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XXH. 
Ueber die Ursache des acuten Milztumors bei 
Vergiftungen nnd acuten Infectionskrankheiten. 

Physiologische Function der Milz. 
(Aus der physiologischen Abtheilung des Kaiserliehen Instituts f/it 

experimentelle Medicin in St. Petersburg.) 
Von 

Georg Jawein ,  
Privatdocenten an der Kaiserlichen Milil~ir-medicinischen Akademie 

in St. Petersburg. 

Der acute Milztumor bei acuten Infectionskrankheiten dient 
uns des 5fteren als differential-diagnostisches Merkmal. Wir 
wissen, dass bei einigen Infectionskrankheiten man gewShnlieh 
einen grossen Milztumor findet, bei anderen einen kleinen, und 
bei manchen Infectionskrankheiten gal- keinen aeuten Milztumor. 

Doch sind wir vollkommen im Dunkeln sowohl fiber die 
Ursaehe des acuten Milztumors, als auch fiber die Ursache der 
versehiedenen Grade der Milzschwellung bei den acuteu In- 
feetionskrankheiten. 

Viele Gelehrte haben sieh mit dieser Frage besch~ftigt, 
viele Hypothesen sind gemacht worden zur Erkl/~rung dieses 
Ph/inomens, doch bis jetzt hat keine Hypothese allgemeine 
Giiltigkeit erlangt. 

Prof. S t i l l e r  (1893) sagt: Die Wirkung der Infection auf 
die Milz besteht naeh den meisten hutoren darin, dass die In- 
fection die Gef/~ssmuskeln der Mi]z l~hmt und dadurch congestive 
Hyper~mie und Schwellung des Organs bewirkt. 

S. Botkin (1874), der grosse russisehe Kliniker, hat sieh 
sehr eingehend mit dieser Frage beschifftigt. Er war der Erste, 
welcher darauf aufmerksam machte, dass der Induetionsstrom, 
auf die Milzgegend applicirt, eine bedeutende und deutliehe 
Verk|einerung des Volumens der vergrSsserten Mi]z bedingt; 
ferner~ dass eine Verkleinerung des Milzvolumens hervorgerufen 
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werden kana dutch Palpation tier Orga,~, und dureh Percussion 
der Milzgegend, ja sogar dutch psyehisehe ginfltisse. 

gr gelangte, auf Orund kliniseher Beobachtungen, zu der 
Ueberzeugung, dass das gauze Oeriist tier Milz, die fibrSse 
Kapsel und die yon derselben ausstrahlenden Trabekeln eben- 
falls zum GeNsssystem geh5ren und denselben vasomotorisehen 
Eintlfisseu unterworfen sind. Er sag~, dass bei vielen Thieren 
sowohl in der Kapsel, als in den Trabekeln, die aus derselben 
Substanz gebildet sind, reichlich glatte MuskeIfasern, ohne welehe 
ja contrahirende und lghmende Wirkungen gar nieht denkbar 
sind, gefunden worden, under setzt alas Vorhandensein derselben 
unbeding~ auch in der mensehliehen Milz voraus, trotzdem die- 
selben his damals nut in sehr geringer Menge gefunden waren. 
Die Infeetionsstoffe wirken naeh S. Botkin auf die Milz ebenso, 
wie die Durehsehneidung dcr Milznerven; sic lghmen nicht nut 
die Muskelfasern der OeNsse, sondern aueh die des Ger/istes, 
und erzeugen auf diese Weise die allgemeine congestive Sehwellung 
der Milz. Er meint ferner, dass in der Medulla oblongata oder 
vielleieht im Oehirn Nerveneentren ffir die glatten Muskelfasern 
der Milz existireu mfissen. 

S. Botkin machte sogar den Versuch, das Fehlen des 
Milztumors bei der eronpSsen Pneumonie und im algiden Stadium 
der Cholera zu erkl/iren. Er glaubte, class bei der eroupSsen 
Pneumonie die Anhgufung der Kohlens'~ure im Blute einen I~eiz 
auf die Centren der Muskelfasern der Milz aus/iben miisse, und 
class auf diese Weise der Tonus der Milzmuseulatur erhSht 
werde. Er betont ferner, class bei der Cholera die Zeiehen einer 
geizung der GeNssnerven im gordergrunde stehen, wie der enge 
oder fehlende Puls bei noeh krgftiger Herzaetion, die Ungleiehheit 
der Radialpulse, die Cyanose des Oesiehts und der Extremitgten 
as beweisen. I)a nun die Muskeln des Milzgeriistes derselben 
Innervation unterworfen sind, wie die der Gefiisse, so kann es 
in Folge der tonisehen Contraction derselben auf der HShe der 
Krankheit zu keiner i~Iilzsehwelluug kommen, oder die Milz- 
sehwellung, wenn sie ursprtinglieh vorhanden war, muss ver- 
schwinden, um nach dem algiden Stadium wieder aufzutreten. 
Die Ursaehe dieses G6f/~sstonus sieht er nieht im Wasserverluste, 
sondern giebt die MSgliehkeit zu, dass d[eselbe dureh die Dvspnoe, 
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oder durch die mangelhafte Oxydation des Blutes, welche be- 
kanntlieh einen starken Reiz fiir das vasomotorische Centrum 
bildet, bedingt sein kann; doch meint Botkin,  dass bei der 
Cholera das Blur nicht als der Erreger des Gef/isskrampfes an- 
zusehen sei, da er hSchste Grade yon Cyanose auch bei so]chen 
Kranken beobachtst hat, die keine Zeichen von Dyspnoe hatten. 

Er sucht deshalb die Ursache des Angiospasmus bei der 
Cholera durch die intensive Reizung des Magen-Darmeanals, wo- 
fiir auch andere Krankheiten des Magen-Darmeanals Beispiele 
bieten, zu erkli~ren. Er h'~lt es fiir unzweifelhaft~ dass durch 
die Reizung der peripherischen Enden der meisten Nerven der 
Bauchgegend bei den verschiedenen Krankheiten des Magens 
and Darms, bei aeutem Gastro-intestinaleatarrh, bei Gallenkolik 
u. s. w. durch Vermittelung des vasomotorischen Centrums ein 
Gef/isskrampf in verschiedenen KSrpertheilen erzeugt werden 
kann (kalte Extremit/~ten, collabirtes Gesicht)~ dieses finder im 
hSchsten Grade bei der Cholera start, wo die Contraction des 
complicirten Gef/isssystems der Milz nur eine Theilerscheinung 
des allgemeinen Angiospasmus ist. Sehliesslich theilt Botkin 
mit, dass bei den versehiedenen F/tllen der aeuten Milz-Hyper- 
plasien bei Infectionskrankheiten der Tonus der Milz-Musculatur 
sehr verschieden ist, und dass d~rin die grSssere oder kteinere 
Milzschwellung seine Erkl~irung findet. 

Ich hielt es ffir nothwendig, die Ansieht des ber[ihmten 
russischen Klinikers so ausfiihrlich wiederzugeben, weil, so viel 
mir bekannt ist, Botkin der einzige Autor ist, der versueht 
hat, uns ffir das eigenthiimliche und so versehiedene Verhalten 
tier Milz bei den acuten Infectionskrankheiten eine plausible 
Erkl/trung zu geben. 

Doch bleiben aueh bei dieser so talentvollen Erkl~irung zwei 
Umst~nde unaufgekl~rt: erstens die Ursaehe des versehiedenen 
Tonus der Milz-Musculatur bei aeuten Infectionskrankheiten, und 
zweite~s die Ursaehe der Hyperplasie tier Milz, die, wie aueh 
Botkin bemerkf, immer die Hyper~mie der Milz begleitet. 

Prof. M. Lit ten (1898) sagt: ,,Der anatomische Charakter 
des acuten Milztumorg ist zun/ichst dursh sine Hyper~mie ge- 
kennzeiehnet, zu welsher im weiteren Verlauf sine mehr oder 
weniger bedeutende Hyperplasie der pulpSsen Elements hinzu- 
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tritt. Die Milzpulpa hyperplasirt, wie man annehmen muss, in 
Folge des Reizes, den ein im Blur vorhandener infectiSser Stoff 
auf die Etemente derselben ausfibt. Die Pulpa-Elemente reagiren 
ungemein leicht auf den Reiz dee infectiSsen Blutstoffes. Das 
riihrt einmal yon der Blutffille der Milz her, zugleieh abet" auch 
yon den anatomisehen Verldiltnissen der Milz; das Blur winder 
rich tr/~ge und langsam dutch die weiten intermedi~iren Laeunen 
hindureh, in diesen und an den dnrehbrochenen Stellen der 
Gef~sse tritt das Blur in unmittelbare Beziehung zu dan leicht 
erregbaren ]~mphoiden Zellen und den zarten Fasernetzen der 
Pulpa. Dabei werden die im Blute kreisenden infectiSsen Stoffe 
loichter, ale anderswo, yon dem speeifischon Organgewebe ab- 
gefangen. Sie fiben abet" gleichzoitig, zumal boi Anh~iufung, 
einen Reiz aus, der die Hyperplasie der Elemente auslgst.': 

Boi dieser Erkl~rung bleibt unverst[indlich, warum die 
GrSsse des Milztnmors so versohieden ist, warum bei vielen In- 
foctionskrankheiten ein Milztumor fohlt, und warum derselbe 
Infectionsstoff in den moisten Organen, wie Leber, Muskoln u. s. w., 
Degeneratiuns-Erscheinungen hervorruft, in dot" Milz dagegen eine 
Hyporplasie. 

Um das VerstS.ndniss ffir die F~higkoit der Milz, im Blare 
suspendirte Stoffe in sieh aufzunehmen, zu erleichtern, fiihrt 
L i t t en  die Versuche yon Ponfick (1896) und Siebel  an, die 
gezeigt haben, dass Zinnobor and Indigo, in die Blutbahn ge- 
braeht, yon den Milzpulpazellen in grossen Mengen anfgenommen 
werden. 

Doch wnrde dabei, wohl bomerkt, weder Hypor~mie noch 
Hyperplasie der Milz beobachtet. 

B i rch -Hi r sehfe |d  (1872) ging you Versuchen mit Farb: 
stoffen zu Experimenten mit Mikroorganismen vor, in der Ab- 
sicht, rich fiber die Bedeutung und das Wesen des acuten Milz- 
tumors Klarheit zn vorschaffen. Er injicirte 2--10 gr einer 
Fliissigkeit, wolche Ffiu]nissbaktorion enthiolt, Kaninehon in das 
Blur. Bei allen Thioren, die den Eingriff mehrero Tage fiber- 
!ebten, land er in don Pulpazel]en der Milz Mikrokokken, and 
bei reichlieher Menge derselben eine deutliche Sehwellung der 
Milz, h'gond welehe positive Sehliisse lassen rich aus seinon 
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Versuchen nicht ziehen, da sie in die Zeit vor der Ausbildung 
der jetzt fiblichen Technik der Bakterienforschung fallen. 

Noch viel frfiher hat Dava ine  (1866)gezeigt, dass die 
Bakterien des Milzbrandes sich haupts~iehlich in der Milz finden. 

Die Thatsache, dass der Eberth'sche T y p h u s b a c i l l u s  
sich in versehieden, oft sehr grossen Mengen in der Milz vor- 
findet, ist allgemein bekannt. 

Metschnikow (1887) fand bei seinen Versuchen an Affen, 
die er mit Recurrens Spirillen infieirte, dass w/ihrend des Anfalls 
die Spirillen sich nur irn Blur finden, jedoch kurz vor dem 
Temperatur-Anfall und w~ihrend der ersten Stunden nach dem 
Temperatur-Abfall, ganz wie es helm Menschen w/ihrend des 
Rfickfalltyphus beobaehtet wird, aus dem Blute verschwinden 
und sieh ausschliesslich in der Milz, und zwar in den Makro- 
phagen derselben ansammeln. 

Nach Laveran  ~1897) findet sich alas Plasmodium malariae 
haupts~ichlich in der Milz, w o e s  lunge Zeit in einem Latenz- 
zustande verharren kann. 

Posner  und A. Lewin (1895) hubert gezeigt, dass bei In- 
fection der Kaninchen mit B. coli commune und B. prodigiosus 
diese Bakterien sich aus allen Organen, auch aus der Milz, 
zfichten ]assen. 

Diese und ~hnliche Beobachtungen zeigen uns, dass viele 
Mikroorganismen sehr oft yon der Milz zurfickgehalten werden, 
beweisen abet keineswegs, dass die Hyper~mie und Hyperplasie 
der Milz dutch ihre Anwesenheit bedingt wird. 

Li t ten sagt: ,,Often ist noch die Frage, in wie weit neben 
den Bacillen, die rein mechanisch auf das Milzgewebe wirken, 
die Stoffwechselproduete dieser, die Toxine, auf das Milzgewebe 
eine Reaction ausfiben. Fr iedre ich  nahm an, dass die Ver- 
mehrung der pulpSsen Elemente in der bei Infeetionskrankheiten 
st'Xrker intumescirten Milz die Folge eines Reizes sei, den ein 
im Blute kreisender infecti~iser Stoff auf die Pulpa-Elemente aus- 
iibe. Nach Allem h~itte man die Milz als ein Filter aufzufassen, 
welches die in die Blutbahn eingeffihrten und daselbst cir- 
culirenden Schizomyceten zurfekhiilt. 

Doch, wie gesagt, alles das beweist nieht, class der acute 
Milztumor dureh die Schizomyceten bedingt wird, zumal es 
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viele Infeetionskrankheiten giebt, wo eia neuter Milztumor be- 
obachtet wird, ohne dass man Mikroparasite~ in der Milz finder. 

W~chte r  (1878), der einen acuten Milztumor bei Ver- 
giftungen mit Arsenwasserstoff beobachtete, erkl~irt das zu 
Ounsten einer blutbereitenden Function der Milz. 

I)agegen w~re einzuwenden, dass ein blutbereitendes Organ 
in der ~econvalescenzoZeit, wo die dutch das Gift zerstSrten 
BlutkSrperchen regenerirt werden, sich vorgrSssern mfisste, und 
dass genau das Gegentheil stattfindet: die Milz sehwillt an in 
der Zeit, wo das Biut zerstSrt wird, und schwillt ab in der 
Reconvalescenz-Periode, in der Zeit also, wo 6ine Blutregeneratien 
stattfindet. Ausserdem behauptet ghr l ich  ganz positiv, dass 
die hgmatopoetische Relle der menschlichen Milz gleich Null zn 
setzen sei. 

Aus dieser kurzen Literatur-Uebersicht fiber die Ursachen des 
aeaten Milztumors ist wohl zu ersehen, dass die Ursache his 
jetzt unaufgeklgrt bleibt. 

Bedenkt man abet, dass der grSsste acute Milztumor bei 
der Malaria beobachtet wird, einer Krankheit, bei welcher, wie 
wit jetzt mit Bestimmtheit wissen, eine eolossale Menge tother 
BlutkSrpereheu zu Grunde geht, so kann ma~ sich des Gedankens 
nieht wehren, class tier Untergaag der rothen BlutkSrperchen 
eiaen directen Zusammenhang haben muss mit dem acuten Milz- 
tumor. Dieser Oedankengang wird noch dutch die Thatsaehe 
best~/rkt, class ein grosset neuter Milztumor gerade bei solchen 
Infectionskrankheiten beobachtet wird, bei welcher rothe Blut- 
kSrperchen zu Grunde gehen, wie bei Ileo=Typhus, bei Milz- 
brand, bei Recurrens, bei septischen Erkrankungen u. s. w. 

Seit langem hegte ieh daher den Wunsch, dutch Experi- 
mente an Thieren reich yon der Richtigkeit dieses 6edanken- 
ganges zu iiberzeugen, und benutzte vergangenen Sommer die 
Gelegenheit, (als ieh reich yon meinen ktinisehen Beschg.ftiguugen 
beS"eien kennte), um in der physiologischen Abthei|ung des 
kaiserliehen [nsituts ffir experimentelle Medicin einige Experimente 
an Kaninchen und Hun~len anzustellen. 

Das Resultat dieser Experimente will ieh hier mittheilen, 
fiihle reich abet dabei veranlasst, Prof. J. Pawlow meinen 
w'Srmsten und verbindlichsten Dank ausznsprechen sowohl ffir 
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seine Hfilfe in Rath und That, als auch f/it die freundliche Er- 
laubnis in seinem Laboratorium zu arbeiten. Meinea besten 
Dank spreche ich auch dem Assistenten des Instituts, N. Soko- 
low aus ffir die freundliche Unterstfitzung bei der histologischen 
Untersuchung der Milz. 

E x p e r i m e n t e l l e r  Theil.  
Die meisten Experimente sind an Hunden, und nur einige 

an Kaninchen gemacht. 
Diese Thiere vergiftete ich mit Blutgiften und suchte fest- 

zustellen, ob eine Parallele existirt zwischen der Gr5sse des 
Milztumors und der Verminderung der rothen BlutkSrperchen 
im Blute. 

Zu meinen Versuchen habe ich das Chlorsaure Kalium oder 
Natriumsalz und das Toluylendiamin ausgew/~hlt. 

Eine w~isserige LSsung dieser Substanzen f/ihrte ich ti~glich 
Kaninchen in den Magen und Hunden unter die Haut ein, 
z~hlte t~glieh mit dem Thoma-Zeiss ' schen BlutkSrperehen- 
Z/~hlapparat die Menge der rothen BlutkSrperchen im cram, und 
untersuehte das Blur mikroskopiseh jeden Tag. Zu diesem 
Zwecke wurde das Blut in einer dfinnen Schicht auf Deck- 
gl'~schen ausgebreitet, mit Alkohol-Aether fixirt, und mit Eosin. 
Methylenblau oder mit Eosin-H~imatoxylin gef/irbt. 

Wenn naeh einigen Tagen die Zahl der rothen Blutk6rperchen 
um eine bestimmte, mehr oder weniger bedeutende Menge ab- 
genommen hatte, und mikroskopisch eine deutliche Blutdissolution 
vorhanden war, wurde die BauchhShle des Hundes momentan 
geSfi'net, das Gef~issbiindel der Milz unterbunden, und das Thief 
getSdtet. Diese Operation wurde vorgenommen, um eine Ver- 
kleinerung der Milz durch Contraction ihrer glatten Musculatur 
zu verhindern. 

Ueber die H/ilfte meiner Hunde (6 yon 10) gingen jedoch 
in Folge der Vergiftung unerwarteter Weise zu Grunde, bevor 
jene Unterbindung der Gef'Xsse vorgenommen warden konnte; 
ich fand sie todt vor, als ich am Morgen ins Laboratorium kam; 
die Autopsie derselben hat mir gezeigt, class die Milz der ge- 
tSdteten Hunde ebenfalls sehr gross war, und dass dieAgonie keinen 
grossen Einfiuss auf das Volumen der Milz gehabt hat. Bei der 
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Section der getSdteten oder spontan gestorbeneu Thiere richtete 
ich mein Augenmerk haupts~ichlich auf die Milz; alles Auf- 
fallende in den anderen Orgauen wurde jedoch notirt und event. 
wurden die Organe mikroskopisch untersucht. 

Die Milz wurde jedesmal gewogen, uud aus dem Verh~ilt- 
hiss ihres Gewichts zum KSrpergewicht des Thieres der 
Grad der VergrSsserung der Milz bestimmt. (Beim Hunde 
verh~ilt sich das Gewicht der Milz zum KSrpergewicht wie 

1 1 ~ ' ~  - -  6-~ ~ - ' )  

Die Milzpulpa, sowohl frisch angesehnitten, als auch naeh 
Ausspressung des grSssten Theiles des Blutes, wurde in dfinner 
Schicht auf Deckgl~schen ausgebreitet, fixirt (mit Alkohol und 
Aether ana), und mit Eosin-Methylenblau oder mit Eosin-H~ma- 
toxylin gef/irbt. 

Ausserdem wurden Stiicke der Milz geh~irtet, entweder di- 
rect in Alkoho], oder nachdem sie 10 Tage in M~iller'scher 
LSsung gelegen hatten; nach Einbettung der geh~rteten Stficke 
in Celloidin wurden dfinue Schnitte gemacht und dieselben mit 
Eosiu-H~matoxylin gef~rbt. 

Versuche  mit  ch lo r saurem Kalium und c h t o r s a u r e m  
Natr ium.  

Nach Kober t  (S. 476, 1893) kann das chlorsaure Kali als 
alas Prototyp derjenigen Substanzeu gelten, welche oxydatives 
Meth/imoglobin bilden. Bei sehr grossen Dosen (30 gr) kommt 
noch die Wirkung der ,Salze" hinzu, d. h. das isotonische 
Gleichgewicht zwischen BlutkSrparchen und Serum wird so ge~ 
stSrt, dass die BlutkSrperchen zerfallen und die Functionsthiitig- 
keit tier wichtigen Ganglienzellen des Nervensystems eiue schwere 
Einbusse erleidet. Bei kleineren Dosen wird erst in den Blut- 
kiirperchen Methiimoglobin gebildet, und dann zerfallen diese 
theilweise. 

Beim Hund verl~uft der Process, wie beim Menschen; bei 
der Katze sind die Blutk~irperchen noch elflnal empfindlicher 
gegen das Gift, als beim Hund: bei Kaninchea dagegen tritt 
der Tod dureh Salzwirkung vor Bildung you Methaemoglobin ein. 

Nach F. Marchand (1887) ist kein Unterschied in tier 
Wirkung des Kalium und des Natriumsalzes der Chlors~ure; da 
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nun das Natriumsalz leichter 15slich ist in Wasser, habe ich in 
meinen Versuchen fast ausschlieslich dieses Salz angewendet; 
nut in'~den ersten Versuchen gebrauchte ich das Kaliumsalz. 

Ich ffihrte Kaninchen mittelst einer Sonde eine Liisung von 
Kalium chloricum in den Magen ein. Doch iiberzeugte ich reich 
sehr bald, dass das Bertolletsalz die rothen BlutkSrperchen der 
Kaninchen nicht zerstSrt; das mikroskopische Bild derselben 
blieb die ganze Zeit, ja selbst nach dem Tode des Kaninchens, 
vollkommen normal; das Resultat yon drei Versuchen war 
folgendes: 

K a n i n c h e n  1 bekam 2 gr KCI03 innerlich und wurde den n~ichsten 
Tag get5dtet; die Milz wog 0~88 gr; das Gewicht des Kaninchens betrug 
1430gr; das giebt ein Verhiiltniss yon 1 : 1625. 

K a n i n e h e n  2 bekam ira Laufe yon 3 Tagen 9 gr KCI03 innerlich, 
nnd wurde am 4. Tage getSdtet. Die Milz wog 0~65 gr; Gewicht des Ka- 
ninchens 1050 gr, das giebt ein VerhMtnis wie ] : 1610. 

K a n i n c h e n  3 bekam im Laufe yon 2 Tagen 9 g r  KCI03 iunerlich 
and ging am 3. Tage zu Grunde. Die Milz, welche sehr blutarm war~ wog 
0,3 gr; Gewicht des Kaninchens 12S0 gr: Das giebt ein VerhMtniss Yon 
1 : 4260. 

Milz in allen 3 Fiillen hellroth. 

Wir sehen hieraus, class im Fall 1 and 2 die Milz normal 
war, im Falle 3 sogar bedeutend kleiner, als eine normale, and 
(lass yon einem Milztumor nieht die Rede sein kann. 

Wie schon gesagt, gab ich diese u auf, da sie mir 
nicht das gaben, was ich suchte, nehmlich keine Blutdissolution. 
Ausserdem, bei Nachforschungen in der Literatur, land ich, dass 
auch Kober t ,  Cohn and Marchand nach Vergiftungen der 
Kaninehen mit KClQ keine ZerstSrung der rothen BlutkSrperchen 
constatiren konnten, und class Cohn and Marchand auch keine 
u tier Milz beobachtet hatten. 

Desshalb setzte ich meine Versuehe  an Hunden fort. 
Dem ersten Hunde gab ich 2 Mal t~glich eine w~isserige LSsung von 

KCIOa per os, die er erbrach; die fibrigen Male w~rde ihm eine 10 procentige 
LSsung yon KCI03 unter die Haut gespritzt. In allen fibrigen Versuchen 
bekamen die Hunde ausschliesslich eine 30 pCt. Lfsung yon KCIOa unter 
die Haut; an der Stelle der Injection bildete sich ein kleines Oedem~ 
so dass die folgenden Injectionen an neuen Stellen vorgenommen werdeu 
mussten. 

• f. pathol. Anat, Bd. 161. Hf~. 3. 31 
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Versuch  t. 
t~tund ; @ewieht 3795 gT, 

Datum 

27. Jut~i 

28. Juni 

29. Juni 

30. Juni 

31. Juni 

1. Juli 

J 

Giftmenge in 
gr 

2,0 K C, IO:~ 
subcutan 

3,0 KC103 
subeutan 

7,0 KCIOs 
per OS. 

8,0 NaCIOa 
subcuten 

6,0 NaCIO,; 
per os. �9 

Zahl der rothen 
Blutkfrperehen 
in Tausenden 

6000 

6500 

5450 

5650 

4800 

Mikroskopisehes Bild des Blutes 
und besondere Bemerkungen. 

normal 

sehwaeh ausgepr~tgte Poikilo- 
eytose. 

Kaum merkbare Poikilocytose. 
Sehr viele Blutpl~ttchen. 

B]ut wenig ver~indert. 

Im Blute sehr viele halb-zerstSrte 
rotbe BlutkSrperchen, mit mehr 
oder weniger grSsserem l]~imo- 
globinverlust; viele Pigment- 
kSrner; Poikiloeytosis, viele 
Mikrocyten. 

Nach Unterbindung der Milzgefiisse wird das Thief getSdtet. (Durch- 
schneidung der Medulla oblongata.) 

A u t o p s i e :  Milz sehr gross, rothbraun; Gewicht 33gr. Verh~ltniss 
zum KSrpergewicht wie 1:1t2 (ff infmal  grSsser  als e ine  n o r m a l e  
M il z). In den Ausstriehpdiparaten der Milzpulpa auf Deckglaschen sebr viele 
halbzerslSrte rothe BlutkSrperchen, und bedeutend mehr Pigmentk6rner nnd 
Fragmente tother BlutkSrperehen, als im Blute. Die Pulpazellen, welehe oft 
bedeutend vergrSssert sing enthalten eine grosse Menge rother Blut- 
kfrperchen und Fragmente derselben. In den Maschen tier Pulpa fiaden 
sich aueh Reste yon weissen BlutkSrperehen; ihre Kerne bilden oft sehr 
dfinne und sehr lange F~.den. 

Die Nieren sind blass, gelblieh gefgrbt; der l:larn schmutzig-braun, 
entb~]t ziemlich viele rotbe Blutkfrperehen. 

Die mikroskopisehe Untersuchung der Schnitte durch die Milz zeigt 
eine bedeutende Blutffille und eine sehr stark ausgeprggte [lyperplasie; Milz- 
zellen enthalten viel Pigment, wie bei Malaria; die Venen sind sehr blut- 
reich; starke ]nfiltration der Trabekeln. Die rothen Blutk5rperehen sind 
stellenweise blass~ stellenweise rothbraun (Meth~:imoglobin). Zuweilen trifft 

/ t0,0N~C10s) 
subcutan 

- -  3310 

llormal 
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man grosse H~moglobink rystalle und oft Riesenzellen. P r o f. W i n o g r a d o w, 
dem ich meine Pr~parate gezeigt babe, hat den Befund besti~tigt. 

W i r  s e h e n  a l s o ,  d a s s  in  d i e s e m  V e r s u c h e  in  f f inf  

T a g e n  g e g e n  d r e i  M i l l i o n e n  r o t h e r B l u t k S r p e r c h e n z e r -  

s t S r t  w o r d e n  s i n d ,  u n d  w i t  f i n d e n  e i n e n  M i l z t u m o r  

in  F o l g e  von  H y p e r i i m i e  u n d  b e s o n d e r s  yon  H y p e r -  

p l a s i e ,  d e r  f i in f  Mal g r S s s e r  is t ,  a l s  e i n e  n o r m a l e  

Mi lz .  
Versuch "2. 

Hund; Gewicht 6170 gr. 
Zahl der rothen BlutkSrperchen 5 840 000 
1. Juni werden 1:5. gr NaCIO3 unter die ttaut einffespritzt. Der ttund 

wird den n~chsten Morgen todt gefunden. Autopsie :  Blut flfissig, braun 
(Methiimoglobin). Zahl der rothen BlutkSrperchen 270 000. 

Die mikroskdpische Untersuchung des Blutes ergiebt sehr viele blasse 
rothe BlutkSrperchen und viele Scbatten. 

Die Milz ist gross, braun; ihr Gewicht 27 gr. 

VerhMtniss 'zum KSrperaewicht wie 1 : 231 (mehr als zwei Mal grSsser). 
In der Milzpulpa viol mehr blasse rotho BlutkSrperchen und Blutschatten, 
als im Blute. 

Pulpazellen oft vergrSssert; enthalten des 5fteren rothe BlutkSrperchen 
und Fragmente derselben. Die mikroskopische Untersuchung der Schnitte 
durch die Milz zeigt hauptsiichlich eine betri~chtliche Hyper'~mie. 

Hier sohen wit, dass 12 Stunden nach der Vergiftung eine starke 
Hiimotolysis besteht, dass die Zahl der rothen BlutkSrperchen sich um zwai 
Millionen verringert: hat, und dass die Milz um das Doppelte ver- 
grSssert ist. 

Versuch 3. 
Hund; Gewicht 9 816 gr. 

Datum 

2. Juni 

3. Juni 

4. Juni 

Giftmenge in 
gr. 

11~0 

7~5 

Zahl der rothen 
Blutk5rperchen 
in Tausenden 

9020 

7310 

7500 

Mikroskopisches Bild des Blutes 
und Bemerkungen. 

normal 

Viele sehr blasse rothe Blut- 
kSrperchen. Hiimaturie. Hund 
sehr apathisch. 

BlutkSrperchen oft blass; Mikro- 
cyten. Hund munterer, keine 
Hfimaturie. 

Geht in der Nacht yore 4. zum 5. zu Grunde. 

31" 



472 

h u t o p s ~ e :  B]ut flfissig, braun. Im BJute vlele btasse rothe Blut- 
kSrperchen~ ~iele Mikrocyten and freie PigmentkSrner. Milz  gross, rotb- 
braun; Gewicht 40 gr; Verh~iltniss zum KSrpergewieht wie l :  245 (urn 
das  D o p p e l t e  v e r g r S s s e r t ) .  In der Milzpulpa sehr viele blasse rothe 
BlutkSrperchen~ viele Mikrocyten und PigmentkSrner; naeh Auspressung des 
Saftes finden sich aaf Deckg]as-husstrichpr•paratea fast ausschliesslich blasse 
rothe BlutkSrpercben. Dig Pulpazellen, weIche oft sehr gross sind, ent- 
halten sebr vielz rothe BlutkSrperchen and Fragmente derselben. In 
Schnitten bedeutende ttyper~imie and Byperplasie der ~ilz~ ~hlflich tier 
Milz 1. 

In diesem Versucbe sind also in 2�89 Tagea gegen 2 ~Iillionen tother 
Blutk6rperchen zerstSrt werden, die Milz war um das Doppelte, in Folge 
yon Hyper~mie und Hyperplasie, vergrSssert. 

Uebrigens ist die 5[enge der im Blute zu Grunde gegangenen rothen 
BlutkSrperchen nicht genau festzustellen, da erstens eine bedeutende H~- 
maturie bestand, and da zweitens der Ted 12 Stunden nach der letzten 
Einspritzung des Giftes stattfand, wobei das mikroskopische Bild des Blutes 
zeigte, (lass in diesen letzten 12 Stunden vie]e rothe BlutkSrperchen zu 
Grunde gegangen sein mussten. 

V e r s u c h  4. 

Hund; Gewicht 11 900 gr. 

Datum 

b. Juni 

6. Juni 

7. Juni 

8. Juai 

9. Juni 

10. Juni 

II. Juni 

Giftmenge in 
gr 

7,5 

3,5 

7,5 

7,5 

7,5 

12,0 

15,0 

Zah] dor roth~n 
B|utk6rperchen 
in Tausenden. 

6910 

6750 

6900 

6400 

6600 

6770 

7260 

Mikroskopisches Bild des Blutes 
und Bemerkungen. 

normal 

normal. 

Einige l~{ikrocyten, sonst normal. 

Viele blasse, rothe BlutkSrpercb., 
schwache Poikiiocytose, einige 
Mikrocyten. 

Sehr wenig blasse rothe Blut= 
k6rperchen. 

Blut wenig ver~indert 

Selten b]asse rothe B]utkSrpercb. 
and Mikrocyten. 
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Datum 

12. Juni 

13. J, uni 

14. Juni 

15. Juni 

Giftmenge in 
gr 

15,0 

15~0 6030 

15,0 6060 

- -  5820 

Zahl der rcthen 
BlutkSrperchen 
in Tausenden. 

Mikroskopisches Bild des Blutes 
und ]~emerkungen. 

5840 Hund krank, apathisch. In Blur 
Poikilocytosis, vielc blasse rothe 
BiutkSrperch., zuweil. Schattea ; 
recht viel ~[ikrocyten. Zu- 
weilen sicht man rothe Blut- 
k5rperchcn, welche eigentlich 
aus 2 Mikrocyten bestehen, 
die dutch ein dfinnes, farbloses 
Band, bestehend aus Stroma, 
verbunden sind; nicht selten 
sieht man PigmentkSrner, die 
durch t in farbloses Stroma 
mit einem Mikrocyten ver- 
bunden sind. Im Blutplasma 
vielc freie Pigmentk5raer. in 
einem Priiparatc land ich ein 
rothes kernhaltigcs BlutkSrper- 
chen. (Normoblast.) 

Blut wie gestern. In einem Pr~- 
parat wieder ein Normoblast. 

VieleMikrocyten, zuweilen blasse 
rothc BlutkSrperchen. 

Viele Mikrocyten, zuweilen blasse 
rothe BlutkSrperchen, sehr selten 
Blutschatten. 

Nach Untersuchung der Miizgefiisse wird der Hund getSdtet. 
A u t o p s i e :  Die Milz kirschroth, etwas derb. Verh'Mtniss zum KSrper- 

gewicht wie 1:410 (sehr geringe VergrSsserang). 

In der Milzpulpa viel mehr blasse rothe BlutkSrperchen und Blutschatten, 
als im Blute. Die Pulpazellen enthalten sehr selten rothe BlutkSrperchen 
und I~'ragmente derselben, daffir aber eine ~enge kleiaer Krystalle, die ihrer 
Form nach identisch mit H~iminkrystallen sind. Untersuchung der Scbnitte 
zeigt sehr geringe Blutfiille, sehr geringe Hyperplasie. 

Der Ham ist gelb~ enthMt sehr viel Fettkugeln und fettig degenerirtes 
Nierenepithel.' Die Nieren makroskopisch gelblich verfiirbt, mikroskopisch 
deutliche Verfettung der Epithelien. Leber gelb; die Leberzellen enthalten 
ebenfalls viele Fettkugeln~ jedoch weniger, als die Nierenepithelien. 

Wir sehen in diesem Falle eine ganz ausserordentliche Re- 
sistenz der rothen BlutkSrperchen; trotz Einffihrung grosser 
Dosen yon NaClO 3 leiden die rothen BlutkSrperchen sehr wenig, 
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in 10 Tagen vermindert sieh ihre Menge uur am 1 Million; mit 
Ausnahme yon einem Tage ist der Hund ganz taunter, und als 
sehliesslich am 10. Tage der HuDd getgdtet wird, erweist sich 
die Milz kaum vergdisser~; die Pulpazellea enthalten H~matin- 
krystalle, woraus zu schliessen ist, dass eine gewisse Anzahl 
rother BlatkSrperchen allerdings zu Grunde gegangen ist und Zeit 
gehabt habeu, eine regressive Metamorphose durehzumachen. 

V e r s u c h  5. 
Hund: Gewicht 5400 gr. 

Datum 

l i .  Juni 

12. Juni 

13. Juni 

Giftmenge in 
gr 

3,5 

7~5 

7,5 

Zahl der rothen 
BlutkSrperchen 
in Tausenden 

6730 

6450 

5560 

Mikroskopisches Bild des Blutes 
und Bemerkungen. 

normal. 

Zuweilen Mikrocyten. 

Ziemlich viel Mikrocyten, schw. 
Poikilocytosis, selten blasse 
rothe BlutkSrperchen und Blut- 
schatten. 

14. Juni 7,5 6710 Bitd wie gestern. 

Wird den 15. Morgens todt gefuuden. 
A u t o p s i e :  Blut flfissig, braun, enthS~lt sehr viel blasse, rothe Blut- 

kSrperchen, sonst wie gestern. 
Milz  braunrotb, enthiilt sehr viel recht blasse rothe Blutk6rperchen. 
in den Pnipazellen, die oft bedeutend vergrSssert sind, viele rothe Blut- 

k6rperchen und deren Fragmonte. Gewicht der Mitz 15 gr; VerhNtnis zum 
KSrpergewicht wie 1:380 (1-}Mal g r S s s e r  a ls  normal . )  

In diesem Versuche sind in 4 Tagen nur 130000 tother 
BlutkSrperehen zu Grunde gegangen, und dementsprechend findet 
sich eine geringe Schwellung der Milz. 

V e r s u c b  6. 
Hund; Gewicht 6135 gr. 

Datum 

15. Juti 

16. Juli 

17. Juli 

I 
Giftmenge in Zahl derrothen 

BlutkSrperchen 
gr I in Tausenden 

I 

Mikroskopisches Bild des Blutes 
und Bemerkungen 

7,5 

7,5 

[ 3,0 

5370 

6300 

5880 

normal. 

normal. 

Zuweilen blasse rothe BlutkSrper- 
chen~ Schatten und Mikrocyten. 
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Tod den 16.~ um 5 Uhr Nachmittags. 
A u t o p s i e :  Blut fliissig, braun, enthiilt viele blasse rothe Blut- 

kSrperchen und zuweilen Schatten. 
Milz braun, weich; Gewicht 14gr; Verhi~ltniss zum KSrpergewicht 

1 : 439 (kaum vergrSssert). 

In der Pulpa ziemlich viele blasse rothe BlutkSrperchen; in den Pu]pa- 
ze[len ~im Verh~ltaiss zu den Versuchen 1 und 3 wenig rothe BlutkSrper- 
chen and deren Fragmente. 

Wir sehen also, dass, entsprechend einem geringen Untergange rother 
BlutkSrperchen, die Milz kaum vergrSssert war. 

Aus diesen Versuchen mit  KC10~ lassen s ich fol- 
gende Sch luss fo lgerungen  ziehen: 

1) In allen 6 Versuchen an Hunden entsprach die Ver- 
gr6sserung der Milz der Menge der zu Grunde gegangenen rothen 
BlutkSrperchen; eine Abnahme yon 1--3 Millionen Erythrocyten 
fief eine zwei- bis ffinffache Volumenzunahme der Milz hervor. 

2) Bei Kaninchen, bei denen das KCIO s keinen Zerfall 
rother Blutkiirperchen bewirkte, war die Milz nicht vergr~issert, 
ja sogai: verkleinert. 

3) Die Vergr6sserung der Milz hS, ngt nicht vonder speci- 
fisehen Wirkung der KCIO 3 auf die Milz und deren Nerven ab, 
da dasselbe Gift bei Kaninchen keine VergrSsserung der Milz 
hervorruft, und da die VergrSsserung der Milz bei dem Hunde 
keineswegs proportional der Menge des eingeffihrten Giftes war. 

4) Beim Hunde istdie Resistenz der rothen BlutkSrperchen 
versehieden, da bei derselben Giftdosis pro Kilo sowohl das 
mikroskopische Bild, als auch die Menge der zu Grunde ge- 
gangenen rothen BlutkSrperehen sehr versehieden war; diese 
Verschiedenheit der Resistenz der  rothen BlutkSrperehen war 
augenscheinlich die Ursache der versehiedenen Grade tier Milz- 
schwellung. 

5) Die mikroskopisehe Untersuehung des Blutes hat uns 
gezeigt, dass die rothen BlutkSrperehen im Blute zu Grunde 
gingen; das rasche Versehwinden der untergegangenen roihen 
Blutkiirperehen aus dem Blute, sobald eine Unterbrechung in 
der Einfuhr des Blutgiftes stattfand, oder sobald eine unzu- 
reicheude Menge desselben eingeffihrt wurde (s. Tabellen), hat 
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uns gezeig~, dass irgend ein Organ das B!ut yon den unter= 
gegangenen Erythrocyten befreite, 

Das mikroskopische Bild der Milz aeig~ uns aber, dass ge: 
rade in diesem Organ, hauptsiichlich in den Zellen der Milz- 
pulpa, eine bedeutende Anhiiufung der untergegangenen rothen 
BlutkSrperchen stattfand, und dass Hyper/trnie und Hyperplas.ie 
der Milz parallel ginger mit der tt'amatolyse. 

Alles d i e s e s g i e b t  u n s d a s R e c h t ,  anzunehmen,  dass 
die beschr i ebenen  Veri inderungen in der Milz eine 
Folge sind ihrer  e rhShten  Funct ion ,  d i e o f f e n b a r  darin 
bes tand ,  die un t e rgegangenen  ro then  Bln tkSrperchen  
aus dem Blute  act iv he rausznfangen ;  diese erhShte  
Func t ion  mnss te  na t i i r l ich  eine bedeu tendeH) ,pe rgmie  
and Hyperp las ie  der Milz zur Folge haben,  wodurch 
anch  der acu te  Milztumor bedingt  wurde. 

Versuehe mit  To luy lend iamin .  
[Co Ha (HN,)~ CHd, 

Nach Kobert  (S. 116, 1893) 16st das salzsaure Toluylen- 
diamin im ProbirrShrchen weder die BlutkSrperchen, noch ver- 
gndert es dieselben physikalisch, aber es wandelt das Arterin 
derselben in Metarterin, bezw. Methiimoglobin urn. 

Die Salze des Toluylendiamins wirken nach S tade lmann  
(s. Kobert ,  S. 488) extra corpus auf BlutkSrperchen weder zer- 
stSrend, noch MetMmoglobin-bildend tin. Im Organismus der 
Pflanzen- und Fleischfresser veranlassen sie abet eine hochgradige 
Einschmelzung der BlutkSrperehen in der Leber und eine dadurch 
bedingte Pleiochromie. 

Afanass iew (1893) giebt jedoch an, dass das Toluylen- 
diamin direct BlutkSrperchen zerstSrt, dass man diese Wirkung 
sowohl intra corpus, als extra sehr leicht naehweisen kann, und dass 
sich dutch diese Elementarwirkung alle Folgeerscheinungen erkl~iren. 

Daraus ist wohl zu ersehen, dass das Toluylendamin im 
KSrper der Thiere die rothen BlutkSrperchen sehr energisch 
zersti~rt, was auch reich veranlasste, dieses Mittel zn meinen 
Experimenten zu w~ihlen. 

In meinen Versuchen spritzte ich Hunden eine 0,75 pCt. 
wgsserige L6sung yon Toluylendiamln unter die Haut. Die 
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Resorption ging sehr rasch von statten, und niemals babe ich 
ein Infiltrat an der eingespritzten Stelle beobachtet. 

Versuch 1. 
l~Iund; Gewicht 9080 gr. 

Datum Giftmengein gr 
Zahl der rothen 
BlutkSrperchen 
in Tausenden 

Mikroskopisches Bild des Blutes 
und Bemerkungen 

17. Juni 0~4 5630 normal. 

18. Juni 0,6 7040 Viele rothe BlutkSrperchen zeigen 
ein eigenthfimliches Bild: man 
sieht ganz deutlich, dass an der 
Peripherie derselben das t]~mo- 
globin ausgelaugt ist~ und dass 
an diesen Stellen nur das farb- 
lose Stroma zurfickgeblieben ist; 
der erhaltene Theil des rothen 
BlutkSrperchens enthMt norma]e 
Menge vonH~moglobin und fiirbt 
sich mit Eosin~ebenso intensiv, 
wie ein normales rothes Blut- 
kSrperchen. Es finden sich aber 
auch blasse rothe BlutkSrperchen 
und ziemlieh viele Mikrocyten. 

In der Nacht zum 19. stirbt der Hund. 
Au tops ie :  [m Blute vieIe bIasse und ziemlich viet an der Peripherie 

ausgelaugte rothe BlutkSrperchen; geringe Poikil@ytosis. 
Die Milz kirschroth; Gewieht 17 gr; Verhiiltniss zum KSrpergewieht 

1:543 (normal). In der Milzpulpa viele blasse rothe BlutkSrperchen und 
eine grosse Menge pigmenthaltiger Nadeln. In den Pulpazellen hSchst selten 
Fragmente tother BlutkSrperchen. 

Im Knoehenmark des Femur ebenfalls Pigmentnadeln~ jedoch weniger, 
als in der Milz. 

Der Ham dunkelgelb, enth~[t eine geringe Menge Nierenepitbelien und 
granulirte Cylinder; alle Epithelien sind gelb gefiirbt. 

Wir sehen also, dass in diesem Versuehe das Toluylendiamin 
das Hi~moglobin aus den rothen BlutkSrperchen ausgelaugt hat, 
dass ein wabrscheinlich eisenhaltiges Pigment sich in der Milz 
und theilweise im Knochenmark abgelagert  hat,  und dass die 

rothen BlutkSrperdhen, t rotzdem sie einen Theil  ihres H~moglo- 

bins abgegeben haben, dennoch niclit zu Grunde gegangen s ind;  

wenigstens hat  die Menge derselben im cbmm Blut nieht nur 

nicht  abgenommen,  sondern bedeutend zugenommen, wahrscheinlich 

in Folge yon Blu tverd ich tung;  wit" schen ferner, dass die Pulpa-  
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zellen der Milz keine Fragments tother B!u&@perchen enthalten, 
und dass die Milz, trotzdem in den Maschen der Pulpa sehr 
vide Pigmentcrystalle zurfickbehalten worden sind, nicht an 
Volumen zugenommen hat. 

Man muss also annehmen, dass die Ablagerung yon eisen- 
haltigem Pigment in der Pulpa ohne Bethdligung des Stroma der 
rothen BlutkSrperchen nicht geniigt: um sine MilzvergrSsserung 
hervorzurufen. 

V e r s u c h  2. 
Hund; Gewicht 9100 gr. 

Datum 

I 

Zahl der rotlaen 
Giftmenge ! BlutkSrperchen 

in gr i in Tausenden 
i 

Mikroskopisches Bild des Blutes 
und besondere Bemerkungen 

18. Juni 

19, Juni 
! 
i 

{ 
9-0. Juni 

2 I. Juni 

23. Juni 

23. Juni 

0,4: i 5010 

0,3 

0,3 

0:25 

0,4 

5470 

5290 

4880 

4650 

4280 

Rothe BlutkSrperchen normal. 
Vide mehrkernige Leukocyten 
(etwa 3--4 mehr, als normal). 

Viele an der Peripherie ausge- 
laugte rothe BlutkSrperchen. 
Vide Leukocyten. 

Zu.weilen blasse, zuweilett an tier 
Peripherie ausgelaugte rothe 
BlutkSrperchen ; geriogePoikilo- 
cytosis. Leukocytos% wie vorher. 

Hund krank; Blur dunkeL Sehr 
viele (etwa ~-) stark an der Peri- 
pherie ausgelaugte rothe Blut- 
kSrpm'ehen, vide blasse, zu- 
weilen Schatten. 

Die rothen BlutkSrperchen in sehr 
verschiedeneu Stadien dm- Zer- 
stSrung, sehr vide an der Peri- 
pherie ausgelaugte rothe Blut- 
kSrperchen, viele MikrocVen, 
welche oft noch einen Theil 
des farblosen Stroma behalten 
haben und offenbar aus einem 
normalen BlutkSrperehen durch 
Auslaugung des H~moglobins 
aus der Peripherie dessdben 
entstanclen sind. Im Blutplasma 
vide freiePigmentkSrner. Leuko- 
cyten wie vorher. 

l~Iikroskopisch das Bild wiegestern. 
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Die Milzgefiisse werden unterbunden und der Hund getSdtet. 

A u t o p s i e :  Milz dunkelkirsehrolh; Gewicht 31 gr; Verhiiltniss zum 
KSrpergewicht wie 1:260 (zweimal grSsser ,  als eine normale) .  Im 
Plasma der Pulpa sehr vielo Pigmentnadeln, gruppenweise sehr viele freie 
PigmentkSrner; dieselben PigmentkSrner in grosset Menge in den Pulpa- 
zellen, die 5fters bedeutend vergrSssert sind. Auf der Sehnittfifiche Hyper~imio 
und Hyperplasie der Milz. Das Knochenmark des Femur roth, enth~lt im 
Verhi~ltniss zur Milz wenig Pigmentnadeln und freie PigmentkSrner; Nieren 
und Leber etwas fettig degenerirt; im Harn wenig fettig degenerirte Nieren- 
epithelien. 

Wir  sehen in diesem Versuche, dass vom zweiten Tage an 

rothe BlutkSrperchen allmi~hlich zu Grunde gehen, und dass am 

ffinften Tage die Menge derselben im cram um 1200000  sich 

verringert  hat;  die Milz is t  dementsprechend zweimal grSsser, 

als eine normale;  die Pulpazellen enthal ten  viele PigmentkSrner ,  

was ira ersten Versuche nieht  beobachtet  wurde. 

Versuch 3. 

l~und; Gewieht 10225 gr. 

Datum 

19. Juni 

20. Juni 

21. Juni 

22. Juni 

Giftmenge 
in gr 

Zahl der rothen 
Blutk5rperche~ 
in Tausenden 

Mikroskopisches Bild des Blutes 
und besondere Bemerkungen 

0,3 

0,45 

0,25 

0,4 

6680 

7880 

6800 

6780 

normal. 

Sehr viele an der Peripherie aus- 
gelaugte rothe Blutk5rperchen; 

i der rothen BlutkSrperchen 
besteht aus farblosem Stroma; 
viele freie PigmentkSrner, sehr 
oft sieht man auch Pigment- 
kSrner in dem farblosen Theil 
der an der Peripherie ausge- 
laugten rothen BlutkSrp6rchen: 

Hund traurig, hIikroskopisches 
Bild wie gestern, jedoeb ausser- 
dem viele Mikrocyten und zu- 
weilen Schatten. 

Gewicht desHundes 9816. Sehr 
viele (etwa �88 an der Peripherie 
ausgelaugte rothe BlutkSrper- 
chen; des 5fteren blasse und 
Schatten. 



Datum 

23. Juni 

24. Juni 

25. Juni 

480 

Giftmenge 
in gr 

Zahl der rothen 
Bltttkfrperchen 
in Tausenden 

Mikroskopisches Bild des Blutes 
und besondere Bemerkuugen 

0,6 

0,4 

5160 

4860 

4380 

Uund taunter; es finden sieh im 
Blute an der Peripherie aus- 
gelaugte rothe Blutk6rperchen, 
jedoeh weniger, als gestern; des 
5fteron blasse uad Schatten. 

tIund apathisch. Das Blut entbiilt 
mehr als gestern an der Peri- 
pherie ausgelaugte rothe Blut- 
kSrperchen und Blutsehatten 
mit PigmentkSrnern. 

Im Blute viele Sehatten tother 
BlutkSrperehen and fl'eie Pig- 
mentkSrner; zuweilen Ringe; 
sehr viele blasse and noeh mehr 
an der Periplaerie ausgelaugte 
rothe BlutkSrperchen; viele 
Mikrocyten. 

Naeh Unterbindung der Milzgefiisse wird der Hund getiidtet. 

Autops ie :  Milz kirschroth; Gewicht 65 gr, Verh~.ltniss zum K6rper- 
gewicht wie 1:151 (viermal grSsser, als eino normale). In den 
Maschen tier Pulpa sehr vie]e Pigmentnadeln; in den Pulpazellen, die oft 
bedeutend vergrSssert sind, sehr viele kieine PigmentkSrner; bedeutende 
Hyper~imie und Hyperplasie tier Milz. 

In den Nieren ziemlich bedeutende fettige Degeneration des Nieren- 
epithels. Im Harn sehr viele FettrSpfchen und sehr selten hyaline Cylinder. 

In tier Leber unbedeutende fettige Degeneration der Leberzellen. 

in diesem Versuche lebtc der Hund 6 Tage. Die ersten 
zwei Tage sehen wit ein bedeutendes Anwachsen der Zahl der 
~'othen BlutkSrperchen im cram Blur, offenbar in Folge einer 
Blutverdichflung, wie in den vorhergehenden Versuchen; veto 
dvitten Tage f/~llt die Blutk6rperchenzahl ziemlich rasch mad 
best~indig, so dass am siebcnten Tage die Zahl derselben um 
3 5 0 0 0 0 0  kleiner ist, als am dritten Tage. Der Hund wird 
getSdtet, und, eUtspreehend dem grossen Vcrlust an rothen Blut- 
kSrperchen, finden wir die Milz viermal vergr5ssert. 
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V e r s u c h  4. 
HuM; Gewicht 6185 gr. 

Datum Giftmenge 
in gr 

Zahl der rothen 
Blu&Srperchen 
in Tausenden 

Mikroskopisches Bild des Blutes 
und besondere Bemerkungen 

21. Juni 

22. Juni 

23. Juni 

24. Juni 

0,25 

0~4 

0,5 

5640 

6890 

7140 

5350 

normal. 

Blut wenig veriindert; zuweilen 
sieht man rothe BlutkSrperchen, 
die an der Peripherie ihr H~imo- 
globin verloren haben. 

Bei vielen rothen BlutkSrperchen 
ist an der Peripherie das H~mo- 
globin ein wenig ausgelaugt; 
kleine Pigmentk6rner sitzen des 
5fteren im farblosen Stroma des 
adsgelaugten Theiles der rothen 
BlutkSrperchen; zuweilen sieht 
man einige blasse rothe Blut- 
kSrperchen und Blutschatten 
mit kleinen PigmentkSrnern. 
Im Plasma viele freie Pigment- 
kSrner. 

I]und sehr apathisch. Im Blute 
sebr ~iele Schatten, oft mit 
PigmentkSrnern; viele halb zer- 
stSrte rothe BlutkSrperchen, mit 
an der Peripherie ausgelaugtem 
Hiimoglobin. Im Plasma sehr 
viele freie PigmentkSrner. 

Tod um 10. Uhr Mittags. 
h u t o p s i e :  ~Iilz dunkelkirschroth; Gewicht 33 gr; Verh~ltniss zum 

KSrpergewicht 1:190 (d re ima l  g rSs se r ,  als e ine  n o r m a l e  Milz). In 
der Milzpu]pa sehr viele Pigmentnadeln; die Pulpazellen enthalten sehr viele 
PigmentkSrner und oft sind sie bedeutend vergrSssert; bedeutende Hyper~imie 
und ~typerplasie der Milz. ttarn enth~lt eine geringe Menge yon Fett- 
trSpfchen und fettig degenerirte Nierenepithelien. 

In diesen Versuchen sehen wit, dass in den ersten Tagen 
die rothen BlutkSrperchen yore Gifte angegriffen wurden, aber 
nicht zu Grunde gingen, ja dass ihre Zahl im cram be- 
deuCend anwuchs, und dass am vierten Tage plStzlich ihre 
Zahl um 1800000 fie], und bald darauf der Hund ganz un- 
erwartet zu Grunde ging. Die Milz erwies sich um dreimal 
vergrSssert. 
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Aus diesen Versuchen mit To luy l end i amin  iassen 
sich folgende Schliisse ziehen: 

I. Die Volumenzunahme der Miiz in allen 4 Versuchen 
ging parallel mit der Abnahme der Zahl der rothen BlutkSrper- 
chen im cram Blut, so dass eine Verminderung derselben um 
1, 2, 3 Millionen eine Volumenzunahme der Mi]z um das 2-, 
3- und 4-facbe hervorrief. 

2. Das Auslaugen des H/imoglobins aus den rothen Blut- 
kSrperchen und die Ablagerung eines crystallinischen Products 
des H~imoglobins im Milzsafte schien keine VergrSsserung der 
GrSsse tier Milz hervorzurufen; di6 Milz ,ahm nut dann an 
Volumen zu, wenn die rothen BlutkSrperchen sammt ihrem 
Stroma aus dem Blute verschwanden. 

3. Das To]uylendiamin, unter die tlaut des Hundes ein- 
gespritzt, Ia~gf~ Anfa~gs m~r alas Hgmoglobin aus der Peripherie 
der rothen BlutkSrperchen aus, uud erst vom zweiten odor 
dritten Tage gehen die rothen BlatkSrperchen zu Grunde. 

4. Die im Blute zu Grunde gegangenen rothen BlutkSrper- 
ehen werden offenbar hauptsiichlich von den Pulpazellen der 
Milz aufgenommen, die in Folge dessen hypertrophiren. 

A u s m e i n e n  u  m i t c h l o r s a u r e m  Natr ium und 
T o l u y l e n d i a m i n  ist also zu ersehen,  dass die acute,  
bedeu tende  Zunahme  der Milz para l le l  geht mit der 
V e r m i n d e r u n g  der Zahl der rothen Blu tkSrperchen  im 
Blut, und dass die im Blute z u G r u n d e  gehenden ro then  
Blutk~irperchen yon den Pulpazel~en der Milz auf-  
gefangen werden;  e s  wS~re also die Sch luss fo lgerung  
berecht ig t ,  dass die im Blur zu Grunde gehenden  
rothen Blu tkSrperchen  einen speeif isehen geiz  fiir die 
Milzzeilen bi]den, und in Folge dessen eine act ive 
Hypergmie  und Hyperp las ie  der Milz und Hyper t rophie  
der Pulpazel len  bedingen. 

L i t e r a tu r -Uebe r s i ch t  iiber den acuten Miiztumor 
bei Vergif tungen.  

Nachdem ich experimentell das Vorhandensein eines Paral- 
lelismus zwischen der Menge tier im Blute zu Grunde gehenden 
rothen BlutkSrperchen und der GrSsse des acuten Milztumors 
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festgestellt butte, schien es mir von Bedeutung, eine kurze 
Literatur-Uebersicht fiber diese Frage zu machen. 

Ich habe deshalb, wo mSglich in Originalwerken, viele 
Tausende yon Krankengeschichten mit Autopsien, wo Vergiftm~gen 
von Menschen und Thieren mit den verschiedensten Giften be- 
schrieben sind, durchgesehen, babe alle F~lle ausgesucht, wo 
eine MilzvergrSsserung constatirt worden ist, oder wo Blut- 
ver~inderungen beobachtet worden sind. 

In diesen Literaturforsehungen dienten mir als Leitfaden 
zwei grosse Compilationswerke, n';imlich R. Kober t ' s  ,Lehrbuch 
der Intoxicationen '~, 1893, und R. v. Jaksch ' s  ,Vergiftungen" in 
Nothnage l ' s  Handbuch der sp, Pathologie und Therapie. 

R. v. Jaksch  beschreibt in seiner Monographie sehr aus- 
ffihrlich das Krankheitsbild und den anatomischen Befund bei 
Vergiftungen des Menschen mit 438 Giften; bei R. Kober t  finden 
wit das Krankheitsbild und den anatomisehen Befund bei Ver- 
giftungen yon Thieren mit einer noch grSsseren Anzahl yon Giften. 

Wenn in diesen zwei Werken yon einem Gifte gesagt ist, 
dass bei Vergiftungen mit demselben die Mi]z niemals ver- 
grSssert gefunden wurde und das Blut keine Veriinderungen er- 
litt, dann begnfigte ich reich mit diesen Angaben. Weun da- 
gegen bei einem Gifte gesagt war, dass dasselbe eine VergrSsserung 
der Milz bedingt und das Blut angreift, suchte ich die Original- 
arbeiten durchzusehen. Auf Grund nun dieses ,  auf solche 
Weise  gesammel ten  Materials  bin ich zu fo lgenden  
Schluss fo lgerungen  gelangt:  

1. Bei Vergiftungeu mit den versehiedensten Giften ist ein 
acuter Milztumor nur in dell F/illen beobachtet worden, wo das 
Gift eine ZerstSrung der rothen BlutkSrperchen bedingte, also 
aussehliesslich nur bei Blutgiften. 

2. Bei Vergiftungen mit Blutgiften, die die Fiihigkeit tier 
rothen BlutkSrperchen Sauerstoff aufzunehmen und abzu$eben 
vernichten, z. B. durch Bildung yon Methiimoglobin, die aber 
die rothen Blutk6rperchen nicht vernichten und nicht zerstSren, 
finder man keinen acuten Milztumor verzeichnet. 

3. Bei Vergiftung mit Blutgiften findet sich der acute Milz 
tumor zugleich mit dem Bilde der Hiimatolyse, die schon 6 bis 
12 Stunden naeh der Vergiftung beobachtet wird. Erfolgt aber 
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der Tod so raseh, dass keine H:~imatolyse sich entwleke]n konnte, 
dana findet man auch keinen Milztumor verzeiehnet; in diesen 
F~illen erMgt der Tod darch Erstiekung oder durch Wirkung 
des Blutgiftes auf das Nervensystem oder aaf das Herz. 

4. Der Milztumor versehwindet, sobald rothe BlutkSrperchen 
nicht mehr zu Grande gehen und der Organismus sich yon der 
Vergiftung mit dem Blntgifte erholt. 

5. Bei allen Vergiftungen mit Giften, die keinen Zerfall 
der rothen BlutkSrperchen hervorrufen, z. B. bei allen Vergiftungen 
mit Nervengiften, oder mit solchen, die einen acuten Magendarm- 
katarrh bewirken u. s. w., ist niemals eia Milztumor verzeichnet. 

6. Bei chronischen Vergiftungen finder sich nut dann ein 
Milztamor verzeichnet, wenn die ehronisehe Vergiftung mit einer 
sich rasch entwickelnden Aniimie einherging. 

Zur Bekriiftigung dieser Sehlussfolgerungen m5chte ieh so 
kurz als m5glich einige interessante Literaturangaben machen. 

Die Literatur fiber Vergiftungen mit ch lorsaurem K all um 
and ch lorsaurem Nat r ium ist sehr gross, and fast in allen 
Fillen yon Vergiftungen, wenn der Tod nach 6--12 StaMen, 
oder nach 1, 2, 5, 8 Tagen eintritt, ist eine sehr grosse and 
oft eine colossal vergrSsserte Milz gefunden worden (siehe: 
Hase lberg-Hoffmeier ,  1880; Neuss, 1884; Otto; Hofmeier  
and Brandst.~ter,  1880; Langer,  18S1; Satlow, 1882; Bohm; 
Brenner,  1880; Broes icke  and Schadewald ,  1882; Mar- 
chand,  1879; P. Jacob, 1897 u. 1898; u. v. A.). 

Marchand (1887) kommt auf Grand seiner zahh'eichen 
Experimente zur Sehlussfolgerung, class bei Vergiftungen mit 
chlorsauen Salzen die zerstSrten rothen BlutkSrperehen theil- 
weise in der Milz, angeh~iuft, theilweise durch die Nieren aus- 
gesehieden werden. In Folge dessen finder man, nach Marchand,  
in diesem Stadium eine sehr starke Schwellung der Milz 
dnrch enorme Anhiiufung der Zerfalls-Prodncte der rothen Blut- 
k5rperehen. 

Im Blute beobachteten v. Riess (1883) und Marchand 
(1S87) dieselben Veriinderungen, wie sie yon mir beschrieben 
worden sind. 

Sehr interessant ist die Thatsache, dass bei Kaninchen 
and Meerschweinchen die ehlorsauren Salze die rothen Blut- 
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kSrperchen nicht zerstSren, und dass bei diesen Thieren die 
Milz normal gefunden worden ist (s. J. Cohn, 1888; Marehand,  
18S7; R. v. Limbeck,  1890). 

Marchand land bei seinen Hunden, wenn sie in 1 bis 
2 Stunden zu Grunde gingen, bevor H~matolyse beobachtet 
wurde, die Milz nieht vergrSssert. 

Trat der Tod erst naeh 10--15 Tagen ein, in Fo]ge einer 
acuten parenchymatSsen Nephritis, unter dem Bilde der Ur~mie 
(Analogie mit meinem 4. Versuehe), dann wurde die Milz wenig 
vergrSssert gefunden (s. P. Jacob,  1S97; W. Demitch,  1S95). 

R. v. Limbeck (1890) iiberzeugte sich, dass die ungleiche 
Widerstandsf~higkeit des Blutes von Kaninchen, Hunden und 
Menschen gegen chlorsaures Natrium auf einer ungleichen 
Resistenz ihrer BlutkSrperchen beruht. Kaninchenblut ist am 
resistentesten. 

Also iiberall volle Analogie mit meinen Versuehen. 
Bei Vergiftungen yon Hunden und Katzen mit Toluylen-  

diamir~ finden wir ebenfalls eine grosse und sehr grosse Milz 
vermerkt (S tade lmann ,  1881--1S83; M. Afanassiew~ 1883; 
Lapicque und Vas L 1899; Engel und Kiener ,  1887; 
g. Kobert ,  1893). 

Afanass iew beschreibt sehr ausffihrlich die Veriinderungen 
der rothen BlutkSrperehen bei Vergiftungen mit Toluylendiamin, 
die mit meinen Beobachtungen identisch sind. Die Blutver- 
~nderungen konnte Afanassiew in der iMilz fi'iiher und im 
st~irkeren Grade als in den Blutgef~ssen naehweisen. Die yon 
ihm beobachtete starke Ansehwellung der Milz und ihre dunkle, 
fast schwarze F~rbung wird nut dadurch erkl~irt, dass in der- 
selben am meisten die gef'~rbten Zerfalls-Producte des Blutes 
sich ansammeln. Um die Zeit, wo im Blute aus der Haut oder 
aus der Vena jugularis noch keine Zerfalls-Producte desselben 
beobachtet wurdeu, waren dieselben in der Milz schon aufzu- 
finden. Augenseheinlich besitzt die Milz, wie die Leber, die 
F~ihigkeit, die im Blate schwimmenden Zerfalls-Producte der 
rothen BlutkSrperchen festzuhalten. 

Das Gift der Lorchel (helvella esculenfa Pers.) ist eines 
der fiirchterlichsten Blutgifte. B. Boehm und E. Kiilz haben 
dieses Gift isolirt und HelvellasS~ure genannt. Die Lorchel 

Archly f. pathoL Anat. Bd. 161. Hft. 3. 3 3  
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.ghnelt sehr der Morchel (Morchella esculenta),  und diese zwei 

Pilze sind des 5rteren verwechselt  worden (v. W e t t s t e i n ,  1890). 

So haben B o s t r S m  (1880) und P o n f i k  (1882) sehwere Ver- 

giftungsf/ille mit  tier Morchel besohrieben, wghrend sie aller 

Wahrschein l ichkei t  nach die Lorchel in H~inden gehabt  haben. 

Genug, alle Vergiftungsfglle mit  diesem Gifte, sowohl der 

Menschen, als auch der Thiere,  batten immer eine sehr be- 

deutende MilzvergrSsserung zur Folge ~s, M a u r e r ,  I 881 ;  I t e m -  

b e r g ,  1882; R. K o b e r t ,  1893; P o n f i k ,  t 8 8 2 ;  B o s t r S m ,  1880). 

P o n f i k  beschreibt  den Obduet ionsbeNnd der Hunde, die 

er mit  einem Moreheldeeoct vergiftete, folgendermaassen:  
Sehwere Blut-Desorganisation, betriiebtliehe Ansehwelhmg der Milz in 

Folge der Anh~iufung eines Theiles der, sei es zerbrSekelten, sei es halb 
oder ganz ausgelangten rothen Zellen innerhalb ihrer Pulpa; anatoge Be- 
theiligung des Knoehenmarkes; sehwere Nephritis diffnsa, bedingt dutch 
hg~moglobinhaMge Exsudation in das Lumen tier ltarneanglehen; leterus. 

Umfang tier Milz bat bedentend zugenowwen, am st'grksten iw Dieken- 
durehmesser, dle Kapsel ist prall gespannt lind glgnzend, die Consistenz 
des Parenehyms in Folge dieser Spannung anseheinend vermehrt, seine 
FS~rbung dunkelb!auroth. Beim Einsehneiden q~illt die Pulpa ale eine 
weiehe dunkle Masse hervor, in weleher (tie rings umdr~ingten Follikel 
kauw zu unterscheiden~ vollends abet die Trabekel dw'ehaus verschwunden 
sind. Die wikroskopisebe Untersuehung bes~ittigt die Annahme, dass die 
Pulpa tier wesentlich ergriffene Theil sei; zun~ehst erscheinen zahllose, halb 
entfirbte und getfipfelte Formen farbiger BlutkSrperchen in den iatereellutgren 
Spatten des eavernSsen Gewebes, alsbald abet aueh in dew eontraetilen 
Leibe der wgehtigen, dasselbe aufbauenden Elemente. Nieht selten ist deren 
Inneres aufs diehteste vollgepfropft wit ge]brothen KSrnern, Kugeln und 
Seheiben, die alle Zwisehenstufen yon ganzen Zellen his zu den kleinsten 
BrSekeln and TrSpfehen repriisentiren, l)aneben bemerkt man aueh eigen- 
thgwliehe, blasse, watt gl~nzende Kugeln in dem feinkSrnigen Protoplaswa; 
sie sind niehts anderes, als die uns wohlbekannten Strowata~ welehe in 
gleieher Weise yon der contraetilen Substanz festgehalten und so dem Zel!- 
kSrper einverleibt women sin& 

Alle diese intraeelluliir gewordenen Blutsehtaeken erleiden in den naehsten 
Woehen eine bunte Reihe regressiver Metamorphosen, indem sie sieh Sehritt 
fgr Sehritt in immer gedrungenere und zugleieh dunkler geNrbte K6rnehea 
umwandeln. Die so /iberaus reiehliehe Anbgufung derselben verleiht der 
Sehnittflaehe nacb einew oder wehreren Menaten ganz das brihmliehe Aus- 
sehen einen Interwittens-SIilz, und auch mikreskopiseh liefert das Parenehym 
ganz das nehwliehe Bild einer Anffillung der Pulpazellen wit zahllosen~ 
intensiv rothbraunen PigmentkSrnern wannigfaehsten Calibers. 
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Wit sehen also, dass bei colossaler ZerstSrung der rothen 
BlutkSrperchen mit dem Lorchelgifte auch eine sehr bedeutende 
Hyperiimie und Hyperplasie der Milz beobachtet worden ist 
Es ist nur zu verwundern, dass Marchand,  Afanass iew und 
Ponfik nicht die Schlussfolgerungen gezogen haben~ die ich 
hier verfechte. 

Arsenwasse r s to f f  (ASH3) 15st nach Kobert  (1893) 
ausserordentlich stark die ~'othen BlutkSrperchen auf. Bei Ver- 
giftungen mit AsH~ wurde gewShnlich eine grosse Milz beobachtet 
(W'~chter, 1878; Sury-Bienz,  1888; Trost ,  1873; Schick- 
hard,  1891, u. A.). 

Pyrogal lol ,  Acidum pyroga l l i cum,  zerstSrt nach Afa- 
nass iew (1885)7 W. Dani lewsky (1885), Wedl (1871) u. A 
die rothen BlutkSrperchen. Bei Vergiftungen der Hunde, Kaninchen 
und Meerschweinchen (Afanassiew, 1S85; Barodulin,  18S9) 
and der Menschen (A. Neisser,  1880; R. v. Jakseh,  1897) mit 
Pyrogallol wurde immer eine sehr grosse Milz gefunden. 

Der gelbe Phosphor ist nach Kober t  (1893) ein Blut- 
gift und bedingt enorme Verminderung der Zahl der rothen 
BlutkSrperchen und enorme Vermehrung der Gallenfarbstoffe; 
die Milz ist vergrSssert bei acuter Phosphorvergiftung. O. S ilber- 
mann (1889), KrSnig (1884), Fraenkel  und RShmann u. A. 
haben ebenfalls ZerstSrung tier rothen Blutkfrperchen bei acuter 
Phosphorvergiftung beobachtet. In der Toxikologie yon Boehm, 
Naunyn und H. v. Boeek ist gesagt, dass bei Phosphorvergiftung 
immer ein acuter Milztumor beobachtet wird. 

In grellem Gegensatze zu diesen Beobachtungen stehen die 
Beobachtungen yon R. v. Jakseh (1894). R. v. Jaksch  ffihrt 
40 ausfiihrliche Krankengeschichten von Phosphorvergiftungen 
beim Menschen an, und kommt zur Schlussfolgerung, dass die 
Milz nicht vergrSssert ist. Er hebt dies im Gegensatze zu den 
Angaben anderer Autoren besonders hervor. 

Diese Angaben machten reich stutzig. AIs ich aber iiber 
das Verhalten des Blares in diesen F~llen nachsah, fiberzeugte 
ich reich sofort, dass diese Beobachtungen am schlagendsten die 
Richtigkeit meiner Behauptung beweisen, dass der acute Milz- 
tumor dutch den Untergang der rothen Blutk5rperchen be- 
dingt wird. 

32* 
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P~. v. Jaksoh sagt nehmlietl fiber das Verhalten des Blutes: 
,,Die Mehrzah] der Angaben, welche in der Literatur fiber 

alas Verhalten des Blutes bei der Phosphorvergiftung enthalten 
sind, stimmen mit dem thatsi~chliehen Verhalten, welches wir 
am Krankenbette finden, nicht iibereim Die Ursaehe dieser 
Differenz ist darin zu suchen, dass vidfach ohne Kritik Resultate 
des Thierexperimentes in die Pathologic dieser Krankheit beim 
Menschen fibertragen wurden. Das Verhalten des Blutes des 
Menschen bei der Phosphorvergiftung ist naeh meinen Erfahrungen 
nun Folgendes: Die Alkalescenz desselbea ist betr'~chtlich herab- 
gesetzt. Bei del mikroskopisehen Untersuehung des Blutes im 
gefiirbten und ungd~irbten Prgparate finder man ganz normale 
Befunde, keine Zerfallsproducte der rothen, keine Zerfalls-Producte 
der weissen Blutzellea. Ein weiteres, und, wie ieh glaube, ffir 
die ganze Lehre yon der Phosphorvergiftung wiehtiges Symptom 
ist die yon Tauss ig  in meiner Klinik gefundene, yon mir wieder- 
holt bestgtigte, passagere Vermehrung der rothen Blutzellen 
(Polycythaemia rubra transitoria). Dieses, naeh meinem Gut- 
d/inken sehr wichLige Symptom stellt sich meist mit dem Be- 
ginne des Ieterus ein, um vor Eintritt des tfdtliehen Ausganges 
oder vor Eintritt der Reeonvaleseenz normalen oder subnormalen 
Zahlen Platz zu maehen." 

Wit sehen also, dass ein und dasselbe Gift, tier Phosphor, 
bei Thieren die rothen Blutkfrperehen zerstfrt und einen aeuten 
Milztumor hervorruft, beim Menschen dagegen die rothen Blut- 
zellen nieht ergreift, und dass beim Mensehen die Milz nieht 
vergrfssert ist. 

Sapon in -Subs t anzen ,  wie Saponin 1, II, und Ill, Quillaja- 
sapotoxin, Agrostema-sapotoxin, Sen@n, Oyclomin, Quillajasiiure 
u. v. a,, ferner die Sphaeel ins / iure ,  Hauptbestandtheil des 
Mutterkorns, und die Solvine 15sen naeh Kober t  die rothen 
Blutkfrperehen auf. In Folge dessen habe ich die Arbeiten yon 
Kobe r t ,  D. Paehorukow,  N. Kruskel ,  S. Atlas,  Tufanow, 
E. Kiwul l ,  W. v. Schulz,  Sche r sehenewi teh ,  welehe mit 
diesen Substanzen experimentirt haben, durchgesehen und mieh 
/iberzeugt, dass diese Substanzen nicht nnr Blutgifte, sondern 
aueh Gifte far das Herz, f/it das Nervensystem und fiir den Magen- 
Darmcanal sind, und dass in den Experimenten die Thiere 
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grSsstentheils in wenigen Stunden in Folge yon L~ihmung der 
Hirnganglien oder des Herzens, in Folge yon Asphyxie oder 
eines bSchst acuten Magen-Darmkatarrhs zu Grunde gingen, bevor 
irgend welche Ver~nderungen in den rothen Blutk6rperehen ein- 
getreten waren. Und in allen diesen F~illen ist keine Milz- 
vergrSsserung vermerkt. In einigen F~llen jedoch, wo die Thiere 
]i~ngere Zeit, 20--40 Stunden am Leben blieben, und wo das 
Gift Zeit hatte, auf die rothen BlntkSrperchen einzuwirken, wo 
das Bild der Blutt-Dissolution beobachtet worden ist, z. B. bei 
Vergiftungen mit Senegin, da is t  aueh in den Protokollen eine 
MilzvergrSsserung angegeben. 

Ni t robenzol  oder Ni t robenz in  ist einBlutgift und kann 
die rothen BlutkSrperchen zerstSren. Doch stimmen alle Autoren 
darin fiberein (W. Fi lehne,  1878; Buehow,  1887; W. Sch i ld ,  
1895; L. Lewin, 1879; Schr5der  und S t r a s s m a n n ,  1891; 
S ta rkow,  1869; 5. Greehow~ 1893; Jiidell ,  1876; Boehm, 
Naunyn  und v. Boek, 1876 u. a).. dass die Erseheinungen bei 
Nitrobenzol-Vergiftungen ausschliesslich oder fast ausschliesslich 
nerv5se sind Das mikroskopische Bild des Blutes zeigt in tier 
Regel keine bemerkenswerthen Ver/inderungen (Boas, 1897 u. a.). 

Die Milz ist gewShnlich normal. 

In einigen Fiillen aber, wo der Tod nieht sofort erfolgte, 
wo h~matogener Icterus eintrat, (Fall yon Schild),  und wo Ver- 
i~nderungen in den rothen BlutkSrperehen beobachtet wurden, 
ist aueh eine grosse Milz gefunden worden. Eine Ausnahme 
bildet der Fall yon Etl ich und Lindentha l  (1896), wo trotz 
starker Erythrolyse die Milz nicht vergrSssert, die Kapsel der- 
selben aber schlaff war. In diesem Falle sind die VerhS.Itnisse 
zu complicirt, da dieselbe Person schon vor einem Jahre sieh 
mit Nitrobenzol vergiftet hatte, und nach der zweiten Vergif- 
tung das Bild einer progressiven perniciSsen AnSmie darbot. 
Dass die Milz in diesem FaUe nicht vergrSssert war, muss uns 
nicht wundern, wie es aus dem Abschnitt fiber progressive per- 
nieiSse AnS~mie deutlich hervorgehen wird. - -  

Bei R ic inve rg i f tungen  tritt der Tod sehr bald in Folge 
yon Blutgerinnung ein, und in 74 Versuchen land S t i l lmark  
keinen Milztumor; nut einmal war die Milz vergr5ssert in Fo]ge 
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yon reichlichen Blutergiissen unter die Kapsei und ]m Milz- 
gewebe. 

KrSnig (1895) beschreibt einen tSdtlich verlaufenen Fall yon 
Phenac i t in -Verg i f tung ,  mit dem charakteristischen Bilde der 
in den verschiedenen Stadien befindlichen LSsung der rothen 
BlutkSrperchen, also einer echten Erythrolyse, und wiihrend des 
Lebens war die Milz bedeutend vergrSssert, was dutch die 
Autopsie bestiitigt wurde. 

Die Carbols'~ure wirkt nach Kober t  aufs (~ehirn und 
Riickonmark und reizt die Nerven. Nach P. zu~: Rieden 
(1881) bleiben die rothen BlutkSrperehen unver/~ndert; bei Ver- 
giftungen mit Carbolsi~ure findet sich kein Milztumor. 

Bei Vergiftungen mit Kohlenoxyd (CO) gehen nach 
Kober t  die rothen BlutkSrperchen nicht zu Grunde; die Milz 
bleibt normal. 

Glycer in  extrahirt, naoh Afanass iew (1S83) und nach 
Marchand das H~imoglobin aus den rothen BlutkSrperchen, zer- 
stSrt jedoch dieselben nicht; Milz bleibt normal. 

Ganz ebenso wirkt nach 5larchand d e s t i l l i r t e s  Wasser .  
Milz bleibt ebenfalls normal. 

Boi ausgodehnten schweren Verbrennungen  gehen nach 
Ponfik (1877), Klobs (1877), Tro janow (1882) u.a. rothe 
BlutkSrperchen zu Grunde; die Milz ist oft bedeutend vorgrSssert 
gefunden worden. Uebrigons sind die Verh'altnisse bei Ver- 
brennungen sehr complicirt und bis jetzt noch nicht genfigend 
aufgekliirt, so dass diese Versuche sehwerlich als bewoisend her- 
angezogen werden kSnnen. So behaupton E. Welt i  (1889)und 
J. Salv io l i  (1891), dass bei Kaninchen bei Verbrennungen der 
'rod in Folge yon Thromben-Bildung aus Blutpl~ttchen erfolgt. 
Bemerkenswerth ist es dabei, dass bei diesen Versuehen, haupt- 
s'achlich wenn der Tod nach 1--2 Stunden erfolgte uad keine 
Blur-Dissolution stattfand, die ~lilz nicht vergrSssert war. 

Interessant sind die Beobachtungen yon Afanass iew (1885) 
und yon T ro j anow (1882), die Hunden nach eivem Aderlass 
fiberhitztes deflbrinirtes Blur in die Venen oinspritzten. Die 
Milz wurde gewShnlich bedeutend vergrbssert gefunden. In zwei 
Versuchen spritzte Afanass iew defibrinirtes, abet nicht fiber- 
hitztes Blut den Hunden in die Vennn; die Milz blieb normal. 
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Mit dieser kurzen Literatur-Uebersicht will ich reich be- 
gn~gen; mSchte aber noch einmal wiederholen, dass bei Ver- 
giftungen mit allen den Giften, welche die rothen BlutkSrperchen 
nieht zerstSren, wie z. B. bei Vergiftungen mit Chloralhydrat, 
Cloroform, Arsen, Sublimat and anderen metallischen Salzen, 
mit Kerosin, Amylnitrit, Sulfonal, Trional, Anilin, Antipyrin, 
mit allen Alkaloiden, Sehlangengiften u. s. w. kein acuter Milz- 
tumor beobachtet wird. 

Wit sehen also, dass das Resultat meiner Experimente durch 
die in der Literatur vorhandenen Beobachtungen vollkommen 
best~tigt wird, so dass man mit Bestimmtheit sagen kann, dass 
de r acu te  Mi lz tumor  bei Verg i f tungen  h a u p t s ~ c h l i c h  
durch  den U n te rgang  der ro then B lu tkS rpe rchen  be- 
d ingt  wird,  deren Ze r f a l l s -P roduc t e  sich in der Milz 
ansammeln .  Es wird ferner  sehr  wah r sche in l i ch ,  dass  
die Z e r f a l l s - P r o d u c t e  der ro then B lu tkSrpe rchen  ac t iv  
von den  Milzzelleu zu r f i ckgeha l t en  werden ,  dass d ie-  
se lben ein s p e c i f i s c h e r  Reiz ffir die  P u l p a z e l l e n  der  
Milz s ind,  eine e rhShte  F u n c t i o n  de r se lben  bed ingen ,  
and dass diese erhShte  Func t ion  nothwendiget .  Weise  
m i t H y p e r S ~ m i e d e r M i l z ,  H y p e r t r o p h i e u n d H y p e r p l a s i e  
der P u lpaze l l en  e inhe rgehen  muss. 

Acuter  Mi lz tumor  bei acu ten  I n f e c t i o n s k r a n k h e i t e n  
und e in igen  anderen  Erkrankungen .  

Es ist unfraglich, dass die.Veriinderungen der Organe, welche 
bei Infectionskrankheiten beobachtet werden, hauptsiiehlich durch 
die Gifte bedingt sind, welche yon den Mikroorganismen gebildet 
werden. Es liegt also sehr nahe anzunehmen, dass der acute 
Milztumor bei Infectionskrankheiten dieselbe Entstehungsursaehe 
hat, wie bei einfachen Vergiftungen, dass der Milztumor bei In- 
fectionskrankheiten ebenfalls dutch die ZerstSrung and den Unter- 
gang der rothen BlutkSrperchen bedingt wird. 

Um die Richtigkeit dieser Annahme zu beweisen, wollen 
wit naehsehen, ob bei Infectionskrankheiten diese zwei Erschei- 
nungen, H~imalysis und Milztumor~ parallel gehen. 

Die Malar ia  kann als Prototyp derjenigen Infectionskrank- 
heiten angesehen werden, we colossale Mengen rother Blut- 
kSrperchen zu Grunde gehen. 
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Wenn nun der acute Milztumor dutch den Untergang 
tother BlutkSrpercheu bedingt wird, so mSsste man a priori bei 
Malaria den grSssten acuten Milztumor anzutreffen erwarten, was 
bekannttich in Wirklichkeit stattfindet. 

So land Laveran  unter seinen 12 Autopsien yon acuten 
perniciSsen Fs yon Malaria die Milz um 2--5 real vergrSssert, 
Kelsch and Kiener (1889) 2--6 real. Der acute Milztumor bei 
Malaria ist also uugefiihr ebenso gross, wie in meinen Ver- 
suchen mit ehlorsaurem Natrium und Toluilendiamin. 

Mikroskopisch finder man naeh Mannaberg  (1899) Oila- 
gation der venSsen Sinus, die zuweile~ enorme Grade erreicht 
und zu Hgmorrhagien Anlass giebt. 

Die Pulpa ist fiberschwemmt yon rothen BlutkSrperchen, 
die grossentheils inficirt sind, ferner sieht man in derselben zum 
Theil freies, grossentheils aber in den Makrophagen einge- 
schlossenes Pigment. In dem Plasma dieser Zellen sind nebeu 
den Melanink5rnchen and Parasiten oft l~este yon rothen Blut- 
kSrperehen, zuweilen in enormer Zahl, und oekerfarbiges Pigment 
zu sehen. Im Gegensatze zur stark pigmentirten Pulpa fallen 
die pigmentfi'eien Malpighi'schen Kbrper auf. 

Capillare Thrombosen, zerstreute nekrotische Heerde kommen 
vor. - -  Wit sehen also, dass das anatomisehe Bild des acuten 
Malaria-Milztumors sich wenig yon der Milz unterscheidet, die 
bei Vergiftungen mit Blutgiften beobachtet wird i tier Untersehied 
besteht nur in der Anwesenheit yon Malaria-Plasmodiea und des 
yon ihnen gebildeten Pigmentes. 

Es wiire also viol nat/irlieher anzunehmen, dass auch bei 
Malaria die untergegangenen rothen Blutkiirperchen die Milz- 
schwellung bedingen, and nieht die Parasiten an und ffir sich, 
deren enorme Anh~ufung in der Milz verst/indlich wird, wenn 
man bedenkt, dass dieselben gerade in den zu 6runde gehenden 
rothen BlutkSrperchen sitzen; aueh wissen wit, dass die Zahl 
der rothen Zellen sich w/ihrend des Anfalls bedeutend vermindert 
(Kelsch 1875; Boekmann,  1881; Maunaberg 1899 u. v. a.). 

Fiir eine solche Annahme spricht auch das Vorhandensein 
clues vollst/~ndigen Parallelismus zwischen dem Untergange der 
rothen Blutk6rperchen and dem acuten Milztumor. So sah 
Gr ies inger  naeh erst dreiwiichentliehem Bestehen eines ersten 
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Fiebers Milztumoren, welche oben fast in die hehselhShle 
reiehten und nach uuten den Rippenbogen um fast drei Quer- 
finger iiberragten, in solehen Fitllen war immer ein hoher Grad 
yon hni~mie vorhauden, welche im Verh~ltniss zur GrSsse des 
Tumors und zur Raschheit seiner Entstehung zunahm. 

Mit der Heilung der Intermittens geht bekanntlich der acute 
Milztumor zuriick, die Zahl der rothen BlutkSrperchen w~iehst 
allm~hlich (Kelsch,  Mannaberg u. a.). 

Endlich ]assen sich yon diesem Standpunkte viele Erschei- 
nungen erkl~iren, die bis jetzt unaufgekli~rt geblieben sind, wie 
z. B. das Vorhandensein chronischer Malaria-Kachexie mit starkem 
Milztumor und niemals recht ausgebildeten Anf~llen (Lit ten);  
das Fehlen eines Parallelismus zwischen der Schwere des An- 
falls und der Griisse des Milztumors. Zur Erkl~rung dieser 
letzten Thatsache brauchen wir uns nut zu erinnern, dass die 
Schwere des Anfalls nicht nur yon der Anzahl, sondern haupt- 
s~chlich yon der Virulenz der Malaria Plasmodien abhiingt. 
Bei sehr grosset Virulenz kauu eine geringe Anzahl derselben 
eineu sehr schweren Anfall hervorrufen; da abel" dabei wenige 
rothe BlutkSrperchen zu Grunde gehen, wird der Milztumor nicht 
besonders gross sein; bei foudroyanten F~illen der tropischen 
Malaria kann der Tod eintreten, bevor rothe BlntkSrpereheu zu 
Grunde gegangen sind; in diesem Falle wird kein Milztumor vor- 
handen seiu, wie es in Wirklichkeit auch beobachtet worden ist. 

Auf diese inte'ressanten Thatsachen mSchte ich hingewieseu 
haben, ohne reich in weitere Erkliirungeu fiber das Zustande- 
kommen des ehronischen Milztumors einzulassen. 

Beim U n t e r l e i b s t ? p h u s  ist nach H. Curschmann (1898) 
der Milztumor am grSsste n auf der HShe des Fieberstadiums. 
Auf der Hiihe der Schwellung pflegt er das Doppelte bis Drei- 
fache des gewShnlichen Umfanges aufzuweisen. Mit der Ent- 
fieberung verkleinert sich das Milzvolumen ziemlich rasch. Die 
Blut-Untersuchungen yon Ziislein (1884), Tumas (1887), 
Halla (1883), Le i ch tens t e rn  (1871), Curschmann  (1898) 
u . a .  haben aber gezeigt, dass die Zahl der rothen Blut- 
kSrperchen in der Mehrzahl der Fs wiihreud der Fieberperiode, 
allm~hlich, abet best~ndig sinkt. Nach Curschmann steigert sich 
die Verminderung nech bis gegen Ende der Fieberperiode, ja 
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his ~n die, fieberfreie Zeit hinein~ W~hrend dot Reconvalescenz 
pflegt die Zahl sich wieder zu h~bem D[eser Parallelismus 
zwischen dem aeuten Milztumor und dem Sinken der Zahl der 
rothen BlutkSrperchen beim Ileotyphus sprieht wiederum ffir 
das Vorhandensein eines Zusammenhanges zwischen diesen zwei 
Lrsehemungen. Dafiir sprieht aueh die Thatsaeh% dass die 
nistologis~hen Verg.ndernngen yon denjenigen des aeuten Milz- 
tumors fiberhaupt kaum versehieden sind: Im Anfangs-Stadium 
finder man nach Cursehmann vorwiegend Hyperiimie, besonders 
mi~ UeberNlluno der eavern/isen Pulpavenen, bei weiterem Fort- 
schreiten des Prozesses lebhafte Hyperplasi:e der zelligen Milz- 
Elemen~e und des Stroma mit Auftreten grosset rother blut- 
kSrperehen.hattiger Zellen (Phagoeytose)o Nach g i t t en  ist des 
Vorkommeu reichlicher, blutkSrper- und pigmenthaltiger 
Milzpulpazellen charakteristisch, neben welehen Zelleu van un- 
gewShnlicher GrSsse gefunden werden, welehe dieht mit Fett- 
kgrnchen geffillt sin& 

1)iese mit Fet~kSrnehen geffillten Zellen, some feinere Ver- 
~nderungen der Typhusmilz, wie des Auftreten yon Infareten, 
Abseessen, Nekrotisirungen, wie sie yon Bil lroth studirt worden 
siM, mSgen allerdings dureh den Typhusbaeillus, der immer 
in grosset Menge in der Milz zu fiuden ist, und seine Toxime 
bedingt sein. Die tlyperi~mie und Hyperplasie mfissen wit abet 
dem Untergange der rothen Blutk~irperchen zusehreiben. Jeden- 
falls ist das Letztere viel wahrseheinlieher. 

Bei der Febr is  reeur rens  liegen (?lie u ~ihnlieh, 
wie beim Typhus abdominalis. Wghrend des Anfalls sehwillt 
die Mitz, f~illt die Zahl der rotheu BlutkSrperchen, im Remission- 
Stadium verkleinert sieh die Milz, die Zahl der rothen Blut- 
kSrperehen steigt, und dieses Spiel wiederholt sieh bei jeder 
neuen Anfal]. (Boekmann,  1881; Kudrin,  1898.) Diehisto- 
logisehen Ver~inderuugen der Milz sind diejenigen eines aeuten 
Milztuinors /iberhaupt, und es liegt absolut kein Gruad vet, 
aMere Ursaehen fiir den aeuten Milztumor zu suehen, als den 
Untergang der rothen BlutkSrperehen. Nut die ffir die Re- 
elm'ens-Milz so fiberaus eharakteristischen Infarcte, die in 40 pet. 
alter zur Obduction gelangten l_%currensfiille beebachtet werden, 
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mSgen durch die Anwesenheit der Spirillen und ihrer Toxine 
bedingt sein. 

Beim Typhus  exan themat icus  ist die Milz vergrSssert, 
jedoch im Durchschnitt weniger, als beim Typhus abdominalis. 
Die Zah[ der rothen BlutkSrperehen nimmt ab, jedoeh weniger, 
als beim Typhus abdominalis (Tumos, 1887), die histologischen 
Ver~nderungen der Milz sind '~ihuliche, so dass hier das bei 
Typhus abdominalis Gesagte wiederholt werden kann. 

Bei Inf luenza ist die Milz in einigen Fi~llen vergrSssert, 
in anderen wieder nicht. Ebenso wechselnd ist auch der Blnt- 
befund (v. Jaksch,  1890; Renzi; Chiari and B~umler). 
Systematische parallele Untersuchungen wfirden desshalb sehr 
bald Kl~irung in diese Frage bringen uad zeigen, ob auch hier 
ein Zusammenhan~ besteht zwischen Blut-Dissolution und 
acutem Milztumor. 

Ebenso wissen wit, dass bei sept i schen Erkrankungen 
und beim Erysipel die Milz oft vergrSssert ist, und class die 
Zahl der rothen BlutkSrperchen f~illt (Hayem); auch hier ws 
systematisehe Untersuehungen erwfinscht. 

Beim Milzbrand ist ein sehr grosser acuter Milztumor vor- 
hauden (v. Korany, 1887; u. a.); zugleich sehr starke Blur- 
dissolution (Fr iedberger  and FrShler, 1886). Dieser Zu- 
sammenhang ist wiederum sehr auffallend. 

Bemerkenswerth ist auch dis Thatsache, dass bei den- 
jenigen Infeetionskrankheiten, bei welchen kein acuter Milztumor 
beobachtet wird, in der Literatur auch keine Angaben fiber Blut- 
dissolution oder Verminderung der Zahl der rothen BlutkSrper- 
chen vorhanden sin& So wissen wit, (A. Baginsky, 1898)~ 
dass bei der Diph ther ie  die Zahl der rothen B]u~kSrperehen 
nieht abnimmt, ihre Form und F~rbbarkeit unveri~ndert bleiben, 
dass dis Milz gewShnlieh normale Gr~isse hat, and dass histo- 
]ogiseh ganz andere Ve6inderungen in der Milz beobachtet 
werden, als beim aeuten Milztumor. 

Aehnlich liegen die Verh~ltnisse bei Variola (H. Immer- 
mann,  1896), Scharlach,  Masern, RStheln, Varicel len 
(F. v. Ji irgensen, 1896), bei der Dysenter ie  (Kartul is ,  
1896), Rotz, Aet inomykosis ,  Maul- und Klauenseuche 
(F. v. Koranyi, 1897) der Dengue (O. Le ieh tens te rn ,  1896); 
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gewShnlich heine Verminderung der Zah] der rothen Blut- 
kSrperehen, keine Blut-Dissolution, kein acuter Mtlztumor. Nut 
bei sehr schweren F~illen yon Variola (Carschmann (1898) 
und von Scharlach (Reinert ,  1891; Widowi tz)wurde  eine 
VergrSsserung der Milz und Vermiadernng de~" ZahI tier ro~hen 
BlutkSrperehen beobachtet. 

Beim aou ten  G e l e n k r h e u m a t i s m u s  ist die Milz ge- 
wShnlich normal, nut" bei sehr schweren F~llen land Pibram 
(1899) eine Volumen-Zunahme der Milz. Bei Blut-Untersuchungen 
wurde haupts~ichlich Verminderung der H~imoglobinmenge ge- 
funden (ge ine r t ,  1891; Sadler ;  P r ib ram u. a:). Nur einige 
Autoren (A. Garrod,  1892; W. Tfirk, 1898) fanden auch 
eine geringe Abnahme der Zahl der rothen BlutkSrperchen. 

Bei der croupSsen Lungenentz i indung ist die Milz 
nicht vergrSssert (E. Aufreeht ,  1897), Zah[ der rothen Blut- 
kSrperchen sehr wenig verringert, (Tuwas ,  1887;) vieUeicht in 
Fo]ge des blutigen Exsudates. 

Interessant ist die Thatsache, dass uach Matthes  (1890), 
Eichhors t  (1893) u. a. einige Zeit nach der Krisis, also w~hrend 
der Resorption des blutigen Exsudates, die Milz an Volumen zu- 
nimmt. 

Auf diese Weise w~ire vielleieht atteh die Volumenzunahme 
der Milz zu erkl/iren, die zuweileu bei sehweren F~illen yon 
Scorbut ,  der yon grossen Blutergfissen begleitet wird, beob- 
aehtet wird. In der gegel abet ist, wie bekanut, sowohl bei 
Scorbut ,  als auch bei der H/tmophil ie und beim Morbus 
maculosus  Werlhofi i  die Milz nicht vergrSssert (Lit ten,  
1898), wie es auch a priori yon meinem Standpunkte aus zu 
erwarten war, da bei diesen Krankheiten die rothen BlutkSrperchen 
unver~indert an Zahl und Form bleiben. 

Dagegen miisste man bei der id iopa th i schen  H~mo- 
g lob inur ie ,  die ja aller Wahrseheinliehkeit naeh oft eine Folge 
yon Nut-Dissolution ist (Vergiftung mit Blutgiften!) einen Milz- 
tumor zu finden erwarten. Und in der That, sowohl beim 
Menschen (Jfirgensen, 1889) als auch bei Thieren (Fried- 
berger und FrSh]er) wird oft ein acuter Milztumor beobachtet. 

Bei der Cholera as ia t ica ,  w~ihrend des eigentliehen 
Cholera-Anfatls und ira Stadium algidum ist die Zahl tier rothen 
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BlutkSrperchen bedeutend vermehrt, mikroskopisehes Bild der- 
selben normal (Biernacki ,  1895; Okladnj ich,  1893), die 
Milz ist nicht vergriissert (L iebermeis te r ,  (1898). In der 
Reconvalescenz, im Choleratyphoid ist die Milz oft vergrSssert, 
zuweilen reeht bedeutend (S. Botkin, 1894; L iebe rme i s t e r  
1898). Und gerade in dieser Periode fand Okladn j ich  (er 
hat bei 41 Cholerakranken das Blut sehr systematiseh unter- 
sueht) eine sehr bedeutende Verminderung der Zahl der rothen 
BlutkSrperehen urn 1--2 Millionen unter der Norm uud um 3--4-~ 
Millionen niedriger, als im Stadium algidum. 

Endlich habe ich alle [nfeetionskrankheiten der Thiere durch- 
gesehen (nach F r i e d b e r g e r  und FrShler ,  1886; nach Gall ier ,  
1897; Noear et Ledenech,  1897;) und reich iiberzeugt, dass 
aueh dort dasselbe Verhiiltniss zwischen der Zahl der rothen 
BlutkSrperchen und Blutdissolution einerseits und acutem Milz- 
tumor andererseits obwaltet. 

Alle diese Tha t sachen  geben mir wohl das Recht  
zu behaup ten ,  dass auch bei den acuten Infe'ctions. 
k r ankhe i t en  der acute M i l z t u m 0 r a l l e r W a h r s c h e i n l i c h -  
kei t  nach dutch den U n t e r g a n g  to the r  Blu tkSrperchen  
bedingt  wird. 

Diesel" eigenthfimliche Zusammenhang zwischen rothen Blut- 
kSrperchen und Milztumor kSnnte Vielleicht auch einiges Licht 
werfen auf das Verhalten der Mi]z bei den verschiedenen Anii- 
mien, hei der Chlorose und bei der Leuk~mie. 

Es w'Xre denkbar, dass das Vorhandensein oder das Fehlen 
eines Milztumors bei den verschiedenen An~mien uns ein Finger- 
zeig sein kSnnte, wo wit die Ursache derselben zu suchen haben; 
das Vorhandensein eines Milztumors wfrde f/Jr Blut-l)issolution, 
also ffir eine directe Giftwirkung auf die rothen BlutkSrperchen, 
das Fehlen eines Milztumors fiir mangelnde Blut-Bildung spreehen. 

So wissen wir z. B., dass bei der Syph i l i s  zuweilen ein 
acuter Milztumor beobachtet wird (M. Wal te r ,  1871; Weii,  
1874; Wener ,  1876; Gold, 1880, Schnel ler ,  1887; Avan- 
zini, 1854, u. A.). Neumann (1696) behauptet nun, dass er 
mehrfach bei Syphilis acute Schwellung der Milz, namentlieh 
bei chloran~mischen Individuen, beobachtet hat. Schnel ler  
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(1887) sag~, dass bei drd sehr an~tmischen Kranken die Angmie 
m~d die Milzschwellung durch die antisvphititisehe Behandlung 
beseitigt wurde. Diese und .ahnliche Beobachtungen wiirden also 
daf/ir sprechen, dass das syphilitische Gif~ zuweilen rothe Blut- 
kSrperchen zerstfire~ kann, und dass darin der Grund der Aniimie 
and der Milzsehwe,llung be[ Syphilis liege. 

Bei der Ble ichsucht  wird gewfihnlicb keine Milzsehwellung 
beobachtet, was ffir eine functionelle Schwi~che der blutbildenden 
Organe sprechen wfirde. Und in der That sehen wir, dass so- 
wohl Immermann  (1879), als auch yon Noorden (1897), die 
die besten Monographien fiber Chlorose geschrieben habe~, auf 
anderem Wege zu derselben Anschauung fiber die Ursache der 
Chlorose gelangt sin& Von klinischer Seite ist dagegen in den 
letzten Jahren 5fters atlf das Vorkommen yon Milztumoren bei 
hoehgradiger Chlorose hingewiesen (Jacobi ,  1878; Chvostek ,  
1893: Cldment,  1894, u.A.). K. v. Noorden (1897) sagt, 
dass ,eigener Erfahrung nach der Milztumor nut" der sehweren 
chlorotischen An/imie zuznkommen scheine, mad bei der Heitung 
sich schnell zurfickbilde. Vielleich[. sagr. er welter, geben diese 
Zeilen die Anregung, dem Verhalten der Milz bei Chlorose mehr 
Beachtung zu widmen; es verlohnt sich bei der 8piirliehkeit tier 
Naehrichten einstweilen nichE, in Betrachtungen fiber die Be- 
deutung :der Milzanschwellung bei Chlorose einzutreten. ~ 

Gerade aber tier Umstand, dass die Milzschwellung nut bei 
schweren Fiillen yon Chlorose beobachtet wird, welche mit einer 
betr'achtlichen Verminderung der ZaM der rothen BlutkSrperchen 
einhergehen (Limbeck,  1892; Eiehbors t ,  1896; 8 tockmann,  
1895; Re iner t ,  1891; Schmalz,  1896, u. A.), class im Blute 
vide Mikrocyten beobachtet werden (Laache,  1893), scheint 
mir daf[ir zu sprechen, dass in allen diesen schweren Fgllen 
yon Chlorose wit es mit einer Complication dieser Krankheit zu 
thun gehabt ha.ben, dass vielleieht ans dem Darme Gifte resor- 
birt worden sind, die eine ZerslSrung der rothen Blu{kSrperehen 
bedingten, und dass darin die Ursaehe des Milztumors lag. 

Bei der p rogress iven  pernic iSsen Ani[mie wird die 
Milz t~ach P. Ehr]ieh und A. Lazarus (1900) normal gross 
oder k]einer als normal gefunden; in selteneren Fiillen wird eine 
geringe, derbe VergrSsserung constatirt; die mikroskopische 
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Untersuehung einer vergrSsserten Milz weist eine einfache Hyper- 
plasie auf. Von meinem Standpunkte aus muss man also die 
Ursache tier progressiven perniciSsen An.iimie in einer Erkrankung 
der blutbildenden Organe suchen, und weiter muss man an- 
nehmen, dass in den F/~llen, wo ein Milztumor beobachtet wird, 
zugleich ein rapider Zerfall rother BlutkSrperchen stattfindet. 
Ehrlich (1900) definirt nun die progressive perniciSse An':imie 
als eine Krankheit mit abnormer, dem embryonalen Typus ent- 
spreehenden Blutbildung. An einer anderen Stelle sagt or: 
,,Wit haben Grund genug, anzunehmen, dass durehaus nieht in 
allen F//llen ein erhShter Untergang yon Blntzellen stattfindet." 
So erkl/irt es sieh, warum bei prog~'essiver pernieiSse r Angmie 
die Milz oft normal gross odor kleiner als normal gefunden wird. 

Die Berichte fiber F/ille yon progressiver perniciSser An':imie 
und sehr grossen Milztumoren mSebte Ehrlich nicht zu dieser 
Krankheit reehnen, da er selbst vielfaeh Gelegenheit gehabt hat, 
Patienten mit schwerer Ang.mie und sehr erheblichen Milz- 
VergrSsserungen zu untersuchen und einen genauen Blutbefund 
zu erheben, und er in keinem Falle das f/it die progressive 
perniciSse An~imie charakteristische Bild erhalten hat. 

Man muss also annehmen, dass solche F/ille (s. z. B. die 
F~lle yon Askanazy ,  1893; Jawein ,  1897; Diebal la ,  1897~; 
Eps te in ,  1896; Hagen,  1S98; Gi lber t  und Fournier ,  1898; 
Ehrl ich,  1878, u. A.) zu dell An'Smien zu rechnen sind, die 
dutch den Untergang tother BlutkSrperchen (also eine directe 
Giftwirkung auf dieselben) bedingt sind. 

Das Fehlen eines Mi!ztumors bei An'Xmien in Folge yon 
Tuberculose und maliguen Tumoren w/irde fiir geringo Blut- 
bildungsprechen. UndinderThatsehenwir ,  dassBie r f reund ,  
tier sieh speciell mit dieser Frage beseh~ftigt hat, zur Ueber- 
zeugung gelangt ist, dass einige Krankheiten, insbesondere Tuber- 
culose und maligne Tumoren, die Regeneration des Blutes sehr 
stark hemmen. 

Wir sehen also, class alas Vorhandense in  oder das 
Fehlen eines Milz tumors  bei vielen Krankhe i ten  sieh 
ganz u n g e z w u n g e n  erkl~ren l':isst, und class sich f/it 
uns sehr we i tgehende  neue G e s i c h t s p u n k t e  erSffnen. 
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Ob die Ze~'fa]ls-Produete der weissen BlutkSrierchen bei der 
Bildu.g des acuten Milztumors, wie es Ehrlich (1884) annimmt, 
irgend eine wesentliche Rolle spielen, mSchte ich dahingestellt 
sein lassen and nut auf die Thatsache aufmerksam machen, 
dass das Gewicht a]ler weissen BlutkSrperchen im circulirenden 
Blare kaum 3 gr betr~gt, w'~hrend die Mi]z des Mensohen in 
einem Tage um 200 gr, in 3--4 Tagen um 600 gr an Gewiebt 
zunehmen kann. Auch ist es unmSglich, beim bes{en Willen, 
irgend einen Zusammenhang zu finden zwischen Leukoeytose 
and acutem Milztumor. 

Phys io log i sche  Funct ion  der Milz. 

Pathologische Erscheiuungen dienen bekanntlieh oft zur 
Kl/irung physiologiseher Vorg/inge, und ich glaube, dass auch 
in diesem Fall die Entstehung des acuten Milztumors uns zur 
Kl/irang der bis jetzt noch so dunklen uad strittigea Frage fiber 
die physiologische Function der Milz dienen kfnute. 

Es scheint mir sehr wahrscheinlieh, dass, wenn der Milz 
die Aufgabe zukommt, das Blut yon pathologisch zu Grunde 
gegangenea rothen BlatkSrperchen zu reinigen, wie ieh es er- 
wiesen zn haben g]aube, wit d~s volle Recht haben, aazunehmen, 
dass auch physiologisch der Milz die Aufgabe zukommt, das 
Blur yon physiologisch zu Grunde gegangenen rothen Blut- 
kfrperchen zu reinigeu, dass die Milz ein actives Filter ffir 
das Blut, and speciell fiir die rothen BlutkSrperchen darstellt. 

Diese Ansicht fiber die physialogische Function der Milz 
ist allerdiags nieht neu. Schon KS1]iker und Ecker hielten 
hielten die Milz f/ir ein Einschmelzungs-Organ fiir rothe Blat- 
kSrperchen. Sehr viele hervorragende Forscher (Landois ,  1883; 
Ehrl ieh,  1884; P i l l i e t ,  1894; Gabbi ,  1896, Lapieque,  1897, 
u.A.) sind derselben Ansieht. Dennoeh lesen wir bis jetzt in 
physiolagisehen Lehrbiichern, dass die Function der Milz noch 
unaufgeklgrt ist, dass diese Frage sehr strittig ist. Ich glaube 
nun, dass das hier Mitgetheilte diesen ewigen Streit zu lSsen 
bedeutend erleichtern wird, und dass in Zukunft wohl Niemand 
mehr zweifeln wird, dass eine der Hauptfunctianen der Milz des 
Menschen und der 8~ugethiere darin besteht, das Blur voa zu 
Grunde gehenden rothen BlutkSrperchen zL1 reinigen. Die Ueber- 
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zeugung v o n d e r  Richtigkeit dieser Ansicht fiber :die Function 
der Milz wird noch best~rkt dutch die'Thatsache, dass viele 
Erscheinungen und Beobachtungen sich yon diesem Standpunkte 
aus leieht und ungezwungen erkl~iren, so: 

1. Das Erscheinen yon vielen Mikrocyten (die meiner An- 
sicht nach zu  Grunde gehende r othe BlutkSrperchen sind) im 
circulirenden Blute, naeh Exstirpation der Milz (Winogradow,  
Kurlow u. v~ A.). 

2. Die verschiedene Resistenz der Thiere gegen: Infectionen 
und Intoxicationen der Milz. Es scheint, so viel ieh reich in 
der vorhandenen Literatur orientiren k0nnte, die Resistenz der 
Thiere nach Exstirpation der Milz bei denjenigen Infectionen'und 
Intoxicationen sich zu vermindern, bei welchen rothe BlutkSrper- 
chen zerstSrt Werden, also beim Milzbrand (Bardach~ 1891; 
Mar t inot t i  und Borbacci ,  1890, u. A.), bei der Recurrens 
(Metschnikow,  1837; Sudakewi t sch ,  1890; Tictin,  1893, 
u. A,). Beim Fehlen der Milz wird der Organismus fiberschwemmt 
yon den Schlacken rother BlutkSrperchen, das Knochenmark und 
die Leber, denen aller Wahrscheinlichkeit nach auch die Function 
zukommt, alas Blut von untergehenden rothen BlUtkSrperchen zu 
reinigen, sind obne Milz nicht im Stande, dieses ill gen/igendem 
Maasse zu thun, und das Thier unterliegt leichter der Infection. 

Diphtherietoxin (L. Blumreich  u, M. Jaco})y, 1897) ist 
kein ZerstSrer rother BlutkSrperehen, und wir sehen, dass ent- 
milzte Thiere diesem Gifte ebenso gut widerstehen, wie normale 
Thiere. 

3. Die Ansammlung vieler Mikroorganismen in der Milz, 
Es ist sehr ~;erst~ndlich, dass zugleich mit den rothen Blut- 
kSrperehen die im Blute circulirenden Infectionskeime yon der 
Milz zurfickgehalten werden, dass aber die Mi!z, da sie nieht 
speciell fiir den Kampf mit Mikroorganismen eingerichtet ist, oft 
nicht im Stande ist, mit der grossen Menge derselben fertig zu 
werden, und in Fo]ge dessen des 5fteren den Heerd bildet, We 
die Mikro0rganismen hausen, sich vermehren, und dann neue 
AnfSAle hervorrufen, 

4. Der anatomische Bauder  Milz, nehmlicl~ der unmittel- 
bare Uebergang tier Milzarterien in die Maschen der )~Iilzpulpa: 
In Folge dessen kommen die rothenBlutkSrperchen in unmittel- 

Archly  f. pathoL Anat.  Bd. 161. Hft. 3. 33 
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bare Bertihrung mit  den Zellen der Milzpulpa, welche auf diese 

Weise  die voile Mhgliehkeit h~ben, unnormale und zu Ortmde 

gehende rothe Blutkiirperehen zuri ickzuhaltea.  
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XXHI. 
Das Myelom in anatomischer und klinischer 

Beziehung. 
(Aus dem Kg]. Pathologischen Institut zu Breslau.) 

Von 
Dr. reed. Karl Winkler ,  

Assistenten am Kgl. Pathologischen Institut. 

[I. Kl in ischer  Theil.  

Wie aus den vorstehenden Krankengeschichten ersichtlich, 
sind die klinischen Symptome sehr vers&ieden. Besonders im 
Anfang der Krankheit werden die Klagen des gatienten in den 
meisten F//llen nicht auf dne Affection des Skelets hinweisen, 
es sind zumdst Beschwerden allgemeiner Natur. 8chmerzen in 
den Extremit~ten, Gliederschmerzen, sowie ziehende Schmerzen 
in der Brust-und Rfi&en-Musculatur, Symptome, welche zu- 
n'gchst auf eine ,,rheumatische" Erkrankung hinweisen. In jener 
Zeit sind auch meist noch keine localen Druckschmerzen an 
den verschiedenen Knochenpunkten vorhanden. Anhaltende 
Ermiidung, Schw~iche und in einzelnen F~llen zunehmende 
Mattigkeit veranlassen die Kranken, ~irztliche Hfilfe nachzu- 
suchen. Leichte nervSse StSrungen, Kopfschmerzen, leichte 
Par/~sthesien, oder voriiberget!ende Gef/ihllosigkeit einzelner Ex- 
tremit/iten-Abschnitte kSnnen die oben genannten Symptome 


