeht. (Chol. 231, Phosphatide 24, bei 
angegebenen Normalwerten von 140-170 bzw. 12-14 nach des Autors 
V ergleichungsanalysen.) 

Die Organe Leber und Milz zeigen nach den Untersuchungen SrEGMUNDs, BRAHN 
und PICKs, SoBOTKAs eine Anreicherung an Cholesterin und Lecithin in diesen Organen. 

EPSTEIN und LoRENZ wiesen in ihren eingehenden Untersuchungen nach, daß außer
dem eine starke Anreicherung von ätherunlöslichen, aber sekundär alkohollöslichen 
Phosphatiden besteht. 

Diese Fraktion ist nun von KLENK als Sphingomyelin differenziert 
worden. 

Tabelle 16. Auf 100 g Trockensubstanz sind: 

i Gtlsamt- I Roh- Rein- I I . h' Neutral-
. , "'eClt m 

1 
chole- sphingo- sphmgo- I C h l' fett und 

r I ep am Fettsäuren 
1 sterirr myelin mye In 

i g g g I g g 

Milz, Trockengewicht 53,7 g . ! 2,4 23,4 13,05 I 8,56 2,5 
Leber, Trockengewicht 140,8 g . . i 2,75 24,7 16,7 11,9 5,95 
Gehirn, Trockengewicht 69,6 g . 

: I 
23,5 7,6 15,1 

Normalsäugling. Milz (EPSTETN) 0,91 Spuren Spuren 1,66 4,81 
I 

Wenn sich für den Cholesterinstoffwechsel ein völlig pathologisches 
Verhältnis und nach den angeführten Annahmen sich auch ein gleiches 
für den Phosphatidstoffwechsel ergibt, so ist es interessant, daß offenbar 
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nach den gemachten Untersuchungen (s. S. 228) die Fettbilanz völlig 
normale Verhältnisse ergibt. Nun ist, und das sei ausdrücklich bemerkt, 
die Fettbilanz, die schon normalerweise relativ große Schwankungen 
zeigen kann, kein so feiner Indikator für eventuell vorliegende Stoff
wechselstörungen, wie das die Bilanz der Cholesterine und Phosphatide 
ist, zeigt doch schon die normale Fettresorption Schwankungen zwischen 
80 und 95%. Man kann somit von vornherein über die gefundene nor
male Bilanz nur aussagen, daß keine Resorptionsstörung der Fette im 
Darmkanal vorliegt. Durch die Fettbilanz erhalten wir aber noch 
keine Aufschlüsse über eventuell intermediär vorliegende Störungen des 
Fettstoffwechsels. 

Auffallend sind nun bei diesem pathologischen Verhalten des Lipoid
stoffwechsels und dem normalen des Fettstoffwechsels die mehr oder 
weniger normalen Blutlipoidwerte und die stark erhöhten Blutfettwerte. 
Das Blut zeigte ja schon makroskopisch eine deutliche Lipämie und diese 
ist nun eben nach den erhobenen Blutwerten nicht auf Lipoide, sondern 
auf die Neutralfette zurückzuführen. Hieraus kann auch wieder ge
schlossen werden, daß uns die in der Literatur angeführten Bemerkungen 
"Blut lipämisch" keineswegs gleich auf eine Erhöhung der Lipoide, 
sondern vielmehr auf eine Erhöhung der Neutralfette geschlossen werden 
darf. So zeigen ja auch die Fälle von ScHIFF und BERMANN (Tabelle 15) 
genau so wie unser eigener Fall eine starke Erhöhung der Neutralfette bei 
nur mäßiger Erhöhung der Lipoide. Mit anderen Worten: die Lipämie 
wird meist allein durch die Neutralfette verursacht. 

Wie ist nun diese Neutralfett- und Fettsäurelipämie zu deuten? Ich 
möchte dafür das Aufgefülltsein sämtlicher physiologischer Speicherungs
systeme zur Hauptsache mit Lipoiden annehmen. Dadurch wird die 
Resorption des Blutfettes aus dem Blut und der Lymphe verlangsamt 
und es besteht gewissermaßen eine Dauerverdauungslipämie. 

Aber nicht nur mit Lipoiden können die Organe angereichert sein, 
sondern auch mit Neutralfetten wie die l:ntersuchungen von ErsTEIN 
zeigen, der statt 4,81 mg-% 12,81 mg-% ~ eutralfett + Fettsäuren in 
der Milz des Niemann-Pickfalles fand. Dies weist uns schon darauf hin, 
daß die Ursachen der Lipämie eventuell noch wesentlich kompliziertere 
sind wie die oben angenommenen. In unserem Falle besteht zum min
desten keine Erhöhung des Fettgehaltes in den Organen. Es scheint 
demnach die Größe des Fettgehaltes der Organe eventuell mehr von 
äu.ßeren Momenten, d. h. ob genügend oder ungenügende Mengen von 
Fett zugefügt wurden oder eventuell auch von der Dauer der Erkrankung 
abhängig zu sein. 

Dem rein chemisch erhobenen Befunde der Anwesenheit von Keutral
fett geht das färberische Verhalten der Pickzelle parallel, indem dieselbe 
im Gegensatze zur Gaucherzelle positive Sudanreaktion gibt, wenn auch 
die Färbung bisweilen nicht den reinen leuchtenden Farbton reiner 
Fettgemische ergibt. 

Eigentümlich ist nun im Gegensatze zur Anreicherung bzw. dem 
Vorhandensein von Keutralfetten in Leber und Milz der völlige Fett
schwund im subcutanen Fettgewebe. Man könnte hier an eine zentrale 
Magersucht denken, besonders in den mit Gehirnveränderungen bedingten 
Fällen, auf ähnlicher Grundlage, wie wir dies für die Hyperhidrosis 

Ergebnisse der Pathologie. XXX. 17 
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angenommen haben. Doch spricht gegen eine solche zentrale Störung das 
Vorkommen des Fettschwundes bei Fällen, die nur geringe Gehirnver
änderungen und demzufolge auch keine anderen zentralen Störungen 
aufweisen (gut belegt durch den Fall Tuö?ms) oder bei den meisten 
GAUCHERsehen Erkrankungen. Es besteht eher die Möglichkeit, daß 
das exogen zugeführte Fett für den Lipoidhaushalt bei fixierter Bindung 
so vieler Lipoid und Fettmassen in den Organen vollständig aufgebraucht 
wird. Somit wäre der Fettschwund des subcutanen Zellgewebes, das 
physiologischerweise ja eine Depotfunktion erfüllt, nichts anderes als 
der Ausdruck eines relativen Fetthungers, der bedingt wird durch die 
primäre Fett-Lipoidstoffwechselstörungin den davon ergriffenen Geweben. 

Auf das Vorliegen eines solchen relativen Fetthungers trotz Über
füllung von Leber und Milz mit Fetten und Lipoiden weisen die übrigen 
ausgeführten Stoffwechseluntersuchungen hin: keine Acetonkörper im 
Urin trotz leichter Glykogenverarmung der Leber (s. Zuckerstoffwechsel, 
doch wurde dort diese Tatsache noch mit anderen Möglichkeiten in Zu
sammenhang gebracht). 

Diese Annahme muß teilweise Hypothese bleiben, allein schon aus dem 
Grunde, weil der physiologische Ablauf des intermediären Fett- und 
Lipoidstoffwechsels noch sehr wenig erforscht ist. Diese Annahme führe 
ich jedoch an, da sie in einem nächsten Falle von NmMANN-PICKscher 
Erkrankung durch speziell auf diese Fragen gerichtete weitere Unter
suchungen wird geklärt werden können. 

SOBOTKA führt diesen Fettschwund des Unterhautzellgewebes auf den Mangel an 
Esterasen in den Zellen zurück. Dadurch ist den Zellen die Möglichkeit der Bildung von 
Neutralfetten aus den Triglyceriden des Lecithins und der Fettsäure des Cholesterinesters 
(doppelte Umesterung nach ABDERHALDEN) genommen, was nach diesem Autor der 
Grund des Fettschwundes bildet. Mit dieser Theorie der doppelten Umesterung sind aber, 
wie mir scheint, zwei Tatsachen nicht in Einklang zu bringen: l. fehlt im Unterhaut
zellgewebe eine Anreicherung und Durchsetzung von Lipoidmassen und 2. können gerade 
in der Milz und Leber mit ihrer ungeheuren Anreicherung der Lipoide nach den Analysen 
EPSTEINs die Neutralfette ganz im Gegenteil auch erhöht werden. 

Es seien nun weiter die über die anderen Lipoidosen bekannten Stoff
wechselstörungen kurz erwähnt. 

Über die Stoffwechselstörung bei GAuCILER ist außer den Organana
lysen nichts bekannt. Wir haben die starke Einlagerung von Cerasin, 
einem in normaler Leber und Milz nicht vorkommenden Glykosid, im 
1. Kapitel schon erwähnt. Weiterhin wissen wir bei der GA"GCHERschen 
Krankheit nur noch, daß dies Kerasin ohne Neutralfette eingelagert 
wird, da die Fettreaktionen mit konstanter Regelmäßigkeit immer 
negativ ausfallen. 

In pathologischer Hinsicht bestehen aber trotzdem unter diesen beiden 
Lipoidstoffwechselstörungen äußerst nahe verwandtschaftliche Bezie
hungen. Sowohl das Cerasin, als auch das Sphingomyelin stammen von 
den gleichen Grundsubstanzen ab. Durch die Tatsache, daß es KLENK 
in unserem Falle gelang, die Hauptanreicherung in den Niemann-Piek
organen als Sphingomyelin durch Elementaranalyse sicherzustellen, ist 
die von THANNHAUSER aufgestellte Hypotheseeinervermuteten chemischen 
Verwandtschaft dieser beiden Krankheiten als zu Recht bestehend 
erwiesen. Die Grundsubstanz, sowohl des Cerasins als auch des Sphingo
myelins, besteht aus Ceramiden, einer Substanz, die nach den Unter-



Die Pathogenese der NIEMANN-PICKsehen Erkrankung. 259 

suchungen THANNHAUSERs und seiner Mitarbeiter in der normalen Leber, 
~filz und Lunge in nicht geringer Menge vorkommen, während sowohl 
die Cerebroside als auch die Sphingomyeline in diesen Organen nur in 
Spuren vorhanden sind. Die Cerebroside sind Galaktoside von Cera
miden, die durch Glykosidbildung aus Keramiden entstehen. Das Sphingo
myelin ist ein Diaminophosphatid, das sich ebenfalls von den Keramiden 
durch Veresterung mit Cholinphosphorsäure ableitet. 

Außer dem Cerasin kommt nach BEUMER auch Cerebrin in der 
Gauehermilz vor, welches sich nur durch die mit dem Sphingosin amid
artig verkettete Fettsäure, der Oxylignocerylsäure unterscheidet. Zur 
Illustration der beschriebenen Beziehungen diene das von TnA?>rNHAUSER 
angegebene Schema: 

Ceramide Lignocerylsphingosin 

CH3 • (CH2h2 • C = 0 

OH JH 

CH3 (CH2bCH = CH · dH · CH- bH2 

I 
0\:fi) 

= (Sphingosin; 2-wertiger Alkohol) 

= (Lignocerinsäure = ungesättigte 
Oxyfettsäure) 

Cerebrosid (Cerasin) Diaminophosphatid (Sphingomyelin) 

PICK und EPSTEIN sehen die klinische Gegensätzlichkeit im klinischen und pathologi
schen Verlaufe des Morbus Gaueher mit seinem chronischen Verlauf und dem Morbus 
Niemann-Piek mit seinem akuten Verlaufe in der Verschiedenheit der eingelagerten 
Lipoide. 

Cerasin ist ein hydrophobes Kolloid und wirkt als solches entmischend. Das Cerasin 
wird nach den Autoren vom reticulo-histiocytären Apparat aktiv gespeichert. Durch 
die Aufnahme dieses hydrophoben Kolloides wirkt es sich in der Zelle entmischend auf 
das Zellplasma aus. Dadurch kommt es zu der von PICK beschriebenen grobvakuolösen, 
wellig knitterigen, homogenen Zellstruktur der Gaucherzellen. Weil das Cerasin nicht 
aktiv in die Zellen infolge seiner geringen Oberflächenaktivität als hydrophobes Kolloid 
eindringen kann,_ soll der Prozeß nach den Autoren auf denaktiv speichernden reticulo
histiocytären Apparat beschränkt bleiben und der Verlauf soll dadurch ein klinisch
gutartiger sein. 

Zu dieser bestrickenden Auffassung ist zu sagen, daß sie mit den höchst gerrauen 
Untersuchungen und klinischen Schilderungen des Befundes und des Verlaufes durch 
ÜBERLING und WORINGER bei der Gaueherkrankheit der Säuglinge nicht in vollen Ein
klang zu bringen ist. Diese beiden Autoren zeigten, wie schon erwähnt, daß die Gaucher
krankheit beim Säugling sehr rasch, innerhalb des 2. Lebensjahres zum Tode führen kann 
und daß die Einlagerung des Cerasins nicht auf die von PICK fixierten Organe beschränkt 
bleibt, sondern im Prinzip sämtliche Organe ergreifen kann. Gerade dieser akute töd
liche Verlauf des Morbus Gaueher beim Säugling scheint mir ein Hinweis mehr dafür 
zu sein, daß wir es eben auch beim Morbus Gaueher nicht mit einer nur sekundären 
Speicherung (sei sie auch aktiv angenommen) zu tun haben, die aus einer das Blut mit 
Cerasin anreichernden primären Stoffwechselstörung hervorgeht. Auch hier scheint uns 
die primäre, celluläre Dysfunktion das Primäre zu sein, genau so wie beim Morbus Nie
mann-Pick, nur daß eben der Stoffwechsel durch eine "cause encore inconnue" (Gaucher) 
statt in der Richtung der Phosphatide in diejenige der Cerebroside abgebogen ist. 

17* 
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Im Gegensatz zum Cerasin sind die Phosphatide hydrophile Kolloide, und damit 
aktiv gegen die normalen Lipoiddispersionen der Zellmembranen. Sie erhöhen die Ober
flächenspannung und wirken darum emulgierend. Aus diesen Eigenschaften leiten nun 
PICK und EPSTEIN den immer raschen tödlichen Verlauf der Niemann-Picksehen Krank
heit ab. Die Phosphatidgemische sind aktiv gegenüber den Zellen und dringen darum 
ohne Systematisation nicht nur in die physiologischerweise aktiv speichernden Gewebe, 
sondern in sämtliche Organzellen ein. Es kommt durch die emulgierenden Eigenschaften 
der Phosphatide zur fein vakuolären-wabigen Struktur der Pickzelle, welche im Extrem
falle zu der von SMETANA geschilderten "schaumigen Auflösung", d. h. dem Zelltode 
führt. (Ich verweise auf die diesen Vorgang prächtig wiedergebende Reticulumzellabbil
dungen Tafel I, Abb. 12). Die Summation dieses Zelltodes ist der Grund des raschen 
Ablaufes der NIEMANN-PICKsehen Krankheit. 

Die Cholesterine und Cholesterinester gehören wie das Cerasin zu den hydrophoben 
Kolloiden und haben nach SPRANGER und DEGKWITZ grobentmischende Eigenschaften. 
Daß in den Pickzellen die Prozesse, welche durch die ganz enorme Sphingomyelin- und 
Lecithinanreicherung zur schaumigen Auflösung führen, gegenüber den nur entmischenden, 
also die Phosphatidwirkung hemmenden Prozessen der Cholesterine überwiegen, ist 
begreiflich, sind doch die letzteren nur um das 21Mache gegenüber der Norm vermehrt. 
Es ergibt sich aber daraus die Frage, ob diese Cholesterinvermehrung in der Pickzelle 
(die ja in der Gaucherzelle fehlt) nicht als ein gegen die abundante Vermehrung der Phos
phatide gerichteter Abwehrvorgang des Organismus zu deuten ist. 

Nach den angeführten Untersuchungen von ÜBERLING und WoRINGER am Säuglings
Gaucher scheint diese erwähnte Differenz in der Agressivität zwischen Cerasin und Phos
phatiden für den lebenden Organismus nicht in dieser starken Schematisierung zu bestehen. 
Sind viele Zellen bzw. große und lebenswichtige Gewebskomplexe von der Cerebrosid
stoffwechselstörung ergriffen, so führt eben auch diese Störung zu einem raschen Körper
verfalle. Und gerade dieses Verhalten der Säuglings-Gaucher scheint mir ein Hinweis 
zu sein, daß auch die Anreicherung mit Keramin in den Organen nicht als ein exogener, 
über das Blut und die Lymphe führender Speicherungsprozeß ist, sondern daß wir auch 
für den Gaueherorganismus das pathogenetische Moment in einer primären cellulären 
Dysfunktion sehen müssen. 

Nicht einig kann ich mit der Auffassung EPSTEINs gehen, der glaubt, die beiden 
Stoffwechselanomalien, den vererbbaren Morbus Gaueher und den schwer degenerativen, 
häufig zu Idiotie durch Einlagerung in das Gehirn führenden Morbus Niemann-Piek 
nicht auf die gleiche Stufe stellen zu können. Gerade die klinische Herausarbeitung des 
Säuglings- Gaueher durch die beiden französischen Autoren und neuerdings durch MEYER 
zeigt ja gerade, daß es bei der GAUCHERsehen Krankheit auch zu schweren Gehirnschädi
gungen mit Idiotie kommen kann und damit ist auf jeden Fall die strenge klinische Diffe
renz zwischen diesen beiden Krankheitsbildern neben der histologisch lokalisatorischen 
ebenfalls aufgehoben. Bestehen bleibt allerdings noch eine klinische Differenz, daß der 
Niemann-Piek immer, während der Gaueher nur in manchen Fällen zum Frühtode im 
Säuglingsalter oder Kleinkindesalter führt. 

Man kann somit aber trotzdem mit PICK aussagen, daß der Morbus Gaueher und der 
Morbus Niemann-Piek zwei klinisch und histopathologisch-chemisch streng zu trennende 
Krankheitsbilder sind, wobei wir das Akzent ganz besonders auf das histo-pathologisch
chemische Moment legen müssen. 

Für diese strenge Trennung der beiden Krankheitsbilder in histologischer und chemi
scher Beziehung gebührt das große Verdienst in allererster Linie L. PICK und E. EPSTEIN. 
Und es ist aus alldiesen angeführten Gründen und Beweisen allen Verwässerungsversuchen, 
d. h. der Annahme von Zwischen- oder Mischformen des Gaueher und Niemann-Pick, wie 
es in den unklar gebliebenen Fällen von DIENST-HAMPERL und ABRIKOSOFF vorgekommen 
ist, entgegenzutreten. Daß diesen Autoren die genaue Trennung nicht gelang, liegt allein 
nur im methodischen. Nur letzte Beherrschung sowohl der histologischen als auch der 
chemischen Methoden ermöglicht die Herausarbeitung unzweideutiger Ergebnisse. 

Als letztes sei noch die Stoffwechselstörung der essentiellen Xanthomatosen besprochen. 
Hier konnten EPSTEIN und LoRENZ zeigen, daß in den Einlagerungsmassen besonders 
Cholesterin, dann auch das Neutralfett und Fettsäuren und auch das Lecithin in gering
stem Ausmaße vermehrt sind. Bei dieser Krankheit findet sich in der Regel eine äußerst 
starke Erhöhung des Cholesterinblutspiegels, wie die Untersuchungen von ScHÖNREIMER 
und THANNHAUSER zeigen. Diese beiden Autoren konnten des weiteren nachweisen, daß 
bei den untersuchten Xanthomatosen für die Erhöhung des Cholesterinspiegels im Blute 
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eine Ausscheidungsstörung verantwortlich zu machen ist, indem in den Fäces kaum 
wägbare Mengen von Koprosterin gefunden wurden. Der Cholesterinblutspiegel ist außer
dem durch exogene Momente stark beeinflußbar, sank er doch im Falle ScHÖNREIMERs 
in einer 50tägigen cholesterinfreien, vegetarischen Diät von 852 mg-% auf 300 mg-%, 
wobei es überdies zu keiner vermehrten Ausscheidung des Cholesterins im Kote kam. 
ScHÖNREIMER zieht daraus den Schluß, daß diese 20 g Cholesterin, die aus dem Blut 
verschwanden, im Organismus abgebaut würden, während THANNHAUSER vorsichtiger 
schließend sagt, daß diese Cholesterinmengen aus dem Blute in den Körper verschwunden 
sind. BüRGER, der eine große Erfahrung in der Klinik der essentiellen Xanthomatosen 
hat, glaubt, die Ursache der verschiedenen essentiellen Xanthomatosen nicht auf den 
einheitlichen Generalnenner der Ausscheidungsstörung bringen zu dürfen. Vorurteilslos 
ausgedrückt nimmt BüRGER an, daß es sich bei den essentiellen Xanthomatosen um eine 
Dysregulation des intermediären Lipoidstoffwechsels handelt, welche Auffassung er aller
dings durch seine nicht unangegriffen gebliebenen Belastungsversuche stützt. 

Ein klinischer Unterschied zwischen dem Morbus Niemann-Piek und den von THANN
HAUSER und ScHÖNREIMER beschriebenen Xanthomatosen scheint insofern zu bestehen, 
daß bei diesen beiden Xanthomatosen eine klinisch nachgewiesene Ausscheidungsstörung 
für die Cholesterine vorliegt. Ob wir diesen Befund verallgemeinernd auf alle primären 
Xanthomatosen übertragen dürfen, werden erst weitere Bilanzuntersuchungen zu beweisen 
haben. Es könnte in diesen beiden Fällen ja auch der für den Niemann-Piek mit starker 
Cholesterinblutspiegelerhöhung angenommene Spezialfall einer zufälligen, dem Krank
heitsbilde nur sekundär zukommenden Ausscheidungsstörung vorliegen. Fernerhin spricht 
gegen eine Störung der Ausscheidung allein die Lokalisation der Einlagerung in alle 
Gewebesysteme und Keimblätter in den allerverschiedensten Ausmaßen. Auch bei den 
Xanthomatosen scheint eine celluläre Komponente im Spiele zu sein, auf was ja fernerhin 
die Synonyma Lipoidgicht und Uratgicht hinzuweisen scheinen. 

Nach diesen Ausführungen hat die NrEMANN-PrcKsche Krankheit 
nahe Beziehungen sowohl zum Morbus Gaueher als auch zu den Xantho
matosen. Zu den Xanthomatosen besteht die Beziehung in der gemein
samen Störung des Cholesterinstoffwechsels, wobei allerdings bei den 
letzteren die pathologischen Einlagerungen zur Hauptsache nur Chol
esterine bilden, während beim Niemann-Piek ja nicht die Cholesterin
anreicherung der Organe das Überwiegende ist. Und zum Morbus Gaueher 
besteht eben insofern eine Beziehung, als die Grundsubstanz sowohl der 
Cerebroside als auch der Phosphatide in den Keramiden die gleiche ist; 
das eine Mal bedingt die Störung ein Cerebrosid, das andere Mal eine 
Phosphatidanreicherung. Dabei müssen wir uns für alle drei Störungen 
im Lipoidstoffwechsel, sowohl der pathologischen Cerebrosid- als auch 
der Phosphatid- und der Cholesterineinlagerung völlig bewußt bleiben, 
daß wir das ursächliche pathogenetische Moment für diese Stoffwechsel
anomalien noch absolut nicht kennen. 

Wir können, da wir den normalen Lipoid-Fettstoffwechsel noch zu 
wenig kennen, nicht aussagen, ob die Cholesterin-Phosphatid-Cerebrosid
produktion in den Zellen normale intermediäre Vorgänge darstellen, bei 
welchen durch irgendein pathologisches Moment der weitere Abbau oder 
Umbau der eventuellen intermediären Produkte nicht eintritt oder aber, 
ob wir einen in einer völlig anderen Richtung laufenden pathologischen 
Vorgang vor uns haben. 

Manche Hinweise bestehen für den Niemann-Piek allerdings, die auf 
die erstere Annahme hindeuten. Wir wissen, daß der Organismus physio
logischerweise Lipoide zu synthetisieren vermag. Und ich möchte darum 
aus diesem physiologischen Verhalten schließen, daß im Niemann-Piek
organismus nicht eine pathologische, völlig unphysiologische Stoffwechsel
richtung vorliegt, sondern ich möchte eher zur Annahme neigen, daß die 
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schon physiologischerweise sich intermediär abspielenden Prozesse auf 
irgendeine noch unbekannte Art und Weise gestört sind und es so zu der 
pathologischen Einlagerung von Lipoiden kommt. Auf diesen Vorgang 
weist hin, daß auch im normalen Organismus in Leber und Milz geringe 
Mengen von Phosphatiden und Cholesterin gefunden werden. 

Diese Verhältnisse gelten nicht für den Morbus Gaucher, weil die 
Cerebroside nach den ausgeführten Analysen in Milz und Leber völlig 
fehlen. Es muß somit für diese Krankheit ein wesentlich anderes 
pathogenetisches Verhalten angenommen werden, das sich vielleicht 
deckt mit der Annahme einer Abbiegung des Stoffwechsels in völlig 
pathologischer Richtung. 

So eng verwandt diese Lipoidosen auf den ersten Blick auch zu sein 
scheinen, so verschieden wird ihr Bild bei eingehender klinischer, histo
logischer und chemischer Untersuchung. 

Zusammenfassung. 
Die Lipoidstoffwechseluntersuchungen haben ergeben, daß die Ein

lagerung der Lipoide in die gesamten Körperzellen auf einer primären 
intermediär-zellulären Dysfunktion der Gewebe beruht. Die 
Phosphatideinlagerung beruht somit nicht auf einer Speicherung aus dem 
Blute, sondern einer Störung, die am allerwahrscheinlichsten in der 
dissimilatorischen Phase des Phosphatidstoffwechsels zellgebunden statt
findet. 

Die in gewissen Fällen von Niemann-Piek gefundene Erhöhung des 
Lecithin- und Cholesterinblutspiegels ist rein sekundärer Natur, bedingt 
durch Ausscheidungsstörungen oder durch Überangebot aus sämtlichen 
erkrankten Körperzellen oder aber durch beide Vorgänge zusammen. 
Sicher steht aber fest, daß die Einlagerung der Lipoide in die Körper
gewebe nicht im Sinne PrcKs auf einer überphysiologischen Speicherung 
durch ein Überangebot vom Blute aus zustande kommen. 

Da die Leber bei Niemann-Piek in ausgedehntem Maße miterkrankt 
ist, findet sich auch hier die von THANNHAUSER bei andern Lebererkran
kungen gefundene Verschiebung des Verhältnisses freies Cholesterin zu 
Cholesterinester zugunsten des freien Cholesterins. 

Die Grundsubstanz sowohl des Morbus Gaueher als auch der Nm
MANN-PICKschen Krankheit bildet das Keramid, an welches beim Gaueher 
Galaktose angelagert wird, woraus die Gauehersubstanz Cerasin resultiert, 
während beim Niemann-Piek an das Keramid Cholin angelagert wird, 
wodurch das Hauptlipoid Sphingomyelin resultiert. Daneben finden 
sich bei Niemann-Piek noch Lecithin und Cholesterin als Einlagerungen 
in die Pickzelle. 

Die gefundene starke Lipämie wird mangels einer besseren Erklärung 
einstweilen als Dauerverdauungslipämie gedeutet, welche durch Über
füllung der physiologischen Speicherungsapparate für die exogenen Fette 
bedingt wird. 

Die übrigen aufgedeckten pathologischen Stoffwechseländerungen 
beim Niemann-Piek (Stickstoff-, Zucker-, Mineralstoffwechsel) fasse ich, 
wie im 5. Kapitel ausführlich angeführt ist, als sekundär infolge der 
primären Lipoidstoffwechselstörung auf. Auch die alkalotische Stoff
wechselrichtung ist sekundär durch die centrogene Hyperpnoe infolge 
der primären Lipoideinlagerungen in das Gehirn bedingt. 
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8. Die Kasuistik der in der Literatur beschriebenen Fälle. 
Seit im Jahre 1914 NIEMANN den ersten Fall der NIEMANN-PICKsehen Krankheit, 

als "ein unbekanntes Krankheitsbild" beschrieben hat und LUDWIG PrcK in meisterhafter 
Weise dieses noch unbekannte Krankheitsbild durch die von ihm histologisch untersuchten 
Fälle klargestellt und besonders von der GAUCHERsehen Krankheit abgetrennt hat, sind 
uns aus der Literatur, unseren Fall eingerechnet, 27 Fälle bekannt geworden. Dabei 
rechnen wir nicht dazu den Fall von DIENST-HAMPERL, weil diese beiden Autoren selber 
nicht völlig ins klare gekommen sind, ob eine GAUCHERsehe Krankheit oder eine NIEMANN
PicKsche Krankheit vorlag. Es wurden die Originalarbeiten sämtlicher Fälle durchgesehen 
mit Ausnahme des Falles CHWALIWOGOWSKI. 

Kasuistik sämtlicher Fälle von NIEMANN-PieKseher Krankheit 
bis Ende 1934. 

1. Autor: NIEMANN [Jb. Kinderheilk. 79, 1 (1914)]; Angeblicher Beginn des Leidens: 
2/12; Alter bei Tod: 18/12; Geschlecht: ~;Rasse: semitisch; Familiär: 0; Diagnose durch: 
Autopsie; Andere Systemerkrankungen: Kind an den Typ der Mongoloiden erinnernd; 
Augenbefund: ? ; Todesursache: Unter zunehmenden Stauungserscheinungen und unter 
Auftreten von Durchfällen; Hämatologischer Befund: ?; Blutchemischer Befund: ?; Gewicht 
Milz: sehr groß; Gewicht Leber: kolossal vergrößert; Äußere Lymphdrüsen: Lymphdrüsen 
leicht vergrößert; Haut: gelb; Bemerkungen: WaR+. Nebennieren sehr groß, sehr 
apathisch, Fehlen aller statischen Funktionen. 

2. Autor: KNox, WAHL u. ScHMEISSER [Bull. Ropkins Rosp. 26, 60 (1915)]; Angeb
licher Beginn des Leidens: ? ; Alter bei Tod: ll/12; Geschlecht: ~;Rasse: semitisch; Familiär: 
Schwester von Fall 3; Diagnose durch: Autopsie; Andere Systemerkrankungen: 0; Augen
befund: Nicht untersucht; Todesursache: Erschöpfung; Hämatologischer Befund: E 5200000, 
4800000, L 10400, 25400, Rb 90, 60, Poli 42, 58, Mono 3,2, 5, Ly 41, 36, Myeloc 1, 1; 
Blutchemischer Befund: ?; Gewicht ~Milz: 86 g; Gewicht Leber: 415 g; Äußere Lymphdrüsen: 
Leistenlymphknoten erheblich vergrößert; Haut: gelb; Bemerkungen: Nebenniere sehr 
groß. Follikulärer Darmkatarrh, interstitielle Pneumonie, Nervensystem? 

3. Autor: KNox, WAHL u. ScHMEISSER [Bull. Hopkins Rosp. 2(), 60 (1915)]; Angeb
licher Beginn des Leidens: 5/12; Alter bei Tod: 16/12; Geschlecht: ~; Rasse: semitisch; 
Familiär: Schwester von Fall 2; Diagnose durch: Biopsie der Lymphdrüse; Andere 
Systemerkrankungen: Amaurotische Idiotie, Tay-Sachs; Augenbefund: Nystagmus, breiter 
roter Fleck in jeder Macula; Todesursache: Nach Radiumapplikation an Erschöpfung; 
Hämatologischer Befund: Hb 65, E 3240000, 4608000, L 23000, 6480, Poli 77, 64, Eo 1, 
Myeloc 3 ; Blutchemischer Befund: ? ; Gewicht Milz: 100 g; Gewicht Leber: 420 g; Ä'ußere 
Lymphdrüsen: Cervical-inguinal-axillar vergrößert; Haut: gelb; Bemerkungen: Follikulärer 
Darmkatarrh, die letzten 2 Monate amaurotisch. 

4. Autor: SIEGMUND (Verh. dtsch. path. Ges. 1921 4 7); Angeblicher Beginn des Leidens: 
?; Alter bei Tod: 9/12; Geschlecht: ~;Rasse: nicht semitisch; Familiär: Eine Schwester 

gleichfalls im ersten Lebensjahr mit Milz- und Leberschwellung gestorben; Diagnose 
durch: Autopsie; Andere Systemerkrankungen: 0; Augenbefund: ? ; Todesursache: Inter
kurrente Pneumonie; H ämatologischer Befund: ? ; Blutchemischer Befund: Keine Lipämie 
sichtbar; Gewicht Milz: 310 g; Gewicht Leber: vergrößert; Äußere Lymphdrüsen: ? ; Haut: 
gelb; Bemerkungen: -. 

5. Autor: WILLIAM BLOOM [Amer. J. Path. 1, 595 (1925)]; Angeblicher Beginn des 
Leidens: Geburt; Alter bei Tod: 16/12; Geschlecht: !jl; Rasse: semitisch; Familiär: 0; 
Diagnose durch: Autopsie; Andere Systemerkrankungen: 0; Augenbefund: ? ; Todesursache: 
Interkurrente Pneumonie; Bärnatologischer Befund: Rb 70, 90, E 4860000, 4900000, 
L 19650, 36000 (Pertussis), Poli 28, 55, Ly 54, 34, Mono 8, 10, Eo I, 2, Baso 2, 2; Blut
chemischer Befund: ? ; Gewicht Milz: 190 g; Gewicht Leber: 580 g; A'ußere Lymphdrüsen: 
Cervicallymphdrüsen vergrößert; Haut: ? ; Bemerkungen: Nebenniere vergrößert, in 
allen Organen Schaumzellen, Lunge vereinzelte Rhonchi. P -, Wa.R. -. 

6. Autor: WILLIAM BwoM [Amer. J. Path. 1, 595 (1925)]; Angeblicher Beginn des 
Leidens: angeboren; Alter bei Tod: 21/12; Geschlecht: ~;Rasse: semitisch; Familiär: 0; 
Diagnose durch: Milzpunktion; Andere Systemerkrankungen: Perodaktylie an der linken 
Hand, Kyphose im unteren Thorakalteil, mongoloider Typus; Augenbefund: Pupillen 
reagieren nicht auf Licht; Todesursache: Erschöpfung; Hämatologischer Befund: Rb 45, 
E 4200000, 3560000, L 23400, Ly 47, 32, Mono 8, Myeloc 3, Resistenz normal, Blutungs-
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zeit normal; Blutchemischer Befund: Cholesterin 210, Fettsäuren 640; Gewicht Milz: 
268 g; Gewicht Leber: vergrößert; Außere Lymphdrüsen: Cervicale vergrößert; Haut: 
blaß; Bemerkungen: Splenektomie, 2. Monat ausgesprochene Besserung. Nur Milz und 
Leber untersucht, Nervensystem normal ( ?). 

7. Autor: WILLIAM BLOOM [Amer. J. Path. 1, 575 (1925)]; Angeblicher Beginn des 
Leidens: ?; Alter bei Tod: 7(12; Geschlecht: 0'; Rasse: semitisch; Familiär: 0; Diagnose 
durch: Autopsie; Andere Systemerkrankungen: 0; Augenbefund: ? ; Todesursache: Pneumo
kokkenmeningitis; Hämatologischer Befund: Hb 65, E 3960000, L 2_~200; Blutchemischer 
Befund: ? ; Gewicht Milz: 62 g; Gewicht Leber: normale Größe; A ußere Lymphdrüsen: 
nirgends vergrößert; Haut: blaß; Bemerkungen: Zeigt normale Entwicklung, die Lipoid
einlagerungell noch nicht stark ausgesprochen. 

8. Autor: F. HENSCHEN [Acta med. scand. (Stockh.), 16. Aug. 1925, Suppl., 593]; 
Angeblicher Beginn des Leidens:?; Alter bei Tod:?; Geschlecht: ?; Rasse: ?;Familiär:?; 
Diagnose durch: Autopsie; Andere Systemerkrankungen: 0; Augenbefund: ? ; Todesursache: 
Erschöpfung, Purpura; Hämatologischer Befund: Vakuolenbildung in den weißen __ Blut
körperchen; Blutchemischer Befund: ? ; Gewicht Milz: 7 3 g; Gewicht Leber: 230 g; A ußere 
Lymphdrüsen: leicht vergrößert; Haut: gelb-braun; Bemerkungen: Starke Pädatrophie, 
Anämie, starke Purpura. Nebennieren stark vergrößert, NIEMANN-PieK-Zellen in allen 
Organen. 

9. Autor: ScHIFF [Jb. Kinderheilk. 112, 1 (1926)]; Angeblicher Beginn des Leidens: 
3/12; Alter bei Tod: 17/12; Geschlecht: ~;Rasse: semitisch; Familiär: 0; Diagnose durch: 
Milzpunktion; Andere Systemerkrankungen: 0; Augenbefund: ?; Todesursache: ?; Härrw,to
logischer Befund: E 4600000, L 10700, Poli 31, Ly 49, Stab 14, Mono 2, Eo 1, 
Thromboc, 200000, keine Anämie, Blutungs- und Gerinnungszeit normal, normale 
Resistenz; Blutchemischer Befund: Cholesterin 310, Serum lipämisch, Refraktion 6,7% 
Eiweiß; Gewicht Milz: stark vergrößert; Gewicht Leber: stark vergrößert; A'ußere Lymph
drüsen: nicht vergrößert; Haut: gelb; Bemerkungen: Nervensystem normal, Urin gelb
braun, sonst o. B. Wa.R. -, P -, auf 0,5 10fo0 Adrenalininjektion, keine Kontraktion 
von Leber und Milz. 

10. Autor: CoRCAN u. ÜBERLINGER [Rev. franc;:. Pediatr. 3, 789 (1927)]; Angeblicher 
Beginn des Leidens: 6jl2; Alter bei Tod: 7/12; Geschlecht: Q'; Rasse: nicht semitisch; 
Familiär: 0; Diagnose durch: Lymphdrüsen; Andere Systemerkrankungen: Amaurotische 
Idiotie; Augenbefund: Amaurotisch? Kind angeblich blind. Pupillen reagieren; Todes
ursache: Pneumanischer Infekt, Temperatur 40°; Hämatologischer Befund: Hb 85, 
E 5400000, L 14500, Poli 53, Ly 41,5, Baso 0,5, Eo 0,5, Mono 3,5, Thromboc. 394000, 
Senkung 18 mm; Blutchemischer Befund: Cholesterin 350, Index refrakt. 5,6% (normal), 
Viscosimeter 3,6, PH Plasma 7,36, C02 47 Vol.-%; Gewicht Milz: 72 g; Gewicht Leber: 
425 g; Außere Lymphdrüsen: vergrößert; Haut: blaß; BfMmerkungen: Reflexe normal. 
Lacht und spielt nicht, gelegentlich Pharyngitiden und Pneumonien. Nebennieren ver
größert. In allen Organen Schaumzellen. P -, W a. R. -. 

11. Autor: HAMBURGER [Jb. Kinderheilk. 116, 41 (1928)]; Angeblicher Beginn des 
Leidens: 1/12; Alter bei Tod: 15/12; Geschlecht: ~;Rasse: semitisch; Familiär: Schwester 
6/12 gestorben an Milz- und Leberschwellung; Diagnose durch: Milzpunktion; Andere 
Systemerkrankungen: Amaurotische Idiotie, Tay-Sachs; Augenbefund: red spots in beiden 
Augen, Nystagmus, Lichtstarre; Todesursache: Splenektomie, Pneumonie; Hämatologischer 
Befund: Hb 93, E 5150000, L 16800, keine Anämie; Blutchemischer Befund: Cholesterin 
650, nach Splenektomie 280, Blutzucker 70-99, Bilirubin normal, ebenso Lävulose und 
Galaktosebelastung; Gewicht Milz: 198 g; Gewicht Leber: vergrößert; Äußere Lymph
drüsen: vergrößert; Haut: gel-b; Bemerkungen: Achillessehnen-Patellarreflexe negativ. 
Völlige Regungslosigkeit, Stumpfheit, kein spontanes Schlucken, Sondenernährung. 
Kopf wird im Sitzen nicht gehalten, W a.R. -, P -, Schaumzellen in allen Organen. 

12. Autor: KRAMER [Med.-chir. North Amer. 11, 905 (1928)]; Angeblicher Beginn 
des Leidens: 4/12; Alter bei Tod: 14/12; Geschlecht: ~; Rasse: semitisch; Familiär: 0; 
Diagnose durch: Splenektomie; Andere Systemerkrankungen: Amaurotische Idiotie, Tay
Sachs; Augenbefund: red spots in beiden Augen, Nystagmus, Amaurose; Todesursache: 
Splenektomie, Pneumonie; Hämatologischer Befund: Hb 68, 62, E 2 810000, 2720000, 
L 5800, 5400, 12600, L Pneumonie, Pali 46, 53, 68, Eo 0, 0, 0, Baso 0, 0, 2, Ly 54, 47, 
30, Thromboc. 192000, 220000, -, Resistenz normal; Blutchemischer Befund: Cholesterin 
2_~1, Blutzucker 114, Refraktion normal; Gewicht Milz: 480 g; Gewicht Leber: vergrößert; 
Außere Lymphdrüsen: ? ; Haut: ? ; Bemerkungen: Allgemeine Osteoporose der Knochen, 
in der Milz Schaumzellen, sonst keine Organe untersucht. Wa.R. -, P -, Urin: Bili
rubin -, konnte mit 14/12 nicht sitzen. 
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13. Autor: BERMANN [Amer. J. Dis. Childr. 36, 102 (1928)]; Angeblicher Beginn des 
Leidens: 2/12; Alter bei Tod: 15/12; Geschlecht: c;?; Rasse: semitisch; Familiär: Das vor

gängige Kind hatte sehr großes Abdomen, gestorben ll/12; Diagnose durch: Milzpunktion; 

Andere Systemerkrankungen: Mongolenflecke; Augenbefund: Nystagmus; Todesursache: 
Splenektomie, Pneumonie; Hämatologi8cher Befund: Hb 50, E 2820000, L13200; Poli 58, 

Mono 7, Baso 1, Ly 33; Blutchemischer Befund: Phosphatid 24, Cholesterol231, Totalfett

säuren 560, Normal: 12-14, 140-170, 290-420; Gewicht Milz: 123 g; Gewicht Leber: 
583 g; Lfußere Lymphdrüsen: ? ; Haut: grau; Bemerkungen: Subcutanes Gewebe fehlt, 

Nebennieren sehr groß, Lunge o. B., Zunge steht häufig aus dem Mund. Wa.R. -, P -. 

14. Autor: ABTu. BLOOM [J. amer. med. Assoc. 90, 2076 (1928)]; Angeblicher Beginn 
des Leidens: 6/12; Alter bei Tod: 10(12; Geschlecht: c;?; Rasse: semitisch; Familiär: 0; 

Diagnose durch: Splenektomie; Andere Systemerkrankungen: Amaurotische Idiotie? 

Mongoloid ; Augenbefund: Sieht angeblich nicht ; Todesur sacke: Splenektomie, Pneumonie ? 

Hämatologischer Befund: Hb70, E 4300000, L 14500, Poli 55, Ly44, Mono 3, Eo 0, Baso 1; 

Resistenz normal, Blutungszeit und Retraktion normal; Blutchemischer Befund: ? ; 

Gewicht Milz: 135 g; Gewicht Leber: vergrößert; Äußere Lymphdrüsen: Cervicallymph

drüsen vergrößert; Haut: blaß; Bemerkungen: Normale Entwicklung bis 6(12, dann wurde 

Zunge groß, konnte Kopf nicht mehr heben, nicht sitzen, geistig wie ein 3/12 altes Kind, 

keine Hyperakusis, sieht angeblich nicht, hatte immer Pharyngitis. Untersucht: Milz, 

Leber, Mesenterialdrüsen, darin viel Schaumzellen. Wa. R. -. 
15. Autor: v. MEYENBURG (Diss. Zürich, Path.-Anat. Univ.-Inst. 1930); Angeblicher 

Beginn des Leidens: 6/12; Alter bei Tod: 12/12; Geschlecht: ö; Rasse: nichtsemitisch; 

Familiär: 0; Diagnose durch: Autopsie; Andere Systemerkrankungen: 0; Augenbefund: ?; 

Todesursache: Pneumonie; Hämatologischer Befund: 0; Blutchemischer Befund: 0; Gewicht 
Milz: 80 g; Gewicht Leber: vergrößert; Äußere Lymphdrüsen: vergrößert; Haut: gelb

grau; Bemerkungen: Kind konnte nie sitzen, hob den Kopf nie, kannte angeblich Eltern, 

lächelte selten, Urin o. B. 
16. Autor: ScHMITZ u. THÖNES [Mschr. Kinderheilk. 43, 341 (1929)]; Angeblicher 

Beginn des Leidens: 20/12 (großer Bauch); Alter bei Tod: 21/12; Geschlecht: c;?; Rasse: 
nicht semitisch; Familiär: 0; Diagnose durch: Splenektomie; Andere Systemerkrankungen: 
0; Augenbefund: ? ; Todesursache: Splenektomie, Pneumonie; Hämatologischer Befund: 
Hb 62, E 3400000, L 3000; Ly 67, Stab 15, Monoc 3, Poli 13, Baso 1, Gerinnungszeit 

normal (3 min.); Blutchemischer Befund: Cholesterin 230, Blutzucker llO, 20 g Galaktose, 

keine Zuckerausscheidung; Gewicht Milz: 480 g; Gewicht Leber: 1750 g; Äußere Lymph
drüsen: vergrößert bis Bohnengröße; Haut: blaß; Bemerkungen: Unterhautzellgewebe 

fettarm, Gehirn: keine Abweichungen gegen die Norm. Wiederholte Nasen-Rachen

affektionen. Fettfreie Kost ändert den Zustand nicht. Wa.R. -, P -. 
17. Autor: CHWALIWOGOWSKI U. SCHUSTEROWNA [Polska Gaz. lek. 2, 590 (1929)]; 

Angeblicher Beginn des Leidens: 3/12; Alter bei Tod: 18/12; Geschlecht: <;2; Rasse: semitisch; 

Familiär: 0; Diagnose durch: Autopsie; Andere Systemerkrankungen: ?; Augenbefund:?; 
Todesursache: ? ; Hämatologischer Befund: ? ; Blutchemischer Befund: Cholesterin 429; 

Gewicht Milz: vergrößert; Gewicht Leber: vergrößert; Äußere Lymphdrüsen: ? ; Haut: 
grau-braun; Bemerkungen: Schaumzellen in allen Organen, Milzpunktion fiel negativ aus. 

Wa.R.-, P-. 
18. Autor: H. SMETANA [Virchows Arch. 274, 679 (1930)]; Angeblicher Beginn des 

Leidens: 3/12; Alter bei Tod: 20/12; Geschlecht: c;?; Rasse: semitisch; Familiär: 0; Diagnose 
durch: Autopsie; Andere Systemerkrankungen: Amaurotische Idiotie?; Augenbefund: 
Ophthalmoskopisoher Befund normal; Todesursache: ? ; Hämatologischer Befund: Hb 84, 

E 4750000, L 16000; Blutchemischer Befund: ?; Gewicht Milz: 220 g; Gewicht Leber: 
1140 g; Äußere Lymphdrüsen: ? ; Haut: blaß; Bemerkungen: Nebenniere sehr groß. Kann 

Kopf nicht halten. Gegenstände werden nicht fixiert, Sehnenreflexe abgeschwächt. 

Von Pick wird am. I. angenommen, da der histologische Gehirnbefund für Tay-Sachs 

spricht. Schaumzellen in allen Organen. 
19. Autor: BATY JAMES [Amer. ,J. Dis. Childr. 39, 573 (1930)]; Angeblicher Beginn 

des Leidens: 4/12; Alter bei Tod: 10(12; Geschlecht: c;?; Rasse: semitisch; Familiär: 0; 

Diagnose durch: Autopsie; Andere Systemerkrankungen: 0; Augenbefund: Augenfundus 

o. B.; Todesur8ache: Pneumonie; Hämatologischer Befund: L 12000-15000, starke 

Vakuolisierung der Ly, Poli, Plasmatocyten, Oxydase negativ; Blutchemischer Befund: 
?; Gewicht Milz: 82g; Gewicht Leber: 477 g; .A'ußere Lymphdrüsen: vergrößert; Haut: 
blaß; Bemerkungen: Unterhautzellgewebe sehr gering, Osteoporose, Schaumzellen in 

allen Organen. Wa.R. -, P -. Kein genauer klinischer Status gegeben. 
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20. Autor: HASSIN [Arch. of Neur. 24, 61 (1930)); Angeblicher Beginn des Leidens: ?; 
Alter bei Tod: ? ; Geschlecht: Sj?; Rasse: semitisch; Familiär: 0; Diagnose durch:-; Andere 
Systemerkrankungen: Tay-Sachs; Augenbefund: red spots beidseits; Todesursache: -; 
Hämatologischer Befund:-; Blutchemischer Befund:-; Gewicht Milz:-; Gewicht Leber: 
-; lfußere Lymphdrüsen: -; Haut: -; Bemerkungen: -. 

21. Autor: GOLDSTEIN u. WEXLER [Arch. of Ophthalm. 5, 704 (1931)]; Angeblicher 
Beginn des Leidens: 10/12 (Klinikeintritt); Alter bei Tod: 15/12; Geschlecht: Sj?; Rasse: 
semitisch; Familiär: 0; Diagnose durch: Klinisch; Andere Systemerkrankungen: Amauro
tische Idiotie, Tay-Sachs; Augenbefund: in beiden Augen red spots; Todesursache: Pneu
monie; Hämatologischer Befund: Hb 46, E 3410000, L 18000, Poli 62; Blutchemischer 
Befund: Cholesterol 290, Totalblutfett 143, Phosphor 3, Calcium 12,2; Gewicht Milz: 
vergrößert; Gewicht Leber: vergrößert; lfußere Lymphdrüsen: vergrößert; Haut: ?; Be
merkungen: Kein genauer klinischer Status. Autopsie zeigte Schaumzellen in allen 
Organen. 

22. Autor: BE.WASCOWITZ [Amer. J. Dis. Childr. 42,356 (1931)); Angeblicher Beginn 
des Leidens: 7/12 (Klinikeintritt); Alter bei Tod: 12/12; Geschlecht: 5j2; Rasse: semitisch; 
Familiär: 0; Diagnose durch: Milzpunktion; Andere Systemerkrankungen: Amaurotische 
Idiotie, Tay-Sachs; Augenbefund: Ophthalmoskopisoher Befund weitgehend dem bei Tay
Sachs gleichend; Todesursache: Pneumonie; Hämatologischer Befund: Hb 52, E 3410000, 
L 18000, Poli 61, Eo 2, Baso 0,5, Myeloc 1, Ly 30, Mono4, Thromboc. 70000, Ly vakuoli
siert bis 7 5 % ; Blutchemischer Befund: -; Gewicht Milz: 180 g ; Gewicht Leber: 500 g ; 
A"ußere Lymphdrüsen: Cervicaldrüsen vergrößert; Haut: blaß-grau; Bemerkungen: W a.R. -. 
Zeigte trotz Augenbefund keine Amaurose und geistige Retardation. Mit 6/12 sitzen, 
welche Fähigkeit wieder verlorenging, apathisch keine Hyperakusis, keine Spastizität, 
viel Brechen, rezidivierende Nasa-Pharyngitiden, Fieber. Schaumzellen in allen Organen, 
auch in Darmschleimhaut und Knochenmark. Nebenniere normale Größe, im Gehirn 
Veränderungen von N.P. und T.S . 

. 23. Autor: S. J. WINTER [Amer. J. Dis. Childr. 43, 1150 (1932)]; Angeblicher Beginn 
des Leidens: ? ; Alter bei Tod: 15/12; Geschlecht: Sj?; Rasse: nicht semitisch; Familiär: 
Schwester gestorben 8/12, Milzpunktion: Gaucherzellen (?);Diagnose du-rch: Splenektomie; 
Andere Systemerkrankungen: 0; Augenbefund: ?; Todesursache: Splenektomie, Pneumonie; 
Hämatologischer Befund: Hb 35, E 2000000, L 4000, Poli 56, Ly 50, Mono 4, Thromboc. 
150000; Blutchemischer Befund: ? ; Gewicht Milz: 550 g; Gewicht Leber: vergrößert; Äußere 
Lymphdrüsen: vergrößert; Haut: ? ; Bemerkungen: Konnte nie sitzen. Schaumzellen in 
allen Organen. Hatte Lungentuberkulose. Wa.R. -, P -. 

24. Autor: CH. FISCHER [Arch. of Pediatr. 49, 574 (1932)]; Angeblicher Beginn des 
Leidens:?; Alterbei Tod: 7/12; Geschlecht: Sj?; Rasse: semitisch; Familiär: 0; Diagnose 
durch: Klinisch; Andere Systemerkrankungen: Amaurotische Idiotie; Augenbefund: red 
spots in beiden Augen; Todesursache: Pneumonie; Hämatologischer Befund: im Blut 
vakuolisierte Lymphocyten, 11% Myeloc.; Blutchemischer Befund: ? ; Gewicht Milz: 
vergrößert; Gewicht Leber: vergrößert; Außere Lymphdrüsen: ? ; Haut: ? ; Bemerkungen:-. 

25. Autor: C. PouNDERB [J. Pediatr. 2, 216 (1933)]; Angeblicher Beginn des Leidens: 
9/12 (Klinikeintritt); Alter bei Tod: 11/12; Geschlecht: Sj?; Rasse: nicht semitisch; Familiär: 
0; Diagnose durch: Klinisch; Andere Systemerkrankungen: Amaurotische Idiotie, Tay
Sachs; Augenbefund: Nervus opticus atrophisch, Andeutung von red spots beidseits; 
Todesursache: Pneumonie; Hämg,tologischer Befund: Hb 39, E 1490000, L 4600, Poli 42, 
Ly 40, Mono 16, Resistenz normal; Blutchemischer Befund: Phosphor 4,64, Ca 14,5; Ge
wicht Milz: stark vergrößert; Gewicht Leber: stark vergrößert; Außere Lymphdrüsen: ?; 
Haut: ? ; Bemerkungen: Saß mit 6 Mon. Dann wurde Sitzfähigkeit wieder verloren. 
Wenig beweglich, Ödem an den Beinen, amaurotisch, Pupillen reagieren träge auf Licht. 
Über beiden Lungen Rasseln, keine Autopsie. Wa.R. -. 

26. Autor: LuDO VAN BoGAERT [Bull. Acad. MCdecine Belg. 14, 323 (1935)]; Angeb
licher Beginn des Leidens: 7/12; Alter bei Tod: 17/12; Geschlecht: 5j2; Rasse: semitisch; 
Familiär: Eine Schwester reiner Tay-Sachs; Diagnose durch: Probelaparotomie der Milz 
negativ, Autopsie von Milz und Leber; Andere Systemerkrankungen: 0; Augenbefund: 
Augenhintergrund o. B., sieht; Todesursache: ? ; Hämatologischer Befund: Hb 60, 
E 2 810000, L 17 400, Poli 60, Ly 28, Eo 3,2, Baso 0,6, Myeloc 2,2, Mono 6; Blutchemischer 
Befund: Cholesterin 212, Blutzucker 108, Ca 10; Gewicht Milz: stark vergrößert; Gewicht 
Leber: stark vergrößert; Außere Lymphdrüsen: sämtlich vergrößert; Haut:-; Bemerkungen: 
Mit 8/12 kann das Kind nicht sitzen, sehr mager, gesteigerte Reflexe, Hypertonie, chorea
atetotische Bewegungen, völlige Apathie. Sieht und hört. Diarrhöen. 
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27. Autor: BAUMANN (s. auch Klirr. Wschr. 14, 1743 (1935), Schweiz. med. Wschr. 
88,8 (1936)); Angeblicher Beginn des Leidens: 10/12; Alter bei Tod: 27/12; Geschlecht: d'; 
Rasse: nicht semitisch; Familiär: 0; Diagnose durch: Klinisch; Andere Systemerkran
kungen: Spastisch, akinetisch, amaurotisch, idiotischer Symptomenkomplex mit Taub
heit; Augenbefund: red spots in beiden Augen, Amaurose, Atrophia nervi optici beid
seits; Todesursache: Pneumonie; Hämatologischer Befund: s. ausführliche Tabelle im 
Kap. 4 dieser Arbeit; Blutchemischer Befund: Gesamtfett 701, Gesamtcholesterin 164-190; 
Phosphatide 56, P 4,5, Ca 10,6, Mg 3,5, 002-Kapazität 48, Eiweißbild, Rest-N usw. 
normal, Blutzucker um 80 mg-%; Gewicht Milz: 430 g; Gewicht Leber: 855 g; Äußere 
Lymphdrüsen: Cervical-axillar-inguinal vergrößert; Haut: blaß-grau-bräunlich; Bemer
kungen: Konnte bis 14/12 sitzen, verlor dann Sitzfähigkeit, ebenso Kopfhaltung. Völlige 
Akinesie, Hypertonie, Fehlen der Patellar- und Achillessehnenreflexe, Amaurose, Taub
heit, starkes Schwitzen, subcutanes Fettgewebe verschwunden. W a.R. -, P -. 

Bemerkungen zur vorstehenden Kasuistik. 
a) Geschlecht. Aus der Zusammenstellung ergibt sich als eine völlig gesicherte Tat

sache, daß das weibliche Geschlecht ganz wesentlich vor dem männlichen für die NrEMANN
PrcKsche Krankheit prädisponiert ist. Das Verhältnis von weiblich zu männlich ist 22 : 4. 

b) Rasse. Eine weitere Prädisposition scheint in der jüdischen Rasse zu liegen, ist 
doch das Verhältnis von semitisch zu nichtsemitisch 19 : 7. In unserem eigenen Falle 
konnten wir keine semitische Blutsverwandtschaft aufdecken. Wenn schon die Namen 
BLOCH und ADAM im Stammbaume vorkommen, so deuten diese Namen nicht auf eine 
jüdische Abstammung hin. Es sind dies rein schweizerische, nichtjüdische Familien
namen, wie uns verschiedene erfahrene Archivare versicherten. 

c) Familiarität. Die einzigen anatomisch sichergestellten Fälle eines familiären Auf
tretens von Niemann-Piek sind diejenigen von KNox, WAHL, ScHMEISSER. Hier sind zwei 
Schwestern von derselben Krankheit befallen, wobei die eine noch eine Kombination mit 
amaurotischer Idiotie zeigte. 

Ein . allerdings nicht völlig gesichertes familiäres Auftreten zeigen noch 3 weitere 
Fälle, wo die Familienanamnese verzeichnet, daß Geschwister mit großer Milz und Leber
schwellungen gestorben seien. So im Falle SIEGMUND l Schwester mit 6/12 gestorben, 
im Falle HAMBURGER 1 Schwester mit 6/12 gestorben, und im Falle BERMANN ein 
10/12 Jahre altes vorgängiges Geschwister mit großem Bauch gestorben. 

Interessant ist in dieser Beziehung der Fall WINTER, wo bei der Punktion der Milz 
der Schwester des Niemann-Pickfalles Gaucherzellen gefunden wurden. Leider geht aus 
der Originalarbeit nicht eindeutig die histologische Methode hervor, so daß wir diesen 
äußerst interessanten Fall nicht als eindeutig gesichert ansehen möchten. In unserem 
eigenen Falle konnte trotz gerrauer Untersuchung eines großen Teiles der Familie keine 
auf eine NIEMANN-PICKsche Krankheit weisende Zweiterkrankung nachgewiesen werden 
( s. Familienanamnese). 

d) Die Kombination mit anderen Konstitutionsanomalien. Schon in der Publi
kation von NIEMANN wird angegeben, daß das Kind von mongoloidem Aussehen war. 
Dieselbe Bemerkung finden wir im Falle ABT und BLOOM. Unser eigener Fall hatte eben
falls einen deutlich mongoloiden Gesichtsausdruck. Doch glauben wir in diesem mongo
loiden Habitus keinen wirklichen Mongolismus sehen zu dürfen, sondern wir nehmen an, 
daß der mongoloide Gesichtsausdruck rein symptomatisch, aber nicht kausal zu werten 
ist. Die herausstehende Zunge ist bei Niemann-Piek bedingt durch bulbäre oder pseudo
bulbäre Momente, die schlitzförmigen Augenspalten durch Fettschwund und gewisse 
Innervationsstörungen. So möchten wir nicht annehmen, wie das die beiden angeführten 
Autoren und auch PrcK selber tun, daß hier zwei Konstitutionsanomalien vorliegen. 
Nach unserer Auffassung gehört eben der mongoloide Ausdruck rein symptomatisch zur 
NIEMANN -PrcKschen Erkrankung. 

Weitere konstitutionelle Aberrationen weisen die Fälle BLOOM mit Peradaktylie und 
angeborener Kyphose und der Fall BERMANN mit Mongolenflecken auf. 

Unser eigener Fall war frei von irgendwelchen konstitutionellen Erkrankungen. 
e) Die Kombination der NIEMANN-PICKsehen }~rkrankung mit TAY-SACHSScher 

Idiotie. Auf die prinzipielle Diskussion, ob die NIEMANN-PICKsche Krankheit und die 
TAY-SACHSsche Idiotie dieselbe Stoffwechselkrankheit, nur mit verschiedener Lokalisation, 
darstellen oder ob wir in ihnen prinzipiell zwei völlig verschiedene abiatrophische Erkran
kungen zu sehen haben, soll später eingegangen werden. Hier sei allein eine Kasuistik 



268 TH. BAUMANN, E. KLENK u. S. ScHEIDEGGER: Die NIEMANN-PicKsche Krankheit. 

derjenigen Fälle gegeben, die klinisch die red spots in der Macula lutea verzeichneten 
und demzufolge als Kombinationsform bezeichnet werden. Den ersten Fall der Kombi
nationsfarm veröffentlichen KNox, WAHL und ScHMEISSER. Doch erst der Fall HAM
BURGER-PICK-BIELSCHOWSKY hat das Allgemeininteresse dieser Kombination auf sich ge
lenkt, da HAMBURGER in der Kombination mehr als ein zufälliges Zusammentreffen erblickt. 

Seit dieser Publikation haben sich die Fälle der Kombinationsform gemehrt. Es 
können nun auf 27 Fälle 8 Fälle mit klinisch sichergestellten red spots im Augenhinter
grunde angeführt werden. 

Zu diesen 8 Fällen mit eindeutigen red spots kommen 3 Fälle (CORCAN und ÜBER
LINGER, ABT und BLOüM, SMETANA hinzu, wo ausdrücklich Blindheit verzeichnet ist, der 
Augenfundus aber ohne pathologischen Befund bleibt. 

So kämen wir, ohne Vorurteil ausgedrückt, zu einem Verhältnis von Niemann-Piek 
zu Niemann-Piek + Amaurose von 27 : 11. 

f) Beginn der Erkrankung. Genaue Angaben über den Beginn der Erkrankung sind 
aus leichtverständlichen Gründen nicht zu erhalten. So sind im Grunde allein die Beob
achtungen interessant, die den Beginn schon bei der Geburt, wie der Fall BLOOM, oder 
schon mit 1/12, wie der Fall HAMBURGER, feststellen können. Alle Beobachtungen, die den 
Beginn erst in spätere Monate verlegen, sind sehr zweifelhaft, da die Veränderungen von 
Leber und Milz wahrscheinlich erst in einem schon sehr vorgerückten Stadium wahr
genommen werden. Das sind die Beobachtungsfehler der Eltern, denen man tagtäglich 
in den anamnestischen Erhebungen begegnet. 

Die Fälle BLOOM und HAMBURGER zeigen, daß die Erkrankung gleich zu Beginn des 
extrauterinen Lebens beginnen kann, der Fall BLOOM wirft ganz speziell die Frage auf, 
ob die Krankheit sich nicht eventuell schon intrauterin entwickelt. Diese Möglichkeit 
besteht voll und ganz - auf jeden Fall sind keine stichhaltigen Gründe anzuführen, die 
einen intrauterinen Beginn ausschließen könnten. Wir können doch zu dieser Stoffwechsel
krankheit des frühen Säuglingsalters andere desselben Alters in Beziehung setzen, von denen 
wir sicher wissen, daß sie schon intrauterin bestehen. Das ist unter anderem die Osteo
psathyrose und andererseits die allgemeine Osteosklerose Albers-Schönberg, von der 
die fetale Entstehung röntgenologisch bewiesen ist. (Eigener noch unveröffentlichter Fall.) 

g) Das Durchschnittsalter der 27 Fälle, bei welchem der Tod erfolgte, ist 14 Monate, 
wobei die kürzeste Lebensdauer 7 Monate und die längste, in unserem Falle, 27 Monate 
betrugen. 

Das durchschnittliche Lebensalter wird durch die Splenektomie ganz eindeutig herab
gedrückt, indem in 6 von 7 Fällen die Splenektomie, bzw. die postoperative Pneumonie 
die unmittelbare Todesursache war. Nur im Falle BLOOM tritt auf die Splenektomie eine 
leichte, während 2 Monaten andauernde Besserung ein. 

h) Diagnose. Die Diagnose wurde 3mal rein klinisch gestellt (wozu unser Fall ge
hört), 3mal durch Biopsie einer Lymphdrüse, 5mal durch Milzpunktion, 4mal durch 
Splenektomie und llmal durch die Autopsie. Hierzu ist zu bemerken, daß die Milz
punktion 2mal versagt hat, indem sich im Punktat keine Schaumzellen fanden, während 
die autoptisch oder sekundär durch Splenektomie gewonnenen Milzen eindeutig die 
typische PicKsehe Schaumzelle aufweisen. 

i) Krankheitszeichen. In allen Fällen wird bemerkt, daß der in die Augen springende 
übermäßig große Bauch, der meist in einem grotesken Gegensatz zu den überdürren 
Beinehen steht, als erstes Zeichen auffällt. Auch damit ist ja angedeutet, daß der "Beginn" 
der Erkrankung eben meist erst in eine wesentlich spätere Zeit, eben dahingelegt wird, 
wo das Abdomen meist schon einen übermäßigen Umfang zeigt. 

Das große Abdomen wird von einer großen, sehr harten Milz und Leber ausgefüllt. 
Wir verweisen in bezugauf die Konsistenz und das übrige Verhalten auf die Ausführungen 
im Status, da sich unsere Beobachtungen mit denjenigen der anderen Autoren völlig 
decken. In vereinzelten Fällen wurden auch Ödeme des Hand- und Fußrückens beobachtet, 
die wohl als Folge der Atrophie zu deuten sind. 

Bemerkenswert ist weiterhin die Tatsache, daß die Milz im Verhältnis zu ihrer normalen 
Größe viel stärker wächst als die Leber. 

Das Durchschnittsgewicht der Milz für das Todesalter von 14 Monaten beträgt 209 g, 
während das Durchschnittsanormalgewicht für dieses Alter nach der Tabelle RösSLEs 
30,2 g beträgt. Die Milz ist also rund 7mal schwerer als der Norm entspricht. Das Durch
schnittsgewicht der Niemann-Pickleber ist 693,1 g, während das Normalgewicht für das 
Alter von 14 Monaten rund 340 g beträgt. Es ergibt sich somit für das Lebergewicht nur 
eine durchschnittliche Verdoppelung gegenüber derjenigen des Normalen. 
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k) Der übrige Verlauf der Erkrankung entspricht dem Verlaufe bei unserem eigenen 
Patienten. Wir verweisen darum auf die Schilderung der Anamnese und des ganzen 
klinischen Verlaufes, weil sich darin geradezu klassisch die ganze Entwicklung des Morbus 
Niemann-Piek zeigt. Und wir haben diesen ganzen klinischen Status in extenso gegeben, 
da bis anhin in keinem Falle sämtliche Beobachtungen in der wünschenswerten Ausführ
lichkeit gemacht worden sind. 

Die Todesursache wird mehrmals in reiner Erschöpfung gesehen, meist ist der Grund 
eine Pharyngobronchitis febrilis oder eine Bronchopneumonie, einmal kommt es zu einer 
letal endigenden eitrigen Meningitis. Vielfach werden Enterocolitiden angeführt, die wir 
als sekundär und nicht der NIEMANN -PICKschen Erkrankung zugehörig ansehen möchten. 

Auch unser Fall zeigte bei den rezidivierenden Pharyngitiden Neigung zur Dyspepsie, 
die mehrmals mit zweckentsprechender Heilnahrung sofort wieder gebessert werden konnte. 
So scheint uns die möglichst lange Erhaltung des Lebens ins zweite bis dritte Jahr hinein 
durch günstige pflegerische Maßnahmen ermöglicht zu werden. Erst dann ist der Organis
mus soweit geschädigt, daßertrotz bester Pflege wegen seiner stark geschwächten Wider
standskraft banalen sekundären Infekten unterliegt. 

l) Die Haut. In 12 Fällen wird ein auffallendes grau-blaß-braunes Hautkolorit an
gegeben, welches besonders intensiv an den dem Licht ausgesetzten Körperpartien auf
tritt. Dieses dem Patienten etwas eigentümlich Gelbfahles gebendes Kolorit ist eine außer 
bei der GAUCHERsehen Krankheit sonst nirgends auftretende Hautfarbe und dürfte auf 
eine eventuelle Hämachromatose der Haut zurückzuführen sein. 

m) Die äußeren Lymphdrüsen. Sie sind in 17 Fällen als vergrößert angegeben. Bis
weilen sind nur die Cervical- oder nur die Inguinaldrüsen bis bohnen- oder haselnußgroß, 
meist finden sich aber, wie auch in unserem Falle, sämtliche äußeren Lymphdrüsen durch 
Einlagerung von Lipoidsubstanz vergrößert. Die Drüsenschwellungen sind sehr hart, 
fest abgegrenzt, gegen Haut und Muskulatur völlig frei beweglich. Sie sind absolut nicht 
druckempfindlich. Die Biopsie hat in allen daraufhin untersuchten Fällen ein positives 
Resultat, d. h. reichlich PICKsehe Schaumzellen ergeben. 

n) Die Beziehung von Tuberkulose und Lues zur NIEMANN-PicKsehen Krankheit. 
'Es ist nicht uninteressant auf die Beziehung dieser verschiedenen Krankheitsbilder 
zueinander hinzuweisen, da in mehreren der angeführten Fällen die NrEMANN-PICKsche 
Krankheit nicht erkannt und klinisch als eine Lues angesprochen wurde. Erst der völlige 
Mißerfolg einer antiluetischen Behandlung ließen dann Zweifel an der Luesdiagnose auf
kommen. 

In 14 Fällen wurde auf Lues untersucht und die WASSERMANNsehe Reaktion wurde 
l3mal negativ befunden. Im Falle NIEMANN war die WaR. positiv und es wurde daraufhin 
eine antiluetische Kur eingeleitet, die ohne irgendwelche Wirkung auf das Krankheitsbild 
blieb. NIEMANN erblickt darum in der positiven WaR. vielmehr einen in der Methodik 
liegendenunspezifischen Fehlausschlag (durch die Lipämie bedingt?). In keinem einzigen 
Falle wurden außerdem histologische Zeichen für Lues gefunden. 

In 15 Fällen wurden Tuberkulinproben angestellt, die immer einen negativen Ausschlag 
zeigten. Im Falle WrNTER war der Pirquet negativ, es bestand eine Lungentuberkulose; 
die negative Pirquetreaktion ist ja bei der allgemeinen Abzehrung nicht verwunderlich. 
Auch in den übrigen Fällen gaben die Sektionen keine Anhaltspunkte für Tuberkulose. 

Es· gilt demzufolge, daß zwischen der NIEMANN-PICKsehen Krankheit und Tuberkulose 
und Lues keine Beziehung besteht. Treffen diese Krankheiten im selben Organismus 
zusammen, so liegt das völlig innerhalb des Zufalls. 

9. Die Histopathologie der NIEMANN-PICKsehen Krankheit. 
A. Der Sektionsbefund und die histologische Untersuchung sämt

licher Organe mit Ausnahme des Zentralnervensystems. 
Die Sektion, die 1 Stunde nach dem Tod ausgeführt wurde (S. :K. 

223/34, Obduzent Prof. W. GERLAcu) ergab: 
Leiche eines 70 cm langen Knaben, dessen Körper nicht totenstarr, noch warm ist. 

Der Schädelumfang beträgt 45 cm. Der Thorax ist breit, der Bauch ist gleichfalls breit 
und groß. Der Nabel ist etwas vorgewölbt. Durch die dünnen Bauchdecken fühlt man 
auf der linken Seite die :Milz bis zum kleinen Becken herunter, die Leber ist rechts unter 
Nabelhöhe. Die Stirne ist etwas steil, die Nasenwurzel breit. Die Pupillen sind weit, 
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gleichweit. Im Oberkiefer fehlen die Schneidezähne. Auf der Unterfläche flächenhafte 
Totenflecke. After etwas kotverschmiert. Das Fettpolster ist völlig geschwunden. In der 
Bauchhöhle wenig klare Flüssigkeit. Die Leber reicht handbreit unter den Rippenbogen, 
sie scheint hellgelb gefärbt. Die Milz reicht bis in das kleine Becken hinein und drückt 
auf den BlasenscheiteL Zwischen Milz und Leber liegen die Dünndarmschlingen. Der 
absteigende Dickdarm ist durch die Milz zusammengedrückt. Der Wurmfortsatz schlank, 
frei. Das Mesenterium so gut wie ganz fettfrei, ebenso das Netz, das nur Spuren von Fett
gewebe enthält. Das Zwerchfell steht rechts im 4., links im 5. Interkostalra,um. Die 
Rippenknorpel schneiden sich leicht. Die Lungen sind mäßig gut zurückgesunken. Die 
vorderen Lungenteile sind gebläht, berühren sich fast in der Mittellinie. Die Thymusdrüse 
ist hochgradig atrophisch, ganz dünn und von gelber Farbe. Auf dem Herzbeutel etwas 
gallertig umgewandeltes Fett. Im Zwerchfell finden sich ganz unregelmäßig verteilte 
eigenartige gelbe erhabene tumorförmige, xanthomartig erscheinende Herde. 

Das Herz ist nach rechts etwas verbreitert, das Blut flüssig. Das Epikard ist glatt, 
spiegelnd und glänzend. Die Klappen des rechten Herzens sind ganz zart, weiß, durch
sichtig. In der Pulmonalis eben beginnende Gerinnselbildung. Die Mitralis ist ganz 
weiß und fleckenlos, ebenso die Aortenklappen, die ganz unverändert sind. Die Kranz
gefäße sind völlig zart, frei von jeder Fleckung. Aortenbogen und Brustaorta gleichfalls 
unverändert. 

Halsorgane: die Tonsillen sind klein, im Rachen etwas Schleim. Die Farbe der Ton
sillen ist gelblich, in der Rechten in einer Bucht ein Pfropf. Der lymphatische Apparat des 
hinteren Zungengrundes ist ebenfalls deutlich etwas gelb gefärbt. Die Speiseröhrenschleim
haut ist ganz glatt und weiß. Im Sinus piriformis ist die Schleimhaut unregelmäßig erhaben, 
zeigt eigentümlich fleckige gelbliche Beete. In der Luftröhre etwas bräunlicher Schleim. 
Die Luftröhrenschleimhaut im übrigen glatt und weiß. Die Schilddrüse ist nicht vergrößert. 
Die paraaortalen Lymphknoten der rechten Seite sind geschwollen, gerötet, in der Kapsel 
feine Blutungen. Im Bereich der Bifurkation findet sich eine Gruppe von Lymphknoten, 
die vergrößert und deutlich gelb sind. Auf der rechten Seite sind die Hiluslymphknoten 
noch eher etwas rötlich gefärbt, aber mit einem Stich ins Gelbe. Auf der linken Seite sind 
sie ausgesprochen gelb. 

Die Lungen sind groß, in der Konsistenz auffallend derb, die Felderung an der Lungen
oberfläche ist so gut wie ganz verschwunden, sie erscheinen merkwürdig glatt und von 
einer ausgesprochen gelben Farbe. Die Konsistenz der linken Lunge ist etwas teigig, 
elastisch. Auf Schnitt sind die Lungen ganz unregelmäßig gelb gesprenkelt. Die rechte 
Lunge zeigt im Bereich des Mittel- und Oberlappens leicht getrübte Pleura mit feinen 
fibrinösen Belägen und eine deutliche Rötung, im Bereich dieser Rötung findet sich ein 
unregelmäßig verdichteter luftleerer Herd, der ebenfalls noch leicht gelb gesprenkelt ist. 

Die Milz ist um das vielfache vergrößert, außerdem außerordentlich schwer, die 
Kapsel ist unregelmäßig verdickt, der untere Rand gekerbt (Gewicht 430 g). Die Kon
sistenz ist fest, auf Schnitt ist die Farbe sehr eigenartig, die hilusnahen Teile zeigen ein 
eigentümlich schmutziges Hellgraurot, mit einem Stich ins Gelbe, während die peripheren 
Teile etwas dunkler graurot sind. 

Die Leber ist im ganzen vergrößert, zeigt das Bild einer ausgesprochenen Fettleber 
von intensiv gelber Farbe, auf der Schnittfläche fest, blutarm, ganz gleichmäßig gelb 
(Gewicht 855 g). 

Die Lymphknoten unterhalb des Zwerchfells, an der kleinen Kurvatur und die portalen 
Lymphknoten sind durchwegs vergrößert und ausgesprochen gelb gefärbt. Auch die peri
pankreatischen Lymphknoten zeigen diese Veränderung in ganz besonders hohem Maß. 
Vor allem die Lymphknoten am oberen Rand des Pankreas sind mächtig vergrößert und 
intensiv gelb gefärbt. 

In der Gallenblase stark fadenziehende, hellglasig schleimige Galle in reichlicher 
Menge, Gallenblasenschleimhaut zart, sehr hell, eher weiß, ohne Einlagerungen. 

DieNebennieren sind auf Schnitt intensiv gelb gefärbt, das Gelb ist aber ein etwas 
helleres, transparenteres als sonst das Gelb der Nebennierenrinde. Das Mark ist etwas 
spärlich, die Rinde leicht hypertrophisch. Die paraaortalen Lymphknoten sind mächtig 
vergrößert und intensiv gelb. 

Die Nieren sind groß, dabei aber flach, auf der Schnittfläche sehr blaß. Rinde und 
Markkegel kaum etwas gelblich, die Kapseln sind gut abziehbar, die Zeichnung im ganzen 
deutlich. Die rechte Niere ist etwas blutreicher, im übrigen ist der Befund an beiden Nieren 
und Nebennieren völlig der gleiche. 
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Die Harnblase ist leer, die Schleimhaut 'ganz bleich. Die Prostata nicht vergrößert, 
Mastdarmschleimhaut blaß. Hoden im Hodensack, klein, etwas gelblich. Die Leisten
lymphknoten sind ebenfalls etwas vergrößert, der Magen ist leer, enthält nur etwas galligen 
Schleim. In der Gegend des Magenfundus liegt eine kleine Nebenmilz. Der Wurmfortsatz 
ist schlank, die Lymphknoten des Mesenteriums sind nicht sehr groß, aber ebenfalls etwas 
gelblich. Die Follikel des Darmes treten nicht sonderlich deutlich hervor. Der Dünndarm 
ist kollabiert, im oberen Dünndarm flüssiger Inhalt. Im unteren Jejunum ein paar Schleim
hautblutungen. Das Ileum ist ganz bleich. Die PEYERschen Platten sind deutlich gelb, sie 
sind aber nicht nennenswert vergrößert. Das Pankreas ist grauweiß. D er S chäde I sägt 
sich mäßig ha rt, die große Fontanelle ist in etwa Fingernagelgröße noch offen, die Innen
fläche der Dura ist glatt und weiß. Das ausgelaufene Blut gerinnt sehr schnell. (Hirn
sektion vgl. S. 286.) 

Abb. 14. L eber (S)IITH-DIETRIC'H·Rcaktion) . Schwärzung der Zelleinschlüsse. Grobe Pigment
SlJhollen n eben feinen Pigmentablagerungen in fast sämtlichen Parenchymzcllen. Starke Ablagerung 

besonders um Gefäße. 

Unmittelbar nach der Sekt ion wurde sofort Gewebsmaterial zur 
chemischen L'ntersuchung in fein zerschnittenem Zustand in Aceton 
eingelegt. Außerdem wurden von sämtlichen Organen Gewebsstücke 
entnommen und in Bouin, Susa, H elly und ~eutralformol sowie in 100 % 
Alkohol fixiert. 

Das Gehirn wurde teils in 96 % Alkohol, zum Teil in N eutralformol 
und kleine Stücke in Bouin fixiert. 

Hergestellte Färbungen: Sudan III, Scharlach R (meist Diazetinmethode), Smith
Diet richreaktion, Eisenhämatoxylin, Markscheidenfärbung. Kernfärbung mit Hämatoxy
lin, Hämalaun-Eosin, Gallocyanin. Bindegewebsfärbung: Trichrom Masson, Azan, Pikro
blauschwarz, van Gieson, zum Teil Bielschowsky. Silberimprägnation. Elasticafärbung, 
Eisenreaktion. 

Die histologische r ntersuchung der verschiedenen Organe ergab: 
DieLe b er zeig t überall ein starkes Vorherrschen an Schaumzellen. Bei der Scharlach

reaktion lassen sich im Leberparenchym, fleckweise sehr stark gehäuft, feine hellbräunliche 
Einlagerungen nachweisen. Bei der Smith-Dietrichreaktion finden sich neben groben 
schwarzen Schollenbildungen feine staubförmige Niederschläge fast in sämtlichen Zellen 
eingelagert (Abb. 14). 
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Die KuPFFERschen Sternzellen und Endothelien sind in Pickzellen umgewandelt, 
dabei sind hier die Veränderungen derartig, daß sich kaum mehr an einer Stelle unver
änderte Zellen nachweisen lassen. Die Schaumzellen entwickeln sich jedoch auch aus andern 
Elementen, insbesondere auch aus den Adventitiazellen und aus dem Leberparenchym. 
Auch die Zellen der GLrssoNschen Gerüstteile sind in Wucherung und Umbau begriffen. 
Bei der MASSONschen Trichromfärbung läßt sich die Umwandlung der Epithelien zu den 
Schaumzellen deutlich Schritt für Schritt verfolgen. Die ursprünglich dunkelrot gefärbte 
Zelle zeigt langsam eine Abblassung und gleichzeitig eine Vakuolisierung des Protoplasmas. 
Auch im Zellkern treten feinste Vakuolenbildungen auf, dabei läßt sich verfolgen, wie in 
den stärker aufgeblähten Zellen der Zellkern in die Peripherie verlagert wird. In den 
großen Schaumzellen sind vorwiegend zwei bis drei Zellkerne vorhanden. Es scheinen im 
ganzen die peripheren Teile eines Leberläppchens noch besser erhalten als die zentralen 
Abschnitte. Stellenweise sind die Leberzellbalken atrophisch, zeigen aber auch hier starke 
degenerative Umwandlungen. Eine sehr deutliche Unterscheidung jedoch zwischen der 
Schädigung der zentralen und der peripheren Abschnitte ist nicht überall durchzuführen. 
Am besten läßt sich noch bei der Markscheidenreaktion zeigen, daß die peripheren Ab
schnitte eines Läppchens weniger Einlagerungen aufweisen wie die zentralen Zellen. Die 
Leberepithelien in Umgebung einzelner Gallengänge sind vollständig in Schaumzellen 
umgeändert. 

Bei der Ableitung der Pickzellen in der Leber stößt man auf große Schwierigkeiten, 
besonders in einem Fall wie hier, bei dem diese Umwandlung schon dermaßen weit fort
geschritten ist. 

Es läßt sich in der Leber das Reticulum und das Endothel wegen der ganz innigen 
Verbindung funktionell nicht völlig unterscheiden. Die besonders schwierigen histolo
gischen Verhältnisse gerade in der Leber haben einzelne Fragen, die zur Abklärung nötig 
wären, wie z. B. denAufbau der Pfortadercapillaren, noch nicht völlig eindeutig klargelegt. 
Es ist noch unbestimmt, ob z. B. die Wand der eben erwähnten Capillaren zum Teil nach 
Art eines Netzes offen ist und ob durch die Poren das strömende Blut direkt an die Reti
culumzellen gelange. Da es schon am gesunden Organ nicht möglich ist, mit den gewöhn
lichen Methoden die Endothelien und das Reticulum abzugrenzen, so ist die Unterschei
dung in einem derartig schwer veränderten Organ nicht durchführbar. 

Aus der Untersuchung der Leber geht jedoch hervor, daß die sehr wichtige Funktion 
der Speicherung und Umwandlung für den intermediären Stoffwechsel nicht nur im reti
culären Gewebe der Leber selbst, in den Sternzellen und den daraus abgeleiteten Capillar
endothelien vor sich geht. Sie hat hier schon auf andere Zellgruppen übergegriffen. Beim 
Vergleich mit anderen Beobachtungen von NIEMANN-PICKseber Erkrankung (PrcK, BLOOM, 
OBERLING) scheint es, daß die sehr schwere Umwandlung in diesem Fall erst im Laufe 
eines längeren Krankseins entstanden ist. 

In den Präparaten finden sich außerdem Schaumzellen reichlich in Capillaren und in 
größeren Lebergefäßen dem strömenden Blut beigemischt. Einzelne feine Capillarcn sind 
von den großen wabigen Zellen auf größere Strecken hin ausgekleidet. Gefäße, besonders 
solche kleineren Kalibers, die in ihrem Verlauf in der Intima nicht einzelne solcher Zellen 
aufweisen würden, sind nicht zu finden. Bei der Darstellung der Gitterfasern nach Rro 
HORTEGA II zeigt sich eine feine Vermehrung dieser Fasern. Bei Bindegewebsfärbung 
fällt das starke Vorherrschen an Bindegewebsfasern, besonders zwischen den Azini auf. 
Die Leberkapsel ist verbreitert, durch das Vorherrschen an Bindegewebsfasern werden 
größere und kleinere Pseudolobuli gebildet. Besonders auch an den Stellen starker Binde
gewebsneubildung und in den breiten periportalen Bezirken sind diese Schaumzellen 
stellenweise recht häufig neben entzündlichen Infiltraten (Abb. 15 auf Tafel III). 

Auffallend stark ist eine cirrhoseartige Verdickung der Leberkapsel, die jedoch nicht 
an sämtlichen Stellen der Leber gleichmäßig vorhanden ist. Eine derartige starke cirrho
tische Veränderung des Lebergewebes wie in der Beobachtung RössLE-,TENNY liegt nicht 
überall vor, obwohl auch in diesem Fall stellenweise eine deutliche Sklerosierung und auch 
Entzündung des Lebergewebes aufzufinden ist. Gallengangswucherungen fehlen. In der 
Beobachtung von RössLE bestand eine hypertrophische Cirrhose. Es handelte sich um 
einen homologen Prozeß in Milz und Leber, auffallend waren in der Beobachtung die erhal
tenen Gallengänge bei schlaffer vergrößerter, stark grün gefärbter Leber mit körniger 
Oberfläche. Infolge der zugrundegehenden Leberepithelien wurde eine Störung der Gallen
ausscheidung und auch der Blutzirkulation angenommen. In der Beobachtung PICKs 
(20 Monate altes Mädchen) war die Leberoberfläche körnig, histologisch kam es zur Bildung 
von Pseudolobuli mit starker Bindegewebsdurchsetzung. KNo x, WAHL und ScHMEISSER 
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bezeichnen ihren Leberbefund als fleckförmig fibrös, auch in der Besprechung ihres Falles 
wird eine leicht cirrhotische vergrößerte Leber mit Granulationen angegeben (CORCAN
ÜBERLING-DIENST ). 

_ NIEMANN hat früher das Organ mit der Leber bei Phosphorvergiftung verglichen. 
Es kommen alle möglichen Varianten vor, sowohl in Größe als auch in Konsistenz und 
Farbe. Als besonders charakteristisch ist die Bezeichnung "glaserkittartig" für die 
Beschaffenheit des Lebergewebes angegeben. Dabei ist mit diesem Ausdruck mehr die 
Beschaffenheit des Farbtones als diejenige der Konsistenz ausgedrückt. In unserem Fall 
war die Leber außerordentlich stark gelb gefärbt. 

Abb. 16. Milz (Hämatoxylin-WEIGERT). Schwerste Umwandlung der Reticulumzcllen durch 
Schaumzellen. Vereinzelte Capillaren mit Umwandlung der Endothelion, großer Sinus mit ver
schiedenen Stadien der Cmwandlung der Endothelien zu PICK-Zellen, teilweise Ablösung derselben. 

Die Gallen blase zeigt teilweise noch ordentlich erhaltenes Epithel. An vielen 
Stellen sind die Epithelzellen groß, etwas blasig umgewandelt, wobei verschiedene Grade 
der Umänderung vorhanden sind. In den einzelnen Krypten und Buchten sind Schaum
zellen dicht beisammen gelagert. In der Muscularis und der Subserosa kommen ebenfalls 
diese Zellen vor. Bei einer Scharlachrea ktion fallen die in diesem Organ deut lich gehäuften, 
sich bräunlich färbenden Zellen auf. 

Die Milz zeigt eine sehr schwere Veränderung in ihrem ganzen Aufbau. Die Schaum
zellen, in diffuser Ausbreitung, überwiegen derartig stark, daß nur noch wenig Reste der 
Pulpa nachzuweisen sind. Die Entstehung d er Schaumzellen aus den Reticulumelementen 
ist zum T eil deutlich erkennbar. Die Wabenzellen sind etwas weniger groß wie diejenigen 
in den Lungenalveolen, sie sind dabei meist einkernig, selten zwei- und dreikernig. Der 
Kern ist öfters in R andstellung. Die Kerne zeigen Vakuolisierung, teilweise sind sie 
geschrumpft, pyknotisch. 

Die MALPIGHischen Lymphknötchen sind nur spärlich nachzuweisen und überall 
undeutlich abgegrenzt. Sie setzen sich nur aus wenig lymphatischen Zellen zusammen. 

Ergebnisse der Pathologie. XXX. 18 
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In den kleinen Keimzentren sind überall Schaumzellen deutlich gehäuft. Bei der Scharlach
färbung zeigt das ganze Präparat einen gleichmäßig bräunlichen Farbton. Bei der Smith
Dietrichreaktion finden sich grobe Schollen sehr reichlich abgelagert, besonders um die 
Gefäße herum, außerdem kommt es zur Einlagerung von feinen schwärzlichen Massen. 
Die Eisenreaktion ergibt in der Milz eine ganz feine Hämosiderinablagerung in Umgebung 
einzelner Lymphfollikel, die übrigen Organe erweisen sich sämtlich als hämosiderinfrei. In 
den Schaumzellen selbst ist nirgends eine Hämosiderinreaktion zu erhalten. 

In den histologischen Schnitten fallen die weiten Sinus auf, in denen sich sehr viele 
große Wabenzellen finden. Ganz zweifellos zeigen auch die Sinusendothelien eine Um
wandlung in Schaumzellen, die sich dann von der Wand lösen und in die Sinus verlagert 
werden. Unveränderte Sinusendothelion sind nicht aufzufinden (Abb. 16). Überall ist 
eine mehr oder weniger starke Zellveränderung meist in Form einer Vergrößerung und 
Vakuolisierung mit Kernschrumpfungen und Verlagerungen zu erkennen. Ein Teil der 
sich in den Sinus vorfindenden Zellen scheint jedoch bei der starken Häufung an diesen 
Elementen eingeschwemmt zu sein. 

Es liegen deutliche Unterschiede bei den verschiedenen Beobachtungen der Milz bei 
der NIEMANN-PICKsehen Erkrankung vor. PICK macht wie auch ÜOROAN, ÜBERLING 
und DIENST darauf aufmerksam, daß die Sinusendothelien an der degenerativen Verände
rung unbeteiligt seien. Es sind jedoch auch hier Angaben vorhanden, daß in den Sinus 
selbst Schaumzellen vorkommen. Nur in der Arbeit von KNox, WAHL und SoHMEISSER 
werden Veränderungen an den Sinusendothelien angeführt, jedoch nicht so stark, wie in 
der eigenen Beobachtung. 

Der Erkrankungsprozeß bei der NIEMANN-PICKsehen Krankheit ist in erster Linie 
durch eine Zellveränderung der retikulären Elemente ausgezeichnet. In unserem Fall 
sind bei schwerster Veränderung dieser Zellen auch schon ausgesprochene Umänderungen 
in Wabenzellen von den Sinusendothelion aus zu verfolgen. Es scheint, daß besonders die 
Fälle mit längerer Krankheitsdauer zu den Epithelveränderungen und Umwandlungen 
führen. Sichere Umwandlungen der Pulpazellen sind nicht bestimmt nachzuweisen. In 
einzelnen Präparaten findet sich eine leichte Hämosiderose, jedoch sind die Schaum
zellen frei von Blutpigment. 

Die verschiedenen getrennt untersuchten Lymphknoten zeigen eine auffallende 
Differenz in der Stärke der degenerativen Veränderungen. Es scheint dabei,, daß die 
Schwere des Erkrankungsprozesses der Größe des Lymphknotens nicht parallel geht. 

Das allgemeine grobe Gerüst der einzelnen Lymphknoten ist noch erhalten. In ein
zelnen Lymphdrüsen ist jedoch die feinere Struktur nur mehr ganz undeutlich zu erkennen. 
Bei der Smith-Dietrichreaktion findet sich in einzelnen Lymphdrüsengruppen eine sehr 
starke Reaktion, so daß das ganze Gewebe dunkelschwarz bestäubt erscheint. Bei der 
Scharlachfärbung sind große und kleinere Gebiete vorhanden, die sich matt bräunlich 
anfärben. Insbesondere zeigen die Randsinus der Lymphknoten die stärksten Farbreak
tionen, es finden sich hier ausgesprochen viel PICKsehe Zellen im Bereich der stark aus
geweiteten Lymphsinus. 

Die Wabenzellen sind selten mehr als dreikernig und weisen oft eine unregelmäßige 
Form auf. Das Protoplasma ist gleichmäßig schaumig verändert. In dem lymphadenoiden 
Gewebe kommen in den äußeren Abschnitten einer Drüse eher reichlicher Schaumzellen 
vor als im Zentrum. Gehäuft sind sie überall in den Keimzentren der lymphatischen 
Follikel. Einzelne Follikel sind kernarm und ganz undeutlich abgegrenzt, dabei überwiegen 
an diesen Stellen die Schaumzellen deutlich über die lymphatischen Elemente. Es läßt sich 
in den noch besser erhaltenen Lymphknoten die Entstehqng von Wabenzellen aus den 
Reticulumzellen verfol~,n in verschiedenen Übergangsformen. Wie auch in der Milz 
zeigen die Sinusendothelien eine starke Umwandlung bescmders in den schon weitgehend 
erkrankten Knoten. Es finden sich bei starker Anfüllung der Sinus mit solchen Zellen in 
der Wand an den Endothelien Umänderungen, die als Vorstufen zu Pickzellen aufzufassen 
sind. Sie werden größer und zeigen parallel mit der Vergrößerung auch ein Auftreten 
von Vakuolen, mit leichter V erklumpung des Kernes und gleichzeitiger Verlagerung 
desselben an die Peripherie. Auch die Kapsel der Lymphknoten ist stellenweise von ein
zelnen großen wabigen Zellen durchsetzt, dabei ist das Gewebe hier bindegewebsreich, 
und auch die Umgebung der Lymphknoten ist von Bindegewebsfasern stärker durchsetzt. 
In einzelnen Knoten sind besonders im Zentrum leicht vermehrte bindegewebige Durch
wachsungen aufzufinden, das Gewebe ist hier arm an lymphatischen Elementen. Zwischen 
den neugebildeten Bindegewebsfasern eingelagert sind Schaumzellen vorhanden. Beson
ders die kleineren Knötchen, die durch eine festere Beschaffenheit auffallen, sind reicher 
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an bindegewebiger Durchwachsung. Vergleicht man verschiedene Lymphdrüsengruppen 
miteinander, so zeigen sich ganz deutliche Unterschiede. Die Hiluslymphdrüsen 
weisen eine starke Durchsetzung mit Schaumzellen, besonders in den Randsinus auf, 
teilweise sind auch Sinusendothelien zu großen wabigen Zellen umgewandelt. Im Zentrum 
einzelner lymphatischer Knötchen finden sich vereinzelte Pickzellen, lymphatische Struktur 
ist noch ordentlich gut erhalten. Teilweise findet sich eine Häufung an Plasmazelleil und 
eosinophilen Leukocyten. In den Randsinus sind außer Schaumzellen reichlich lympha
tische Zellen eingelagert, bei Markscheidenfärbung sind viel schwarze Schollen zu finden, 
bei einer Scharlachreaktion sind besonders die peripheren Abschnitte mit gelbbräunlichen 
Farbniederschlägen durchsetzt. Die Bifurkationslymphdrüsen sind sehr schwer ver
ändert, so daß auf große Strecken hin kein lymphatisches Gewebe sondern nur noch 
Schaumzellen zu erkennen sind. Einzelne kleine Follikel sind noch vorhanden, doch sind 
auch hier besonders in den Zentren viel Pickzellen eingelagert. Die epigastrischen 
Lymphknoten sind mäßig stark mit Schaumzellen durchsetzt, das lymphatische Gewebe 
ist in mittlerer Ausbildung zu erkennen. Dabei sind diese Lymphknotengruppen hoch
gradig vergrößert. Bei der Smith-Dietrichreaktion sind reichlich schwarze Schollen vor
handen, teilweise finden sich auch reichlich schwärzliche Einlagerungen in den Endothel
zellen, die noch nicht eine völlige Umwandlung zu Schaumzellen aufweisen. Die mesen
terialen Lymphdrüsen sind groß, das lymphatische Gewebe gut erhalten. Schaumzellen 
sind in den Sinus deutlich gehäuft. Eine Reticulumwucherung ist überall nachzuweisen, 
mit deutlicher Entwicklung von \Nabenzellen aus den Reticulumelementen. Unveränderte 
Sinusendothelien, die bei der Smith-Dietrichreaktion keine Schwärzung und keine schol
ligen Einlagerungen erkennen ließen, lassen sich nicht mehr finden. Auffallend ist jedoch, 
daß in diesen Lymphdrüsengruppen noch viele lymphatische Zellen vorhanden sind und die 
ganze Zeichnung ordentlich gut zu erkennen ist. Die retroperitonealen Lymph
knoten lassen bei der Scharlachreaktion überall in den Randsinus große, wabige, sich 
leicht bräunlich anfärbende Zellen sehen. Es ist hier die lymphatische Struktur noch relativ 
gut erhalten. Der Hilus zeigt eine stärkere bindegewebige Durchwachsung. Zwischen 
solchen Bindegewebszügen finden sich Pickzellen ziemlich häufig. Bei der Markscheiden
reaktion können auch da in den Sinusendothelien schwarze Einlagerungen, besonders in 
den großen, etwas geblähten Zellen, gefunden werden. Besonders deutlich sind die frei im 
Hilus zwischen den Bindegewebsfasern liegenden Elemente geschwärzt. Die PEYERschen 
Plaques sind ebenfalls schwer verändert und zeigen in den Randteilen fast nur noch 
Schaumzellen, im Zentrum ist die Follikelstruktur noch erkennbar, die Zeichnung des 
lymphatischen Gewebes ist jedoch nirgends mehr deutlich erhalten. An diesen Stellen 
kann man die Schaumzellen nicht nur auf das lymphatische Gewebe des Darmes beschränkt 
finden, sondern sie finden sich ausgesprochen gehäuft auch in der Muskulatur und in 
der Mucosa. 

Auffallend sind die Unterschiede in der Erkrankung der verschiedenen Lymphdrüsen
gruppen. Neben einzelnen Knoten, wie den Hilus, Paratrachealen Lymphknoten, Bifur
kationsdrüsen, die schwer verändert erscheinen, kommen wiederum Lympdrüsen vor, 
die keine dermaßen starke Umänderung aufweisen (mesenteriale, periportale und retro
peritoneale Lymphdrüsen). Hier ist überall die lymphatische Struktur noch ordentlich 
gut erhalten. Die einzelnen Follikel sind scharf begrenzt, mit zellreichen Keimzentren. 
Eine Mittelstellung in der Stärke des Erkrankungsprozesses zeigen die lymphatischen 
Apparate des Darmes. 

Die Tonsille ist nicht sehr groß, sie gehört zu den mittelschwer veränderten lympha
tischen Geweben. Schaumzellen sind überall reichlich vorhanden, so daß die lymphatische 
Struktur nicht sehr deutlich mehr erkennbar ist. Größere Lager von Schaumzellen sind in 
den Keimzentren vorhanden und auch häufig unterhalb des Plattenepithels. In einzelnen 
Cysten und Buchten des Drüsengewebes finden sich neben vereinzelten Rundzellen Schaum
zellen, die hier auffallend groß erscheinen. Unter der Schleimhaut derMundhöhlesind 
überall vereinzelte Schaumzellen zu finden. 

Die Lunge gehört ebenfalls zu den sehr schwer veränderten Organen. Die Alveolen 
sind stellenweise fast vollständig mit großen Schaumzellen angefüllt und bedingen die 
eigenartige netzförmige Zeichnung des Lungengewebes. Die Zellen erscheinen hier zum 
Teil bedeutend größer wie in den andern Organen (Abb. 17) und sind häufig auch mehr 
als dreikernig. An keiner Stelle sind im Lungengewebe von Schaumzellen freie Bläschen 
noch vorhanden. Es sind fleckweise die Pickzellen in dem Lungengewebe und vor allem 
in dem Zwischengewebe so dicht eingelagert, daß die Lungenstruktur kaum mehr zu 
erkennen ist. Einzelne der Zellen stehen mit der Alveolarwand unmittelbar in Verbindung. 

18* 
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Daneben sind unveränderte Alveolarepithelien und solche Zellen zu finden, die feinste 
Einschlüsse zeigen und leicht aufgetrieben erscheinen. Durch die starke Umwandlung 
des Gewebes in der Umgebung der Capillaren und durch die gleichzeitige starke Anfüllung 
der Capillaren mit Schaumzellen kommt es zu einer ganz erheblichen Verbreiterung 
det· Alveolarsepten. In einzelnen Capillargefäßen scheinen die Schaumzellen derartig 
groß, daß sie das ganze Gefäßlumen verlegen. In der Pleura, die verdickt ist , läßt sich 
gleichfalls eine Infiltration mit Schaumzellen erkennen neben entzündlichen Infiltraten 
und Fibrinabscheidungen. 

Abb. 17. L unge (Azan). Lungena lveolen von Schau mzellen mehr od er weniger stark angefüllt, 
Verbreiterung der Alveola r sept en, vereinzelte Scha u mzellen in Capillaren . 

Bei der Scharlachreaktion zeigt das Lungengewebe in eigena r t ig grobkörniger Form 
eine völlig gleichmäßige Braunfärbung, dazwischen lassen sich vereinzelte, gleichfalls sich 
schwach b ra un anfärbende Zellen finden. Das Präparat erscheint wie von einzelnen 
größeren Knötchen und Säumen diffus durchsetzt (Abb. 18 ). Diesen sog. K nötchen 
entsprechen im histologischen Prä parat diejenigen Partien, d ie eine völlige Ausfüllung 
der Alveolen mit Schaumzellen a ufweisen. Bei der Smith-Dietrichreaktion kann eine 
starke Anfüllung des ganzen Lungengewebes mit schwarzen Tropfen und Granula sowie 
auch mit schwarzen groben Schollen nachgewiesen werden. E s ist jedoch hier wiederum 
auffallend, wie in einzelnen Alveolengruppen d iese Zellen viel st ä rker gehäuft sind, so daß 
das Lungengewebe bei Lupenbet rachtung fein · und grobfleckig sch warzgefärbt erscheint. 
In dem pleuralen Bindegewebe sind deut liche schwarze Farbreaktionen zu erhalten. 

I m B ereich eines pneumanisch infiltrierten Herdes finden sich in den Lungenalveolen 
reichlich Eiter zellen und rote Blut k örperchen sowie F ibrin. E s finden sich jedoch auch 
außer d iesen Zellen noch Wabenzellen, die hier eine etwas m onströse Form zeigen und 
mehrkernig sind. Zeichen einer P hagocytose fehlen. 

In d en Bronchien ist eine starke zellige Reaktion mit Leu kocyten und Lympho· 
cyten mit Schleimbildung vorhanden , bei nicht sehr starker Du rchmischung mit Pickzellen . 
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In dem stark entzündlich infiltrierten Gewebe in Umgebung der Bronchien sind diese 
Zellen etwas zahlreicher. Subpleural zeigt das Lungengewebe fleckweise ein starkes 
Emphysem, es finden sich in den weiten Lungenbläschen jedoch nicht stärker gehäufte 
wabige Zellen. Dem Schleim der Bronchien bei
gemischt sind überall Schaumzellen, auch ver
einzelt in den Lungenarterien und Venen dem 
strömenden Blut beigemischt. 

Die Trachea läßt wiederum ein gut erhal
tenes Epithel erkennen, das teilweisevon Schaum
zellen durchsetzt wird, es zeigt sich hier sehr 
deutlich, wie vor allem unter der Schleimhaut 
große Lager dieser Schaumzellen vorhanden sind, 
dabei lassen sich auch solche Elemente zwischen 
den Schleimhautepithelien auffinden. In dem 
Gewebe zwischen einzelnen Schleimdrüsenläpp
chen kommen ebenfalls Schaumzellen vor. Eine 
stärkere H äufung derselben findet sich im lym
phatischen Gewebe und auch in den feinen Capil
laren. Im Knorpel der Trachea sind Wabenzellen 
nicht zu finden. Es zeigt sich hingegen die der 

Abb. 18. Lunge. Eigenartige Lungenfelde
rung durch starke Häufung an Schaum· 
l':ellen, Bildung vorwiegend feiner net7:
förmiger Stränge und Balken, schon an 

der P leura d eutlich erkennbar. 

Smith-Dietrichreaktion hier eine feine schwarze staubförmige Einlagerung. Einzelne 
größere N ervenäste, die sich in Hilusnähe der Lunge finden, zeigen PICKsehe Zellen im 
Perineurium und vor allem in dem lockeren, die Nerven umgebenden Gewebe eingelagert. 

Im Knochenmark ganz verschiedener Knochen (Clavicula, Wirbel, Tibia, Femur, 
Sternum, Fußwurzel) zeigen sich reichliche Einlagerungen dieser großen Zellen, die sich 
zwischen den Markzellen und den relativ spärlichen F ettzellen nachweisen lassen (Abb. 19). 

Abb. 19. Knochenmark (Hämatoxylin-Eosin) . Starkes Vorherrschen an Schaumzellen über die 
Markelemente. Veränderung der Reticulumzellen. 

Es ist auch da der Übergang von den Reticulumzellen in die Schaumzellen sehr deutlich. 
In einzelnen Knochen, besonders in den langen Röhrenknochen, ist ein Vorherrschen und 
Überwiegen dieser Schaumzellen vorhanden. Besonders stark vertreten sind die Pick
zellen unter der Corticalis in der Diaphyse, weniger stark im Gebiet der Verknöcherungs
zone. Die Capillaren des Knochenmarks sind an keiner Stelle verändert, sie zeigen 
überall zarte Endothelien, es können hier im strömenden Blut nirgends Pickzellen 
aufgefunden werden. 
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DieNiere zeigtbaider Smith-Dietrich- und der Markscheidenreaktion auffallend wenig 
schwarze größere Schollen in den histologischen Präparaten, verglichen mit denen der 
übrigen Organe. Zum Teil finden sich in den Epithelien der Harnkanälchen, besonders 
der Hauptstücke, und in den Epithelien der BowMANschen Kapsel, teils auch in den Glome
rulusschlingen, feine schwarze Bestäubungen. Vereinzelte grobe schwarze Schollen sind 
in den Glomeruli vorhanden. Bei gerrauer Kontrolle der Capillarschlingen der einzelnen 
Glomeruli können hier nicht wie in andern Organen gewissermaßen in Entstehung begrif
fene Schaumzellen nachgewiesen werden. Die Endothelien sind kaum vergrößert und unter 
sich gleichmäßig, ohne Kernatypien und auch völlig ohne Schwellungen und Vakuoli
sierungen. Bei genauer Betrachtung zeigen sich vereinzelte Schaumzellen, die in den 
Capillarschlingen der Glomeruli liegen und gewissermaßen eingekeilt erscheinen und 
dadurch eine etwas längliche Form annehmen. Eine größere Zahl von Glomeruli ist 
vollständig frei von PICKsehen Zellen. Da sich hier nirgends Epithelveränderungen sowohl 
der Kapselepithelien als auch der Capillarendothelien vorfinden, und da sich in der 
Niere degenerative Veränderungen am Zellapparat nicht nachweisen lassen, so kann daraus 
die Annahme gezogen werden, daß es sich bei diesen Zellelementen in den Glomerulr 
um auf dem Blutwege eingeschwemmte und steckengebliebene Zellen handelt. In einem 
größeren Nierenarterienast sind, dem strömenden Blut beigemischt, vereinzelte Schaum
zellen vorhanden. Viel reichlicher können PICKsehe Schaumzellen unter der Nieren
beckenschleimhaut in großen Zellagern nachgewiesen werden. Teilweise sind auch die 
Nierenbeckenschleimhaut aufgelagert einzelne Schaumzellen in Schleimmassen eingelagert. 

Die Speiseröhre zeigt ein gut erhaltenes Epithel mit geringer Desquamation. In 
der Tunica propria sind vereinzelte Schaumzellen eingelagert. Sie finden sich nirgends 
wesentlich gehäuft, nur leicht vermehrt in den Schleimdrüsen, besonders im untern Drittel 
der Speiseröhre. 

Der Magen läßt eine stärkere Häufung an Schaumzellen erkennen. Zum Unterschied 
der Speiseröhre sind bei der Smith-Dietrichreaktion bedeutend mehr schwarze Einlage
rungen überall in den Zellen vorhanden. Sie lassen sich besonders in den unteren Schleim
hautschichten nachweisen. Bei der Scharlachfärbung sind in der Mucosa und in der 
Submucosa überall große, sich matt bräunlich anfärbende Zellen aufzufinden. Die 
Schaumzellen liegen zwischen den Schleimhautepithelien, besonders in den tieferen 
Schleimhautschichten. Größere Zellager sind auch in der Submucosa vorhanden. In 
der Muscularis zeigen sich keine schaumig umgeänderte Zellen. Bei der Markscheiden
reaktion ist hier auch nur eine äußerst geringe, feine Bestäubung mit schwärzlichen 
Massen zu finden. Auffallend spärlich sind Schaumzellen um die Capillaren herum und 
auch im strömenden Blut, in den Gefäßnetzen der Submucosa, vorhanden. In den ver
schiedenen Präparaten sind jedoch um die Nervenplexus große Schaumzellennester zu 
erkennen. Dabei lassen sich mehr Zellen finden um den groben AuERBACHschen Plexus 
als in dem engmaschigen submucösen Plexus. Zwischen den Zellen der Pylorusdrüsen 
sind wenige Pickzellen zu finden. 

Duodenum zeigt wiederum wie der Magen sehr reichlich Schaumzellen zwischen den 
Epithelzellen in der Mucosa. Feine Schwärzungen zeigen bei der Smith-Dietrichreaktion 
in dieser Höhe auch die Muskelfasern, und deutliche Reaktionen sind in den BRUNNERsehen 
Drüsen zu erhalten. Es finden sich an dieser Stelle zwischen den Drüsenschläuchen überall 
wabige Zellen (Abb. 20). Schwer ist die degenerative Veränderung und die Anfüllung mit 
Schaumzellen in den intramuralen Nervenplexus. 

Im Jejunum sind die Schaumzellen ebenfalls deutlich gehäuft zu finden, zum Teil 
in der Submucosa, zum Teil auch in der Mucosa, besonders in den tieferen Schleimhaut
schichten. Die intramuralen Nervenplexus sind sehr stark verändert und lassen in ihrer 
Umgebung reichliche Schaumzellen finden. Ebenfalls lassen die Ganglienzellen in dem 
Plexus myentericus Aufblähungen erkennen. Sie zeigen bei der Scharlachreaktion eine 
leichte bräunliche Farbe. Das lymphatische Gewebe ist sehr stark umgeändert und sehr 
reich an Schaumzellen, besonders sind diese Zellen auch in den Keimzentren nicht selten. 

Im Je j u n um können im Gebiet der Muscularis und vor allem auch in dem der Serosa 
anhaftenden Fettgewebe sehr reichlich Schaumzellen nachgewiesen werden. 

Das Ileum zeigt in der Submucosa wiederum reichliche Ansammlungen von Schaum
zellen, die zum Teil auch in der Mucosa sehr stark gehäuft zwischen den Krypten liegen. 
Sie finden sich auch in der Muskulatur, besonders in der Umgebung der Nervenplexus, 
spärlicher auch in der Serosa. Im Gebiet eines PEYERschen Plaques ist um den ganzen 
lymphatischen Bezirk herum ein großer Mantel solcher Zellen vorhanden, die sich auch in 
Keimzentren der Follikel noch finden. Durch die Darmepithelien hindurch können auch 
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oinzelne austretende Schaumzellen nachgewiesen werden. Bei der Smith-Dietrichfärbung 
zeigen sich diese schwarzgekörnten Zellen in sämtlichen Schichten sehr reichlich, auch die 
Darmepithelien sind stellenweise in feiner Art mit diesen schwarzen Massen durchsetzt. 

Der lymphatische Apparat des Processus vermiformis ist stark mit Schaumzellen 
durchsetzt, diese Elemente sind auch sehr stark in der Mucosa gehäuft un.;l scheinen teil
weise zwischen den Epithelzellen ins Darmlumen durchzutreten. In der Serosa sind nur 
wenige Wabenzellen zu finden, auch nur vereinzelt im Mesenteriolum. 

Der Dickdarm zeigt ebenfalls zahlreiche im Zottenstroma eingelagerte Schaumzellen 
bei starker Schleimproduktion der Schleimhaut. 

Abb. 20. Duodenum (Scharlachreaktion). Lipoidophagcn in der Mucosa und zwischen den Läppchen 
der BRU:-<NERschen Drüsen, großer Herd um einen cin~elnen Lymphfollikel. 

Im Colon sind zwischen den beiden Muskelschichten Schaumzellen aufzufinden. 
Die Smith-Dietrichreaktion läßt eine stärkere R eaktion als im Dünndarm erkennen. 
Überall k ommt es zur Ablagerung von schwarzen Massen, wobei solche besonders in 
tieferen Schleimhautschichten hervortreten. 

Sämtliche der zahlreichen Nervengeflechte in der Wand des Dickdarms sind von diesen 
Schaumzellen durchsetzt, deutlicher s ind die Veränderungen im Plexus myentericus 
gegenüber dem submucösen Plexus, jedoch ist die Differenz nicht dermaßen deutlich wie 
im Dünndarm. Die Ganglienzellen erscheinen groß, blasig, verändert. Bei der Scharlach
färbung zeigen sie einen matt bräunlichen Farbton. 

Der Herzmuskel weist eine deutliche Querstreifung auf, er zeigt zwischen den 
Muskelfasern, a uch in Umgebung der Gefäße, vereinzelte PICKsehe Zellen. Am Perikard 
kommen solche vereinzelte Elemente ebenfalls aufgelagert vor. In d en Capillaren zeigen 
sich selten diese mit Sudan sich hellbrä unlich anfärbenden Massen, jedoch findet sich zum 
Teil eine starke H ä ufung dieser Zellen in U mgebung der Capilla ren . Bei der Smith
Dietrichreaktion finden sich im Verlauf der Capillaren überall feine, sehr deutliche, 
schwarze Niederschlagsbildungen, in den Muskelfasern selbst jedoch nicht. In dem 
kollagenen Bindegewebe am Klappenansatz (Aorta) sind vereinzelte Schaumzellen zu 
erkennen. D as Capillarblut läßt überall vereinzelte Pickzellen erkennen. Im Verlauf 
der Nervenbündel des Plexus cardiacus s ind überall große Schaumzellen vorhanden, 
besonders auch zwischen den Nervenfasern eingelagert. 
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Die quergestreifte Skeletm uskula tur zeigt in dem interstitiellen Bindegewebe ver
einzelte Schaumzellen, die besonders im Verlauf der Nerven eine auffallende Häufung 
zeigen. Die Querstreifung ist· fast überall erkennbar. 

In der Muskulatur des Zwerchfells sind wenig PicKsehe Zellen, besonders um die 
Gefäße herum, auffindbar. In den bindegewebigen Schichten auf beiden Seiten des Dia
phragma sind Schaumzellen selten, zum Unterschied von Peritoneum und ganz besonders 
der Pleura, in der große Lager von Schaumzellen vorhanden sind. Diese geben eine deut
liche Reaktion mit Scharlach. Bei der Smith-Dietrichreaktion sind in den serösen Häuten 
sehr starke schwarze Farbreaktionen zu erhalten. 

Zähne. In der Pulpahöhle kommen zentral umschriebene Nekrosen und feine 
Abscedierungen vor, es sind auch darin Schaumzellen vorhanden. Im Bereich von Blut
capillaren und einzelnen Nervenbündeln in der Zahnpulpa sind Schaumzellen zu erkennen. 
Odontoblastenschicht unregelmäßig und schmal. Zement- und Dentinschichten scheinen 
unverändert, in dem Gebiet des Periodontiums ganz selten eine Schaumzelle erkennbar. 

Knorpel- und Knochengewebe erscheinen unverändert, relativ gute Verkalkung 
des Knochens. Knochenbälkchen schmal, ebenfalls Corticalis gering entwickelt. Knorpel
knochengrenze scharf, etwas breit, blutreich, mit deutlich nachweisbaren vereinzelten 
großen Schaumzellen. 

Bei der Smith-Dietrichreaktion lassen sich in der Zunge reichlich schwarze Einlage
rungen im Papillenstroma finden, weniger im bindegewebigen muskulären Stroma. Die 
Muskulatur erscheint überall fein fleckig, schwärzlich gestippt. Die Gefäße sind gleich
falls von einzelnen groben schwärzlichen Schollen umgeben. Schaumzellen sind besonders 
in dem Papillenstroma vorhanden, vereinzelt auch zwischen den Muskelfasern. Eine 
deutliche Häufung zeigt sich um die Nervenfasern, wo teilweise eine Entstehung (?) aus 
den SaHWANNsehen Zellen nachzuweisen ist. Um die Zungengefäße sind teilweise stark 
aufgetriebene und wabig veränderte Zellen gehäuft. Das Epithel der Zunge ist stellenweise 
nekrotisch, es kommen hier leicht entzündliche Infiltrate vor, dabei sind im Bereich dieser 
kleinen Nekroseherde Schaumzellen in großen Haufen beisammen abgelagert. Eine Ver
hornung des Zungenepithels ist nur äußerst gering. Das Epithel ist fast überall stark 
atrophisch. 

Zwischen den Läppchen der Speicheldrüsen kommen die Schaumzellen gehäuft 
vor. Die Epithelien geben bei einer Markscheidenfärbung nur eine geringe Reaktion, sie 
sind nur äußerst fein schwärzlich gestippt. 

Prostata. Das fibromuskuläre Gewebe ist an ganz wenigen Stellen von einzelnen 
großen Schaumzellen durchsetzt, diese finden sich vorwiegend in den Nervenplexus, in 
der Umgebung der Urethra. Es sind hier die Schaumzellen in den Nerven viel spärlicher 
als in den Nervenscheiden an andern Stellen vorhanden, besonders verglichen mit den 
Nervenplexus des Darmes. Das Epithel im Gebiet der Drüsengänge ist überall gut 
erhalten und zeigt bei der Smith-Dietrichreaktion nur eine äußerst spärliche Bestäubung 
mit schwarzen staubförmigen Massen. 

Samen blasen noch ganz unentwickelt, Epithel zart, dieses zeigt bei der Smith
Dietrichreaktion feine schwärzliche Einschlüsse. Schaumzellen sind nur in der Tunica 
propria vereinzelt zu erkennen. 

Hoden noch völlig unentwickelt, zeigen ganz vereinzelt in das Zwischengewebe ein
gestreut sich mit Sudan matt braunrötlich färbende große wabige Zellen. Kanälchen
epithelien zart, in den Capillaren keine Schaumzellen nachzuweisen. Bei der Smith
Dietrichreaktion läßt vor allem das Hodenzwischengewebe feine Niederschlagsbildungen 
erkennen, wenige Ablagerungen zeigt auch die Albuginea und in starkem Maße der 
Nebenhoden. 

Die Harnblase zeigt nur ganz vereinzelt Schaumzellen, die in dem fibrösen Gewebe 
der Wand frei zerstreut sind. In der Umgebung der Harnblase kommen größere Gruppen 
dieser Zellen vor. Teilweise sind zwischen den Epithelien der Blase einzelne Zellen ein
gestreut, die anscheinend durch das Blasenepithel durchtreten. Die sich mit Hämalaun 
stark anfärbenden Zellen liegen der Blasenschleimhaut auf und finden sich im Blasen
linern nicht sehr selten. 

Die Nebenniere zeigt, daß ganz überwiegerd das Marklager von Schaumzellen dicht 
durchsetzt wird. Zum Unterschied von der Rinde ist der Prozeß hier viel stärker aus
gebildet. Insbesondere erweist sich bei der Scharlachfärbung das Mark gleichmäßig 
braunrötlich gegenüber der Rinde, in der teilweise Lipoide mit typisch leuchtend gelber 
Farbe neben wenig bräunlichen Zellen eingelagert sind. Es finden sich in einzelnen Präpa
raten auch kleine Inseln von Rindengewebe, die ins Mark verlagert sind und die ebenfalls 
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die leuchtende Farbe der Neutralfette ergeben. Bei der Smith-Dietrichreaktion und bei 
der Markscheidenreaktion sind besonders im Mark große schwarze Schollen dicht beisammen 
abgelagert. In der Rinde sind vorwiegend feine staubartige Niederschläge zu finden. 
Nur in der Zona glomerulosa sind die schwarzen Farbniederschläge gegenüber der Zona 
fascicularis und reticularis stärker gehäuft. 

Bei spezieller Bindegewebsfärbung erscheint die Nebenniere teilweise sehr binde
gewebsreich. Im Mark sind die Markzellen mit ihrer feinkörnigen Struktur zwischen den 
Schaumzellen nur ganz vereinzelt noch erkennbar. Öfters lassen sie Kernveränderungen, 
Pyknosen und Mitosen erkennen und öfters auch Vakuolisierung. Überall sind die großen 
Schaumzellen mit den 2-3 in die Peripherie verlagerten Kernen deutlich erkennbar. Im 
Capillarblut der Nebennieren sind nicht häufig Pickzellen aufzufinden, jedoch kommen 
um die einzelnen Gefäße herum feine aus Schaumzellen aufgebaute Zellreihen vor. 

In einzelnen Nervenfasern in Umgebung der Nebenniere sind in den Nervenscheiden 
Schaumzellen zu finden. Auch zwischen den Nervenfasern sind aus ScHWANNschen Zellen 
entstandene ( ?) vereinzelte Schaumzellen vorhanden. Stärker häufen sich diese großen 
wabigen Zellen um die Ganglien, mit zum Teil deutlicher ballonförmiger Umänderung 
der Ganglienzellen. Derartig gleichmäßig und diffus wie die Ganglienzellen im Gehirn 
sind jedoch diese Ganglienzellen nicht umgewandelt. 

Die Schilddrüse zeigt einen ganz geringen Kolloidgehalt ohne Resorptionserschei
nungen am Kolloid. Die Schilddrüsenbläschen sind von einem kubischen Epithel aus
gekleidet. Zwischen den einzelnen Follikeln und Läppchen eingelagert finden sich in dem 
Bindegewebe vereinzelte große Schaumzellen und wenige Rundzellen. Besonders um die 
Capillaren herum sind Pickzellen vorhanden und auch im strömenden Blut in geringer 
Anzahl. Die Capillaren erscheinen im übrigen auffallend wenig verändert. Bei der Smith
Dietrichreaktion sind in den Epithelien nur sehr wenige schwarze Tropfen vorhanden, das 
Kolloid ist völlig blaß, frei von Einschlüssen. 

Der Thymus ist ein Organ mit starker Veränderung. Der lobäre Bau ist schlecht 
mehr kenntlich. In der Marksubstanz nur ganz wenige HASSALsehe Körperehen vorhanden, 
die relativ groß erscheinen und meistens im Zentrum nur wenig verhornt sind. In der 
Rindensubstanz treten die Schaumzellen noch viel deutlicher hervor wie im Mark, beson
ders auch ist im Verlauf der reichlichen Blutgefäße eine Häufung solcher Zellen nachzu
weisen. Bei Sudanfärbung kommt eine deutliche, ziemlich diffuse Braunfärbung vor. 
Bei der Markscheidenreaktion ist das ganze Präparat sehr stark mit feinen und groben 
schwarzen Niederschlägen durchsetzt. 

In der Hypophyse sind keine Wabenzellen nachzuweisen. Vereinzelte Elemente 
finden sich im strömenden Blut und ganz vereinzelt in der Kapsel der Neurohypophyse. 
Die Gliazellen sind stark vergrMert und deutlich blasig verändert. Im Mittellappen sind 
große mit Kolloid gefüllte Cysten vorhanden, bei der Smith-Dietrichreaktion sind im 
Gebiet der Neurohypophyse reichlich schwarze Einlagerungen in den Nervenzellen vor
handen. Auch in den Epithelien der Adenohypophyse sind feine schwarze staubförmige 
Niederschläge erkennbar. Deutlich zeichnen sich wiederum die Capillaren ab, deren zum 
Teil vergrößerte Endothelien starke Farbreaktionen zeigen. Das Kolloid des Mittellappens 
zeigt gar keine schwarzen Einschlüsse. 

Pankreas zeigt in dem bindegewebigen Zwischengewebe einzelne große Schaumzellen. 
Pankreasepithelien sind nirgends stärker verändert, auch die LANGERHANSsehen Inseln 
scheinen völlig intakt. Bei Sudanfärbung können teilweise zwischen den Epithelzellen 
eingelagert rotbräunlich gefärbte, große, runde bis ovale Zellen nachgewiesen werden. 
Auch in den Capillaren sind diese Elemente an einzelnen Stellen zu finden. Bei der Smith
Dietrichreaktion zeigen die Epithelien teils eine feine schwarze Körnung. Besonders zeigen 
hier die Capillarendothelien eine deutliche Schwärzung ohne Aufblähung oder Desqua
mation. 

Die Gefäße, Aorta und Pulmonalis, zeigen nur ganz vereinzelt zwischen den Binde
gewebsfasern und in der Intima eingelagerte Schaumzellen, zum Unterschied einzelner 
Capillargebiete die starke Umänderungen aufweisen. In der Adventitia finden sich 
jedoch größere Lager dieser Elemente. In der Vena cava sind sie viel zahlreicher 
vorhanden wie in der Aorta, sie häufen sich hier vor allem in dem etwas lockeren, das 
Gefäß umgebenden Gewebe. 

Nervengewebe. Häufig sind Wabenzellen auch in den Nervenscheiden vorhanden, 
besonders im Perineurium, zum Teil zwischen den Nervenfasern eingelagert. Bei Smith
Dietrichreaktion sind überall zwischen den elastischen Fasern der großen Gefäße schwarze 
Körner vorhanden. Bei der Scharlachreaktion läßt sich keine deutliche Färbung der 
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Wabenzellen erhalten. Elastische Fasern sind gut erhalten. In den großen Nervenästen 
am Hals (Vagus, Phrenicus) zeigen sich in den Nervenscheiden Schaumzellen nicht sehr 
stark gehäuft. Bei der Smith-Dietrichreaktion kommt es zu feiner Schwarzfärbung in 
Form einzelner feiner eingelagerter Niederschläge. Auch in dem Gewebe der Halsmuskeln 
zeigen einzelne Nerven teilweise in ihrem Verlauf eine Häufung an Schaumzellen. 

Die Haut ist das Organ, in dem Schaumzellen nicht aufzufinden waren, auch nicht 
in den Capillarnetzen der Subcutis im strömenden Blut. Die Epidermis ist völlig intakt, 
die Subcutis ist zart, teilweise erscheint das Gewebe stark ödematös gequollen, ohne ent
zündliche Infiltrationen. Capillaren und Hautnerven erscheinen auffallend zart. 

Ähnliche Zellen, die in großer Menge auftreten können und ein der
artig schaumiges Protoplasma aufweisen, sind bei diabetiseher Lipämie 
zu finden. Es sind diese Zellen dabei vorwiegend in der Milz in großer 
Anzahl vorhanden, wodurch die Pulpa durch die über 60 fl großen Elemente 
fast völlig ersetzt wird. Ebenfalls finden sich solche Zellen in den Lymph
drüsen. Bei dieser zuerst von ScHULZE als lipoidzellige Hyperplasie 
bezeichneten Erkrankung beteiligen sich die Reticulumzellen und Sinus
endothelien. Daß jedoch diese wabig umgeänderten Zellen, die sich bei 
der diabetischen Lipämie finden, den Gaucher- und Niemann-Pickzellen 
nicht gleichzusetzen sind, hat PicK schon lange gezeigt. Einmal handelt 
es sich um einen ganz andern chemischen Stoff, daneben sind auch andere 
Zellveränderungen vorhanden, gleichfalls ist die Lokalisation und Aus
breitung keine entsprechende. PICK bezeichnet diese Form als Sonderfall 
des diabetischen bzw. dyskrasischen Xanthelasma. 

Bei der Verfütterung von Cholesterin (ANITSCHKOW, VERSE) kommen 
ebenfalls ähnliche Veränderungen vor, es beteiligen sich an der Speiche
rung sowohl Reticulumzellen als auch Endothelien. Zwischen der lipoid
zelligen Hyperplasie, der GAUCHERsehen und NIEMANN-PicKsehen Krank
heit bestehen viele Unterschiede, nicht nur in der Zellstruktur, sondern 
auch in der Reaktion bei den verschiedenen Farbstoffen. 

Zwischen der GAUCHERsehen Krankheit und der von ihr durch PICK 
1922 abgegrenzten NIEMANN-PICKsehen Krankheit liegen sowohl in 
morphologischer Hinsicht als auch in ihrem färberischen Verhalten deut
liche Unterschiede vor. 

Die Gaucherzellen färben sich bei Mallory intensiv blau an, bei der 
NIEMANN-PicKsehen Erkrankung nur sehr schwach blaugrau. Außerdem 
ist die Gaucherzelle oft vielkernig gegenüber der N IEMANN-PICKschen, 
die selten mehr als 3 oder 4 Kerne aufweist. Nach den Berechnungen 
von PicK selbst bestehen auch gewisse Unterschiede in der Zellgröße. 
Er gibt für den mittleren Wert im frischen Milzpunktat als Durchmesser 
einer Gaucherzelle 84 fl, für Niemann-Piek 40 fl an. In den Schnitt
präparaten schwanken die Werte zwischen 20-80 fl bei der ersten und 
zwischen 20-60 fl bei der zweiten Krankheit. 

In unserem Fall fanden sich die größten Zellen, meist in einer Größen
ordnung um 50 p, herum, in der Lunge. In den übrigen Organen waren 
die mittleren Werte meist um 35-40 p,. 

Die histo-chemischen Methoden ergeben deutliche Variationen zwi
schen den beiden Erkrankungen. Es zeigt die Niemann-Pickzelle die 
mehrmals angeführte wichtige Reaktion mit Scharlach-R. oder Sudan III, 
bei der GAUCHERsehen Krankheit sind beide Methoden negativ. 

Eine Osmierung ist nur in einigen wenigen Fällen bei Niemann-Piek 
positiv (vgl. Hirnuntersuchung), jedoch sind die verschiedenen an-
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gewandten Methoden mit der Eisenhämatoxylinreaktion außerordentlich 
charakteristisch. Die Smith-Dietrichreaktion ist besonders bei Niemann
Piek sehr typisch und führt zu ähnlichen Bildern wie die ebenfalls öfters 
augewandten Markscheidenfärbungen nach WEIGERT, SPIELMEYER usw. 
Es zeigen die Einschlüsse jeweils eine tiefschwarze bis blauschwarze 
Tönung. Bei der gewöhnlichen reinen Hämalaunfärbung sind die Pick
zellen öfters schon als dunkelblaue, leicht gekörnte Elemente dar
zustellen. Unterschiede sind ebenfalls vorhanden in dem Vorliegen von 
Pigmentstoffen. Bei der GAuCHERsehen Erkrankung sind oft eisenhaltige 
Pigmentmassen zu finden, zum Teil in der Zelle selbst. Bei Niemann-Piek 
wird jedoch angegeben, daß die Hämosiderinreaktion negativ ist. Die 
Turnbullblaureaktion war in unserem Fall in der Milz an ganz wenigen 
Stellen positiv, jedoch war nirgends Pigment in den Wabenzellen selbst 
abgelagert. 

Bei Morbus Gaueher zeigt das frisch untersuchte Punktat der Milz 
eine gleichmäßig homogene Zelle, die in frischem Zustand manchmal 
einen matthyalinen Glanz aufweist. In den Schnittpräparaten zeigen die 
Zellen öfters ein helles, von zarten Fäden durchzogenes schaumiges Proto
plasma, die verhältnismäßig kleinen Kerne liegen meistens exzentrisch. 

Die frisch untersuchte Niemann-Pickzelle läßt· deutlich im Innern 
matte, wenig aufleuchtende Tropfen erkennen. In den Schnittpräparaten 
findet sich die mehrmals beschriebene typische Zelle mit schaumiger 
wabiger Struktur des Zytoplasma. Die Entstehungsweise der Gaueber
zelle ist nicht völlig sichergestellt, es sind darüber verschiedene Meinungen 
vertreten worden. Die ursprüngliche Ansicht, besonders diejenige ihres 
ersten Beschreibers, lautet, daß die Gaucherzellen sich aus den Epithelien 
entwickeln. Diese Annahme hat heute kaum mehr Gültigkeit. Sie 
werden allgemein von Bindegewebszellen abgeleitet, wobei, wie auch bei 
der NIEMANN-PICKsehen Krankheit, die Entstehung aus Reticulumzellen 
und so auch aus Endothelien noch nicht allgemein sicher angenommen 
wird. PICK vertritt die Meinung, daß sich die Gaucherzelle aus retikulären 
Elementen ableiten lasse. In der Milz fand er auch eine Beteiligung der 
Adventitiazellen. Die Entstehung aus den Endothelien der Milz- und 
Lymphdrüsensinus, aus den Lymphgefäßen, Knochenmarks- und Leber
capillaren hält er für unbewiesen. EPSTEIN nimmt jedoch eine Ent
stehung auch aus Sinusendothelien als sicher an, eine Annahme, die von 
LuBARSCH abgesprochen wird. Die Verhältnisse der auch bei Säuglingen 
vorkommenden GAecmmschen Krankheit sind besonders kompliziert. 
Es kann dabei zwischen Niemann-Piek und Gaueher nach einigen Autoren 
überhaupt nicht scharf unterschieden werden. Die Differenzierungen 
sind hier noch besonders ungenau. In der Beobachtung ÜBERLING
CoRCAN-DIENST macht der letztgenannte Autor auf die Verwandtschaft 
der beiden Krankheiten aufmerksam, die er als lipoidzellige Spleno
megalie bezeichnet und die in zwei Formen auftreten könne. 

Durch seine Untersuchungen hat EPSTEIN versucht, diese verschie
denen Krankheitsbilder zu einer großen, besonderen, dritten Gruppe zu
sammenzufassen und sie neben die Erkrankungen des myeloischen und 
lymphatischen Apparates zu stellen. Er hat dafür die Bezeichnung 
Histiocytomatosen (H) geprägt, und dabei eine Speicherungshistiocyto
matose (lipoidzellige Hyperplasie bei Diabetes, Gaucher, Niemann-Pick), 
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von einer entzündlichen Histiocytomatose (Lymphogranulomatosen, 
lymphatische Veränderungen bei Typhus) und einer hyperplastischen 
Histiocytomatose (aleukämische Reticulose) und eine dysplastische Histio
cytomatose (Sarkomatose) unterschieden. 

Es finden sich jedoch in diesem Schema von EFSTEIN derartig ver
schiedene Krankheiten, die kaum zusammengehören und die sämtlich 
irgendeine Zellreaktion des außerordentlich großen histiocytären Appa
rates bedingen, ohne daß sich dabei der Begriff einer Histiocytomatose 
völlig rechtfertigen ließe. 

Auch zwischen der GAuCHERsehen Krankheit des Kindesalters und 
des Erwachsenen bestehen gewisse Differenzen, wie auch zwischen der 
infantilen, juvenilen und der Spätform der NIEMANN-PICKsehen Krank
heit und der TAY-SAcHsschen Idiotie (ÜBERLING-WOHRINGER, HAMPERL). 
In einer Beobachtung von HAMFERL fanden sich bei einem 3 Jahre alten 
Mädchen in der Leber reichlich Gaucherzellen, diese waren fast ausschließ
lich im Zentrum der Azini vorhanden. Die Gaucherzellen schoben sich 
zwischen die Capillarlichtung und die Leberzellen ein und engten teil
weise die Pfortadercapillaren, teilweise die Leberbälkchen ein. Aus dem 
Verhalten, daß die Gaucherzellen von der Gefäßlichtung durch eine feine 
Endothelwand getrennt waren, zieht er den Schluß, daß die Gaueber
zellen aus den Pericyten (Adventitiazellen) abzuleiten seien und nicht von 
den Endothelien oder den KuFFFERseheu Sternzellen. Unterschiede bei 
den kindlichen Gaueherfällen bestehen auch darin, daß, im Gegensatz 
zu den Erkrankungen bei Erwachsenen, die Tonsillen, Nebennieren, 
Lungen, Darm, Thymus miterkranken. Aus den chemischen Unter
suchungen ist HAMFERL zum Schluß gekommen, daß in seinem Fall 
möglicherweise eine besondere Erkrankung, ein Bindeglied zwischen 
Niemann-Piek und Gaueher vorliege. 

Zusammenfassend läßt sich über GAUCHER- und NmMANN-PICKsche 
Krankheit sagen, daß bei der ersten Krankheit Knochenmark, Milz, 
Leber, Lymphknoten befallen sind (bei Weglassung der kindlichen 
Gaucherfälle), bei der NIEMANN-PICKsehen Erkrankung jedoch ist der 
ganze Organismus erkrankt, der gesamte Blutgefäß-Endothelapparat, 
die Stromazellen und zum Teil auch die Organparenchyme. 

Schon bei dem enger umschriebenen Begriff der reticuloendothelialen 
Erkrankung stößt man auf große Schwierigkeiten. Die zum Teil recht 
komplizierten Verhältnisse des Reticuloendothelsystems haben gezeigt, 
daß zwischen der Speicherungsfähigkeit und der biochemischen Funktion 
streng unterschieden werden muß. Es wird angenommen, daß nicht nur in 
den KuFFFERseheu Zellen, in den Capillarendothelien der Leber, sondern 
auch in den Endothelzellen der Nebenniere und teilweise auch in mesoder
malen Zellen, in den Adventitiazellen der Gefäße die Fähigkeit zukommt, 
neben Farbstoffen und endogenen Pigmenten auch Fettstoffe zu speichern 
und eventuell selbst zu bilden. Man muß nun die eine Funktion, diejenige 
der Speicherung, bestimmt trennen von derjenigen einer Bildung. 

Es läßt sich keineswegs der Schluß ziehen, daß alle diejenigen Zellen, 
die in den verschiedensten Organen eine phagocytäre Eigenschaft auf
weisen, wie außer den schon erwähnten Elementen auch die Reticulum
zellen des Thymus und des Pankreas und auch die Nervenzellen, eine 
biochemische Funktion haben, die möglicherweise der Speicherung 
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parallel geht. Bei der NIEMANN-PICKsehen Krankheit haben wir nun 
eine Schädigung dieses Systemes im weitesten Sinn. Es sind dabei in 
erster Linie die reticulären Elemente der Leber und der Milz geschädigt, 
aber außerdem auch viele Parenchymzellen, Muskelzellen, insbesondere 
die des Herzens, Nierenepithelien, Ganglien- und Gliazellen, SaHWANNsehe 
Scheidenzellen, Knorpel-, Thymus- und Nebennierenelemente. Der Tod 
wird bei der Krankheit als ein Erschöpfungstod aufgefaßt infolge der 
Ausschaltung der wichtigsten Organfunktionen. 

Zur Klärung der Frage der NIEMANN-PICKsehen Erkrankung hat 
BLOOMs wichtige Beobachtung beigetragen. Er bezeichnet die Krankheit 
als eine essentielle Lipoidhistiocytosis. Er konnte im ganzen 4 Fälle 
zusammenstellen und dabei bei denjenigen, die noch nicht sehr weit 
fortgeschritten waren, Unterschiede finden in der Entwicklung von 
Schaumzellen. Er konnte zeigen, daß zuerst die KuPFFERschen Stern
zellen sich vergrößern und vakuolisieren, später die Capillarendothelien 
und die Leberzellen. Dabei werden zuerst diejenigen Parenchymzellen 
befallen, die in Umgebung der Gallencapillaren liegen. Im Anfangssta
dium waren die Leberzellen weniger stark und diffus verändert wie die 
KuPFFERschen Sternzellen. 

In drei Fällen von amaurotischer Idiotie konnte ZIERL eine Kombi
nation mit Ostitis fibrosa nachweisen. Eine Erklärung des Zusammen
hanges der beiden Krankheiten war durch die histologische Untersuchung 
nicht möglich. 

HERZENBERG hat eine besondere Form einer NIEMANN-PICKsehen 
Erkrankung beschrieben, die sie analog zu der ossuären Form von 
Gaucher, die PICK angegeben hat, als ossuäre Form einer NIEMANN
PicKschen Krankheit auffaßte. Es fanden sich starke Skeletverände
rungen bei nur unwesentlichen Veränderungen an den inneren Paren
chymen. Von LuBARSCH und von PICK wurde jedoch die Diagnose einer 
NIEMANN-PicKsehen Erkrankung nicht anerkannt. Sie glaubten, daß 
eine besondere Systemerkrankung vorliege, die in erster Linie das Skelet
system ergreife und eine eigenartige Störung des Fett- und Lipoidstoff
wechsels aufweise. Möglicherweise gehört dieses Krankheitsbild in die 
Gruppe der Myelome. 

Zusammenfassung. 

Es handelt sich um einen Fall schwerer NIEMANN-PicKseber Er
krankung. 

Die Milzpulpa ist durch Schaumzellen weitgehend ersetzt, die Sinus
endothelien zeigen deutliche Umwandlung in Schaumzellen, sie sind teil
weise von solchen Zellen angefüllt. 

Die Leber zeigt eine hochgradige Umwandlung nicht nur der Capillar
endothelien, sondern auch des Leberparenchyms selbst. Es kommt zur 
Bildung einer hypertrophischen Cirrhose mit entzündlichen Infiltraten 
ohne Gallengangswucherungen. Die Lymphknoten zeigen eine wechselnde 
Veränderung. Die Vergrößerung der Lymphknoten geht mit der schaum
zelligen Umwandlung nicht parallel. Einzelne Lymphknotengruppen sind 
stark umgeändert, mit kaum mehr erhaltener lymphatischer Struktur. 
Auch aus den Sinusendothelien ist eine Entstehung von Schaumzellen 
zu verfolgen. Der lymphatische Apparat des Darmes ist gleichfalls stark 
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verändert. Die Lunge zeigt schwere Umänderung, die Alveolen sind mit 
Schaumzellen angefüllt und außerdem die Alveolarsepten durch Schaum
zellen verbreitert. Sie finden sich in diesen Organen reichlich im strömen
den Blut. Makroskopisch erscheint das Lungengewebe feinfleckig gefeldert 
infolge umschriebenen stärkeren Häufungen an Pickzellen. 

Das Nebennierenmark ist durch Schaumzellen weitgehend ersetzt, 
es finden sich nur wenig Schaumzellen in der Rinde. 

Der Thymus zeigt schwerste Umwandlungen zu Schaumzellen. 
Das Knochenmark zeigt überall eine Umwandlung der Reticulum

zellen zu W abenzellen, sie sind hauptsächlich unter der Corticalis in der 
Diaphyse zu finden, weniger an den Wachstumszentren. Die Nerven 
und Nervenplexus zeigen wahrscheinlich aus Scuw ANNschen Zellen hervor
gegangene Schaumzellen, wobei stark und wenig befallene Nervenplexus 
unterschieden werden können. 

Die Niere läßt nur außerordentlich wenige in die Glomerulusschlingen 
eingeschwemmte Pickzellen finden bei vollkommen erhaltenem, unver
ändertem Parenchym. 

Die Haut ist das einzige Organ, das als vollkommen intakt zu be
zeichnen ist. 

Die Einschlüsse in den Zellen färben sich mit Scharlach und Sudan, 
ebenfalls mit Smith-Dietrich und den Eisenhämatoxylinmethoden. Sie 
ergaben dabei die gleiche Reaktion, wie sie die Einschlüsse der Glia- und 
Ganglienzellen des Zentralnervensystems aufweisen. 

Es handelt sich nicht um eine rein ubiquitäre Erkrankung. Einzelne 
Organsysteme sind sehr schwer, andere wenig befallen. In anderen 
Beschreibungen von NIEMANN-PieKseher Erkrankung findet sich teil
weise ein gegenteiliges Verhalten in der Stärke der degenerativen Ver
änderungen der verschiedenen Organe. So läDt sich zum Unterschied 
der andern Beobachtungen in diesem Fall kaum eine Nierenveränderung 
nachweisen bei sehr schwerer Umwandlung der Leber. 

B. Die histopathologische Untersuchung des Zentralnervensystems. 
Makroskopischer Befund am Gehirn. Das Gehirn ist richtig konfigu

riert, es erscheint im ganzen verkleinert, wobei besonders die Atrophie des 
Kleinhirns gegenüber dem Großhirn stark auffällt. Die Windungen sind 
überall schmal und vor allem in der Konsistenz sehr stark vermehrt. 
Das Kleinhirn fühlt sich außerordentlich stark sklerotisch an, ungefähr 
so wie ein längere Zeit in Formol fixiertes Gehirn. Die Windungen sind 
für das Alter nicht nur schmal, sondern auch auffallend fest, und besonders 
an den polaren Teilen ungewöhnlich verschmälert. 

Derartige Verschmälerungen fanden sich auch in der Beobachtung von ÜSTERTAG, 
der echte Pachygyrie und Mikrogyrie nachweisen konnte. Meistens wird ein starkes 
Klaffen der SYLvrschen Furche oder der Großhirnwindungen angegeben. 

Die Hirnhäute sind sehr flüssigkeitsreich und etwas rötlich durchsetzt, 
besonders an der Konvexität. Das Gehirn schneidet sich sehr schwer, 
die Hirnkammern sind weit. Das Ependym ist überall glatt und zart. 

KuFs konnte Ependymgranulationen in einem Falle nachweisen. 

Die Plexus chorioidei sind intensiv gelb gefärbt. Das Hirngewicht 
beträgt 820 g. 
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Im allgemeinen wird der makroskopische Befund als verändert angegeben. Besonders 
oft kommt es zu einer Verkleinerung der ganzen Hirnsubstanz. Sehr instruktiv sind die 
Angaben von BIELSCHOWSKY, der bei 3 Geschwistern, die im Alter von 71/2-8 Jahren 
starben, Hirngewichte von 760, 670 und 685 g fand. Bei der Bestimmung von WESTPHAL 
bei einem 16jährigen Mädchen fand sich ein Wert von 750 g. Als niedrigstes Gewicht ist 
der Wert von BRODMANN aufzufassen, der bei einem l2jährigen Kinde 430 g fand. 

Seltener sind die Angaben über Gewichtszunahmen bei der amaurotischen Idiotie. 
So fand OsTERTAG einen Wert von 1300 und SAVINI-CASTANO den außerordentlich hohen 
Wert von 1690 g bei einem 2 Jahre 7 Monate alten Kind. 

Bei dem eigenen Fall konnte man makroskopisch die stärkere Atrophie 
des Kleinhirns im Verhältnis zum Großhirn gut nachweisen. Außer dieser 
Verkleinerung kam es auch gleichzeitig zu einer starken Konsistenz
zunahme. Der Bau der 
Hemisphären sowohl 
im Groß- wie im Klein
hirn ist ein völlig sym
metrischer. Die Farbe 
der Hirnkerne ist blaß, 
die Rinde ist nur wenig 
grau gefärbt ohne ma
kroskopisch erkenn
baren gelben Farbton. 

In einzelnen Fällen 
wird die Pons und die Me
dulla oblongata als beson
ders verkleinerte Hirnab
schnitte angegeben. 

Wie die Angaben über 
die Größe des Gehirns, so 
sind auchdieAngaben über 
seine Konsistenz stark ver
schieden. Es finden sich 
Angaben über Vermehrung 
wie Verminderungder Kon
sistenz. Dabei wird t eil
weise unterschieden zwi
schen einer Konsistenzän-

Abb. 21. Toluidinblau. Gehirnrinde. Zwei Gang"Jienzellen aus der 
Hirnrinde mit ballonförmiger Auftreibung des Zelleibes, rechts 
partiell erkrankte Ganglienzelle mit zum Teil erhaltenem Kern 
und Trigoidschollen. Links stärker veränderte Zelle, Tigroid· 
schollen aufgelöst. Kern in Zerfall begriffen, starke Vakuolisierung 

auch d es Zellfortsatzes. Vakuolisierung von Gliazellen. 

derung im Rinden- wie im Markgebiet. Eine besondere Erweichung findet sich bei 
BIELSCHOWSKY angegeben, in dem in seiner Beobachtung das ganze Marklager in eine zäh
flüssige, gallertigschleimige Masse umgewandelt war. Konsistenzvermehrungen sind jedoch 
viel häufiger angegeben. Nicht selten wurde beobachtet, daß die H irnkammern aus
geweitet sind, öfters auch wurden Schrumpfungen bestimmter Stammganglienkerne 
angegeben. 

Allgemeine histologische Befunde bei der familiären amaurotischen 
Idiotie. Die amaurotische Idiotie gehört zu einer der wenigen Gehirn
krankheiten, deren Diagnose aus dem histologischen Bild mit Bestimmt
heit eindeutig gestellt werden kann. Es handelt sich um eine außerordent
lich charakteristische Veränderung der Ganglienzelle, die entweder sich 
nur auf den Zelleib oder auch auf die Zellausläufer ausbreitet. Diese 
Erkrankung besteht in einer ballonförmigen Aufblähung und ist ubiquitär. 
Sie betrifft auch die Ganglienzellen der Retina, in unserem Fall daneben 
besonders auch die Ganglienzellen der Spinalganglien. 

Die eigentliche Pyramidenform der Ganglienzellen geht verloren und 
es kommt auch zum Verlust der Tigroidschollen. Der Ganglienzellkern 
ist meistens in den Spitzenfortsatz verlagert und sehr oft entrundet, 
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zum Teil unregelmäßig zackig (Abb. 21). Bei diesem zum Teil ubiquitären 
Erkrankungsprozeß lassen sich aber immer Stellen stärkerer und Stellen 
schwächerer Veränderungen auseinanderhalten. 

Sehr auffallend ist besonders in unserem Fall die außerordentlich 
schwere Veränderung des Kleinhirns, derartig, daß kaum mehr Purkinje
zellen aufzufinden sind. Es sind nur hier und da in einzelnen Präparaten 
noch die leeren Körbe dieser Zellen zu erkennen. In den histologisch 
untersuchten Fällen von TAY-SAcnsscher Idiot ie sind die Purkinjezellen 

Abb. 22. Corpus quadrigeminum (Toluidinblau). Umschriebene sehr starke Zellblähung eines 
Kernes neben noch relativ unveränderten Ganglienzellen. 

als häufig und sehr schwer verändert beschrieben worden. Eine gleich
falls starke Verschiedenheit zeigt sich in dem Ausbreitungsprozeß der 
Erkrankung in einzelnen Kerngebieten in der Medulla und im Mittelhirn. 
Insbesondere in der Medulla finden sich aufs Schwerste veränderte 
Kerne, in denen die einzelnen Ganglienzellen sehr stark aufgetrieben 
sind, daneben finden sich wiederum Kerngruppen, die sich topographisch 
deutlich abgrenzen und die den Erkrankungsprozeß nicht in dieser 
schweren Form aufweisen. Im Nucleus caudatus sind gleichfalls ein
zelne Zellen sehr schwer befallen, andere wiederum nur leicht oder zeigen 
sogar fast keine Zellveränderungen. Eine gleichfalls sehr deutliche Diffe
renzierung im Grad der degenerativen Erkrankung der Ganglienzellen 
zeigen einzelne Kerngruppen in den hinteren Kniehöckern (Abb. 22). 

Zur Herstellung der Zelleinschlüsse werden verschiedene Färbe
methoden angewandt, die aber in ihrer Reaktion außerordentlich inkon
stant sind. Besonders wichtig ist die Fettreaktion sowohl mit Sudan als 
auch mit Scharlach. Dabei zeigt sich, daß bei dieser Reaktion in den 
wabigen Ganglienzellen keine Neutralfette eingelagert sind. Sowohl mit 
der Scharlach- als auch mit der Sudanfärbung färben sich diese Ein
schlüsse verschiedenartig an, meistens mit einem hellgelbliehen bis röt
lichen Farbton. In einzelnen Fällen kommt es zu einem mattroten 
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ziegelfarbenen Ton. Schon im Nisslbild können diese Stoffe, die in den 
Zellen eingeschlossen sind, durch eine verschiedenartige, zum Teil blaß
grünliche oder hellbläuliche bis blaßgelbliche Tönung erkannt werden. 
In den Gliazellen sind gleichfalls solche Stoffe abgelagert, teilweise 
kommen aber in diesen letztgenannten Zellen hellleuchtend rot gefärbte 
Einschlüsse vor, die eine typische Neutralfettreaktion zeigen. Dasselbe 
läßt sich auch an den Endothelzellen der Gefäße nachweisen. Die ver
schiedene Intensität und Farbnuance bei der Scharlach- und Sudan
reaktion wird teilweise auf eine Abspaltung von Neutralfett aus den 
Phosphatiden und auf eine teilweise Veresterung des Cholesterins zurück
geführt. 

Aus diesem färberischen V erhalten kann man annehmen, daß es 
nicht echte Lipoide sind, die in den Ganglienzellen eingelagert werden. 
Erst auf dem Abtrausport auf dem Wege zum Gefäßapparat kommt eine 
Umwandlung in echte Neutralfette vor. 

Bei der HEIDENHAINscheu Eisenhämatoxylinfärbung erweisen sich 
die Einschlüsse bald rauchgrau, bald dunkelblau schollig. Daneben sind 
auch Fälle angegeben, wo diese Reaktion völlig fehlt. Eine bestimmte 
"Cnterscheidung zwischen der juvenilen und infantilen Form der familiären 
amaurotischen Idiotie ist bei dieser Reaktion nicht möglich. Bei der 
~1arkscheidenfärbung nach SPrELlVIEYER kommt es in einzelnen Fällen 
zu einer intensiven Schwarz- bzw. Schwarzblaufärbung der Einschlüsse, 
ganz besonders zeigt das die infantile Form. Im Gegensatz zur Schar
lachreaktion und Sudan-Ill-Reaktion geben besonders die Frühfälle eine 
deutliche Reaktion bei der Eisenhämatoxylinlackmethode, die Spät
formen meist nur eine sehr unvollständige. 

Diese Ilämatoxylinfärbbarkeit ist auch in den Schaumzellen der er
krankten Organe in gleicher \Veise vorhanden und entspricht so den 
Einlagerungen in den Gehirnzellen. 

Von der Marchireaktion wird angegeben, daß sie in der juvenilen 
Form deutlich eine positive Reaktion gäbe, selten eine negative, hingegen 
bei der infantilen Form fast immer negativ sei. 

SJÖVALL fand, daß bei der j. a. I. auch die Makrogliazellen eine starke Einlagerung 
von Lipoiden zeigen. Zum Teil waren in seinen Untersuchungen diese Zellen noch stärker 
verändert wie die Ganglienzellen. In Parallele zu dieser Störung an den Ganglienzellen 
müssen auch die Veränderungen an den Makrogliazellen im Sinn einer selbständigen 
Stoffwechselstörung aufgefaßt werden. 

Besonders wichtig ist die nach ScHAFFER modifizierte WEIGERT-KULSCHITZKYsche 
Methode. Verschiedene Autoren messen dieser Reaktion besonders für die infantile Form 
eine ganz besondere Bedeutung zu. Aus diesen Farbreaktionen hat ScHAFFER den Schluß 
gezogen, daß es sich hier um Stoffe handle, die zu dem Lecithin in naher Verbindung stehen 
müs$1ln. Aus verschiedenen Reaktionen hat er eine fuchsinophile, hemilecitinoide und eine 
Iecithinaide Phase unterschieden. Diese 3 Stufen zusammen gehören zu der myelinoiden 
Phase, die der lipoiden Phase vorausgehen soll. Auch BrELSCHOWSKY glaubt auf Grund 
dieser Reaktion an eine Verwandtschaft der eingelagerten Stoffe zu denen der Lecithinen. 

GRINKER konnte bei seinen beiden Fällen ( 13 und 17 Monate alte Mädchen) zeigen, 
daß zuerst Lipoide zwischen den· normalen Nisslschollen eingelagert werden. Erst nach 
und nach kommt es zum Schwund der Tigroidschollen. Es bleibt ein netzförmiges Reti
culum bestehen, das sich später ebenfalls auflöst. Gleichzeitig sind auch die intracellulären 
Neurofibrillen geschwunden. 

Spezielle Hirnuntersuchung. Nisslbild. Die Großhirnrinde zeigt die allgemeine 
sehr starke Zellerkrankung in Form der ballonförmigen Zellblähung und der fast völligen 
Auflösung der Nisslschollen. Die Zellen selbst färben sich überall sehr blaß an, zum Teil 
ergeben sie auch den schon beschriebenen blaßgrünlichen Farbton. Das Protoplasma 
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scheint oft feinwabig verändert, bei starker Vergrößerung erkennt man feinste staub
förmige Einschlüsse in einzelnen Zellen. Der Zellkern ist stark exzentrisch verlagert, 
meistens liegt er in der Gegend des Spitzenfortsatzes (Abb. 23). Die verschiedenen Rinden
gebiete des Großhirns zeigen sämtlich in allen Präparaten sehr deutlich den Erkrankungs
prozeß. Doch läßt sich in der Schwere der Erkrankung eine gewisse Bevorzugung einzelner 
Gehirnabschnitte nachweisen. Es sind die Veränderungen in der Frontabs geringer wie in 
der Centralis ant. und post. Ganz besonders ist der Erkrankungsprozeß in schwerer 
Form vorhanden in der Calcarina. In der Frontalis sind noch einzelne Zellelemente vor
handen, die an dem Blähungsprozeß nicht dermaßen stark beteiligt scheinen. Einzelne 
Zellen in den tieferen Schichten sind dunkel gefärbt, etwas geschrumpft, ohne daß_ sich 
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Abb. 23. Ganglionzellen bei familiär-amaurotischcr Idiotie (Toluidinblau). Ballonförmige .A.uf
treibung fast a ller Zellen, einzelne E lemente noch besser erhalten. Teilweise Verlagerung der 

Tigroidsc hollen in den Spitzenfortsatz. 

dabei der Zellkern oder die Tigroidschollen deutlich abzeichnen würden. Die Veränderungen 
werden nach der Occipitalrinde zu stärker und es kommt besonders auch in der Area striata 
zu starker Störung der Rindenarchitektonik. Es sind hier Lichtungsbezirke in der III. 
und auch deutlich in der IV. vorhanden. In diesem Gebiet ist die Kernform weitgehend 
verändert, manchmal länglich oder vieleckig und erscheint öfters eigenartig angenagt. 
Einzelne Kerne sind sehr blaß und mit feinen staubförmigen Einschlüssen durchsetzt. 
Ein Kernkörperehen ist in den meisten Zellen nicht zu finden. 

Zum Unterschied von Frontalis und Centralis sind in der Occipitalis die Zellfortsätze 
sehr stark verändert, es kommt h ier oft zu einer schwereren Aufblähung der Dentriten 
und auch zur Auflösung derselben mit feiner wabiger Umänderung des Protoplasmas. 

Überall in der Cortex des Großhirns zeigt sich, auch schon in der Frontalis, daß die 
Windungskuppen stärker befallen sind a ls die Täler, besonders an den am wenigsten 
veränderten Hirnstellen sind noch einzelne Täler relat iv gut erha lten. Das Ammons
horn zeigt v ereinzelte Zellausfälle im Gebiet des Endblattes bei gleichfalls starker Blähung 
der Zellen, besonders im Gebiet der Fascia dentata. 

E ine sehr schwere Veränderung zeigt vor allem das Kleinhirn. Die Purkinjezellen 
sind nur ganz außerordentlich selt en noch zu finden. In der ganzen Kleinhirnrinde sind 
große Lichtungsbezirke vorhanden. Als Ausdruck dieser Zelluntergänge lassen sich in 
der Kleinhirnrinde teilweise Strauchwerkbildungen finden, gleichfalls fällt eine sehr starke 
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Vermehrung d er BERGMANNsehen Zellen auf_ Große Lichtungsherde finden sich vor
wiegend in der Körnerschicht. Sämtliche Zellen des Nucleus dentatus sind an dem 
Blähungsprozeß stark beteiligt. Ausgesprochen deutliche ballonförmige Auftreibungen 
zeigen die Ganglienzellen des Gyrus hypocampi und der Subst. nigra. In dieser Zellschicht 
sind auch deutliche Zellausfälle schon vorhanden und es finden sich hier in dieser 
Zone feine Gliahäufchen. Wie in der Cortex des Gehirns, so zeigen auch die motorischen 
Vorderhornzellen in den 
oberen Rückenmarksab
schnitten diese Verände
rungen. 

WENDEROWIC, SOKO
LANSKY und KLOSSOWSKY 
fanden bei einem 3jährigen 
Kind, das vor 21 J 2 Jahren 
erkrankte und stark ver
blödet war, in der Hirn
rinde neben den blasig um
geänderten Nervenzellen 
Detritus und frei im Ge
webe liegende Zellen. Über
all im Gehirn waren reich
liche Körnchenzellen vor
handen , besonders im 
Globus pallidus. Im Klein
hirn fanden sich Degene
ration der Ma rkfasern und 
KörnerzellzerfalL 

Scharlach - und Su
danfärbungen. In den 
verschiedenen Rindenab
schnitten zeigen die Ein
lagerungen in den Gan
glienzellen, ebenso dieEin
lagerungen in den Glia
zellen eine außerordentlich 
blasse ziegelrote Farbe, 
die sich von den Fett
körnchenzellen und den 
Lipoiden in den Gefäß
wandzellen sehr stark Abb. 25. Calcarina (SPmLMEYF.R-Markscheidcnfärbung). Sehr 
unterscheidet (Abb. 24 starke Häufung an schwarzen Niederschlägen in der ganzen Rinde. 
auf Tafel III). Der me-
sodermale Gefäßraum ist mit helleuchtend orangegefärbten Neutralfetten angefüllt. 

Die Angaben über das färberische Verhalten der Gliazellen lauten verschieden. In 
der Regel finden sich bei der juvenilen Form die gleichen Einlagerungen wie in den Ganglien
zellen, sie färben s ich mattrötlich. Bei der infantilen Form sind in den Gliazellen hell
leuchtend rotgefärbte Einlagerungen vorhanden, wie in den Gefäßwandzellen (BIEL
SCHOWSKY, MoTT). Es ist das jedoch keine absolut gült ige Regel. 

Derartige rote, stark aufleuchtende Einschlüsse wie in den Gefäßwandzellen finden 
sich zum Teil auch in den Mikroglia- und Oligodendragliazellen. Im Marklager sind F ett
körnchenzellen recht zahlreich zu finden, wobei es um die Gefäße herum, besonders um 
die subcorticalen Äste zu einer beträchtlichen Lipoidspeicherung kommt. Im Ammons
horn ist eine starke Fettablagerung vorhanden neben der blaßziegelroten Färbung der 
Zelleinschlüsse in den Ganglienzellen, besonders derjenigen der dorsalen R andabschnitte. 
Die Calcarina, besonders in den tieferen Zonen und im Mark läßt reichlich Fettkörnchen
zellen erkennen , besonders auch um die Gefäße herum ist im Mark, v iel Neutralfett ab
gelagert. Die Stammganglienkerne zeigen nicht eine gleichmäßige V erteilung dieser sich 
mit Sudan schwach anfärbenden Einschlüsse und auch nicht der N eutralfette. Das Palli
dum ist ziemlich fettfrei. Der Thalamus zeigt jedoch eine bedeutend stärkere Fett
ablagerung , die wiederum in diesem Kern besonders die lateralen Gebiete ergreift bei 
geringerer Verfettung der medialen und besonders der zentralen. Gegen die innere Kapsel 

19* 
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zu ist die Verfettung wiederum stark zunehmend. In der inneren Kapsel selbst kommen 
viel Fettkörnchenzellen vor, die sämtlich eine starke Neutralfettreaktion zeigen. Im 
Hirnstamm sind diese blaßrötlichen und auch die Fettkörnchenzellen mit den Neutral
fetteinschlüssen reichlich vorhanden. Sie erscheinen stärker gehäuft im Gebiet der 
Pyramidenstränge und der Subst. reticularis. In den tieferen Fonsabschnitten lassen 
sich teilweise in der Gegend der Oliva superior und des Fascialiskernes starke Häufungen 
von Fettkörnchenzellen finden. 

Markscheidenpräparate. Man erhält damit sehr instruktive Bilder, indem sich 
überall im Gehirn diese schwarzen Schollen auf einem blaßgelblichen Grund gut abzeichnen 
und sich dadurch besser unterscheiden als bei den Sudanprä paraten. In einzelnen besonders 

Abb. 26. Pons (Höhe des v orderen Dritt els der Olive, Raphe, Markscheidcnfärbuug). Grobe 
schwarze Pigmentablagerungen zwischen den Markfasern reichlich eingestreut. 

dünnen Schnittpräparaten sieht man, wie diese scholligen schwarzen Massen in den Gang
lienzellen selbst eingelagert sind. Diese schon bei der Fettreaktion besprochenen örtlichen 
Unterschiede sind wiederum deutlich. In der Frontalis sind weniger derartige Nieder
schläge wie in der Centralis oder gar in der Calcarina vorhanden (Abb. 25). Ganz stark 
gehäuft finden sich diese Ablagerungen, was auch den übrigen Veränderungen entspricht, 
im Kleinhirn und in der Brücke und besonders um den 3. Ventrikel herum. In der Brücke 
ist eine stärkere Häufung in der Haube und besonders um die Olivenkerne herum zu 
erkennen (Abb. 26). 

Im Markfaserbild finden sich keine größeren Ausfallsherde . F eine Ausfälle sind in den 
Hintersträngen vorhanden, zum Teil auch im Kleinhirnmark und im Gebiet des Ammons
hornes. An Stellen, wo solche Ausfälle nachzuweisen sind, zeigen die Gliafärbungen zur 
Darstellung der faserbildenden Glia nach HoLZER eine starke Gliose. Im Marklager des 
Großhirns sind nirgends Faserausfälle aufzufinden. Bei der infantilen Form der amau
rotischen Idiotie kommt es t eilwe ise zum Verlust des Myelins (SPIELMEYER). 

Fase rbildende Glia. In den Holzerpräparaten kann im K leinhirn eine ganz un
gewöhnlich starke Gliose aufgefunden werden. Es kommt zu einer Wucherung der BERG
MANNsehen Fasern. In diesem Gliafilz der Kleinhirncortex ist die Tangentialfaserung 
ebenfalls recht deutlich (Abb. 27). Die Ammonshornformation zeigt der Schwere des 
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Erkrankungsprozesses entsprechend ebenfalls eine deutliche Gliose, besonders im End
blatt. Auch subependymal ist ein deutlicher Saum von Faserglia vorhanden. Die Olive 
und der Nucleus dentatus sind von einem starken Saum von faserbildender Glia um
schlossen, insbesondere sind die Formationen um die äußeren Ganglienzellen herum
gelagert. Wahrscheinlich ist die starke Fasergliose besonders im Kleinhirn als eine Ersatz
wucherung aufzufassen und nur zum kleineren Teil als eine Verstärkung des mechanischen 
Stützapparates. Sie ist im Großhirn in der Rinde bedeutend schwächer, besonders wieder 
an den Stellen, die vom Erkrankungsprozeß teilweise verschont sind. 

Fibrillen bild. Bei der Darstellung der fibrillären Struktur der Zellen kann an den 
geblähten Ganglienzellen nachgewiesen werden, wie die Fibrillen aus dem Zellinnern an 

Abb. 27. Kleinhirn (HoLZER-Färbung ). Starke Gliose, Vermehrung der BERGMANNsehen Fasern, 
Fasern mit deutlicher Tangent ialfascrung. 

die P eripherie gedrängt worden sind und hier nur undeut lich sich erhalten haben. Das 
intracelluläre Fibrillenwerk ist meist in feinen, staubförmigen Bestandteilen noch zu er
kennen. Die Konturen der Zelle selbst sind dabei oft noch sehr scharf gezeichnet und 
gut erkennbar. Es läßt sich aus den verschiedenen Präparaten sagen, daß die Fibrillen 
nicht zerstört worden sind, sondern nur an die Peripherie gedrängt wurden. Daß das intra
celluläre Fibrillennetz jedoch teilweise geschädigt worden ist, läßt sich aus den feinen 
staubförmigen Massen in dem Zellinnern annehmen. Diese gleichen örtlichen Differenzen , 
wie sie das Nisslpräparat aufgewiesen hat, kann man auch in d en Fibrillenpräparaten 
erkennen. Diejenigen Hirnabschnitte und Kerne, die einen nicht sehr ausgesprochenen 
Blähungsprozeß der Ganglienzellen haben , lassen auch einen noch relativ intakten Fibrillen
apparat auffinden . Besonders stark gestör t ist die ganze Fibrillenstruktur wiederum in 
der Calcarina, wo einzelne der Zellen eine ganz feine Verzweigung der Dentriten erkennen 
lassen, so daß man die Annahme machen muß, da ß es sich hier um neugebildete Deutriten 
handle. Das Kleinhirn ist wiederum a ls ganz hochgradig verändert zu bezeichnen. 
Purkinjezellen sind nicht mehr erkennbar, nur ganz vereinzelt stößt man auf eine schwer 
veränderte Zelle. Dabei kann man zeigen, wie die Dentriten monströs geschwollen sind, 
in den geblähten Partien fehlen die Fibrillen vollständig. Hier und d a sind noch einzelne 
leere Körbe der Purkinjezellen vorhanden, und es lassen sich die von der Tiefe her 
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aufsteigenden Moosfasern darstellen. Recht deutlich ist jeweils auch die Parallelfaserung 
in der Molekularschicht. 

Diese beschriebenen Fibrillenveränderungen sind über das ganze Nervensystem aus
gebreitet und gehen der Zellblähung, wie sie das Nisslbild gibt, parallel. Es wird angegeben, 
daß die Achsenzylinder an dem Blähungsprozeß nicht beteiligt sind und im großen und 
ganzen in ihrer Struktur gut erhalten zu sein scheinen. Selten in der Rinde, mehr an 
den Achsenzylindern der Purkinjezellen, kommen Auftreibungen vor, bald in kugeliger 
oder in sog. bandartiger Form. Diese Auftreibungen sind als Axonkugeln, die sich färberisch 
anders verhalten, bekannt. Die reaktive Auftreibung im Sinne einer Regeneration bzw. 
Degeneration kann man bei vielen Kleinhirnerkrankungen finden. ScHAFFER hat jedoch 
angenommen, daß diese sog. Axonauftreibung zum Bild der amaurotischen Idiotie gehöre. 
Von anderen Autoren (ÜSTERTAG u. a.) ist sie jedoch schon bei progressiver Paralyse 
und auch bei multipler Sklerose nachgewiesen worden. 

Plexus chorioideus zeigt eine sehr schwere Veränderung. Sämtliche Zellen des 
Plexus sind gleichmäßig in Schaumzellen umgewandelt. Dabei ist das gefäßreiche Epithel, 
in dem reichlich Zellen eingelagert sind, stark verbreitert und erscheint plump. Die 
Ependymzellen sind weniger stark verändert, nirgends derartig stark aufgetrieben und 
mit einem schaumigen Protoplasma versehen. Bei den Markscheidenfärbungen sind jedoch 
in diesen Zellen sehr viel feine schwärzliche Einschlüsse zu finden. Am Boden des Seiten
ventrikels und in der Rautengrube sind häufig feine Ependymknötchen vorhanden. 

Häute des Gehirns. Zum Unterschied vom Gehirn zeigt das mesodermale Gewebe 
nur wenig Veränderungen. Die Meningen sind überall fibrös verdickt, um die Gefäße 
herum sind vereinzelte Zellinfiltrate von Rundzellen aufzufinden. Diese lymphozytäre 
Entzündung ist als nicht sehr ausgesprochene sog. symptomatische Entzündung nach 
SPIET,MEYER aufzufassen und findet sich auch sonst bei Erkrankungen, die mit starkem 
Gewebszerfall einhergehen, z. B. öfters in Umgebung von Erweichungsherden. In den 
Meningen sind Schaumzellen vorhanden, sie finden sich im Groß- und Kleinhirn gleich
mäßig verteilt und sind nirgends reichlich. 

Lokale Unterschiede des Erkrankungsprozesses. Außerordentlich auf
fällig und wichtig scheint die örtliche Verschiedenheit der Krankheits
ausbreitung. Es läßt sich das nicht nur beschränkt auf das Zentral
nervensystem feststellen, sondern findet sich auch an den übrigen Organen. 
Bei dem Vergleich der verschiedenen Fälle von schaumzelliger Spleno
hepatomegalie finden sich diese Differenzen ebenfalls sehr auffallend. 
Es liegen Beobachtungen vor, wo z. B. eine schwache und solche, wo 
eine starke Beteiligung der Lymphknoten bestand, Fälle mit starker 
Leber- und Fälle ohne Lebervergrößerung usw. 

Aus den histologischen Präparaten des Zentralnervensystems des 
eigenen Falles muß man ohne weiteres das Kleinhirn als den am stärksten 
veränderten Hirnabschnitt auffassen. Schon makroskopisch war die 
stärkere Atrophie gegenüber dem Großhirn und die deutliche Verhär
tung - Gliose - auffallend. 

Mikroskopisch handelt es sich um einen schweren Erkrankungsprozeß 
der Kleinhirnrinde. Fast sämtliche PuRKINJEsche Ganglienzellen sind 
zugrunde gegangen, so daß man in den Fibrillenpräparaten nur noch teil
weise einzelne leere Körbe in der Schicht dieser Zellen auffinden kann. 
Die BERGMANNsehen Zellen sind stark vermehrt, die faserbildende Glia 
außerordentlich stark entwickelt bei gleichzeitiger starker Lichtung 
der Körnerschicht. 

Dieses stärkere Befallensein des Kleinhirns kann als beinahe gesetzmäßig aufgofaßt 
werden. In fast sämtlichen Beobachtungen von a. I. kann hier ein schwerer Krankheits
prozeß aufgefunden werden. BrELSCHOWSKY macht darauf aufmerksam, daß nach seinen 
Beobachtungen die Krankheit sich hier zuerst lokalisiere, insbesondere in der Körner
schicht, jedoch ist diese Ansicht nicht unbestritten geblieben. Daß jedoch auch da gewisse 
Düferenzierungen vorkommen, geht aus der Untersuchung von TscHERNYSCHEFF hervor. 
Er konnte ausgesprochen degenerative Veränderungen finden in der für die amaurotische 
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Idiotie typischen Art im ganzen Großhirn, eigenartigerweise erwies sich jedoch das Klein
hirn als vollständig intakt; ähnlich wie in der früheren Angabe von WALTER. 

In den Frühfällen scheinen die PuRKINJEschen Zellen noch besser erhalten. Die 
schweren Fibrillenveränderungen und die Zelllichtungen mit schließlichem völligem 
Schwund gehören zum Bild der Spätfälle. ScHOB und früher BIELSCHOWSKY haben sich 
mit den Kleinhirnveränderungen besonders abgegeben und gerade in dem Verhalten der 
Purkinjezellen hat BIELSCHOWSKY einen Unterschied gesehen zwischen der amaurotischen 
Idiotie und anderen Formen der Kleinhirnatrophie, insbesondere der heredocerebellaren 
Ataxie. 

Gemeinsam ist für beide Krankheiten die Lichtung in der Molekular
schicht und der Schwund der Körnerschicht. Während nun bei der 
Cerebellaren Ataxie die Purkinjezellen geschwunden sind, bleiben sie bei 
der a. I. noch ziemlich lange erhalten und zeigen die bekannten Bilder 
der Blähung und der Fibrillendegeneration. In den geblähten Zellen sind 
die verlagerten Fibrillennetze anfänglich gut erhalten. Dann kommt es 
zur typischen monströsen Dentritenschwellung, zum Teil auch zu den 
in den Achsenzylindern eingelagerten sog. Axonkugeln. In Fällen, die 
erst spät zum Tode führen (wie in unserer Beobachtung), gehen jedoch 
auch die Purkinjezellen zugrunde. BmLscnowsKY hat einen für die 
amaurotische Idiotie typischen cerebello-petalen Typus aufgestellt zum 
Unterschied von dem cerebella-fugalen Typus, wie er bei der Kleinhirn
atrophie, bei der Heredoataxie vorkommt. Diese Differenzierungsmög
lichkeiten gelten aber bestimmt allgemein nur für Frühfälle zu Recht. 

Überwiegend nur graduelle Verschiedenheiten lassen sich zwischen 
der infantilen amaurotischen Idiotie und der juvenilen amaurotischen 
Idiotie aufstellen. Was die Retinaveränderungen anbelangt, so wird 
angegeben, daß bei der infantilen Form die Ganglienzellschicht besonders 
degeneriert gefunden werde. In dieser Schicht gehen die Zellelemente 
reichlich zugrunde und schon zu Beginn des Leidens. Gleichzeitig stellt 
sich eine deutliche Opticusatrophie ein. Zum Unterschied von der 
infantilen Form finden sich die Angaben, daß bei dem letztgenannten 
Typ der juvenilen amaurotischen Idiotie die äußeren Netzhautschichten 
(Stäbchen und Zapfen) besonders verändert seien. 

Zellausfälle in der Cortex des Großhirns sind mehrmals angegeben, teilweise finden sie 
sich in sehr schwerer Form, so daß die ganze Rindenarchitektonik zerstört ist. Einen 
Status spongiosus fanden GLOBUS, BIELSCHOWSKY bei der inf. a. I. Im allgemeinen wird 
auch vermerkt, daß bei der juvenilen Form der Prozeß in der Rinde stärker betont ist 
wie in den Gehirnkernen. Gleichzeitig seien die großen Zellen in der Rinde zum Unter
schied gegenüber der infantilen Form besser erhalten wie die kleinen Ganglienzellen. 
In der Beobachtung BöHMIG·SCHOB konnte der letztere Autor ein starkes Befallensein 
der Substantia nigra bei einem Patienten nachweisen, der ein parkinsanähnliches Krank
heitsbild geboten hatte. Auf das starke Ergriffensein des extrapyramidalen Systems 
machen WESTPHAL-SIOLI und SJÖVALL aufmerksam. 

ScHERER konnte in 10 Fällen von amaurotischer Idiotie viermal deutliche Ammons
hornveränderung finden. Gemeinsam war bei allen 4 Fällen, daß der dorsale Randabschnitt 
Ausfälle aufwies, in zwei Fällen war die Fascia dentata mit betroffen. Auch in den Fällen, 
in denen keine Zellausfälle vorhanden waren, waren Zelldegenerationen am aus
gesprochenstell im Endblatt und in den dorsalen Randabschnitten, dann in der Fascia 
dentata und im Su.biculum. Gerade diejenigen Abschnitte der Ammonshornformation 
erwiesen sich als besonders vulnerabel bei der amaurotischen Idiotie, die schon normaler
weise sich durch eine lipophile Beschaffenheit der Ganglienzellen kennzeichnen. 

Es scheint, daß die f. a.I. in Schweden nicht so selten vorkommt. SJÖGREN hat 
eine große Zahl von solchen Idiotiefällen untersuchen können, die zum Teil von SJÖV ALL 
histologisch kontrolliert wurden. Er fand eine auffallende Gleichförmigkeit, welche er auf 
eine Familienzusammengehörigkeit bezieht. Seine Fälle zeigen neben der Amaurose zu
nehmende Demenz, epileptische Anfälle und hochgradige extrapyramidale Symptome. 
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Eine sehr interessante Angabe macht A. MEYER, der eine Spätform der familiären 
amaurotischen Idiotie untersuchen konnte und dabei einen ausgesprochen extrapyramidalen 
Symptomenkomplex fand. 

Der Beginn der Erkrankung fiel in das 18. Lebensjahr, der Tod trat mit 26 Jahren 
ein. Während der ganzen Krankheit bestanden extrapyramidale motorische Erscheinungen 
und ein Tremor, der an eine Pseudosklerose erinnerte. 

In Übereinstimmung mit diesen Befunden ergab die Sektion eine Thalamusatrophie 
mit gleichzeitiger starker Zellveränderung in diesem Gebiet. Die Cortex war viel besser 
erhalten. Auch der Grad der Ammonshornveränderung war von dem der Rindenerkrankung 
verschieden. 

Abb. 28. Corpus striatum (NrSSL-Bild). Starke Aufblähung der großen Ganglienzellen bei nur geringen degenerativen Veränderungen der kleinen Gan glienzellen. 

Auch in diesem Fall, wo die auffallende Stammganglienerkrankung vorliegt , läßt sich 
die wechselnde Beteiligung einzelner Hirnabschnitte sehr gut zeigen. Es handelt sich, wie 
schon erwähnt, somit nicht um eine rein ubiquitäre Erkrankung des Gehirns. 

Bei der eigenen Untersuchung läßt sich ein lokaler Faktor in der 
degenerativen Erkrankqng der Ganglienzellen ebenfalls nachweisen, ein
mal in der schon besprochenen sehr schweren Veränderung des Klein
hirns. Daneben bestehen auch in der Rinde des Großhirns Differenzie
rungen, in dem die Frontalis weniger befallen erscheint als die Parietalis 
oder gar die Calcarina. Am deutlichsten sind jeweils die Veränderungen 
in den Windungskuppen. In einzelnen Kernen finden sich an Stelle von 
zugrunde gegangenen Ganglienzellen kleine Gliazellhaufen. Im Striatum 
sind die kleinen Ganglienzellen noch viel besser erhalten und zeigen nur 
eine unbedeutende Zellblähung, ohne wesentliche E inlagerungen, während 
die großen Striatumzellen schon sehr stark geschwunden sind und aus-
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gesprochene fibrilläre Veränderungen erkennen lassen (Abb. 28). Das 
Ammonshorn ist ebenfalls als eines der stark degenerativ veränderten 
Gebiete zu betrachten. 

Sehr wichtige Erklärungen und Aufschlüsse über das Wesen der f. a. I. geben uns 
BOGAERT, SwEETS und BAUWERS. Sie konnten zeigen, daß die Anfälle von Tonus
steigerungen, die tonischen Hals- und Labyrinthreflexe zu dem Enthirnungssymptom 
gehören. Die von der Haut auslösbaren Reflexe führen zu diffusen oder iterativen Reak
tionen, daneben kommt es zu rhythmischen automatischen Bewegungen, die an gewisse 
fetale Bewegungen erinnern. Durch die ausgelösten Reaktionen kommt es zu primitiven 
Reifautomatismen. Aus dem Verhalten der Palmar- und Plantarreflexe, die umgekehrt 
gerichtet sind, kann man nach MINKOWSKI auf eine fetale Reaktion schließen, da man 
während dieser Periode ebenfalls ein umgekehrtes Verhalten dieser Reflexe findet. 

Zusammenfassung. 

Die Untersuchung des Gehirns ergibt die typischen Veränderungen 
einer infantilen amaurotischen Idiotie. 

Die Ganglienzellen weisen eine starke Zellblähung und Auflösung der 
Tigroidschollen auf. Außerdem kommt es zu schweren Fibrillenver
änderungen mit Schwund des intrazellulären Fibrillennetzes. Die Gang
lienzellen und die Gliazellen zeigen bei der Scharlach- und Sudanreaktion 
einen matt ziegelroten Farbton, der sich stark unterscheidet von den 
helleuchtend gelbroten Einschlüssen in den Fettkörnchenzellen und den 
Gefäßendothelien. Bei Markscheidenfärbungen ergeben diese Einschlüsse 
eine ausgesprochen schwarze, sehr deutliche Reaktion. 

Das gleiche färberische Verhalten zeigen auch die Schaumzellen in 
den übrigen Organen des Körpers. 

Sämtliche Gehirnstellen zeigen diesen degenerativen Zellprozeß. Es 
lassen sich aber leicht- und schwerveränderte Bezirke unterscheiden. 
Die Frontalis ist weniger befallen wie die Calcarina. Einzelne Hirnkerne 
sind noch gut erhalten. 

Das Kleinhirn ist der schworstveränderte Bezirk des ganzen Zentral
nervensystems. Es findet sich hier eine starke Gliose mit vYuoherung 
der BERGMANNsehen Fasern. Fast sämtliche Purkinjezellen sind ge
schwunden. 

Anhang a) Die Histopathologie des Ohres bei NIEMANN-PieKseher 
Krankheit. 

(E. 0PPIKOFER, Basel.) 
Die Felsenbeine des an )i"mMANN-PicKscher Krankheit verstorbenen 

Kindes wurden der Basler otolaryngologischen Universitätsklinik (Vor
steher Prof. ÜPPIKOFER) zur histologischen Untersuchung überwiesen, in 
üblicher Art in Celloidin eingebettet, in Vertikalschnitte zerlegt und mit 
Hämatoxylineosin gefärbt. ~ ach den ärztlichen Beobachtungen im 
Kinderspital Basel war das Kind taub oder zum mindesten hochgradigst 
schwerhörig, d. h. Händeklatschen, Pfeifen, Zusammenschlagen von 
Pfannendeckeln usw.löste nie irgendwelche Reaktion von seiten des 
Kindes aus, welche als Ausdruck einer Hörfunktion hätte gewertet 
werden können. Die Aufgabe der histologischen Untersuchung der Felsen
beine bestand also in erster Linie darin, diese Taubheit örtlich festzulegen. 

Bevor wir unsere Befunde darstellen, seien kurz die beiden einzigen Arbeiten erwähnt, 
welche sich mit den histologischen Veränderungen des Felsenbeins bei Lipoidosen befassen. 
BRUNNER untersuchte die Felsenbeine einer 5ljährigen Frau, welche an GAueHERscher 
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Krankheit starb. Er fand Gaucherzellen in den Markräumen des Felsenbeines, nicht aber 
an anderen Stellen des Gehörorgans. DRUSS untersuchte die Felsenbeine eines 10 Monat
alten, an NIEMANN-FICKseher Krankheit verstorbenen Mädchens und fand NIEMANN
PICKsehe Zellen in der Schleimhaut des Mittelohres, im eitrigen Exsudat der Paukene 
höhle, im Knochenmark und im Nervus acusticus. 

In unserem Falle war der Befund folgender: Die Veränderungen sind 
auf beiden Seiten ziemlich gerrau dieselben. Im Gebiete des äußeren 
Ohres finden wir N.-P.-Z. (= NIEMANN-PICKsche Zellen) vereinzelt oder 
in kleinen Gruppen in der Haut des äußeren Gehörgangs, sowie vereinzelt 
auch unter der Epidermis des Trommelfells. Am mittleren Ohr 

Abb. 29. NIF.MANN-PICKsche Zellen im Exsudat einer Bucht des Epitrmpanums. 
1 NIEMANN-PICKsche Zellen. 2 Wandung des Epitampanums. 

erheben wir den Befund einer klinisch nicht in Erscheinung getretenen 
Otitis media acuta non perforativa. Die Schleimhaut ist verdickt, das 
Epithel ist an den meisten Stellen gut erhalten, das subepitheliale Binde
gewebe ist stark mit Rundzellen infiltriert und enthält zudem ziemlich 
zahlreiche, stellenweise in kleinen Gruppen zusammenliegende N .-P.-Z. 
Der Inhalt der Paukenhöhle besteht aus einem rein eitrigen Exsudat, dem 
spärlich N.-P.-Z. zugemischt sind. In einzelnen Buchten, beispielsweise 
in der Nische des runden F ensters oder in Buchten des Epitympanums, 
finden sich N.-P.-Z. im Exsudat zahlreicher (Abb. 29). Die Gehörknöchel
chen sind gut erhalten. Das in den spärlichen Markräumen liegende 
Mark ist dicht durchsetzt mit N.-P.-Z. Auch die Tubenwand enthält 
zahlreiche N.-P.-Z. Inner e s Ohr: Das knöcherne Labyrinth ist voll
kommen normal. In den der Labyrinthkapsel anliegenden Markräumen 
findet sich ein stark pathologisch verändertes, d. h. mit N.-P.-Z. reich 
durchsetztes und an Blutzellen armes Mark. Fettzellen finden sich hier 
nur ganz vereinzelt. Das h äutige Labyrinth ist gut erhalten, frei von 
entzündlichen Erscheinungen. Insbesondere sind au ch die Nervenend-
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stellen (Organon Corti, Macula sacculi, Macula utriculi, Cristae ampul
lares) gut erhalten und nur in mäßigem Grade postmortal verändert. 
Wir finden N.-P.-Z. im cochlearen Abschnitt des häutigen Labyrinths 
nur spärlich, vereinzelt im Ligamentum spirale, vereinzelt in der Wand 
von Scala vestibuli und tympani, ganz vereinzelt innerhalb der Lamina 
spiralis ossea, ferner vereinzelt im Perineurium des Ganglion spirale, 
ziemlich zahlreich zwischen den Bündeln des N. cochlearis im Grunde 
des inneren Gehörganges, ganz vereinzelt im Stamm des N. acusticus, 
welcher im übrigen keine pathologischen Veränderungen zeigt. Im 
vestibulären Abschnitt des häutigen Labyrinths finden sich N.-P.-Z. 

Abb. 30. NrEMAN:-1-PICKsche Zollen in der Macula utriouli. 
1 Maoula utriculi. 2 Nn:MANN-PICKsche Zellen. 3 N. utricularis. 

ziemlich zahlreich in der bindegewebigen Grundlage der Macula sacculi 
und utriculi, sowie im Peri- und Endoneurium des N. ampullaris posterior, 
während die übrigen Äste des N. vestibularis nahezu frei von Lipoidzellen 
sind (Abb.30). Die Ganglienzellen innerhalb des Ganglion spiraleund vesti
bulare sind nur geringgradig verändert, in einzelnen Zellen ist das Proto
plasma feinvakuolig degeneriert oder etwas ungleichmäßig in der Färbung, 
der Zellkern oft unscharf gezeichnet. Der durch das F elsenbein verlaufende 
N. facialis enthält :N.-P.-Z. in sehr ungleicher Verteilung, indem sich 
N.-P.-Z. bis zum Ganglion geniculi nur wenig zahlreich finden, während 
der absteigende Teil des N. facialis mit K.-P.-Z. dicht durchsetzt ist. 
Im Ganglion geniculi finden wir geringgradige Zelldegeneration, ähnlich 
wie im Ganglion spirale und vestibulare, sowie N.-P.-Z. in größeren 
Gruppen. Außerhalb des eigentlichen Gehörorgans stellten wir N.-P.-Z. 
fest: Vereinzelt im N. petrosus superficialis majorund minor, in größeren 
Gruppen im Ganglion Gasseri (Abb. 31), ziemlich zahlreich in Ganglien 
und Nerven innerhalb des Foramen jugulare, ganz vereinzelt auch im 
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Blute der A. carotis interna. Der letztere Befund stimmt überein mit 
dem schon klinisch am Blutausstrich erhobenen Befund. 

Zusammenfassung. Im Gegensatz zu den Verhältnissen bei 
GAt:CIIERscher Krankheit und in Übereinstimmung mit den Beob
achtungen von Dnuss treten bei .i\m:viANN-PrcKscher Krankheit die 
Lipoidzellen nicht nur innerhalb des Knochenmarks auf, sondern auch 
an zahlreichen andern Stellen des äußeren, mittleren und inneren Ohres. 

Abb. :11 . Gruppe .-on XIK\L\NX-PICKsehen Zellen im Ganglion Gasseri. 
1 _:..rrE)IAXX-PICh:sdJe Zellen. 2 degenerierte Ganglienzellen. 

Dabei ist die Infiltration mit Lipoidzellen so typisch, daß ein einziger 
Felsenbeinschnitt genügt, um die Diagnose auf Nm:.\rANK-PICKsche 
Krankheit zu stellen . 

Die klinisch festgestellte Taubheit ist nun durch obige Befunde noch 
nicht erklärt. Die Veränderungen am Innenohr und insbesondere an den 
~ervenendstellen desselben sind dafür zu geringgradig. \Vir müssen also 
eine Taubheit zentralen "Crsprungs annehmen, was denn auch durch die 
pathologisch-anatomische Untersuchung des Gehirns vollauf bestätigt 
wird. 

Anhang b) Histopathologie der Augenhintergrundsveränderungen 
bei NIE}IANN-PICKscher Lipoidose. 

(F. RINTELEN, Basel.) 
Die Tatsache, daß in 7 der bisher beschriebenen 26 Fälle von NIEMANN-PieKseher 

Lipoidose im Ophthalmoskopischen Bilde der sonst für die amaurotische Idiotie als patho
gnomonisch angesehene grüngraue prominente Macularing um die kirschrote Fovea 
gefunden wurde, hat zweifellos die Autoren, die wie BIELSCHOWSKY, PICK, ScHOB und 
SPIELMEYER beiden Erkrankungen eine einheitliche intermediäre Lipoidstoffwechsel
störung zugrunde legen, in ihrer Ansicht wesentlich bestärkt. D er Franzose ÜBERLING 
hat sich ihnen angeschlossen: er hält die infantile amaurotische Idiotie für die nervöse 
Lokalisation der NIEMANN-PICKsehen Lipoidose. KuFs geht soweit, die reinen Fälle von 
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Beredodegeneration des Neuroepithels ohne zentrale Symptome, wie die Retinitis pig
mentosa als selbständige Phänotypen im Rahmen der erbbiologischen Einheit, "lipoid
zellige Splenohepatomegalie + amaurotische Idiotie" zu erklären. Im Gegensatz zu 
diesen Forschern steht bekanntlich ScHAFFER auf dem Standpunkt, daß zwei völlig 
differente Krankheitsbilder vorliegen, die sieh gelegentlich irrfolge genotypischer Verwandt
schaft kombinieren können. Derartige "Kombinationsfälle" sind seiner Ansicht nach jene 
Phosphatidlipoidosen, die mit amaurotischer Idiotie und entsprechendem Augenhinter
grundsbefund einhergehen. Auch ScHAFFER sieht also die charakteristische Macula
veränderung für eine dem Tay-Sachs zugehörige und für ihn pathognomonische Ver
änderung an. 

Es ist bemerkenswert, daß P. E. WEBER über Fälle berichtet, wo bei infantiler Form 
der amaurotischen Idiotie der typische Fundusbefund vermißt wurde. Andererseits 
liegen Beobachtungen von WoLFSON, MüLLER, lsHIKAVA, GoRDON, BATTEN, BIEL
SCHOWSKY und RoGALSKI vor (zit. nach JuNms), die auch bei juvenilen Formen den 
charakteristischen Maculabefund erheben konnten, und ARVID LINDAU will bei einer 
GAUCHERsehen Lipoidose den grünen Ring mit dem zentralen kirschroten Fleck in der 
Macula gesehen haben. 

EPSTEIN hat 1934 erstmals die Vermutung ausgesprochen, daß der typische Augen
spiegelbefund beim Tay-Sachs auf andere Ursachen zurückgeführt werden müsse, als 
der beim Niemann-Piek gelegentlich vorkommende analoge Symptomkomplex am Fundus. 
Allerdings sind die Vorstellungen, die sich EPSTEIN über die verschiedene Genese der 
Fundusveränderungen bei beiden Krankheiten macht, zweifellos nicht richtig; wir werden 
später auf seine Ansicht zurückkommen. 

Histologische Untersuchungen über die Fundusveränderungen bei amau
rotischer Idiotie vom Typus Tay-Sachs stammen vorwiegend aus der Zeit um 
die Jahrhundertwende, während in neuerer Zeit darüber sozusagen nichts publiziert 
worden ist. Die erste anatomische Untersuchung des Auges nahm T. R. COLLINS vor 
(1892), der über 4 von KINGDON und RussEL beobachtete Fälle berichtete. Seine Befunde 
liegen nur in kurzen Referaten vor, aus denen hervorgeht, daß neben einer Opticus
atrophie eine wesentliche Verdickung der äußeren Molekularschicht in der Umgebung der 
Macula bestanden habe, die als ödematöse Durchtränkung gedeutet wurde. HoLDEN 
untersuchte einen von HIRSCH beschriebenen Fall; er fand schwere Ganglienzellendegenera
tion ohne zahlenmäßige Verminderung dieser Elemente, außerdem Opticusatrophie. 
Morm sah neben dem Sehnervenschwund ein Ödem der Maculagegend mit starker Ver
breiterung der RENLEseherr Faserschicht. PARSaNs berichtet über außerordentliche 
Verminderung der Zahl der Ganglienzellen und ebenfalls über hochgradige Opticus
atrophie. Eine sehr eingehende Schilderung bringt ScHUSTER 1909. An Stäbchen und 
Zapfen fanden sich lediglich Leichenveränderungen, die Schicht der äußeren Körner 
zeigte keine krankhaften Erscheinungen. Dagegen bestand eine starke Lockerung der 
inneren retikulären Schicht, ebenso wiesen innere Körnerschicht und die Ganglienzellen 
schwere Veränderungen auf. Die Ganglienzellen waren zum großen Teil überhaupt völlig 
geschwunden, die wenigen noch vorhandenen zeigten Volumzunahme, randständig gelegene 
Kerne, Nissisohollen ließen sich nicht mehr nachweisen. Die Innennetze waren unter 
Vakuolenbildung zerfallen. Die Nervenfaserschicht zeigte äußerste Verschmälerung, der 
Opticus weitgehende Atrophie. "Die Ganglienzellen", meint ScHUSTER, "der Gehirnteil 
der Retina, nehmen an dem ubiquitären Erkrankungsprozeß der Ganglienzellen des 
Zentralnervensystems teil und zeigen auch qualitativdessen typische Ausbildung" (Abb. 32). 

Für das Zustandekommen des Ophthalmoskopischen Befundes glaubt er das in der 
Umgebung der Macula befindliche Ödem anschuldigen zu müssen, während HoLDEN 
seiner Zeit die Ansicht ausgesprochen hatte, die erkrankten Ganglienzellen, die in der 
Peripherie der Macula besonders dicht stehen, würden die Trübung erzeugen. SHUMWAY 
und BucHANAN fanden bei einem Kinde, das übrigens ein Alter von 291/ 2 -Monaten erreichte, 
analoge Veränderungen. Ebenso VERHOEFF, der jedoch kein Retinaödem nachweisen 
konnte. In GRAEFE-SAEMISCHs Handbuch bespricht LEBER die Literatur bis zum Jahre 
1913 und fügt eine eigene Beobachtung bei, auch er stellte starke Lockerung der äußeren 
Körnerschicht, Ganglienzelldegeneration und eine vollkommene Opticusatrophie bis hinauf 
zum Tractus opticus fest. LEBER befaßt sich sodann mit der Frage der Pathogenese 
des grauen Macularinges. Er hält es für ausgeschlossen, daß die Veränderung von einem 
Ödem, einer transitorischen Veränderung herrühren könne, und meint es müsse sich um 
eine Veränderung solcher Elemente handeln, die in der Macula gehäuft vorkommen, in 
der Foveola jedoch fehlen. Das könnten nur die Ganglienzellen sein, die ihre normale 
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Transparenz eingebüßt hätten. Eine fettige Degeneration der Ganglienzellen würde seiner 
Ansicht nach die Trübung erklären. Fettfärbungen sind jedoch bisher von keinem Unter
sucher ausgeführt worden. 

Ausneuerer Zeit stammen die Publikationen von GRINKER und SCYMANSKI. GRINKERs 
Arbeit war mir nur im Referat zugänglich. Soweit daraus ersichtlich, wurden die bisherigen 
Untersuchungsergebnisse bestätigt; auf die Genese der Fundusveränderungen wird nicht 
eingegangen. ScYMANSKI fand starke ödematöse Lockerung sämtlicher Netzhautschichten 
in der Umgebung der Macula neben Atrophie von Nervenfaserschicht und Opticus. Die 
Ganglienzellen wiesen neben den Kernpyknosen starke hydropische Degeneration des 

Abb. 32. Rechtes Auge: graugrüner prominierender Ring. Zentraler kirschroter Fleck. 

Protoplasmas auf. Der Zerfall des Sinnesepithels und die Auflösung des Pigmentepithels 
beweisen schwere kadaveröse Veränderungen, so daß die Resultate nur beschränkt 
brauchbar sind. 

Bei NIEMANN-PICKscher Krankheit mit gleichzeitig auftretender Netzhaut
veränderung, wie sie sonst für die infantile amaurotische Idiotie typisch ist, wurde 
bis jetzt ein e inziges Mal eine histologische Untersuchung der Bulbi vorgenommen_ Die 
Arbeit stammt von den beiden Amerikanern GOLDSTEIN und WEXLER aus dem Jahre 
1931. Klinisch handelte es sich um eine t ypische Lipoidose mit gleichzeitiger amaurotischer 
Idiotie und positivem Macula befund. Ein 2 Stunden nach dem Tode enukleierter, in 
Bouin fixierter Bulbus konnte histologisch untersucht werden_ Den beiden Autoren standen 
lediglich Paraffinschnitte zur Verfügung_ Es wurde eine schwere Degeneration der Ganglien
zellen festgestellt, ähnlich der bis jetzt bei amaurotischer Idiotie beschriebenen_ Außer
dem eine starke wabige Erweiterung der inneren Zwischenkörnerschicht. Die Frage, 
ob diese Erweiterung durch Ödem zustande gekommen ist, wird offen gelassen. Sowohl 
in der Ganglienzell- wie in der inneren Körnerschicht konnten vermehrte Gliazellen 
nachgewiesen werden. Das Sinnesepithel war vollkommen intakt. Der Opticus zeigte 
beginnenden Schwund der Markscheiden, daneben eine g ranuläre Degeneration der 
Nervenzellen und Vermehrung der Gliazellen. Das begleitende Bindegewebe enthielt 
schaumig v eränderte Zellen. Nach Ansicht der Verfasser handelt es sich dabei um Lipoid
infiltration (Fettfärbungen wurden nicht gemacht). Ähnliche Ablagerungen fanden sich 
auch in den Glia- und Nervenfaserzellen des Opticus. Durch diese Veränderungen erklärt 
sich die ophthalmoskopisch nachgewiesene, bei TAY-SACHSscher amaurotischer Idiotie 
n iema ls beschriebene gelbliche Papillenverfärbung, die ophthalmoskopisch bei dem 
10 Monate a lten jüdischen weiblichen Säugling festgestellt wurde_ 

Auch in der Chorioidea und in der Episklera, besonders in der Umgebung kleinerer 
Gefäße wurden stark vakuolisierte, zum Teil pigmenthaltige Zellen nachgewiesen_ Da 
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nur Paraffinschnitte gemacht wurden, bei denen es bekanntlich zu starken Schrumpfungs
erscheinungen und artefizieller Lückenbildung im Gewebe kommt, halten die von den 
Verfassern beschriebenen Strukturveränderungen der Retina einer strengen Kritik nicht 
stand. 

Eigene Untersuchungen. 
Die Bulbi des Kindes wurden 3 Stunden nach dem Tode enukleiert, ein Auge in Formol, 

das andere in ZENKEEseher Flüssigkeit fixiert. Der eine Bulbus wurde in Gelatine, der 
andere in Celloidin eingebettet. Die Gelatineeinbettung ermöglichte Fettfärbungen mit 
Scharlachrot und Sudan III. Außerdem wurden Färbungen mit Hämalaun-Eosin, 
Hämatoxylin, van Gieson, Weigerts Eisenhämatoxylin zur Markscheidendarstellung 
vorgenommen, ferner Achsenzylinderfärbungen nach ScHMAUS-ÜHILESOTTI und Kresyl
violett- sowie Toluidinblaufärbungen der Ganglienzellen. Um die Strukturverhältnisse 
zu schonen, wurde von einer Alkoholfixierung abgesehen, allerdings mit dem Nachteil, 
daß die Ganglienzellfärbung keine schönen Resultate ergab und auch die Gliafärbung 
nach HoLZER nicht anging. 

Im Bereich der Cornea konnten keine krankhaften Veränderungen 
nachgewiesen werden. Im subconjunctivalen Gewebe finden sich ver
einzelte Bindegewebszellen, die in der Umgebung des Kernes mit Sudan 
feingefärbte Körnelung erkennen lassen. Derartige Zellen liegen gehäuft 
in der Umgebung kleinerer Gefäße. Das Irispigmentepithel enthält auf
fallend große Zellen mit geringem Pigmentgehalt, zum Teil mit vakuoliger 
Auftreibung; Fett läßt sich in diesen Zellen nicht nachweisen. Die V er
änderung erinnert an die bei Diabetes mellitus auftretende hydropische 
Degeneration des Pigmentepithels infolge Glykogeninfiltration. Der
artige Zellen finden sich auch im Boreiche der Ciliarzotten. Sklera und 
Chorioidea weisen keinen krankhaften Befund auf; Zellen mit Lipoid
infiltration können nicht nachgewiesen werden. Die wesentlichen Ver
änderungen spielen sich in den Ganglienzellen ab: diese zeigen stark 
aufgetriebenes Protoplasma, der kleine pyknotische Kern liegt peripher, 
die Fortsätze der Zellen sind auffallend plump, ~isslkörner nicht nachweis
bar. Mit Sudan und Scharlachrotfärbung lassen sich im Protoplasma der 
Ganglienzellen feine, stark lichtbrechende, geblich rote Granula erkennen. 

Während in der Peripherie dieNetzhautschichten außer den Ganglien
zellen völlig normale Struktur zeigen, finden sich in der Umgebung der 
Macula sehr ausgesprochene Veränderungen. In der inneren Körnerschicht 
sind große Lückenbildungen nachweisbar. Diese Schicht grenzt sich nicht 
scharf gegen die innere Reticularschicht ab, die ebenfalls auffallend viel 
Gewebslücken aufweist. X eben den bipolaren Zellen mit lockerem Kern
chromatingerüst finden sich auffallend viele dunkle Gliazellkerne. Die 
Ganglienzellen sind an Zahl durchaus nicht vermindert, sie zeigen dieselbe 
feinkörnige Lipoidinfiltration wie in der Peripherie. Die Protoplasma
schwellung ist jedoch wesentlich geringer. Auch in der Ganglienzell
schicht läßt sich eine beträchtliche Vermehrung der Gliazellen nachweisen. 
Da und dort finden sich in der inneren Körnerschicht große Zellen mit 
nur schwachgefärbtem Kern, in deren Protoplasma feingekörntes, fett
positives Material liegt, offenbar fettspeichernde Hortegazellen. Im 
Opticus läßt sich eine geringgradige Bindegewebsvermehrung, mit Hilfe 
der WEIGERTsehen Markscheidenfärbung an einzelnen Stellen eine begin
nende Degeneration der Markscheiden nachweisen, besonders im retina
nahen Teile des Opticus. Das Neuroepithel ist noch tadellos erhalten. 
Es gelingt leicht, Zapfen und Stäbchen voneinander zu unterscheiden. 
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Ebenso zeigt die äußere Körnerschicht keinerlei krankhafte Verände
~?ngen. Die Nervenfaserschicht ist nicht verschmälert und frei von 
Odem. Die Achsenzylinderfärbung zeigt guterhaltene Neuriten. Ins
gesamt findet sich in der Umgebung der Foveola, die frei von jeglicher 

krankhafter V erände
rung ist, eine ausge
sprochene Verdickung 
der macularen Retina, 
die sich ora- und pa
pillenwärts rasch ab
flacht. Diese Ver
dickung ist im wesent
lichen auf die Verbrei
terung der Ganglien
zell- und inneren reti
cularen Schicht zu
rückzuführen. Sie ist 
bedingtdurch die star
ke ödematöse Locke
rung, die Schwellung 
der in normaler Zahl 
vorhandenen Gan
glienzellen und die 
gewucherten Gliaele
mente, die zum Teil 
auch die innere Reti
cularschicht durch
setzen und so die Gren
zen zwischen Gan
glienzellschicht und 
innerer Zwischenkör
n erschichtverwischen. 
Das Pigmentepithel 
ist von normaler Be
schaffenheit (Abb. 33). 

Zusammenfassend 
.Abb. 33. R etina in Makulanähe. finden wir also als 

wesentlichste Verän
derung eine ausgesprochene Degeneration der Ganglienzellen: feinste Fett
oder fettähnliche Granula im angeschwollenen Protoplasma, Kernpyknosen 
und Verlust der Nisslsubstanz, ohne daß es zu einer Verminderung der Zahl 
der Ganglienzellen gekommen wäre. Eine nennenswerte Atrophie von 
Nervenfaserschicht und Opticus besteht nicht . In der Umgebung der 
intakten Foveola im Bereiche der inneren Netzhautschichten findet sich 
eine deutliche Vermehrung der Gliaelemente, die zum Teil Fettspeicherung 
erkennen lassen. Dazu eine starke ödematöse Lockerung der inneren 
Körner- und inneren reticularen Schicht. Die äußeren Lagen der Netz
haut sind intakt. Im subconjunctivalen Gewebe können vereinzelte, 
durch Sudan III gefärbte Granula in aufgequollenen Bindegewebszellen, 
besonders in der Umgebung von Gefäßen, nachgewiesen werden. Sonst 
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wurde keinerlei Lipoidinfiltration der Augengewebe gefunden. Das Iris
pigmentepithel zeigt eine hydropische Degeneration, wie sie sonst nur 
beim Diabetes mellitus beobachtet wird. Die Veränderungen sind an 
beiden Augen gleich. 

Epikrise. 
Wie kommt der grüngraue Ring und der kirschrote Fleck im Oph

thalmoskopischen Bilde zustande? 
Zur Hauptsache scheinen es mir drei Veränderungen zu sein, die 

zu einer verminderten Transparenz der Netzhaut in der Umgebung der 
Fovea centralis geführt haben. In erster Linie ist dieödematöse Durch
tränkung der inneren Körnerschicht und inneren reticulären Schicht 
anzuschuldigen. Sie bedingt auch im wesentlichen die deutliche Ver
dickung und Vorwölbung der Netzhaut an dieser Stelle. Das Ödem ist 
auf diese zentralen Bezirke beschränkt, weil hier die Zellen, an denen sich 
die regressiven Veränderungen abspielen, normalerweise gehäuft sind 
und daher auch bei der Zelldegeneration freiwerdende und auf die Um
gebung toxisch wirkende und zu Ödem führende Zellsubstanzen in ver
mehrtem Maße auftreten werden. Diese Wirkung ist von Dauer und 
deswegen das Ödem eine entsprechend langanhaltende Veränderung. 
Infolge der mangelhaften Blutversorgung der Macula werden zudem die 
Resorptionsverhältnisse hier besonders schlecht sein. Eine Tatsache, die 
wir ja auch sonst zur Erklärung der erhöhten Vulnerabilität der Netz
hautmitte heranziehen müssen. In zweiter Linie kommt die Lipoid
infiltration der in der Maculagegend besonders dichtstehenden Gan
glienzellen in Betracht. Durch die Reflexion des Lichtes an den feinen 
Fettgranula wird die schlechte Durchsicht durch die Netzhaut verstärkt. 
Drittens endlich dürfte auch die Vermehrung der Gliazellen für die ver
minderte Transparenz eine gewisse Rolle spielen. 

Daß der kirschrote Fleck inmitten des grauen Ringes einfach die normale Fovea ist, 
die durch Kontrast besonders intensiv rot erscheint, brauchte kaum erwähnt zu werden, 
wenn nicht EPSTEIN über das Zustandekommen dieses red spot sehr merkwürdige Vor
stellungen geäußert hätte. EPSTEIN meint: "Während bei der reinen Form von Tay
Sachs der große, weiße Fleck in der Maculagegend mit dem kirschroten Fleck an der 
Stelle der Fovea, nach TAY dadurch zustande kommt, daß die Retina an dieser Stelle 
irrfolge der maximalen Blähung und des degenerativen Schwundes der Elemente der 
Ganglienzellschicht lichtdurchlässig wird und so die gesunde Netzhaut rot durch
leuchten läßt, kommt es bei dem Hamburger PICKsehen Fall von Niemann-Piek durch 
die schaumige Auflösung der in dem Phosphatidverfettungsprozeß zugrunde gegangenen 
Ganglienzellen zur Transparenz der Netzhaut, derzufolge man in derselben Weise wie 
bei infantiler amaurotischer Idiotie vom Typus Tay-Sachs gleichsam durch eine Lücke 
das blutreiche und daher rotaufleuchtende Gewebe durchsieht." Eine Widerlegung 
dieser Behauptungen dürfte sich erübrigen. 

Die Fundusveränderungen im vorliegenden Falle bieten doch ent
sc;hieden ein anderes Bild, als wir es bei einer amaurotischen Idiotie vom 
Typus Tay-Sachs mit einer Erkrankungsdauer von 27 Monaten erwarten 
müßten. Die Ganglienzellen sind zwar geschädigt, aber noch in normaler 
Zahl vorhanden. Es fehlt die descendierende Degeneration der Neuriten 
und damit die Verschmälerung der Nervenfaserschicht und die Opticus
atrophie, wie sie beim Tay-Sachs immer gefunden wird. Die Amaurose, 
die bei dem Kinde zweifellos bestand, ist sicher nicht peripher, sondern 
zentral bedingt. Das zeigen die schweren Veränderungen im Bereiche 

Ergebnisse der Pathologie. XXX. 20 
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der Sehrinde. Die Veränderungen der Retina scheinen gegen die Annahme 
zu sprechen, daß es sich hier um einen sog. Kombinationsfall handelt. 
Die Retinaschädigungen sind Folge der bei vielen Niemann-PickfäHen 
auftretenden Lipoiddegeneration der Ganglienzellen. In Fällen von 
phosphatidiger Lipoidose, wo die Maculaveränderungen nicht nach
gewiesen werden konnten, sind die Kinder wahrscheinlich gestorben, 
bevor die Ganglienzelldegeneration einsetzte. Diese steht zum mindesten 
quantitativ weit hinter jenen regressiven Veränderungen zurück, die wir 
beim Tay-Sachs zu sehen gewohnt sind. Der redspotist in unserem Falle 
wohl nicht Zeichen eines gleichzeitig bestehenden Tay-Sachs, sondern 
eine symptomatische und nicht pathognomonische Veränderung, die auch 
bei Formen von Niemann-Pick auftreten kann, die mit Beteiligung des 
Zentralnervensystems einhergehen. Die Maculaveränderung ist nicht 
spezifisch für eine bestimmte Erkrankung, sondern wird immer dann 
auftreten, wenn es zu nekrobiotischen Veränderungen an den Ganglien
zellen kommt, die zu einer starken Verfettung des Zellinhaltes führen. 

Es muß natürlich ausdrücklich betont werden, daß die Frage, ob 
NIEMANN-PicKs Lipoidose und TAY-SAcHs' amaurotische Idiotie uni
genetische oder differente und voneinander unabhängige Krankheiten 
sind, letzten Endes nur durch die chemische Analyse und vermehrte 
Einsicht in den noch sehr problematischen Lipoidstoffwechsel definitiv 
gelöst werden kann. 

10. Die Beziehungen zwischen NIEMANN-PICKseber 
Krankheit und TA Y -SACHSsclter Idiotie. 

A. Vom histopathologischen Standpunkt. 
Anfänglich schien es, daß die familiäre amaurotische Idiotie nur auf das kindliche 

Gehirn beschränkt sei als sog. TAY-SACHSsche Form. (Forme infantile: WARREN-TAY
SAcHs.) Es haben aber später H. VoGT und vor allem SPIELMEYER einen juvenilen Typ 
beschrieben. (Forme juvenile, type Spielmeyer-Vogt.) In letzter Zeit ist dann durch 
KuFs noch eine sog. Spätform aufgefunden worden. 

Typisch für die f. a. I. ist das Ganglienzellbild, das sich durch die Schwellung und 
Verunstaltung der Zelle selbst und durch eine schaumige Veränderung des Protoplasmas 
auszeichnet, irrfolge Aufnahme eines besonderen Stoffes. Von MoTT wurde dieses in die 
Ganglienzellen eingelagerte Produkt als Nucleoprotein gedeutet. Andere haben aus 
den noch zu besprechenden Farbreaktionen auf Fett und Lipoidgemische geschlossen. 
Das Wesen der Erkrankung ist in einer Einlagerung lipoider Stoffe und einer Degeneration 
der Ganglienzellen zu suchen, bei bestehender konstitutioneller Stoffwechselstörung. 
Diese Ansicht wurde vor allem von SACHS, ALZHEIMER, BIELSCHOWSKY, ScHOB, MARI
NESCO, MoTT und KuFs vertreten. 

Der Ansicht, die insbesondere SPIELMEYER seit seinen ersten Arbeiten über diese 
Krankheit vertreten hat, trat die Lehre von ScHAFFER entgegen, der das Wesen dieser 
Erkrankung in einer primären Zellerkrankung sehen wollte. Er erblickte in der sog. 
primären Schwellung des Hyaloplasmas das Krankheitsgeschehen der familiären amau
rotischen Idiotie. Nach seiner Meinung handelt es sich um eine Zellerkrankung, bei 
der zuerst das strukturlose Cytoplasma aufquillt, d. h. es tritt eine primäre Ganglien
zellaufblähung ein irrfolge Schwellung durch Wasseraufnahme in das Hyaloplasma. Erst 
nachträglich dann lagern sich nach SCHAFFER die Lipoide und prälipoiden Stoffe in die 
geschädigte Zelle ein. Dieser Autor sieht nun in der von ihm vertretenen primären 
Ganglienzellblähung eine isolierte beredodegenerative Erkrankung des Nervensystems. 
SJÖVALL hat gezeigt, daß dieses Pigment nicht in eine vorerst geblähte Zelle eingelagert, 
sondern gleich wie das Alterspigment zu den gleichen Stellen des Zelleibes abgelagert 
wird. Auch in anderer Beziehung verhält sich dieses Pigment wie bei den senilen Degenera
tionen. Im Pallidum und im Thalamus zeigt es eine grobkörnige Beschaffenheit. 
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Durch die Entdeckung, daß eine Kombination bestehen kann zwischen NIEMANN
PieKseher Krankheit und TAY-SACHSer Idiotie, ist man in der Erkenntnis der Pathogenese 
bedeutend weiter gekommen. Es hat sich zwischen den beiden Schulen von ScHAFFER 
und SPIELMEYER auf die Entdeckung des zweiten Kombinationsfalles hin (1928) wiederum 
ein heftiger Meinungsstreit entwickelt. 

Die erste Angabe über eine Kombination stammt von KNox-WAHL und ScHMEISSER. 
Später haben HAMBURGER und BIELSCHOWSKY zusammen eine derartige Beobachtung 
ebenfalls mitgeteilt. BIELSCHOWSKY hat bei dieser Angabe zeigen können, daß die hier 
wichtige Hämatoxylin-Lackmethode in gleicher Reaktion sowohl in den Schaumzellen 
der verschiedenen Organe wie auch in den Ganglienzellen des Gehirns nachzuweisen ist. 
HAMBURGER hat bei der Beurteilung seines Falles diese Kombination der Idiotie mit der 
Splenohepatomegalie nicht nur als Kuriosität aufgefaßt, sondern er hat einen Zusammen
hang dieses heredo-familiären Krankheitsbildes angenommen. Im gleichen Jahr haben 
CORCAN, OBERLING und DIENST die histologischen Befunde eines von ihnen beobachteten 
Kombinationsfalles mitgeteilt, bei dem 0BERLING die für die a. I. typischen Hirnver
änderungen nachweisen konnte. Es sind später noch mehrere Beobachtungen von Kom
binationen mitgeteilt. worden von EPSTEIN und LICHTENSTEIN, GLOBUS, SOBOTKA, HASSIN, 
SMETANA und KILCHHERR. 

BIELSCHOWSKY und SPIELMEYER haben nun aus diesen Kombinationsformen ein 
umschriebenes, einheitliches Krankheitsbild angenommen und haben aus der Ausbreitung 
geschlossen, daß, wenn diese schaumigen Zellen mit den beschriebenen Farbreaktionen 
sich nur im Gehirn finden, dann eine sog. TAY-SACHSsche Krankheit vorliegen müsse, 
d. h. gewissermaßen eine auf das Gehirn beschränkte Form der NIEMANN-PICKsehen 
Erkrankung. Als reiner Niemann-Piek wurde diese Krankheit beschrieben, in der sich 
die Schaumzellen nur in den Parenchymen des Organismus vorfanden unter Verschonung 
des Zentralnervensystems. Es decken sich die pathogenetischen Anschauungen von 
PrcK einerseits und BIELSCHOWSKY, SrrELMEYER andererseits, indem beide für den reinen 
Niemann-Piek als auch für den reinen Tay-Sachs eine primäre intermediäre Stoffwechsel
störung annehmen. Sie glauben, daß das Blut mit den im Übermaß angebotenen Fett
und Lipoidstoffen diese Produkte an die Organzellen abgebe. 

In der Ausbreitung der Lipoidablagerung besteht ein Unterschied 
zwischen dem Zentralnervensystem und den Körperorganen. In erster 
Linie kommt es zur degenerativen Timänderung - wie PrcK zuerst 
angegeben hat- in den Sinusendothelien, Reticulumzellen und anderen 
mesenchymalen Elementen. Erst später werden dann die Parenchymzellen 
ebenfalls umgeändert. Im Zentralnervensystem sind jedoch zuerst die 
Parenchymzellen, d. h. die Ganglienzellen, die geschädigten Elemente. 
Es läßt sich das in gleicher Weise nachweisen, ob es sich nun um einen 
Kombinationsfall handelt oder um einen reinen Fall TAY·SAcHsscher 
Idiotie. Nicht ohne weiteres einleuchtend ist jedoch die ursprüngliche 
Meinung PICKs, der in bezug auf den schnellen Verlauf der NmMANN
PrcKschen Erkrankung angab, daß eine große Neigung der Organzellen, 
Phosphatide zu speichern, vorherrsche, bei einem gleichzeitigen Über
angebot dieses Stoffes. Diese Auffassung scheint mir nicht gut an
nehmbar, da sich dabei die örtlichen Differenzen nicht recht erklären 
ließen, ebenfalls nicht das Zustandekommen einer nur auf das Zentral
nervensystem beschränkten Erkrankung. 

Zur Erklärung der Phosphatidablagerung sind alle möglichen Theorien aufgestellt 
worden. BIELSCHOWSKY nimmt eine innersekretorische Störung an. Auf Grund der 
histologischen und histochemischen Erscheinungen glaubt MARINESCO, daß durch einen 
Verlust der Oxydasen sich die Mitochondrien und die Granula in Lipoide umändern. Da 
diese Einlagerungen dem Abnutzungspigment der Zelle ähnlich sind, so ließ sich auch von 
einigen Autoren die Stoffwechselstörung als ein Senium praecox auffassen, besonders 
SJÖVALL hat den Schluß gezogen, daß es sich bei der familiären amaurotischen Idiotie 
um einen Vorgang handle, der der senilen Umwandlung weitgehend entspreche. 

Im Gegensatz dazu steht die Auffassung einer verschiedenen Genese der TAY-SACHS
schen und der NIEMANN-PICKsehen Erkrankung. Von den Autoren, die diese letztere 
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Ansicht vertreten, wird angenommen, daß in den Kombinationsformen von NIEMANN -PICK 
und TAY-SAcHs ein Zusammentreffen von zwei genotypisch differenten heredofamiliären 
Affektionen vorliege. 

ScHAFFER behauptet, daß der Zellprozeß in einer primären Schwellung des Hyalo
plasmas bestände und daß diese Erkrankung nur auf das Ektoderm beschränkt sei. Die 
Schaumzellen, die lipoide Bestäubung der Hirnhäute und der Gefäßwände sind Erschei
nungen, die nicht mehr zum Bild des reinen Tay-Sachs gehören. Er zählt diese Erschei
nungen zu den mesodermalen Momenten, die einen Niemann-Piek des Zentralnerven
systems bedingen. STRAUSS hat sich ebenfalls, wie ScHAFFER, für eine uneinheitliche 
Genese der beiden Krankheiten eingesetzt. 

Was die hereditäre Natur eines Leidens anbelangt, so hat SPIEL
MEYER in seiner Besprechung der Systemerkrankungen sehr deutlich 
hervorgehoben, daß es unmöglich ist, aus dem anatomischen Charakter 
der Veränderungen einen bestimmten Schluß zu ziehen. 

Wir vermögen in der pathologischen Anatomie nicht, aus einem 
histologischen Befund heraus die Erblichkeit eines Leidens zu beweisen. 
Die schon erwähnten elektiven Degenerationen bei Vergiftungen (SCHEID
EGGER) und anderen toxischen Schädlichkeiten infektiöser Natur lassen 
keinen Unterschied zwischen hereditären und exogenen Krankheitsformen 
erkennen. Infektiös-toxische Schädigungen können ebenfalls solche 
Systeme ergreifen, die ScHAFFER für die systematische Heredodegeneration 
aufgestellt hat durch seine Keimblatt-, Segment- und SystemwahL 

Die WILSONsche Krankheit als ausgesprochener Typus eines familiären 
Leidens ergreift Ektoderm und Mesoderm in ganz bestimmter Form. Die 
familiäre amaurotische Idiotie ist eine Lipoidose vom Typus der NIEMANN
PICKsehen Krankheit, bei der auch keine Segment-, System- und Keim
blattwahl nachzuweisen ist. 

In der teilweise sehr lebhaften Diskussion der Zusammenhänge von Tay-Sachs und 
Niemann-Pick, besonders auch in der Entgegnung auf KuFs' Arbeiten hat ScHAFFER die 
Angaben teilweise bezweifelt, wobei es sich um Kombinationsfälle von NIEMANN-PICK 
und TAY-SAcHs gehandelt hat. KUFS hat für 33,3% der Niemann-PickfäHe eine Kom
bination mit Tay.Sachs ermittelt. SCHAFFER ist in seiner Berechnung nur auf 22% ge
kommen. Es sind dabei für ihn nur zwei sichere Fälle einer Verkuppelung übrig geblieben. 

Die Angabe von SMETANA, der bei seiner Beobachtung eine Kombination angenommen 
hat, ist von SCHAFFER abgelehnt worden, da die charakteristische Maculaveränderung 
fehlte. Er glaubt, daß es keinen Fall von f. a. I. geben soll, der nicht alles einschließt, 
auch die Maculaveränderung. 

Daß nun wegen dieses einzigen kleinen Gehirnabschnittes die Diagnose 
nicht zu Recht bestehen soll, scheint etwas fraglich. Auch in unserer 
eigenen Beobachtung sehen wir beträchtliche Unterschiede in der Aus
breitung des degenerativen Prozesses an den Ganglienzellen. Es fällt auf, 
daß ein großer Unterschied besteht in der Veränderung der Frontalis 
gegenüber der Occipitalis. In mehreren Fällen von amaurotischer Idiotie 
sind gewisse Abschnitte des Zentralnervensystems in geringerem Maße 
beteiligt oder es können einzelne Bezirke vom Erkrankungsprozeß über
haupt verschont sein. Sicher liegt nicht eine völlige Ubiquität der Er
krankung vor. Auf den Fall SMETANA angewendet heißt das, daß die 
Maculagegend vielleicht eine dieser relativ am Prozeß noch wenig betei
ligten Stellen ist. Daß aber auch da an der Retina degenerative Prozesse 
sich abgespielt haben müssen, geht aus der Angabe SMETANAB hervor, 
der bemerkt hat, daß bei dem Kind die Sehschärfe abgenommen habe. 
Die Veränderungen der Ganglienzellen in der Netzhaut brauchen nicht 
immer so ausgesprochen zu sein, daß der rote Fleck in der Macula in 
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Erscheinung tritt. Es sind bei dem Fall SMETANA jedoch die histo
logischen Angaben typisch für das Vorliegen einer f. a. I. 

Den zweiten Kombinationsfall von CoRCAN, ÜBERLING und DIENST faßt ScHAFFER 
ebenfalls nicht im Sinne einer sicheren Kombination auf. Die Untersuchungen ÜBER
LINGs sprechen jedoch dafür, daß in diesem Fall eine TAY-SACHssche Idiotie vorgelegen 
hat. Mit einigen weniger bekannten Beobachtungen, auf die ScHAFFER in seiner Erwiderung 
nicht eingeht- Fall SoBOTKA, GLOBUS, HASSIN, HüBSOHMANN-BÖHME1 -, sind mindestens 
7 Fälle von einer Verkupplung der TAY-SAcHsschen Idiotie und der NIEMANN-PICKsehen 
Krankheit anzunehmen, mitgerechnet die Fälle von HAMBURGER-BIELSCHOWSKY und 
KNOX, WAHL, SCHMEISSER. 

"Es läßt sich dabei für die Kombinationsfälle folgendes 
Sehern a a ufst eilen." 

"Infantile amaurotische Idiotie und NIEMANN-PICKsche Er
krankung: 

KNOX-w AHL-SCHMEISSER, HAMBURGER-BIELSCHOWSKY, CORCAN -ÜBERLING-DIENST 
SOBOTKA, GLOBUS, HASSIN, HÜBSOHMANN-BÖHME. 

"Juvenile amaurotische Idiotie und NIEMANN-PICKsche Er
krankung": 

ScHOB, SJÖVALL (21 Fälle), MARINEsco. 

"Spätformen der amaurotischen Idiotie und NIEMANN-PrcK
sche Erkrankung": 

KUFS. 

Es läßt sich bei diesen Verkupplungsfällen der f. a. I. die ektodermale 
Keimblattelektivität nicht aufrecht halten, da die Lipoidose in verschie
denen Keimblättern entweder gemeinschaftlich oder auch isoliert zu 
finden ist. Bei dem Niemann-Piek ist gleichfalls keine Keimblattelek
tivität nachzuweisen, da die Lipoidspeicherungen nicht nur am Mesen
chym sondern auch am Entoderm und Ektoderm vorkommen. 

Auch in der eigenen Beobachtung konnte nachgewiesen werden, daß 
die Hirnveränderungen nicht nur auf das Ektoderm beschränkt waren, 
und daß die degenerativ umgeänderten Zellen im Gehirn wie auch in 
den verschiedenen Organen des Körpers sich bei der jeweils angewendeten 
Farbreaktion gleich verhielten. 

E. SJÖVALL, der in Lund (Schweden) in einem Heim für Erblindete eine ganz un
gewöhnlich große Zahl von 21 Fällen juveniler a. I. bei Angehörigen der nordischen Rasse 
untersuchen konnte, fand neben einigen interessanten histologischen Zellveränderungen 
am Gehirn, auf die im vorigen Kapitel eingegangen wurde, eine ganz auffallende Überein
stimmung und Reinheit seiner histologischen Befunde. Die Veränderungen gehören teil
weise in das Gebiet der senilatrophischen Erkrankung, für die er eine einfache erbliche 
Stoffwechselkrankheit annimmt. Diese Stoffwechselstörung ist wahrscheinlich derjenigen 
bei der infantilen amaurotischen Idiotie und derjenigen bei NIEMANN-PICKscher Erkran
kung ganz nahe verwandt bzw. identisch. 

Die juvenile amaurotische Idiotie, die in Schweden nicht dermaßen selten vorkommt, 
folgt in einem hohen Grad von Wahrscheinlichkeit einem rezessiven und monohybriden 
Erblichkeitsgang. Die als Heterozygoten wahrscheinlich gemachten Ahnen zeigen eine 
deutliche Tendenz zur Anhäufung in mehreren begrenzten Herden in verschiedenen Teilen 
Schwedens. Die belastungsstatistischen Untersuchungen in bezugauf das Vorkommen der 
Schizophrenie, Oligophrenie und Epilepsie unter den Geschwistern der Probanteneltern 
haben eine auffallend hohe Erkrankungswahrscheinlichkeit ergeben. 

Bei den systematischen Untersuchungen SJÖVALLs der Organe in diesen Fällen ließ 
sich immer eine Ablagerung dieser lipoiden Stoffe in dem reticuloendothelialen System der 
Milz und in den verschiedenen Lymphdrüsen finden, teilweise in einer stärkeren, teilweise 
in einer schwächeren Form. Besonders bemerkenswert ist dabei die Beobachtung eines 

1 Anmerkung zit. SPIELMEYER. 
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Falles, bei dem es sich um einen Bolustod gehandelt hat und wo man diese Veränderung 
schon überall fand, ohne daß die Krankheit in ihr letztes kachektisches Stadium über
gegangen war. Solche Beobachtungen an einem derartig großen Material stützen die 
Auffassung, daß es sich hier um eine allgemeine Lipoidstoffwechselstörung handelt, die 
eine besondere Affinität zu den Ganglienzellen aufweist. 

Neuere Untersuchungen von ScHoB, dereinej. a. I. bei einem nichtsemitischen Knaben 
von 12 Jahren untersuchte, ergaben, daß neben der amaurotischen Idiotie auch eine 
Erkrankung des lymphatisch-hämatopoetischen Systems vorlag. Leider wurden in diesem 
Fall nur Milz und Lymphdrüsen untersucht. Es fanden sich in diesen Organen dabei 
sichere Schaumzellen, die eine starke Fettreaktion ergaben, jedoch eine negative Lecithin
reaktion aufwiesen. Auch in der Beobachtung der Spätform der f. a. I. konnte KuFs an 
mehreren Organen ausgesprochene Veränderungen in der Fettspeicherung finden, die durch 
eine Störung des Lipoidstoffwechsels erklärt werden konnte. Besonders die Bindegewebs
und Endothelzellen der Blut- und Lymphgefäße waren mit Lipoiden angefüllt. In der 
Milz war die Speicherung nur gering, die Leber war allgemein stark verfettet. In seinem 
Falle gelang es KuFs eine sehr interessante Vererbungsfolge aufzustellen. Er konnte 
nachweisen, daß bei dominanter Vererbung in der einen Generation (Vater und Vaters 
Schwester) die Erkrankung durch einen ganz umschriebenen Degenerationsprozeß im 
Auge (Retinitis pigmentosa) dargestellt wird. In der nächsten Generation (Abkömmling 
des kranken Vaters) erkrankten von vier Kindern zwei an der Spätform der amaurotischen 
Idiotie, wobei der eine außerdem die angeführte schwere Störung des Lipoidstoffwechsels 
zeigte. KuFs deutet dieses Vorliegen zweier verschiedener Erbkrankheiten (Retinitis 
pigmentosa und f. a. I.) als zwei Phänotypen bei identischem Genotypus. Es wird nicht 
eine Fehlanlage im Nervensystem, sondern eine Anomalie des Stoffwechsels vererbt. 
Er überträgt nun diese Meinung auf die Lipoidstoffwechselstörung bei Niemann-Piek 
und Tay-Sachs, wobei sich für die beiden Krankheiten ein identischer Genotypus (Stoff
wechselstörung) bei zwei verschiedenen Phänotypen (Lokalisation) ergibt. 

Durch diese erbbiologischen und anatomischen Studien über die 
späteste Form der f. a. I. und durch KuFs' Hinweis auf die Stoffwechsel
anomalien, die diesen beiden Leiden wahrscheinlich zugrunde liegen, 
gewinnt die Annahme einer gemeinsamen Grundlage für beide Krank
heiten an Wert. 

Die Untersuchungen einer spätinfantilen a. I. von MAIUNESCO ergaben neben den 
typischen Gehirnveränderungen eine starke Verfettung der inneren Organe, dabei fanden 
sich überall Nester von Schaumzellen u. a. in der Adenohypophyse, Milzpulpa, Neben
niere usw. 

In dem Fall, der von BöHMIG und ScHOB angegeben wurde, konnte der letztere Autor 
die Schaumzellen überall auffinden neben dem Hirnbild, das für eine typische j. a. I. 
sprach. 

NISSL-YON MAYENDORF möchte die Beobachtung bei einem Kind, das mit 9 Monaten 
erkrankt an fortschreitender Hypotonie· und an progressiver Demenz, nicht sitzen und 
nicht sprechen lernt und im Alter von 4 Jahren stirbt, als Zwischenform der juvenilen 
und infantilen Form auffassen. Außerdem soll in diesem Fall der Begriff der Idiotie durch 
denjenigen der Demenz ersetzt werden. Eigenartig ist dabei das hohe Alter von 4 Jahren. 
Eine familiäre Belastung war nicht vorhanden. Die Ganglienzellblähung fand sich in 
ausgesprochenem Maße. Leider fehlen dabei wichtige Untersuchungen, wie z. B. die der 
Retina. 

Werden die verschiedenen Kombinationsfälle miteinander verglichen, 
so ergeben sich tatsächlich Unterschiede und auch Erscheinungen, die 
nicht zum Bild des typischen Niemann-Piek oder Tay-Sachs gehören. 
Einmal sind die färberischen Reaktionen oft stark wechselnd. So kann 
man deutlich Differenzen finden zwischen der infantilen und der juvenilen 
Form der a. I., bei der Scharlach- und Sudanreaktion. Die Gliazellen 
enthalten oft Lipoide, sich mattrot anfärbende Substanzen, wie die 
Ganglienzellen bei der juvenilen Form, etwas, das bei der infantilen 
Form in der Regel nicht nachzuweisen ist. In unserer Beobachtung der 
infantilen amaurotischen Idiotie waren jedoch die Gliazellen mit den 
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gleichen Produkten beladen wie die Ganglienzellen und zeigten bei den 
verschiedenen Farbreaktionen die völlig gleiche Tönung wie die Gan
glienzellen auch (Abb. 24). Es läßt sich aus den verschiedenen Stoffen, 
die in den Ganglien- und in den Gliazellen eingelagert sind, d. h. aus der 
Farbdifferenz dieser beiden Zellen, nicht ohne weiteres die infantile und 
die juvenile Form der amaurotischen Idiotie abgrenzen. Es liegt dabei 
bestimmt nicht eine Differenzierung der Erkrankungsart und der Zell
degeneration vor, sondern man muß eher annehmen, daß diese Differenz 
in dem Befallensein der Glia durch ein zeitliches Moment, eine verschieden 
schnelle Umwandlung der Neutralfette bedingt ist. Auf die sehr wichtige 
Funktion der Glia bei den verschiedenen heredo-degenerativen Erkran
kungen des Zentralnervensystems wird später noch eingegangen. Mög
licherweise wandeln sich die prälipoiden Substanzen in den Ganglienzellen 
bei der infantilen Form rascher in Neutralfette um als bei der juvenilen 
Form. Diese Annahme wird durch die Untersuchungen von der familiären 
diffusen Marksklerose (ScHOLz) wahrscheinlich gemacht. Es wäre aber 
auch möglich, daß die prälipoiden Stoffe, die sich bei der juvenilen und 
der infantilen Form finden, eine andere chemische Zusammensetzung 
haben. Diese letztere Annahme würde die verschiedenen Farbreaktionen 
besonders bei der Fettdarstellung erklären. In dem Spätfall KuFs kam 
es zur gewöhnlichen Fettreaktion in den degenerierten Zellen. Außer der 
gewöhnlichen Scharlachreaktion, die für diese Erkrankung sehr wichtig 
ist, und bei der die infantilen und juvenilen Typen in Intensität und Farb
nuance teilweise zu unterscheiden sind, gibt auch die Marchireaktion 
wechselnde Resultate. Bei der juvenilen Form ist meistens eine deutlich 
positive Reaktion vorhanden zum Unterschied von der infantilen Form, 
bei der diese Reaktion fast immer negativ ausfällt. Es ist daraus auch 
nicht ohne weiteres der Schluß zu ziehen, daß eine andere Erkrankung, 
sondern nur daß eine andere chemische Zusammensetzung vorliegt. 
Auch die verschiedensten Farbabstufungen bei der Eisenhämatoxylin
Lackmethode, von einem Blaßgrau zu einem Dunkelblau und Schwarz, 
sprechen in diesem Sinn. 

V ergleichsprä parate des eigenen Falles mit verschiedenen anderen 
Fällen von amaurotischer Idiotie haben gezeigt, daß bei der a. I. der 
Farbton nie ein völlig gleicher ist. Trotz peinlich genauer Technik kann 
bei dem einen Fall die Schaumzelle und die Ganglienzelle z. B. einen 
blaßgelblichen oder dann einen matt ziegelroten Farbton annehmen. 
Diese lipoiden bzw. prälipoiden Substanzen zeigen vielleicht eine ver
schiedene chemische Zusammensetzung und sind wahrscheinlich auch 
nicht zu jeder Zeit der Erkrankung gleich. So wichtig diese öfters an
geführten Farbreaktionen für die Beurteilungen auch sind, so läßt sich 
aus der Verschiedenheit einer Scharlach- bzw. Lecithinreaktion kein 
Urteil über die einzelnen Erkrankungsformen abgeben. Es ist jedoch 
wichtig und konnte auch in unserer Untersuchung ganz einwandfrei fest
gestellt werden, daß der jeweilige Farbton, der sich in einem bestimmten 
Fall findet, im Gehirn und in den übrigen Organen der gleiche ist. Die 
Farbe, die die Ganglienzellen in unserem Fall angenommen haben -
blaßrotbraun -, entspricht genau dem Ton, den die Schaumzellen auf
weisen, die in den Lungenalveolen liegen oder in der Milz usw. Jedoch 
weist erst die fertige Schaumzelle diesen Ton auf. In den histologischen 
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Präparaten des eigenen Falles war die Leber außerordentlich schwer 
im Sinn einer sog. Glaserkittleber verändert. Dabei ließ sich hier die 
Entstehung der Schaumzellen nicht nur aus dem Reticuloendothelsystem, 
sondern auch direkt aus dem Epithel verfolgen. Es zeigen die Scharlach
reaktionspräparate, daß erst die vollausgebildete Schaumzelle den oben 
angegebenen Farbton annimmt. 

So interessant diese Reaktionen auch sind, ausschlaggebend für die 
Beurteilung der NIEMANN-PicKsehen Erkrankung und der Tay-Sachs
idiotie bleibt die Struktur und Form der Zelle, das, was wir im 
Gehirn im Nisslbild und an den Parenchymzellen durch eine reine Eiseu
hämatoxylinfärbung erhalten. Die histopathologischen Unterschiede, wie 
sie z. B. in den Fällen von MARINESCo und KuFs bestehen, sind nicht 
Variationen in der degenerativen Erkrankung der Zelle, sondern Varia
tionen der verschiedenen Farbreaktionen und der Ausbreitung. Das Bild 
der besprochenen Krankheit ist oft derartig wechselnd, daß PICK be
hauptet hat, jede Familie und jeder Fall habe seine eigene Note. 

Wie die chemische Zusammensetzung der prälipoiden Substanzen, 
so ist die Art der Ausbreitung ganz unklar, was übrigens für die GAUCHER
sehe Krankheit ebenfalls zutrifft, auch bei dieser kommen ganz verschie
dene Variationen vor, Organe, die einmal schwer, das andere Mal kaum 
erkrankt sind, und Gehirnkerne, die oft ganz vom Erkrankungsprozeß 
verschont erscheinen, in andern Fällen jedoch zu den meist degenerativ 
veränderten Abschnitten gehören. 

Es fehlen bei den Fällen, die zur Klärung der Zusammenhänge von 
TAY-SAcHsscher und NIEMANN-PICKseber Krankheit beitragen könnten, 
die so wichtigen chemischen Organanalysen, ebenfalls sind keine Fraktions
bestimmungen vorhanden, und die Analysen der Blutfette und Lipoide 
sind nicht angegeben. Diese Bestimmungen könnten eine weitere Auf
klärung ergeben für solche histologisch und färberisch nicht mehr weiter 
differenzierbare Erscheinungen. 

Die ursprüngliche Ansicht von PICK lautet, daß die schaumzellige Spleno-Hepato
megalie so schnell ablaufe, weil eine große Neigung der Organzellen, Phosphatide zu 
speichern, vorliege und somit alle Organe außer Funktion gesetzt würden. 

Man muß dabei annehmen, daß in den schwer erkennbaren Fällen einer isolierten 
Erkrankung des Gehirns mit Freibleiben der übrigen Organe (reine TAY-SACHSsche Idio
tien) die Gehirnzellen auf ein Überangebot von Phosphatiden besonders stark reagieren, 
ohne daß dabei die übrigen Organe schon geschädigt würden. 

Reine TAY-SACHSsche Fälle sind von der ScHAFFERsehen Schule angegeben, im ganzen 
aber sehr selten (3 Fälle von SANTHA). Unter diesen 3 Fällen ist der erste zum mindesten 
zweifelhaft, da hier nur eine Gehirnsektion stattgefunden hat. Bei den zwei übrigen 
Fällen ist der Organbefund nicht absolut eindeutig. Interessant scheint mir immer noch 
der Befund von S.JÖGREN, der bei wohl dem größten Material von amaurotischer Idiotie 
(21 Fälle) bei systematischer Untersuchung immer in den inneren Organen Veränderungen 
von Zellformen gefunden hat, wie man sie bei der NIEMANN-PICKsehen Krankheit nach
weisen kann. 

In den Beobachtungen OBERLING und WORINGER und LINDAU ließen die Ganglien
zellen die gleichen Veränderungen erkennen wie bei der f. a. I. Eine Kombination von 
Morbus Gaucher, der in der Regel erst später aufzutreten pflegt, mit a. I. konnte LINDAU 
nachweisen. Im Gegensatz zum Niemann-Pick, bei dem überwiegend das Retikulaendothel
system ergriffen ist, findet sich bei dem Morbus Gaueher eine Speicherung im lymphatisch
hämatopoetischen Apparat. 

Nach LINDAU muß das gleiche pathogenetische Prinzip bei diesen verschiedenen 
Krankheiten vorliegen. 
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Die verschiedene Ausbreitungsart des reinen Tay-Sachs und Niemann
Piek sowie der Kombinationsfälle ist jedoch nicht nur als eine einfache 
Speicherung von Lipoiden in den Organen bzw. den Gehirnzellen zu 
erklären. Es wird im übrigen der Ausdruck "Speicherung" sicher immer 
viel zu weit gefaßt und ist gerade in der pathologischen Anatomie ein 
Begriff, den man nicht leicht fassen kann und vor dem besonders 
LuBARSCH oft gewarnt hat. Für das besprochene Krankheitsbild ist der 
lokale Faktor von ganz fundamentaler Bedeutung. Dieser lokale 
Faktor, der uns in der Histopathologie des Zentralnervensystems immer 
wieder beschäftigt, wurde von SPIELMEYER und anderen eingehend 
untersucht und zum Teil unter dem Begriff der Systemvulnerabilität 
zusammengefaßt. Es ist das einer der Faktoren, den wir bei Hirnver
änderungen z. B. CO-Intoxikation (Pallidum) und bei der WILSONschen 
Krankheit ( extrapyramidales System) immer wieder finden. 

Gerade bei der WILSONschen Krankheit lassen sich die Verhältnisse 
besonders gut studieren. Die Schädigung trifft hier die Leber in Form 
einer besonderen Cirrhoseart und das Gehirn in ganz bestimmten Ab
schnitten in Form von Zellausfällen usw. Wir können heute annehmen, 
daß sowohl die Leberschädigung als auch die Gehirnerkrankung beide 
die Folgen einer besonderen wahrscheinlich intestinalen Noxe sind. Eine 
kongenitale Schädigung sowohl der Leber auf der einen Seite als auch 
des Gehirns auf der andern Seite besteht nicht. 

In dem Spätfall von KuFs kann diese Systemvulnerabilität besonders eindrücklich 
dargestellt werden. In der einen Generation war sie auf das Sinnesepithel der Augen 
beschränkt, in der andern Generation durch die Spätform der f. a. I. bei intaktem Ver
halten des Sinnesepithels ausgedrückt. 

Als grundlegend können wir bei der f. a. I. nicht eine Fehlbildung 
des Zentralnervensystems annehmen, sondern eine Fehlbildung des 
Stoffwechsels. 

Sehr interessante histopathologische und chemische Vergleiche lassen sich anstellen 
durch die Untersuchungen von ScHOLZ über die nach ihm benannte familiäre diffuse 
Marksklerose. Die Lipoide, die hier beim Zerfall der Markscheiden auftreten, können 
nicht abgebaut werden, es bleibt der Abbau auf der Stufe des scharlachfärbenden Neutral
fettes stehen, so, wie wir es bei der juvenilen Gruppe der f. a. I. finden. ScHOLZ hat eine 
Störung der Gliazellfunktion als wahrscheinlich betrachtet. Diese Störung in der Verar
beitung der Lipoide ergab sich auch in der Beobachtung von ScHOLZ und BoGAERT, bei 
der ein Versagen des Abbaues vorlag und auch eine Störung in der Abräumung durch 
eine fehlende Bildung von Fettkörnchenzellen. 

Es war keine Neigung zur Umsetzung in Scharlachlipoide erkennbar, noch eine Ab
räumung der Zerfallsmassen. 

Eine Proliferation fehlte sowohl bei der Oligodendroglia als auch bei der Makroglia, 
eine Erscheinung, die bei den familiären Fällen fast regelmäßig vorkommt. Es läßt sich 
in diesen Fällen eine Dystrophia axonalis generalis annehmen. 

Bei der sehr eingehenden Untersuchung von 19 Fällen von f. a. I. aus dem Blinden
institut von Lund haben SJÖV ALL und ERICSSON überall ziemlich die gleichen Verände
rungen gefunden. Sie sahen regelmäßig im Neostriatum, auch in der Klein- und Großhirn
rinde, in besonders starkem Maße um die Fascia dentata, eine Umänderung der Makroglia 
mit Lipoideinlagerungen. Die Vermehrung der faserbildenden Glia, die Markscheiden
atrophie und die Ganglienzelldegenerationen sind die gleichen wie im Senium. Später 
hat SJÖVALL seine Beobachtungen an einer Untersuchungsserie von 21 Fällen zusammen
gefaßt. Klinisch wiesen diese Patienten epileptische Anfälle auf, Demenz und extrapyra
midale Symptome. Histologisch fanden sich die erwähnten Lipoidablagerungen in Gan
glienzellen, in Makrogliazellen der Rinde und des Striatuni. Er schließt aus diesen Befunden, 
daß es sich nicht um eine sekundäre Speicherung der Glia handelt, sondern um eine selb
ständige Stoffwechselstörung, die erblich sei. 
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SJÖV .ALL kommt zu der Schlußfolgerung, daß das Zentralnervensystem sich bei der 
f. a. I. im Sinne einer senilen Umwandlung verändere. Durch die lange dauernde Stoff
wechselstörung lipoider Natur kommt ein Senium praecox zustande. 

Zu ganz ähnlichen Schlüssen kommt GRINKER bei der Untersuchung zweier Fälle 
von a. I. Es handelte sich um 2 Mädchen von 13 und 17 Monaten. Bei beiden bestanden 
Windungsanomalien der Hirnrinde. Die Lipoide, die in den Ganglienzellen eingelagert 
waren, stellten Gemische von Cholesterin, Phosphatid und Cerebrosiden dar. Er weist 
damit auf die Ähnlichkeit mit dem lipochromen Alterspigment hin, wie das SPIELMEYER 
früher gezeigt hat. 

Er kommt bei der Untersuchung dieser beiden Fälle zu dem Schluß, daß es sich bei 
der a. I. um ein vorzeitiges Altern handle an einem Gehirn mit kongenitalen Defekten. 

BIELSCHOWSKY erblickt in einer innersekretorischen Störung die Ursache der Phos
phatidablagerung. MARINESCO glaubt, daß infolge eines Verlustes an Oxydasen eine 
Umwandlung der fuchsinophoben Granula und der Mitochondrien in Lipoid vorliege. 

OsTERTAG führt in ähnlichem Sinne die Stoffwechselstörungen der Ganglienzellen, 
die der f. a. I. zugrunde liegen, auf den Ausfall trophischer Funktionen der Glia zurück. 

BoG.AERT schließt auf einen degenerativen Prozeß. Der Inhalt der Zellen im Retikulo
endothelsystem und in den Ganglienzellen ist eine Mischung, die sich überall gleich anfärbt. 
BoG.AERT nimmt an, es handle sich um eine Mischung von Phosphatiden, Neutralfetten 
und einer kleinen Menge anderer Substanzen. 

Sehr wichtig sind zur Frage der Stoffwechselstörungen die Angaben von KuFS, der 
einmal bei einem Patienten trotz reichlicher Nahrungsaufnahme starke Abmagerung und 
einen starken Gewichtssturz innerhalb von zwei Jahren feststellen konnte. Bei dem von 
HAMBURGER mitgeteilten Fall kam es ebenfalls zu starker Abmagerung mit fast völliger 
Entleerung des subcutanen Fettdepots. Bei der Spätform von KuFs traten Stoffwechsel
störungen im gesamten Organismus erst nach dem vollendeten 39. Lebensjahr ein, nach 
jahrzehntelangem normalem psychischem Verlauf. Sie führte dann aber in der Zeit von 
2 Jahren zu starkem Marasmus und zum Tode. In diesem Fall waren die charakteristischen 
Schaumzellen in den Lymphdrüsen zu finden. Bei einem der Geschwister konnte das 
Leiden bis 5 Jahre vor dem Tode, d. h. dem 36. Jahre, nicht diagnostiziert werden. 

Das reichliche Auftreten von Pickzellen ist für die jugendlichen Fälle charakteristisch. 
Aber auch in den Spätfällen von KuFs war das Retikuloendothelsystem an einer Speiche
rung beteiligt, so fanden sich in den KuPFFERschen Sternzellen und in dem Gefäßendothel 
reichlich gespeicherte Lipoide. 

Bei der Verschiedenartigkeit der klinischen Erscheinungen, des Augenspiegelbefundes 
und bei der ganz verschiedenen Auswertung der wechselnden histologischen und histo
chemischen Befunde nimmt JUNIUS an, daß eine "primäre Störung des Lipoidstoffwechsels 
in elektiv oder auch in Systemen erkrankenden Ganglienzellen des Gehirns, vor allem des 
Kleinhirns, des Rückenmarks, auch des sympathischen Systems und der Retina des 
Auges" vorliege, möglicherweise kombiniert mit einer "primären Störung der trophischen 
Tätigkeit der Glia". 

Die NIEMANN-PICKsche Krankheit und der Morbus Gaueher der Säuglinge scheinen 
eine starke innere Verwandtheit zu besitzen, ohne wesensgleich zu sein. 

Was den Retinabefund anbetrifft, so kommen auch da deutliche Variationen vor. Es 
konnte ScnLESINGER bei den typischen Veränderungen, die zum Bilde der f. a. I. gehören, 
eine beidseitige Opticusatrophie nachweisen, ohne daß Veränderungen in der Maculagegend 
vorlagen. 

Bei der SPIELMEYER-VOGTschen Form kommt es nicht zu einem red spot, jedoch 
geht das Sehvermögen zugrunde infolge einer der Retinitis pigmentosa ähnlichen Erkran
kung. 

In neuerer Zeit ließ sich diese Retinaveränderung auch nachweisen bei einer beson
deren Krankheit, die nicht absolut zu dem Bild der f. a. I. paßt. 

Es hat RITTER versucht, das LAURENCE-BIEDLsche Syndrom von dem Formenkreis 
der f. a. I. abzugrenzen. Bei seinen 3 Individuen, die anfänglich ein gleiches Bild boten 
und auch die gleiche Vorgeschichte hatten, waren 2, die zusammengehörten und dem 
Typ der juvenilen a. I. entsprachen. Der dritte Fall unterschied sich jedoch im Verlaufe 
der Erkrankung dadurch, daß er einmal nicht progredient war, außerdem bestand eine 
Fallsucht, eine deutliche, wahrscheinlich angeborene, Veränderung des Türkensattels und 
eine Polydaktylie. Dieser Fall wird von RITTER als LAURENCE-BIEDLsche Erkrankung 
aufgefaßt und von der f. a. I. abgetrennt. 
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RITTER hat das LAURENCE-BIEDLsche Syndrom als einen wahrscheinlich krankhaften, 
kongenitalen Zustand oder als eine Mißbildung aufgefaßt, bei denen zu den schon erwähnten 
Anomalien andere Mißbildungen einzeln oder gehäuft noch dazu kommen können. 

Das psychische Verhalten bei der f. a. I. spricht mehr für eine organische Demenz, 
bei dem LAURENCE·BIEDLschen Syndrom spricht es eher für angeborenen Schwachsinn. 

GIANNINI teilt eine ähnliche Beobachtung mit bei einem 131/ 2jährigen Mädchen. Es 
fanden sich Störungen, die für die Jugendform der amaurotischen Idiotie sprachen mit 
deutlichen Retinaveränderungen, gleichzeitig bestand eine pudglanduläre endokrine 
Störung mit einem adiposogenitalen Typus. Die Sella turcica war deutlich verändert. 
Auch da bestand das LAURENCE-BIEDLsche Syndrom. Er zählt diesen Fall trotzdem auch 
noch zum Bild der f. a. I. und faßt diese heredodegenerativen Formen als phänotypische 
Äußerungen einer zusammengehörigen Krankheitseinheit auf. 

Interessante Angaben über das Verhalten der optischen Komponente bei a. I. machen 
BERTRAND und BoGAERT. Besonders können sie unter den 7 Beobachtungen wichtige 
Mitteilungen über den Erbgang machen. Von diesen Fällen wiesen drei typische Retina
veränderungen auf. Die beiden Autoren nehmen an, daß die Netzhautveränderungen 
ziemlich selbständig auftreten oder sich auch mit der nervösen Komponente zusammen
finden oder ganz fehlen können. Die 7 Fälle beziehen sich auf 4 genealogisch eingehend 
untersuchte Familien. In 6 Fällen waren beide Eltern Israeliten, in einem Fall nur ein 
Elternteil. Dabei bestand in diesen Familien eine überdurchschnittliche Belastung mit 
Geisteskrankheiten und endokrinen Störungen. 

Es ist nicht abzusprechen, daß in der klinischen Beschreibung gewisse 
Differenzen bestehen zwischen der NIEMANN-PICKsehen Erkrankung 
und der TAY-SAcnsschen Idiotie. Daneben kommen auch deutliche 
Unterschiede in der Schwere und in der Art der Retinaerkrankung vor. 
Über einzelne Säuglinge wird die Angabe gemacht, daß außer deutlicher 
Abmagerung auch eine verschieden starke geistige Störung vorlag, in 
einzelnen Fällen sogar eine Idiotie. 

Die Angaben bei den Fällen infantiler a. L über das Sehvermögen der 
Säuglinge sind verschieden. Liegen keine ophthalmologisch erfaßten 
Retinaveränderungen vor, so ist es kaum möglich, genaue Angaben zu 
machen über das Sehvermögen. Vergleicht man die Reaktionen und 
verschiedenen Greifautomatismen, die als Ausdruck des Enthirnungs
syndroms auftreten, so ist es gut verständlich, daß kaum eine Bestimmung 
des Visus möglich wird. Daß auch die Maculaveränderung ganz fehlen 
kann, ist ohne weiteres verständlich, wenn man sich den Ausbreitungs
vorgang der Erkrankung klar macht. Weder die TAY-SAcnssche Idiotie 
noch die NmMANN-PrcKsche Erkrankung sind ja rein ubiquitär, es lassen 
sich hier die allerverschiedensten Typen nebeneinander halten. Ein lokaler 
Faktor ist auch da ungemein wichtig, ohne allerdings über die verschiedene 
Auswahl etwas aussagen zu können. In sehr typischer Weise läßt sich 
das an den Kleinhirnveränderungen nachweisen. Allgemein wird die 
Kleinhirnrinde als eines der schwerst geschädigten Hirnabschnitte bei 
der TAY-SAcnsschen Idiotie aufgefaßt. 

Ähnlich wie WALTER konnte TscHERNYSCHEFF jedoch zeigen, daß bei schwerer Ver
änderung sämtlicher Ganglienzellen in der Großhirnrinde das Kleinhirn vollständig un
verändert erhalten war. Besonders kann auch die optische Komponente fehlen, vor allem 
bei den nicht infantilen Fällen, so daß man schon den Begriff der "Amaurose" in der 
Krankheitsbezeichnung streichen wollte. 

Nicht imr beim Vergleichen verschiedener Fälle miteinander finden 
sich Differenzen, sondern es kommt auch zu ungleich starker Erkrankung 
der verschiedenen Rindenfelder im eigenen Fall. In den basalen Ganglien 
lassen sich einzelne Kerngruppen finden, die als unverändert zu be
zeichnen sind, neben solchen mit starker Zelldegeneration und reichlichen 
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Einschlüssen. Im eigenen Fall ist das Kleinhirn sehr schwer verändert, 
derart, daß auf große Strecken hin keine Purkinjezellen mehr vorhanden 
sind bei stärkster Gliose. 

Die schon erwähnte Angabe von PrcK, daß jeder Fall seine besondere 
Variante zeigt, besteht zu Recht. In der eigenen Beobachtung kommt, 
was den Morbus Niemann-Piek anbelangt, die besonders schwere Reaktion 
und Umänderung des Lebergewebes vor bei völlig intaktem Verhalten 
des Nierenparenchyms. Für die TAY-SAcHssche Idiotie läßt sich die 
eben erwähnte ungleichförmige Erkrankung der verschiedenen Rinden
felder des Gehirnes anführen und die teilweise intakten Kerngruppen 
neben den schwer veränderten Kerngebieten. Außerdem finden sich die 
schon erwähnten Varianten, sie sprechen aber in keiner Weise gegen die 
Annahme einer einheitlichen Stoffwechselstörung. 

Die Stoffwechselerkrankungen im allgemeinen zeigen in pathologisch
anatomischer Hinsicht starke Variationen in der Schwere und Ausbrei
tung der Organveränderungen. Auch da finden sich vom Krankheits
prozeß verschonte Gebiete. Nicht einmal für Infektionskrankheiten 
oder für Tumoren lassen sich Schemata aufstellen, die für irgendeine 
Krankheit allgemeine Gültigkeit hätten. 

Bei der versuchten Unterscheidung der NIEMANN-PICKsehen Erkran
kung und der TAY-SAcHsschen Idiotie muß man sich über die außer
ordentliche Seltenheit reiner Fälle von Tay-Sachs klar werden. Daß 
das Gehirn allein erkrankt, ist teilweise überhaupt in Frage gestellt 
worden. Auch die Fälle von SANTHA wirken nicht überzeugend. Konnte 
doch einer der besten Kenner dieser Idiotie unter seinen 21 Beobachtungen 
keinen reinen Fall finden. 

Es scheint mir auch die rein vom chemischen Gesichtspunkt aus
geführte Untersuchung über die Wesensgleichheit oder Verschieden
heit dieser Krankheitsbilder nicht völlig beweisend. 

EPSTEIN hat 1934 mit chemischen, nicht ganz überzeugenden Methoden 
an formalinfixiertem Gehirn die Frage der Gleichheit der beiden Krank
heiten zu lösen gesucht. Es hat sich dabei um Material gehandelt, das 
verschieden lange Zeit im Formalin gelegen hatte, so daß man aus den 
Werten keinen bestimmten Schluß ziehen kann. 

EPSTEIN kommt nun aber aus seinen Untersuchungen zu ganz be
stimmten Folgerungen. Nach ihm ist die reine infantile amaurotische 
Idiotie eine primäre Degeneration der Ganglienzellen, die NrEMANN
PrcKsche Erkrankung jedoch eine degenerative Lipoidstoffwechsel
störung, dabei glaubt er, daß die beiden Krankheiten miteinander nichts 
zu tun haben. Die Hirnlipoide lösen sich teilweise in 10% Formalin
lösung in Spaltprodukte auf. Es muß also auch noch die Formalinlösung 
mituntersucht werden bei der chemischen Analyse. Er findet dabei, daß 
bei einem Gehirn von NrEMANN-PrcKscher Krankheit eine starke An
reicherung von ätherlöslichem Phosphatidphosphor vorliege. Auf Leci
thinkephalin umgerechnet von 17,2 auf 30,6 bei der reinen amaurotischen 
Idiotie, also eine Steigerung von 80%. Er nimmt nun an, daß die TAY
SAcHssche Idiotie und die NrEMANN-PICKsche Erkrankung verschieden 
seien. Gleichfalls geht er auf die Veränderungen am Augenhintergrund 
ein und behauptet ebenfalls, daß sie eine verschiedene Ursache hätten. 
Nach der Erklärung von WAREN-TAY kommt bei der reinen Form der 
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i. a. Idiotie vom Typus TAY-SAcns der große weiße Fleck in der Gegend 
der Macula lutea mit dem roten Flecken der Gegend der Fovea centralis 
dadurch zustande, daß die Retina an dieser Stelle irrfolge der maximalen 
Blähung und des gleichzeitigen Schwundes der Ganglienzellen licht
durchlässig wird. Dadurch leuchtet die Netzhaut durch. Bei der Nm
MANN-PICKschen Erkrankung und besonders bei den Kombinationen mit 
TA Y- SACHS kommt durch eine schaumige Auflösung irrfolge des allgemeinen 
Degenerationsprozesses der Ganglienzellen eine Transparenz der Netz
haut vor. Durch diese ziemlich komplizierte Erklärungsweise kommt 
nun EPSTEIN zum Schluß, daß der Augenspiegelbefund bei der i. a. I. 
andere Ursachen habe wie der analoge Symptomenkomplex bei der 
NIEMANN-PicKsehen Erkrankung. 

BRAUNMÜHLL ist ebenfalls auf die ganze ScHAFFERsehe Lehre von der 
Hyaloplasmatheorie eingegangen. Besonders aus seinen kolloidchemi
schen Untersuchungen gibt er an, daß Quellung und Fällung des Plasma, 
nicht wie ScHAFFER annimmt, primär, sondern sekundär sei. In der 
Erwiderung hat nun ScHAFFER teilweise seine ursprünglichen Angaben 
von der Keimblattelektivität zurückgenommen, er beruft sich hingegen 
gerade in seinen letzten Arbeiten auf diese chemischen Untersuchungen 
von EPSTEIN und sieht darin einen Beweis, daß die beiden Krankheiten 
miteinander nichts zu tun hätten. 

Gleich wie bei der Ausbreitung der TAY-SACHsschen Idiotie und der 
NIEMANN-PICKsehen Erkrankung Variationen vorkommen, so zeigen 
auch die Zelleinschlüsse jeweils einen verschiedenen Farbton. Einmal 
sind verschiedene Farbtöne mit der Scharlach- oder Sudanreaktion zu 
erhalten bei der infantilen oder juvenilen oder der Spätform der amau
rotischen Idiotie. 

Es scheint mir jedoch sehr wichtig, daß derjenige Farbton, der bei 
einem bestimmten Fall vorhanden ist, immer wieder in allen Organen 
des gleich vorbehandelten Materials auftritt. Er läßt sich sowohl finden 
in den Schaumzellen der verschiedenen Körperorgane wie auch in den 
Gehirnzellen. Aus dieser wichtigen Erscheinung läßt sich der Schluß 
ziehen, daß die Erkrankung des Zentralnervensystems und diejenige 
der verschiedenen Körperorgane auf eine gleiche Ursache zurückzuführen 
sind, und daß der eingelagerte Stoff der gleiche ist. Die Verschiedenheit 
in der Ausbreitung bei der Splenohepatomegalie vom Typus Gaueher 
und der Splenohepatomegalie vom Typ Niemann-Piek spricht nicht gegen 
die Annahme, daß es sich auch bei der amaurotischen Idiotie um eine 
Lipoidstoffwechselstörung des Gesamtorganismus handelt. Bei der 
erstgenannten Erkrankung wird mehr das lymphatisch-hämopoetische 
System geschädigt, bei dem Komplex TAY-SAcHsscher Idiotie und 
Niemann-Piek ist das Zentralnervensystem in der Regel das am stärksten 
und wahrscheinlich auch das am frühesten geschädigte Gebiet. 

Man faßt deshalb am besten diese verschiedenen Erkrankungsarten 
mit den schon mehrmals erwähnten Varianten in bezug auf Ausheilung 
und Reaktion als teilweise abhängige Erscheinungsformen einer be
stimmten nosalogischen Einheit auf. 

Die ScHAFFERsehe Annahme einer elektiven Erkrankung des Ekto
derms trifft auch für unseren Fall, wo verschiedene Keimblätter geschä
digt sind, nicht zu. Gleichfalls läßt sich in unserer Untersuchung eine 



318 TH. BAUMANN, E. KLENK u. S. ScHEIDEGGER: Die NrEMANN·PicKsche Krankheit. 

Keimblattschwäche, die sich in makroskopisch erkennbaren Degene
rationszeichen finden ließe, nicht nachweisen. Die auffallende KleiTI
hirnatrophie in unserem Fall ist keine angeborene Anomalie, sondern 
man muß dieselbe auf Grund der Gliapräparate als eine Erscheinung 
auffassen, die erst im Verlauf der Erkrankung aufgetreten ist. Sämtliche 
stark verkleinerten und gleichfalls stark umgeänderten Bezirke des Zentral
nervensystems weisen eine schwere Gliafibrose auf. Es geht also die 
Atrophie der Schwere der Erkrankung parallel. Bei der Annahme 
ScHAFFERs wäre übrigens die teilweise beobachtete Gewichtsvermehrung 
des Gehirns oder einzelner Hirnabschnitte gleichfalls schwer erklärbar. 
Die zum Teil von OsTERTAG gefundenen und von ihm näher beschrie
benen makroskopisch auffallenden Gehirnanomalien möchte dieser Autor 
nicht im Sinn einer vorhandenen, sondern als Ausdruck einer erworbenen 
Schädigung auffassen. Daß am Zentralnervensystem die Glia eine besondere 
Störung - wie auch· bei anderen beredodegenerativen Erkrankungen -
aufweist, geht besonders aus den Untersuchungen von ScHOLZ hervor. 

ScHAFFER hält jedoch immer noch daran fest, daß das Wesen der 
Zellerkrankung bei der f. a. I. auf einer primären Schwellung des Hyalo
plasmas beruhe. Dieselbe macht mit der Keimblattsystem- und Segment
wahl zusammen das Substrat der beredodegenerativen Erkrankung aus. 
Alle organischen beredodegenerativen Krankheiten -also nicht nur die 
f. a. I. - sollen diese ektodermale Keimblattelektivität haben. 

Dagegen sprechen jedoch sehr die Veränderungen bei der tuberösen 
Sklerose, die eine ganz ausgesprochene mesodermale Komponente hat. 

Gegen die Annahme, daß es sich bei TA Y- SAcHsscher Idiotie und 
NIEMANN-PieKseher Erkrankung um zwei verschiedene Leiden handelt, 
spricht unter anderem auch eine mathematische Überlegung. Die Wahr
scheinlichkeit, daß sich zwei derartig seltene Krankheiten miteinander 
kombinieren können, liegt stark unter dem von ScHAFFER selbst an
gegebenen und zugleich stark unterschätzten Wert von 22%. 

Bei dem Morbus Gaueher fanden ÜBERLING und LrNDAU bei der Unter
suchung des Zentralnervensystems die gleichen Veränderungen, wie man sie 
bei der f. a. I. nachweisen kann. Diese Tatsache läßt uns ebenfalls annehmen, 
daß bei dieser Form der Splenohepatomegalie es sich ebenfalls um eine 
Stoffwechselstörung handelt, bei der es im Zentralnervensystem zur Ab
lagerung von Cerasin, eines zu den Cerebrosiden(EPSTEIN-LIEB) gehörigen 
Stoffes, kommt. Es muß auch hier der gleiche Faktor ausschlaggebend 
sein, so daß man annehmen kann, daß die TAY-SAcHssche Idiotie und 
die NrEMANN-PICKsche Erkrankung bzw. die GAUCHERsehe Krankheit die 
gleiche Wurzel habe, eben eine Stoffwechselstörung. 

Vom rein histopathologischen Standpunkte aus läßt sich somit zu
sammenfassend sagen. 

Bei der NIEMANN-PicKsehen Erkrankung und der TAY-SAcHsschen 
Idiotie kommt es zur Ablagerung von hochmolekularen Lipoidstoffen. 
Dieselben werden nicht abgebaut und bleiben liegen, vorwiegend in den 
Mesenchymzellen der Körperorgane, in den Ganglien- und zum Teil 
Gliazellen des Zentralnervensystems. 

Die familiäre amaurotische Idiotie tritt in der Regel in der zweiten 
Hälfte des ersten Lebensjahres auf, der Tod in der Regel 1-11/2 Jahre 
später. Es kommt zu fortschreitenden Paralysen, zu einer Atrophie, 
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Idiotie und Amaurose, bei teilweise eigenartigen Automatismen, Ent
hirnungssyndrom. 

Von dieser infantilen Form (TAY-SACHS) läßt sich eine juvenile Form 
(SPIELMEYER-VoaT) und eine Spätform (KuFs) unterscheiden. 

Die verschiedenen Typen sind nicht vollständig gleich, sie unterschei
den sich in klinischer, histochemischer, histologischer und genealogischer 
Beziehung. 

Bei der juvenilen Form kommen unter anderem zum Unterschied der 
infantilen Form keine derartigen Lähmungen vor. Die Retinaverände
rungen entsprechen mehr dem Bild der Retinitis pigmentosa. Ein red 
spot ist nicht vorhanden. 

Es handelt sich bei der amaurotischen Idiotie nicht um eine Erkran
kung, die das ganze Zentralnervensystem in gleicher Art schädigt. Es 
sind meistens einzelne Bezirke stärker betroffen, in der Regel das Klein
hirn, jedoch gibt es auch Beobachtungen, bei denen das Kleinhirn völlig 
unverändert ist. 

Die amaurotische Idiotie kann sowohl mit der NIEMANN-PICKsehen 
Erkrankung als auch mit dem Morbus Gaueher kombiniert sein. 

Es scheint, daß bei beiden Krankheiten, der amaurotischen Idiotie 
und der NIEMANN-PICKsehen Krankheit, der gleiche Faktor wirksam ist. 

Aus den verschiedenen Ergebnissen können wir entnehmen, daß bei 
der Vererbung eine noch unbekannte Anomalie des Stoffwechsels aus
schlaggebend ist und nicht eine Anomalie des Nervensystems. 

Die Einlagerungen sind dem Nervenzellpigment verwandt. 
Die Erkrankung läßt sich teilweise als ein frühzeitiges Altern auffassen. 
Das Vorkommen reiner Fälle von TAY-SAcHsscher Idiotie scheint mir 

nicht absolut bewiesen. 

B. Vom klinischen Standpunkt. 
Aus dem rein klinischen Bilde der NIEMANN-PICKsehen Erkrankung 

ist festzustellen, daß kaum ein Niemann-Piek ohne red spots (als Aus
druck des Tay-Sachs) ein normales psychisches Verhalten zeigte. 

Am wenigsten betroffen ist in dieser Beziehung wohl der Fall THOENES, der ja auch 
organisch das obligate Symptom des Fettschwundes des Unterhautzellgewebes vermissen läßt. 

Ferner ist aus den allerdings äußerst mangelhaften klinischen Staten 
herauszulesen, daß die Säuglinge nicht nur stark unterentwickelt sind, 
sondern auch eine starke geistige Retardation bzw. Imbezillität und 
Idiotie zeigen. Ferner wird vielfach ein Nystagmus angegeben, und es 
finden sich Angaben, daß die Kinder nicht sitzen, nicht stehen und nicht 
gehen können, sie sprechen nicht, lassen die Zunge heraushängen. Die 
Kinder sehen und hören. Es besteht also in diesen Fällen das Bild einer 
nichtamaurotischen, a- oder hypokinetischen Idiotie. 

Dieses Zustandsbild findet sich z. B. im Falle NIEMANN, SCHIFF, BERMANN, v. MEYEN
BURG. 

Aus den Fällen CoROAN und ÜBERLING, ABT und BLOMM, SMETANA 
und VAN BoaAERT, die ihre Patienten in ausführlichem Status schildern, 
geht mit aller Eindeutigkeit hervor, daß neben der Idiotie und Akinesie 
eine Amaurose besteht, und zwar eine Amaurose, ohne daß irgendwelche 
Augenhintergrundsveränderungen ophthalmoskopisch dabei zu eruieren 
wären. Für diese 4 Fälle müssen wir eine zentrale Amaurose, hervorgerufen 
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durch die spezifischen Gehirnveränderungen der NIEMANN-PicKsehen 
Krankheit, annehmen, wie wir auch in allen "reinen" Niemann
Pickfällen ohne Amaurose die geistige Retardation, die Idiotie, die 
Akinesie, die Hypo- und Hyperreflexie auf die reine NIEMANN-PICKsche 
Gehirnerkrankung zurückführen müssen. 

Weiterhin ist es von Interesse, daß im unkomplizierten Falle SMETANAs 
die Reflexe abgeschwächt sind. Im Falle VAN BoGAERTs sind sie gesteigert 
und es werden außerdem athetotische Bewegungen vermerkt. Im Falle 
ÜBERLING und CoRCAN8 sind die Reflexe normal. 

Allen diesen eben erwähnten reinen Niemann-PickfäHen ohne red 
spots mit ihren mannigfachen zentralen Symptomen, Amaurose, Taub
heit, Akinesie, Hyper- und Hypotonie, Hyper- und Areflexie, körperliche 
und geistige Retardation bis zur völligen Idiotie, fehlt gegenüber den 
Kombinationsfällen mit red spots allein nur die Maculaveränderung. 
Alle übrigen Symptome finden sich in den Kombinationsfällen mit red 
spots in genau dem gleichen Maße wie in den "reinen" Niemann-Pick
fällen ohne red spots. 

Aus der Kasuistik (Tabelle 11) ergibt sich somit für die 27 erfaßten 
Fälle, daß Smal Amaurose mit dem Augenhintergrunde, wie er von der 
TAY-SAcHsschen Idiotie bekannt ist, und 4mal Amaurose ohne patho
logische Retinaveränderungen bestand. In den 15 noch verbleibenden 
Fällen wird meist angegeben, daß die Kinder sehen, ohne daß allerdings 
genauere Ophthalmoskopische Untersuchungen mitgeteilt werden. 

Aus diesen Feststellungen ergibt sich somit, daß in jedem Falle 
von NIEMANN-PieKseher Krankheit das Gehirn immer mit
erkrankt ist, was sich durch die nervösen Symptome und die 
Idiotie kundgibt, daß es weiterhin auf dieser Grundlage zu 
zentralen Amaurosen ohne redspotskommt und daß endlich 
Amaurosen vom Typus der TAY-SAcHsschen Idiotie mit red 
spots und Atrophie der Optici auftreten. 

Diese Tatsache, daß in jedem Falle vonN iemann-Pick das Zentralnerven
system immer mitaffiziert ist, spricht gegen die ScHAFFERsehe Annahme, 
daß es sich in den Niemann-Pickfällen mit red spots um eine Kombination 
zweier völlig getrennter Krankheitsbilder von höchstens idiotypischer 
Affinität handelt. Nicht die red spotssind eben das Wesentliche, sondern 
die allgemeine, immer vorliegende Gehirnaffektion, wobei eben in gewissen 
Fällen auch peripher die Retina noch miterkrankt sein kann! 

Dieses klinische und histologische Bild kann als Steigerung desselben 
pathologischen Geschehens nach den Auffassungen von BIELSCHOWSKY, 
SPIELMEYER, KuFs gedeutet werden, wobei bei der nichtamaurotischen 
Idiotie der Degenerationsprozeß wenigstens am Nervensystem ein schwä
cher ausgebildeter und bei der amaurotischen Idiotie der am stärksten 
ausgebildete ist. Bei der letzteren Form bestände in gewissen Fällen 
nicht nur eine zentrale Amaurose, sondern auch die Retina und die 
N ervi Optici sind überdies vom pathologischen Prozesse ergriffen. 

Für die unitarische Auffassung der Krankheitsbilder liegen die er
wähnten gewichtigen Gründe in hirnhistologischer Beziehung vor. BIEL
SCHOWSKY konnte im Fall HAMBURGERs zeigen, daß die histologischen 
Veränderungen von der Art der TAY-SAcHsschen als auch der NIEMANN
PICKsehen Erkrankung sind. 
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Die Klinik der NIEMANN-PICKsehen Krankheit läßt aber 
ganz besonders in diesen red spots-Fällen viele Symptome 
vermissen, die bei den reinen Tay-Sachs-Fällen sehr häufig 
auftreten. Symptomatologische Gleichheit besteht in der Idiotie, der 
allgemeinen Entwicklungsstörung, Kachexie, der Akinesie, der Hypo- oder 
Hyperreflexie, der Hypo- oder Hypertonie, dem Unvermögen den Kopf 
zu halten, den, wenn auch seltenen, choreatisch-athetotischen Bewegungen, 
den Ödemen an Hand und Fußrücken, der Hypertrichosis. Die aus
gesprochene klinische Differenz besteht darin, daß in allen 27 Fällen 
von NIEMANN-PieKseher Krankheit eine ausgesprochen starke Hypertonie, 
klonisch tonische Streckkrämpfe der Extremitäten (DoLLINGER), die 
MAGNussehen Halsreflexe, die gesteigerte Schreckhaftigkeit, die Hyper
akusis (SACHS), U ntertempera turen, 0 bstipation, die Zunahme des Schädel
umfanges und das untergewichtige Gehirn völlig fehlen. Es sind 
demnach gerade die typischen Symptome der TAY-SAcnsschen Idiotie 
selbst in den red spots-Fällen des Morbus Niemann-Piek nicht vorhanden. 
Dazu kommt das Fehlen irgendwelcher Hauptpigmentationeil bei der 
juvenilen als auch infantilen amaurotischen Idiotie und ebenso das 
Fehlen irgendwelcher Leber-, Milz- und Lymphdrüsonvergrößerungen. 

Auch sehr auffallend ist für die 27 Niemann-Pickfälle die große 
Seltenheit des familiären geschwisterlichen Auftrctens. Nur 
2 gesicherte Fälle sind bei Geschwistern zugleich beschrieben, dazu kommen 
noch 3 weitere Fälle, in denen Geschwister mit "großem Bauch" verstarben. 
In den übrigen 24 Fällen finden sich keine Geschwistererkrankungen. 

Im Falle von VAN BoGAERT hatte ein Geschwister einen absolut reinen Tay-Sachs 
und im Falle WINTERs erkrankte eine Schwester an Gaucher. 

Diese beträchtlichen Differenzen im klinischen Bilde der NIEMANN
PICKsehen Krankheit und der familiären amaurotischen Idiotien läßt 
sich wohl weitgehendst mit der von SenEIDEOGER im histologischen 
Teile besprochenen, verschieden starken Organvulnerabilität bei diesen 
Krankheitsbildern erklären. Man gelangt somit durch die Einheitlichkeit 
der histopathologischen Veränderungen bei der NIEMANN-PICKsehen 
Krankheit und den familiären amaurotischen Idiotien zum Schlusse, daß 
es sich bei den verschiedenen klinischen Zustandsbildern wohl am ehesten 
um ein reines mul tisym ptoma tisches Krankheitsbild auf gleicher 
pathogenetischer Grundlage handelt. 

Gegen diese allein durch die histopathologische Untersuchung gewon
nene unigenetische Auffassung der erwähnten Krankheitsbilder lassen 
sich allerdings gewichtige und einstweilen noch nicht zu vernachlässigende 
Einwände erheben. 

Es ist immerhin auch vom histochemischen Standpunkte aus zu 
bedenken, daß die Färbemethoden nicht so eindeutige Resultate ergeben, 
die mit absoluter Sicherheit erlauben, aus gleicher oder sehr ähnlicher 
Farbtönung auch auf das gleiche chemische Zellsubstrat und umgekehrt 
bei differentem Ausfalle der Farbnuance auch ohne weiteres auf ein 
verschiedenes chemisches Zellsubstrat zu schließen. Gerade auf die 
Schwierigkeit der Diagnosestellung aus rein histochemischen Unter
suchungen weist PICK selber mit allem Nachdruck in bezug auf die 
Differentialdiagnose des Morbus Gaueher von der NrBMANN-PICKschen 
Krankheit hin! Gerade wenn wir bedenken, daß ganz beträchtliche 
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Schwankungen im Neutralfettgehalte bei den daraufhin untersuchten 
Niemann-PickfäHen vorliegen, so ist ja kaum anzunehmen, daß das 
färbarische Verhalten auch nur ein sich ähnelndes sein muß. 

Auch scheint mir die gleiche histologische Struktur der erkrankten 
Gehirnzellen bei der NIEMANN-PICKsehen Krankheit und bei den famili
ären amaurotischen Idiotien nicht unbedingt und restlos eindeutig dafür 
zu sprechen, daß der pathologischen Veränderung das gleiche chemische 
Substrat zugrunde liegen muß. 

So einleuchtend und so bestrickend die unigenetische Auffassung all 
dieser multisymptomatischen Krankheitsbilder nach ihrer rein histo
logischen Struktur ist, so muß doch gesagt werden, daß diese Auffassung 
noch nicht so einwandfrei begründet ist, daß sie als mehr wie eine Arbeits
hypothese aufgefaßt werden darf. 

Es ist trotz aller histopathologischer Einheitlichkeit in diesen Krank
heitsbildern, die so sehr auf ihre unigenetische Entstehung hinweist, die 
Annahme einstweilen nicht außer Acht zu lassen, daß die red spots beim 
Niemann-Piek nicht der Ausdruck einer Kombination mit Tay-Sachs 
sind, sondern daß sie als Teilsymptom der NIEMANN-PICKsehen Krankheit 
zu deuten sind. Und damit ist natürlich auch gesagt, daß die Möglichkeit 
wohl noch besteht, daß der weiße Hof um den zentralen kirschroten Fleck in 
der Gegend der Macula lutea beim Niemann-Pick und Tay-Sachs nicht durch 
die gleichen pathogenetischen Prozesse verursacht wird, obschon er 
vom gleichen klinischen und histologischen Aussehen ist. Und die gleiche 
Annahme muß dann auch für die übrigen Gehirnveränderungen gelten. 

Es scheint uns, daß es erst der künftigen Forschung vorbehalten sein 
wird, in dieser Frage der Unigenese oder Digenese des Morbus Niemann
Piek und der familiären TAY-SAcnsschen amaurotischen Idiotie die end
gültige Entscheidung zu treffen. Es wird zu beweisen sein, ob der großen 
Ahnlichkeit bzw. der teilweise völligen Deckung in der histopathologischen 
und histochemischen Struktur der Gehirne bei Niemann-Piek und Tay
Sachs auch das gleiche chemische Substrat zugrunde liegt oder aber 
ob trotz weitgehendster Deckung der histologischen Bilder bei diesen 
beiden Krankheiten das chemische Substrat ein völlig verschiedenes ist. 
Die Entscheidung liegt somit nicht mehr in der pathologisch-histologischen 
Untersuchung, sondern in der genauesten chemischen Organanalyse. 

11. Zusammenfassung. 
Die NIEMANN-PICKsche Krankheit ist eine zelluläre, intermediäre 

Dysfunktion im Phosphatid-Cholesterin-Fettstoffwechsel sämtlicher von 
der Erkrankung befallener Organsysteme. In den verschiedenen Fällen 
sind die einzelnen Organe nicht immer in demselben Ausmaße befallen. 
Immer erkrankt sind die Milz, die Leber und das Gehirn. Neben der 
lipoidzelligen Splenohepatomegalie besteht immer als Ausdruck der 
Gehirnerkrankung ein wechselnd starker spastisch-akinetisch-idiotischer 
Syrpptomenkomplex, der häufig mit zentraler Amaurose und zentraler 
Taubheit kombiniert ist, und bei welchem sich fernerhin öfters red spots 
in der Retina nachweisen lassen. 

Die pathologisch-anatomische, insbesondere die histologische und 
die histochemischen Untersuchungen sprechen völlig für die von 
BIELSCHOWSKY, SPIELMEYER U. a. postulierte unigenetische Auffassung 
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der NIEMANN-PicKsehen Krankheit und der familiären amaurotischen 
Idiotie. Diese Erkrankungen sind nach dieser Auffassung somit nichts 
anderes wie der multisymptomatische Ausdruck einer einheitlichen Phos
phatid- Cholesterin- Fettstoffwechselstörung. Diese symptomatologische 
Differenz in den verschiedenen Krankheitsbildern ist somit nur der 
Ausdruck einer bei den verschiedenen Individuen und den verschiedenen 
Lebensaltern bestehenden verschieden starken Organvulnerabilität bei 
derselben Stoffwechselstörung. 

Alle 27 in dieser Arbeit berücksichtigten Fälle von NIEMANN-PieK
seher Krankheit zeigen, zum mindesten durch das Symptom Imbezillität 
oder Idiotie, noch stärker durch das Symptom einer zentralen Amaurose, 
oder durch das Symptom der red spots, daß das Gehirn und Nervensystem 
in diesen bis heute bekannt gewordenon Kiemann-Pickfällen immer 
miterkrankt ist. 

Die Feststellung, daß das Gehirn beim Niemann-Piek immer mehr 
oder weniger stark miterkrankt ist, spricht gegen die Auffassung 
ScHAFFERs und seiner Schule, der für die Fälle mit red spots eine Korn
bination zweier völlig getrennter Krankheitsbilder von höchstens idio
typischer Affinität annimmt. 

Gegen die· unigenetische Auffassung erheben sich sowohl vom kli
nischen als auch vererbungsbiologischen Standpunkte aus gewisse Be
denken, die erwähnt und erörtert werden. 

Bei der chemischen Untersuchung hat sich ergeben, daß der hohe 
Phosphatidgehalt der verschiedenon Organe auf einer starken An
roicherung von Sphingomyelin beruht. Der Inhalt der N.-P.-Zellen 
dürfte in der Hauptsache aus Sphinomyelin bestehen wie derjenige der 
Gaucherzellen ans Kcrasin. Daß die lipoidspeichernden Zellen die Lipoide 
aus dem Blut aufnehmen, Ü;t sehr unwahrscheinlich. Das Sphingomyelin 
der N.-P.-Milz und Leber ist ein Gemisch von Palmito-, Stearo-, Lignocero
und Nervosphingomyelin, dasjenige aus dem N.-P.-Gehirn ist praktisch 
reines Stearo-Sphingomyelin. 

Die unitarische Auffassung der KIEMANN-PICKschen Krankheit und 
der familiären amaurotischen Idiotie wird erst dann als völlig gesichert 
angesehen, wenn die genaueste chemische Organanalyse zeigen kann, 
daß diesen Erkrankungen tatsächlich das gleiche chemische Substrat 
zugrunde liegt 1• 

Bis zu dieser Feststellung, welche der künftigen Forschung vor
behalten bleibt, ist nach den angeführten Erwägungen immerhin noch 
in Betracht zu ziehen, daß die Möglichkeit einer digenetischen Auffassung 
dieser Krankheitsbilder nicht völlig auszuschließen ist. In dem Sinne 
nämlich, daß dann die red spots und die Gehirnveränderungen nur eine 
symptomatische, aber nicht eine genetische Einheit bilden, d. h. die red 
spots und die Gehirnveränderungen beim Niemann-Piek nicht der Aus
druck für eine TAY-SAcnssche Idiotie sind, sondern nur der Ausdruck 
für eine ähnliche Retina- bzw. Gehirnveränderung auf völlig anderer 
genetischer und chemischer Grundlage, mit anderen Worten die red 
spots wären dann nicht durch den rray-Sachs, wohl aber durch die Nm
MANN-PICKsche Krankheit verursacht. 

1 Ein "klinisch reiner" Fall von TAY-SAcHsscher Idiotie wird zur Zeit von den 
gleichen Verfassern bearbeitet. 

21* 
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Ergebn. d. Pa.th. Bd. 30. Tafel I. 

c 

b 
a 

Abb. 8. Basophile Retlculumzellen (Zellgröße 20: 15p). a Zelle ohne Ausläufer. 1000mal 
vergrößert. Typisehrr Kern und Protopla~maban. Protoplasmaaufhellnn~ an einer Stelle des 
Kernrandes. b Zelle in Mitose. 1000 mal vergrößert. 21: 24 ,, groß. c Zellgröße etwa 20: 22 I'• 
Kleiner Ausläufer, reichlich zerstreute kleine Vakuolen. d Zellgröße 20: 241'. Zerstreute etwas 

größere Vakuolen. 

a 
b 

d 

I 

Abb. 12. Große Schaumzellen mit Übergangssta<llen zu Kernschollen (lOOOmal ver
größert). a Vollständige Sehaum~clle ITotcnaortablnt.). Zellgröße 31: 32,,. Kern mit Nucleolen. 
b Vollständige Schaumzcllc. J'-cllgrößc 35 : 38 ''· Kern mit Nu<llcolcn und Vakuolen. c und 
d Schaumzellen in Auflös1mg. Kern mit Nucleolen. e Kern mit Nucleolrn und Vakuolenkranz. 

t Kcrnseholle, geplatzte Kernmcmbran. Nuclcolcn. b-f wieder: Fingerbccrenblut. 

BAUMANN -KLENK-SCHEIDEGGER, 
Die NIEMANN-PICKBche Krankheit. 

Verlag von J. F. Bergmann in München. 



Ergebn. d. Path. Bd. SO. Tafel li . 

.A.bb.lO. Zellgröße 45 : 62 ,... Der Kern mit Nucleolen. Protoplasma mit innerer und äußerer Zone. 
Vereinzelte Vakuolen. 1250mal vergrößert . 

.A.bb. 11. Zellgröße 43 :52 '' · Kern ohne Nucleolen. Keine Zonenunterteilung des Protoplasmas. 
Kokken, ze r streut, dunkelblau . 1250mal vergrößert. 

BAUMANN -KLENK-8CHEIDEGGER, 
Die NIEMANN-PICKSche Krankheit. 

Verlag von J. F. Bergmann in München. 



Abb. 24. Gehirn (Scharlach·Diacetin). Deutlicher färberisoher Unterschied Im Verhalten der 
Einschlüsse der Gehirnzellen (Glia, Ganglienzellen) zu den Einschlüssen in Gefäßwandzellen. 
Blutausstriche: Färbung nach MAY-GRÜNWALD-GIEMSA, Fingerbeerenblut des NIEMANN-

PICK-Fallee. 

Abb. 15. Leber (Trichrom-Masson). Starke cirrhotische Umwandlung und Bindegewebsver
mehrung, feine Rundzellinfiltrate, überall starkes Vorherrschen an Schaumzellen. Einzeine 

Capillaren von diesen fast völlig ausgekleidet. Deutliche Umwandlung des Parenchyms. 



Ergebn. d. Path. Bd. SO. Tafel III. 

Abb. 24. 

Abb. 16. 

BAUMANN -KLENK-SCHEIDEGGER, 
Die NIEMANN-PrOKBche Krankheit. 

Verlag von J. F. Bergmann in München. 
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