
56 

()her 
Vm 

die akute Pseudoleukiimie und die Wechselbezie- 
hungen zwischen den Blutkrankheiten. 

(Aus dem ~arien-Krankenbaus in ~{oskau.) 

Von 

Dr. S. M. Z y p k i n ,  Privatdozenten der Universit~t Moskau. 
(Eierzu 1 Textfigur.) 

Die akute Psendoleuki~mie hat sich bisher in der Hi~matologie das Biirger- 
recht nieht in dem Maile errungen wie die akute Leuk/~mie. Das kommt nattir]ich 
vet allem daher, da~ die Diagnose der akuten Eseudoleuk~mie welt schwieriger 
ist als die der akuten Leukamie. W~hrend bei der Diagnose yon akuten Pseudo- 
leuk~miefallen .diese von einer ganzen Reihe anderer Blutkrankheiten differen- 
ziert werden mtissen, wobei die Diagnose nieht selten erst post mortem, naeh 
einer mehr oder minder eingehenden mikroskopisehen Untersuchung der Organe 
gestellt werden kann, ist die akute Leuki~mie auf Grund der qualitativen and 
quantitativen Untersuchung der farblosen Blutk~irperehen leieht festzustellen. 
Allerdings sehenkt man gegenwiirtig der absohten Anzahl der Leukozyten im 
Blute bei der Leuki~mie keine so grebe Aufmorksamkeit mehr wie frtiher, aber 
dennoeh darf man, wie S e n a t o r mit Reeht bemerkt, nicht dort eine Leuk/~mio 
annehmen, wo im Blute eine normale oder sogar subnormale Anzahl yon farb- 
iosen Zellen beobaehtet wird. 

Da die akute Pseudoleukamie sehr h/~ufig mit einer stark ausgesproehenen 
h/~morrhagischen Diathese einhergeht, so ist sie leieht mit dem Morbus maeu- 
losus Werlhoffii zu verwechseln. Das gilt besonders yon denjenigen akuten Pseudo- 
leuk/~mief~llen, in deuen sowohl eine Mflz- als aueh eine Lymphdrfisensehwellung 
fehlt. In derartigen F/~llen vermag nur die mikroskopisehe Untersuehnng der 
Organe die ~atur des Leidens zu enthiillen. Ubrigens ist hinzuzuf~gen, dab die 
I-Ioffnungen auf die erw~thnte mikroskopisehe Untersuehung sieh nieht stets er- 
frilled, da Fiille yon akuter Pseudoleuki~mie ohne Milz- und Lymphdrfisensehwel- 
lung vorkommen, we die mikroskopisehe Untersnchung der 0rgane uiehts Cha- 
rakteristisehes zu~age fOrdert. 

Wegea der h/~morrhagisehen Diathese ger/~t man in die Lage die akute Pseudo- 
leuk/~mie aueh yon der perniziSsen An/~mie zu differenzieren. E b S t e i n finder, 
dal~ bei der akuten Psendoleuk/~mie die h~morrhagisehe Diathese zu den Frfih- 
symptomen gehOrt, w~hrend sie bei der peraiziSsen An/~mie erst dann auftritt, 
wean der Prozel3 bereits sehr welt vorgeschritten ist. Die al~te Psendoleukamie 
kann mit der pernizi~sen An~mie nieht wegen der hamorrhagisehen Diathese 
allein verwechselt werden. Wir wissen, dab die Mehrzahl der akuten Pseudo- 
leukamien mit einer mehr eder minder bedeutenden Abnahme der Erythrozyten 
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einhergeht. Seitens der farblosen Zellen beobaeh~en wit haufig bei dieser Xrank- 
heir eine Verfingerung ihrer Anzahl, d. h. eine Leukopenie und au~erdem nieht 
selten im Verein mit dieser auch eine relative Lymphozytose. tndessen wissen 
wit such, dal~ Leukopenie und relative Lymphozytose gegenwartig beinahe als 
Kardinalsymptome far die Unterseheidung der perniziSsen An~mie yon den so- 
genannten sekundgren Auamien gelten. Wit sehen somit, wie fliel~end eigentlich 
die klinische Grenze zwisehen der akut verlaufenden perniziSsen Anamie und der 
akuten Pseudoleukaraie ist. 

ZahlreiChe Falle yon akuter Pseudoleukamie sind in der Literatur unter der 
Etikette der sogenanntenLeukanamie verSffentlicht. Unter der BezeichnungLeuk- 
anamie, eines yon v. L e 11 b e in die ttamatologie eingefiihrten Terminus, werden 
gewShnlieh solehe Falle von Bluterkrankung rubriziert, bei welehen das Blut 
Vergnderungen darbietet, die tells ffir die perniziSse Anamie, tells ffir die Leukgmie 
eharakteristiseh sind. Sgmtliehe verSffentlichte Falle yon Leukangmie kSnnen 
in zwei Kategorien eingeteilt werden. Zur ersten Kategorie gehSren die Falle, 
wo die Zusammensetzung der weiBen BlutkSrperehen nicht nur qualitativ, sondern 
auch quantitativ verandert ist, d. h. wo die Anzahl der Leukozyten die normalen 
Ziffern (6000 bis 10 000) iibersteigt. Hierher gehSren die Ffi.lle yon H i r s e h -  
~ e l d ,  L u e e ,  M a t t i r o l o ,  C a r d u  e e i ,  M a s i n g ,  I n a d a  u. a. 
Die zweite Kategorie yon Leukanamien setzt sieh aus Fallen zusammen, wo bei 
tier Norm gegenfiber veranderten qualitativen Verhaltnissen der Leukozyten ihre 
'Gesamtzahl die Norm nicht iibersteigt oder sogar ihr gegentiber herabgesetzt 
ist. Dieser Kategorie sinddie Falle yon K e r s c h e u s t e i n e r ,  W e b e r ,  
B u s h n e l l  u n d  H a l l ,  ~ a r g a r e t e  L e v y ,  v. L e u b e ,  H u r t e r ,  
H y n e k u. a. zuzuweisen. 

Was die erste Xategorie yon Leukanamien anlangt, so sind dies niehts weiter 
als Leukamien, yon denen ein Tell zur lymphatischen, ein anderer hingegen zur 
myeloiden Leukamie zuzureehnen ist. ~ber die in diesen Fallen gefundenen Ver- 
.anderungen seitens tier Erythrozyten ist zu sagen, dal~ sie dutch die ttamolyse 
bedingt sind, die dutch das gleiche Gift hervorgerufen wird, welcl~em die Ver- 
anderungen in der Zusammensetzung der farblosen BlutkSrperehen ihre Ent- 
stehung verdanken. Der Ansieht, dal~ es sieh in den in Rede stehenden Fallen 
um eine hamolytisehe Anamie handle, ste]lt L u c e den Einwand entgegeu, es 
sei in keinem einzigen Falle yon Leukanamie Siderosis in der Leber festgestellt 
worden. Dieser Einwand yon L u c e wird auf das naehdrfieldiehste dureh die 
Falle yon H i r s c h f e 1 d ,  I n a d a und M a s i n g entkraftet, in denen in der 
Leber Hamosiderin in gro~er Menge naehgewiesen wurde. 

Ftir die in Rede stehende Kategorie ist die Bezeiehnung ,,Leukanamie" voll- 
standig iiberfliissig, da fiberhaupt die Leukamie sehr haufig mit Anamie einherzu- 
gehen pflegt. Die Erythrozyten als Zellen mit einer reeht komplizierten biologi- 
sehen Organisation reagieren auf die Einwh~kung pathogener Agentien in gleieher 
Weise wie die spezifisehen Zellen der parenehymatSsen Organe mit Degeneration 
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und konsekutivem Zeffall. Ge]~ngt daher ins Blnt ein seh~digendes Agens, das 
lenk~mische Erscheinungen bewirkt, so mul~ es in erster Reihe die Erythrozyten 
~.reffen, die infolge der Kompliziertheit ihrer Organisation in gleieher Weise win 
die speziellen ZelIen der parenchymatSsen Organe far die Eimvirkung nines Giftes 
am empfindlichsten sind. Aus dem Gesagten erhellt, warum die Leuk/~mie h/~ufig 
mit An~mie einhergeht. Wenn wir jedoeh aueh F/~lle yon Leuk/~mie mit einer 
normalen oder einer unbedeutend herabg'esetzten Anzahl yon Erythrozyten an- 
treffen, so erkl~t sieh dies dadureh, dal3 die Erythrozytenverluste in den be- 
zeiehnetenFii.llen bis zu einem gewissenZeitkpunkte infolge der gesteigerten rege- 
neratorisehen T~tigkeit der erythreblastisehen Apparate ersetzt werden. Selbst- 
verstiindlieh trit~ ein Naehlal3 dieser Regeneration um so eher ein, je akuter der 
Prozel~ verli~uft. Deshalb ist es aueh begreiflieh, warum wit bei der akuten Leuk- 
iimie weir hi~ufiger eine Ani~mie vorfinden als bei der ehronisehen. 

Beziiglieh des tta.mosiderins ist zu sagen, da~ seine Anwesenheit in der Leber 
zugunsten einer hamolytisehen Ani~mie sprieht. Sein Fehlen hingegen spr ieht  
keineswegs gegen letztere, denn die Bedingungen far das Ausfatlen yon ttiimo- 
siderin in den Zellen sind uns vNlig unbekannt. MSglieherweise wird es unter 
manehen Verhiiltnissen niedergesehlagen, wiihrend es unter anderen irgendweIehe 
15sliehen! Verbindungen bildet. : Aul3erdem ist zu beaehten, dal? das beim Zerfall 
der roten Blu tk6rperehen freiwerdende Eisen nieht als totes KapitaI liegen bleibt, 
sondern veto ONanismus far Zweeke der Regeneration ausgenutzt wird. InMge- 
dessen ist anzunehme~l, dal3 in einem und demselben Falle Perioden, we die Leber- 
zellen Hi~mosiderin enthalten, mit Perioden abweehseln, we es deft nieht vor- 
handen ist, mit andern Worte~l we es far die Bildung neuer Erythrozyten gi~nzlieh 
aufgebraueht worden ist. Somit hiingt der Befund yon Hiimosiderinkristallen in 
den Organzellen fiberhaupt und in den Leberzeilen im besondern davon ab, in 
weleher yon den erw~hnten Perioden den Kranken der Ted ereilt hat. Indessen 
sehen wit, dal~ viele geneigt sind, naell tier Anwesenheit oder dem Fehlen yon 
tt~mosiderinkristallen in den Leberzellen in jedem einzelnen Faile tiber die Natnr 
der betreffenden Ani~mie zu urteilen. So sehliegt sieh L u e e auf Grund seiner 
Beh~mptung, dal~ bei der Leukalla.mie niemand Siderosis gefunden babe, der 
Ansehauung yon P a p p e n h e i m fiber das Wesen dieser Krankheit an. Naeh 
P a p p e n h e i m s Ansieht besteht die Leukaniimie aus einer medull~ren Pseudo- 
leuk~imi~ lymphadenoider oder myeloider Natur. Die sieh naeh P a p p e n h e i m 
bei dieser Erkrankung bildenden herdfOrmigen VeNnderungen im Knoehen- 
mark sollen ebenso win die metastatisehen Knoten beim Karzinom und Sarkom 
in den anliegenden Bezirken des Knoehenmarkgewebes eine Reizung verursaehen, 
als deren Folge im Blute Myelozyten auftreten (Reizungsmyelozytose), sowie aueh 
kernhaltige rote Blutk6rperehen. Auf diesem Wege resultiert naeh P a p p e n -  

h e i m s lgeinung eine An~mie, die er als ,,myelophthisisehe" bezeiehnet, zum 
Untersehied yon der hamolytisehen An~imie. 

Geg'en die eben daNeleg~e Ansehaunng yon P a p p e n h e i m ha~ mit vollem 
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Reeht H i r s c h f e 1 d Einwendungen erhobenl Warum sollen, fragt vollkommen 
richtig t t  i r s c h f e i d,  nur zirkumsrikpte hyperp[astisehe Herde im Knochen- 
mark eine ,,Reizungsmyelozytose" hervorrufen? F~l[s die ganze Ursaeho in einor 
meehanisehen Reizung des Knoehenmarkes eatMlten ist, so mii6ten auch-die 
diffusen Hyperplasien, wie sic z. B. bei der Leukgmie statthaben, diese Ersehei- 
nung ebenso gut bewirken kSnnen. Gegen P a p p e n h e i m s Ansieht spricht 
noch der Umstand, daB, wie t t  i r s c h f o 1 d betont, zirkumskripte hyperplasti- 
Sche I-terde in keblem einzigen der verOffentliehten Leukanamiefa]le im Knoehen- 
mark konstatiert worden sind. Endlieh wenn die P a p p e n h e i m sehe Annahme 
riehtig ware, so wiirde das h~matologische Bild der Leukan~mie unbedingt bei 
mu]tiplen Nyelomen Platz greifen, bei denen in der Tat im Knoehenmark um- 
:sehriebene Bezirke van proliferierendem Kn0ehenmarksgewebe in Form yon Tu- 
moron vorkommen. Indessen wird gerade bei dieser Krankheit nur eine sehr 
mN~ige An~mie beobaohtet, v~hreM die Leukozyten keine mehr odor mindor 
wesentliehen Abweichungen yon "der Norm darbietem 

Der Hinweis P a pp  e n h e i m  s auf die Veranderungen, die sich im Blute 
beim Auftreten metastatischer (karzinomat6ser und sarkomatSser) Knoten im 
Knoehenmark einstellen, ist ebenfaIls night als besonders iiberzeugend anzu- 
sehen. Man daft vor allem nicht vergessen, dab diese metastatisehen Knoten, 
wenn sie im Knochenmark auftreten, fiir letzteres ein lremdartiges Element hi!den, 
das eben infolge seiner Fremdartigkeit eine Reizung in den den Knoten unmitte!- 
bar benaehbarten Knoehenmarksbezirken hervorzurufen vermag. Doeh diese 
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Erw~igung trifft night auf die umsehriebenen, aus Knoehenmarkszellen bestehenden 
Wueherungen zu, dig far das benaehbarte Knoehenmarksgewebe kein fremdes, 
sondern gleiehartiges Element darstellen. Deshalb ist es aueh nicht verwunder- 
lieh, dag wit bei Myelom.en keine wesentliehen Veranderungen im Blut finden. 

Die Berufung P a p p e n h e i m s a u f  die metastatisehen karzinomatSsen 
odor sarkomatSsen Knoten im Knoehenmark ist noeh aus einom andern Grunde 
night besonders fiberzeugend. Wir wissen, daa bSsartige Neubildungen eine An/~inie 
hervorzurufen vermOgen, die mitunter einen reeht hohen Grad erreieht, ganz un- 
abhangig davon, ob Metastasen im Knoehenmark vorhanden sind oder ~ieht. 
Finder man solehe vor, so ist es daher reeht sehwer zu entseheiden, ~elehe Ver- 
anderungen im Blute an~ Reehnung der Anwesenheit einer bSsa.rtigen Neubildung 
im Organismus iiberhaupt zu setzen und welehe dutch die A~awesenheit von meta- 
statisehen Knoten im Knoehenmark ira besonderen bedingt sin& H i r s e h f e 1 d 
halt die An~.mie bei der Lenkanamie ffir eine hamolytisehe, dabei nimmt er iedoeh 
keine direkte ttgmolyse an, sonder~l elaub~, da$ das bei dieser Krankheit lymph- 
adenoid oder myeloid ver~.nderte Knoehenmark Toxine produziere, die aueh den 
Zerfall der Erythrozyten bewirken. Diese Ansieht, die bis zu einem gewissen 
Grade yon P alo p e n h e i m geteilt wird, mug man woht als sehr problematiseh 
bezeiehnen. Naeh dieser Ansieht besteht, wie P a p p e n  h e i m sieh ausdriick~, 
eine vollk0mmene Analog!e zwischen der Leukan~mie ~md dem NorMs Ban~i. 
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Bei letzterem soil ebenfalls eine hiimolvtisehe Angmie vorliegen, die dursh ein 
Gift hervorgerufen wird, welches die veri~nderte Milz produziert. Gegen die an- 
geffihrte Analogie kann man vor allem einwenden, dab der splenogene Ursprung 
der An/imie bei der Bantisehen Krankheit nieht als bewiesen gelten kann. Eine 
Vergr01~erung der Milz huge vor dem Auftreten yon Ver~tnderungen in der Leber 
findet bei ]eder Leberzirrhose statt. Die Pathogenese des Morbus Banti hat niehts 
Eigenartiges an sick Diese Krankheit ist nights welter als eine einfache Kom- 
bination zweier Erkrankungen: einer Ar~aemia spleniea und eincr Leberzirrhose. 
Der Umstand, daf~ naeh einer Splenektomie im Zustand der Kranken eine Besse- 
rung eintritt, spricht noch nicht zugunsten eines splenogenen Ursprungs der 
Anamie bei der ]3 a n t i schen Krankheit. Bei der Beurteilmlg der Resultate 
der Splenektomie ist in Betracht zu ziehen, dab bei dieser Operation ein kolossales 
morphologisches Gebilde entfernt wird, ft~r welches der Organismns eine sehr 
gro$e Menge yon l~ahrmateriM bereitstellen muB. 

Wenn wir annehmen, daf~ beim :gorbus ]~anti die lgilz Toxine produziert, 
die Ver/~nderungen im Blute bewirken, und dab das Blutbild bei der Leukanamie 
dureh ein Zytotoxin bedingt ist, das im Knoehenmark produziert wird, so nehmea 
wit eben dadureh da:s Vorhandensein einer gewissermaBen zweistufigen :4tiologie 
an. ~an kann nooh zugeben, dab ein im Blare zirkulierendes Gift, wenn es irgend- 
ein Organ affiziert, eben dadureh Ver~nderungen im gesamten Organismus be- 
wirkt, und zwar insoweit, inwiefern die physiologische Funktion dieses Organs 
gestOrt ist. Aber glauben, dab das yon Gift affizierte Organ nun seinerseits ein 
Gift produziert, das Veranderungen iu anderen Organen hervorruft, das heiBr 
ein Unbekanntes auf das an@re tarmen. Viel logischer und weniger problematiseh 
ist unseres Eraehtens eine direkte Einwirkung des ira Blute zirkulierenden Giftes 
auf versehiedene Organe. 

Auf Grund des oben Dargelegten kommen wir somit zu dem Sehlu/], dal] 
die Leukan~mie mit einer der :Norm gegent'~ber vermehrten Leukozytenanzahl 
nichts welter als eine Leuki~mie und dag selbst die Bezeiehnung ,,Leukanamie" 
hier vSllig iiberfltissig und sogar unerwiinseht ist. Was die F~lle yon Leukan/imie 
mit einer die I%rm nicht iibersteigenden Leukozytenzahl oder mit Leukopenie 
anlangt, so ist bei ihnen die Bezeiehnung ,,Pseudoleukan/imie" besser angebracht 
als Leukanamie, da, wie wh" bereits oben bemerkten, eine Leuk/~mie dort nieht 
anznnehmen ist, we im Blute eine normale oder sogar subnol"male Leukozyten- 
menge zur Beobaehtung kommL 

Diese Erwagnng gewinnt besondere Bedeutung heutzatage, we man die 
Pseudoleuki~mie nicht mehr als blo6 aleukamisches Prodromalstadium der Leuk- 
~mie betraehtet, sondern we im Gegenteil das Wesen der Erkrankmlg gerade 
anf die Pseudoleukamie und die bei ihr beobachteten Veranderungen in den blut- 
bereitenden Organen znriiekgeftihrt wird uud we man die leukiimisehe B]ut- 
zusammensetzung nur als Begleitsyraptom auffal~t, das, ohne yon wesentlicher 
Bedeutung zu sein, vorliegen oder anch fehlen kann. 
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Uber die die Pseudoleukan~mie begteitende Auamie brauchen wir uns natfir- 
tich nicht besonders auszulassen. Ffir sie habeu in vollem IJmfang alle diejenigen 
Erw/igungen zu gelten, ~elche wit beziiglich der die erste Kategorie yon Leuk- 
an~mien begleitenden An/imie ausgesprochen haben. Somir ist es klar, dat] w~hrend 
die erste Kategorie yon Leukan~mien g~nzlich der Leuk/imie zuzurechnen ist, die 
zweite Kategorie nichts anderes darstellt als eine Pseudoleuk/imie. ttinzuzuftigen 
ist noch, dal] da unter der zweiten Kategorie yon Leukan/imien nicht wenige Falle 
mit akutem Verlauf besehrieben worden sind, so z. B. yon v. L e u b e ,  K e r -  
s c h e n s t e i n e r ,  B u s h n e 11 und H a 11 u. a., ebee dadurch die Richtigkeit 
der yon uns oben ausgesprochenen Meinung best/itigt w~rd, dab zahlreiche Falle 
yon akuter Pseudoleukamie unter der Bezeichnung Leukan/imie veriiffentlieht 
worden sind. 

In der Literatnr sind noeh Falle yon unzweifelhafter akuter Pseudoleuk/imie 
zu finden, die als F/ille yon ,,aplas~ischer Leuk~mie" figurieren. Ein derartiger 
Fall ist yon A. W o 1 f i ver0ffentlicht worden. In diesem akut verlaufenen Falle 
betrug die Anzahl der Ervhrozyten eine Million und zum Sehtut] sank sie his auf 
500 000. Der Hiimoglobingehalt betrug 30 ~ in der Folge ginger  bis auf 20 ~ 
herunter, Leukozyten waren anfangs 3000, sodann an die 5000 vorhanden. Die 
mlkroskopische Untersuchung der Organe ergab in der Leber eine grol]e igenge 
yon Lymphomen. Das Knochenmark (der Rippen) War yon gelb-grauer Farbe 
und enthielt vereinzelte Lymphozyten und Normoblasten. Die Mflz war nieht 
vergr61~ert. Die Lymphdrtisen erwiesen sich ebenfaHs als nichr vergrSl]ert. Der 
Autor diagnostizierte in diesem Falle eine Leuk/iznie auf Grand des Vorwiegens 
yon groBen Lymphozyten ira Blute. Aplasfiseh nannee er sie jedoeh einerseits 
wegen tier yon ihm konstatieleen Aplasie der blutbereitenden Organe, anderer- 
seits wegen der geringen Menge yon Leukozyten im Blute. In dem in Rede stehen- 
den Falle waren die LymPhdrfisen offenbar mikroskopisch nicht untersucht worden. 
Aul]erdem is~ der mikroskopische Ban der l~iilz /~ul]erst unklar charakterisiert. 
Der Umstand, da~ die l~Iilz nieht vergrSl]ert war, sehliel]t einerseits die 1V[Sglich- 
keit ihres hyperplasfisehen Zustandes nieht aus, w/ihrend er andererseits durehaus 
niche zugunsten ihrer Aplasie spriehr da die Gr~e  der Mflz, eines mit Blur ja 
auSerorde~,tlich reiehlieh versehenen Organs, allein infolge der Verringerang der 
Gesamtblutmenge abnehmen kann, die im vorliegenden Fall aueh wahrsehein- 
lich Platz hatte. 

Von siimtlichen hamatopoer 0rganen sprieh~ der Autor mehr oder 
weniger bestimmt nur yon dem Ban des Knoehenmarks. Deshatb konate er blo$ 
yon der Aplasie dieses Organs reden. Aber anderersei~s yon einer aplastisehen 
Leuk/~mie nur deshalb zu redeu, well das Knoehenmark keine lymphoide Um- 
wandlung erfahren hat, halten wit ffir unbedingt unzuli~ssig. Diese unsere Erklii- 
rung steht in vollkommener Ubereinstimmung mit den modernen Anschauungen 
fiber die Leuki~mie, denen zufolge sie eine Blutkrankheit dars~ellt, welche nidht 
dureh die Affektion ausschlieBlieh des Knoehenmarks bedingt ist, wie man frtiher 
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glaubte, sondern das Ergebnis einer Systemorkrankung der blutbildenden Org'ane 
fiberhaupt dozstellt, gom modemen Gesichtspunkte aus ist filr das Auftreten 
einer leuk~mischen Blutzusammensetzung eine Affektion des Knochenmarkes nicht 
obligatoriseh. Hierfiir genfigt die Affektion eines beliebigen blutbereitenden Or- 
gans, wie dies der Fall yon L e h n d o r f u n d  Z a k gezeigt hat. In dem Falle 
von W o 1 f f genfig~ bereits die eine Tatsache, dag in der Leber Lymphome in  
grol3er Anzahl gefunden wurden, was yon einer mehr odor minder lebhaften lymph- 
adenoiden Proliferation zeugt,, umbei  der Annahme einer aplastisehen Leukamie 
VorsiCht zu gebieten. Aber es existiert noeh ein Umstand, der W o i f  f veran- 
lal3t hat bei seiner Patientin eine Aplasie der hamatopoetisehert Organe zu ver-: 
tauten, namlieh die bei ihr beobaehtete Leukopenie. Wir halten diese Erwagung 
ffir vSllig uiabegrfiudet. In der Literatur sind nieht wenig Falle yon akuter Blut- 
erkrankung besehrteben, in denen eine bedeutend hoehgradigere Leukopeuie zur 
Beobaehtung gelangte und uiehtsdestoweniger eine Aplasie der blutbildenden 
Organe .keineswegs gefunden wurde. Als BeispM kann der Fall yon W a 1 t e r 
C a r 1 dienen, wo die Anzahl der  Leukozyten im Blute zwisehen 1200 und 1500 
Sehwankte. 

Zu aUem Gesagten ist noeh hinzuzutfigen, dal] Wo 1 f f ilberhaupt keinen 
Grand gehabt hat, seinen Fall als Leukamie zu bezeichnen. Obwohl es ~fters zu  
entseheiden reeht sehwierig ist, wo die Pseudoleuk~mie aufhSrt und die Leuk~mie 
anfangt, so ist doch nichtsdestoweniger zu beaehten, dag die seharfe Grenze :zwi- 
sehen beiden Bluterkrankungen sieh jedenfalls ienseits der iaormalea Leuk0zyten: 
menge befindet. In dem Falle yon W o 1 f f jedoch war die Anzahl der Leukozyten 
betraehtlieh niedriger als die Norm. Deshalb miissen wit" wohl auf Grund aller 
oben angeffihrten Erw~gungeu annehmen, dal~ W 0 1 f f s Patientin an akuter 
Pseudoleukamie gelitten hat. 

Ein ,,Fall yon akffter aplastiseher Leukamie" ist aueh jtingst von 3~. N e- '  
w i a d o m s k y %r6ffentlieht wordeu. Dieser Autor hatte noeh weniger Grtind 
als W o 1 f f seineu Fall als aplastisehe Leuk~mie zu bezeiehnen, da bei tier Sektion 
in diesem Falle eine ,,ttyperplasia pulpae lienis" und eine ,,ttyperplasia rubra 
medullae osseae" festgestellt wurde. Die Diagnose Leuk~mie mug fiberhaupt in 
diesem Falle abgelehnt werden, weft die Anzahl der Leukozyten bei der ersteu 
Blutuntersuehung 3270 betrug und bet der zweiten bis auf 2800 hemnterging. 
Der Fall yon N e w i a d o m s k y mu6 unseres Eraehtens ebenfalls der akuten 
Pseudoleuk~mie zugeziihlt werden. 

Wir mfissen P a io p e n h e i m beipfiiehten, wenn er selbst die Existenz einer 
aplastischen Leuk~mie in Abrede stellt. W~e dieser Autor, dem wir uns hieriu 
voll und ganz anschliel3en, mit l~echt bemerkt, liegt den F~llen yon sogenannter 
aplastiseher Leuk~mie eine ,,lymphadenoide Pseudoleukiimie medull~ren Sitzes, 
eine lymphadenoide medull~re Aleukiimie" zugrunde, 

Dem Falle yon N e w i a d o m s k y analoge Falle beobaehtete W a 1 t e r 
C a r 1, die er jedoeh unter der Bezeiehnung ,,akute Lymphamie i' beschrieb. 
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W a 1 t e r C a r 1 beobachte te  zwei F~lle einer akuten Bluterkrankung.  In  

dem einen yon ihnen fand sich neben einer hoehgradigen An~mie (1 510 000 bis 

615 000 Ery th rozy ten)  eine Leukopenie (1200 bis 1500 Leukozyten. )  Der Hamo-  
globingehal t  schwankte zwischen 19 % und 1 1 % .  Unter  den Leukozyten  be- 

s tand die tiberwiegende ~ehrzah l  aus Lymphezyten .  In  dem andern Falle yon 

W a 1 t e r C a r 1 waren 650 000 Ery throzyten ,  18 % Hamoglobin und 3600 Leuko-  

zyten  (zu je 46 % grol]e und kleine Lymphozy ten )  vorhanden. Es unterliegt 

natiirlieh keinem Zweifel, dal~ die beiden angefiihrten Fg~]e ebenfa]ls der akuten 

Pseudoleukgmie angehOr~en. 
Aus alledera ist zu ersehen, wie bunt  eigent]ich die Rubrik  ist, unter  der 

notorisehe Fglle von akuter  Pseudoleukhmie besehrieben worden sind. Es darf 

daher kein Wunder  nehmen, cIaB in die echte Rubrik  eine so sehr bescheidene 

Anzahl yon Fhllen hineingelangt ist. Dieser  Umstand  veranla~t  uns einen von 

uns be0bachteten Fall  yon akuter  Pseudoleuk~mie zu verSffentlichen. Dazu be- 

weg t  uns ~ auch die Erwagung,  dal~ die a k a t e  Pseud01euk~mie in ganz besonderem 

M a l e  .eine Reihe sehr wichtiger prinzip[eller Fragen aufrollt, die die Pathogenese 

der Bhitkrankhei ten betreffer/ und die wit welter unten des genaueren  erSrtern 

werden. Wit  gehen nun  zur Besehreibung unseres Falles tiber. 

Patientin ~aria P., 24 Jahre alt, aufgenommen in das hIarien-Krankenhaus zu Ffo skau 
Aen 6. Oktober 1910 mit Klagen fiber allgemeine Sehw~ehe, einen Ausschlag an den oberen und 
unterea Extremit~ten uytd an den Wangen, sowie fiber Schmerzeyt ira linken Epigastrinm. Patientin 
isb verheiratet, kinderlos. Sie lebt in ,zoilkommen giinstigen Verh~ltaissen, Bezfig]ich der Here- 
dit~t ist zu bemerken, daft die ~[utter dei Patientin an: Tuberlmlose gesto~-bea ist. Patien~in 
h~lt sich ffir krank seit etwa d r e i Wochen. Vor drei Wochen trat zuerst an den Beinen, sodann 

/ 

an den Armen eirr lflei~ffleckiges rotes Exanthem auf. Vet ffiaf Tagen stellte sich ein gleicher 
Ausschlag auf beiden Wangen ein. W~hrend derselben Zeit hat te sie mehrmals Nasenbluten, 
sowie Blutspeien. Im Jaln'e 1909 (veto 10. September bis zum 18. Oktober) verweilte Patientin 
im ~[oskauer ~Iarien-Krankenhaus, we ihr wegen Endometritis eine Uterusausschabung gemaaht 
wurde. Sie verliel~ das Krankenhaus vollkommen erholt. Ira ~fai 1910 suchte sie das Pauls- 
Krankenhaus wegen Lungenentzi/ndung auf. Aus der uns zuges~ellten Kopie des Krankenbogens 
erfuhren wit, dal~ Patientin am 2. ~[ai unter Sehfittelfrost und Steehen in der rechten Seite er- 
kralfl~te. Ins t~auls-Krankel~haus wurde sie am 6. ~ai aufgenommen. Deft wuide bei ihrer Auf- 
nahme eine krupp5se Ertzfindung des untern rechten Lungenlappens ~estgestellt. Die Krisis 
trat am 11. ~ai ein, und den 1. Juni ver]~e$ Patientin alas Krankenhaus vollstfindig gonesen. 
In der im Pauts-Krankenhaus aufgezeichneten Krankengeschichte fanden wit keinen Hinweis 
auf eine 3LilzvergrSl~erung. 

S t a t u s p r a e s e n s : Ern~hrungszustand und KSrperbau vSllig behiedigend. Unter- 
hautfettgewebe gut e~twicke!~.. Reiehliches, kleinfleekiges peteehia.les Exantb=em an den Beinen, 
der Stre@seite der Arme und an den Wangen. 

V e r d a u u n g s o r g a n e : Zunge rein. Schluekakt frei. Abdomen ma6ig aufgetrieben. 
Empfindlichkeit im linken Epigastrium. Ein Gefiihl yon Sehwere und Schmerzen in der .~'[agen- 
grube nach dem Essen. Sodbrennen. Obs~ipation. Leber nieht palpabel. 

~" i 1 z derb, empfindlieh, ragt zwei Querfinger breit unter dem Rippenbogen hervor. 

H a r n - u n d S e x u a I o r g a n e : Harnlassen normal. ~:enstrua~ior~ seit zwei 5fonaten 
ausgeblieben, bis dahin normal. Im Urin kein Eiweil]. 
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A t m u n g s o r g a n e : Unbedeutender troekener Husten. Bei tier Untersuehung nu t  
eine etwas herabgese~zte Bewegliehkeit der rechten Lunge zu konstatieren. 

K r e i s 1 a u f s o r g a n e : Rechte I-Ierzgrenze an der Lin. sternal, dextra. Spitzenstog 
nicht bestimmbar. Akzentuation des 2. Tones an der Auskultationsstelle der Art. putmonalis. 
An der tterzspitze ein systolisches Ger~useh. ArCerien welch. Puls 72 in der ~{inute, regelm~il3ig, 
yon mittlerer Ffillung. 

N e r v e n s y s t e m : Bewugtsein k]ar. Sehlaf sehleeht. 
L y m p h d  r ii s e n : Keine Abweiehungen yon der Norm. 
K r a n k h e i t s v e r l a u f :  (s. Temperaturkurve!)  7. und 8. 0 k t o b e r :  Keine Ver- 

/inderungen im Zustand der Patientim Puls 72, Atemziige 24. 
9. 0 k t o b e r .  Um 4 Uhr nachmittags unter leiehtem Husten Expektoration etwa eines 

El~lSffels reines Blur. Die Nilz hat  sich etwas vergrSgert. Befinden zufriedenstellend. 
12. 0 k t o b e r. Befinden naeh wie vor zufriedenstellend. Puls 74. Die Milz, hat sich noch 

etwas vergrSi~ert. ,~ 
17. 0 k t o b e r. Befinden gut. Hustet wenig. Appetit reeht stark. Exanthem unver- 

/inder~. 

41 

40 

Blutbefund: 4 120 000 Erythrozyten, 80 % tt!imoglobin und 2400 Leukozyten. 
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19. 20. 21. 22. 23. 24. 25. 

Die Untersuchung tier Ausstriehpr~parate (Fitrbung nach G i e m s a ,  ~'I a y - G r ii n w a 1 d 
und mit E h r I i c h s Triazid) ergab: Anisozytose, geringfiigigo Poikilozytose, vereinzelto Normo- 
blasten und polychromatophile Erythrozyten. Prozentverhi~ltnisse der einzelnen Leukozyten- 

f o r m e n :  

~iu]tinukle~re neutrophile Leukozyten . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  40,2 % 
~etamyelozyten . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  10 % 
Lymphozyten . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  35,2 % 
Grol]e einkernige Leukozyten . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  6,4 % 

P a p p e n h e i m s GroNymphozyten . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  2,3 % 
l~iastzellen . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  1,2 % 
Eosinophile . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  0 
~'ryelozyten . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  2,9 % 
T ii r k s Reizun~sformen . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  1,8 % 

Unter den vielkeringen neutrophilen Leukozyten werd6n in betr~chtlieher Anzahl Zwerg- 

formen angetroffen. 
18. 0 k t o b e n ExantJlem unver~indert, tIusten starker. Geringe H~moptoe yon e~wa 

30 ccm Blur, 
19. 0 k t o b e r. Husten wird sehr heftig. Patientin expektorierte beim Husten etwa 

150 ccm Blur. Das Exant.hem t r i t t  noeh schi~rfer hervor. Es stellten sieh Kopfsehmerzen ein. 

Puls 93. 
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20. 0 k t o b e r. Puls 114. Zahl der Atemziige 30. Itusten ohne Blutausscheidung. D �9 r m - 
e n t 1 e e r u n g e n b I u t i g. Die Blutuntersuchung ergab 2400 Leukozyten; darunter: 

Vielkernige neu~rophile Leukozyten . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  64,5 % 
!V~etamyelozyten . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  7,2 % 
Lympbozyten . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  12,5 % 
P a p p e n h e i m s Gro61ymphozyten . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  2 ,1% 
T ii r k s t~eizungsformen . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  2,4 % 
~astzellen . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  0,3 % 
Eosinophile . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  0 
~yelozyten . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  3,5 % 
E h r 1 i c h s grol~e einkernige Leukozyten . . . . . . . . . . . . . . . . .  7,5 

21. 0 k t o b e r. Puls 126, Zahl der Atemzfige 48. Links hinten unterhalb des un~ern Skao 
pula~dnkels Knisterrasseln. Leber vergrSfle~t und empfindlich. Ham yon braunroter Farbe. 
Spez. Gew. 1015. Ham triibe. Reaktion sauer. Eiwei6 0,5 pro l~Iille. Im zen~ifugierten Sediment 
sehr zahlreiehe granulierte Zylinder und rote Blur 

22. 0 k ~ o b e r. Puls 120, Zahl tier Atemziige 34. Hochgradige allgemeine Schw~che. 
Links hinten yon der l~Iitte des Schulterblaetes an bis unten starke Di~mpiung des Perkussions- 
sehalls. Beim Auskultieren innerhalb dieses Gebietes Bronchialatmen, sowie Knisterrasseln. 

23, 0 k t o b e r. Pals 123, Zahl der Atemziige 38. 8ehmerzen i n  tier linken Seite. Die 
Ditmpfung links hinten breitet sieh auf die Axillargegend aus und fiieBt mit der Herzdiimpfung 
zusammen. Der Ham weist be~r~ehtliche Blutbeimengungen auf. Das Exanthem ist unver- 
iindert. 

24. 0 k t o b e r. Sensorium frei. Ham mit Blutbeimengungen. Pals 130, Zahl der Atem- 
ziige 36. Rechts hinten unterhalb des untern Skapulawinkels D~mpfung des Perkussionsschalls. 
Beim Auskultieren dieses Bezirkes Bronehialatmen. 

25. 0 k ~ o b e r. Puls 140, Zahl der Atemziige 42. Das Exanthem hat einen zyanotisehen 
Charakter angenommen. Patien~in deliriert. Um 4 Uhr naehmittags Exitus letalis. 

Die ~on Herrn Dr. J. ~I. R a e h m a n i n o w ausge~iihrte S e k t i o n ergab folgendes: 
Parpura. Cyanosis. Syneehiae pleurarum later, dextr. Pleuritis fibrinosa sin. Pneumonia erup- 
posa duplex (der gesamte Unterlappen tier linken Lunge und der hintere Abschnit~ des Ober- 
und Unterlappens der reehten Lunge befinden sieh im Zustand der roten Hepa~isation; in der 
linken Lunge ist tier beginnende Ubergang in graue Hepatisation wahrzunehmen), Oedema pun  
monum. ]~ndoearditis chroniea fibrosa retrahens valvulae bicuspidalis. Insuffieientia valvulae. 
Endoearditis acuta verrueosa valvulae bieuspidalis (sehr irisehen Ursprungs). Hype~trophia ven- 
trieuli sin. cordis, tIyperplasia lienis. Iniaretus haemorrhagicus henis, l~asse der l~Iilz: 17 • 10 
• 5,5 Hyperaemia venosa hepatis. Peteehiae eo~t. tenure. Perlmetritis ehroniea adhaesiva. 

Oophoritis e~ perioophori~is chronica. Salpingi~is cln-oniea. 
Das der 0bersehcnkeldiaphyse entnommene Knoehenmark erwies sieh ~on toter Farbe. 
Zum Schlui~ halten wit es fiir not wendig, die Ergebnisse der "con uns ausgefiihr~en mikro- 

skopisehen Untersuehun~ tier Organe mitzuteilen. 
K n o e h e n m a r k : Die Untersuehung der Ausstrichpr~parate und Paraffinschnitte er- 

gab ~olgendes: I-tochgradige I-IyperEmie. Die Anzahl der Fettr~iume ist bedeutend herabgesetzt. 
Beim l~ikroskopieren mit dem Zeil~schen System Nr. 7 sind sie in einer Anzahl yon 20 his 25 im 
Gesiehtsfeld "~orhanden. Die Zwischem'fiume zwisehen ihnen sind mit Zellen effiillt. Under diesen 
Zellen fiillt eine enorme Anzahl yon kernhaltigen roten Blutkiirperehen auf. Ihre GrSi~e ist ver- 
schieden, es herrschen ~edoeh die nieht grql~en Exemplare vor; die einen normalen :Erythrozyten 
au Umfang nieht iibertreffen. Die Kerne sind in den einen pyknotiseh, in den anderen hingegen 
verh~ltnism~ig chromatinarm. Die ~Iehrzahl der Karyozyten enth~l~ pyknoti~ehe Kerne. In 
einigen ~on ihnen sind 2 his 4 in einer Reihe angeordnete runde Kerne vorhanden. Eine Poly- 
ehroma~ophilie ist nieh~ wahrzunehmen. In den Auss~richpriiparaten erreieht die Anzahl der 

u s Archly f. pathol. Anat. Bd. 209. IIft. 1. 5 
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kernhaltigen roten BlutkSrperchen (bei Anwendung der 01immersion) 10 bis 15 im Gesichts- 
feld. Aut den Schniitpr~iparaten stS~t man sehr hi~ufig auf Karyozytenhaufen aus 15 his 20 Zellen. 
Was die farblosen BlutkSrperehen anlangt, so ist die bedeutende Anzaht der ~yelozyten hervor- 
zuheben. Aul~erdem wixd eine verh~ltnism~i~ig grebe Anzahl yon Riesenzellen (3 bis 4 Exemplare 
im Gesiehtsfeld bei Benutzung der 01immersion) beobaehtet. Einige yon ihnen enthalten in ihrem 
Innern je 1 bis 2 Leukozyten, Aufierdem werden in geringer Anzahl freiliegende pyknotisehe 
Riesenzelleu angetroffen. Aui den Ausstriehpriiparaten stS~t man zwischen den ~arblosen Zellen 
auf gro~e Mengen yon Zellen mit ehromatinarmem Kern, der sieh veto Protoplasma sehwer ab- 
grenzen l ~ t .  Eine KSrnelung in Form eines zarten roMigen Staubes wird nur in einigen yon ihnen 
wahrgenommen. Die Mehrzahl tier bezeiehneten Zellen jedoch besitzt keine Granula. Ibxe GrSl~o 
ist versehieden und schwankt zwischen der etwa eines normalen Erythrozy~en und tier yon iiinf- 
bis seehsmal grSl~eren Zellen. Den besehriebenen Zellen seheinen auf den Schnittpr~paraten 
solche mit rnndem hellem Kern und aufierordentlieh sehmalem Protoplasmasaum zu entspreehen. 
Eosinophile Zellen, meist einkernige, werden in einer Anzahl yon 10 bis 15 im Pr~parat angetroffen, 
3Iastzellen in einer Anzahl yon 5 bis 10. 

i 1 z : In den Ausstriehpr~iparaten wird die Itauptmasse der Zellen von Leukozy~en ge- 
bildet, die an Griil~e 1�89 b~s 2 real einen normalen Erythrozyten tibertreffen. Alle diese Zellen 
sind basophil und besitzen keine Granula. Ihr Kern l~6t sieh veto Protoplasma nur sehwer ab- 
grenzen. Auger den bezeiehneten Zellen werden in bedeutender Anzahl ~yelozyten und kleine 
Lymphozyten angetroffen. Sodann sind in miifliger Anzahl kernhaltige rote Blutkiirperehen 
vorhanden. 

Die Untersuehung der Paratfin- und Zelloidinsehnitte ergab fotgendes: Die Kapsel der ~Iilz 
ist verdlek~. Die LymphknStehen sind meist verkleinert. Keimzentren werden in ihnen nieht 
untersehieden. Die Pulpa ist sehr hochgradig hyperitmiseh. Die LymphknStchen bestehen fast 
aussehlie~lieh aus kleinen Lymphozyten. Was die Pulpa anlang~, so pri~valieren in ihr Zellen 
mit einem hellen Kern und einem sehr schmalen Saum yon basophilem Protoplasma. Die Griil~e 
dieser Ze]len iibertri~t ungef~hr um alas zwei- his dreifaehe die eines kleinen Lymphozy~en. Von 
anderen Zellen Mind so]the veto l~yelozyteutypus, kernhaltige rote BlutkSrperehen, sowie kleine 
Lymphozyten hervorzuheben. Alle diese Zellen sind in der Pulpa in miil~iger Anzatfl vertreten, 
In geringer ~enge sind Knoehenmarksriesenzellen und solehe Zellen vorhanden, die in ihrem 
Innern rote BlutkSrperchen einsehliei~en. 

e s e n t e r i a ! d r ii s e n : Die Lymphdriisen haben ein ziemlieh buntes Aussehen. Das 
kommt daher, daft die Sinus mit Blur erfiillt s~md. Die LymphknStchen sind verhiiltnism~l~ig 
gut nut in den peripherisehen Teilen der Drfisen erhalten, ebwohl sie stellenweise aueh hier einiger- 
maiden atrophiert sind. Was die l~edullarstriinge anbetrifft, so sind sie dermaBen atrophisch, 
dail sie innerhalb der recht betr~ehtlichen Blutmassen sieh entweder als sehmale Streiiehen oder 
als geringo Lymphozy%onanhSu~ungen priisentieren. Auf den mit E h r 1 i e h s Triazid und G i e m - 
s a fliissigkeit geijirbten Paraffinsehnitten ist zu sehen, daft die LymphknStehen und die Reste 
der l~edullarstr~nge ausschliefilieh aus kleinen Lymphozyten bestehen. In den Sinus werden 
aul~er Erythrozyten noeh iolgende Zellarten angetroffen: 1. Lymphozyten in geringer Menge, 
2. gequo]lene Endothelzellen, 3. Zellen, die  in ihrem Innern 3 tim 4 Erythrozyten einsehliel~en, 
in geringer ~enge, 4. einkernige Leukozy~en mit gut entwiekeltem Protoplasma und ~undem 
Kern veto ~yelozytentypus in grol~er Menge, 5. kernhaltige rote BlutkSrperehen in gehSriger 
l~enge un4 6. eine gewisse :&nzahl yon Knoehenmarksriesenzellen. 

L e b e r : Die Intertrabekularr~tume sind an einzelnen Stellen bedeutend dilatiert und mit 
Erythrozyten angeffillt. Stellenweise Mind diese mit t~rythrozyten erfiillten l%~tnme besonders 
weir und maehen den Eindrnek eines Gewebes, das einen kaverniisen Bau hat. An anderen Stellen 
sehlieflen die Intertrabekularr~ume verschiedenargge Zellelemente ein: einkernige Leukozy~en 
veto 1~Iyelozytentypus, gequollene Endothelzellen, die in ihrem Innern 1 bis 2 in Zerfall begriffene 
Erythrozyten oder Leukozytgn einseh]ie~en. Sodann sind kernhaltige rote BlutkSrperehen yon 
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~ersehiedener GrSBe mR pyknotisehen Kernen und augerdem Ka0ehenmarksriesenzellen vor- 
.handen. Es werden auch Lymphozyten angetroffen. Die Lebertrabekeln siad meist komPrimier t 
.und befinden sieh im Zustand der Atrophie. In den Leberzellen ist eine parenehymatSse Dege- 
neration wahrzunehmen. In zahlreiehen Leborzellen farben sich die Keme sehleeht. Au6erdem 
:kommen BezJxke yon Leberparenchym zur Beobaehtung, die sieh im Zustand tier Nekrose be- 
:finden. Im periportalen Bindegewebe sind bier und da Herde von rundzelliger Infiltration wahr- 
:zunehmen. 

P a n k r e a s :  Hoehgradige Hyper~mie. Die L a n g e r h a n s s e h e n  Inseln ~reten sehr 
deutlich hervor. 

L u n g e n :  Das gewShaliche Bild der kruppSsen Pneumonie. In dem intraalveolEren 
Exsudat herrschen muRiaukle~re Neutrophilo vet. 

N i e r  e n :  Auferordentlich hoehgradige S~auungshyper~mle. Das Epithel der Harn- 
kanMehen~ haupts~chlich in der Kortikalsubstanz, befindet sich im Zustand st~rkster paten, 
ehymatSser ,Degeneration, die sieh s~ellenweise bis zum vSlligen Zerfall s~eigert. 

It e r z :D ie  Gef/~ge sind stark hyper~miseh. Die Muskelfasern befinden sieh meist im 
Zustand triiber Schwellung. 

a g e n : Auger Hypel"~mie nichts Bemerkenswertes. 
D ii n n - u n d D i e k d a r m : Hyper~tmie. Hoehgradige Leichenveranderungea ia der 

~Sehleimhaut. 
N e b e n n i e r e n : Das Gewebe der Nebennieren ist etwas sklerosiert. An ether Stelle 

nnterhalb der~:Ka.psel ist ein umfangreicher Herd yon fibrSsem Bindegewebe wahrzunehmen, 
<let Keilform besitzt und mit seiner Spitze in die Driise hineinragt. 

Resfimieren wit alles obea Dargelegte, so mfissen wir vor ahem konstatierea, 
4a~ es sich in uaserem Falle um eine a k u t e Bhtterkrankuag gehandelt hat, die 
sich in ether L e u k o p e n i e ,  ~ i l z v e r g r S d e r u a g  und h ~ m o r r h a -  

i s c h e r D i a t h e s e ~iuderte. Letztere gab sich in einem petechialen Exan- 
them, sow~e ia Nasenbluten, Lungen- und Darmblutungea kuad. Zu den Er-  
scheinungen der h~morrhagischen Diathese sind in unserem FaUe auch die bet 
der Sektion festgestellten Petechien der Cert. rennin und tier mikroskopische 
Befund der Lymphdrfisen zuzurechnen. 

Der Umstand, dad unser F a l l  eine a k u t e Erkrankung darstellt, erhellt 
~chon daraus, dad die Patientin vler ~ona te  vet  ihrer Aufnahme in das ~ar ien-  
Krankenhaus in gesundem Zustande das Pauls-Krankeahaus verlassen hat,  nach- 
dem sie dort eine kruppbse Pneumonie durohgemacht hatte. Aus dem Kranken- 

bogen, der uns aus dem Pauls-Krankeahaus zur Verfiigung gestellt wurde, ist 
nicht zu ersehen; dad in jener Zeit bet der Patientin die ~ilz vergr~dert gewesen 
w~re. Endlieh weist der giinstige Ausgang der kruppSsen Pneumo~ie ebenfalls 
mit  ziemlicher Sicherheit darauf bin, dad wahread ihres Aufenthalts ira PauIs- 
Krankenhaus die Patieatin an ether Blutkrankheit nicht gelitten hat. Die Kranke 
verstarb an einer kruppOsen Pneumouie, die allem Anseheine nach am 19. Oktober 
begonnen hat und mit auderordentlich hohen Temperaturea (40 bis 41 o) einher- 
gegangen ist. Die Temperatur war iibrigens, wean auch nieht ia ebendemselben 
Grade, aueh wahrend tier ganzen Zeit vor dem Auftreten der Lungenentziiadung 
(veto 6. bis zum 19. Oktober) hoeh. Wahrend die ~orgentemperatur zwisehen 
36,7 o und 37,5 o sehwankte, erreiehte die Abendtemperatur bisweilen 39,5 o 

5* 
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Dies~" Absehnitt der Temperaturkurve war dureh den Verlauf der G r u n d -  
k r a n k h  e i t  bedingt und zeugt ebenfalls bis zu einem gewissen Grade yon der 
akuten 57atur dieser Affektion. 

Bevor wit zu der Frage fibergehen, mit welchev~klin~schen Form yon Blut- 
erkrankung wir es in unserem Falle zff: tun hat~en, halten wit es ffir notwend~ 
die Frage zu berfihren, welehe Ro]le in dem klinisehen Bilde die bei der Sektion 
konstatierte Endokarditis gespielt hat. Die Sektion ergab eine Endoearditis ehro- 
niea fibrosa et aeuta verrucosa valvulae bieuspidalis. Die akute verrukfse Endo- 
karditis erwies sieh als sehr frisehen ~rsprungs und bildete sich, wie wohl an- 
zunehmen ist, im Verlaufe der Lungenentziindung als Komplikation derselbea 
aus. ~ a s  die ehronische fibrfise Endokarditis anlangt, so hat sic in dem klinisehen 
Krankheitsbilde keine Rolle zu spielen vermoeht. Hierftir spricht der,Umstand, 
dal~ der ]?uls der Patientin bis zum Auftreten der Pneumonie 72 bis 74 betrug. 

~ i t  weleher Art yon B]utkrankheit batten wir es nun in unserem Falle zu 
tun ? Vor allem taueht natfirlieh die Annahme eines ~ o r b u s m a e u 1 o s u s 
W e r 1 h o f f i i auf, angesiehts der beobaehteten stark ausgepr~ten hi~morrhagi- 
selaen Diathese. Aber gegen diese Annahme sprieht die bei der ~t~:ranken beobaeh- 
tete Leukopenie, w~hrend man ja beim ~orbus maeulosus Werlhoffii stets eine 
vergriiSerte Anzahl yon Leukozyten finder. Aufierdem sprieht gegen die be- 
zeiehnete Annal~me die bedeuteude Vergr(ifierung der Milz (17 • 10 • 5,5); 
beim ~orbus maculosus Werlhoffii ist die Mitz entweder gar niehr veri~ndert oder 
nut ganz unbedeutend vergrStiert. 

Mit der I) e r n i z iii s e n A n a m i e unseren Fall zu verweehselu ist sehoa 
deswegen allein unm0glieh, well die Anzahl der Erythrozyten und der Hiimo- 
globingehalt nat sehr geringffigig der Norm gegenfiber herabgesetzt waren, mit 
andern Worten(eine Anamie tiberhaupt gar nieht vorlag. Aus ebendenselben Er- 
wfigungen ist der Gedanke an eine Leukanamie abzulehnen. Auch kann yon einer 
Leukamie gar keine :Rede sein, da seitens der Leukozyten weder dieser Krankheit. 
eigentiimliehe quantitative noeb qualitative Veranderungen beobaehtet wordea 
sind, Somit kommen wit sehon allein per exelusionem zu dem Sehlufi, dail is_ 
unserem Falle eine P s e u d o 1 e u k a m i e und, kraft tier oben ausgesproehenen 
Er~vagungen fiber den Charakter des Krankheitsverlaufs, eine a k u t e Pseudo- 
leukfiznie vorgelegen hat. Der einzige Einwaud, den man in diesem Falle erheben 
k0nnte, ware das Fehlen einer mehr oder weniger ausgesproehenen Anamie, die 
gewiihnlieh jede akute Bluterkranknng zu begleiten pflegt. Als Erwiderung auf 
einen solehen Einwand halten wit es ffir mfiglieh die Annahme auszuspreehen, 
da$ aueh in unserem Falle die Erythrozyten uieht verschont geblieben wa.ren. 
Wenn jedoeh dessenungeaehtet ihre Anzahl der Norm gegenfiber nut wenig her: 
abgesetzt war, so beweist dies nur, da$ die regeneratorisehe Ti~tigkeit der erythro- 
blastisehen Apparate die gauze Zeit fiber sieh auf der nftigen Hfihe hielt. Die 
Riehtigkeit dieser Erw~gung wird dureh die Ergebnisse der mikroskopisehea 
Untel'suehung des Knoehenmarks bestiitigt, welehe in ]etzterem sine enorme An- 
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zahl yon kernhaltigeit roten BlutkSrperohen veto Normoblasteatyptts tiachwies. 
Wenn der Krankheitsverlauf in uaserem Falle nieht dutch die kruppSse PaeumQai~ 
vorzeitig unterbroehen worden wiire, so hatte sioh die regeneratorisehe Funktioa 
des Kuooheamarkes allmahlioh ersoh(ipft, uad sodaua ware selbstverstaadheh 
zuletzt eine Anamie aufgetreten. 

Jetzt taucht hie Frage auf, mit weloher Form der akuten Pseudoleukamie 
wires  zu tun hatten? 

Es gab eiae Zeit, und dies sogar verhaltnismaflig vor kurzem, we eine solehe 
Frage nicht nut ftir ttberiliissig, sondern sogar ftir sonderbax gegoitea hatte. Zu 
jener Zeit wurde eine m y e 1 o g e a e Pseudoleukamie aioht aaerkanat, von eiaer 
m y e 1 o i d e a war sohon gar keine Rede. Es warde eine einzige Pseudoleukamie 
anerkannt, niimlioh die lymphatische resp. die durch Hyperplasie des lymph- 
adenoiden Gewebes in der Niilz und in dea Lymphdrtisen bedingte. Eia ~bergaag 
der lymphacIenoidea Hyperplasie auf da~ Kaoeheumark fiihrte nach den Vor- 
stellungen jener Zeit uaausweiehlioh zum Auftretea oilier Lymphozytealeuk~izaie. 

Gegenwartig jedoch, we man die Leukamie als S y s t e m e r k r a n k u n g 
betraehtet, die durohaus nioht an oin bestimmtes blutbereitendes Organ gebuaden 
ist, and fo]glieh nioht Ms eiue Kraakheit, die aussohlieBlioh dutch eine Affektion 
des Knoohenmarkes bedingt ist, we das Vorhaadeasein nioht nur eiaer akaten 
lymphadenoiden, sondera auch einer akuten myeloideu Leukamie anerkannt 
wird, ist es tiberaus nattirlich bereits a priori das Vorhandensein aaoh yon z w e i 
akuten Formen der Pseudoleukamie (eiaer lymphadenoiden und ~eiaer myeloiden) 
anzunehmen. Zur akuten m y e 1 o i d e n Pseudoleukamie sincl einige yea den 
Fallen akut veflauiender Leukamiea zuzureohaen, welohe wir bereits oben der 
akuten Pseadoleuki~mie zugeziihlt habeu. &Is Paradigma kann der Fall yon K e r - 
sc  h e n s t e i n e r dienen. In diesen Falle befauden sioh im Blute 8,6 ~ NIyelo: 
zyten, und das Kuoeheumark bet das voile Bild einer myeloideu Hyperplasie 
dar. ]n der Leber wurde eiae Erweiterung tier Kapillarea beobaohtet, ill denen 
stelleuweise Anhaufungen yon ~yelozytea und Erythroblasten sioh vorfanden. 
Zur akuten myeloiden Pseudoleukamie gehSrt zweifellos such der Fall you v. L e u - 
b e. Die Resultate der mikroskopisohen Uatersuchung der Organe legen den 
Gedanken nahe, dab aueh in unserm Falle eine skate m y e 1 o i d e Pseudoleuk- 
~mie vorgelegen h~t.- Im Kuocheamark bildeten den Haaptbestsndteil der Zellen 
~[yelozyten und Niyeloblastea. In der Niilz erwiesen sich die Follikel als ver- 
klein~rt. Eine hoehgradigo Hyperplasie warde nur in der Pulpa gefunden, die 
haupts/ichlieh aus einkernigen ungranulierten Leukozyten bestand, unter denen 
auch Myelozyten, Karyozyten und Kaoehenmarksriesenzellen angetroffen wurden. 
Wenn somit auch in der ~i[z eine hoehgradige myeloide Umwandlung nieht zur 
Beobachtung kam, so batten wit es doch jedenfaUs mit einer s p 1 e n o i d e n 
Hyperplasie zu tun, d. h. mit der Proliferation eines Gewebes, dss zum myeloidea 
System gehSrt. Ia der Leber verdienen die Intertrabekularraume Beachtung, 
die an mehreren Stellen Zelten veto Typus der Niyelozy~en, Karyozy~en und 
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KnochenmarksriesonzeUen einschlossen. Zellelemente der gleichen Art fande~ 
wir in den Sinus der ~esenterialdriisen. 

Die Ergebnisse tier mikroskepischen Untersuehung der eben erwahnten Organe 
sprechen semit entschieden daftir, dab unser Fall der akuten m y e 1 o i d e r~ 
Pseudoleukiimie zuzuzahlen ist. Was den Blutbefund anlangt, so zeichnet er 
sich hinsiehtlich der Feststellung tier Natur der Pseudeleukamie dutch ganzliche 
Unbestimmtheit aus. Bei der ersten IYntersuchung, die dem Auftreten der Pneu- 
monJe voranging, wurde eine geringfiigige relative Lymphozytose konsta~iert, 
sedann fanden wir eine ziemlich gro~e Anzahl yen E h r 1 i c h s groi~en einkerniger~ 
Leukozyten (letztere mtissen offenbar mit der in der Milz gefundenen splenoiden 
Hyperplasie der Pulpa Jn Zusammenhang gebracht werden). Bei der zweiten, 
im Verlaufe der Pneumonie ausgefiihrten Blutuntersuehung wurde eine ziemlich 
stark ausgepragte r e 1 a ~ i v e neutrophile polymorphkernige Leukozytose nach- 
gewiesen. Diese Leukozytose ist nattirlieh mit der Pneumonie in Zusammen- 
hang zu bringen. Wie es seheint, war das Knochenmark infolge der Grundkrank- 
heir dermal3en verandert, da~ es sich als unfahig erwies, auf die Pneumonie mit 
einer a b s o 1 u t e n Leukozytese zu reagieren. Sein VermSgen reiehte nur zur 
Sehaffung einer relativen Leukozytose aus. Sedann wurden bei der zweiten Blut- 
untersuehung gro$e einkernige Leukozyten E h r 1 i c h s in bedeutenderer An- 
zahl gefunden als bet der ersten Untersuchung. 

Wenden wit uns nun zur Betrachtung des hamatelogisehen Bi]des, das in, 
den veri~ffentliehten Fallen yon akuter Pseudoleukamie beebaehtet wurde, sewie 
Jn allen denjenigen Fallen dieser Krankheit, welehe in der Literatur unter andern 
Bezeiehnungen figurieren, so fiberzeugen w i t  uns yon ihrer aul~erordentlichea 
Buntheit in I-tinsicht der qualitativen und quantitativen Zusam~nensetzung der 
Leukozyten. Bei all dieser Buntheit jedoeh kann man die akuten Pseudeleuk- 
amien nach der Zusammensetzung der Leukozyten ira B]ute in v i e r Kategerien 
einteilen. Zur e r s t e n Kategorie gehSren die Falle, wo die leuk0zYtare Blut- 
zusammensetzung entweder mehr oder weniger wesentlieh nieht verandert ist, 
weder quantitativ neeh qualitativ, eder eine neutrophile Leukozytese sieh be- 
merkbar raaeht. Ein Fall yon akuter Pseudo]eukamie mit neutrophiler Leukozy- 
tese ist yon H e r z verOffentlieht worden. In diesem Falle betrug die Anzahl 
der Leukozyten 14 000, unter denen sieh 74,3_% polymorphkernige Neutrephile 
befanden. In  eben diesem Falle wurde fibrigens ebenso wie in unserem eine be- 
deutende Vermehrung der Anzahl der grogen einkernigen Leukozyten (9,1%)~ 
beobachtet. 

Die z w e i t e Kategorie der akuten Pseudoleukamien bilden die Falle mi t  
L e u k o p e n i e ,  aber ohne irgendwie wesentliehe Veranderungen seitens der 
qualitativen Zusammensetzung der Leukozyten. [.Hierher gehSren der Fall yea 
E w a 1 d und tier unsrige. In dem Falle von E w a 1 d wie in dem unsrigea 
maehte ~ sich eine durch Pneumonie bedingte relative neutrophile Leukozytose be-: 
merkbar. 



71 

Die d r i t t e Kategorie setzt sich" aus Fi~llen zusararaen, wo nebeu der Louko- 
penie ziemlich starke Veri~.nderungen seitens der qualitativen Zusararaensetzuag 
der Leukozyten entweder nach der Seite der L y rap h i~ ra i a odor nach dar der 
~I y e 1 ii ra i e h i n  beobachtet warden. Als t~aispiala der ersten Art kSnnen die 
Fi~lle van 1~I o r i t z (der 2. uad 3.), zwei F/~lla van W a I t e r C a r I, sowie der 
Fall yon H a rae 1 d'ienen. Als Beispiel der letzteren Art kann der Fall yon H e r z 
diaaen, den dar Autor selbst sondarbarerweise als akute Leuki~mie bezeichnet 
hat. In diasem Falle sahwankte der tti~moglobingehalt zwischen 55 % und 20 %, 
die Anzahl der Erythrozyten betrug 3 600 000 bis 875 000, die dar Leukozyten 
4600 bis 3100. Untar dan Leuk0zyten gab es 55,1 bis 36,6 % neutrophfie l~Iyalo- 
zyten und 14,76 bis 18,2 % ~yeloblasten. 

Zar d r i t t e n Kategoria der akuten 1%eudoleuki~mien gehSrt unsaras Er- 
achtens aueh der Fall, den W i l h e l r a  E a g e r  und C a r l  S t e r n b e r g  be- 
schrieben haben. In diasera Falle warden 3 241 300 Erythrozyten und 3200 Leuko- 
zyten gefunden, von welch letzteren 81% aui die polymorphkernigen Nautrophflcn 
entfielan. Ira Leiehenblut warden 21% neutrophile Myelozyten konstatiert. Die 
histologisahe Untarsuehung der Organe ergab eine myaloide Umwandlung der 
hIilz und der Lymphdrtisen, sowie myeloide Ablagarungen in den Nierea uad 
in dar Leber. 

Zar v i e r t a n Ka~egoria der akutan Pseudolauk/~mien gehSren endlieh die 
Fi~lla, in dauen qualitative Variinderungea seitens der leukozyti~ran Blutzusara- 
mansetzung im Sinne ainer l~Iyelliraie (der Fall yon v. L e u b e ) odor einer Lyraph- 
/~mie (der 1. FaU yon 1~ o r i t z) vorhanden sind, wobai die Gasamtzahl der 
Leukozytan antwader normal ist odar die Norm etwas iibersteigt. Dieso Katagorie 
steht offenbar der Leukemia bereits sehr naha und bildet eben dasjenige Grenz- 
goblet, auf dam es schwer zu entscl~eiden ist, wo die Pseudolaukiimie aufhSrt und 
we die Leuk/imie anfiingt. 

Die soeben dargelegte h/imatologisehe Klassifikation der F/~lle yon almtar 
Pseudoleukiia~ie dient niaht nut als Beweis ftir die Buntheit dar leukozyt~ran 
Blutzusaramensatzung bei dieser Krankheit, sondern spiegelt auch gleiehzeitig 
rait grol~er Deutlichkeit und in konsakutiver Folge aUe diejenigan Var~nderungen 
wider, welehe die normale Leukopo~se arf~hrt, wenn sin infolge der sich im Paren- 
ahyra dcr h/~matopoetischen Organe abspialenden hyperplastisahan Prozesse all- 
raiihlieh in einen pathologischan Zustand hineingalangt. Innerhalb dare  r s t e n 
Kategoria der akuten Pseudoleukiimien erf/~hrt die norraale Laukopoasa wedar 
in quantitativer noch in qualitativer Beziahung irgendwalehe wesantliahe Ver- 
i~ndarungen. Die in den blutbildenden Organen bei den Fallen dieser Kategoria 
siah vollziahanden Proliferationsprozesse vermSgen bei all ihrar Intensit~t dennoah 
nicht die normale Produktion der Laukozyten zu beainflussen. Infolgedessen 
bawahrt dar Organisraus die Fhhigkeit, sogar auf eiu im Blute zirkulierendes Gift 
rait einer Lcukozytose zu reagieren. Als deutlichar Baweis dattir, dab das pseudo- 
leuk~imische Gift in gewissen Fifllen eine Leukozytosa zu bawirkan vermag, kann 
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unter anderem die Anaemia pseudoleucaemiea infantum yon J a e k s c h 
dienen. 

Bei der z w e i t e n Kategorie der akuten Pseudoleukamien erleidet die leuko- 
zytare Blutzusammensetzung einsehneidende Veranderungen, abet ausschlieBlieh 
quantitativer Natur, als deren Folge eine L e u k o p e n i e resultiert. Die normale 

Leukopoese ist stark gestOrt, abet die pathologisehen Prozesse in den blutberei- 
tenden Organen erreiehen noeh nieht die lntensit/it, bei weleher anstatt des herab- 
gesetzten normalen Vorgangs der Leukozytenproduktiou ein neuer Typus der 
Leukopoese platzzugreifen beginnt. Der Organismus ist in den in Redo stehenden 
Fallen imstande, mit einer neutrophilen Leukozytose zu reagieren, abet nur mit 
einer r e 1 a t i v e n (wie in unserm Falle) und fiberdies aussehlieBlieh aui eine 
h i n z u k o m m e n d e  Infektion. 

In der d r i t  t e n Kategorie besteht d ie  Leukopenie fort, aber es kommen 
bereits in ihr qualitative Veranderungen der leukozytaren Blutzusammensetzung 
zur Peobaehtung, die sich in einer gewissen Riehtung (entweder naeh der Lymph- 
/imie oder naeh der Myelamie hin) einstellen. Hier handelt es sich offenbar bereits 
um einen ausgebildeten n o u e n Typus der Leukopoese, der tibrigens uoeh nieht 
eine derartige Entwieklung erreicht hat, um sieh in einer Anzahl yon farblosen 
Zellen zu dokumentieren, die der normaleu Leukozytenmenge im Blute gleieh- 
kommt. 

Der neue Typus der Leukopoese erreieht seine endgiiltige Ausbildung in der 
v i e r t e n Kategorie der akuten Pseudoleukamien. Die qualitativen Ver/inde- 
rungen der leukozytaren Blutzusammensetzung, die der dritten Kategorie eigen- 
tfimlieh sind, treten hier noeh fleuflicher hervor, well die Leukopenie einer normalen 
Leukozytenmenge platzmaeht. Noeh mehr, es maeht sich sogar eine Neigung 
zu einer Vermehrung der Leukozytenmenge gegenfiber der Norm bemerkbar, we, 
dureh offenbar eine gewisse Ann/iherung an die Leukamie erreieht wird. 

Das Studium der Leukozytenzusammensetzung bei der akuten Pseudo- 
leukamie fiberzeugt uns demnaeh davon, dab das den versehiedenen Kategorien 
dieser Kraukheit eigenttimliehe hamatologisehe Bild die versehiedenen Stadien 
dos ~berganges einer normalen Leukopoese in eine pathologisehe reprasentiert. 
In der Tat, wie ist es sonst zu erklaren, dab bei einer und derselben Erkrankung 
so versehiedene hamatologisehe Bilder angetroffen werden? Logiseh ist es anzu- 
nehmen, dab diese Verschiedenheiten auf einer Versehiedenheit der in den biut- 
bildenden Organen vor sieh gehenden pathologiseh-anatomisehen Veranderungen 
beruhen, mit andern Worten, man muB wohl glauben, da~ einem bestimmten 
h/imatologisehen Bflde bestimmte Veranderungen in den blutbildenden Drtisen 
entspreehen. Dieser Gedanke hat eigentlieh vom Standpunkte der modernen 
Anschauungen, naeh denen die Ver/~nderungen in den blutbereitenden Organen 
bei der Leuk/imie und bei der Pseudoleuk/imie miteinander vollkommen identiseh 
sind, als Ketzerei zu gelten. Von diesem Standpunkte aus kann man begreiflieher- 
weise keinen Untersehied in den pathologiseh-anatomisehen Veranderungen der 
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~iimatopoetischen Organe innerhalb der vier Kategorien der akuten Pseudo- 
leuk~imien zugeben. 

,,Eia Wesensunterschied zwischen Leukfiznie und Pseudoleuk~mie, sagt 
t t  i 2 s c h f e 1 d ,  ist nicht anzuerkennen. Beides sind dnrchaus identische Affek- 
tionen mit absolut denselben Veranderungen der Blutbildungsorgane, nut dal~ 
tier Blutbefund aleukfi~aisch oder subleuk~imisch ist.'-' 

Aus dem Angefiihrten ergibt sich somit, dai} die Pseudoleukamie eine Leuk- 
.amie minus einem Icukamischen Blutbe[unde und die Leuk~mie ihrerseits eine 
Pseudoleuki~mie plus einem leuk~mischen Blutbefunde ist. Aus demselben Grunde 
glaubt P a p p e n h e i m ,  dab entsprechend der ,,a~lten gro]lymphozytaren 
Leuk~mie ~ auch eine ,,akute grol]lymphozytiire Aleukamie '~' (Pseudoleuki~mie) 
existieren muir, wobei die pathologisch-anatomischen Veranderungen der Blut. 
bildungsorgane in diesem wie in jenem Falle vSllig identisch sein mtissen. 

Gem~l] diesen Vorstellungen ist die ttauptsache die Pseudoleuk~mie, mit 
andern Worten, die pathologisch-anatomischea Veriinderungen der Blutdrtisen, 
die mit" dieser Affektion verkntipft sind. Der leukamische Blutbefund hingegen 
~ist blol~ ein ,,Begleitsymptom '~, das vorhanden sein, aber auch Iehlen kann. 

Indem wit uns oben bei der ErSrterung der Klassifikation der akuten Pseudo- 
leukiimien daftir aussprachen, dal~ den verschiedenea Kategorien dieser Erkrankung 
verschiedene pathologisch-anatomische Ver~nderungen in den blutbildenden 
Organen entsprechen, haben wit uns eo ipso natiirlich auch gegen die Ideutitat 
der pathologisch-anatomischen Ver~nderungen bei der Pseudoleuki~mie und der 
Leuk~mie ausgesprochen, denn der Unterschied hinsichtlich der leukozyt~en 
Blutzusammensetzung zwischen der Leukamie und der Pseudoleukamie ist ein 
weit grSfierer als zwischen den verschiedenen Kategorien der akuten Pseudoleuk- 
i~mien. Deshalb wird die Klarlegung dessen, wodurch sich der Zustand der Blut- 
:bfldungsorgane bei der Pseudoleukiimie yon dem der gleichen Organe bei der 
Leuk~mie unterscheidet, gleichzeitig uns auch Anfkl~ung darfiber verschaffen, 
wodurch der Unterschied in der leukozyt~iren Blutzusammensetzung bei den ver- 
schiedenen Kategorien der akuten Pseudoleuki~mien bedingt ist. Demnach lfi~t 
sich die Frage darauf zuriickfiihren, was nStig sei, damit sich eine Pseudoleuk~mie 
in eine Leuk~mie verwandle oder, mit andern Worten, was bewirkt das Auftreten 
des obenerwiihnten ,,Begleitsymptoms"? ~i iher  wurde dicse Frage im Sinue 
der Anschauungen yon ,N e u m a n n  entschieden, die eine Zeitlang auch yon 
P a p p e n h e i m geteilt wurden. 

Nach N e u m a n n ist die Pseudoleukamie bedingt dutch eine Affektion der 
blutbereitenden Organe mit Ausnahme des Knochenmarks. Sobald jedoch der 
:pathologische Prozel~ auf das Knochenmark fibergreift, vewandelt sich die Pseudo- 
leukamie in eine Leuk~ie .  

Gegenwiirtig kann man diese N e u m a n n sche Ansicht als endgtiltig wider- 
legt betrachten. Nichtsdestoweniger ist die Frage nach der Ursache, die den 
~bergang einer Pseudoleukiimie in eine Leukiimie bewirkt, noch immer eine offene. 
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Pseudoleuk/imie und Leuk/imie sind, wie man jetzt allgemein annimmt, 
S y s t e m e r k r a n k u n g e n ,  die an eine Lokalisation in einem bestimmten 
Blutbi]dungsorga~l niche gebunden sind. Bei dieser wie bei jener Krankheit geht 
in deu hamatopoetisehen Organen eatweder eine Hyperplasie des lymphadenoiden 
oder aber eine solche des myeloiden Gewebes vet sieh. Die Ausgangselemente ftir 
diese wie ftir jene Erkraukung sind in jedem Bhtbildungsorgan vorhanden. Ia 
jedem Blutbildungsorgan werden aul]er don seinem Parenchym eigenttimliehen 
spezilischen Zellen noch als st~ndiger Bestandteil aueh andere Zellea aagetroffen, 
welehe die spezilisehen Elemente dos Parenehyms der andera Blutbildungsorgane 
darsteilen. So trifft ma.n im Knochenmark auBer den lgyelozyten, die hier an 
Menge vorherrsehen, aueh Lymphozyten, die naeh H e 11 y bier ,,eiaen regel- 
m/i~igen Beflmd'-' bilden. Andrerseits ist in der Milz au6er den Lymphozyten 
uud Splenozyten naeh S t e r n b e r g normalerweise auch myeloides Gewebe vor- 
handen. Wenn somit in jedem Bluthfldungsorgan sowohl eine Hyperplasie dos 
]ymphadenoiden wie aueh eine solehe des myeloiden Gewebes platzgreifen kann~ 
so ist offenbar der Unterschied zwischen der Pseudoleuk/imie und der Leuk/imie 
in der biologischen Natur der Produkte der Hyperplasie zu suehen. 

Wit haben bereits in unsern andern Arbeiten Gelegenheit gehabt, darauf 
hinzuweisen, dab die Pathologie uns z w e i Kriterien zur Beurteilung der biolo- 
gisehen Wertigkeit der Zellen darbeitet, niimlieh 1. den G r a d d e r E m p f i n d - 
1 i e h k e i t der Zelle allen mOgliehen Reizen gegeniiber und 2. ihre R e a k - 
t i o n s w e i s e auf eben diese Reize. Je komplizierter ein l~echanismus ist, dest~ 
mehr Umstiinde sind vorhanden, unter denen sein Funktionieren gest6rt wird. 
Dasselbe gilt aueh vom Organismus. Je komplizierter die Organisation der Zelle 
ist, desto empfindlicher verb/fit sie sieh gegentiber dem Einflusse versehiedener 
Reize und d e s t o I r ti h e r folglich tritt die Reaktion ein. Was nun die Art 
und Weise dieser Reaktion anlangt, so weisen die am moisten differenzierten 
Zellen (die spezifischen Zellen der parenchymat6sen Orgaue) eine Neigung zu 
d e g e n e r a r i v e n Prozessea attf, wahrend die Zellen niederer Ordnung, analog 
den niederen Einzelligen, moist mit einer H y p e r p 1 a s i e reagieren. Je niedriger 
demnach, je elementarer die biologisehe Organisation einer Zelle ist, desto weniger 
empfindlich ist sie flit die Einwirkung yon Giften und desto seh/~rfer und intensiver 
macht sieh ihre F/ihigkeit geltend, auf diese Gifte mit Proliferation zu reagieren. 
Sodann ist hinzuzufiigen, daI] die embryonale Zelle einen elementareren Organis-, 
mus repr~sentiert als die ihr en~spreehende reife, endgtiltig differenzierte Zelle. 
Deshalb stehen die Embryonalzellen hinsichtlieh des Grades ihrer Empfindlieh- 
keit ftir die Einwirkung yon Giiten und tier Art und Weise ihrer Reaktion auf diese 
Gifte den elementaren Zellen, den Zellen mit einfaehster biologiseher Organisation, 
nahe. Selbstverstiindlieh muI~ sieh diese N/~he um so deutlicher kundtun, je welter 
die Embroynalzelle yen der ihr entspreehenden differenzierteu Mutterzelle, die 
als Ausgangspunkt fiir den Proliferationsvorgang gedient hat, absteht. 

Wenn eine reife Zelle mit abgesehlossener Entwieklung sieh teilt, so resul- 
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tieren daraus zwei Zellen, die mit der Mutterzelle nieht ganz identiseh sind. Jede 
Toehterzelle gleieht der Mutterzelie mit einem gewissen M i n u s ,  das erst bei 
tier weiteren Reihmg derselben ersetzt wird. Diese Toehterzelten zeichnen sich 
bis zu ihrer endgiiltigen Reilung dadurch aus, d ~  sie als weniger differenzierte 
resp. mehr elementare Zellen eine geringere Empfindlichkeit ~iir die Einwirkung 
des Giftes besitzen, das die Teilung der Mutterzelle veraula•t hat. Um die Tochter- 
zellen zur Teilung zu ver~nlassen, ist offenbar eine gr01~ere St~rke des Giftes not- 
wendig. An~erdem besitzen die Tochterzellen infolge ihrer im Vergleich mit der 
~utterzelle niederen biologisehen Organisation die F~igkeit  zu intensiverer 
Proliferation. Bleibt die St~rke des Infektionsgiftes innerhalb gewisser Grenzen, 
so vollzieht sich die Proliferation der parenehymatOsen Zellen der blutbilden- 
den Organe in einem gemal~igten Tempo, und die Tochterzellen haben gentigend 
Zeit zu endgtiitiger Reilung, mit anderen Worten, zur Ersetzung des erwi~hnten 
Minus. Unter derartigen Verhiiltnissen i~ndert sieh das zytologisehe Bild in den 
blutbereitenden Organen zwar quantitativ, abet nieht qualitativ, und die Funktion 
dieser Organe, die Leukopoese mit eingesehlossen, erfi~hl~ keine mehr oder weniger 
wesentliehe Modifikatiom Nimmt jedoeh das infektiOse oder toxisehe Agens pro- 
gressiv an Starke zu, so vermOgen die Toehterzelleu nicht bis zum Zustand der 
Mutterzenen heranzureifen und teilen sieh ihrerseits, ohne reif geworden zu sein, 
d. h. ohne alas Minus ersetzt zu haben. Als Folge dieser Teilung tritt eine neue 
Zellgeneration auf, die sieh vonde r  ursprtinglichen Mutterzelle dureh ein noeh 
grS~eres Minus unterseheidet als die Zellen der voraufgegangenen Generation. 
Bei progressiver Zunahme der Stiirke des Giftes resultiert somit ein progressives 
Abweiehen von dem Typus der urspriingliehen Mutterzelle in Form einer langen 
Reihe yon Generationen, in weleher jede folgende Generation yon der ihr vorauf- 
gehenden sieh dadttreh unterseheidet, da~ zum Auftreten eines Proliferations- 
prozesses ihrerseits eine grSl~ere Gittstiirke erlorderlieh ist als tiir die Entwicklung 
einer Hyperplasie. Au~erdem reagiert in dieser Generationsfolge jede weitere 
Generation als eine solche, die den urspriinghchen ~utterzdlen immer weniger 
gleicht und folghch aus mehr embryonalen resp. eine mehr elementare biologisehe 
Organisation besitzenden Zellen besteht, auf die Einwirkung eines Giftes von ent- 
spreehender Starke mit einem intensiveren Proliferationsvorgang als die ihr ver- 
aufgehende Generation. Man kann sogar annehmen, da~ mit der Zunahme der 
Anzahl der Generatienen in arithmetiseher Reihe die Zunahme ihrer Proliferations- 
fi~higkeit in geometriseher Progression anwiiehst. Unter diesen Verhhltnissen kann 
es im Falle einer progressiven Zunahme der  Starke des Giftes nattirlicherweise 
leieht zum Auftreten von Generationen mit einer solch kolossalen Proliferations- 
fi~higkeit kommen, da~ die Produkte der Proliferation nieht mehr in den Blut- 
bildungsorganen Platz zu finden vermSgen und infolgedessen das peripherisehe 
Blur zu iibersehwemmen beginnen. V o n d i e s e m M o m e n t e a n s t e 1 ! t 
s i c h  e i n e  l e u k i i m i s e h e  B l u t z u s a m m e n s e t z u n g  e in .  

Das Dargelegte erkl~rt wohl, wie wir glauben, mit geniigender Deutlichkeit, 



76 

worin der Unterschied zwisehen der Leukamie und der Pseudoleukamie besteht 
und wodurch der ~bergang der letzteren in eine Leukamie bedingt ist. Aus den 
~ngeftihrten Uberlegungen folgt direkt, dab der Zustand tier h~matopoetischen 
Organe bei der Pseudoleukamie lunge nieht der gleiche ist wie der bei der Leukamie 
und dal] demnach die Leukamie nieht bloB eine Pseudoleuki~mie plus leukamiseher 
Blutzusammensetzung ist. Wit nehmen an, dab bei der Leukamie die blutbildenden 
Organe im Vergleieh mit der Pseudoleuk•mie aus Zellen bestehen, die yon den 
normalen parenehymatSsen Zellen dieser Org~ne weiter abs~ehen, mit andern 
Worten, aus mehr embryonalen ZeHen. 

Wenn der Unterschied in der leukozyt~ren Blutzusammensetzung bei der 
Pseudoleukamie und der Leukamie sich durch den Unterschied in der 0 r d n u n g 
der Ze]]generationen erklaren lii~t, aus denen die blutberei~enden 0rgane bei 
den genannten zwei Krankheiten zusammengesetzt sind, so taueht unwillktirlieh 
der Gedanke auf, ob nicht die gleiehe Ursache der inuerhalb der Pseudoleukamie 
selbst zu beobaehtenden qualitativen und quantitativen Schwankungen seitens 
der Leukozyten zugrunde liege. 

0ben haben wit eine Klassifika~ion der akuten Pseudoleukamien aufgestellt, 
die auf Grund der Zusammensetzung der Leukozyten fin Blare aufgebaut ist. 
Wit teilten die akuten PseudoIeukamien in vier Kategorien ein. Wit kamen dort 
zu dem SchluB, dab das Blutbild in den bezeiehneten Kategorien eine k o n s e -  
k u t i v e Reihe yon ~bergangen yon normaler Leukozytenzusammensetzung zu 
einer leukamischen darstellt und dab diese Kategorien die einzelnen Phasen in 
dem ProzeB der allmahlichen Umwandlung der normalen Leukopoese in ]ene 
pathologisehe, die bei der Leukamie Platz hat, repr~sentierelL 

Die yon uns entwickelte Ansehauung fiber das Wesen derjenigen Verschieden- 
hei~en, welche zwisehen der Pseudoleukfivaie und der Leukamie existieren, wirft 
gleiehzeitig ein sehr helles Lieht aueh auf dan engen Zusammenhang zwisehen 
diesen beiden Krankheitsformeu. Eigentlich haben wir welt weniger Grund, yon 
zwei verschiedenen Krankheiten zu spreehen, als vieknehr yon zwei verschiedenen 
Stadien eines und desselben pathologisehen Prozesses. 

Der enge Zusammenhang zwischen der Pseudoleuk/imie und der Leukamie 
erhellt zur Genfige aueh aus den Ergebnissen der R6ntgenbeh~ndlung der Leuk- 
amie. Diese Ergebuisse lassen sieh vollkommen yore Standpunkt der oben dar- 
gelegten Ansehaum~gen erklaren uud bestatigen ihrerseits die RiehCigkeit der- 
selben. Der EinfluB der R6ntgenbestrahlung auf die Blutzusammensetzung bei 
der Leukamie kann nieht davon zeugen, dab wit es in diesen Fallen nur mit einer 
ZerstSrung der Leukozyten im Blute zu tun haben. Wenn alles hier n~r auf eine 
ZerstSrung der Leukozyten hinausliefe, so wtirdeu wir bloB eine Verminderung 
der Leukozytenzahl o h n e Wiederherstellung der normalen Prozentverhaltnisse 
der versehiedenen Leukozytenarten beobaehten, mit andern Worten, wit wiirden 
eine quantitative, iedoeh keine qualitative Norm erzielen. Indes wissen wit aus 
zahlreiehen Arbeiten, dab unter dem EinfluB tier RSntgenbestrahlung aueh das 
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Prozentverhiiltnis der verschiedenen Leukozytenformen sich iinder~. So nimmt 
die Anzahl der polymorphkernigen 5Teutrophilen auf Rechnung der pathologischen 
Formen allmiihlich zu. Es vollzieht sich somit eine allm~hliche Annaherung an 
die normale Leukopoese. Aul~erdem wissen wir, dal~ in denjenigen Leukfi~nie- 
fallen, die mit An~mie einhergehen, die RSntgenbehandlung eine Zuuahme der 
Erythrozytenmenge und des Hi~moglobingehalts hervorruft. Alles dies spricht 
dafiir, daf~ die RSntgenstrahlen bei der Leukamie in hohem i~Iafle auf die Tatig- 
keit der Blutbildungsorgano selbst einwirken und sic in die n o r  m a 1 e Bahn 
einlenken. Auf welchem Wege geschieht dies? Man muf~ wohl annehmen, da~ 
der therapeutische Effekt der Rtintgenbestrahlung in einer allmi~hlichen Ab- 
sehw~chung des leukiimischen Giftes besteht. Wenn dem sich so verhalt, so haben 
wir bier a priori Erscheinungen zu gewartigen, die den yon uns bei der progressiven 
Zunahme der St~rke des Giftes abgeleiteten direkt entgegengesetzt sind. 

Wiihrend bei der progressiven Zunahme der Starke des Giftes die Intensittit 
der Proliferation seitens der parenchymatSsen Zellen tier bhtbfldenden Organe 
progressiv zunimmt, was eine progressive Abweichung vom Typus der ursprting- 
lichen Mutterzellen, mit andern Worten, eiae E n t d i t f e r e n z i e r u n g dieser 
selben Zellen zur Folge hat, so mu$ bei der R6ntgenbestrahlung, die nach uaserer 
Ansieht eine Absehwtiehung der Stiirke des Giftes bedingt, i m G e g e n t e i l 
eine allmi~hliehe Absehwi~chung der bezeiehneten Proliferationsti~tigkeit sieh ein- 
stellen. Infolge der Absehwachung des Proliferationsprozesses werden nun grin= 
stigere Bedingungen ffir das Reifen der Proliferationsprodukte geschaffen, woraus 
eine allm~hliehe A n n ii h e r u n g an den Typus der ursprtinglichen ~utterzellen 
resultiert. ~ i t  einem Weft, unter dem Einflusse der ROntgenbehandlung geh t  
eine D i f f e r e n z i e r u n g der erwiihnten Proliferationsprodukte vor sieh. 
Selbstverstiindlich andert s~ch in paralleler Weise auch die Leukopoese selbst, die 
allm~hlieh ihren pathologisehen Charakter verliert und demgemiil~ sich dem nor: 
malen Typus n~hert bis zur vSUigen Wiederherstellung desselben. 

Oben haben wh" des genaueren auseinandergesetzt, worin naeh unserer Meinung 
der Untersehied zwischen der Pseudoleukiimie und der Leukamie enthalten ist. 
Wir kamen zu dem Schlul~, dal~ dieser Unterschied dutch den Blutbefund allein 
nieht ersehSpft ist, sondern sieh auch auf die blutbereitenden Organe erstreckt. 
Ira Verfolg yon Erwiigungen biologischer 5Tatur Ianden wit, da~ die Bhtbildungs- 
organe bei der Leukhmie aus Zellen bestehen mtissen, die in hSherem Grade embry- 
onal sind als bei der Pseudoleuki~mie, und dal~ diese Zellen von dem Typus der 
parenchymat6sen Zellen der h~matopoetisehen Organe, die als Ausgangspunkt 
fiir den Proliferationsprozel~ gedient haben, welter entfernt sein miissen. Einfaeh 
ausgedrfickt wtirde dies bellmen, dafl der ganze Unterschied in dem Zustand der 
blutbildenden Organe bei der Pseudoteuk~mie und der Leukfianie in den ver- 
sehiedenen Nummern der Zellgenerationen besteht,  aus denen das Parenchym 
dieser Organe sich zusammensetzt. 5Tunmehr halten wit es Iiir notwendig, aueh 
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die Frage nach dem Vorhaltnis der Pseudoleukamie fiberhaupt und der akuten 
Pseudoleuk~nie ira besondern zu der perniziSsen An~mie zu bertihren. 

Eingangs dieses Aufsatzes wiesen wir daxauf bin, dal~ den Krankheiten, die 
be ider  Differentialdiagnose dor akuten Pseudoleukamie zu beriicksiehtigen sind, 
aueh die perniziSse Anlimie zugeziihlt .werden miisse. Als besonders eklar 
Beweis ftir die Richtigkei~ dieser Ansieht kann tier yon H a m e 1 beschriebene 
Fall yon perniziSser Anfixaie dienen. Dieser Fall verlief ziemlleh akut. Die Krank- 
heir begann ira April. Im ~ai  land eine Blutung aus ,,Nose und ~und"  start, 
wobei der Blutverlust etwa �89 Liter betrug. Die MiJz ragte um zwei Querfinger 
breit unter dem Rippenbogen horror. Ira Juli ergab die erste Blutuntersuchung 
850 000 Erythrozyten, 25 % H~moglobin und 3800 Leukozyten. Under den letz- 
teren waxen 43,5 % kleine Lymphozyten und 12,2 % gro~e Lymphozyten vor- 
handen. Die nach kurzer Zeit ausgeftihrte zweite Untersuchung ergab 275 000 
Erythrozyten, 10 % Hamoglobin und 2400 Leukozyten, unter denen 51,9 % kleine 
Lymphozyton nnd 2,6 % gro•e Lymphozyten vorhanden waxen. 

Es fragt sieh nun, warum dies koin Fail yon akuter Pseudoleukamie skin 
sell? Es liegen hier akuter Verlauf, ~ilzvergrS~erung, hochgradige relative Lym- 
phozytoso und Leukopenie vor. Allo diese Erseheinungen haben ebenso beider  
akuten Pseudoleuk~mie wie aueh bei der pernizifsen An~imie statt~ und vermfgen 
daher davon Zeugnis abzulegen, dal~ zwischen den genannten beiden Blutkrank- 
heiten ein noeh feinerer Unterschied besteht ats zwisehen der Pseudoleukamie 
und Leuk~raie. Worin besteht nun diesor Untersehied? 

Borer wit diese Frage beantworten, halten wit es flit notwendig, kurz einige 
Erw~igungen anzuftihren, die wit des genauern bereits vor aeht Jahren an dieser 
selben Stelle (Vireh. Arch. Bd. 174, Suppl.-tteft) dargelogt haben. Von dem 
Gedanken ausgehend, da$ das Blut ein Organ ist, fanden wit damals, da$ bei 
dot Affektion der Blutzellen eine ebensolche Gesetzmiil~igkeit sieh geltend macht 
wie boider Affektion der Zellen eines beliebigen paxenehymatOsen Organs. Jedes 
parenchymat•so Organ besteht aus Zollen yon zweierlei Art: aus sp  o z i f i s e h e n 
Zellen, welehe die dem betreffenden Organ eigentiimliehe Funktion ausiiben und 
eine mehr odor weniger komplizierte biologisehe Organisation besitzen, und aus 
Bindegewebszellen, welche das Stroma des Organs zusammonsetzen und ihrer 
ehemisehen Natur und ihrer physiologisehen Funktion naeh don Typus yon o 1 e - 
m e n t a r e n Zellen repr~sentieren. Wir habon bereits wiederholt den Umstand, 
betont, da$ je komplizierter die Organisation der Zelle ist, sie desto geneigtor ist 
auf die Einwirkung von toxischen und infektiOsen Agentien mit 'D e g e n e r a t i o n 
zu reagieren, und da$ Zellen mit einfaeher Organisation, analog don niederen 
einzelligen Organismen, am hanfigsten mit t t y  p e r p 1 a s i e reagieren. Von 
diesem Gesichtspunkte aus reprasentieren offenbax die speziellen Zellen der paxen- 
ehymar Organe und die Zellen ihres Stromas zwei iiufierste Typen (hSehster 
and niederster Organisation). Die ~it te  zwisehen ihnen miissen nattirlieherweise 
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die Zellen einnehmen, deren Reaktion auf toxische und infektiSse Agentien einen 
g e m i s c h t e n Charakter tragt. Hierher geh0ren die parenehymat6sen Zellen 
der Blutbildungsorgane: der ~ilz, des Knoehenmarks und der Lymphdrtisen. 
Diese Organe besitzen einen gemeinsamen Bautypus. Alle bestehen sic aus einem 
retikularen Gewebe, in dessen Maschen lymphoide Ze]len eingelagert sind. Letztere 
besitzen Itir die genannten Organe die Bedeutung von parenchymat(isen Elementen 
und unterscheiden sieh yon den gleiehen Elementen der andem Organe dadurch, 
dab sic auf Reizeinwirkungen in zweierlei Weise reagieren: mit D e g e n e r a t i o n 
u u d H y p e r p 1 a s i e. Die Hyperplasie herrscht tibrigens vor. Diese Eigea- 
ttimlichkeit der bezeichneten Zellen weist ihnen hinsicht!ieh der biologischen 
Wertigkeit eine m i t t 1 e r e Stellung zwisehen den speziellen Zellen der anderen 
Organe und den Zellen des Bindegewebsstromas an. 

Der Umstand, da$ die parenchymatfsen Zellen der ~ilz und der tibrigen 
lymphoiden Organe die Fahigkeit besitzen auf Reizeinwirkungen mit einer H y p e r - 
p 1 a s i e zu reagieren, weist darauf hin, dal~ sic ihrer Organisation nach niedriger 
stehen als die spezie]len Zellen anderer Organe. Andererseits ist hinzuzuftigen, 
dal~ sie, infoige ihrer Fi~higkeit mit einer Degeneration zu reagieren, im Vergleich 
mit den Bindegewebszellen des Organstromas organisierte Elemente hSherer 
Ordnung bilden. Die Bindegewebszellen reagieren, wie wir bereits mehrfach her- 
vorgehoben haben, fast ausschlie~lich mit Hyperplasie. Aul~erdem is tzu  beriick- 
siehtigen, dal~ die biologisehe Dignitat der Zellen nicht nur durch den Charakter 
ihrer Reaktion auf die Einwirkmlg reizender Agentien bestimmt wird, sondern 
aueh dutch den Grad ihrer Empfindlichkeit Reizen gegeniiber, mit andern Worten, 
durch den IV[ o m e n t d e r A f f e k t i o n. Es liegt daher die Annahme sehr 
nahe, dab aueh in dieser Beziehung die parenehymatSsen Zellen der lymphoiden 
Organe eine IV[ i t t e 1 s t e 11 u n g zwisehen den speziellen Elementen der paren- 
~hymatSsen Organe und den Bindegewebszellen ihres Stromas einnehmen miissen. 
Wenn wir in Betraeht ziehen, dab ]e komplizierter die Organisation ciner Zelle 
ist, sie eine desto grSl]ere Empfindlichkeit flit versehiedenartige Reize besitzt, 
so vermSgen wir a priori den konsekutiven Gang der Affektion verschiedener 
Zellsysteme ha Organismus beim Eindringen eines Giftes beliebige n Ursprungs 
ins Blut darzustellen. Vor ahem miissen nattirlich die speziellen Zellen der paren- 
chymat~sen Organe der Einwirkung unterliegen (Degeneration), sodann die spe- 
zieUen Zellen der lymphoiden Organe (Degeneration und Hyperplasie), und zu- 
letzt kommt die Reihe an das Bindegewebsstroma der Organe, das hierbei stets 
unbedingt hyperplasiert. Das ware das Schema, welches wit als p a t h o 1 o - 
g i s c h e T r i a s bezeichnet haben und nach welchem unser Organismus auf 
jegliehe toxische oder infektiSse Einwirkungen reagiert. 

Um uns yon der Richtigkeit des aufgcstellten Schemas zu iiberzeugen, wo]len 
wit uns yon den apriorischen Annahmen zur Betrachtung der Wirkliehkeit zu- 
wenden. Wit wissen, da$ die meisten Infektionskrankheiten mit MilzvergrSlterung 
einhergehen. Diese wird nur bei verhiiltnismal~ig sehwachen Infektionen, wie z. B. 



80 

Masern, Influenza u. a., nicht beobachtet. Abet aueh bei den sehweren Forraer~ 
der eben genannten Krankheiten bleibt die Milz nieht unbetefligt. K r e h 1 und 
F i s c h e 1 fanden lVlilzvergr(ifterung in 10 % der Fi~lle. Ira Stadtkrankerahau~ 
zu Dresden jedoeh kam eine Milzschwellung bei der Influenza in 80 % siiratlicher 
Ftille zur Beobaehtung. Es ist wohl anzunehmen, dal~ ein Influenzafall, der rait 
Milzschwellung einhergeht, dutch eine stiirkere Infektion hervorgerufen ist als eia 
Influenzafall ohne solche. Wean verschiedene Autoren ~ilzvergrS~erung bei 
Influenza ungleich hanflg gefunden haben, so ist dies dadurch zu erklaren, dal~. 
sie es rait Epideraien yon verschiedener Sehwere zu tun hatten. 

Bei SiimtIiehen akuten Infektionskrankhei~en, einerlei ob sie rait Milzschwel]ung 
einhergehen oder nieht, erfahren die spezifisehen Zellen der parenchymat6sen 
Organe d e g e n e r a t i v e Vertinderungen (trtibe Sehwellung oder fettige De- 
generation). Kit einera Wort, in diesen Fallen hat das e r s t e Stadium der patho- 
togischen Trias stat~. Bei raehr oder weniger ernsten Ilffektionen, sowie bei sehweren 
Verlaufsforraen yon Krankheiten, die gewShnlieh fiir leicht gelten, kommt es auch 
his zu Veranderungen in der ~[ilz, die sich anfaugs in einer Hyper~raie derselben 
und sodann in einer Degeneration uad ttyperplasie ihrer parenehyraatSsen Zelle~ 
~iul~em. Wird die Einwirkung des infektiSsen oder toxischen Agens besonders~ 
intensiv oder niramt sie eine chronische Natur an, so kann sodann die Reihe an 
das d r i t t e Stadium der pathologischen Trias komraen. Es kSnnen niiralich 
in den Organen interstitielle Ver~nderungen resp. eine Hyperplasie der Binde= 
gewebszellen ihres Stroraas auftreten. Als Beispiel hierffir verraag die L e b e r = 
z i r r h o s e zu dienen. B o i x land stets bei der hypertrophisehen Leberzirrhos~ 
eine bedeutende ~ilzvergrSfterung, die dera Auftreten der Lebervergriil3erung 
lange voraufging. Letzteren Umstand halten wit ftir notwendig zu betonen, da, 
er vollkommen der Sukzession in dem Befallenwerden der Zellsysterae entspricht, 
die in der yon uns oben aufgestellten pathologisehen Trias formuliert ist. Die 
]~Ii]zvergrii~erung bei der Leberzirrhose entspricht augenscheinlich dem zweiten~ 
Stadium dieser Trias, die interstitiellen Ver~nderungen in der Leber dem drir 
Als Besti~tigung hierfttr kann noeh der Hinweis L e i e h t e n s t e r n s auf die 
,,prazirrhotische IVlilzschwellung" als Prodrora der eben erst beginnenden Leber= 
zirrhose dienen. 

Dera zweiten Stadium der pathologischen Trias zahlen wit natttrlieh ira Vereia 
mit den Yeranderungen ira Milzparenehym auch die entspreehende Affektion des: 
Knochenraarks und tier Lyraphdrfisen zu. Wir tun das auf Grund des annahernd 
identischen anatomisehen Baues aller dieser ]yraphoiden Organe. Die Lyraph- 
drtisen hyperplasieren sehr htiufig bei versehiedenen Infektionskrankheiten. Diese 
Hyperplasie ist zweifelsohne welt hi~ufiger vorhanden als sie vermerkt wird: Dies. 
erkliCrt sich vor allera dadurch, daft die Schwankungea ihrer Griife dera unbe- 
waffneten Auge viel weniger zugi~nglicher sind, als dies z. B. beztiglieh der Mil~ 
der Fall ist. Wtihrend eino VergrS~erung der Milz um etwa 10 bis 20 .% sogar 
auf den ersten Bliek leieht wahrnehmbar ist, ist eine gleiehe Volurazunahme irgend- 
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einer l~esenterial- oder Bronchialdriise sehr wenig auffallig und entgeht dahor 
leicht der A.ufmerksamkeit des pathologischen Anatomen. 

Was das Knochenmark anlangt, so haben die Untersuchungen zahlreieher 
Autoren, sowie aueh unsere eigenen ergeben, dal~ das normale Fettmark der RShren: 
knochendiaphysen bei den verschiedensten akuten wie ehronischen Erkrankungen 
sich ira Lymphoidmark umwandelt. Es mu~ hervorgehoben werden, dab schon 
innerhalb des z w e i t e n Stadiums der pathologischen Trias eine gewisse Suk- 
zession in dem Befallenwerden der entsprect~enden Organe besteht. So zeigten 
unsere Beobachtungen, da/~ wit bei dor Sektion haufig eine vergrS~erte ~ilz bei 
unverandertem Knoehenmark finden. Sobald wit jedoch an der Leiehe eino ]ym- 
phoide Umwandlung des gelbon Knochenmarkes k0nstatieren, so ist in derartigen 
Fallen unbedingt eine hyperplasierte Milz vorhanden. P o n f i C k,  L i t t  e n 
und 0 r t h ,  sowie S e h o u r und L 5 w y woisea obenfalls darauf bin, dal~ sic 
in Fallen mit lymphoider Umwandlung des gelben Knoehenmarkes gleichzeitig 
damit aueh IV[ i 1 z v e r g r 51~ e r u n g gehmden haben. Es daft night aul3er 
aeht gelassen werden, dal~ die ~ilz hyperplasiert sein kann, aueh wenn ihre !Kal~e 
dabei unternormal sind. Das k~nn in z w e i Fallen stattfinden. Erstens bei 
Blutkrankheiten. Da die ~ilz ein Organ ist, das mit Blut am reichlichsten ver- 
sorgt ist, so mul~ ihr Volumen in hohem Ma~e yon dot in ihr enthaltenen Blut- 
menge abhangen. Irides ist wohl anzunehmen, d ~  bei Erkrankungen des Blutes 
neben den Veranderungen soitens seinor einzelnen Bestandteile auch eine Ver- 
ringerung der Gesamtblutmenge platzgreift, mit andern Worten das, was unter der 
Bezeiehnung Hypoplasia sanguinis oder Oligaemia Vera bekannt ist. Letzterer 
Umstand nun hat seinerseits eine Abnahme der Blutmenge in der Milz und e0 
ipso eine Verkleinerung dieses Organs zur Folge. Abgesehen yon dieser Ursache 
kann die Milz ihr normdes Volumen trotz einer akuten ttyperplasio nicht or: 
reichen b e i G r e is  e n. In diesen Fallen vermag das Auftreten irgendeines 
infektiSsen Agens im B]ut eine aknte Ityperplasie der Pnlpa in einer Vorher infolge 
yon Alter atrophiseh gewordenen Milz zu bewirken, und nichtsdestoweniger kanu 
die dureh die Infektion bedingte Volumszunahme die ~ilz night einmal auf die 
norma]e GrSl~e bringon. 

Jene Sukzession in dem Befallenwerden der verschiedenen Zellelemente, die 
wit oben dargestellt haben, findet auch bei den Bluterkrankungen statt. Sobald 
ins Blur irgendeia Agens eindringt, das in ibm pathologischo Veranderungen zu 
bewirken imstande ist, so rut es dies naeh jenem Schema, das in der pathologischen 
Trias sieh kundgibt. 

Vor allem mul~ das Agens natiirlieh die roten BlutkSrperGhen affizieren, da 
sic h~her organisierte Zellen reprasentieren als die farblosen BlutkSrperchen. In 
dieser Beziehung entspreehen die Erythrozyten den spezifisehen Zellen der paren: 
ehymatSsen Organe. Info]ge ~rer hOheren Organisation zeiehnen sigh die Ery- 
throzyten dureh eine gewisse Empfindliehkeit fiir Giftwirkungen aus, und aus 
eben diesem Grunde aul~ert sichihre Reaktion auf das eingedrungene Gift in Form 
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yon D e g e n e r a t i o n. Die pathologische Anatomie der Erythrozyten kennt 
zahlreiehe Entartungsformen dieser Zellen. Hierher geh6ren die bei.Aniimien zu 
beobaehtende Poikflozytose, Anisozytose, Polyehromatophilie, kSrnige Dege- 
neration u. a. Die degenerativen Prozesse ia den spezifischen Zellen der paren- 
chymatSsen Organe wie aueh in den spezifisehen Ze]len des Blutes resp. den Ery- 
throzyten ffihren zu einer konsekutiven Aplasie dieser Zellen. Als Folge davon 
xesultiert im Blute eine Verringerung der Anzahl der Erythrozyten. Die Abnahme 
der Erythrozytenzahl hat, von welcher Ursaehe sie auch abhangen m(ige, unbe- 
dingt eine gesteigerte k o m p e n s a t o r i s e h e Tatigkeit seitens des Knoehen- 
marks zur Folge, das danach strebt, die Erythrozytenverluste zu deeken. In 
reiner Form maeht sieh die kompensatorisehe Tatigkeit des Knoehenmarks bei 
einer Abnahme der Anzahl der roten Blutk6rperchen dann geltend, wenn sie dutch 
wiederholte Aderlasse bewirkt ist. In weleher Form aul]ert sieh nun in derartigen 
Fallen die kompensatorisehe Tatigkeit des Knoehenmarks ? G e e 1 m u y d e n 
und K o r n fanden bei Tieren naeh wiederholten Aderliissen keine Umwandlung 
des Fettma~'ks in Lymphoidmark, wahrend die Milz naeh derartigenVersuehen 
sieh als bedeutend atrophiert erwies. L i t t e n ,  der an alteu ttnnden experi- 
mentierte, erzeugte eine posthamorrhagisehe Anamie, indem er 7 Tage lang tag- 
lieh je ein Drittel der Gesamtblutmenge entzog. Naeh diesen Versuchen waren 
das Knochenmark und das Blur votl yon kernha]tigen roten BlutkSrperchen. 
Andere Veranderungen waren keine vorhanden. E h r 1 i e h land in einem Falle 
yon posthamorrhagiseher Anamie, wo alas Blut samtliehe far sehwere Anamien 
charakteristisehe Eigentiimliehkeiten darbot, keinerlei Veranderungen im Knoehen- 
mark der RShrenknoehen. Auf Grund tier angefiihrten Daten kann man bereits 
bis zu einem gewissen Grade erraten, in Veri~nderungen weleher Art die kom- 
pensatorisehe Tatigkeit des Knochenmarks sieh aul3ert. Sie besteht offenbar in 
einer gesteigerten Proliferation yon Normoblasten, wobei entspreehend dem Grade 
der Anamie sich an diesem Vorgange entweder das rote Mark allein beteiligt, 
oder abet seine regeneratorisehe Tatigkeit einen solehen Umfang erreicht, dab 
eine ~berftillung mit Normoblasten aueh im gelben Knoehenmark statthat. Ebenso 
verhiilt es sieh auch bei Anamien t o x i s e h e n Ursprungs, sobald die Stiirke 
des Giftes keinen mehr oder weniger erhebliehen Grad erreieht. Unter derartigen 
Umstanden besehrankt sich alles auf das e r s t e Stadium der pathologisehen 
]~'ias, d. h. auf eine Degeneration der speziellen Zellen des Blutes resp. der Ery- 
throzyten mit konsekutivem Zerfall derselben. Im Knochenmark hingegen sind 
hierbei die gleiehen Veranderungen zu gew~rtigen wie bei den posth~morrhagisehen 
Anamien, d. h. Veranderungea kompensatorischer Natur. 

In  dieser Beziehung liegt bier eine Erscheinung vor, die derjenigen, welehe 
bei schwachen Infektionen (h[asern, Influenza u. a.) zur Beobachtung kommt, 
analog ist, und zwar aussehliel~lieh degenerative Ver~nderungen in den speziellen 
Zellen der parenchymatSsen Organe. Die ~flz ist bei diesen Erkankungen meist 
nicht vergrSl]ert. Aber diesem Satz kommt keine absolute Bedeutung zu. Bei 
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sehwereren Formen dieser Kraakheiten hyperplasiert die :gfiz. Demnach hangt 
alles vonder  St/~rke der Infektion ab. Dasselbe Prinzip gilt auch in voltem l~aBe 
fiir die Anamien. Auch bei der Anamie bleibt es nicht, sobald die St/~rke des Giftes 
zunimmt, beim ersteu Stadium, sondern die Reihe kommt sodann an das zweite. 
Dasselbe Toxin, das eine ZerstOrung der roten BlutkSrperchen bewirkt, beginnt 
auch auf die blutbildenden Organe einzuwirken und ruft in ihnen hyperplastische 
Prozesse hervor. Hieraus resultiert eine ~ilzvergrSBerung, sowie eine Umwand- 
lung des Fettmarks in Lymphoidmark. Hierbei ist zu bemerken, dab da innerhalb 
des zweiten Stadiums eine gewisse Sukzession in dem BcfaUenwerden der Blut- 
bildungsorgane beobachtet wird, die Anemic selbstverstandlieh in Abh~ngigkeit 
yon der St/~rke des Giftes mit einer l~ilzvergrSBerung o h u e  lymphoide Um- 
wandlung des Knochenmarks einhergehen kann oder, uuter vollst~ndiger Aus- 
pragung des zweiten Stadiums der pathologischen Trias, sowohl mit l~ilzvergrOBe- 
rung als auch m i t lymphoider Umwandlung des Knochenmarks. Unter lymphoider 
Umwandlung des Knoehenmarks verstehen wir nut die Hyperplasic seiner farb/ 
losen Zellen. Von diesem Gesichtspunkt aus darf die lymphoide Umwandlung 
des Knoehenmarkes bei toxisehen An/~mien nicht als Erscheinuug regenerativer 
Natur betrachtet werden, sondern ausschlieI~lich als eine Hyperplasie, die dutch 
dasselbe Gift hervorgerufen ist, welches die Zerst6rung der roten BlutkSrperehen 
bewirkt, mit andern WorSen, als Erschei~ung aus dem Gebiete des zweiten Stadiums 
der pathologischen Trias. Was die kernhaltigen roten BlutkSrperchen (Normo- 
blasten) anlangt, so proliferieren sic in diesen F/~llen ha Knochenmark infolge 
des r e g e n e r a t 0 r i s e h e n Impulses, /~hnlich wie das bei den posthamor- 
rhagischen An~mien der Fall isr Dieser Impuls finder jedesmal start, sobald 
eine ZerstSrung der roten Blutk6rperehen vor sich geht, ganz unabh/~ngig yon 
der diese ZerstOrung bedingenden Ursache. Abet bei den toxischen Anamien ist 
an der Proliferation der Normoblasten auBer dem bezeiehneten regeneratorischert 
Impuls noch ein lV[oment beteiligt, n/~mlich dasselbe 1V[oment, alas die Hy1~er- 
plasie der farblosen Zellen des Knoehenmarks resp. dessen lymphoide Umwandlung 
bewirkt. Wenn dem sich s%verhalt, so ist natarlicherwcise zu erwarten, dab bei 
toxisehen An/imien die Proliferation der Normoblasten bedeutend intensiver sein 
mfisse als bei AderlaBanamien. Die Richtigkeit dieses apriorisehen Satzes wird 
dutch die Untersuchungen yon R i t z vollauf bestatigt. Dieser Autor experi- 
mentierte an Hfindehen, wobei er bei den einen yon ihnen eine An/~mie durch 
Vergiftung mit Pheuylhydrazin~ bei den andern dutch wiederholte Aderl/~sse 
hervorrief. Und nun lautet eine yon den SehluBfolgerungen R i t z' folgendermaBen: 
,,Die Regeneration des Hamoglobins und der roten BlutkSrperchen erfolgt nach 
experimentellen An~mien durch Blutgifte regelmaBig schneller als nach Ader- 
taBan~mien." 

Entsprechend den obigen Darlegungen unterseheiden sich s/~mtliche Angmien 
voneinander nut q u a n t i t a t i v ,  d. h. durch den Intensit/~tsgrad tier Prozesse, 
die in das z w e i t e Stadium der pathologischen Trias fallen. Bei der peruizi6sen 
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An~m~e gilt es als Rege], dal~ die Milz~eine normale GrS•e oder eine etwas ge- 
ringere besitzt ( E h r 1 i c h - L u z a r u s ). Dieser Regel kommt unseres Er- 
achtens keineswegs eine absolute Bedeu~ung zu. Wir schlie~en uns dm'chaus 
der Erkl~ung yon ~ ~ e g e 1 i an, dal~ bei der perniziSsen Anamie verh~ltnis= 
m ~ i g  h~ufig ,,m~i~ig grol~e, eben deutl[ch palpable ~ilztumoren '~ vorkommen. 
Ffir uns besitzt im vorliegenden Falle eine prinzipielle Bedeutung nieht so sehr 
eine M i l z v e r g r S l ~ e r u n g  als vielmehr eine H y p e r p l a s i e  des Organs. 
Eine normale oder sogar eine unternormalo GrSl~e der ~[ilz bei der pernizi6sen 
An~mie schliel]t aus bereits oben gen~igend dargelegten Grfinden die MSgliehkeit 
nicht aus, dal~ in ihr hyperplastisehe Prozesse stattgefunden haben. Eine ~ilz- 
hyperlolasie bei denjenigen Anamieformen, bei denen eine lymphoide Umwandlung 
des Knochenmarks vorhanden ist, ist eine logisehe Notwendigkeit, welehe aus 
den:Prinzipien der pathologisehen Trias resultiert. Wir batten bereits Gelegepheit, 
darauf hinzuweisen, dal~ infolge der innerhalb des zweiten Stadiums der patho- 
logisehen Trias zu beobachtenden Sukzession wit eine hyperplasierte ~ilz ohne 
eine ttyperplasie des Knoehenmarks antreffen kSnneiL In derartigen F~llen hat 
der Prozel] offenbar noeh keine Zeit gehabt, auf das Knochenmark fiberzugehen. 
Daffir ist jedoch deft, we eine lymphoide Umwandlung des Kuoehenmarks vet .  
handen ist, u n b e d i n g t auch gleiehzeitig die ~ilz hyperplasiert. 

Die u des Knoehenmarks, die bei der perniziSsen Anamie be- 
obaehtet werden und sich maJ~roskopisch in einer Umwandlung des gelben Knochen- 
marks in rotes aul]ern, sind ebenso wie bei den andern Anamien dutch z w e i 
Faktoren bedingt. Der erste Faktor ist der regeneratorisehe ]mpuls, der als Reak- 
tion auf die Zerst6rung der Erythrozyten im Blute auftritt. Der zweite Faktor 
ist die direkte l~eizwirkung des im Blute zirkulierenden Giftes auf d~s Parenchym 
des Knochenmarks. Unter dem Einflusse dieser beiden Momente geht im Knoehen- 
marke eine gesteigerte Proliteration der Normoblasten ve t  sich. Abet bei der 
perniziSsen An~mie, die dutch ein sehr starkes Gift. hervorgerufen wird, vermSgen 
die 1)rodukte der Proliferation der ~ormoblasten infolge des gesteigerten Proli- 
ferationsprozesses nieht bis zum Zustande der Mutterzellen heranzureifen. Die 
Folge davon ist, dal~ die proliferierenden Zellen veto Typus der urspr~inglichea 
]gutterzellen sieh allmahlieh immer mehr entfernen, obwohl letztere, in diesem 
Fall die Normoblasten, als Ausgangspunkt ffir den l~roliferationsprozel~ gedient 
haben. ]m Knochenmark bilden sieh sodann kernhaltige rote BlutkSrpercheu 
yon mehr embryonalem Charakter, wie z. B. ~ e g a 1 o b 1 a s t e n ,  und endlieh 
kann es bei weiterem Anwaehsen der Starke des Giftes zum Auf~retea yon f a r b - 
1 o s e n Urzellen der rote1~ Bhtk~rperehen kommen. 

Somit wirkt bei der perniziSsen An~mie, zum Untersehied yon anderea An~- 
mien, infolge der besondern St~rke des Gi~es der toxische Impuls nieht gleieh- 
sinnig mit dem regeneratorisehen auf eine VergrSl]erung der Erythrozytemnenge 
im Blute bin, sondern l~hmt im Gegenteil die Regeneration und bewirkt eine 
E n t d i f f e r e n z i e r u n g der Normoblasten. W~s die f a r b 1 o s e n Zellen 
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des Knochenmarks aalangt, so w[rd i h r e Hyperplasie, als deren Folge eben eine 
Umwandlung des Fettmarks in lymphoides Mark resultiert, ausschlieBlieh dutch 
den z w e i t e n Faktor, d. h. dutch den t o x i s c h e u Impuls, bewirkt, hilt 
Regenerationserseheinungen hat d i e s e Hyperplasie nichts zu tun. In welchem 
M ~ e  diese Hyperplasie der farblosen Zellen sieh abspielt, hangt aatiirlieh you 
der Starke des Giftes ab. Je starker das Gift ist, desto intensiver ist der Proh- 
~eratiousproze$, desto weniger Zeit haben die Proliferationsprodukte zu ihrem 
Reifen und desto mehr entfernea sie sieh folgiieh wahreud dieses Prozesses vom 
Typus der normalen parenchymatOsen Ze]len des Knocheumarks. Mit eiaem 
Weft: je starker das Gift ist, desto intensiver vollzieht sieh eine E m b r y o n a - 
1 i s i e r u n g der Zellen. 

Wir sehen somit, dal~ bei Anamien, die durch eia Gift yon geniigender Starke 
hervorgerufen werden, es auch zu anatomiseheu Veranderungen kommen kaan, 
die dem z w e i t e n Stadium der pathologisehen Trias entspreehen. Es fragt 
sieh nun, wodurch unterseheidet sich dana die pernizifse Anamie yon der Pseudo- 
leukamie ? Klinisch die perniziiise Anamie yon der e h r o n i s e h e n Pseudo- 
leukamie zu.unterscheiden ist nieht sehwer. Sogar ia denjenigen Fallen, we die 
chronische Pseudoleukamie nieht mit Lymphdrfisensehwellung eiahergeht, sondern 
nut eine ~ilzvergrOl~eruag aufweist, mit anderenWorten, in solehen Fallen, die 
friiher uater dot Bezeichnung ,, P s e u d o t e u c a e m i a 1 i e n a 1 i s"  bekannt 
waren, erreieht die ~ilz eine derartige Gr6ite wie uie bei der perniziSsen Aaamie. 
lJberhaupt zeiehnet sieh diese ehroaisehe Pseudoleukamie dutch eine hoehgradige 
Hyperplasie der Blutbildungsorgane aus and stellt eiae Blutkrankheit mit deut~ 
tieh ausgepragtem z w e i ~ e n Sta~tium der pathologischen Trias dar. 

Die perniziSse Anamie unterseheidet sieh yon der ehronisehen Pseudoleukamie 
noeh durch den Blutbefund. Bei der ehronisehen Pseudoleukamie bietet sehr 
haufig die Erythrozytenmeage keine Abweichungen yon der Norm dar. Ebens0 
weisen bei dieser Erkrankuag aueh die Leukozyten keine irgendwie erheblichen 
Veranderungen, weder hinsichtlieh ihrer Gesamtmenge noch hinsiehtlieh der 
prozentualen Verhaltaisse der einzelnen Leukozytenarten, auf. Wean sieh dem so 
verhalt, so taueht unwillktirlieh die Frage auf, weshalb denn nun die Pseudo- 
teukamie eine so sehwere Erkrankung ist, die mit einer unfehlbar zUm Tode fiihren- 
den Kaehexie einhergeht? 

Augenseheinlieh ist der pathoiogisehe Zustand des Organismus bei dieser 
Erkraakung nieht dureh die Veranderungen ira Blute, sondern dureh die hyper- 
plastischen Vorgange bedingt, die sieh in den Blutbildungsorganen abspielen. 
Andrerseits ist jedoeh zu berticksiehtigen, da~ zahlreiche hffektionskrankheiten 
im Orgaaismus Spuren in Form yon einer vergrS$erten ~ilz und sogar yon diffuser 
tymphoider Umwandlung des Fettmarks hinterlassen. Und doeh erleidet ein 
Organismus mit derartigen Veranderuagen in den Blutbfldungsorganea keine 
StSrungen seiner vitalen Funktionen, und Patienten, die einen Typhus, Rekurrens 
n. dergl. Krankheiten iiberstanden haben, ftihlen sieh v611ig ;wohl und erreiehen 
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hi~ufig ein hohes Alter. Zur Erklarung dieses Umstandes kann die Erwagung 
herangezogen werdeu, dag naeh verschiedenen Infektionskrankheiten die Mflz 
keine solehe GrOt~e erreieht wie bei der chronischen Pseudoleukiimie und dal~ somit 
die Gr01~e der Milzschwellung aussehlaggebend ist. Aber eine derartige Uber- 
legung triftt durehaus nieht far diejenigen Pseudoleuki~raiefalle zu,welche unter 
der Bezeiehnung ,,myelogene Pseudoleukiiraie" besehrieben siud und welche mit 
einer ]ymphoiden Umwandlung des Knoehenmarks ohne Lyraphdrtisenschwellung 
und erheblichere Milzschwellung einhergingen. 

Es bleibt somit die Frage vOllig often, worin eigentlich der Untersehied zwisehen 
den Veranderungen der blutbereitenden Organe naeh Infektionskrankheiten und 
solehen bei der Pseudoleukiimie bestehe. Warum, fragt es sieh, tuft die tIyper- 
plasie der ~i lz  und des Knoehenmarks in den einen Fallen ira normalen Zustand 
des Organismus keine StOrung hervor, wahrend sie in andern Fallen eine bOsartige 
Kaehexie naeh sieh zieht? Bier wie dort bestehen ja die Veranderungen in den 
hamatopoetisehen 0rganen gleieherweise in einer Proliferation ihrer parenehy- 
mat(isen Zellen ! 

Angesiehts dieser aufdringlichen Fragen taueht die Vermutung auf, ob nicht 
der gauze Unterschied, vulgar ausgedrtiekt, durch die 5; u m m e r der Zelldege- 
rationen bedingt sei. Wit wollen unsern Gedanken genauer erklaren. 

Die Toxine der Infektiouskrankheiten, naeh denen man eine Hyperplasie der 
Milz und des Knoehenmarks haufig zu finden pflegt, seheinen keine solehe Starke 
zu besitzen, um den Proliferationsprozel] Welt genug gedeihen zu lassen. Infolge- 
dessen haben die Proliferationsprodukte jedesmal genfigend Zeit, bis zum Zustand 
der Mutterze]len heranzureifen, und i n  den hyperplasierten Blu~bilduugsorganen 
erhiilt sieh der biologiseh-histologisehe Typus derjenigen Zellen, aus denen das 
Parenchym dieser Organe normalerweise besteht. Mit einem Weft, in diesen Fallen 
kommt es nieht zu eiuer E m b r y o n a 1 i s i e r u n g der Zellen, die offenbar 
erst auf einer gewissen Hiihe des proliferationsprozesses einsetzt, d. h. yon einer 
bestimmten Generationsnuramer an. Zu~'alledem ist noeh hinzuzuffigen, da~ die 
e m b r y o n a ] e n Zeilen allem Anseheine~naeh far den Organismus keine ganz 
indifferenten Elemente darstellen und sogar= eine gewisse ~alignitat besitzen. Es 
ist wohl auzunehmen, dat] je starker ausgepriigt die embryonale Natur der Zelle 
ist, sie um so biisartiger ist. 

Im Gegensatz zu den Gi~ten der oben genannten Infektionskrankheiten be- 
sitzen die die Blutkrankheiten erzeugenden Gifte das VermOgen in den blutbilden- 
den Organen eine gesteigerte Proliferationstatigkeit zu bewirken, infolge deren 
ihre parenehymatiisen Zellen eine E n t difterenzierung erfahren. Die Prolife- 
rationsprodukte entfernen sieh allmahlieh veto Typus der differenzierten Zellen, 
die als Ausgaugspunkt ftir den Proliferationsvorgang gedient haben, und nehmen 
e m b r y o n a 1 e Eigenschaften an, die sieh mit jeder neuen Generation steigern. 
Mit einem Wort, mit jeder neuen Generation w~ehst die :galignitiit der sie zu- 
sammensetzenden Zellen. Diese Erwagungen maehen es begreiflich, warum die 
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Pseudoleukiimie trotz dem bei ihr hiiufig zu beobaehtenden Fehlen irgendwie 
erheblieherer Abweichungen veto normalen Blutbefund eino Krankheit darsteUt, die 
mit einer zum Tode fiihrenden Kaehexie einhergeht. Gleiehzeitig damit erhellt 
auch, welch eine bedeutende Differenz zwischen dem Zustande der Blutbildungs- 
organe nach verschiedenen Infektionskrankheiten hinsiehtlieh der biologischen 
Organisation der sie zusammensetzenden Zellen und dem Zustahd dieser Organe 
bei der Pseudoleuklimie herrscht. 

Als Bindeglied kSnnen ira vorliegenden Falle unsers Erachtens die Vefiinde- 
rungen der blutbeleitenden Organe bei den A n ii m i e a dienen. Wit wissen, dab 
es g u t a r t i g e und b 5 s a r t i g e Ani~mien gibE. Daher miissen wit innerhalb 
der Grenzen dieser Erkrankung verschiedene Veriinderungen dot Blutbitdungs- 
organe antreffen, die eine Reihe allmiihlicher i~bergiinge yon den hyperplastische n 
Zustiinden, welehe nach IniektionskrankheiEen sieh etablieren, zu den Hyper- 
plasien bilden, welehe mit einer Embryonalisierung der Zellen einhergehen und 
mit den maligaen Aniimieformen eng verkniipft sind. Wit halten es ftir notwendig, 
hinzuzuftigen, d ~  die Zellen der versehiedenen Generationen unter dem l!likro= 
skop zu unEerscheiden bei dem heutigen Stande der mikroskopischea Technik 
unmSglieh ist. Es ist noch zu beriicksichtigen, dab dureh die iiul~ere Form allein 
die biologische Natur der Zelle nicht bestimmt ist. Wen n die Form aueh die gleiche 
ist, so kann doch der biologisehe Inhalt ein verschiedener sein. Dies gilt insbesoadere 
yon den e 1 e m e n t a r e n Organismen. Angesichts dieses Umstancles kann die 
Riehtigkeit unseres theoretischen Kalkiils nut auf 1 o g i s c h e m Wege bewiesen 
werden. 

Indem wit naeh dieser kurzen Absehweiiung uns wieder zu den Aniimien 
wenden, halten wit es flit angebraeht, die Frage aufzuwerfen, dutch welchen Faktor 
die B 5 s a r Ei g k e i t einer: Aniimie bedingt ist. Beret wir diese Yrage beant- 
worten, kSnnen wit niche umhin, zu bemerken, dal~ die BSsartigkeit keineswegs 
vonder  Menge der untergegaagenen Erythrozyten, mit andern Worten, yon dem 
Grade der Abnahme der roten Blutk6rperehen abhiingig 4st. Daftir spreehen die 
sogenannten posthiimolThagischen Aniimien, d. h. diejenigen Aniimien, bei welehen 
die Abnahme der Erythrozytenanzahl nicht dutch Ursachen t o x i s c h e r NaEur 
bedingt ist. Bekanntlieh vermag ein gesunder Mensch einen akuten B]utverlust 
zu tiberstehen, wenn er aueh die Halite seiner ge~amten Btutmenge verloren hat. 
H a y e m beobachtete einen Fall, we naeh einem akuten Blutverlust blol~ 11% 
der normalen Blutmenge nachgeblieben war und niehtsdestoweniger Heilung ein- 
getreten ist. DaB die Schwere der Erkrankung bei jeglieher Aniimie ihrem Grade 
nach niche dutch die Anzahl der zerstSrten roten BlutkSrperchen bestimmt wird, 
dafiir spricht der Umstand, dab man Gelegenheit hat, F~ille mit betfiiehtlicher 
Herabsetzung der Erythrozytenanzahl der Norm gegeniiber anzutreffen , die der 
Behandlung leicht zugiinglich sind, und neben ihnen Fiille mit einer weit gr61~eren 
Menge von roten BlutkSrperehen, die jeglieher Behandlung Erotzen und unaus- 
weichlich zum Tode fiihren. Die angefiihrten Tatsaehen legen den Gedanken 
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nahe, dal] der Grad der Malignitat einer Anamie dureh die Intensitat des Pro- 
liferationsprozesses beding~ ist, der sich in den Blutbildungsorganen iiberhaupt 
nnd im Knochenmark im besondern unter dem Einflul~ desselben Giftes ent- 
falter, welches die Zerst~rung der Erythrozyten ira Blute bewirkt. Alles hangt 
somit yon dem Grade der Entdifferenzierung der differenzierten Zellen ab, die 
das Parenehym der Blutbildungsorgane zusammensetzen, resp. yon dem Grade 
der Embryonalisierung dieser Zellen. Die Embryonal[sierung der Parenchym, 
zellen der bhtbereitenden Organe seheint eben derjenige Faktor zu sein, durch 
welchen, ebenso wie bei der Pseudoleukamie(der Grad des kachektischen Zustands 
des Organismus und eo ipso der der Malignity(tier Erkrankung selbst bestimmt wird. 

Aus dem Gesagten erhellt, da~ der Charakter der An/~mie dureh die S t ~ r k e 
des sic bewirkenden Giftes bestimmt wird. Von diesem Gesichtspunkt aus k6nnen 
samtliche An~mien in d r e i Kategorien eingeteilt werden, zur e r s t e n Kate- 
gorie gehSren die Erkrankungsf~lle, in denen das Gift nur soviel vermag, in den 
Erythrozyten d e g e n e r a t i v e Veranderungen mit konsekutivem Zerfall her- 
vorzurufen. Mit einem Weft, in Fallen dieser Kategorie haben wit es mit Er- r 
scheinnngen zu tun, die dem e r s t e n Stadium der pathologischen Trias ent- 
sprechen. Bis zum zweiten Stadium, d. h. bis zu einer Hyperplasie der Blut- 
bildungsorgane, kommt es hier nieht. Das Einzige, was hier stattfindet, das ist 
die infolge des regeneratorischen lmpu!ses vet sieh: gehende Proliferation der 
Normoblasten. Letztere spielt sieh hauptsaehlich innerhalb des roten Knoohert, 
marks ab, kann sich aber aueh nat~irlieh auf das gelbe Mark erstrecken. Dank 
der geringen Starke des Giftes haben die Proliferationsprodukte der ~qormoblasten 
die h[Sglichkeit zu reifen. Infolgedessen unterliegen die ]Normoblasten nicht dem 
Prozel~ der Entdifferenzierung. Die zu dieser Kateg.orie gehSrigen Anamien sind 
unbedingt gutal~ig, welch einen Grad die Abnahme der Erythrozytenanzahl im 
Blfite auch erreichen mSge. Sic weiehen leieht der Behandlung, und wenn eine 
an einer derartigen Anamie leidende Person an einer zuf~lligen Ursache, z. B. an 
einem Trauma, zugrunde gehen und zur Sektion kommen sollte, so wtirde man 
bei ihr keine lymphoide Umwandlung des Fe~tmarks finden. Selbstverstandlieh 
wiirde dieser Umstand uns kein Recht verleihen in  diesem Falle yon einer ,,a p 1 a s- 
t i s c h e n ~' Angmie zu sprechen. 

Zur z w e i t  e n Kategorie yon Anamien gehSren die Falle, we das Gift eine 
Starke besitzt, die hinreichend ist, um nicht nur degenerative Vergnderungen 
in den Erythrozyten und eine Verringerung ihrer Menge im Blute zu bewirken, 
sondern um auch einen hyperplastischen Prozel3 in den blutbereitenden Organen 
hervorzurufen. In diesen Fallen bleibt es also nicht beim ersten Stadium, sondern 
gleieh naeh diesem ste]len sich Erseheinungen ein, die dem z w e i t e n Stadium 
der pathologisehen Trias entsprechen. Diese Erseheinungen /~ul3eru sich ent- 
weder in einer Hyperplasie der Milz ohne gleiehzeitige lymphoide Umwandlung 
des Fettmarks oder (bei st~rkerem Gifte) in dieser und jener. Die An~mien der 
in Redo stehenden Kategorie besitzen ebenfalls einen gutartigen Charakter, denn 
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in diesen Fiillen h~lt sich der hyperplastische Prozel~ in den blutbildenden Organen 
hSchstwahrschein]ich in denselben Grenzen, wie es bei verschiedenen Infekt[ons- 
krankheiten der Fail ist. Unter dem Einflul~ der letzteren erreicht, wie wit bereits 
bemerkt haben, der ProliferationsprozeB keinen soleh hohen Grad, um eine mehr 
oder weniger ausgesproehene Abweiehung yore Typus der Mutterzellen bewirken 
zu kSnnen. Infolgedessen findet ke~ne Entdifferenzierung der Parenehymzellen 
der hiimatopoetischen Organe start, mit andern Worten, es fehlt das Moment, 
das einen ka~hektischen Znstand des Organismus hervorruft. Was die Proliferation 
der Normoblasten anlangt, so spielt sic sieh bier nieht nur innerhalb des roten 
Knochenmarks ab, sondern auch in dem lymphoid umgewandelten Fettmark, 
wobei sie, zum Unterschied yon den An•mien der ersten Kategorie, sieh nicht nur 
kraft des regeneratorischen Impulses entwiekelt, sondern auch noch dutch die 
direkte Wirkung des im Blute zirkulierenden und die Ani~mie selbst bewirkenden 
Giftes auf die 5Tormoblasten bedingt ist. Aber diese Einwirkung reicht, wohl 
infolge der nicht besonders hochgradigen Starke des Giftes, nieht dazu aus, um 
eine Entdifferenzierung der proliferierenden 5Tormoblasten hervorzurufen. In- 
folgedessen stSflt die Regeneration der Erythrozyten auf keine Schwierigkeiten, 
denn der toxisehe Impuls hebt den regeneratorisehen nicht auf, sondern wirkt 
eher mit ihm nach einer und derselben Richtung. 

Die d r i t t e Kategorie yon Anamien setzt sieh aus Fallen zusammen, wo 
der Proliferationsprozel~ in den Blutbildungsorganen unter dem Einflul] eines 
Giftes yon entsprechender Stiixke eine betraehtliehe Intensit~t erreicht. Der 
Proliferationsprozefl iiberschreitet die Grenze, jenseits deren als Fo]ge der Hyper- 
plasie Zellgenerati0nen auftreten, die iu hohem Marie entdifferenziert s ind .  Das 
Parenehym der blutbereitenden Organe unterliegt einer Embryonalisierung, duroh 
welehe aueh die b6sartige 5Tatur der Ani~mien dieser Kategorie bedingt ist. Eben 
zur dritten Kategor]e gehSren diejenigen Fiille, welehe unter der Bezeiehnung 
,,perniziSse A n n i e "  bekannt sind. 

Hinzuzufiigen ist noeh, daf~ bei der pernizi(isen Aniimie nieht nur die farb- 
tosen ZeUen, sondern aueh die Normoblasten einer Embryonalisierung anheim- 
fallen. Die Entdifferenzierung der letzteren ftihrt zum Auftreten yon Erythro- 
blasten yon ausgepriigterer embryonaler Natur resp. yon 1~I e g a 1 o b 1 a s t e n ,  
und bei weiterer Ausbildung des bezeichneten Prozesses treten als Folge der Pro- 
liferation die f a r b 1 o s e n Urzellen der Norm0blasten, niimlich lymphoide Zetlen, 
mit  einem den 5Tormoblasten eigenttimliehen Kern auf ( P a p p e n h e i m s 
,,Erythrogonie"), die ihrerseits yon den L y m p h o i d o z y t e n ( 5T a e g e 1 i s 
,, M y e 1 o b 1 a s t e n ';) abstammen, in welehe sie sieh auf dem Wege weiterer 
Entdifferenzierung umwandeln k6nnen. Es unterliegt keinem Zweifel, dal3 die 
Embryonalisierung der Normob]asten die Regeneration der Erythrozytea in hohem 
~a6e  erschwert und eo ipso die ttartni~ckigkeit und Intensit~t der Anamie be- 
einttul3t. Die BSsartigkeit des Falles ha ganzen wird jedoeh nicht dureh den Grad 
der StSrung des Regenerationsprozesses, noeh auch dutch den Grad der Abnahme 
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der Erythrozytenanzahl im Blute bestimmt. Sie hangt einzig und allein von 
dem Grade der Embryonalisierung der f a r b 1 o s e n Zellelemente des Paten= 
chyms der blutbi]denden Organe ab. 

~Iachdem wir eine Klassifikation der An~mien ~ufgestellt haben, haltert wir 
es fiir notwendig, hinzuzuftigen, dal~ zwisehen den einzelnen Kategorien dieser 
Krankheit s e h a r f e Grenzen nieht existieren. Da im Ver]aufe einer ieden Er- 
krankung, der ein infektiSses oder toxisehes Agens zugrunde liegt, Schwaukungeu 
im Grade der Giftintensit~t vo~'kommen, so kSunen natiirlieh Grenzfg~lle w~hrend 
der Schwankungen der Giftst~trke yon einer Kategorie in die andere iibergehen. 
So vermag in F~llen der zweiten Kategorie, die an der Grenze der dritten stehen, 
tier Prolifera~ionsprozel~ in den h~matopoetisehen Organen sogar bei gering= 
ftigiger Zunahme der Giftstarke sieh zu steigern und die Grenze zu iiberschreiten, 
]enseits welcher ctie Proliferationsprodukte ihres DifferenzierungsvermSgeas ver- 
lustig zu gehen anfangen uad infolg'edesseu ihren embryonalen Charakter bei- 
behalten, der mi~ jeder neuen Generation Jmmer deutlicher in die Erseheinung 
tritt. Eben dieser Umstand markiert den ~bergang einer gutartigen An~mie in 
eine maligne. Andrerseits nimmt in Grenzf~llen der dritten Kategorie bei Ab- 
schwaehung des infektiSsen 0der toxisehen Agens der Proliferationsprozel~ an 
St~rke ab, was den Proliferationsprodukten die M6gliehkeit gew~hrt, in h6herem 
Grade zu reifen. Der Grad der Entfernung yon den Nutterzellen verringert sieh, 
das Parenehym der Blutbildungsorgane verliert seinen embryonalen Charakter 
und gewinnt yon neuem die biologisehe Organisation, die bei den Au~mien der 
zweiten Kategorie und tiberhaupt in allen denjenigen F~llen vorhanden ist, in 
welchen die blutbereitenden Organe unter dem Einflul~ versehiedener tnfek~ions-- 
krankheiten hyperplasieren. Infolgedessen gewinnen aueh die embryonalen ery= 
throblastisehen Elemente das VermSgen, bis zum Zustande der hTormoblasten 
heranzureifen, was natiirlich auf die Blutregeneration giinstig zuriickwirken mul~. 
Mit einem Weft, die maligne An~mie geht fiir die Zeit der Absehw~ehung der Gift- 
st~rke in eine benigne iiber. Naeh diesen Erw~gtmgen kSnnen wit uns teieht die 
Tatsaehe erkl~ren, dab bei der perniziSsen An~mie hgufig ziemlieh langdauernde 
Remissionen vorkommen, w~hrend weleher die Patientea sieh vSllig wohl fiihlen 
und sogar sieh als geheilt betrachten. 

Aus alledem erhellt, da/3 die yon uus entwiekelte Anschauung fiber die Patho- 
genese der pernizi6sea An~mie zu den in der Hi~matologie dariiber herrsehendea 
Vorstellungen in sehroffem Widersprueh steht. Naeh der Lehre E h r 1 i e h s uhd 
seiner Sehtiler ist die perniziSse Aniimie dureh eine primiire Affektion des Knoehen- 
marks bedingt, welche die dieser Erkranknng eigentiimlichen qualitativen und 
quantitativen Veranderungen der Erythrozyten zur Folge hat. Andrerseits nehmen 
N e u m a n n ,  L i t t e n u. a. an, daft die pernizi~ise An~mie sich infolge einer 
dnreh irgendein Gift hervorgerufenen Hiimolyse entwickelt. Die bei dieser Krank- 
heir ira Xnochenmark zu findenden Veranderungell betrachten sie hingegen als 
eine s e k u n d i~ r e Erseheinung, die sieh aus seiner kompensatorischen Tgtigkeit 
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ergebe und zum Zweeke habe, die mit dem gesteigerten Zerfall der Erythrozytea 
verbundenen Verluste zu decken. Unsere VorsteUungen yon der perniziC}sen An~mie 
unterseheiden sich demnaeh vo~l der Lehre E h r 1 i e h s darin, dag wiz die B 5 s - 
a r t i g k e i t der Anamie aussehliel~lieh zu der Hyperplasie der f a r b 1 o s e n 
Zellen des Parenchyms tier Blutbildungsorgane iiberhaupt und des Knoehenmarks 
im besonderen in Beziehung setzen und dennoeh diesem Proze/~ jeglichen Einflu6 
auf die Erythrozytenmenge im Blute absprechen. Letztere hgngt unsers Erachtens 
haupts~ehlich yon der unmittelbaren zerstSreaden Einwirkung des irn Blute 
zirkulierenden Giftes auf die roten BlutkSrperchen ab. t~brigens steht die Anzahl 
der Erythrozyten im Blute bei den Angmien aueh in Abhgngigkeit yon dem In- 
tensitatsgrade der regeneratorischen Tgtigkeit der erythroblastisehen Apparate, 
die sich in einer Proliferation der ~ormoblasten gugert. Wenn letztere wghrend 
der Proliferation einer Entdifferenzierung unterliegen, so vollzieht sich die Rege- 
neration der Erythrozyten mit weir geringerem Erfolg, als wenn dies nieht der 
Fall ist. 

Vonder  Lehre N e u m a n n s weiehen wit darin ab, dag wir zwar als uu= 
mittelbare Ursaehe ~eglieher Anamie die H g m o 1 y s e anerkennen, es abet ab- 
lehuen, dea Grad der Malignitat einer An~mie yon der Intensitat dieser ttamolyse 
in Abhgngigkeit zu setzen. Augerdem erblieken wit in den Ver~nderangen des 
Knoehenmarks keine Erseheinung regeneratoriseher Natur. Eine regeneratorisehe 
Bedeutung schreiben wh" nut der Proliferation yon hamoglobinhaltigen Zellen 
zu. Die Proliferation der farblosen Zellen des Parenehyms der blutbildenden 
0rgane dagegen halten wir zwar fiir eine konsekutive Erseheinung, abet fill" kon- 
sekutiv nut d e r Z e i t n a e h. 

~aeh unserer Auffassung ist die pernizifse An~mie eine ebensolehe S y s t e m - 
erkrankung, wie die Pseudoleuk~mie und die Leuk~mie. Uber das Wesen des 
Unterschieds zwisehen diesen beiden letzteren Blutkrankheiten haben wir uns 
bereits oben geniigend geaugert. Was nun die Frage aulangt, worin der Unter- 
schied zwisehen der perniziSsen An~mie und der Pseudoleuk~mie enthalten sei, 
so kSnnen wir darauf antworten, dag ein p r i n z i p i e 11 e r Untersehied zwisehen 
ihnen nieht existiert. Wie bei der pernizi6sen Anamie, so besteht aueh bei der 
Pseu~oleukamie das Wesen der Krankheit in einer Embryonalisierung der farb- 
losen Zellen des Parenchyms der hamatopoetisehen 0rgane, dutch welehe die 
B8sartigkeit tier geaannten Krankheiten bedingt ist. Eine A a a m i e ,  d. h. eine 
Verringeruug der Erythrozytenmenge infolge Zerstfrung dutch ein im Blute 
zirkulie~'endes Gift, h t  sowohl bei der perniziSsen Anamie ale aueh bei der Pseudo- 
leukamie und Leukamie vorhanden; dean damit mug, gemag den Prinzipiea der 
pathologischen Trias, jegliehe Bluterkrankung toxisehen Ursprungs beginnen. 
Wean diese Anamie nicht immer bei der Pseudoleukamie und Leukamie in die 
Erseheinung tritt, so kommt dies blog daher, da~ die Resultate der zerstSrenden 
Wirkung des Giftes auf die E1Tthrozyten haufig dutch die Ergebrtisse der regene- 
ratorisehen Tatigkeit der erythroblastischen Apparate maskiert werden. Diese 
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T/~tigkeit auBert sich, wie wir wissen, in einer Proliferation der Normoblasten. 
Der Normoblast jedoeh, als Zelle, die H~moglobin enth~ilt, repriisentiert ein mor- 
phologisches Element mi~ einer viel komplizierteren biologisehen Organisation als 
die farblosen Zellen des Parenchyms der blutbereitendon Organo. Deswegen muB 
seine F/ihigkeit zur Proliferation eine welt geringere sein als die der farblosen 
Parenchymzellen der blutbildenden Organe. Dementspreehend mtt6 auch natiir- 
lieherweise der NormobIast einem EntdifforenzierungsprozoB sehwieriger anhoim- 
fallen. Die Riehtigkoit diesor Annahmo wird noeh dutch die l~berlegung bebiiftigt, 
daB~zwisehen dem reifen nnd dem embryonaten Zustand oiner Zello mit mehr 
odor weniger komplizierter biotogisehor Organisation ein welt gr6Berer Abstand 
verhanden ist als zwisehen don gleichen Zustiinden einer elemontaren Zolle. Wean 
sich dem so verhalt, so ist kein stronger Parallelismus zwischen der Entdifferen- 
ziermlg der Normoblasten und derjonigen Zellen, die kein H/~moglobin enthalten 
und alas Parenehym der Blutbildungsorgane zusammensetzen. 

Im Verfolg der angeftihrten Erwagungen k6nnen wir a priori die l~Sglichkeit 
eider solehen Kombination zugebon, dab bei einer Hyperplasie, sagen wig dos 
Knochenmarks unter dem EinfluB eines Giftes yon bestimmter S~irke eine Em- 
bryonalisierung der farblosen Zellen dieses Organs eintrit~ and dab gleichzeitig 
damit ein Gift yon gleieher Starke zwar eine Proliferation der Normoblasten 
hervorruft, aber doeh nieht ausreieht, um ihre Entdifferenzierung zu bewirken. 
Unter diesen Umst/iaden wird das Gift natiirlieh nieht nur die Regeneration der 
Erythrozyten, die dureh ihre ZerstOrung im Blute bedingt ist, nicht stOren, sondern 
noeh verst/~rken und die Proliferation der Normoblasten duroh seine unmittel- 
bare Einwirkung auf sie steigern. Dank diesem Umstande werden die Verluste 
an Erythrozyten reichlich gedeokt werden. Noeh mehr, aus der gesteigerten Pro- 
liferation der Normoblasten werden Zahlen resultieren, die clio Norm sogar iiber- 
treffen. Ein derartiges Verhaltnis, n/imlieh dab unter dem EinfluB eines Giftes 
eine Embryonalisierung der farblosen Parenchymzellen der Blutbildungsorgane vor 
sieh geht und dab gleiehzeitig im Blnte die Anzahl der Erythrozyten der Norm 
entsprieht oder sogar sie fib e r s t e i g t ,  finder sieh h/iufig beider Pseudoleuk- 
/imie und Leuk~mie. Derselben Klasse yon Erseheinungen ist ohne Zweifel aueh 
-die P o 1 y c y t h a e m i a v e r a zuzuz~hlen, die nach unserer Uberzeugung 
niehts anderes darstellt als das, was man frtihor P s e u d o i e u c a e m i a 1 i e - 
n a 1 i s nannte. ]3ei der Polycythaemia rubra vera finder, wie paradox dies auch 
klingen mag, ebenfalls eine Zerst6rung der Erythrozyten unter dem EinfluB eines 
im Blute zirkulierenden Giftes start. Aber die Folgen dieser ZerstSrung werden 
in noeh h6herem l~aBe als bei der gewShnliehen Pseudoleuk~mie durch eine be, 
senders intensive Regeneration der Erythrozyten verwiselit, die dureh den regene- 
ratorischen Impuls und die direkte Einwirkung des Gif~es auf die infolge dieses 
Impulses proliferierenden Normoblasten bewirkt wird: Aus dora Zusammenwirken 
der bezeiehneten beiden Faktoren resultiert eine P o 1 y g 1 o b u 1 i e. Somit 
ist  der Untersehied zwisehen der Pseudoleueaomia lienalis und der Polyeythaemia 
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vera rein q u a n t i t a t i v e r/qatur. Die Pathogenese dieser wie jener Erkran- 
kung ist vSllig identisch. Die )~ a 1 i g n i ~ ~ t beider Krankheiten ist nicht dutch 
die Veranderung der normalen Erythrozytenmenge im Blute nach dieser oder 
jener Riehtung bin bestimmt, sondern durch den Grad der Embryonalisierung der 
farblosen Parenchymzellen der Blutbildungsorgane. Wie bei der Pseudoleukamie, 
SO finc!et auch bei der Polyeythaemia vera eine gesteigerte Proliferation der Normo- 
blasten start, aber o h n e ihre Entdifferenzierung. Da~ die Polyeythaemia vera 
keine selbsti~ndige Blutkrankheit ist, sondern blol~ ein Symptom, das nicht allein 
der Pseudoleuk~mie zukommen kann, beweist der yon B 1 u m e n t h a 1 besehrie- 
bene Fall, wo eine myeloide Leuki~mie mit Polyglobulie einherging. 

Die perniziSse An~mie unterscheidet sieh vonder  chronisehen Pseudoleuk- 
amie nur dadureh ,da$ bei ihr in den blutbildenden Organea sich eine Embryo- 
nalisierung nicht nut der f a r b 1 o s e n Parenehymzellen, sondern aueh der h~mo- 
globinhaltigen Zellen resp. der 5Tormoblasten vollzieht. Infolge dieseS Umstandes 
finder keine Steigerung des regeneratorischen Impulses dutch das im Blute zirku- 
lierende Gift start. Im Gegenteil, das letztere wirkt aus dem bezeiehueten Grunde 
auf die Regeneration 1 ii h m e n d ein, und die Resultate der ZerstSrung der Ery= 
throzyten werden dutch sie nicht verwiseht, sondern treten im Gegentefl besonders 
deutlich hervor. 

Die E n t d i f f e r e n z i e r u n g  d e r  5 T o r m o b l a s t e n - -  das ist das 
einzige Moment, ~'odureh die perniziSse Anamie sich yon der ehroniseher/Pseudo- 
leukiimie nnterseheidet. Auf nichts anderem kann dieser Unterschied begriindet 
werden, am allerwenigsten auf dem Leukozytenbefund. Als ein charakteristisehes 
Symptom der perniziSsen Ani~mie gilt die L e u k o p e n i e und r e 1 a t  i v e 
L y m p h o z y t o s e. Wit wissen jedoeh sehr gut, dal~ dies ffir die Pseudoleuk- 
amie nieht weniger pathognomisch ist. Au~erdem ist zu bemerken, da~ man: 
nicht selten Gelegenheit hat, F~lle yon perniziSser Aniimie mit Leukozytose und 
ohne relative Lymphozytose anzutreffen. Uberhaupt stellt tier quantitative und 
qualitative Leukozytenbefund bei der perniziOsen Anamie niehts streng Bestimmtes 
dar und h~ngt ebenso wie bei der Pseudoleuk~mie yon dem Grade des hyper- 
plastisehen Zustands der hamatopoetischen Organe ab. Deswegen ist aueh bei der 
perniziSsen An~mie in dieser Hinsieht eine gewisse Buntheit unvermeidlich, und 
mtissen folglleh ungefi~hr ebensolche Schwankungen des quantitativea und quali- 
tativen Leukozytenbefundes statthaben, wie wit sie bei der Klassitizierung der. 
akuten Pseudoleukiimien vermerkt haben. Eine Leukopenie mit relativer Lympho= 
zytose kann weder ausschliel~lich ftir eine pernizi6se Anamie noeh aueh zngunsten 
einer Pseudoleuki~mie spreehen. Sie kann aueh nieht yon einema p 1 a s t i s e h e 11- 
Zustand der blutbereitenden Organe spreehen, da sic eben eine Folge sehr tiefer 
hyperplastiseher Veriinderungen dieser Organe ist. 

Zu unserem obigen Hinweis, da6 die Embryonalisierung der Eormoblastea 
eben die Erseheinung ist, dutch welehe sich die perniziOse Aniimie yon der ehro, 
nisehen Pseudoleuk~mie unterscheidet, hubert wir noch hinzuzuftigen, dal~ die 
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Grenze zwischen diesen beiden Erkrankungen keineswegs eine scharfe sein kann. 
Wit nehmen an, dal] ~bergange yon der einen I~'ankheit in die andere mSglieh 
sind. Falls im Verlaufe einer perniziSsen Anamie eine Absehwachung der Starke 
des Giftes eintritt, und zwar keine so bedeutende, als da~ sie die Embryonalisierung 
der farblosen Parenchymzellen der Blutbildungsorgane lahmen kSnnte, aber 
immerhin eine vollkommen ausreiehende, um die Entdifferenzierung der Normo- 
blasten abzusehwaehen, so trJtt unausweichlich eine Umwandlung der perniziSsen 
Anamie in eine Pseudolenkamie ein. Die Proliferationsprodukte der Normoblasten 
gewinnen sodann die MSgliehkeit heranzureifen, wodurch eine Zunahme der Ery- 
throzytenmenge im Blute in hohem ~al]e gefSrdert wird. Dank diesem kann 
die Anzahl der roten BlutkSrperch~n die ~orm erreichen oder sie sogar iiber- 
schreiten. Aber die Krankheit an und fiir sieh bleibt dabei eine bSsartige, da die 
farblosen Parenehymzellen cter blutbereitenden Organe im Zustande der Ent- 
differenzierung verharren. 

Falls im Verlaufe einer ehronischen Pseudoleukamie ein Anwachsen der Gift- 
starke eintritt, so kann dieser Umstand nicht nut eine Steigerung des Prolife- 
rationsprozesses seitens der farblosen Parenehymzellen der blutbildenden Organe, 
sondern anch eine Embryonalisierung der Normoblasten bewirken. Letztere 
bildet natfirlieh ein bedeutendes Hemmnis Ifir die Regeneration der Erythrozyten, 
nnd infolge davon tritt mehr oder weniger deutlieh eine A n a m i e in Ersehei- 
hung, die frfiher dutch die Fo|gen der gesteigerten Proliferation der Normoblasten 
zurfickgedrangt war. Stellt sieh cIieses Anwaehsen der Giftstarke bei derjenigen 
Form der chronisehen Pseudoleukamie ein, die fr~iher under der Bezeichnung 
P s e u d o 1 e u k a e m i a m e d u 11 a r i s bekannt war, so wird die Folge dieses 
Anwachsens offenbar der Ubergang der ehronisehen Pseudoleukamie in eine perni- 
zi6se Anamie sein. 

l~unmehr halten wit es ffir angebracht, die Frage naeh dem Verhaltnis der 
a k u t e n Pseudoleukamie zur perniziSsen Anamie zu bertihren. Naeh allen unsern 
Darlegungen bietet die L6sung dieser Frage keinerlei Schwierigkeiten dar. Da 
die akute Pseudoleukamie ebenso wie die akute Leukamie meist mit einer Anamie 
einhergeht, und da die Anamie in dieseu Fallen eine Folge tier Embryonalisierung 
der 7Normoblasten ist, d. h. eben desselben einzigen Faktors, dutch welehen die 
pernizi6se Anamie sieh yon der chronischen Pseudoleukamie unterseheidet, so 
folgt hieraus mit logischer Notwendigkeit der Sehlu~, dal] zwisehen der akut 
verlaufenden perniziSsen Anamie und der akuten Pseudoleukamie gar kein Unter- 
schied existiert, dat~ diese beiden Termini Synonyma sind, die die gleiehe Vc:esen- 
heir bezeiehnen. 

Unser Fall yon akuter Pseudoleukamie, in welehem keine Anamie beobaehtet 
wurde oder, riehtiger, in welchem die Anamie maskiert war, bi]det eine Selten- 
heit. Das Fehlen der Anamie in unserm Falle trotz seines akuten Verlaufs erklaren 
wir dadureh, dal3 im Knoehenmark eine gesteigerte Proliferation der 1Normo- 
blasten vor sieh ging, wahrend die Starke des Giftes anscheinend nicht dazu aus- 
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reichte, um sie zu entdifferenzieren. Diese Annahme findet ihre vollk0mmene 
Besti~tigung in den Ergebnissen der mikroskopischen Untersuchung des Knochen- 
marks, die das Vorhandensein einer enormen Anzahl vo.n 5Tormoblasten ergab. 
Infolge dieses Umstandes waren die Bedingunge.n tiir eine intensive Regeneration 
tier Erythrozyten gegeben, welche die Anamie nicht in Erscheinung treten lie~, 
mit  andern Worten, die )~Sglichkeit benahm, die direkten Folgen der zerstSrenden 
Einwirkung des im Blute zirkulierenden Giftes auf die Erythrozyten wahrz~- 
~aehmen. 

Auf Grund alles dessen, was wit im vorliegenden Aufsatz ausgefiihrt haben, 
kommen wir zu dem Schlu~, da~ s~mtliche uns bekannte Blutkrankheiten (die 
~erschiedcnartigen Anamien, Pseudoleukamie und Leukamie) auf einem e i n : 
h e i t 1 i c h e a pathologischen I)roze~ beruhen und verschiedene Stadie~a dieses 
Prozesses, der sich unter dem Einfiu~ im Blut zirkulierender giftiger Agentien 
naeh dem Schema der pathologischen Trias abspielt, darstellen. Oben haben 
wir mit gentigender Deutlichkeit gezeigt, wie sehwankend die Grenze zwischen 
der Pseudoleuki~mie und der Leukiimie ist. Eben davon haben wit uns hinsicht- 
lich der perniziSsen Aniimie und der Pseudoleukamie tiberzeugen kSnnen, zwischen 
denen die schwankende Grenzc in den a k u t e n Formen derselben vSllig ver- 
wischt wird. 

Gemini3 den Prinzipien der pathologischen Trias mul~ iegliehe Bluterkrankung 
mit einer An~imie beginnen, d. h. mit einer ZerstSrung der roten Blutk6rperchen. 
Je nach der Sti~rke des Giftes kann es dabei bleiben, oder aber das pathologische 
Agens beginnt eine Hyperplasie des 1)arenchyms der Blutbildungs0rgane hervor- 
zurufen. Diese Hyperplasie kann, wiederum ie nach der Sti~rke des Giftes, ver- 
.schiedene Grade annehmen. Sie kann sich innerhalb der Grenzen halten, die ihr 
bei den verschiedenen Infektionskrankheiten gesteckt sind, oder aber sie wird so 
sehr intensiv, da~ sie mit einer Entdifferenzierung der t)arenchymzellen der Blut- 
bildungsorgane einhergeht. Im e r s t e r n Falle resultiert eine gutartige Blut- 
erkrankung. Im 1 e t z t e r n Falle stellt sich infolge der Embryonalisierung der 
Zellen ein kachektischer Zustand ein, wie er bei der p e r n i z i 5 s e n A n ii m i e,  
der P s e u d o l e u k a m i e  und L e u k a m i e  statthat. 

Beschrankt sich die Embryonalisierung auf die larbtosen Parenchymzellen 
(ier h~matopoetisehen Organe, so werden die Resultate der zerstOrenden Wirkung 
des Giftes auf die Erythrozyten durch die Ergebnisse der gesteigerten Proliferation 
~ler Normoblasten verdeckt; letztere ist mit keiner Entdifferenzierung derselben 
verbunden und durch zwei Faktore.n bedingt: den rcgeneratorischen Impuls und 
den direkten Einflul~ des Giftes auf die Normoblasten. Kraft dieser beiden Fak- 
toren werden die Erythrozytenverluste leicht bis zur Norm gedeckt, ia manchmal 
sogar noch mit einem bedeutenden Ubcrschu]~, wie dies bei der Polycythacmia ver~ 
der Fall ist, die folglich keiue selbstiindige Blutkrankheit darstellt, sondern blo6 
ein Symptom, das sieh sowohl der ch.ronischen Pseudoleukamie wie aueh der 
chronisehen Leuki~mie hinzuzugesellen vermag. 
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B e s c h r a n k t  s ich  die E m b r y o n a l i s i e r u n g  n i c h t  a u f  die f a r b l o s e n  Zel len,  s o a d e r a  

g r e i f t  a u c h  a u f  die  k e r n h a l t i g e n  r o t e n  B l u t k O r p e r c h e n  t iber ,  so w h ' d  de r  R e g e n e -  

r a t i o n s p r o z e l ]  de r  E r y t h r o z y t e n  h o c h g r a d i g  ges tS r t ,  u n d  i n fo lgedes sen  t r e t e n  d ie  

u n m i t t e l b a r e n  R e s u l t a t e  d e r  z e r s t S r e n d e n  W i r k u n g  des  Gi f tes  ~uf  die E r y t h r o -  

z y t e n  d e u t l i c h  h e r v o r ,  o h n e  d u r c h  i r g e n d e t w ~ s  m ~ s k i e r t  zu  sein.  P a s s i e r t  d i e s  

be i  d e r  L e u k a m i e ,  so r e s u l t i e r t  e ine  m i t  A n e m i c  e i n h e r g e h e n d e  Leuk~imie.  D a s s e l b e  

g i l t  a u e h  y o n  d e r  P s e u d o l e u k a m i e ,  u n d  z w a r  y o n  d e n j e n i g e n  F o r m e n  d iese r  K r a n k -  

he i r ,  die u n t e r  d e n  B e z e i c h n u n g e n  P s e u d o l e u c a e m i a  l y m p h a t i c a  u n d  P s e u d o -  

l e u e a e m i a  l i ena l i s  b e k a n n t  w~ren .  W a s  d a g e g e n  d i e j en ige  F o r m  be t r i f f t ,  die  u n t e r  

d e r  B e z e i c h n u n g  P s e u d o l e u e a e m i a  m e d u l l a r i s  b e k a n n t  is t ,  so s cha f f t  be i  i h r  d i e  

E m b r y o n a l i s i e r u n g  de r  N o r m o b l a s t e n  e i n e n  so l chen  Z u s t a n d ,  w e l c h e r  y o n  d e r  

pernizi~isen A n i i m i e  s ieh in  n i e h t s  u n t e r s c h e i d e t .  

L i f e r a t u r .  

1. ~ o s s e ,  Zur Kcnntnis der Pseudoleukamie und der W e r 1 h o f f  schen Krankheit. 
Festschrift f. S e n a t o r ,  1904. - -  2. S e n a t o 1-, ~lber lymphadenoide und aplastische Ver- 
hnderung des Knoehenmarks. Ztsehr. f. klin. Med. Bd. 54. - -  3. I t  i r s r h f e I d ,  ~Jl)er Leuk- 
anemic. Folia haematol. 1906. - -  4. L u c e ,  ~ber  Leuk~mie. D. Arch. I. klin. ~ed.  Bd. 77. 
5. ~ a t t i r o l o ,  Les leuean~mies. Fol. haematol. 1905. Zit. nach L e v y. - -  6. M a r g a r e t e 
L e v y ,  ~2ber leukaniimoide Blutbefunde auf nicht leuki~mischer Basis. Fol. haematol., Bd. IX, 
H. 1. - -  7. C a r d u r c i ,  Akute Lymphadenie mi~ leuk~misehem Syndrom. Fol. haematol., 
Bd. VIII,  H. 5. - -  8. M a s i n g ,  Zur LeukanEmiefi'age. D. Arch. f. ]din. ~ed.  Bd. 94, H. 3 u. 4. 

- -  9. I n a d a ,  Zur Leukan~mieirage. Zit. naeh Fol. haematol. Bd. VII, H. 7. - -  10. K e 1" s c h e n - 
s t e i n e r ,  Zur Leul~n~miefrage. ~finch. reed. Wsehr. 1905, Nr. 21. - -  11. W e b e r ,  A case 
Of leukanaemia. The Brit. reed. Journ. 1904. Zi~. naeh A. N. K r j u k o f f ,  Zur Leukan~imie- 
fi'age. Prakticzesky Wratsch 1907, Nr. 15 (mssiseh). - -  12. B u s h n e l 1 and H a 11, Leukanaemia. 
The Edinburgh ~ed.  Journ., April 1906. Zit. naeh ~ .  L e v y. - -  13. v. L e u b e ,  ~-ber Leukemic. 
D. Klinik Bd. III. - -  14. L i t t e n~ Die hiimorrhagiscben Diathesen. D. Klinik Bd. III. - -  
15. H u r t e r ,  Leukanaemia. Zit. nach Fo]. haematol. Bd. VII, It. 7. - -  16. I t  y n e k ,  Uber 
leukan~mische Blutver~nderungen. Klin.-therap. Wsehr. 1907. Zit. nach Fol. haematol. Bd. VII, 
H. 7. - -  17. P a p p e n h e i m ,  Fol. haemato]., 1905, p. 762. - -  18. E b s t e i n ,  Uber die akute  
Leuk~imie und Pseudoleuk~hnie. D. Arch. f. ]din. bled. Bd. 44. - -  19. A. W o ] f f ,  ~ber  aplas~i- 
sehe lymphatische Leuk~mie usw. Berl. ]din Wschr. 1905, Nr. 2. - -  20. ~ .  N e w i a d o m s k y ,  
:Ein Fall yon akuter aplastiseher Leukiimie. ~edizinskoje Obosrenije 1910, Nr. 17 (russisch). - -  
21. E w a 1 d ,  Leukemic ohne leuk~misches Blur ? Ber]. ]din. Wschr. 1906, :Nr. 26. - -  22. O. IV[ o - 
r i ~ z ,  Uber akute Pseudoleuk~imie. St. Petersburger reed. Wschr. 1906, N .  36. - -  23. W a I t e r 
C a r 1, t iber akute Lymph~mie. Med. Klin. 1910, Nr. 38. - -  24. S. ~ .  Z y p k i n ,  Zur Patho- 
genese der B luterkrankungen. Virch..4xch. Bd. 174, Supplementheft. - -  25. I t  a m e 1, ~ber  
einen bemerkenswerten Fall yon perniziiiser Anhmie. D. reed. Wschr. 1902, Nr. 16. - -  26. A 1 b e r t. 

e r z ,  Die akute Leukemic. Leipzig u. Wien 1911, S. 38 u. 49. - -  27. W i 1 h e 1 m ~ a g e r 
und C a r ] S t e r n b e r g ,  Zur Kenntnis der akaten myeloiden LeukEmic. Wien. ]din. Wschr. 
1906, Nr. 49. - -  28. H i r s c h f e ] d ,  Fol. haematol. Bd. VII, H. 5, p. 277. - -  29. P a p p e n - 
h e i m ,  Fol. haema~ol. Bd. VII, H. 5, p. 280. - -  30. H e 1 1 ) ,  Die h~matopoetischen Organe. 
Wien 1906. - -  31. B o i x ,  Soc. de biol. 1898. - -  32. L e i c h t e n s t e r n ,  Penzoldt und S~intzing, 
I tandbuch d. spez. Therapie Bd. IV. - -  33. G e e 1 m u y d e n ,  Virch. Arch. Bd. 105. - -  34. K o r n 
Virch. Arch. Bd. 86. - -  35. L i t t e n ,  Verb. d. K0ngr. f. inn. hIedizin 1892, Diskussion. - -  36. E h r - 
1 i c h ,  Verb. d. Kongr. f. inn. ~edizin 1892. - -  37. R i t z ,  Smdien fiber Blutregeneration bei 
experimentellen A~mien .  Fo]. haema~ol. Bd. VIII,  H. 3. - -  38. N a e g e 1 i ,  Blutkrankheiten~ 
uncl Blu~diagnostik. Leipzig 1908. ~ 39. E h r 1 i c h und L a z a r u s ,  Die A~mie .  Wien 1900. 
- -  40. K r e h l  und F i s c h e l ,  zit. nach L e i c h t e n s t e r n ,  Influenza und Dengue. - -  
41. P o n f i c k ,  Vireh. Arch. Bd. 56.--42.  L i ~ ~ e n und 0 r ~ h ,  Berl. ]din. Wsehr. 1877,Nr. 51 . - -  
43. S e h o u r  und L S w y ,  Ztschr. f. ]din. Med. Bd. 40. - - 4 4 .  t t a y  e r a ,  zi~. nach E h r l i e h  
und L a z a r u s .  - -  45. P a p p  e n h e i m ,  Fol. haema~ol. Bd. X, H. 4, p. 311. - -  46. N e u  - 
m a n n ,  Ztlbl. f. d. reed. Wissensch. 1869. - -  47. L i t ~ e n ,  Berl. ]din. Wschr. 1877, Nr. 19. 
48. B 1 u m e n t h a I ,  Journ. m~d. de Bruxe]les 1901, Nr. 35. Zit. nach N a e g e 1 i. 


