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XXV. 
Uber die physiologisehe und pathologisehe 

ration in der Leber. 
(Aus dem P~thologisehen Institut zu Genf.) 

Von 

Prof. M. A s k a n a z y .  

(Hierzu Taf. VII.) 

Blutregene- 

Bei den nach wie vor bestehenden Er6rterungen nnd Zweifeln tiber die Her- 
kunft und gegenseitigen genetischen Beziehungen der Blutzel]en richter sieh der 
Blick gem auf die Leber als das Organ, welches in seiuer urspriingliehen und seiner 
definitiven Architektur post partnm keine Elemente besitzt, die mit Blutze]len 
und ihren Stammzellen verweehselt werden k6nnten. DaI~ sich Blutzellen in der 
Leber neubilden k0nnen, wh'd trotzdem allseitig anerkannt. In den fo]genden 
Ausfiihrungen halte ieh reich an meine eigenen Beobaehtungen am mensch- 
lichen ~aterial, weil, wie ich schon in meinem Referate in Breslau (1904)1) 
ausfiihrte, morphologische Versehiedenheiten im hamatopoetisehen System zwi- 
schen den verschiedenen Wirbeltieren bestehen und Studien am menschlichen 
Objekt die Entscheidung treffen mtissen. Damit soll natiirlich nieht gesagt sein, 
dal~ die Blutbildungsvorgiinge im gleichen Organ bei )~ensehen und Siiugetieren 
versehieden verlaufen mtissen. 

I. 

Dal~ sich Blutzellen unter p h y s i o 1 o g i s c h e n Verhaltnissen in der Leber 
des mensch]iehen Embryos bilden und die fOtale Leber ftir eine geraume Zeit des 
intrauterinen Lebens das hi~m~topoetische Organ par excellence darstellt, ist seit 
mehr als einem Hensehenalter festgestellt, namentlich dank den Untersuchungen 
yon K 5 11 i k e r u n d  besonders yon E. N e u m a n n ~). Dieser Schlu~ ergibt 
sieh mit Sieherheit aus drei yon letztgenanntem Forseher zuerst erkannten Tat- 
sachen: einmal ans dem gr(iBeren Reiehtum des Lebersafts und Lebervenenb]uts 
an Erythroblasten a) im Vergleiehe zum Blute des Herzens und der tibrigen Ge- 
faBe, ein Unterschied, tier sieh yon frtiher Embryonalzeit ~) bis zu Frticliten yon 
9 Monaten zeigte; ferner aus den Erscheinungen der yore Knochenmark her be- 
kannten Karyorrliexis als Beweis ftir die Ausreifung der Erythroblasten zu Ery- 

1) Mfinch. reed. Wschr. 1904 INr. 44 u. 45. 
2) Arch. f. Heilk. Bd. 15, 1874. 
3) Es sei bemerkt, dab ich die heu~e iiblichen Termini flit die objektiv besclu'eibenden Namen 

dcr iilteren Darstcllung w~hle, wo&lrch die Tatsachen nicht verschoben werden. 
~) Bei den jmlgen Embryonen (1., Anfang des 2. ~onats)  sind bekanntlich alle ]31utzel]en 

kcmhaltig. 
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th rozy ten  in der Leber  und  endlieh aus dem besonderen hist01ogischen Ve~halten 

der f6talen Leber,  aus dem von N e u m a n n ~uf eine mi t  der  G e f ~ n e u b i l d u n g  

vergesellsehaftete Blutze]lneubildung geschlossen wurde. Es blieb den spgteren 

Untersuehern  nu t  die Aufgabe,  diese D a t e n  zu besti~tigen (wenn aueh die Dis-  

kussion fiber den En tke rnungsmodus  der ro ten  BlutkSrper  fortli~uft) und  die 

His togenese des hhmatopoet i sehen  Prozesses, ganz besonders die erste Herkunf t  

der Blute lemente  an dieser Sti~tte aufzukliiren. Naehdem die Frage  langere Zeit  

ziemlich geruht  ha t ,  i s t  sic in den le tz ten  Jahren  yon neuem eifriger aufgenommen 

worden. Die aus diesen Studien he r s t ammenden  Ansichten  sind noch recht  he te-  

rogen und lassen sich in folgende Gruppen  te i len:  

Eine Reihe yon Autoren glaubt auf Grund yon Beobachtungen an dem leicht zu gewianenden 
yard ffisch zu konse~vierenden Tiermaterial, dat~ sich friih eine Spezifitiit des Blutgewebes einste]lt, 
indem sich direkt aus dem Mesenchym oder den unmittelbar aus ihm hervorgehenden Elementen 
der Gefgi]wiinde bewegliche Zellen differenzieren, die, wie das in meinem Referat ausgedriickt 
wurde, eine Art Nomadenleben im KSrper ftihren, um sich an bestimmten KSrperstellen anzu- 
siedein und als ehlzige ~atrix des bintbildenden Parenchyms fortzubestehen. S a x e r x), der 
als ausgezeiehneter Vertreter dieser Anschauung gelten darf und diese Stammzellen tier ferneren 
Blutelemente ,,primiire Wanderzellen" nannte, lie6 allerdings noeh l~ngere Zeit im FStalleben 
an den verschiedensten Orten im Bindegewebe Blutproduktion zu. Uns ~nteressiert bier allein 
die Tatsaehe, dal~ er die ersten Bintzelten bei der Begriindung tier Hi~matopoese in tier Leber 
aus der Bintbahn und dem Mesenehym in die Leberanlage hineinwandern li~l~t, we sic Bintinseln 
schaffen, die farblose, rote BlutkSrper and Megakaryozyten erzeugen. Aueh v a n  d er  
S t r i e h t 2) und K o s t a n e c k i s) leiteten die Blutbildung in der Leber yon Erythroblasten 
ab, die mit dem Blutstrom eingesehwemmt sind. 

Etwas versehieden yon dieser Auffassang ist die, welehe ~i a x i m o f f ~) auf Grand neuerer 
eingehender Studien an tierischen Objel~en vertritt. Naehdem er zuerst betont, dal~ ganz ira 
]~eginn der iStalen H:,tmatogenese in der Area vasculosa nieht h~moglobinhaltige, sondern farblose, 
primitive Blutzellen erzeug~ werden und sieh dann yon vornherein Iarblose Blutelemente, Lympho- 
zyten neben den Erythroblasten allerorts differenzieren, ja die dauernden, definitiven, roten Blut- 
]~Srperehen yon Lymphozyten abstammen sollen, behauptet er fiir die Leber die I-I~matopoese 
aus ~esenehymzellen und lymphozyt~ren Wanderzellen. Die entodermalen Zellen der sieh bilden- 
den Leber waehsen in Form verzweigter Strange in das ]V[esenchym des Septum transversum; 
zwischen dem Endothel der Blntgefafie und den Leberzellen blieben dann Mesenchym- und Wander- 
zellen liegen, welche die Quelle der ~r Blutzellarten darstellen. Daneben erzeugten 
die Bintzellen i n den Leberkapillal"en intravaskul~re Blutbildungsherde. ,,Die extravaskul~re 
Blutbildang auf Kosten lokal entstehender Lymphozyten and die intravaskul~re auf Kosten ein- 
geschwemmter und tokaler sind sicher]ieh zuerst voneinander unabhgngige Erseheinungen". Sparer 
sind sic nicht mehr deutlich auseinanderzuhalten. - -  Wean wit yon der tterleitung der ersten Blut- 
zellen in der Leber aus wuchernden Leberzellen dutch J a n o s i k 5) Abstand nehmen, bleibt 
nun noch die Anschauang einer weiteren Gruppe yon Antoren zu erw~hnen, welehe die allere~ste, 
au~erhalb des FStalkSrpers eriolgende Blutbildungsweise aus Gel~l~wandzellen, also aus den primi- 

1) Anat. H. 1896. 
~) Xrch. de biol. 1891 u. 1892. 
~) Anat. H. Bd. 3. 
~) Fol. haemat. ]~d. 4, 1907, Bd. 8, 1909; Verhdl. d. Anat. Ges. 1908 u~d Arch. f. mih-. At.at. 

Bd. 73, 1909. 
~) Bibliographic anat. Bd. 10, 1902. 
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riven E n d o t h e 1 i e n aueh au[ die kommenden Perioden des intra- und sogar extrauterinen 
Lebens ausdehnen wollen. Und naeh der Meinung dieser Autoren vollzieht sich die H~raatopoese 
aueh in der iStalen Leber auf Kosten der Endotheiien 1). So gelang~e M. B. S o h ra i d t ~) bei 
seinen Untersuchungen an raensehlichera und tierisehera Material zu dera Ergebnis, daI~ das 
Endothel eine wichtige Rolle bei diesera Prozesse spiele. Ni t  Recht verleg~ er den Sitz der ,,zell- 
reichen Eerde" vornehmlich ins Leberparenehym, weniger in das interazinSse.Gewebe, die Zellen 
l~gen besonders innerhalb yon Kapillarektasien, zura Teft aber aueh zwisehen den Leberzellen. 
Die in?~ravaskul~re Lagerung der Herde und der Zustand der Kapfllarendothelien (versehiedener 
Chroraatinreiehtura, Auftreten zweier Kerne in einer Zelle, bei Tieren zahlreiche Nitosen) weisen 
den Forscher auf die Beteiligung der Endothelien an der Blutbfldung hin. Diese letzteren bringen 
farblose, sieh ihrerseits welter verraehrende Blutzellen hervor, welehe rote Blutk5rperehen er- 
zeugen. Aueh die ~Iegakaryozyten seien vora Endothel abzuleiten. Diese Annahrae yon der 
endothelialen Genese der Blutzellen erwarb sieh l~ngere Zeit keine Anh~nger, yon D e n y s ,  
v a n d e r S t r i e h t u. a. a) wra'de sie mangels entsprechender Befimde am Gef~endothel  
abgelehnt und gerade in dieser Epoehe die Ansehauung yon dem Sessilwerden der Wanderzellen 
in der Leber die vorherrschende. La den letzten 3 his 4 Jahren ist dann S e h r i d d e rait be- 
sonderera Eifer fiir die hgmatopoetisehe Ro]le der Gef~l~wandzellen (bzw. Endothelien) einge- 
treten and  hat  ihre Bedeutung gegenfiber der Darstellung S c h ra i d t s noch erheblieh dadureh 
akzentuiert, dag er die Vermehrung der Blutzellen aus ihren eigenen Fends heraus ganz in den 
Hintergrund rfiekte. Er sehiebt die Pr~valenz der letzterw~hnten Ansicht auf die aussehliegliche 
Beriieksiehtigung des Tierraaterials dureh die Autoren, ferner auf die Tatsache, dag man (z. B. 
S a x e r) zu sprite Stadien untersueht h~tte, was fiir den zitierten Untersueher abet kaura zutrifft. 
Er  wird nun dureh das Studiura einer Serie raensehlicher Erabryonen yon 1 rata Gr5Be an dazu 
gefiihrt, zwei scharf getrennte Perioden in der fiitalen H~matogenese zu unterscheiden: die erste 
zeige sich bei Embryonen yon 1 bis 9 rata und erfolgt i n t r a v a s k u 1 ~ r ,  und zwar entstehen 
dann nur Erythroblasten innerhalb der Blutr~ume yon Dottersaek und Bauehstiel aus den Zellen 
der Gef~Bwand. Die zweite Periode hebt dann an - -  S c h r i d d e sagt zuerst bei Erabryonen 
yon 12�89 mm an, sparer yon etwa 11 tara an ~ ,  allein e x t r a v a s k u 1 ~ V, und zwar, Me 
das bereits E. iN e u ra a n n betont hat, in der Leber. Die drei typisehen Repfitsentanten der 
sp~eren Knochenmarkszellen: die farblosen, noeh granulationsfreien (ira Sinne E h r 1 i c h s) 
Staramzellen der Myelozy~en. die N a e g e 1 i 5[yeloblasten genannt hat, die Erythroblasten und 
Megakaryozy~en ( H o w e 11 ) tr~ten in der Leber zu gleieher Zeit zwisehen Leberzellbalken und 
GefitBwand als gleiehzeitige und voneinander unabh~ngige Diiferenzierungsprodukte der Gef~l~wand- 
zellen (sc. Endo~helien) auf. Diese in kategoriseher Form vorgetragene Ansieht stiitzt S e h r i d d e 
dureh zwei Moraente: einmal per exelusionera, indera er auf das Fehlen anderer Eleraente in der 
Leber hinweist, welehe Blutzellen liefern kSnnten, und ,,weft aueh sons~ nirgends ira Erabryo und 
seinen Anh~ngen irgend welehe Blutzellen zu konstatieren sind", raid dann durch die Angabe, dal~ 
gewisse histogenetisehe Belege flit die Abkun~ der jungen Bluteleraente aus den Endothelien vor- 
handen seien, was er durch ein Schema ftlustriert. L o b e n h o f f e r 4), ein Schiller S e h r i d d e s,  

1) Die Bezeichnung Gefitliwandzelle ist namentlich fiir das spatere fStale Leben und die extra- 
uteline Zeit zu vieldeutig, da man z. B. aueh Eleraente der Adventitia darait belegen kSnnte. 

2) Ziegl. Beitr. Bd. 11, 1892. 
3) Beziiglieh der Literatur vgl. S a x e r a. a. 0., W e i d e n r e i e h ,  Die roten Blutk5rper- 

then, II, Ergebn. d. Anat. Bd. 14, 1904; Literaturanhang ill S e h r i d d e s  Ref. (s. u.); 
iN a e g e 1 i ,  Blutkrankh. u. Blutdiagnostik, Leipzig 1908; M a x i r a  o f f ,  Arch. f. raikr. 
Anat. Bd. 73 u. 76. 

4) Verhdl. d. D. Path. Ges. 1907; Ztschr. f. arztl. Fortbftdung 1907; Eel. in KSln, Ztrlbl. f. 
Path. 1908 Nr. 21. 

~) Ziegl. Beitr. Bd. 43, I, S. 124, 1908. 
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bekennt sich zu der gleichen Auffassung: die die Begrenzung der KapiUaren bildenden Zellen, die 
Gef~6wandzellen, hittten die Fahigkeit, erytbxozytiixe und leukozyt~e Blutzellen aus sich herauszu- 
bilden. ,, S o sind die Bilder zu erkl~ren, we ma- eine einzige oder zwei Erythroblasten der Kapillaxwaad 
auBen ansitzen", ein Bild, das der Autor an anderer Stelle dazu benutzt, um die Einwanderung 
der Elemente in~ das Gef~l~lumen zu motivieren. Endlich hat It. F i s c h e r 1) seiner Arbeit, 
in derer sich his zum Sehlusse fiir eine Abstammtmg der Blutzellen aus mesenchymalen Eiementen 
ausgesprochen hatte, ein Notabene angefiigt, wonach ihm neuere Befunde die Armahme einer 
endothelialen H~mmopoese zur GewiBheit maehten. Eine allgemeinere Diskussion fiber das Thema 
hut bisher kaum stattgefunden, wohl besonders, weft das wiehtigste Material j~mger menschlieher 
Embryonen nicht leieht zu erlangen ist..Naeh dem ersten einsetfi~gigen u S e h r i d d e s 
bei der Tagtmg der P~thologischen Gesellschaft (1907) in Dresden bemerkte ich in der Diskussion, 
dub meine eigenen Beobaehtungen sich in vielen objektiven Befunden mit S c h r i d d e s An- 
gaben decken, was sieh, wie aus dem Folgenden hervorgeht, im wesentliehen auf die Zellformen 
in den mit den iibliehen Farbgemisehen tingierten Lebern bezog. Auf die Behauptung des u 
tragenden, dal~ die jungen Blutelemente beim FStus yon den Gef~6~,andzellen herstammen, ging 
ieh nicht ein, well in dieser den Stempel einer vorl~taligen Mitteilung tragenden Darlegung die Be- 
griindtmg dutch das Tatsaehenmateriai nut ungeniigend zu iibersehen war. Inzwisehen haben sieh 

a x i m o ~v ~) und ~T e i d e n r e i e h ~) ablehnend oder skeptiseh zur Auffassung S c h r i d d e s 
geiiul~ert, doeh konnte der letzte sieh darauf berufen, da6 seine Schliisse sieh auf die u 
beim ~ensehen beziehen, w~hrend die widersprechenden Autoren sieh auf Befunde an Tierfi~ten 
stiitzen. 

Studien fiber H~ma.togenese in Lebern  menschlicher E m b r y o n e n  habe  ich vor  
langer Zeit  (zunaehst ftir mein  Kolleg in KSnigsberg) begonnen und besonders 
eingehend ~fir mein Referat  (1904) aui der Naturforscherversammlung in Breslau 
fiber den Ursprung der Leukozyten  betrieben. (Lebenswann fixierte Tierlebern 
dienten zur Erganzung.)  Zunachst  fiberzeugt m a n  sich ]eicht yon der Richfigkeit  
der Ansicht E. N ~ u m a n n s ,  dul~ die Leber  den imposantes ten  Sitz der B la t -  
biidung ffir den grSl~ten Tell des FStaldaseins darstellt.  Wenn ich bisher keine 
Mitteilung fiber meine Einzelbefunde gemacht  babe,  so liegt das daran,  dab die I~I~- 
matopoese die Leber  in den mit t leren Embryona lmona ten ,  aus denen m a n  leicht 
Material  erh~lt, so s tark  ver~ndert ,  dal~ siehere histogenetische Schliisse schwer zu 
ziehen sind. Mit Recht  be tont  S e h r i d d e den Wef t  junger FSten  und  diese 
sind in b raucbbare r  Konservierung schemer zu haben.  Gute Konsistenz, vol lkommene 
Kernf~rbung,  Erha l tung  der Mitosen und der hfimoglobinhaltigen Elemente ,  Fehlen 
pathologischer Prozesse, sind die zu edfillenden Postnlate.  Unte r  der kleinen 
Zahl der mir  zur Verffigung stehenden, etwas unter  oder fiber i cm langen menseh-  
lichen E m b r y o n e n  ~ a r  nut  ein einziger zu verwenden. I m  Laufe  der Ja.hre wurde 
eine Serie von FSten von 1 i  m m  L~nge bis in die sp~te Lutrauterinperiode gesammel t  
(in Formalin,  seltener in R a b 1 seher Flfissigkeit fixiert) und  ~ls Basis der Unte r -  
suehungen benutzt ,  die ieh tells allein, teiis mi t  Frl. R y t e 1 ~usffihrte. Die Paraff in-  
sehnitte wurden in Hfimatoxylin-Eosin,  nach einer G i e m s a - M e t h o d e  ffir 

~) Myeloische ~etaplasie and f(itale Blutbildung und deren Histogenese. Berlin, J. Springer, 
1909, sowie Myeloisehe Met~plasie, Diss., Ziirieh 1909. 

~) Ztlbl. f. Path. 1909 und in den oben zitier~en Axbeiten. 
~) Ztlbl. f. Path. 1909. 
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Sehnittinktion oder mit ~ethylgriin-Pyronin gefi~rbt. Die tetzte Methode habe 
ich sehon vor lang'er Zeit angewendet, weil ich mh" sagen raul3te, dal~ die Baso- 
phiSe des Protoplasraas, die ieh als ein Kriteriura junger Zellen erkannt babe 1), 
auch beim h~matologischen Studium der Leber aufklarend wirken d~irfte. Die 
differente Farbung von basophilera Plasma und Kern hat sie vor der Azur-Eosin- 
LSsuag voraus, wird aber yon der letzten dutch die gleichzeitige Darstellung der azido- 
philen und neutrophilen Eleraente iibertroffen. Die sonst unsch~tzbare Bedeutung 
der Granulaf~irbung darf man ftir das in Rede stehende histogenetische Problem 
nicht tibersch~ttzen, da ja weder die in Frage komraenden Staramzellen noch die 
jilng'sten Blutzellen E h r 1 i c h sche Granula enthalten, und da die alte Streit- 
frag'e, ob Iymphoides Gewebe ab ovo yon myeloidem Gewebe verschieden ist, 
wohl zun~ichst da zu pr~ifen ist, wo lymphoides Gewebe entsteht, und nicht da, 
woes  nieht entsteht. Da$ der Vorgang in der Leber aber als ein ,,myeloider" 2) 
zu gelten hat, ist seit seiner Entdeckung hie bezweifelt worden, da man die Ery- 
throblasten und Megakaryozytea bier schon lange kannte und der etwaige Befund 
yon ein paar allseitig anerkannten Lymphozyten daran ebeusowenig ~ndern wfirde 
wie ira norraaien Knoehenraark. Und doch wh'd eine absolute Identifizierung des 
rayeloiden Gewebes in der Leber und im Knochenmark noch dadurch etwas ver- 
hindert, dal3 es bisher nicht gelungen ist, das konstante spezifisehe Produkt der 
Autolyse des norraalen roten Marks, die sehon ira Mark des IkTeugeborenen anzu- 
treffenden C h a r c o t sehen Kristalle in der fStaten Leber zu demonstrieren, und 
aueh der Ausfall der Oxydasereaktion ist beraerkenswert. Denn neben den kolo- 
ristisehen 1Vfethoden zur Erkennung der Basophilie und der E h r l i  e h schen 
Granulationen schien es lohnend, an frisehen Formalin-Sehnitten die Oxydasereak- 
tionen ( W. H. S c h u 1 t z e ) vorzunehraen, um ev. auch auf diesera Wege einen 
Einbhek in den Ursprung und die biocheraische Entwieklung der myeloiden Zell- 
reihen zu gewinnen. 

Die bemerkenswertesten und einfaehsten Bilder lieferten die Schnitte eines 
11 mm langen, in Serien zerlegten und durehweg mit Immersionslinsen kontroliertea 
raenschliehen Embryo. Da nml~ zun~ichst in einer Hinsieht eine erh'euliehe Uber- 
einstimraung unter den Autoren konstatiert werden, in dera Punkte, da$ sich die 
ersten Anlagen der B l u t b i l d u n g s h e r d e  in der Leber mit Sicherheit extra- 
vaskulitr erkennen ]assen. 

1) Ztlbl. f. Path. 1902. 
2) Dem Vorschlage L. A s c h o f f s,  das E h r 1 i c h sche Wort ,,myeloid" durch ,,myeloisch" 

zu ersetzen, liegt wohl die richtige, allgemein anerkannte Erw~gung zugrunde, da6 die Zellen 
selbst den echten h~arkzellen gleichwertig sind. Bedenklich wird die Neuerung, wean man 
iiberall yon einer myeloischen Umwandlung spricht, wo man ein paar neutrophfle oder eosi- 
nophile einkernige Elemente antrifft. Das ist immer noch kein volles Knochenmarksbild! 
Dazu kSnnte das Wort ,,myeloisch" daran hindern, zwischen den wechselnden Bil4ern der 
myeloiden Herde Untersr za erkennon und der Frage nachzugehen, warm und warum 
die farblosen oder die h~moglobinhaltigen Elemente pr~valieren. 
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Von den Befunden an den Leberschnitten seien zun~chst die hamatologischen 
Prozesse au~erhalb der Gefhl~bahn, dann die Erscheinungen innerhalb der Ge- 
fi~Be und aul~erhalb der Leber betrachtet. 

In jedem Ges[ehtsfelde fallen im Bereiehe der Leberzellbalken Elemente auf, die zumeist' 
inmitten der Leberzellkomplexe (Fig. 1, Taft VII), gelegentlieh abet aueh an ihrem Randsaum, 
also neben der Kapfllarwand, liegen. Nicht selten sind sie yon einem hellen Her umgeben, also 
in einer k[dnen, abgegrenzten, zwischen den Leberepithelien befin .'-~lichen Lficke ge|egen, die wohl 
zuweilen dutch eine gewisse Schrumpfung des Paraffmmaterials abnorm stark markiert ist. Diese 
Elemente, welehe tells in Einzelexemplaren (Fig. 1, Taft VII), tells kurzen, lockeren Reihen oder 
kleinerenB•ufehen auftreten, sind in der Regel stark basophile Zellen, die sieh im Azur-Eosin-Schnitt 
sehon bei schw~cherer VergrSi~erung dutch die tiefe Blauf~rbung des Protoplasmas auszeielmen, 
Bei starker VergrSi~erung bzw. Immersionsbetraehtung erkenn~ man in dem rundiiehen oder etwas 
l~nglichen, manehmal auch eekig begrenzten granulierten Zelleibe einen relativ grol~en, sehr hellen, 
rundiiehen Kern mit einigen deut]ichen Nukleolen (vgl. Fig. 5, Ta~. VII). Diese Zelten kSrmen 
angesiehts ihrer Form und Fundstelle in der [Stalen Leber mit N a e g e 1 i s Myeloblasten identi- 
fiziert werden, ohne dal~ dm-eh diese Beziehung etwas fiber itlre prinzipielle Versehiedenheit gegen- 
fiber den Lymphozy~en oder deren Stammzellen pr~jttdiziert sein sell." Bald sind nut ein paar 
soleher Zellen, bald etwa 3 Dutzend and mehr in einem Gesiehtsfelde (bei Immersion) siehtbar. 
In beschr~nkterer Zahl zeigen sieh neben ihnen dureh ihre mehr oder weniger deutliche H~mo- 
globinnuanee (Fig. 2,  Ta~ VII) und dutch ihren dunkier tingiert~n Kern mi~ abweichender Struktur 
als Erythroblasten charakterisierte Zellen, die den Normoblasten, d.h. dem Typus der normalen 
Knochenmarkserythroblasten entspreehen und meistens als Zeiehen ihrer Jugend noeh basophil, 
also in Polychromasie, erscheinen, Sie fallen in dieser Form um so mehr auf, als die nebenbei 
liegenden ZeUen im Binte auf den ersten Bliek als grSl~ere Erythroblasten (s. u.) imponieren. Was 
das dritte Formelement des myeloiden Gewebes, die Megakaryozyten, betrifft, so warden solehe 
bei tier ersten Durehmustertmg des Embryo fiberhaupt nicht wahrgenommen, und erst bei einer 
sekr sorgsamen, sttmdenlangen Absuchung der SehnRte lies sich schlief~lieh doeh eine minimale 
Zahl, fin ganzen etwa ein halbes Dutzend Megakaryozyten in der Leber auffinden, die noeh relativ 
unansehnlieh, abet zum Tefl schon mit einem Kern in Ringform ausgestattet ersehienen, fiber die 
Beftmde S e h r i d d e s hinausgehend, konstatierten wit sehon bet diesem Embryo yon 11 mm 
vereinzelte multinukle:,tre, neutrophil oder eosinopbil gekSrnte Leukozyten in den Leberzellbalken 
(Fig. 3, Taft VII), we sie tells allein, tells imVerein mitMyeloblasten anzutref~en waren. S c h o n 
so  f r f i h e h a b ~ n s i c h  a l s o  f a r b l o s e  B l u t e l e m e n t e  z u r  F o r m t y p i s e h e r  
L e u k o z y t e n  d i f f e r e n z i e r t ,  u n d  s e h o n  j e t z t  s i n d  d i e  E l e m e n t e  w a n -  
d e r u n g s f ~ h i g. - -  Besondere Aufmerksamkeit wurde auf das r~um]iche und genetisehe 
Verh~ltnis der extravaskul~ren Blutzellen zum G e f ~ $ e n d o ~ h e 1 gelegt. Es gelang aber 
nicht, in~imere Lagerungsbeziehungen oder Uberg~nge der Zellform nachzuweisen. Die ersten 
Bintbildungszellen liegen in dieser Leber gewShnlich nieht z w i s e h e n Gef~l~wand and Leberzell- 
balken, wie S e h r i d d e angibt, sondern sehr oft mitten, in Leberparenehym, wie denn E. N e u - 
m a n n sehon die facettenfSrmigen AushShlungen ,,die ]akun~ren Korrosionen" in den Leberzellen 
besehrieben hat. Es hat oft durehaus den Ansehein, als w~ren Leberzellen wie anderes Epithel 
yon Wanderzellen durchbroehen, eine Amlahme, die ffir die Leukozyten besonders nahe liegt. So- 
dann bilden die Blutzellen nieht ~[~ntel um die Gef~fie, wie man das bei allen yon den Gef~l~en 
und namentlieh -con den Gef~i~w~nden herstammenden Zellen erwarten m5ehte. Aueh eine Ver- 
mischang der ZellmorphologSe zw/sehen Endothel- und Blu~zelle stSrte nirgends das Studium, die 
Endothelien waren an den naeh G ~ e m S a sowie an den vereinzelten, in H~matoxylin-Eosin 
tingierten Sehnitten leieht ,:on den Blutzellen zu unterseheiden, in den Pr~paraten mit letztge- 
nannter F~rbung fiel manehmal sogar eine .(bp]attung der Endothelien dureh die massiven und 
mehr bl~uliehviolett gef~rbten Bintzellen im Leberzellre~4er auf. 
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Die Priifung der Bintelemente in der Gef~fbahn ist sehr bequem, da die Lebergef~fie sehr 
weit, die Kapi]laren fast durehweg breiter sind als die Leberzellverb~nde, auch die HerzhShlen und 
andere Gef~fprovinzen ein dankbares Untersuchungsfeld liefern und die Blutzellen selbst sich 
meist dutch ihre GrSfe auszeichnen. Die roten BlutkSrper (Fig. 4, Taft VII) sind so gut wie alle 
kernhaltig (nur naeh langem Suchen enMeckt man einen kernlosen Erythrozyten, noeh seltener 
die gedellfen Glockenformen), sie bestehen zum grSBten Teil aus Elementen, die naeh GrSfe m~d 
Kemart den h[egaloblasten vergleiehbar sind, selten enthalten sic 2 oder gar 3 etwa gleieh grofe 
Kerne, die noeh intakte Struktur zeigen, also nicht als Produkt der Karyorhexis zu deuten Sind. 
Trotz des fast vSlligen Fehlens der (kernlosen) Erythrozyten maehen sieh in manchen Erythro- 
blasten Erseheinungen der Karyorhexis bemerkbar: tells Zerlegung des Kerns zu Kleeblatt- und 
~mliehen Formen, tefls abgelSste, pyknotische Kernstiieke neben dem Hauptkern, teils ganz kleine 
Zwergkerne, endlieh schattenhafte Kerm-este in ganz vereinzelten Zellen 1). Neben den gro~en 
Erythroblasten finden sieh aueh ldeinere in stattlicher Anzahl, und schon dm'ch den Wechsel der 
GrS~e erscheint das Blutbild etwas bunt. Wenu angegeben ~4rd, daf  die ursprfingliehen, ,,pri- 
m~ren" Erythroblasten yon einer ganz bestimmten Zeit an durch die ldeineren, also den I%rmo- 
blasten entspreehenden Elemente ersetzt werden, so kann das ]nit der Einsehr~nkung akzeptiert 
werden, daf  in einer bestimmten FStalperiode (zweiter Monat) beide Formen mit unseharfen 
Grenzen nebeneinander im Blute kreisen, wie deem auch unter pathologisehen Bedingmlgen im 
Knoehenmark und ]~lut keine prinzipiellen Grenzen zwischen ihnen bestehen. Nun ist noeh auf 
folgende Punkte hinzuweisen. Wie bei der Masse kernhaftiger refer Blutzellen im Bintstrom zu 
erwarten stand, gelang es, in den versehiedensten Provinzen der Blutbahn (Herz, Gef~fe) nieht 
sp~rliehe Mitosen in den Erythroblasten aufzufinden. E s 1 ~ u f t a 1 s o - -  zun~chst in diesem 
S t a d i u m - - d i e  i n t r a v a s k u l g r e  B l u t b i l d u n g  n e b e n  d e r  e x t r a v a s k n -  
1 ~ r e n f o r t. Wie steht es mm mit den farblosen Elementen im Binte ? In bezug auf diesen 
Punkt hat sieh in der Lfterafur eine Meinungsversehiedenheit dahin geltend gemaeht, da~ 
M a x i m o f f  ,,Lymphozyten" in der Blutbahn antraf, w~hrend S e h r i d d e diese Gebflde 
als basophile Erythroblasten deuten will. Meine Befunde ergeben, daft sich in der Tat eine nicht 
geringe A_nzahl von Erythroblasten mit Polyehromasie im Blutstrom finden, tells noeh intensiv 
blau, tefls nut noeh mit einem Stieh ins Bl~tuliehe mit Azur-Eosin gefih'bt. Sie sind fast immer 
ziemlieh leieht dutch den homogenen Zelleib, die erkennbare H~moglobin-Eosin-Tinktion and den 
seharf abgegrenzten, dunkel gefi~rbten Kern erkennbax. Die Erythrobtasten in Karyokinese shld 
auch zum Tell polyeln-omatisch. Aul~erdem ist aber festzustellen (Fig. 4, Taf. VII), dab Sieh neben 
den basophflen roten BlutkSrpern unzweifelhafte andersartige basophfle Zellen finden, die in ihrem 
Aussehen den ,,~yeloblasten" der Leber vSllig entspreehen: ihr Kontur ist welfiger glattkugelig, 
manehmal eckig, ihr Protoplasma kSrnig, in G i e m s a kornblumenblau, ihr Kern grSBer als der 
der Erythroblasten, heft, fast wie eine ,,Vakuole", mit wenig Chromatin und ein paar deutliehen 
Nuldeolen. Gewif muf  man diese farblosen Blutzellen erst etwas sueheu, wie ja bekannflich das 
normale fStale Blur arm an Leukozyten ist. Doeh fanden sich einmal in einem Gesiehtsfelde bei 
Immersion di'ei solehe Zellen. F~.nde man diese ,,~yeloblasten" nut ganz vereinzelt im Blare 
der Leberkapiliaren, so kSnnte man vielleieht mit einer artefiziellen Versehleppung reehnen, aber 
sie zeigen sieh auch ira Binte des Herzens and anderer Organe, oft mitten in der Ebene unter 
den Erythroblasten. Es besteht danaeh kein Zweifel, d a 1~ s c h o n b e i m m e n s c h 1 i e h e n 
F S t u s  y o n  11 m m  L a n g e ,  we  a l s o  d i e  B l u t b i l d u n g  i n  d e r  L e b e r  n o c h  
j t i n g s t e n  D a t u m s  i s t ,  f ~ r b l o s e  Z e l l e n  i m  B l a r e  k r e i s e n ,  d i e  y o n  
, , M y e l o b l a s t e n "  n i c h t  zu  u n t e r s e h e i d e n  s i n &  Weiter ist zu bemerken, 

1) Ich habe reich sehon auf dem I. hlternationalen anatomischen Kongref in Genf 1905 (vgl. 
Bull. synth~t, du Ier Congr. f~d. internat, d'anat., ersohienen 1907, Diskussion zum Vortrage 
yon J o 11 y ,  Assoc. des anat. fran~ais p. ]12) zu l~ e u m a n n s Ansicht des intraglobu- 
l~iren Kernschwands bekannt. 
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d~l~ sieh einzelne gleichartige Elemente wie aueh basophile Eryttu'oblasten in der noch zarten Leber- 
serosa und im naehbarlichen Mesenehym (z. B. ~Iesogastrinm) bemerkbar maehen. 

Da die sp~teren Stadien der H~matogenese in der embryonalen Leber schon 5frets genauer 
studiert und beschrieben, auch in der Dissertation 1) yon Frl. R y t e 1 nach G i e m s a - Pr~para- 
tea yon mir protokoUiert sind, mSgen bier nut einige summarische Bemerkungen Pl~tz finden. 
Bei FSten yon 19 und 28 mm L~nge nehmen die Blutbildangsinseln an Zahl mud GrSl~e zu, werden 
die Erythro-, 1Viyeloblasten und die etwas reichfieheren 1Vfegakaryozyten, welch letztere zum Tefl 
noch deutlieh b~sophiles Protoplasma besitzen, nicht nut im Parenchym, sondern aueh in den 
Kapill~rektasien angetroffen, und granulierte mulfinukle~re Leukozyten treten wieder hier und da 
in Leberzellbalken und aueh in dem inzwischen starker entwickelten perivaskul~ren Bindegewebe 
an[. Von Interesse ist, dal~ immer noch fin 3. und 4. Fiitalmonat (Embryonen yon 49 ram, 11 era) 
Erythroblasten mit 1Vfitosen innerhalb der Blutbahn angetroffen werden. Aus diesem Grunde wie 
aus der immer erheblicheren Entwieklung der in ,,Kapillardivertikeln" etablierten Blutbildungs- 
zonen seheint es unmSghch, in der iS~ulen Leber die Pe~ioden einer intra- und extravaskutEren 
H~matogenese nfit grS$ter Sch~rfe zeithch zu trennen. Die Erythro- und Myeloblasteu nehmen 
im 3. und 4. 5[onat derma$en zu, daft sie stellenweise yon dem Parenchym oft n ~  wie yon einem 
feinen INetze umsponnen werden und ira 4..~onat kanm noch yon getrennten Herden gesproehen 
werden kann. Die stattl]ehe Zahl der Mitosen in ihnen bezeugt die starke Vermeb~ung ans sich 
heraus, auf Kosten der erstangesiedelten Elemente. Es gelingt nicht, ~Jbergfinge zwisehen ilmen trod 
unzweiielhaften Endothelien zu ermitteln, was namentlich bei den Megakaryozyten auff~llt, da 
sieh so versehiedene Zellformen wie Gef~i~wandzeUe und ~Iegakaryozyt doch kaum ohne Inter- 
medi~rstadien ineinander verwandela kSnnen. Abet, wie die Abbildmlg lehrt (Fig. 5, Tar. VII), 
es sind Endothelien und Myeloblast wie Erythroblast aueh dutch Zellform, Plasmatinktion and 
Bau des Kerns hinreiehend voneinander zu trennen. Dagegen fitllt sehon in dieser Epoehe eine 
Erseheinung ~uf, fiber die die Literatur merkwfirdig versehwiegen ist. Erst in letzter Zeit ist der 
Befund ein paarma.1 an tierischen embryonalen Lebern notiert [ N a ~ ~ a n L a r r i e r 2), j o 11 y ~) 
5I a x i m o f i ~) ]. Sehon in der ersten H~lfte des FStallebens verraten die Endothelien der 
Leberkapillaren ihre besondere Anlage zur Phagozytose, wie sie im sp~teren Leben ats T~ggkeit 
der K u p i f e r schen Sternzel]en heute allgemeia gel~ufig ist. Nicht selten beobaehtet man in 
einer Art Yakuole (Fig. 5, Tat. VII) eingeschlossene ,,phagozytierte" Blutzellen mit mehr oder 
~'eniger leieht ~viederzuerkennendem Charukter. Doeh konnte in die Endothelien mi~ den fibliehen 
Reaktionen kein Eisengehalt als Residuum zerstSrter Erythrozyten naehgewiesen werden. Im 
4. Embryonalmonat zeigen sieh im ]~lute, in dem die Erythrozyten sehon das h~ufigste Element 
darstellen, vereinzelte granulier~e Leukozyten, dartmter neutrophfle. Die Mitosen in eosinophilen 
~yelozyten, wie wit sie sehon bei menschliehen Embryonen yon 15�89 cm konstatierten, zeigen, dal~ 
sieh die Myelozyten sehon so ~rfihe maabhgngig yon l~yeloblasten weitervermehren kSrmen. In- 
zwisehen ist im 3. und 4. Mona~ die H~matopoese auch im periportalen Gewebe in Szene getreten, 
sie gewinnt, dm'cl~ eine ~'5~ere Zahl m~fltinukle~rer, granulierter Leukozyten ausgezeiehnet, ira 
5. and 6. ~onat  nech mehr an Ausdelmtmg. Auch hier ko~mte eine Beziehuag der Blutzellen zu~ 
Auskleidung tier B lu tge~e  nieht nachgewiesen werden. In diesen felgenden Monaten bleibt 
dabei der ]~lutbildungsprozel~ ira Lebergewebe auf der gleichen HShe, mud immer yon neuem 
weisen die zahlreiehen ~itosen in den myeloiden Zellen aui ihre s~ete Vermehrang aus eigenem 
Material. Es braueht endiieh nut daran erirmert zu werden, dai~ in der letzten Zeit der Sehwanger- 
sehaft die h~tmatop~etisehe T~ggkeit der Leber zuriickgeht, yon dem allerorts roten Knoehenmark 
fibernommen wird and daft sie beim ausgetragenen, normalen Neugeborenen fast gleich Null ist. 

*) Etude sur la fonction hfimatopoi6tique du foie. 
2) Arch. de m@d. exp~r. 1904. 
3) Arch. de anat. ruler. 1907. 
*) Arch. f. mikr. Anat. 1909, Bd. 73, S. 545. 

u Arehi~ f. pathol. Anat. Bd. 205. Hit. 3. 

Gen~ve 1910, 

23 
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Nachzutragen sind nun noch die Ergebnisse unserer Untersuehungen mit den Oxydase- 
reaktionen I mid II  yon S c h u 1 t z e 1), unter denen iibrigens das erstangegebene Verfahren 
der Iqaphtholblaureaktion gegeniiber dem zweiten den Vorzug ha~, da die blane F~rbung der 
positiv reagierenden Zellen im Glyzerinschnitt tagelang sichtbar bleibt 2), w~hrend die Tinktion 
nach dem zweiten Vorgange sehr rasch verbleicht und versehwindet. Eine positive Reaktion, 
und zwar allehl in farblosen Blutelementen bzw. Bintbildungszellen, ergab sieh schon bei dem 
jiingsten darauLhin gepriiften Embryo yon 7 em L~nge. Schon hier fiel auf, was sieh in sp:,tteren 
Stadien immer wieder bestfitigte: die positiv reagierenden Elemente lagen fast ausschlieltlich ira 
periportalen Gewebe und in der Blutbahn, w~hrend die eigentlichen Blutbildungsherde im Leber- 
gewebe keine 0xydasereaktion gaben; hiiehstens sah man hier und da ein paar vereinzelte, blau- 
gekSrnte Elemente, bei denen es zweifelhaft blieb, ob sie intra- oder extrakapill~r stationier~ waren. 
Nm" in oder dicht unter der Leberserosa bestand noch eine Lokalisationsst~tte, an der die positiv 
reagierenden Zellen etwas reichlicher angeh~tuft erschienen. Aus diesem konstanten Resultate, 
welches auch bei FSten aus dem 5., 6. und sp~teren Embryonalmonaten wieder erhoben wurde, 
ergaben sieh mehrere Wichtige Hinwcise. Zun~tchst l~l~t sich daraus entnehmen, dal~ es bei N[yelo- 
blasten ein Stadium gibt, in welehem sie noch keine Oxydasereaktion geben. Es ist das ein zweites 
Moment neben dem Nfangel der Bfldung C h a r c o t scher Kristalle in der embryonalen Leber, 
das uns verhindern sollte, ohne weiteres das blutbildende Knochenmark im extrauterinen Leben 
miC dem sog. myeloischen, also besser myeloiden Gewebe der FStalleber zu identifizieren. Es is~ 
ja auch verst~ndlich, dab die spezifiseh chemisehe Ausdifferenzierung des N[yeloblasten eine gewisse 
Zeit in Anspruch nimmt und man nicht voraussetzen darf, da]] dieses Element sogleieh mit allen 
chemischen Talenten begabt zur Welt kommt 3). Des weiteren lehrt die Beobachtung, dab die 
Oxydasereaktion fiir die Histogenese der Blutbildungszellen in der Leber nicht gut verwertbax 
ist, da sie eben an den jungen Herden zun~chst negativ ausf~llt. Da die Elemente mit positiver 
Reaktion schon ~tlter, herangereift sein miissen, l~lit sieh eine fernere Annahme machen, n~mlich, 
da$ die Bintzellen im periportalen Gewebe zum guten Teile nicht an 0r~ und Stel]e entstanden, 
sondern wahrscheinlich selnmd~r aus dem Binte bzw. aus den intralobul~ren Blutbildungsherden 
dahin transporticr~ sind. Daiiir sprieht aui~erdem, da~ die Zellen mit den OxydasekSrnchen oft 
deutlieh nach der Grenze des Lebergewebes hin angesammelt liegen. Dal~ eine lokale Vermehrung 
in den periportalen Bindegewebsziigen immerhin statthat, geht aus den nachweisbaren NIitosen 
hervor. 

Fassen wit die Ergebnisse zusammen, so hat sich aus unseren Beobachtungeu 
an der menschlichen f6talen Leber entnehmen ]assen, da$ eine scharfe Grenze 
zwischen der intra- und extravaskuliiren Hamatogenese an der Scheidegrenze 
des 2. Embryonahnonats nicht existiert, da die BlutkSrperbildung hn strSmenden 
Blut und in Kapillardivertikeln der Leber noch welter sich vollzieht. Ftir eine 
endotheliale Genese der hhmatopoetischen Elemente (auch nur der ersten) in der 
Leber liel~en sich keine deutlichen Anhaltspunkte gewinnen, der Beweis per ex- 
clusionem versagt, da sich den IVfyeloblasten gleiche Elemente und Erythroblasten 

1) ~{iinch. med. Wschr. 1910 Nr. 42 S. 2171. 
2) An nieht mitDeckgl~schen bedeektenObjekttr~gerausstriehenh~ltsichdieseOxydasereaktion 

z. B. im lettk~mischen Blur selbst monatelang. 
3) Es ist daran zu erinuern, dat~ Analoga fiir die von S c h r i d d e in den Lymphozyten naeh- 

gewiesenen A 1 t m a n n sehen Granula oder Chondriolmoten, die nattirlich, wie auch M e v e s 
(Arch. f. mikr. Anat. Bd. 75, 1910) betont, nicht mit E h r 1 i ~ h s spezifisch farbba~'en 
Granula auf eine Stu[e gestellt werden diirfen, in jungen Myeloblasten von N a e g e 1 i und 
F r e i f e 1 d (Diss., Zth-ieh 1909) aufgefunden sind. 
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sehon beim 11 mm langen FStus auch im Blutstrom and Mesenchym des Bauch- 
raumes vorfanden. Der positive blachweis dutch Ubergangsformen ist ebenfalls 
nicht gelungen, wie ja aueh bisher nirgends unzweifelhafte Darstellungen der Ab- 
bildungen far diese histogenetisehe Quelle vorliegen. Die voa einem so zuver- 
Igssigen Beobachter wie M. B. S c h m i d t angezogenen Fakta kSnnen durchaus 
bestgtigt werden, indem die Endothehen oft gesehwollen und im Zustande der 
Kernteilung anzutreffen sind. Abet die Zahl der Endothe]mitosen ist doch nicht 
so imposant, dal~ sie etwas mehr mit Sicherheit aussmgte als das fortsehreitende 
fStale Waehstmn, wie es sieh ebenso in der Leberzelle kundgibt und wie es alsbald 
in den Blutbildungsherden auf die energisehe Vermehrung aus eigenen Fonds 
hinweist. Was flbrigens die ~[ehrkernigkeit der Endothelien betrifft, so ist sie 
in der Regel ebenso wie manehe Endothelschwetlung als Fore  der Phagoz~ose 
deutbar, denn man iiberzeugt sich oft, dab der zweite Kenl einem anderen in- 
korporierten Element angehS~t. - -  Es sollen aus der wenn aueh noah so emsigen 
Durchmusterung des 11 mm langen FStus noch keine definitiven Schlftsse gezogen 
werden, abet die Disharmonie der Befunde mit andern positiven Angaben in der 
Literatur springt in die Augen. Die endotheliale Genese der Blutzellen in der 
embryonalen Leber kana nicht als sichergestelltes Faktum eraehtet werden, ebenso- 
wenig, da~ dieser Akt der H~matogenese beim Mensehen sic, handers abspielt a ls 
bei allen andera Si~ugetieren. Auf Grand der bisher festge]egten Beobaehtung'en 
scheint as durchaus, als siedelten sieh Wanderzellen, die aus dent Blute bzw. Mes- 
enchym herkommen, in der Leber an, wie das S a x e r and zum Tell aaeh 
M a x i m o f f bereits aus ihren Beobachtungen erschlossen haben. Es seheint 
aueh verstgndlicher, der Leber eine besondere chemisehe Anziehungskraft ftir 
KSrperzellen zuzuspreehen, fftr die der Begriff der chemotaktisehen Beeinttussung 
in alter ~unde ist, als anzanehmen, dal~ atlein oder in erster Linie den Endothelien 
der Lebergefgl~e die besondere blutbildende Funktion verhehen sei. Wenn ein 
Hamatologe. yore Range E. ~l e u m a n n s gegea S a x e r s Darstellung gewisse 
Bedenken 1) erhob, so waren and sind Ausstellungen bereehtigt, welche sieh gegen 
einzelne Punkte riehteten, die zu Z weifeln Allla~ gaben: so gegen die extravaskulgre 
Entstehung toter Blutzellen ira beliebigen Bindegewebe (Netz, Unterhautzell- 
gewebe), gegen die S~eherheit, die Lage zur Gefi~l~wand immer leieht entseheiden 
zu wollen, gegen die Vernachl~ssigung yon Extravasaten, die bei zarten FSten so 
leieht entstehen. Aber trotzdem kSnnte die yon S a x e r vertretene Meillung 
der Ansiedlung der Wanderzelien in der Leber doeh zu Reeht bestehen 2). Auch 
heute komme ieh wie vet 7 Jahren s) zu dem Sehlul~satze, da6 die myeloiden Ele- 

~) Ful~noten in dem Auisatze yon L. S c h r e i b e r and E. N e u m a n n : Klasmatozyten, 
~{astzellen lind primgre Wanderzellen in der Festsehr. fiir M. Jaffe. u Braunschweig 
1901, S. 142/3. 

~) 13brigens ha t  aueh E. N e u m a n n mit  tier MSghehkeit gerechnet, (Virch. Arch. Bd. 119 
S. 388, Anm.), dal~ die Blutzellen in tier Leber aus der urspriinghchsten Bildungsstiitte im 
GefitBhoie stsanmen. 

s) Miineh. reed. Wschr. 1904, bTr. 44 u. 45. 

23* 
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mente  bzw. ihre Vorstufen schon hn frfihen FSta l ieben ein nomadenhaf tes  Dasein  

ffiln'en und sich in gewissen daz~ disponier ten Organen sei~haft machen 

und d a n a  ale passagere oder dauernde Quelle yon Blutzel len funktionieren.  Wie 

lunge die Endothehen  an der Erzeugung der fStalen Bh~tzellen mi tarbei ten ,  b le ib t  

eine welter zu prfifende Frage.  

I I .  

Auf die Blutzel lbi ldung in der Leber  unter  p a t h o 1 o g i s c h e n U m - 

s t i i  n d e n habe ieh zuerst  1904 auf der Berl iner  Tagung der Pa tho logen  hinge-  

~desen i). Wie yon vornherein be ton t  wurde,  l iegt bier  ein sehon insofern inte~'- 

essanter  Regenerationslorozel~ der Blu tb i ldung vet ,  ale die Leber  un te r  bes thmnten  

abnormen Bedingungen eine Tii t igkeit  wieder aufnimmt,  die sie seit der  Gebur t  

ganz ver lernt  zt; haben  sehien. Rieht iger  wi~re es, zu sagen, da/~ sie pathologischer-  

weise yon neuem zum Schaup]atze h~imatopoetiseher Leis tungen wird. 
In den spiiteren Darstellmlgen hat man die Eigenart and Tragweite dieses Vorganges 5fters 

z. B. auch im Referate S e h r i d d e s,  nicht gut prgzisiert, well man ihn in einem Aremzuge 
mit der pathologisehen Bintbildung in tier Milz and den Lymph]aloten abzuhandeln pflegte m~d 
die Beobaehtungen bei Neugeborenen and Erwachsenen sis vSllig identisch l~nstellte. Zum Teil 
wird dadureh auch die gesehiehthehe Enteric]dung unserer Kelmtnisse schief wiedergegeben. In 
der Arbeit von F r e s e 2) (1900), der schon auf die F~lle von E p s t e i n and B r a u n bezfiglich 
der Kuochenkrebsan~mie Bezug nimmt, werden zwei yon mir sezierte F~lle yon Magen- and 
Skelettkrebs beschrieben und ihre RiiekwSrkung auf die blutbildenden Organe sorgf~ltig untersucht. 
Der ]3efund eosinophiler, neutrophiler Myelo- and Leakozyten sowie yon ziem]ieh viel Erythre- 
blasten in der l~ilz gestattete dem Autor, eine dutch den t~oehenkrebs veranlal~te myeloide Um- 
wandhmg der ~[ilz zu proklamieren, die er sieh noch seheute, sis regenerative Kompensation fiir 
den Ausfall der :Marldnnktion auizu~assen und vielmehr sis eine Wueherung ansah, die des Karzinom 
nach Art der leuk~mischen l~oxe hervorriefi u einem blutbildenden iDrozefi in der Leber ist 
bei F r e s e noeh nisht die Rede, wobei ieh bemerken mSehte, da~ meine erste Beobaehtung 
fiber endohepatische Blutbildung, fiber die ieh in Berlin beliehtete, mit F r e s e s II. Fall identiseh 
ist (1899 untersucht). Die reich damsis frappierende netzfikmige Zeichnung in der Leber ist aueh 
in meinem Protokoll in F r e s e s Aufsatz erw~hnt. Naehdem H i r s e h f e 1 d s) (1902) yon neuem 
auf die myeloide Umwandlung der ~gilz and in geringerem ~a~e der Lymphknoten bei Infektions- 
krankheiten hingewiesen hatte, besehrieb K a s t 4) (1903) eine myeloide Umwand]ung der hyper- 
plastischen l~Iilz und das Auftreten myeloider Elemente in hyperplastisehen Lymphknoten neben 
hoehgradiger Leukozytose (120 000 fin cram) und 1VIyelozytose fin Blute in einem Fsile generali- 
sierter Karzinose (zumsi des Skeletts) naeh Karzinom des Penis. Er sprieht die Ver~indemngen 
in ~iils and Lymphdrfisen nicht sis Erseheintmgen einer konkurrierenden Leuk~mie an, setzt 
sie mit der An~imie and exzessiven Leukozytose in Yerbindung und erbliekt in ihnen die Folge 
der Karzinose besonders der reiehliehen Knoehenmarkmetastasen and ihrer Stoffweehselprodukte. 

Solche Beobachtungen  fiber die lVii]z bei I~ 'ebsanamie  (ich babe  a. a. O. auch 

noel/ den Befund der C h a r e o t sehen Fa'istalle hinzugeffigt)  sind gewi~ be-  

~) Auf die Wenigen, noch unldaren, jedenfalls nieht sis Regeneration gedeuteten, vielleicht zum 
Teil hierhergehSrigen kurzen Andeutnngen vgl. E m i 1 e W e i 1 and C 1 e r e ,  Arch. g~n~r. 
1902 S. 560. 

2) D. Arch..f. ldin. l~ed. Bd. 68 S. 387. 
3) Bed. klin. Wsehr. 1902 Nr. 30. 
~) D. Arch. f, klin. Med. Bd. 76 S. 48. 
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achtenswert, sie stellen aber insofern nichts Aul~ergewShnliches dar, als myeloide 
Gewebselemente in wechselnder Reichliehkeit in der Milz nicht selten bei vet-. 
schiedensten Zust~nden, so bei Infektionsprozessen [wie wohl zuerst v a n d e r 
S t r i c h t und D o m e n i c i 1) experimentell beobaehteten und 5fters an 
mensehlichem 1V[aterial best~tigt ist 2)], bei pemiziSser An~mie und auch unter 
andern Bedingungen anzutreffen sind. Dug der Erscheinung haufig eine regenera- 
tive Tendenz zugrunde l iegt, wh'd heute kaum noch bestritten, nur sollte man 
nieht immer auf eine Regeneration yon Erythrozyten den Hauptakzent legen. 
Der Vorgang hat auch sehon durum niehts Frappierendes, als die ~ilz doeh sieher 
ein Organ des Blutbildungsapparates ist (vgl. die )gilzfollikel!), wenn aueh wohl 
nur eines zweiten Ranges; als sie ferner aueh in der Norm vereinzelte myeloide 
Elemente, zumal yon der tarblosen ZeUserie, einzusehliegen vermag, wie K u r p j u - 
w e i t ~) sieh sehon zu zeigen bemtihte. Ieh habe eine kontinuierliche Reihe yon 
22 Milzen ohne jede Auswahl naeh der Selaion auf Oxydasereaktion geprtift und 
in jedem Falle eine oft erhebliehe ~ Zahl posNv reagierender Zellen gefunden. Wieviel 
unter ihnen Leukozyten, wieviel ihren Vorstufen entspreehen, sei bier dahingestellt. 
Naeh alledem erseheint es geboten, die myeloiden Zelldepots in der Nilz hier bei- 
seite zu lassen und nur der Leber Aufmerksamkeit zu widmen. Inn Jahre 1903 
beobaehtete ieh den zweiten, noeh eklatanteren Fag yon Blutbildung in der Leber 
bei I@ebsani~mie; es ist der gleiehe, in dem aueh K u r p j u w e i t ~) die tti~mato- 
poese in der Leber kurz erwahnt und riehtig wtirdigt, als Zeiehen, wie sehr der 
Vorgang morphologiseh bemerkbar war, wenn aueh die Darstellung K u r p j u -  
w e i t s noeh nieht ganz ersehOpfend ist. Dagegen lenkte K u r p j u w e i t schoa 
an dieser Stelie die Aufmerksamkeit auf einen kiiniseh bedeutsamen Blutbefund, 
auf den wit sp~ter zurtiekkommen" miissen. Folgende Punkte sind yon mir als 
wesentliche Zeichen der extrauterinen Blutbildung in diesen Lebem betont worden: 

1. Die Blutkapillaren zwisehen den Leberzeilbalken sind auffallend erweitert, 
bilden zuweilen geradezu buehtige Divertikel oder Sinus. 

2. In diesen Blutgefhl~e n finden sieh kernhaitige Zellen, die vereinzelt oder in 
loekerea Haufen beisarnmenliegen odor geradezu das Kapillarlumen ausstopfen. 
In letzterem Falle ist der Gedanke einer Gesehwulstzellbildung angesiehts der 
vorliegenden Krebskrankheit zu bertieksiehtigen, aber mit Leiehtigkeit aus dem 
Verhalten der Einzelzellen und der Art ihres Verbandes auszuscheiden. 

3. Diese Zellen sind in der 1V[ehrzahl grOger als die gewOhnliehen farblosen 
BlutkSrper, sie besitzen ein ausgesproehen basophiles Protoplasma, einen runden, 

~) Aroh. de M6d. exp~r. 1900, 1901. 
2) In den Untersuehnngen, die ieh mit Frau Dr. T r o u s s e v i t c h aus[iihrte (Reeherehes 

mieroseop, sur le r61e et la structm'e de la rate infeetieuse, Th6se de Gen6ve 1906), fanden 
sieh in 10 von 20 mensehliehen Infektionsmilzen selbst Megakaryozyten, welehe aueh sehon 
v. d. S t r i e h t  und H i r s e h f e l d  bemerkt batten. 

a) D. Arch. f. klin. 1Ked. Bd. 80, 1904=. In 9 yon den untersuehten 20 1V[ilzen handelte es sieh 
french naeh Aussage der kurzen Diagnose um alas Organ yon Infektionskranken. 

4) D. Arch. f. klin. ~{ed. Bd. 77, 1903, 
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manchmal in Mitose anzutreffenden Kern. AuBer ihnen zeigen sich multinuklefire 
Leukozyten, und als besonders wichtige Formen Megakaryozyten, die in meinem 
zweiten Falle yon I~'ebsanamie reiehlicher waren als im ersten, endlich ~ormo- 
b]asten. Daneben wurden ahnliehe Befunde, bei denea die Blutzel]nester aber 
aueh extravaskular lagen, in einem Falle osteosklerotischer Anamie festgelegt, in 
welchem die myeloide Gewebsneubildung eine fast gesehwulstartige Proliferations- 
energie zur Schau trug, wie bei Leukfi.mie. Eine eingehendere Darstellung hat 
dieser Fail in A s s m a n n s Abhandlung 1) fiber 4 F~lle osteosklerotischer Anamie 
erfahren. Da ieh in meiner zweiten Beobaehtung fiber Blutregeneration in tier 
Leber infolge yon Knoehenkarzinose nur yon den Riesenze]len notiert habe: ,,Ein- 
zelne tier plumpfi~digen Kernfiguren lassen an veri~nderte Karyokinesen denken", 
ffige ich hier noch eine Abbildung (Fig. 6, Tar. VII) yon dem gleichen Falle hinzu. 
Ieh habe den Rest des Materials yon neuem benutzt, um einige inzwisehen aufge- 
stellte Behauptungen nochmals zu prfifen. Aus diesen Sehnitten geht zuniichst 
mit Sicherheit hervor, dab auch in diesem 2. Falle einzelne Bfldungszellen siehere 
Mitosen enthalten. So sind denn in alien dama]s geschilderten F~llen Kern- 
teilungsbi!der in jungen, farblosen Blntzellen naehgewiesen, als Zeichen, dab der 
h~matogenetische Proze~ auf dem Wege tier kontinuierliehen Fortpflanznng weiter- 
liiuft. Auf die Beziehung zu den endothelialen Gef~Bwandzellen, die in der Zeich- 
hung deutlieh hervortreten, kommen wit sofort zurfiek. 

Die patho]ogisehe Blutregeneration in der Leber hat seither bei Klinikern und 
Morphologen mehr Interesse erregt, als ich voraussehen konnte. Der Gedanke, 
dab die Leber auch unter abnormen Bedingungen die fStale I-Ifimatopoese wieder 
aufnehmen kSnne, war ja infosern nie ht neu, als ein Gleiehes ffir leukiimisehe Pro- 
zesse schon lange behauptet und unschwer zu begrfinden war. 5Taehdem tI. F. 
M fi 11 e r 2) (1891) die leukiimisehe Leber mit der embryonalen in Parallele gestellt 
hat und sie in seinem Falle als blutbildendes Organ funktionieren liel~, hat ~.  B. 
S e h m i d t (1892) in seinem sehon oben herangezogenen Auhatze diesen Vor- 
gang sorgffiltiger studiert nnd erSrtert. Allein diese Befunde, die beaehtenswert 
und bei der ~yeloblasten- und Myelozytenleukamie leieht zu bestiitigen sind, sind 
doeh datum yon keinem prinzipiellen Interesse ~ wie ieh sehon in meinem Vor- 
trage betonte --,  weil die Blutbildung bei dieser Krankheit eben fiberall im Blute 
vor sieh geht nnd um so starker zum Ausdi'uek kommen wird, wenn Stagnationen 
der Blutmassejn weiten Kapillarbahnen oder bei gesehwiiehter Herzkraft ein- 
treten. Damit soll keineswegs gesagt sein, dab sieh auch hierbei die Veranlagung 
der Leber zum Blutbfldungsorgane nicht besonders zur Geltung bringen kSnnte. 
Sieherlieh ist es abet eindeutiger und bemerkenswerter, Blutbildung im regenera- 
riven Sinne in der extrauterinen Leber wiedererstehen zu sehen. Zwei Fragen sind 
hierbei mm der Gegenstand tier Diskussion geworden, nfixnlieh die nach der 

~) Zieglers ]3eitrEge ]~d. 41, 1907. 
2) D. Arch. f. klin. Med. Bd. 48. 
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H i~ u f i g k e i t dieser E r s c h e i n u n g  u n d  die nach  der  t t  i s t o g e n e s e dieser 

he te ro togen  B lu tb i l dung .  

Da iali seit meiner ersten Beobaehtung yon 1899 den Lebem schwerer An~raien und be- 
sonders yon Krebsangraien besondere Aufraerksamkeit ~4dmete und bis zum Jahre 1904 nur 
fiber drei Falle endohepatischer Blutbildung verffigte, durfte iah in raeinera Referat yon 1904 
sagen, dab ,,bier und da einraal" extrauterine Blutzellbildung in der Leber eintritt. Die sorg- 
f~ltigste und yon gr51tter Kritik getragene Arbei~, die in der Folge erschien, stararat yon E. ~ e y e r 
und A. H e i n i c k e 1). Erfreulieherweise werden auah hier Leukamie and Anaraie niaht zusammen- 
geworfen. Die Autoren ,~anden bei tStliahen Anaraien neben regelmi~l~iger rayeloider Umwandlung 
der ~ilz in 7 Fallen auah Blutbfldungsersaheinungen in der Leber: In 3 F~llen perniziSser Anaraie 
(Fall 8, 9, 10) zeigten siah rayeloide Eleraente wie uninukle~re, eosinophile Zellen, fibrigens in 
niaht ansehnlicher ~enge und nut  in periportalem Gewebe, in 4 Fallen (14, 15, 16, 17) Beob- 
aehtungen yon Leukanamie und atypisaher perniziSser Anaraie bestand die iraponierendere H~- 
raatopoese in weahseinder Starke auch im Bereiahe der Leberl~ppahen selbst. ( I f  drei weiteren 
F~llen yon pemiziSser An~raie (11, 12, 13) enthielt die Leber keine rayeloiden Zelldepots.) In 
keiner dieser Beob~ahtungen ist die In- und Extensit~t des Prozesses unseren Befunden bei Krebs- 
an~traie gleichgekoraraen. Niichstdera hat L o b e n h o f f e r (a. a. 0.) der pathologisehen Ha- 
raatopoese in der extrauterinen Leber Beachtung geschenkt, zum Tell durch racine Mitteilung, wie 
er sahreibt, veranlal]t-~), Er beriahtet fiber 9 Falle mit positivera Befunde, yon denen der erste 
eine Leukemic bei einera Kaaben betrifft. In der zweiten Beobaehtung wird alas Vorhandensein 
rayeloider Eleraente, insbesondere yon Erythroblasten, z. T. in Karyorhexis in den Leberkapillaren 
und im periportalen Gewebe in der Leber eines jungen SelbstraSrders geschfldert, w~hrend An- 
gaben fiber andere Organe und den Blutbeinnd nieht vorliegen. Der dritte Full bezieht sieh au[ 
einen 50 am langea ~Neonatus rait allgeraeinera Hydrops, dessert Mutter an Nephritis litt. In 
diesera Lebensalter linden siah eben raanchraal noatl in der Norm Abkl~nge der physiologisahen 
H~traatopoese, die siah naeh raeinen Erfahrungen nicht selten als Persistepz des embryonalen 
Vorgangs, aber rait noch fxfiherabryonaler Intensititt erhalte~l kant, wenn der FStus erkrankt 
ist, z. B. dra'ch Lues oder andere Allgeraeinleiden. Ich parullelisiere diese Erscheinung mit der 
,,Riickbildtmg" des Fettraarks in bintbildendes i~fark bei Erwaahsenen, wie sie bekanntlich aus 
AnlaB verschiedenster akuter und chronischer Kran-lfileitsprozesse eintritt. Im tiinften Falle 
ffihrt L o b e n h o f f e r Erythroblastenbelunde in einer Feuersteinleber (Neonatus ?), ira vierten 
den Befund rayeloider Eleraente ira periportalell Bindegewebe bei einera 7raonatlichen Madchcn 
auf, das die Erseheinungen yon Padatrophie, Fumnkulose, Enteritis, Bronchopneuraonie und 
bei der Sektion auch Tuberkulose zeigte. Diese ffinf Beobaehtungen sind ffir die extrauterine 
H~raatogenese nur teflweise verwertbar, da sieh bei Ncugeborenen und S~u~llngen rait konge- 
nitalen oder frfiherworbenen Krankheiten das Fortbestehen der fStalen H~raatogenese oder deren 
Wiedererweckung aus letzten erabryonalen Bintzellherden nicht ausschlie$en la$t. Weiterhin 
resuraiert L 0:b e n h o f f e r noah kurz einen Fall yon Mammakrebs rait Knochenraetastasen, 
in dera er im peripor~alen Bindegewebe in der Leber unerhebliche pefivenSse Zellanh~ufungen yon 
Erythoblasten und sparlichen Myeloblastcn resp. ~yelozyten antraf. Ferner erw~hnt er suramarisch 
zwei F~lle yon Pankreas~ebs und einen Fall yon Prostatakarzinora, yon denen die beiden ersten 
geringe ~etastasen (wo ?), der letzte keineflei Metastasen darbot, dessen K~oehen allerdings nieht 
seziert warden. In allen drei Beobachtungcn enthiel~ das periportale Bindegewebe pen~r 
oder in der Venenwand gelagerte Erythroblasten ohne Karyorhexis. Es is~ auffallend, dal~ S c h r i d- 
d e aui Grtmd dieser Behmde den allgeraeinen Sa~z forraulierte: ,,Ist die Aussaat der Gesahwulst- 

~) Verh. d. D. Path. Ges. 1905 und D. Arch. f. k]iu. Med. Bd. 88, 1907. 
2) die aber niaht auf dera ,,~Naturforscherkon~efi in Berlin 1905", sondern auf der Patho- 

logen-Tagung in Berlin 1904 geraaeht ist. 
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metastasen eine reichliehere, so dal3 das in den tfxtoehen befindliehe alte und neugebildete Mark 
den Bedar~ des Bluts an Zellen nicht decken kann, so treten besonders in der Leber [und Milz, 
ferner in Lymphknoten und andern Orts] vikariierend Blutbildmlgsherde auf". Die zweifellos 
extrauterin neuerstandene Hamatogenese in der Leber ist gerade in den Beobachtnngen L o b e n - 
h o f f e r s wenig imposant; um ihre Bedeutung voll zu ermessen, ware es wtinschenswert, nile 
die banalen, haufigen periportglen Zellinffltrate methodiseh au~ myeMde Elemente zu unter- 
suchen. Den regenerativen Blutbfldungsprozel~ kSnnte man sonst leicht fibersehatzen und irritative 
Leberprozesse (bei DarmMden usw.) mit ein paar myeloiden Elementen verkennen. Aueh diirften 
Iterde yon ,,Erythroblasten" ohne sichem H~moglobinnachweis in der extrauterinen Leber bei 
Fehlen yon farblosen hfarkzellen und Negakaryozyten mit der notwendigea Kritik zu bedenken 
sein. Die Real~ion gegen die lJberschatzung der Hamatopoese in der Leber konnte nieht aus- 
bleiben. Auf der Pathologen-Tagung in Leipzig ~) (1909) ist es anla.~lich eines Vortrags yon 
C. S t e r n b e r g zur ErSrterung der Haufigkeit meiner hamatologisehen Befunde in der Leber 
gekommen. S e h m o r 1 erkl~rte diesen Beiund bei Pros~takrebsen fiir nieht konstan~, S t e r n - 
b e r g ftir eine Ausnahme. An anderer S~elle hat sich 0 b e r n d o r ~ e r ~) in ~hnliehem Sinne aus- 
gesprochen. 

Ich begrtil~e diese Xul~erungen als Bestatigung dessen, was ich von vornherein 
angenommen babe und heute nach etwa elfjghriger systelnatischer Verfolgung des 
Gegenstandes immer noeh annehme. Trotzdem ich auch nach 1904 die Leber in 
jedem Falle yon Knochenkrebs und yon anderweitiger hochgradiger l~arkzerstSrung 
mila'oskopiseh prtifte, babe ieh seitdem nur 2 anal oge, evidente Beobachtungen 
in der Leber Erwachsener so~de 3 bei Kindern aus den ersten Lebensjahren gemacht. 
(Die kleine Zahl der letzten erklgrt sich abet wohl zum Teil aus dem beschrankten 
Kindermaterial, das erst seit der vor kurzer Zeit erfolgten ErSffnung der Kinder- 
ldinik zugenommen hat.) Auf diese FeststeUungen wird unten eingegangen. Ebenso 
ist es mir bisher nie gelungen, bei typischer perniziSser Anamie sichere Blut- 
regeneration in der Leber zu erkennen, und auch S t e r n b e r g gibt an der vorher- 
genannten Stelle an, bei diesem Leiden hie eine wirkliehe myeloide Umw~ndlung 
der Leber gesehen zu haben ~). Desgleiehen sind einem in hamatologisehen Fragen 
so bewanderten Kliniker wie E. G r a w i t z ~) h~matopoetisehe Prozesse in der 
Leber bei perniziSse r An~mie nieht bekannt. Bei der weiteren Prfifung der Frage 
wird es sieh als f6rderlieh erweisen, auf folgende Punkte Riieksieht zu nehmen. 
Wie schon ~ .  B. S e h m i d t bemerkt hat und wie sieh leieht bei versehiedenen 
akuten Infektionskrankheiten mit starker Leukozytose konstatieren last, kommt 
es hierbei zu reiehlieher Anh~ufung gelapptkerniger Leukozyten in den Leber- 
kapillaren. Bekanntlieh kSnnen sieh da miter den neutrophilen Elementen aueh 
vereinzelte neutrophile Einkernige, also Nyelozy~en befinden. Der Umstand, dag 
diese letzten hSehst sp~rlieh sind and grSgere Kolonien yon ~arkzellen sieh im Strom- 

1) Verh. d. ]). Path. Ges. Bd. 13 S. 232. 

z) h~Itinch, reed. Wsehr. 1910 Nr. 20, S. 1098. 
a) Dagegen retie i~h S t e r n b e r g s Bedenken fiir die Milz nieht,  da  man in diesem Organ 

nioht nut die Produkte tier Hamolyse (blutk~rperchenhaltige Zellen, Hamosiderose), sondern 
oft aueh zahh'eichere Elemente der ~arblosen MyeMdzellenreihe und C h a r c o t selle Kri-  
stalle finder. Die Erythroblastenbildung scheint freilieh im VergMeh zum IV[ark wesenlos. 

4) Klin. Pa~hol. des Blutes, 1906. 
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bette der Kapillaren nieht entwiekeln, mug vor einer Verweehslung mit h/~mato- 
poetisehen Herden scht~tzen. Schon oben ist darauf hingewiesen, dab die n6tige 
Vorsicht bei der Deutung der rein periportalen Zellinfiltrate zu beobaehten ist. 
Desgleiehen wurde es als wtinsehenswert bezeiehnet, bei der extrauterinen tI~mato- 
genese in tier Leber die F/~lle Neugeborener nnd kleinster Kinder mit event. Per- 
sistenz der f6talen Blutbildung yon der im sp~teren Leben zu beobaehtenden patho- 
logischen Neugrandung myeloider Depots in der Leber zu sondern. 

Eine gewisse Reserve ist aueh sonst gelegentlich am Platze. L o b e n h o f f e r 
sagt an einer Steile seiner Arbeit (S. 133): ,,Einzelne Venen waren sogar in ihrer 
ganzen Wand und in ihrer Adventitia dieht durehsetzt mit fertigen, kernlosen 
Erythrozyten, so dal3 man an eine Blutung h~tte denken k6nnen, wenn das Endothel 
nieht stets intakt gewesen w/~re. '~ Eine Blutung per diapedesin soil aueh nieht 
mit der H/~matopoese zusammengewoffen werden. - -  Ich babe sogleieh in meiner 
ersten lVfitteilung aueh die gleiehzeitige extra- and intravaskul~re Blutbildung 
im Falle der osteosklerotischen An/~mie gesehildert, lege abet auf die intravaskul/ire 
H~matogenese, zumal innerhalb der Leberl~;ppchen, ein besonderes Gewieht. 

Fiadet sigh der regenerative VoNang in der Leber nur in manehen F/illen, 
so erhebt sieh die Frage, weigher Art diese letzteren sind, d. h. welehe Bedingungen 
zu seiner Entwicklung erffillt sein mtissen. Bisher 1N~t sieh nur auf folgendes hin- 
weisen, lV[eine beiden ersten F/~lle extranteriner, endohepatiseher Blutregeneration 
betrafen krebska'anke Frauen von 28 und 34 Jahren. Die sparer zu befiehtenden 
Beobaehtungen yon Erwaehsenen beziehen sigh auf Frauen yon 30 und 45 Jahren. 
Es wird daher damit zu reGhnen sein, [tab diese ungewShnliehe regenerative Leistung 
Mehter in' jfingeren Lebensdezennien zustandekommt, die ja im allgemeinen eine 
energisehere Regenerationska'aft offenbaren als die sp~tteren. Weiter wird sieh aus 
dem n~ehsten Absehnitt ergeben, dab wohl aueh das Vorhandensein zahlreieherer 
]tingerer Markzellen in der Zirkulation ft~r die in Rede stehende Leberver/inderung 
yon Bedeutung ist. Endlich kSnnte auch der Verlauf und die Dauer der An/~mie 
yon Einflug sein, da nach den namentlieh auf Anregung E. ~[ e y e r s ausge- 
ft~hrten Tierexperimenten nur bestimmte, nieht zu akute h/imolytisehe An/imien 
zu /~hnliehen Regenerationen ft~hren, wie die myelogenen Y~'ebsan~.mien des 

Kensehen. 
Der nun folgende letzte Absehnitt soll der H i s t o g e n e s e der extra- 

uterinen Blutregeneration in der Leber gewidmet sein, ein Problem, das natur- 
gema~ mit der Blutneubildung tiberhaupt zusammenMngt. 

In meiner ersten Publikation wie auch in meinem Referat wurde beziiglieh 
der Stammzellen der Blntelemente in der Leber betont, dal~ sieh keine Anhalts- 
punkte dafiir gewinnen liei3en, da~ die Gef~endothelien als Matrix fungieren. Das 
geht auch deutlieh aus dem in diesem Aur beigeftigten, bei ~nmersion ge- 
zeiehneten Bilde (Fig, 6, Tar. VII) yon meinem alten II. Falle hervor, wo die Endo- 
thelien keine Beziehungen zu den proliferierenden Blutelementen erkennen lassen. 
Das Gebundensein der H~matopoese an die GefN~kanNe., die Bevorzugung der 
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zen t ra l en  L a p p c h e n a b s c h n i t t e  m i t  v e r l an g s am te r  S t rSmung  u n d  einiges andel"e 

noch  spa te r  zu ErOrternde  legt  die A n n a h m e  nahe ,  dal~ Blutzel len,  insbesondere  

ad  hoc aus dem pathologisch  e ingeeng ten  Markarea l  au fgeschwemmte  B l u t b i l d u n g s -  

zellen sich in  der  Leber  ans iede ln  u n d  d e m  Bedtirfnis  gehorchend  w u c h e r n  wie bei  

a n d e r n  R e g e n e r a t i o n e n  u n d  kompensa to r i s chen  t t ype r t roph i en .  Die endohepa t i sche  

t I a m a t o g e n e s e  ware  also das P r o d u k t  n i ch t  neoplas t ischer ,  me ta s t a s i e r t e r  Zell-  

e lemente .  
E. M e y e r and tI e i n e k e (a. a. 0.) driicken sich in riehtiger Wiirdigung der diffizilen 

Entseheidung vorsiehtig aus: sie erkl~ren es zun~chst nioht fiir wahrscheinlich, dal~ die Zellen in 
den Leberkapillaren veto Knochenmark eingeschleppt sind, haben abet andererseits keine Ele- 
mente in der Leber gefunden, yon denen diese Zellen abstammen kSrmten. Sie waren besonders 
nieht in der Lage, wie ]~. B. S c h m i d t ,  ihre Entstehung aus Endofhelien annehmen zu kSnnen. 
Daher werfen sie die Frage auf, ob sie nicht aus der Milz stammen. Spi~ter hat E. ~I e y e r 1) 
die Frage abet selbst auf Grund experimenteller Ergebnisse im negativen Sinne beantwortet. In 
Tierversuehen, die er nfit Frl. A 1 b r e r h t ausfiihrte, trat aueh nach Milzexstirpation myeloide 
Metaplasie in der Leber auf. Weiter haben E h r 1 i c h '0, H e 11 y 3) mid K. Z i e g 1 e r ~) 
unter verschiedenen pathologisehen Umst~nden, zumal bei Leukiimie, eine ~Ietastasierung oder 
Kolonisation ausgewanderter Blutzellen angenommen. Ferner hat V. S e h i 11 i n g 5) in einer 
auf Anregung yon 0 r t h ausgefiihrten Arbeit fiber die K u p f f e r schen Sternzellen besonders 
der menschliehen Leber die blutbildenden tterde in der Leber in Betraeht gezogen und erkl~rt, 
dal] ihre Lagerung (sc. an den Ste]len, an denen aueh sonst Zellanhiiufungen stattfinden) mehr 
ffir die Ansieht yon ihrer Herkunft aus eingewanderten, myelozytiiren Eleraenten spricht. ,,Die 
direkte Beteiligung der Sternzellen wiirde sich eventuell auf Anh~uflmg ,~on Bildungsmaterial 
beschr~nken, das die Blutbildner zur Anlagerung bewegen mag. Als solehes w~re das Eisenpigment 
vor allem anzusehen ( A s k a n a z y )". 

Der Ansieht yon der Etablierung neuer Blutbildungsdepots auf Kosten importierter Zellen 
ist nun S c h r i d d e entsehieden entgegengetreten, indem er an Anschauungen ankniipft, wie 
sie seinerzeit ~ .  B. S e h m i d t fiir die leuk~misehe Blutbildung hi der Leber entwiekelte. Ob- 
wohl ieh es fiir bedenklich halte, die Blutzellwuehemng bei der Leuk~mie als iiquivalenten 
Vorgang neben die Blutregeneration zu s~ellen: bestehen doch einige Analogien; daher seien bier 
wenige Worte fiber die endohepatisehe H~matopoese bei Leuk~mie eingefioehten. S e h m i d t 
erblick~e die ~hnliehkeit des leuk~mischen Leberbildes mit dem tier fStalen Leber in der Erweiterung 
der bisweilen kugelig ausgeweiteten Kapillaren, in ihrer Ausstopfung mit kemhaltigen Zellen. 
Gegen die yon V a r i o t ausgesproehene Meinung, das kSnnten allm~hlich abgesetzte Leukozyten 
sein, bemerkt er, dag sich die vitale Energie der Leberzellen gegen die Kapillarerweiterung geltend 
maehen wiirde, weim eine DruekerhShung dutch lokale Zellwucherung nieht eintri~te. Darin kann 
man i_hm nur beistimraen. Seine Vermutung, dal] die Blutzellenbildung abet yon den Endothelien 
ausgehe, ist dutch die yon ihm betonte Prominenz der Endothelien ins Kapillaxlumen und das 
Vorhandenseia zweikemiger Endothelien doch noeh nicht geniigend gestiitzt. Auch in diesem 
Punkte geht nun S e h r i d d e ~) fiber S e h m i d t hinaus, indem er die myeloide Leuk~mie 
geradezu zu den 5Ietaplasien reehnet, die Gef~Bendothelien als die eigentliche Quelle der leu- 
k~misehen Blutzellen ansieht. Das elementarste Faktum des leuk~mischen Prozesses, die dutch die 

1) 27. Kongr. f. inn. Med. Ref. Y[iinehen. md. Wsehr. 1910, Nr. 21, S. 1145. 
~) In Nothnagels Handb. Bd. 8. 
~) Die h~matopoet. Organe. Wien 1906. 
4) Exper. u. ldin. Unters. fib. d. Histogenese der myeloiden Leukiimie. Jena 1906. 
~) Vireh. Arch. Bd. 196, 1909 S. 57. 
~) Miineh. reed. Wschr. 1908, Nr. 20. 
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Mitosen bewiesene Wucherang der BlutzeUen im Blute selbst, im Blutbildungsapparat, in allen 
weiteren leuk~imischen Herden wird nieht mehr gewfirdigt. Ich habe zum Tell mit Ffl. R y t e 1 
noeh einmal eine grSfere Zahl leuk~miseher Lebem untersucht und nirgends genetische Beziehun- 
gen zwisehen Endothelien and Blutzellen entdeekt. Die Endothelien sind zuweilen gesehwollen 
und vakuolisiert, abet ihre Gestalt, Kernform, ihre farbenanalytisehe Prfifung machen eine Unter- 
scheidung yon Blutelementen nieht sehwer. Die gleichen Endothelmodifikationen finden sieh 
fibrigens aueh beilymphatiseher Leuk~mie, der Gedanke ihrer Phagozytent~igkeit warde noch dutch 
den jeweiligen tt~mosideringehalt bekr~ftigt. Bekanntlleh triff~ man aueh gleiehe Endothel-Formen 
in an~rAsehen Lebern, so daf die Hypertrophie des Leberendothels auf Phagozytismus und ritum- 
fiche Entspannung (bei der An~mie leere, bei myeloiden Depots fiberftlllte Kapillaren) zu beziehen 
sein dfirfte. Stutzig maehte reich vorfibergehend eine Beobaehtung, die ieh unl~ngst in einem 
mit Herrn B o ~ c h a t untersuehten Falle yon Myeloblastenleuk~mie erheben kormte: bei der 
Oxydasereaktion - -  die fibrigens nicht an allen Myeloblasten positiv ausfiel, also wie in der 
fStalen Leber - -  zeigten die geschwollenen Endothelien in den Leberkapillaxen deutliche Blau- 
f~rbang, ohne da6 sieh trotzdem morphologische Uberg~inge zu den Myeloblasten ira Kapillar- 
lumen erkermen liel~en. Die Erscheinung diirfte sieh am einfaehsten dureh den Ubergang der 
Oxydasereaktion gebenden Substanz auf die Endothellen bei ZerstSrung der farblosen Blutzellen 
in der Zirkulation erkl~ren. Da6 zahlreiehe Leukozyten im leuk~mischen Blute untergehen, ist 
aus mikroskopischen Bildern, aus der aueh bei der Autopsie oft erkermbaren vermehrten Urat- 
ausscheidung zu entnehmen. Aueh P o r t i e r 1) bemerkt, dai~ die Oxydasen in die KSrper- 
fliissigkeiten fibergehen, werm die Leukozyten untergehen, ohne dal~ man fibrigens heute mit 
diesem Autor annehmen diirien, daft die Oxydationsfermente nur an die Leukozyten gebundene 
Schutzagentien darstellen. 

S c h r i d d e dehnt mm seine Ansicht aueh auf alle andern pathologischen Blutbildungen 
in der Leber aus und begriindet das in [olgender Weise. Gegen die Metastasierung der Blutzellen 
spr~ehe, daf man im embryonalen KSrper niemals eine Blutgewebsbildung aus ausgewanderten 
Zellen beobaehten kann. Dieses ,,Gesetz" gelte aueh ffir pathologisehe Zust~nde. Zur Stfitze der 
Ansieht wird der Befund myeloider Gewebe in einigen Tumoren angefiihrt, die man bei der h~ufigen 
Unsicherheit ihrer ersten Genese bzw. ihrem embryonalen Gewebsursprang bei allgemein histo- 
genetischen Fragen der extrauterinen Verh~ltnisse n ~  sehr bedingt verwerten kann. Von der 
lNeubildung yon Markgewebe in pathologisehen VerkaSeherangen behauptet der Autor sehlankweg, 
daf sie niemals durch Metastasierung und Kolonisation entstanden sein kiinnen, w~hrend 
M a x i m o f f den gegenteiligen Sehlul~ aus seinen Experimenten ~) gezogen hat. Resumierend 
meint S e b r i d d e,  da~ die Blutbildung bei An~mien dutch Metastasiertmg yon Blutzellen 
,,eine rein gedankllche Hypothese ist, ffir die niemals auch nut der geringste Beweis erbraeht ist, 
die niemals aueh rim" dureh eine einzige histologisehe Beobachtang weder im uterinen noeh im 
'extrautednen Leben hat gestfitzt werden kSrmen". u w~re er bei genauerer Prfifung der 
bereits zur Zeit seines Referats bekannten Tatsaehen mit dem Worte ,,niemals" etwas vorsichtiger 
gewesen. In Wirklichkeit liegen die u gerade umgekehrt, indem S e h r i d d e s An- 
sicht yon dem Ursprung der pathologisehen Eamatogenese in der Leber aus Endothellen eine folgen- 
sehwere Hypothese ist, die aus seiner Meinang yon der fStalen H~matopoese hergeleitet ist. In 
der 1905 ersehienenen, aus dem gleiehen Institut stammenden Arbeit S w a r t s 3) fiber 4 F~lle 
kindiicher An~mie wird noeh erklart: ,,Was die Herkanft der groi~en Zellen (se. ~Iyeloblasten) 
anlangt, so babe ieh beweisende Bflder fiir die Abstammung yon Endothelzellen weder in Leber- 
noeh in Milzpr~,tparaten auffinden kSanen." Die Zellen vermehrten sieh aus sich heraus. Diese 

1) A. B a e h ,  Die langsame Verbrennung und die 0xydationsfermente in Abderhaldens Fort- 
sehritte der naturw. Forsehung Bd. 1, S. 85, 1910. 

2) Zieglers Beitr. Bd. 41, 1907. 
3) Vireh. Arch. Bd. 18~, 
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Behauptung wird mehrfach wiederholt und B o r i s s o w a widerspl:oehen, der die ,,grot~en 
Zellen" yon Endothel abstammen l ~ t .  Zwei Jabre sp~ter proklamierte S c h r i d d e den Ur- 
sprung der Zellen vom Endothel. In seinem Referat stiitzt er sieh besonders auf L o b e n h o f f e r s 
Aufsatz und erkl~rt es als wesentlich, dal] dieser auch im extrauterinen Leben die Blutzellbildung 
stets e x t r a v a s k u 1 a r gefunden habe. Wie sieh aus dem u und Naehfolgenden 
ergibt, ist diese Annahme unzutreffend, weft zu exklusiv. Zudem ist in keinem mikroskopisehen 
ProtokoU der 3 F~lle L o b e n h o f f e r s ein Wort fiber die genetische und morphologische Be- 
ziehung tier jungen Blutzellen zum Gef~endothel gesagt, nirgends werden Uberg~nge besehrieben, 
ffir einen kindlichen Fall (3) wird sogar die scharfe Abgrenzung vonder  Kapfllarwand betont. 
Da S e h r i d d e die Schwierigkeit erkeanen mul~te, w~hrend des ganzen extrauterinen Lebens 
das gelten zu l~ssen, was er den fStalen Gef~l~wandzellen als Eigenschaft zuerkennt, nimmt er 
fiir die pa~hologische H~matopoese zwei Hypothesen zu Hilfe: einmal das Vorhandensein undif- 
ferenziert gebliebener Gef~l~wandzellen, die Blutelemente durch ,,Heteroplasie" erzeugen, dann 
die F~higkeit der Entdifferenzierung ausgewachsener Endothelien bis zm" erforderlichen Em- 
bryonalstufe, die dutch ,,indirekte Metaplasie" Blutzellen hervorbringt. Der u 
halber sei erw~thnt, dal~ A s e h o f f gelegentlich der Diskussion zu dem Vor~rag yon IV[ e y e r 
und H e i n e k e ~) ~u6erte, dal~ die bei tier pathologisehen Blutbfldung anzutreffenden Knoehen- 
marksriesenzellen lfieht eingesehwemmt and ausgewazadert sind, da die (yon A r n o 1 d and 
A s e h o f f bekanntlieb zuerst beobachteten) Riesenzellembolien bei Infektionskr~nkheiten mit dem 
ZerfallderZellenzuendenpfiegten. Die meehanischen and chemisehenExistenzbedingungen der in 
den Langenkapillaren eingeklemmten Megakaryozy~en und die der in die Leber impor~ierten sind 
aber nieht die gleiehen, wie ja bei ]eder Gewebsverpfianztmg mit dem Terrain zu rechnen ist, ferner 
ist das Blutzellbedfirfnis bei der An~mie in Anschlag zu bringen, endlich ist nicbt gesagt, da~} die 
NIegakaryozyten als solche herbeigesehafft und nieht erst lokal aus kleineren Zellformen entstanden 
sind. - -  W~hrend bei den genannten Autoren, die fiir die endotheliale Herktmft der Blutzellen 
eintreten, genauere morphotogisehe Angaben fiber die histogenetischen Beziehangen vermi~t 
werden, mu] man P a t e 11 a die Anerkennang zollen, dal~ er diesen Versuch wenigstens tmter- 
nommen hat. In seiner flei6igen monographisehen Studie sur la g@6se endoth61iale des leucocytes 
mononucl6aires du sang ~) prfift er die einkernigen Blutzellen besonders in Ausstdchen, die an- 
scheinend stets mit Methylenblau gef~rbt sind. Der Autor betont den polygonalen Kontur, ferner 
den als Ausdruek der Diinnheit trod Tr~nsparenz anzusehenden dunkelgef~rbten Randsaum, welche 
die endotheliale Natur bekunden sollen. Doeh lassen die Photogramme - -  wie unsere eigenen Er= 
fahrtmgen - -  diese Erscheinungen als Druekwirkung seitens tier Erythrozyten erkermen, und bei 
den als Degenerationsph~nomene gedeuteten Kernbildern fragt man, wiewei~ Ke~formen der 
MulCinukle~ren oder tJbergangsformen mit unterlaufen. Die Ansieht, dal] die einkernigen Blut- 
zellen Zellkadaver tier Endothelien und die Lymphozyten nur pyknoffsche Derivate der Endo- 
thelien sind, die ,,Uninukleose" anr auf gesteigerter Exfoliation des Endothels beruht, daft danaeh 
doeh wohl kaum als hinl~nglieh begriindet betraehtet werdert. 

Ehe wit die Schlul~ergebnisse unserer Untersuchungen darlegen, ist es nStig, 
in Kiirze tiber neue eigene Befunde aus den letzten Jahren zu berichten, besonders 
mit Rfioksicht auf Intensit~t, Lokalisatioa und Histogenese der endohepatischen 
Blutregeneration. 

&, E r w a e h s e n e  P e r s o n e n .  

F a 11 1. 30 j~hrige Frau M. D., gestorben am 4. November 1910, 
Die lflinisehe Diagnose lautete: Septik~mie ; es waren Lokalisationen der Infektion in Lungen, 

Pleuren, Perikard und ~yokard vermutet worden. Aueh bei der Autopsie h~tte man sieh im ersten 

~) Verhdl. d. Patb, Ges. Meran 1905+ 
~) Sienne 1910. 
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Augenblick auf den gleiehen Gedankenweg verb-ten kSnnen. Denn zun~chst fie1 ein sehlaffes Herz 
mit triibera ~yokard, eine rag$ige, weiehe, allerdings rotbl~uliche ~ilzschwellung (13�89 : 9 : 3~ era), 
trtibes Aussehen tier grogen Bauehdriisen, geringer Ergu$ in den serSsen HShlen, ein kleiner Ton- 
slllarabsze$, eine blutige Infiltration ira petirenalen Fettgewebe links auf. Zudera iraponierte am 
raeisten eine raarkigweiehe Sehwelinng der Lymphknoten in verschiedenen KSrpergegenden: Bin 
fiber walnul3groSes Paket lag in der linken Schliisselheingrube, ein ldeinfaustgrot~es Xonvolut 
am Pankreasschwanze, das sieh lgngs der groSen Abdominalgefal~e noch etwas naeh abw~ts zog 
und gut ~Toneinander trennbare Lyraphknoten his zu 2 : 3 era enthielt, einzelne epigastrische Knoten 
waren ebenfalls vergrSl~ert. Und auf dera Quersehnitt sah raan fast iiberall Bin rStliehgrauss oder 
sattrosiges, selten wei$1iehes, vorquellendes Gewebe, das nut ausnahrasweise fester war und zuraeist 
an eine akute hyperplastische Lyraphadenitis erinnerte. Die Leber war vergrSSert, wog 2305 g, 
zeigte helle Iqeckchen. Das Bild wnlrde nun aber din'oh einen flaehen Defekt der Magenschleimhaut 
yon 2�89 : 1 era Durehraesser an der gro$en Kurvatttr vervollstiindigt, der einen leieht erhabenen 
Rand und glatten Grund darbot, ohne deutliehe Verh~rtung der Y[agenwand. Aufkl~rung braeht e 
dann die Ver~nderung der Ovarien. Beide waren vergrS~ert (reehtes 5 : 3~ : 2~ era, links 4 : 3 : 2~ 
era), an der Oberfliiche mit kleinen, transparenten Zysten versehen und zeigten auf dem Quer- 
schnitt ein unverkennbares, horaogenes oder streifiges, grau oder rosarot gefiirbtes, korapaktes 
Turaorgewebe, welches die Eierstockszeielmung zerstSrt hatte. 

Die bakteriologisehs Untersuehung ergab (ebenso ~4e die vorher in tier Klinik vorgenoraraene) 
ein negatives Resultat. Es lag keine Allgemeininfektion vor, sondsrn das Mikroskop enthfillte 
eine akute oder subakute generalisierte Karzinose der Lyraphgefiil~e, die yon dem kleinen Magen- 
karzinora ausgegangen war. Hier infiltrierte sin relativ unscheinbares Carcinoraa solidura rait 
grol~en, rundlichen und polyedrischen Zellen nile Wandschichten bls in die Muskulatur and hatte 
zu krebsiger Injektion der dilatierten L vnphgef~il~e gefiihrt. In den :EierstScken waren die Krebs- 
herds ira Grundgewebe nut in kleinen Nestern vorhanden, abet dis Karzinose der weiten Lymph- 
ge~fii~e, dis zuweilsn auch noch Erythrozyten einschlossen, sprang iiberall in die Augen. Endlish 
offenbarte sich in allen untersuchten Lyraphdrfisenregionen sine Karzinose der Lymphsinus, indera 
diese R~urae stark dilatiert und mit grol~en, rundlichen, kabisehen, polyedrisehen, oftraals vakuoli- 
sierten Krebszellen in lockerer Aufh~ufung ertilllt waren (Mitosen). Ihre lockere Aufstapelung 
und die Auflockerung des lymphatisehsn Parenchyms (wohl dutch Lymphstauung), das nut  in den 
Halsdriisen schon reduziert erschien, erkliir~ die weiche Konsistenz der karzinoraatSsen Lymph- 
knoten. Es lag nSthin einer jener seltenen Fiille yon friihzeitig generalisierter Karzinose vor, die 
raanehraal das Bild einer Infektionskrankhsit vort~uschen und dursh den ldeinen Prim~rturaor 
fiberrasehen. In der Milz waren Follikel und Trabekel frei "con Besonderheiten, die Pulpa hingegen 
innerhalb der kapill~ren Venen trod in den Pulpastr~ngen Sitz zahlreiehsr rayeloider Zellen. Im 
Pulpagewebe lagen viel eosinophile Myelozyten und Leukozyten, vereinzslte sp~rliche Erythro- 
blasten; in den venSsen Sinus stark basophile Myeloblasten, raanehraal in Mitose, nsben Leuko- 
zyten und eosinophllen N[yelozyten, wahrend die Endothslien ksine Basophilie zeigten. u be- 
merkenswerter erscheint die H~raatopoese in der L e b e r. Schon bei sehwaeher VergrSBerung 
frappierten in allen Leberschnitten Zellanh~ufungen, die so gut wie aussehliel~lieh in den Liippehen 
selbst gelegsn sind. Die Intensit~t der Zellansammlung wechselt in den Gesichtsfsldern, ohne dal~ 
eine bestimmte Bevorzugung yon Liippchentellen erweisbar ist. Die Natm" des Vorgangs wird schon 
bei schwaeher u klar, da sich schon hier h~egakaryozyten erkennen lassen. Bei starken 
VergrSSerungen, wo man bis zu 4 Megakaryozyten in einera Gesiehtsfelde Z~hlt, ergibt sich, dal~ 
die Zellen insgesarat i n n e r h a 1 b d e r  etwas oder stark erweiterten Blutkapillaren liegen (Fig. 7, 
Taf. VII). Man unterseheidet: 

1. viel grol~e, einkernige Eleraente mit basophilera Protoplasraa yon rundlichera, winkligem 
oder etwas gefranstera AuSenkontur und gro$era Kern rait mehreren Nukleolen,vereinzeltein_Mitose; 

2. uninuklei~re, eosinophlle, raiil~ig zahlreiche Zellen. In diesen NIyelozyten sind die rotsn 
Granula bisweflen noch sp~rlieh, also erst in Bildung begriffen; 
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3. gelapptkenfige Leukozyten, seltener eosinophil, bald spiirlicher, bald reichlicher als die 
Zellart 1; 

4. neben nieh~ zahlreiehen Erythrozyten eine m~fiige 5,Ienge yon Normoblasten, gelegentlich 
polyehromatiseh, selten in Mitose; 

5. ganz sp~rliehe Zellen, die nach Kernform und Protoplasmavakllolen an Plasmazellen 
denken lassen; 

6. eine betr~chtliehe Anzahl von Megakaryozyten; ein kleiner Tell yon ihnen besitzt noch 
basophiles Protoplasma und einen noeh jungen, buchtigen K e r n ;  

7. zum Tell leieht vorspringende oder in AblSsung begriffene, manchmal etwas geschwollene 
Endothelien, die nicht oder nur andeutungsweise basophil, vielmehr dureh eine oder mehrere 
Vakuolen und H~mosideringehalt ausgezeichnet sind. Stellenweise deutliehe Phagozytose. 

Diese Zellmasse finder sich in verstreuten Einzelexemplaren odor als loekere Anhi~uhmg in 
den weiten Kapillarliehtungen. Die Endothelien sind von den 5~yeloblasten dutch Zellform, Proto- 
plasmastruktur und Kern untersehiedem Dan Bild weist durchaus auf unliingst importierte Blut- 
zellen in den Kapillaren hin. Im periportalen Gewebe, das meist verbreitert ist, bier und da viel- 
leieht etwas l~ngere Streifen bildet als in der Norm, finder sich gelegenthch eine basophile Zelle, 
manehmal eine Plasmazelle, eine geringe Bildung yon Fibroblasten, aber keine erkemlbare Blut- 
zellbfldung. 

F a 11 2 zeigt nut die ersten Ans~ze zu den regenera~iven Prozessen der extramedull~ren 
Hiimatopoese. Er betrifft eine 45 jiihrige Frau, der man Ende Juni 1910 die Mamma wegen ,,Ma- 
ladle do Recins" ab~rug. Da ieh abet nicht nur eine zystiseh entartete Driise, sondern auch einen 
Krebsknoten land, liel~ man eine Woehe spii~er die Totalamputation folgen; in dem Reste wurde 
abet nichts mehr yon Karzinom entdeck~. Trotzdem ging die Kranke am 22. Dezember 1910 nach 
einem lokalen Rezidiv in der Narbe an generalisierter Kurzinose zugrunde. Klinisch fiel bereits 
die sehwere, sekundhre Aniimie auf, das Blur zeigte, wie ich best~tigen kann, mi~ltige Poikllozytose, 
sp~rliehe Normoblasten, einzelne polychromatisehe Erythrozyten, viel uninuklei~re Elemente, 
darunter neutrophfle Myelozyten, wenig Blutpli~ttchen. Die Metastasen waren in der Subkutis, 
Muskalatur, in Pleuren, Peritoneum, Leber, zahlreiehen Lymphknoten, in der Schleimhaut (bzw. 
in der Submukosa) des ~iagens und Darms, massenh~d~ im Skelett lokahsierL Daneben bestand 
eine leichte, verrukSse Endokarditis mitralis et aortica mit Mflz- und Niereninfarkt, leiehter Ikterus 
und Anasarka. Die 5~ilz war etwas vergr56ert, 13,5 : 9 : 3,5 era, die yon zahlreiehen KrebsknSt- 
chert und -knoten durehsetzte, am st~rksten ikteriseh gefi~rbte Leber wog 2500 g. Das Karzinom 
besal~ iiberall den Habi~us des Carcinoma scirrhosum. In der ~ i 1 z war die Ansammlung unge- 
wShnlieher Blutelemente nicht sehr erhebhch. In dem an H~mosiderin reichen Organ fielen neben 
reiehhehen Plasmazellen nut eosinophile Myelozyten in mi~iger Menge auf. In der L e b e r war 
alas Gesamtbfld sehr bunt: die betr~ehfliche u der starke Ikterus, die zahlreiehen Krebs- 
herdehen, aueh noch eine Bazillenwucherung in einzelnen Kapillaren liel]en die Azur-Eosinsehnitte 
sehr mannigfaltig erseheinen. Hier m~d da bemerkt man in m~l~ig dilatierten Kapillaren Gruppen 
von Zellen, die den mehrfaeh gesehilderten ,,Myeloblas~en" entspreehen und sieh sehon dutch ihre 
kleineren Dimensionen yon den Tumorzellen unterseheiden, yon den Endothehen aber dadureh 
leieht zu trennen sind, da~ letztere nie basophfl erseheinen, sondern rosig tingiert, ferner gestreekt, 
vakuo]isiert, mit la'ngliehem Kern ausgestattet sind. 5~eben diesen einkernigen Zellen triff~ man 
multinukle~re Leukozyten, nieht selten eosinophil granuliert, sp~rliehe Plasmazellen, ganz selten 
einen N[egakaryozyt. Im periportalen Gewebe fallen yon myeloiden Zellen nut eosinophfle Leuko- 
zyten auf, die fast immer i n Gefi~l~en hegen. Es setzt in dieser Leber der Proze~ der H~mato- 
poese eben kaum ein. 

B. K i n d e r .  

Beobachtungen an Neugeborenen werden hier ausgeschlossen, da bei ihnen die fStale H~imato- 
genese nut forfliiuft, die Histogenese dieses Yorganges also mit der der Embryonalzeit zusammen- 
fitllt. Die 2 e r s t e n F a 11 e betreffen etwas mehr als einji~hrige Zwillingsgeschwister (Knabe 
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und Madchen), die yon ihrer ersten Entstehung bis zu ihrem 6 Wochen auseinanderliegenden Tode 
sieh zwillingsgleieh verhielten. Uber ihre Krankengeschichte und einige anatomische Beiunde 
hat Herr Kollege Prof. d '  E s p i n e m i t  Dr. J e a n n e r e t an anderer Stelle 1) berichtet. 
Nachdem die Sektion des ersten Kindes die Ver~nderung des blutbildenden Apparates ins reehte 
Lieht geriickt butte, konnte bet dem zweRen Kinde mit Anaemia pseudoleucaemiea iufanti]is 
( v. J a e k s c h ) eine wlederholte Blutuntersuehung zu Lebzeiten gemaeht werden. Es bestand 
Poikilozytose, 40--50% Hamoglobin, eine Ery~hrozytenzahl yon 2 bis 3 Millionen, eine Leuko- 
zytose zwisehen 17000 und 70 000 Leukozyten sehwankend, darunter bis zu 12% neutrophile 
Myelozyten; gegen das Lebensende nahmen die Lymphozyten zu. 8% Erytlu'oblasten, moist 
megaloblastischer Natur. Bet beiden t~indern, deren Eltern fibrigens bereits rachitisch waren, ergab 
die Autopsie im wesentliehen: sehwerste Rachitis, An~mie, Milz- und Lebersehwelinng, als letzte 
Todesursaehe Pneumonie. Beim erstgestorbenen Kinde zeigte die ~ilz eine GrSl~e yon 10 : 6�89 : 2�89 
cm, ein Gewicht von 80 g, die Leber 14 : 8�89 : 4�89 cm, Gewicht yon 210 g, beim zweiten besal~ die 
Milz die l~al3e 10 : 7�89 : 3�89 era, ein Gewicht yon 80 g, die Leber einen Umfang yon 14 : 8�89 : 4 era. 
Auf dem Leberquerschnitt fielen viol verstreute, grauweiBliehe Fleekchen aufi 

In der •tiologie der sehweren An~mie spielt die Raehitis wohl mit, und zwar einmal als kon- 
stitutionelles Leiden, sodann in diesen Beobachtungen auch infolge der Einengnng (sog. ,,Aplasie") 
des Markgewebes. Denn der Marksaft der Rippen war diirm wie Fleisehwasser und im Ausstrich 
~ul~erst arm an Markzellen. - -  Die histologisehen u yon Leber und Milz waren bet 
beiden Kindern hSchst ~hnlieh. In der ~ilz lagen zahlreiche myeloide Elemente: eosinophile 
Y[yelozyten und Leukozyten, Myeloblasten. In  der Leber frappiert stellenweise ein fast leuk~- 
misches Bild, der myeloidenForm ~tmlich. In vielen~ mii~ig odor stark erweiterten Kapillaren sind 
Myeloblasten angeh~uft, daneben einzelne lymphozyten~hnliehe Formen, polychromatisehe Erythro- 
blasten (selten in Mitose), neutrophfle, sp~rlieher eosinophile Leukozyten. Ganz selten liel~ eine 
grol~e Zelle mit lappigem Kern an einen ~ungenMegakaryozyt denken. Und wieder markierten sieh 
die Kapfllarendothelien als 5frets gesehwollene, vakuol~r darchbrochene, selten yon phagozytierten 
Blutzellen erfiillte Gebflde mit in Eosin gerStetem Protoplasma und l~ngliehem, nieht selten eckigem, 
faeettiertem Kern; ohne Eise~reaktion. Im periportalen Gewebe waren nut hier und da verein- 
zelte myeloide Zellen zu sehen. 

3. F a 11. Der 19 monatige italienisehe Knabe starb in der Klinik yon Prof. d -' E s p i n e ,  
wo die Diagnose auf Anaemia splenica, abgelaufenen Keuchhusten und Bronchopneumonie lautete. 
Der allgemeine Organbefund, die Leukopenie, die ich noch zu Lebzeiten des Kindes kennen lernte, 
veranlal~ten reich, die Frage der Mflzexstirpation anzuregen. Doeh ging der Pat. zuvor an der 
Komplikation zugrunde. Die Sektion ergab aUgemeine An~mie, kein Zeichen yon Raehitis, eine 
Schilddriise yon 4,5 g, Thymus yon 8,7 g, lymphatische Hyperplasie des Nasenraehenraumes, Herz 
mit Gef~]urspriingen yon 70 g. Herzblut wie diinner Himbeersaft, in dem ReagensrShrchen ver- 
hielt sich naeh einigen Stunden das Blutdepot zum tiberstehenden Serum in ether Proportion 
yon 0,5 : 7 ecru, also ~4e 1 : 14, noeh nach 6 Tagen war keine H~molyse eingetl"eten. Aul~erdem 
land sieh eine kleine Erosion der Magensehleimhaut, bhtiger Diekdarminhalt, Bronehopneumonie 
in beiden Unterlappen. Die ~ i 1 z war adhiirent, derb, fleisehig, ihre Mal~e 13�89 : 6 : 4 cm, ihr 
Gewicht 145 g, die L e b e r 13�89 : 11 : 4�89 cm, 340 g sehwer. Das Knochenmark ergab im Aus- 
strich und Schnitt keine nennenswerte u mehr neutrophile Myelozyten als ~[yelo- 
blasten. Die Milz zeigte einer ,,B a n t i -  Milz" entsprechend eine erhebliehe ,,Fibrose", indem 
aufier der Kapsel namentlieh die Trabekei dick und zu einem grSberen Faehwerk entwiekelt er- 
schienen, feraer in tier Pulpa und in der Umrandung der Follikel deutliche Bindegewebsbiindel 
zutage treten. Eine myeloide Umwandlung der Mflz war dagegen nieht ausgesprochen. Die Milz 
enthielt keine L e i s h m a n schen KSrperehen, dagegen einen merkwiirdigen mikroparasit~ren 
Beiund, auf den hier nicht eingegangen werden kann. - -  In der Leber fielen innerhalb erwelterter 

1) Arch. do M~d. des on[ants 1907, No. 11, pug. 641. 
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Blutkapfllaren der Acini stellenweise Hi~ufchen einkerniger Elemente auf, miter denen man 5'[yelo- 
blasten, Lymphozyten, gelapptkernige Leukozyten, wenige Erythroblasten und ganz wenig Nega- 

�9 karyozyten unterscheiden konnte. Die Phagozytose seitens der oft geschwollenen Endothelien 
war stSxker als in den vorigen Beobachtungen. Im periportalen Gebiete bestand keine Prolifera- 
tion des Bindegewebes, keine Hgmatopoese, die in diesem Falle iiberhaupt erst im Beginn der 
E~ablierung stand. Eine abnorm starke Entwicklung der Gitterfasem kann als mechanischer 
Effekt der Leberschwere gedeutet werden. 

Augenscheinlich sind die Fglle endohepatischer Blutbi]dung bet Kinderangmien nicht selten, 
wie sich schon aus den bisherigen Publikationen ( S w a r t ,  L o b e n h o f f e r, S c o t t u n d  
T e 11 i n g ) entnehmen l~igt. 

Diese jtingsten Untersuchungen ftihren zu dem gMehen Seh]usse wie die 
frtiheren, namlich dag die Blutregeneration in der Leber hn allgemeinen sicherlieh 
nicht die Regel, ja nicht einmal haufig ist und, wenn vorhanden, bald yon geringer 
Ex- und Intensitgt und Ieicht zu tibersehen ist, bald eine bemerkenswerte Aus- 
dehnung besitzt, ferner da~ der Proze~ sich zum mindesten gewOhn]ieh zuni~chst 
innerhalb der Blutkapillaren der Leberli~ppchen abspielt und dabei im periportalen 
Gewebe noch kaum erkennbar sein braucht. Diese Lokalisation besagt an sieh 
schon genug, zumal jede histogenetische Beziehung der Blutzellen zu den Endo- 
thelien mangelt, an denen sich keine oder eine nur minimale Basophilie bemerken 
lie~. Diese finder sich abet, wie ich seinerzeit (a. a. 0.) zeigte, bei der Endothel- 
proliferation tiberhaupt, und sie mtiSte auch vorhanden sein, wenn die Endotheliea 
in die basophilen ~yeloblasten und Erythroblasten iibergingen. Was an ihl~en 
auffiel, war immer wieder in erster Linie ihre phagozytare Aktion. Nachdem die 
Behauptung (s. o.) aufgeste]lt ist, dal] ftir den Ursprung der I~[amatopoese in der 
Leber aus metastatischen Blutzellen jede Stfitze, jede beweisende Tatsache fehle, 
ertibrigt es noch, die weiteren Momente zusammenzufassen, die gegen ihre endo- 
theliale Abkunft und ftir den Import yon augen sprechen. Die Bedeutung einer 
endotheliogenen Blutregeneration wird schon ganz allgemein durch die Tatsache 
erschtittert, dal] sieh bei den sehweren, insbesondere progressiven, perniziSsen 
Anamien, wo die hi~matogenetischen Krlifte aufs ~iu~erste angespannt werden, sich 
das doeh iiberall vorhandene Endothel nh'gends deutlieh zur Mmoplastischen 
Arbeit rtistet und die Blutregeneration in der Leber, wenn sie iiberhaupt eintrit~, 
klfiglich genug ausfallt, selbst zu einer Zeit, wo das Nark in den Extremiti~ten his 
an die Ful~- und Handgelenke rot geworden ist. Die Leberendothelien sehieken 
sieh zu keiner Produktion an, obwohl der Eise~l- bzw. Hamosidefinvorrat in den 
K u p f f e r s chert Sternzellen bei der perniziSsen An~mie doeh den Ansporn dazu 
erteilen, das 3{ateriM dazu liefern k6nnte. Die Seltenheit der endohepatisehen 
tIainatopoese lehrt sehon, dal3 noch etwas Besonderes dabei h~l Spiele ist. Nan 
erinnere sieh daran, da6 bei der typischen pernizi5sen An~mie Leukopenie besteht 
ulld die Blutzellen in der Zirkulation wahrscheinlich toxiseh beeinfluBt werden, 
was freilieh die Erythroblasten nicht hindert, sich gelegentlieh in Mitose zu zeigen. 
Wenn sich nun im Knochenraark selbst d i e  Blutbildung r~umlich ausdehnt, so 
gesehieht das naeh dem yon E. N e u in a n n entdeekten Gesetze in zentrifugaler 
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Richtung, also vom Femur- und Humeruskopfe aus distalwiirts fortschreitend, 
wena auch gelegentlich sprungweise. Diese Expansionsriehtung ist verst~ndlieh, 
wenn die pri.iexistierenden Blutzellen auf eigene Kosten progressive Kolonisationen 
sehaffen, wie erkli~rt sie sich abet, wenn die Endothelien ganz allgemeia Blutzellea 
zu bilden vermSgen ? Ich habe die ersten Anfiinge der h~tmatopoetischen Herde 
ira Femur bei verschiedenen Krankheiten untersucht und aueh da keine aktive 
Teilnahme der Gefiil~endothelien bemerken k6nnen. Ira normalen Mark liegen die 
Verhaltnisse abet analog, denn wie IN a e g e 1 i zuerst betont und S c h r i d d e 
best~tigt hat, nehmen die ~yeloblasten ira extrauterinen Knochenmark bald naeh 
der Geburt ab, indem Hyelozyten - -  wie auch H e 11 y 1) neuerdings hervorhebt - -  
in der ~orm aus ~yelozyten und nicht aus den unreifen Myeloblasten hervorgehen. 
Die Mye]oblasten dtirften aber an Zahl nieht zurfiekgehen, wenn die Markzellen 
yon Endothelien abstammten, da sie das integrierende Zwischenglied bilden mtil~ten. 
Ferner wird man sieh daran erinnern, dal~ unter den Tausenden yon Untersuehern, 
welehe die Gefiil~proliferation und Gefiil~krankheiten tiberhaupt studiert haben, 
noeh niemand die Endothelien bei ihrer Umbildung in die versehiedenen Typen 
der Markzellen angetroffen hat. 

Sprieht mithin eine gauze Reihe von Beobachtungen gegen die endotheliale 
Genese der Blutzellen ira extrauterinen Leben, so lassen sieh zugunsten der Re- 
generation aus metastasierten und kolonisierten Blutzellen - -  yon den in gleiehem 
Sinne pl~idierenden Tierexperimenten sei bier ganz abgesehen - -  folgende Momente 
betonen: 

u 

Die Blutzellen sind die Wanderzellen par excellence, und in der Bewegung 
ftihren sic ihre spezifischen Funktionen aus. Bei ihnen ist die Lokomotion nicht 
wie bei den Gewebszellen das Attribut eines vergiinglichen Jugendstadiums, sondern 
ein Dauercharakter, der als aktive Bewegung nur den entkernten Erythrozyten 
abhanden kommt. Es ist daher nichts Gesuchtes, ihren Jugendzellen, den Brut- 
zellen des Blutgewebes, die Anlage zuzuspreehen, sich zu Blutzelldepots zu ver- 
sammeln und neue Elemente ftir die Wanderschaft zu produzieren, i~hnlich wie 
ihre ausgereiften Arbeitszellen, die Leukozyten, zur phagozyti~ren und chemischen 
Aktion herankommen und ,,Eiterdepots" grtinden. Was bestimmt nun das Terrain 
jeder Metastasierung? Das mechanische Moment der Zirkulation und das bio- 
chemische Moment der chemotaktisch geregelten Erniihrungsbedingungen. Nun 
finden sieh die komplement~tren Blutbfldungsherde in den An~mien fast ausschlie6- 
lieh in Milz, Leber und Lymphknoten, also im hi~matopoetischen System. Der 
Blutbildungsapparat ist zun~chst im mechanischen Sinne ein System, das als Blur- 
filter ~4rkt, leidende oder tote Zellen, Bakterien, Farbstoffpartikel zuriiekhalt. So 
kann er auch andere, noch lebenskr~ftige, aus dem heimatlichen Knochenmark 
ausgetriebene Blutzellen fixieren. Diese werden dort dutch die ehemisehe Af- 
finitat des Milieus welter kultiviert werden, wenu ein Blutbedtir~nis vorliegt. In 

1) Verhdl. d. D. Path.  Ges. Bd. 14, 1910, S. 198. 

Virohows Archiv f. pathol, Anat. Bd. 205, I/ft. 5. 24 



der Leber findet man die Blutbildungsherde wie die eingesehwemmt~n Pigmente 
zun~ehst im Kal?illarrevier der L~ppchen, dram im periportalen Gewebe. 

Ein anderes wicht~es Fa,ktum ist yon K u r p j u w e i t 1) erkannt, aber noeh 
nieht im Simm des in Rede stehenden Gedankeng'anges, sondern als klinisch- 
diagnostisches ttilfsmitte] verwertet worden. Es handelt sich urn das Vorhanden- 
sein junger 3Iarkzellen, besonders neutrophiler Myelozyten in tier Blutzirkulation 
bei Krebsan~mie. Er will aus dem Vorhandensein yon Myelozyten in gr66erer Zahl 
irn Blute sehwer Anamiseher die Diagnose anf einen malignen Tumor mit Knoehea- 
markmetastasen gestellt wissen. Wenn nun aueh bei atypisehen, pernizi6sen 
Anamien im Gegensatze zur Leukopenie tier typisehen Krankheitsfonn eine Leuko- 
zytose mit einer Anzahl von l~Iye]ozyten beobaehtet werden kann, so bleibt die 
Feststellung K u r p j u w e i t s doeh interessant und ist auch yon a.nderer Seite, 
z. B. yon S c h m a 1 t z 2) und a ueh in Genf 6fters bestatigt worden. Bemerkens- 
wert ist zug]eieh, dal3 aueh in den Fallen atypiseher, pernizi6ser Anamie, bei denea 
E. lg e y e r und tI e i n e k e endohepatisehe Blutbildung sahen, Leukozytose und 
Myelozytose bestand. Neben den neutrophilen Myelozyten im Blute finden sieh 
aueh ungranulierte Uninukle~re im Blut, und an den Sehnitten der blutbildenden 
Leber ist das Urteil fiber die neutrophile Granulabildung in den Nyeloblasten- 
formen nieht so einfach. Es ergibt sieh also, dag in den Anamiefallen, die mit 
Blutregeneration in der Leber einhergehen, neben Erythroblasten a neh hamoglobin- 
lose Brutzellen des Marks im Blutstrom kreisen, wodurch die ,,Metastasen '~ ver- 
standlieh werden. 

Endlieh ist Naehdruek auf die Tatsaehe zu legen, dag ieh in den Blutbildung~- 
regionen der Leber fast immer Mitosen in den hamoglobinhaltigen und farblosen 
Blutzellen feststellen konnte, was bei dem Mlein zur Verfiigung stehenden Leiehen- 
material sehr viel ist und deutlieh bekundet, da/3 sieh die angesiedelten Blatelemente 
selbstandig vermehren. Naela alledem mug es a ls das Wahrseheinliehste bezeiehnet 
werden, dag die pathologisehe Blutregeneration in der Leber das Werk angesiedel- 
ter Blutzellen ist. Wenn vorher betont wurde, man solle diesen Prozel3 yon der 
LenkNnie trennen, so soll damit natfirlieh nieht gesagt sein, dal~ die Morphologie der 
leukamisehen Blutzellproduktion in der Leber yon der der reparatorisehen Ha- 
matogenese in histogenetisehem Sinne versehiedenist, sondern nut dal~ die Vorg~nge 
eine abweiehende Tendenz besitzen. Unsere Sehlu6betraehtungen weisen im 
Gegenteil aui die Verwandtsehaft der histogenetischen Erseheinungen lain. Wie 
in meinem Referate (190t) vermag ich aueh heute nur zusammenfassend zu be- 
merken, dag die morphoIogisehen Elemente des normalen Blutes - -  und aueh bei 
bei An~mie - -  lediglieh aus einem embryonM angelegten Blutbildungsgewebe ab- 
stammen und dal~ far das extrauterine Leben kein Beweis erbracht ist, dal] Blutzellen 
anderswo herstmnmen a ls aus dieser Matrix, kein Beweis, dag sie yon Binde- 
gewebs- oder Endothelzellen erzeugt werden kOnnen. Im Interesse des so frueht- 

~) D. Arch. f, klin. Med. Bd. 77, S. 575. 
~) Mtinch, reed. Wschr. 1910, Nr. 11, S. 605. 
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baren Gesetzes yon der Spezifit~t der Gewebe w~irde ein soleher Beweis yon ver- 
nichtender Beweiskra~t sein mfissen. So soll dieser Punkt noeh gestreift werden. 
Ffir die FStalzeit ist es ohne prinzipielle Bedeutung, ob die H~natogenese seitens 
der primitiven Endothelien einige Woehen frt~her oder sparer au~hSrt. Anders 
steht es aber mit dem angeblichen W]edererwaehen der endothelialen tt~matopoe~e 
ira extrauterinen Leben. Wohl anancher hat bei der Lektfire der S e h r i d d e - 
sehen Ausffihrungen Bedenken emplunden, wie sie R i b b e r t ~) zum Ausdruek 
gebraeht hat. Da liegt die Gefahr eines Pr~zedenzfalles vor, den man nicht ohne 
zwingende Argumente wie die Metaplasie der entodermalen Epithelformationen 
und die wenigen Analoga der Bindesubstanzen passieren lassen kann. Wenn man 
fiir das Gefh~endothel ad libitum latent eingesclfiossen irtihe Embryonalzellen 
oder die Rfiekkehr zu frtihster Embryonalfunktion zulhl~t, kann man ein Gleiches 
aueh ffir andere Gewebe nicht zurfiekweisen. So whre man in jedem Augenblieke 
bereehtigt~ das Spezifizit~tsgesetz zu umgehen, welches so vie[ Lieht und Klarheit 
in die Gesamtheit der histogenetisehen Prozesse hinein~tragen hat. Mit dem 
gleiehen Reehte kSnnte man sieh Bindegewebe in Muskulatur umwandeln lassen, 
da auch bier noeh junge Mesodermzellen latent existieren kSnnten oder die Binde- 
gewebszellen sieh zu solehen zurfiekzubilden vermSehten. Die Annahme der Per- 
sistenz fStaler Zellresiduen ist fi~r Gesehwfilste unabweisbar, fiir den Vorgang der 
Regeneration aber erst noeh zu begrfinden. Dieser Gedanke daft nieht mit der 
Tatsaehe verweehselt werden, dal~ das sich regenerierende Gewebselement oft 
embryonale Zellformen nachahmt. 

E r k l h r u n g  d e r  A b b i l d u n g e n  a u f  T a f e l  VII. 

Alle Figuren sind naeh Pr~paraten gezeichnet, die mit Eosin-Azur gefgrbt sind. 

Fig. 1--5 yon normalen menschlichen FSten, Fig. 6 und 7 pathologisehe Blutregeneration bei 
Erwa~hsenen. 

F i g. 1. Leber und FStus yon 11 mm Lgnge. Okul. 3, Obj. DD. Die dunkelblauen Elemente in 
den hellblauen Leberze]lbalken sind ~Iyeloblasten. 

F i g. 2. Aus der gleichen Leber. Imm. 1./1~. Basophile Normoblasten in den Leberzellbalken, 
links oben ein Myeloblast, rechts oben ein basophiler Erythroblast im Ge[gl~. 

F i g. 3. Idem Imm. 1/12. Einzelne Myeloblasten und ein Leukozyt ira Leberzellbalken. 
F i g. 4. Idem Imm. ~/a~. Herzblut mit einer farblosen Blutzelle, rechts eine andere aus einem 

Blutgef~ entnommen. 
F i g. 5. FStus yon 11 em. Ein Myeloblast neben dre[ phagozytierenden Endothelien. 
F i g. 6. Leber eines KarzinomatSsen (2. KSnigsberger Fall). Bintzellbildung in den Kapillaren, 

3 Mitosen (aus zwei Gesichtsfeldern entnommen) in Myeloblasten; ruhende, nieht baso- 
phile Endothelien, 1 Megakaryozyt (Okul. 2, Imm. 1/12). 

F i g. 7. :[ Genfer Fall vom Erwachsenen (bei Karzinom), 2 Megakaryozyten, 1 eosinophiler 
Myelozyt, 1 eosinophiler Leukozyt, ~[yeloblasten in Leberkapillaren (0kuL 2, Imm, 1/~). 

1) Das Wesen der Krankheit. Bonn 1909. 

24* 
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VIII. 
Die Pl smazellen bei Ohren-, Nasen- und Kehlkopf- 

krankheiten. 
Mit kurzen Betrachtungen iiber Genese, biologische Eigensehaften und Rtick- 

bildungsphasen derselben. 
(Aus dem Institut fiir chirurg. Anatomie, Chef Prof. Gaetano Parlavecchio.) 

Von 

Dr. G a s p a r e A 1 a g n a ,  Privatdozent an der U~dversitat zu Palermo. 
(Hierzu Tafel H.) 

Obwohl in den letzten Jahren das Studiun der Plasmazellen eine bedeutende 
Entwicklung genommen und sich fiber den Gegenstand eine hSehst reiehe Literatur 
angesanmelt hat, scheint es uns, dab ein gro~er Teil'der n i t  denselben verkniipften 
Fragen welt enffernt yon einer endgfiltigen LSsung ist. Wir haben deshalb ge- 
g]aubt, da6 es yon einem gewissea Interesse sein dtirfte, uns n i t  dem Gegenstande 
zu beseh~ftigen, welcher, eben well er einer der dunkelsten und konplexesten der 
Histopathologie ist, unsere ganze Aufmerksamkeit verdient. 

Das ~ateri~l, welches den Gegenstand neiner Untersuehungen bildet, ist 
zwar, wie wir sehen werden, ungeeigaet, eine der wiehtigsten Fragen des sehwierigen 
Problems (Genese der Plasnazel]en) zu 15sen, in an@re vielleieht gleieh inter- 
essante, bringt es aber Aufkl~rung. Es s tamnt  zun grSI~ten Teil aus meaner 
Praxis der zwei letzten Jahre und ist, was einige Krankheitsfornen angeh~, ver- 
h~ltnism~l~ig reichlich. 

Um Ordnung in den Stoff zu bringen, werdea wir die Krankheitem mit denen 
wir uns beseh~ftigen, in zwei gro]~e Kategorien einteilen: 1. entziindliche Affek- 
fionen, 2. neoplastische Affektionen. ~ 

A. Das in die erste Kategorie gehSrige Untersuehungsnaterial bezieht sich 
auf F~lle von: 

1. Sinusitis frontalis, 
2. Kieferzysten, 
3. Epulis, 
4. Pharyngitis lateralis, 
5. Pharyngitis granulosa, 
6. Hypertrophie der Gaumenmandeln, 
7. Adenoide Vegetationen, 
8. ttypertrophie der Nasenmuschel, 
9. Nasenpolypen, 

10. Masern-Rhinolaryngitis, 
11. Polypen des Atticus, 
12. Laryngeale Papfllome. 
B. Die neoplastischen Affektionen betreffen die folgenden Falle: 
1. Polymorphes Sarkom des Rhinopharynx, 
2. Sarkom der Schilddriise, 


