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Schwabing [Prof. Dr. Oberndorfer].)

Himatopoese (vorwiegend Erythropoese) der Niere bei kon-
genitaler Syphilis.

Von
Dr. Riehard Bloeh,

Assistent am Ingtitut.

Mit 2 farbigen Abbildungen auf Tafel V.

Im embryonalen Leben erfolgt, wenn wir von den allerfrithesten
Stadien absehen, nach dem heutigen Stande der Forschung die Erythro-
poese in Leber, Milz und Knochenmark. Fiir Thymus und Lymphdriisen
erscheint diese Frage noch strittig. Wihrend in der Milz nur eine ge-
ringere Bildung roter Blutzellen stattfindet, die beim Embryo von 15 cm
Lénge beginnt, bei 24 cm ihren Héhepunkt erreicht, um sich bei 30 cm
wieder zu verlieren, ist diese in der zu gleicher Zeit entstehenden Leber
aullerordentlich méchtig und verliert sich normalerweise erst um die
Zeit der Geburt. Nur im Knochenmark, bei dem einc nennenswerte
Erythropoese erst in der zweiten Héilfte des embryonalen Lebens ein-
zutreten pflegt, bleibt diese Funktion auch im postfétalen Leben er-
halten. : ‘

Auf Grund krankhafter Verdnderungen vermégen die nur im fotalen
Leben erythropoetisch tétigen Organe diese Tatigkeit jederzeit wieder
aufzunehmen oder diese auch, wenn schon bestimmte Schéadigungen im
intrauterinen Leben eintreten, zu bewahren. Bekannt und bewiesen ist
dies fiir die Milz und Leber sowoh! durch das Tierexperiment wie auch
durch die menschliche Pathologie. Hier sind es die verschiedenen Ané-
mien und ganz besonders die Leuk#imie, welche ein Wiederaufflackern
der erythropoetischen Funktion hervorrufen konnen. Bekannt ist dies
auch fernerhin fiir Kinderanimien und bei der Leber, seltener bei
der Milz fiir kongenitale Syphilis. Selbst in den Lymphdriisen wurden in
pathologischer Weise Bildungsstéitten von roten Blutzellen nachgewiesen,
dagegen fehlt ein solcher Nachweis fiir die Niere fast vollsténdig.

" ¢ Die Niere ist nach den jetzigen Forschungen niemals f5tal blutbilden-
des Organ, wenn wir von den frithesten Stadien des embryonalen Lebens
absehen, fiir das die Erythropoese iiberall in den Blutsinus und Capil-
laren angenommen wird, um sich erst spiter auf bestimmte Organe zu
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beschrinken. Auch pathologischerweise pflegt diese hochst selten zu
sein, Diese Seltenheit ist bei der Durchsicht der Literatur erkennbar;
denn es sind auller einer Arbeit von Swart nur wenig grofiere Arbeiten
vorhanden, die sich mit der Frage befassen. Auf diese verschiedenen
Arbeiten, besonders aber auf die von Swart, welche mit unserem Falle
noch die meisten Berithrungspunkte aufweist, soll spiterhin noch aus-
fiihrlich zuriickgekommen werden. Einstweilen sei nur erwihnt, dafl
es sich bei Swart um einen Neugeborenen und drei Kinder auis dem
ersten und zweiten Lebensjahre handelt, die simtlich das n&mliche kli-
nische Bild darboten. Dieses bestand in Milz- und Leberschwellung,
in zwei Fillen mit Ascites kombiniert, und starker Andmie. Mikrosko-
pisch fanden sich abnorm himatopoetische und zwar ganz besonders
erythropoetische Funktionen von Leber, Milz, Lymphknoten und Kno-
chenmark. Ahnliche Funktionen bot auch die Niere dar. Es lag nahe,
wie Verfasser ausfithrt, fiir diese abnorme Persistenz bzw. das Wieder-
erwachen der blutbildenden Tétigkeit die kongenitale Syphilis anzu-
schuldigen, nachdem eine solche besonders fiir die Leber schon seit
langerer Zeit bekannt ist (Hecker). Jedoch fehlten in all diesen vier
Fallen klinisch wie anatomisch jede Anzeichen von Syphilis. Verfasser
kommt auf Grund seiner Untersuchungen der letzten Endes unklaren
Erkrankungen zu dem SchluBl, dafi die Veréinderungen an den Organen
analog sind solchen, wie sie bei Morbus Banti beschrieben wurden.

In unserem Falle handelt es sich um eine zweifellos feststehende
kongenitale Syphilis eines 6 wochigen ausgetragenen Kindes, bei der
aufler der schon oft beschriebenen Erythropoese der Leber und der
wenn auch weniger bei kongenitaler Syphilis, so doch bei anderen Er-
krankungen bekannten Erythropoese der Milz eine solche in der. Niere
nachgewiesen werden konnte.

Auszug aus der Krankengeschichte. Dermatologische Abteilung des Kranken-
hauses Mimnchen-Schwabing, Oberarzt Prof. Dr. Heuk, behandelnder Arzt
Dr. Schmiedel.

Mutter hatte 1912 ein Magengeschwul sonst angeblich stets gesund. Nach
3—4 monatiger Schwangerschaft Ausschlag, der ziemlich juckte und auf Kratze-
behandlung abheilte. Kurz vor der Entbindung wurde Patientin an den Scham-
lippen geschnitten. Es bestand starker AusfluB, vorithergehend damals Urin-
beschwerden. Am 6. XII. 1918 Geburt eines etwas iilber 8 Monate getragenen,
schwichlichen Kindes. Bis jetzt stillte die Mutter. Die am 17. 1. 1919 an dem
Blute der Mutter vorgenommene Untersuchung auf Syphilis ergab sehr starke
positive Wassermannsche Reaktion in beiden Extrakten.

Status bei der Aufnahme des Kindes am 11. 1. 1919.

6—7 Wochen alter, 2820 g schwerer, méinnlicher S#ugling. Hautfarbe an-
amisch, wachsgelb. Ern#hrungszustand schlecht. Haut: ca. stecknadelkopfgrofic,
zum Teil mit gelben Kndtchen bedeckte Papeln iiber der ganzen Korperoberfliche,
die am dichtesten am Rumpfe stehen. Mundhohle, Augen und Thorax o. B.” Ab-

domen: ziemlich aufgebliht, Leber perkutorisch deutlich vergroBert, Leberrand’
nicht palpabel. “Urin o. B. Auffallend ist.die geringe aktive Beweglichkeit der
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Extremititen. Uberhaupt ist das Kind schon ziemlich elend und gibt nur wenig
Lebenszeichen von sich. Stuhl ist obstipiert, wird nur durch Einlauf erzielt. The-
rapie: Sublimatbéder, am 17. und 24. L. je 0,05 g Neosalvarsan. Am 24. 1. hatte
sich das Exanthem fast vollig zuriickgebildet. Jedoch wurde das Kind immer
elender. Am 25. I. Exitus.

Auszug aus dem Sektionsprotokoll vom 26. Januar, Nr. 58, 1919. -

Ausgewachsenes, stark abgemagertes Kind. Odem der Arme, Beine, des
Gesichts. Leib stark aufgetrieben, verursacht durch die stark angeschwollene
Milz und Leber.

Organe der Bauchhéhle: Milz 60 g, derb, dunkelrot, homogen, sehr grof.
Leber 240 g, ebenfalls. dunkelbriunlichrot, feuerstemartlg, glinzend, keine Zeich-
nung erkennbar. In der Gallenblage einige Tropfen heller, gelber Galle. Die
Nebennierenrinde nur mit punktformiger Fetteinlagerung, die rechts etwas reich-
licher ist. Nieren bla8, opak, keine Zeichnung erkennbar, Blutungen in das Par-
enchym der Markkegel. Ebenfalls starke Blutung in die blasse Blasenschleim-
haut. Prostata, Samenblischen o. B. .

Organe des Halses und der Brusthéhle: Fliigsigkeit in den Brusthéhlen etwas
vermehrt, Halsorgane sehr blaB. Zungengrund fast follikelfrei. Thymus mi
fleckiger, starker Injektion. Bifurkationsdriisen gerdtet, sonst o. B. Lunge frei,
blaB, .auBerordentlich saftreich, gebliht, nirgends entziindliche Einlagerung.
Herzbeutel und Herz vollkommen fettfrei. An Mitral- und Tricuspidalklappen
zeigen -sich schwirzliche, punktférmige Auflagerungen.  (Klappenhdmatome.)
Herzmuskel auffallend blaB, schlaff. Die Verknécherungsgrenze zwischen Dia-
physe. und Epiphyse des Humeruskopfes ist etwas in die letztere vorgewdlbt.
Die distale Epiphyse des Femur zeigt unregelmifBige, zackige Knorpe]knochen-
grenze. Kleiner distaler Epiphysenverknocherungskers.

Anatomische Diagnose: Kongentiale Lues mit starker VergroBerung der Leber,
Milz. Osteochondritis syphilitica, besonders am Femur. Lungensdem.

Bei der mikroskopischen Besichtigung der Niere im Gefrler@chmttpraparat
mit Hamatoxylin-Eosinfdrbung fielen Zellen und Zellanhiufungen von elnem
ganz ungewdhnlichen Aussehen und Anordnung auf.

Es wurden daraufhin die in Formol einen Tag aufgehobenen Stiicke der Niere
wie auch die in gleicher. Weise behandelten Stiicke von Leber und Milz noch eineii
Tag in Orthsches Gemisch gebracht und dann in Paraffin in der iiblichen Weise
eingebettet. Nach verschiedenen, probeweise. vorgenommenen Blutschnittfir-
bungen erwies sich die Férbung nach Jenner-May als die geeignetste. Etwas
ungiinstiger, wenn auch noch gut erkennbare Bilder zustande kamen, erwies
sich die Giemsafirbung. Mit Methylgriin-Pyronin frbten sich die Priparate noch
eben erkennbar, dagegen erwies sich die Triacidfirbung nach Ehrlich ungeeignet.
Dies diirfte auch leicht erkldrlich sein, nachdem die Priparate erst in Formol
und dann in Orthschem Gemisch gehirtet waren, wihrend die Ehrlichfirbung in
der Regel nur an Objekten, die mit Sublimat fixiert waren, gelingt. Aus diesem
Grunde wurdeh, auBler Himatoxylin-Eosintirbung fiir Ubersichtsbilder aus-
schliefllich nur nach Jenner-May behandelte Schnitte fiir diese Arbeit ver-
wendet und die anders gefarbten Priparate nur zum Vergleich und moglichst
sicheren Feststellung der Art der Zellen nebenher belgezogen

In folgender Weise vorgénommene Firbung nach Jenner-May ergab dle
besten Priparate: Die entparaffinierten, 5 Mikren diinnen Schnitte wurden durch
die absteigende Alkoholreibe gebracht, kurz entwissert und dann 1618 Stunden
in ein mit der Farblosung gefiilltes Glasschiilchen gestellt.” Sodann wurden die
Schnitte in eine Losung, bestehend aus 40 Tropfen Farbe und 20 cem destilliertem
Wasser, dem 1 Tropfen konzentrierte Essigsiure beigeliigt war, 1/, Stunde gelegt;
dann Verbringung in 20 cem destillierten Wassers mit 1 Tropfen konzentrierter
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Essigsiiure. Hier trat bereits nach einigen Minuten der rote Eosinton deutlich
zutage. Sobald dieser sichtbar war, Herausnehmen, kurzes Abspiilen in reinem,
destilliertem Wasser, dann kurzes Entwiissern in - absolutem Alkohol, Toluol,
Balsam,

Mlkroskoplscher Befund: Bei einem Ubersichtsbild itber die Niere erscheint
uns das Organ vollig entwickelt. Irgendwelche MiBbildungen oder Persistenz
auf fstaler Grundlage sind nicht nachweisbar. So ist beonders die neogene
Zone, auf die spéter noch bei der Frage nach dem Grund der Lokalisation der
Bluthildungsherde zuriickgekommen wird, nicht mehr vorhanden.

Diese Persistenz der neogenen Zone spielte in der , Theorie der kon-
genitalen, syphilitischen Frithaffektionen* (Hochsinger) eine Rolle.
Hochsinger nahm an, daf diese Erscheinung auf kongenitaler Lues
beruhe und diagnostisch von Bedeutung sei. Jedoch wurde damals
schon von Hecker bewiesen, daB die neogene Zone auch bei nicht-
syphilitischen Stuglingen vorkommt und die ersten Lebensmonate noch
erhalten bleiben kann, ein Nachweis, der nach den neueren Forschungen
der Entwicklungsgeschichte jetzt sicher erbracht ist.

In unserem Tall findet sich im Bereiche der Rindensubstanz eine Reihe krank-
hafter Verénderungen. Die gewundenen Harnkanilchen sind zum Teil aus-
einandergedringt. Zwischen ihnen liegen, entsprechend der Weite der auseinander-
geschobenen Harnkaniilchen, langgestreckte oder mehr gewundene schmilere und
breitere Hohlriume von lingerem oder kiirzerem Verlauf, die sich entweder zwischen
den sich wieder nahe aneinanderliegenden Harnkanilchen verlieren oder deutlich
blind endigen. Diese blinde Endigung kann spitzwinkelig erfolgen, kann aber auch
in Form einer kleineren oder groBeren rundlichen Erweiterung zustande kommen.
Atich vereinzelt, scheinbar unabhingig kann man diese Erweiterungen auffinden,
Alle diese Gebilde liegen hiufig in der Umgebung und in der Richtung auf gréBere
GefiBe hin, auch ist ihre Einmiindung in solche an vereinzelten Punkten zu er-
kennen. Eine seitliche Begrenzung dieser Lichtungen ist entweder nicht nach-
weisbar und wird dann nur durch die Harnkaniilchen gebildet oder sie stellt einen
nicht durchweg zu verfolgenden feinen Faden dar, der in unregelmiBigen Ab-
stdnden von ganz schmalen, langgestreckten Kernen unterbrochen wird. In diesen
Gebilden liegen vereinzelt, in kleinen Haufchen oder reihenweise angeordnet,
Zellen, die spiterhin niher, beschrieben werden sellen. Die gewundenen Harn-
kaniilchen selbst sind zum Teil geschwollen, ihr Lumen verengt, die Epithelien
stellenweise ohne Kerne, anderwérts finden sich in das Lumen hinein abgestoBene
Epithelien. Vereinzelt sieht man auch geringe degenerative Vakuolenbildung der
Harnkanilchen. In der Umgebung der GefiBe der Rindensubstanz, besonders der
groferen sieht man eine enorme Anhdufung groBerer und kleinerer Rundzellen,
denen sehr spérlich polymorphkernige Leukoeyten beigesellt sind. Man erkennt
manchmal ein Einwuchern dieser Rundzellen in die in ihrem Bereiche liegenden
Glomeruli.

Ferner siecht man im Bereiche der Rundzellena.nhaufung, auch sonst in der
Rindensubstanz vereinzelt, anderwirts selbstéindig, in der Rinde zwischen den
Harnkanilchen oder in den Lichtungen zu kleinen Haufen zusammenliegend,
Zellen von folgender Beschaffenheit: Kleinere Zellen mit kleinem, rundem, dunkel-
blauei, strukturlosen Kern und breitem, manchmal auch etwas schmalerem Proto-
plasmasaum. Farbe des Protoplasmas hellrot, dunkelrot, auch manchmal von
mehr violetter T6nung. Bisweilen liegen auch zwei etwas kleinere Kerne von
sonst. gleicher Beschaffenheit, die sich mit ihren Riindern leicht beriihren, in einer
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Zelle vereinigt. Von diesen Zellen finden sich Ubergiinge zu grofieren, die einen
etwas helleren, runden oder gelappten Kern mit Andeutung eines Chromatin-
geriistes oder auch deutlichem, mehr verklumptem Chromatin und violetterer
Tonung ihres Protoplasmaleibes aufweisen. Neben diesen beiden Zellformen er-
kennt man auch noch kernlose Gebilde von teils rundlicher, teils keulen- oder
hantelihnlicher Form von hell- oder mehr dunkelroter Farbe mit manchmal leicht
bldulicher Tipfelung.

Alle diese Gebilde finden sich, wie schon erwihnt, teils in kleineren oder
grofleren Gruppen, seltener allein, manchmal, ebenfalls vereinzelt, im Verein mit
Rundzellen in der Umgebung der Gefafie. Meistenteils kann man sie aber in
kurzen Reihen, gleich als fiillten sie das Lumen einer Capillare aus, hintereinander-
liegend vorfinden. AuBer diesen Gebilden kommen Zellen von der GroBe der
zuerst beschriebenen vor, die einen gelappten oder mehr frakturierten Kern mit
deutlicher eosinophiler Tﬁpfelung ihres heller rotlichen Protoplasmaleibes auf-
weisen; -diese liegen meist in einer geringen Zahl hart auBerhalb der Rinden-
gefifle. Uber die Natur und genaue Anordnung all dieser Gebilde a5t sich bei
der Art der VergroBerung im Ubersichtsbild und der Art der Firbung zundichst
nichts Sicheres aussagen.

- Bevor wir uns mit diesen Zellen néher befassen, wollen wir die be-
schriebenen Verdnderungen am Parenchym der Niere kurz erdrtern.
Schon Rheinstetter 1861, Spiess 1877, spéterhin besonders Hecker,
und nach diesem verschiedene andere Autoren haben die parenchyma-
tosen und interstitiellen Verdnderungen der Niere bei kongenitaler
Syphilis ausfiihrlich erértert. Unser Fall weicht nur insofern von den-
bisher beschriebenen Fillen ctwas ab, als bei syphilitischen Kindern;
die bereits einige Wochen gelebt haben, die vasculire und perivasculdre
Rundzellenzone zu verschwinden pflegt, die bei unserer Niere hingegen
noch in apsgedehntem MaBe nachgewiesen werden kann. Statt dessen
machen sich dann die Verdnderungen an den Harnkanilchen selbst,
die bei Neugeborenen nur in geringem Grade vorhanden sind, erhéht
bemerkbar. Doch beschreibt auch Hecker den Fall eines 5/, Monate
alten Madchens, bei dem neben schweren Verinderungen am Parenchym
auch noch eine ausgesprochene Rundzelleninfiltration um die GefiBe
erhalten-ist. Bei genauester Durchsicht der Literatur wiirden sich wohl
noch mehr derartige Fille anfiihren lassen. Vorliegende Niere weist
also schwer parenchymatos degenerative Prozesse neben mterstl‘mellen
Vorgingen auf.

Bei Betraehtung der Niere in Farbung nach Jenner-May mit Ohmmerswn
lassen sich die im Ubersichtsbild beschriebenen Zellen in doppelter Anordnung
im Gewebe der Niere, jedoch nur auf die Rindensubstanz beschrinkt, feststellen:
Entweder sie liegen (Abb. 1) in groBen Mengen innerhalb der erweiterten Zwischen-
ciume der Harnkanilchen im Bereiche der Lichtungen, fiir die eine eigentliche
Begrenzung oft nicht feststellbar ist. Meist sind groBere GefiBe in der Nihe. An
diesen Stellen liegen die Zellen reihenweise hintereinander angeordnet, kommen
aber auch in kleinen Gruppen vor, im Kreise oder in Dreieckform beieinander-
liegend. Die zweite Form (Abb. 2) der Anordnung ist die, daB die Zellen nicht
in so grofien Mengen veteinigt sind, hier jedoch in einer deutlich begrenzten, lings
verlaufenden Lichtung liegen, deren W’lndungen folgend und hintereinander
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eine kurze Reihe bildend oder die oben beschriebenen rundlichen Erweiterungen
ausfilllend. AuBler diesen sich stets wiederholenden Bildern finden sich Zellen
itberall vereinzelt im Gewebe. Es lassen sich zunichst bei Betrachtung der zuerst
beschriebenen Anordnung Zellen von folgender Beschaffenheit feststellen:

1. Kleinere Zellen mit hell- oder dunkelrotem, homogenem Protoplasma und
kleinem, dunkelblauem Kern, an dem eine Struktur nicht zu erkennen ist; das
Protoplasma umgibt den Kern teils als schmalen, teils als breiteren, gleichméfigen
Saum. Anderwirts zeigt das Protoplasma eine drei- und mehreckige Form, der
Kern ist oft exzentrisch gelagert oder er wird nur an zwei entgegengesetzten Seiten
von einem breiteren Protoplasmasaum umschlossen, so dafl an der Stelle des Kernes
selbst die schmalste Stelle erscheint und hier gleichsam eine taillenartige Ein:
schnirung des Protoplasmas stattfindet. Bei aller Verschiedenheit der Formen
desselben erscheint dieses doch stets gleichm&fig hell- und dunkelrot, besonders
aber ist das Ausschen des Kernes stets ein gleichméBiges.

2. Zellen mit etwas groBerem, hellerem Kern, der eine deutliche Radstruktur
seines Chromatingeriistes zeigt. Die Anordnung des hier auch breiteren, ebenfalls
homogenen Protoplasmas ist hier im allgemeinen gleichmiBiger um den Kern
angeordnet als bei den zuerst beschriebenen Zellen, auch weist dies eine mehr
dunkle, ganz leicht ins Violette hiniiberspielende Tonung auf. Von den erstbe-
gchriebenen zu diesen Zellen finden sich Uberginge.

3. Aufler diesen Formen beobachten wir noch eine dritte Art, deren Kern
noch groBer, blasser, von mehr blauvioletter Farbe ist und dessen Chromatingeriist
keine derbe deutliche Radstruktur, sondern ein feines, fidiges Geriist bildet.
Umgeben ist dieser Kern von einem schmileren oder etwas breiteren homogenen
Protoplasmasaum, der eine rotlichviolette Farbung aufweist. Auch hier lassen
sich Ubergéinge zu der vorher beschriebenen Zellart beobachten. Neben diesen
Gebilden sieht man kernlose Formen von rundlicher, linglicher, dreieckiger und
vieleckiger Gestalt, die groBer und kleiner sind und auch sonst noch mannigfache
Formen annehmen kénnen. Sie haben eine hellere und dunkler rote, gleichméBige
Firbung und gleichen im wesentlichen den zuerst beschriebenen Zellen, nur daf
sie keinen Kern besitzen. N

Was die Hiufigkeit dieser Bildungen anlangt, so sind die zuerst geschilderten
Zellen samt den jhnen analogen kernlosen Gebilden am reichlichsten vertreten.
Man sieht sie oft gruppenweise angeordnet oder reihenweise hintereinanderliegend,
besonders die kernhaltigen Zellen, héufig derart nahe zusammen vereinigt, daB
ihr Protoplasma keine scharfe Abgrenzung wehr gegeneinander hat, sondern in-
einander iiberzugehen scheint. Dagegen sind die an zweiter Stelle beschriebenen
Zellen schon viel weniger hiufig anzutreffen, wihrend die Zahl der dritten be-
schriebenen Zellart noch geringer ist. Diese beiden letztgenannten Arten liegen
isoliert oder in Gruppen zu drei und vieren zusammen, ohne daf eine derart innige
Verschmelzung ihres Protoplasmas wie bei den oben geschilderten Gebilden fest-
zustellen wire. ' i

In Abb. 2 erkennt man in der Mitte des Bildes eine quer dahinziehende, leicht
geschwungene Lichtung mit ihren flachen Kernen und den diese Kerne verbin-
denden dimnen Faserziigen. In deren Mitte gelegen und ihrem Verlaufe folgend,
liegen hintereinander angeordnet Zellen von der gleichen wie oben beschriebenen
"Beschaffenheit. Ganz links erkemnt man ein ldngliches, schwach bliulich ge-
titpfeltes, kernloses Gebilde, dem dann kleinere Zellen mit dunklem, blauem
Kern, wechselnd mit gréBeren Zellen mit hellerem Kern und radspeichenartigem
Chromatingeriist folgen. Auch ober- und unterhalb dieser Reihe entsprechende
Formen. Nach oben zu ist eine Abgrenzung, wie sie nach unten und rechts vor-
handen ist, nicht nachweisbar. In diesem oberen freien Teile, bei dem ebenfalls
eine Begrenzung in der erwihnten Form gegen die Harnkanidlchen nicht fest-
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stellbar ist, liegt eine rundliche Anordnung von Zellen. Diese sind den Zellen
der Lichtungen entsprechend und ebenfalls durch sparllche Bindegewebsziige
miteinander verbunden. Oberhalb derselben beobachten wir auBer schon be-
schriebenen Zellen eine solche, welche in leicht violettem, ungekorntem Proto-
plasma einen durch zwei Querfurchen in vier gelappte, unregelmafiige Stiicke
zerteilten Kern enthélt. In diesem Reste von verklumptem Chromatin. Die
GréBe der Zelle entspricht der oben geschilderten dritten Art. Unterhalb der-
selben bemerkt man eine zweite, die von sonst gleicher Beschaffenheit zwei regel-
miBig gestaltete, an ihren Rindern leicht zusammenhingende Kerne enthilt.
Feines Chromatingeriist in beiden vorhanden. )

Im unteren rechten Teile des Bildes befindet sich ein nach unten zu in gleicher
Weise durch schmale, mit Verbindungsziigen versehene Kerne begrenzter, kreis-
formig gestalteter Raum. In diesem fillt eine neue Gattung von Zellen auf: Rechts
oben untereinander gelegen sind es groBe, fein rotviolett getiipfelte Gebilde mit
schmalem Protoplasmasaum und groBem, blassem, gelapptem und in gleicher
Weise getiipfeltem Kern. Links unten, ebenfalls untereinanderliegend, zwei Zellen,
die im ganzen etwas kleiner sind als die eben erwdhnten, einen breiteren Proto-
plasmasaum und einen kleineren blassen, rundlichen Kern, jedoch die ndmliche
Tipfelung in der gleichen Anordnung aufweisen.

Mit der Beschreibung dieser doppelten Art der Lagerung der Zellen soll dar-
getan werden, wie sich diese im Organ und in ihrer Beziehung gegeneinander
verhalten. DafB natiirlich das Mengenverhiltnis und die Anordnung an den ver-
schiedenen Stellen eine etwas wechselnde ist, diirfte ja ohne weiteres einleuchtend
sein, doch verhalten sie sich trotzdem im allgemeinen in der eben geschilderten
Weise. Auch ihre Struktur ist im wesentlichen stets die ndmliche. Eine kleine
Abweichung ist nur insofern festzustellen, als manchmal an verschiedenen Punk-
ten an den kleinen Zellen mit tiefdunkelblauem oder hellerem Kern Mitosen zu -
beobachten sind. Hiufiger sieht man auch in sonst gleichgearteten Gebilden
zwel wohlkonturierte, kleine Kerne, die dicht nebeneinander liegen und sich
meist an ihren Réndern beriihren.

Zuletzt seien noch Zellen erwihnt, wie sie in den Abbildungen nicht apzutreffen
sind. Diese liegen nicht in gréBeren Verbidnden zusammen. Sie sind klein, mit
dunklem, kleinem, gelapptem oder frakturiertem Kern, haben einen gleichméBigen
Protoplasmasaum, der feine oder etwas derbere dunkelrote Tiipfelung aufweist.
Thre stets gleicharti geLagerung, hdufig im Verein mit den Rundzellenanordnungen,
ist in der nichsten Umgebung der GefiBe, an deren Rande sie in einigen wenigen
Exemplaren fast stets angetroffen werden kénnen.

Welcher Art sind nun die Zellen, die in der beschriebenen Weise in
der Niere angeordnet sind. HEs handelt sich wenigstens in der iiberwie-
genden Mehrheit nm rote Blutkérperchen, und zwar sind es verschiedene
Formen, die, entsprechend ihren verschiedenen Altersstufen, hier neben-
einander vorkommen.

Zum Klarlegen dieser Formen sei hier das Hauptséchlichste tiber
die Beschaffenheit der roten Blutzellen, soweit es fiir diesen Fall in Be-
tracht kommt, zundchst geschildert. Die normalerweise im Blute vor-
handenen Erythrocyten haben im wesentlichen gleiche Gréfle, sind
kernlos und orthochromatisch, d.h. bei Behandlung mit sauren und
basischen Farbstoffen zeigt das Protoplasma reine Affinitdt zu Sduren
(der Kern zu Basen). Es sei hier stets Farbung mit Rot gleich Stiuren

und Blau gleich Base angenommen.
19% °
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Die kernhaltigen Vorstufen, die Normoblasten, finden sich normaler-
weise im Knochenmark. Diese zeigen, je nach ihrem Alter, Verschieden-
heiten in Kern und Protoplasma. Die &ltesten, d. h. kurz vor der Ent-
kernung stehende Formen haben ebenfalls Orthochromasie; der Kern
mit starker Affinitdt zu basischen Farbstoffen farbt sich dunkelblau
und laBt, eben wegen dieses Ansichreifiens der Farbe, ein Chromatin-
geriist nicht erkennen. Je jiinger nun die Zellen sind, um so weniger
ausgeprigt ist die Orthochromasie, die Spezifitdt von Protoplasma und
Kern zu gewissen Farbstoffen 148t nach, es tritt Polychromasie ein.
Hiermit gleichzeitig ist eine geringe Grofenzunahme der Zelle zu ver-
zeichnen. Das Protoplasma hat nuanmehr rétlichviolette Tonung, der
etwas blassere, mit basischen Stoffen nicht mehr so gut firbbare Kern
weist ein radspeichenartiges Chromatingeriist, bei noch jiingeren Formen
vom Megaloblastentypus ein solches in Art eines zarten, fadigen Netz-
werkes auf. Die jiingsten der roten Blutkorperchen, die vereinzelt im
Knochenmark vorkommen, physiologischerweise als erste Zellen der
roten Blutkérperchenreihe im Embryo gebildet werden, heilen Megalo-
blasten, mit groBerem Protoplasmahof und der sonstigen, eben geschil-
derten Beschaffenheit. Wir unterscheiden also im wesentlichen drei
Formen in der Erythrocytenreihe: Die Megaloblasten als die jiingsten,
dann Normoblasten und zuletzt die Erythrocyten. Die hauptsiichlichsten
Unterschiede beruhen in ihrer GroBe, in der Poly- bzw. Orthochromasie
und der dadurch bedingten Beschaffenheit von Kern und Protoplasma.
Auch hier kommen Uberginge vor.

Es wurde hier im wesentlichen die Darstellung gegeben, wie sie jetzt
im allgemeinen wenigstens anerkannt ist. Freilich gibt es auch, wie ja
bei der noch herrschenden UngewiBheit und Unsicherheit in der Blut-
forschung nicht anders zu erwarten ist, andere Auffassungen, doch kann
unmoglich auf diese hier eingegangen werden.

Kommen wir nun auf unsere Zellen von Abb. 1 zuriick, so sehen wir,
daB die zuerst beschriebenen mit pyknotischem Kern den #lteren Normo-
blasten, die dann geschilderten, jiingeren Normoblasten mit geringerer
Polychromasie und die an dritter Stelle erwihnten Zellen dem Megalo-
blastentypus entsprechen. DaB es sich um eigentliche Megaloblasten
handelt, soll nicht gesagt sein, sondern nur um jiingere Formen, welche
sich solchen ihrer ganzen Beschaffenheit nach n#hern. Die am Schlusse
erwihnten Zellen sind Erythrocyten. Es wurde schon auf die Formver-
schiedenheit der Erythrocyten und #lteren Normoblasten hingewiesen.
Auf Grund duBerst wechselnder und unsicherer Literaturangaben haben
wir in diesem_Vorgang Poikilocytose zu sehen, unter der man eben die
abnorme Konfiguration der roten Zellen zu verstehen pflegt. Man
erklirt sie seit Ehrlich als einen AbschniirungsprozeB an den roten
Blutkérperchen, der durch ein abnormes, nicht isotones Blutserum
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hervorgerufen wird. Dieser Vorgang, der physiologischerweise nicht
eintreten soll, kommt bei allen schweren Animien vor, wird aber auch
ebenso oft vermiBlt, diagnostische Bedeutung kommt ihm deshalb
nicht zu.

' Nach eigener Meinung diirfte sich in diesem Fall folgende Erkldrung
finden lassen : Es féllt auf, daB die bizarren Formen am meisten die Ery-
trocyten und die diesen am n#chsten stehenden dunkelkernigen Normo-
blasten betreffen. Der Erytrocyt nun ist bereits ein Zerfallsprodukt,
nicht viel unterschieden von den vor der Entkernung stehenden Normo-
blast. Als Zerfallsprodukte haben nun naturgem#f diese Zellen eine
bedeutend geringere Widerstandskraft gegen #duBere schidigende Ein-
fliisse, viel geringer als ihre jiingeren Vorstufen, die sich ja noch teilen
.miissen, sich allm#hlich erst in #ltere Formen umwandeln und denen
schon auf Grund ihrer noch zu leistenden Arbeit und lingeren Lebens-
dauer ein. widerstandsfihigerer Zelleib zur Verfiigung stehen mufl.
Bei der Behandlung des Préparates mit den verschiedensten, fiir das
Gewebe in keiner Weise indifferenten chemischen Produkten wird die
Schiidigung naturgemiB die schwichsten Teile, in diesem Falle eben
die erwahnten Zellen betreffen. Eine solche Verinderung in der Form,
die ja auch kiinstlich durch Erhitzen herbeigefiihrt werden kann, diirfte
in dieser Weise eine Erklirung finden. .

Warum, was nur nach den Literaturangaben gesehlossen werden
kann, Poikilocytose sich nur bei. krankhaften Zustinden des Korpers
und niemals physiologisch oder beim Embryo sich findet, 18t sich in’
Fortsetzung dieser Uberlegung damit erkliren, daf eben in-einem er-
krankten Korper auch die Widerstandskraft der Blutzellen gegen scha~
digende &uBere Einfliisse herabgesetzt ist.

Bei der Schilderung der Zellen des zweiten Bildes handelt es smh bet
den zwei groBen, mit groBem, blassem gelappten Kern und zarter,
rotvioletter Tipfelung des Protoplasmas und Kernes versehenen- Bil-
dungen - um zwei groBere, bei den beiden kleineren, mit rundlichen
Kernen und sonst gleicher Beschaffenheit um zwei kleinere neutrophﬂe
Myelocyten. Die Zelle eberhalb des rundlichen Gebildes mit verschniir-
tem Kern nahert sich dem Typus des Megaloblasten und befindet sich
im Kernzerfall, die unterhalb liegende Zelle, der gleichen  Kategorie
angehérig, ist im Begriffe sich zu teilen. Die sonst an anderen Stellen
der Niere vorkommenden Mitosen und doppelkernigen Protoplasmaleiber
bedeuten Teilungsvorginge an &lteren und jiingeren Normoblasten,
die kleinen, dunkelrot granulierten Zellen mit gelapptem oder fraktu-
rierten Kernen in. der Umgebung der Geféfie sind eosinophile Leuko-
cyten. :

Es ist mit der Erkenntnis der Blutbildung in Organen bei bestlmmten,
krankhaften Prozessen im menschlichen Korper parallel damit die Frage
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entstanden, ob es sich hier um eine eigentliche Bluthildung handelt oder
um Zellen, die aus dem Kreislauf oder von anderen Organen her ein-
geschwemmt wurden. Unter ,,eigentlicher Blutbildung‘‘ wére eine solche
im embryonalen Sinne zu verstehen, d.h. man miiBte die neuen Bil-
dungsherde sich aus bestimmten Organzellen entstanden denken. Die
verschiedenen Ansichten der Forscher tiber diesen Punkt, iiber den frei-
lich infolge der Ergebnisse der letzen 15 Jahre eine gréfere Einigung
erzielt werden konnte, sollen im folgenden in ihren wesentlichen Mo-
menten erwdhnt und im Hinblick auf unseren Fall kurz beleuchtet
werden :

Sternberg, Helly u. a. sind der Meinung, Knochenmarkselemente
werden durch die Blutzirkulation in Leber und Milz gleich wie eine Meta-
stase eingeschleppt und wuchern dort selbstindig weiter, den Zellen
eines malignen Tumors #hnlich, die, an eine andere Stelle verbracht,
hier eine der Muttergeschwulst analoge Bildung hervorrufen. Von der
spéter noch néher zu begriindenden Voraussetzung ausgehend, daf die
Bildungsherde autochton im Sinne einer wiedererwachten embryonalen
Funktion in den Organen entstanden sind, erscheint diese Meinung nicht
haltbar; denn die méchtige Erythropoese und Myelopoese der Leber
ist gerade zu einer Zeit besonders michtig, in der das Knochenmark
als Anlage iiberhaupt noch nicht vorhanden ist. Bei der Milz findet
dies ungefshr gleichzeitig mit der Leber statt, ist aber geringgradiger.
Auch krankhafte Verhdltnisse widersprechen dieser Anschauung. So
wurden beil pernizidsen Andmien (Méyer und Heinicke) wiederholt
starke myeloide Umwandlung der Milz, auch der Lymphdriisen, bei
vollig aplastischem Knochenmark gefunden.

Nach Ma ximow bildet sich myeloisches Gewebe in Milz und Leber
aus ausgewanderten Lymphocyten. Maximow ist Anhénger der uni-
tarischen Reihe, die simtliche Blutzellen von einer Urstammzelle, dem
grofen Lymphocyten herleiten. Dagegen spricht nun ebenfalls die
embryonale Entwicklung. In der Milz tritt ndmlich das myeloische
Gewebe lange Zeit vor der Entstehung des lymphatischen auf, bleibt
rein auf die Pulpa beschrinkt, wihrend die lymphatischen Bildungen
erheblich spater entstehen und sich vollig auf die Follikel konzentrieren.
Bei krankhaften Prozessen entspricht die Neubildung ganz den embryo-
nalen Verhiltnissen. Myeloisches Gewebe bildet sich dann nur in der
Pulpa, Iymphatisches in den Follikeln, exzessive Wucherung des einen
kann das andere vollig verdringen. Wenn Ma ximows Ansicht zu Recht
bestiinde, kénnte sowohl diese Entwicklung wie die strenge Unter-
scheidung der Bildungsstitten beider Gewebsarten wohl gar nicht be—
stehen.

Eine dritte Reihe von Forschern nimmt nun diese Neubildungsherde
entsprechend der embryonalén Entwicklung an Ort und Stelle im Ge-



Hiamatopoese (vorwiegend Erythropoese) der Niere bei kongenitaler Syphilis. 295

webe entstanden an. Die Ansichten weichen nur iiber die Art der Zellen,
aus denen diese entstehen, voneinander ab, und zwar besteht eine Ver- -
schiedenheit fiir embryonal-physiologische wie fiir pathologische Ver-
hiltnisse. Fir pathologische Verhiltnisse halten Meyer - Heinicke,
Dominiei und andere lymphoide Zellen in Milz und Leber der Um-
wandlung in Knochenmarkszellen fiir fahig, aus denen sich dann die
iibrigen Zellarten weiter differenzieren. Pappenheim, Marchand
treten fiir Bildung myeloischer Zellen aus gewissen, indifferenten, peri-
vasculiren Zellwandformen des adventitiellen Stromas ein, wahrend
Naegeligetrennte Bildung leukocytéren Gewebes im Sinne Marchands
und Pappenheims vom himatopoetischen Gewebe aus Endothelzellen
der Capillaren annimmt. Die Meinungen tiber die Blutbildungsherde
aus bestimmten Zellen in Milz und Leber fiir embryonale Verhiltnisse
hier darzustellen erscheint zu verwickelt, auch sind die Anschauungen
zu unsicher, auch teilweise widerlegt, so daBl es sich eriibrigt, hier sich
damit ndher zu befassen.

Es handelt sich nun darum, festzustellen, aus welchem Grunde
jetzt die Mehrzahl der Forscher annimmt, dafl diese Herde an Ort und
Stelle entstanden sind. Wohl deshalb, weil diese Herde bei krankhafter
Neubildung in Leber und Milz in Anlage, Aussehen und Form der ein-
zelnen Elemente dem embryonalen Typus vollig entsprechend angelegt
sind. So wenig man aber fiir diesen.eine Einschwemmung von Zellen
von auflerhalb annehmen kann, so wenig ist es auch fiir die unter dem
gleichen Bilde sich darbietenden pathologischen Neubildungen anzu-
nehmen. Von der allerersten Blutentwicklung abgesehen bietet sich unter
embryonalen Verhiltnissen uns ein Bild der embryonalen Leber und
- Milz auf der Hohe ihrer Blutbildung in folgender Weise dar:

Bei der Leber finden sich in den enorm erweiterten, sark vorgebuch-
teten -Capillaren eine groffle Menge myeloider Zellen, hauptstichlich be-
stehend aus Megsdloblasten, Normoblasten und Erythrocyten. Auch
vereinzelte Riesenzellen und solche von lymphocytédrem Typus finden
sich darunter. Dagegen sind die Zellen der leukocytéiren Reihe in Gestalt
von ungranulierten Myeloblasten und granulierten Elementen (Myelo-
cyten), besonders um die periportalen Gefille anzutreffen. Einen
diesem ganz entsprechenden Vorgang findet man in der Milz, wo reich-
lich myeloisches Gewebe sich in den erweiterten Maschen der Pulpa
und um die GefédBe herum vorfindet. Doch scheint die hier von vielen
Seiten ebenfalls vorgenommene Scheidung zwischen den intracapilliren,
erytropoetischen und perivasculiren, leukocytiren Stitten haufig nicht
zutreffend zu sein. Auch fiir die Leber 148t sich diese strenge Trennung
unmoglich durchfithren. Dies erhellt besonders die Tatsache, dafi die
ersten Leukocytenvorstufen, die etwas spiter als die roten Blutkorper-
chen erscheinen, iiberall zwischen diesen auftreten. Die Scheidung
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diirfte- demnach erst fiir spitere Stadien angenommen werden kénnen.

Im iibrigen erscheinen alle diese Einzelheiten bei der herrschenden Un-

sicherheit in der Blutforschung noch sehr wenig bewiesen. Hier kommt

ja auch nur die wohl als Tatsache anzunehmende Feststellung des Vor- -
handenseins der embryonalen Blutbildungsherde in Leber und Milz, die

allgemeine Art ihrer Lagerung und Anordnung in Betracht.

Wie verhalten sich nun diese Organe unter krankhaften Bedingungen ?
Sie sind vollig entsprechend ibhrem embryonalen Verhalten angelegt.
Auch hier in weiten Capillaren und vorgebuchteten Blutriumen, die
oft so weit z. B. in die Leberzellbalken hineinreichen, dafl fast von einer
lakunéren Arrosion (Meyer und Heinicke) gesprochen werden kann,
myeloische Zellen. Konstant ist stets das Vorhandensein jugendlicher,
embryonaler Vorstufen mit &lteren Zellen nebeneinander, wechselnd nur
ihr gegenseitiges Mengenverhiltnis. Hs konnen Normoblasten, auch
Megaloblasten iiberwiegend vorkommen oder auch Myeloblasten oder
Myelocyten vorherrschend sein, andererseits mehr reife neben spirliche-
ren unreifen Elementen sich darbieten. Es sind dies alles Vorgénge,
die sich unter Hinblick auf die Art und die Intensitéit des Bedarfs der
Blutneubildung, die imi Wechselverhéltnis zum Grad und. zur Art der
Blutzerstorung steht, leicht sich erkléren lassen. Es bediirfte wohl keines
besonderen Hinweises, dal sich innerhalb dieser Herde auch reichlich
Mitosen, Zellen mit zwei Kernen und den sonst bei Teilungsvorgéingen,
tiblichen Bildungen vorfinden. _

Die  Niere ist im embryonalen Leben kein blutbildendes Organ.
Wenigstens bieten sich auch nach den neuesten Forschungen keinerlei
Anhaltspunkte hierfiir, wenn dies, wie dies nachher noch niher beurteilt
werden soll, schlieBlich auch kein absolut sicherer Beweis gegen eine doch
etwa bestehende fotale Blutbildung sein diirfte. Bei pathologischen
Prozessen sind verhiltnisméBig nur wenige Fille einer Blutneubildung
in diesem Organ bekannt. Die spéter zu schildernden Arbeiten weisen
iibrigens keine derart vollige Ubereinstimmung mit der embryonalen
wie postembryonalen Blutbildung von Leber und Milz wie bei dem hier
vorliegenden Falle auf. Die mit der Erythropoese stets mehr oder
weniger verkniipfte Loukopoese 1t sich naturgemil von der ersteren
nicht trennen. Wenn in Leber und Milz die Herde der jungen Blutzellen
in den erweiterten Capillaren und Blutriumen des Gewebes auftreten,
8o sehen wir hier in der Niere einen diesem vollig entsprechenden Vor-
gang. In weiteren und engeren Hohlrdumen, die sich zwischen den ge-
wundenen Harnkandlchen hinziehen und von diesen begrenzt werden,
sehen wir: die schon genau beschriebenen jungen Blutzellen auftreten.
Teilweise sind diese Raume von einem durch schmale Faserziige ver-
bundenen flachen Endothel begrenzt und zeigen sich so als erweiterte
Capillaren, teilweise ist ein Endothel auch nicht auf dem Schnitt ge-
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troffen oder tiberhaupt nicht vorhanden. Dagegen diirften die zu Hohl-
réumen sich vorbuchtenden Capillaren, die férmliche Ektasien bilden,
in einer solchen Anordnung mehr einem Blutsinus entsprechend sein.
Bei dem beschriebenen, rundlichen Gebilde in Abb. 2 handelt es sich
um eine Pricapillare. Die Ubereinstimmung mit Milz und Leber. ist
eine vollige. So z. B. mit der Leber, in der die Zellen in den durch die
auseinandergedringten Leberzellbalken geschaffenen Hohlriume liegen,
wihrend in der Niere diesen vollig entsprechende Hohlrdume durch die
auseinandergedringten Epithelien der gewundenen Harnkandlchen ge-
schaffen sind. Bei dem Anblick dieses Bildes und unter Berticksichtigung
der angefiihrten Vergleichspunkte diirfte wohl der Schluf} nicht unrichtig
sein, daB die Art und Anlage der Bildungsherde nicht bloB denen der
sonst - blutbildenden fotalen Organe vollig entsprechen, sondern, dafl
entsprechend diesem und dem pathologischen Vorgang die Niere embryo-
nal einmal blutbildendes Organ in einer der krankhaften analogen Welse
gewesen sein miiite. :

Die Ergebnisse unserer embryologlschen Forschung sind teilweise noch:
gar nicht geklirt und feststehend, teilweise ist die ganze Forschung
tiberhaupt noch sehr liickenhaft. So ist z. B. gerade die friiheste Ent-
wicklung des Blutes bei den Séugetieren auBlerordentlich unvollsténdig,
bei dem Menschen fast ganz unbekannt. Es héingt dies fiir den Menschen
besonders mit der Schwierigkeit des Beschaffens von Material in Gestalt
gesunder Embryonen zusammen. So ist es sehr wohl erklérlich, daf
gerade fiir die menschliche Embryologie viele Stadien der Entwicklung
iilberhaupt noch nicht oder nur in sehr unsicherer Weise gekldrt werden:
konnten und daf eine einheitliche, jede Phase der Reifung darstellende
Schilderung zur Zeit unméglich erbracht werden kann. .

Unter diesen Gesichtspunkten erscheint die Moglichkeit einer fo-‘
talen Blutbildung der Niere keineswegs ausgeschlossen. ¥s ist ja auch
moglich, dal dieser Vorgang in der Niere nur kurze Zeit wahrt und
eben gerade in eine Epoche der Entwicklung fallt, die von uns noch nicht
erforscht werden konnte.’

Zu diesen Schwierigkeiten der embryologlsehen Forschung im all-
gemeinen kommen die besonderen Schwierigkeiten der Blutforschung:
noch hinzu, die unter den vielen unsicheren Ergebnissen den aller-
unsichersten Faktor ausmachen. - Es sei ibrigens in Erweiterung dieser
Gesichtspunkte an dieser Stelle ein bemerkenswerter Hinweis Heckers
gebracht, der folgendermafen lautet: ,,Noch in einer anderen Hinsicht
bot die Niere des normalen Foetus Interesse. In mehreren Préparaten:
némlich begegnete ich in den. Capillaren von Rinde und duBerer, Mark-;
substanz denselben Gruppen von kleinen, dunklen, runden, homogenen:
Kernen, wie sie in der Leber als Blutzellen beschrieben wurden. Leider:
war mir ein niheres Bingehen auf dieselben zur Zeit noch nicht moglich.



298 k Richard Bloch:

Ich zweifle nicht daran, dafl sie ebenfalls mit der Blutbildung in Ver-
bindung gebracht werden miissen. Ob nun auch die Niere wihrend der
Fotalzeit himatopoetische Funktionen versieht oder ob eben {iberall
da Blutkorperchen entstehen konnen, wo sich Capillaren ausbilden,
bleibt eine offene Frage.*

Lassen wir der Moglichkeit Raum, daf die Niere auf Grund unserer
Beobachtungen und Uberlegungen wirklich einmal blutbildendes Organ
gewesen ist, so diirfte es eigentiimlich sein, daB unter pathologischen
Verhiltnissen die Myeolopoese, und hier besonders die Erytropoese so
auflerordentlich selten erscheint. Bei myeloischer Leukéimie der Er-
wachsenen und sonstigen An#émien finden wir in der Niere bis auf ganz
vereinzelte Ausnahmen fast niemals irgendwelche Verinderungen, die
auf eine Blutbildung schlieBen lieBen, wihrend eine solche etwas hiu-
figer bei kindlichen Blutkrankheiten in der allerersten Lebenszeit bekannt
ist. Jedoch ist auch hier dieser Vorgang im Verhiltnis zur Blutbildung
in Leber und Milz extrem selten. Wir kdnnen uns dies vielleicht auf fol-
gende Weise erkldren: Entsprechend ihrer intensiveren Inanspruch-
nahme als fotale Blutbildungsorgane werden unter bestimmten Vor-
aussetzungen Leber und Milz bei erhohtem Blutbedarf des Organismus
viel leichter ihre spezifische Tétigkeit wieder aufnehmen konnen als
die Niere, die vielleicht nur ganz voriibergehend blutbildende Funk-
tionen versehen hat. Ferner ist auch anzunehmen, daB3 die nun erfol-
genden Regenerationsprozesse in Leber und Milz fiir die Bediirfnisse
des Organismus als ausreichend anzusehen sind und die Niere, die auf
Grund des eben Erwihnten iiberdies viel schwieriger riickbildungstihig
ist, fiir regenerative Prozesse gar nicht mehr beigezogen zu werden
braucht. Moglich, daB diese beiden Momente sich vereinigen. Ktwas
anderes ist es mit den Organen des Neugeborenen und des Siuglings.
Bekannt ist ja die Leichtigkeit, mit der die f&tal blutbildenden Organe -
des Siuglings selbst auf ganz geringe Schidlichkeiten hin wiederum
in fétalem Sinne reagieren. Man fiihrt dies darauf zuriick, daB das
fotale Erinnerungsvermogen der Zelle (nach Leube) bei Neugeborenen
und Kindern in der ersten Lebenszeit noch viel stirker ausgeprigt ist
als bei Erwachsenen. Anders ausgedriickt ist eben das Riickbildungs-
vermogen der Zelle an eine Epoche, die nur ganz kurz zuriickliegt, viel
leichter schon auf einen ganz geringen Reiz hin und viel intensiver
moglich als zu einer Zeit, in der eben entsprechend der langen, dazwischen
liegenden Jahre und der dadurch bedingten, immer besseren Anpassung
an die neuen Funktionen eine neuerliche Tiétigkeit im embryonalen
Sinne viel schwerer sich erméglichen 148t. Im menschlichen Sinne ge-
sprochen, ist die Erinnerung an die frithere Thtigkeit verblaBt und nur
der Zwang #ulerster Not laft diese, die durch anders geartete Arbeit
fast in Vergessenheit geraten ist, wieder aunfnehmen.
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In dieser Weise diirfte sich die, wenn auch immerhin noch duBerst
seltene blutbildende Tétigkeit der Niere im Kindesalter erkléren lassen.
Es erscheint hier iibrigens auch nicht ausgeschlossen, dafl es sich nicht
‘um eine Wiederaufnahme, sondern um ein Sistieren einer embryonalen
Funktion handelt, eine Moglichkeit, die bei den Andmien des Kindes-
alters filr Leber und Milz von anderen Autoren erwahnt und erértert
wird. Auffallend erschien nur bei Zugrundelegen dieser Annahme die
vollige Ausbildung des Organs; denn es diirfte folgendes der eigenen
Uberlegung widersprechen, wenn wir annehmen, daB das Organ schon
vor der Geburt in noch unausgebildetem Zustande normalerweise seine
blutbildende Tétigkeit einstellen sollte.. In dem Sinne nimlich, daB
bei krankhaftem Bestand fotaler Blutentwicklung die fiir die vollige
Entwicklung des Organs physiologischerweise vorhandenen Krifte nicht
voll eingesetzt werden konnen, nachdem sie eben teilweise fiir die an-
gegebenen Zwecke verbraucht werden miissen. Daraus miilte eben
dann eine Verzogerung der Fertigstellung der Niere resultieren. Eine
Annahme, die hier nicht zutreffend ist.

Ein anderer Fall wire es freilich, wenn, entsprechend der Leber die
blutbildende Titigkeit in.der Norm bis zur Zeit der Geburt beibehalten
wiirde, was freilich wegen des volligen Fehlens entsprechender Beob-
achtung, die gerade unter solchen Umsténden leichter gemacht werden
kénnte, nicht als wahrscheinlich angesehen werden kann. Es wurde
schon vorher die Frage gestreift, aus welchem Teile des Gewebes sich
die neuen Blutzellen entwickeln kénnten. Erwihnt wurde auch schon
die Aunffassung von der intracapilliren Erytropoese und der perivaseu-
liren Leukopoese. Wenn auch diese Dinge noch viel zu wenig geklart
sind, um spruchreif zu sein, so sei doch bei Betrachtung -unserer Bilder
auf folgendes hingewiesen : Die in den erweiterten Capillaren und Sinus be-
findlichen Zellen liegen zwar zum Teil in Gruppen angeordnet beisammen,
teilweise ist aber auch ihre Anordnung eine derartige, daf sie noch in
gegenseitigem Zusammenhang und parallel zu den Begrenzungsflichen
sich hinziehen. So konnte die Anschauung erweckt werden, als hitten
sie sich in dieser Anordnung von der Wand abgeldst. Durch intensive
Teilungsvorginge kann natiirlich diese Symmetrie der Erscheinung
leicht Storungen erleiden. Auf Grund von Beobachtungen wissen wir
ferner, daB die Intensitiit der Neubildung im gleichen Verhaltnis steht
zur Erweiterung der Capillaren und Blutr§ume. Dieser letztere Umstand
kann freilich als Ursache oder Wirkung aufgefat werden, als Ursache,
wenn die Capillarendothelien als Mutterzellen der jungen Blutbestand-
teile aufgefaflt. werden und mit dem steigenden Bedarf des Organismus
an Blut eine Vermehrung seiner Bildungsstitten, das wire in diesem
Falle Vermehrung der Endothelien und dadurch Erweiterung der von
ihnen begrenzten Réume gleichen Schritt halten miifite; als Wirkung,
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wenn das an anderen Stellen des Organs neugebildete Gewebe erst sekun-
dér in den Capillaren auftritt und infolge seiner Vermehrung eine nach-
trigliche, passive Dehnung derselben hervorruft. Es wire auch moglich,
daff den jungen Zellen eine bestimmte Affinitdt zu Gefdflen und Capil--
laren innewochnt, also ein der Chemotaxis entsprechender Vorgang, der
in diesem Falle leicht erklérlich ist, da doch ein baldmdglichster Bintritt
in den Kreislauf im Interesse des Organismus gelegen ist. Denkbar
ferner, daff diese ofters beobachtete verschiedene Anordnung der ery-
trocytiaren Herde in den Capillaren und der leukocytéren um die Gefdfle
herum mit Verschiedenheiten der Chemotaxe zusammenhingt und dafl
eine getrennte Ausschwemmung von den Bildungsstétten in das Blut
aus uns unbekannten Griinden im Interesse des-Organismus liegt. Die
urspriingliche Differenzierung konnte sich auch zu einer Zeit vollzogen
haben, die sich duBerhalb unserer Beobachtungsmoglichkeit befindet,
und die irgendwo im Organ gebildeten Zellen sind dann in die Capillaren
und in die Umgebung der Gefélle gewandert und haben sich dort durch
Teilung weiter vermehrt. Im Gegensatz zu der letzteren und fiir die
erstere Auffassung ist eine Arbeit Dambergs, der bei mit Pyrogallol
geimpften Kaninchen kiinstlich extramedullire Blutbildung in Leber,
Milz und Lymphdriisen hervorrufen konnte. Dieser hat nun an erwei-
terten Capillaren von Leber und Milz deutlich Ubergiinge von Endo-
thelien einerseits zu Myeloblasten, granulierten Myelocyten und Leuko-
cyten, andererseits Ubergiinge zu Normoblasten gesehen. Nach den
der Arbeit beigegebenen Bildern koénnte an dem Vorgang eigentlich kein
Zweifel herrschen. Aber bei der Schwierigkeit der Feststellung héma-
tologischer Bilder kann eine endgiiltige Entscheidung iiber die Richtig-
keit dieser Angaben wohl erst dann getroffen werden, wenn auch von
anderer Seite durch angestellte Versuche diese Angaben ihre Bestétigung
finden wiirden. Eine getrennte Anordnung leukopoetischer und erytro-
poetischer Herde kann Damberg nach den Ergebnissen seiner Arbeit
nicht finden, vielmehr kommen stets beide miteinander vereinigt vor,
Im Gegensatz hierzu findet Lobenhoffer auf Grund von Unter-
suchungen embryonaler Lebern. drei Stitten der Erythropoese, ndmlich
eine in den Buchten des Capillarsystems, eine andere zwischen Capillar-
“wand und Leberzellen und eine dritte im periportalen Gewebe, in den
Bindegewebsmassen -und zwischen den Wandbestandteilen der kleinsten
Venen, * Die Anschauung Lobenhoffers iiber die Ursache der Ver-
schiedenheit zu ertrtern, wiirde zu weit fithren. Nur so viel 1Bt sich
wohl auf Grund aller dieser Angaben erkennen, dafl sowohl extracapil-
lére-perivasculire wie intracapillire Blutherde, wie auch beides zugleich,
wir werden dies auch bei den Literaturangaben sehen, beobachtet
werden konnten. Mit Sicherheit fiir das eine oder das andere auf Grund
der vorhergehenden Uberlegungen und nach dem Tatsachenmaterial
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sich zu entscheiden, erscheint wohl bis jetzt nicht moglich. Was die
Anordnung hier in der Niere anbelangt, so bevorzugen nur die vereinzelt
vorkommenden eosinophilen Leukocyten die rings um die Gefafe lie-
genden Gebiete. Bei den iibrigen Zellen, die in ihrer iiberwiegenden
Reihe dem System der roten Blutkorperchen angehoren, 148t sich irgend-
ein Zusammenhang in diesem Sinne nicht nachweisen, es sei denn, daB
diese Anordnung zufillig infolge einer ganz nahe einem groferen Gefil
liegenden Capillare zustande kommt. " Auch bei den ganz verstreut in-
mitten der Erythrocytenherde liegenden Myelocyten 1af(t sich ein der-
artiger Nachweis nicht fiihren.

Es war auffallend, daf die hauptsichlichsten Blutbﬂdungsherdef
auf die Rindensubstanz beschrinkt bleiben und besonders an der Peri- ,
pherie der Nieren vorkommen. Sie nehmen nach innen zu, gegen den
Bereich der geraden Harnkandlchen immer mehr ab, um sich dort
schlieBlich bis auf ganz vereinzelte Zellen vollig zu verlieren. Vielleicht
diirfte sich aus der Entwicklungsgeschichte der Niere eine Erklarung
hierfiir finden lassen.

Bei der embryonalen Entwicklung der Niere standen sich urspriinglich zwei
Anschauu.ngen gegeniiber. Die eine’ (Nagel Toldt und andere) hielt die Niere
tiir eine kontinuierliche Anlage, fiir ein aus einem. einheitlichen Ursprung ent-
standenes Organ. Man glaubte die gesamten Nierenkandlchen durch Aussprossen
aus dem Ureter entstanden. Dieser, jetzt wohl allgemein aufgegebenen Anschauung
steht die durch die Forschungen der modernen Entwicklungsgeschichte als be-
wiesen anzusehende Lehre von der diskontinuierlichen Aplage der Niere gegen:
tiber. Durch Sprossung aus dem Ureter entsteht hiernach nicht das ganze Organ,
sondern nur die Ductus papillares und die Sammelrghrchen. Die Harnkandlchen
dagegen bilden sich aus dem metanephrogenem Gewebe, das kappenartig als Rin-
denschicht die am weitesten gegen die Oberfliche vor gewachsenen Sammel-
rohrchen enthilt. Die weitere Entwicklung ist nun unter Beiseitelassen aller
Einzelheiten kurz folgende: Es entsteht aus dem metanephrogenen Gewebe eine
Anlage erster Harnkanilchen. Diese Harnkanilchen, den Offnungen der Sammel-
réhrchen benachbart, tréten mit diesen in Verbindung. Es erfolgt dann Loslssung
der Harnkanilchen von dem Mutterboden des metanephrogenen Gewebes, Dieses
selbst regeneriert sich ans den vorhandenen Resten, wird von den auswachsenden
Sammelrohrchen von der Harnkanilchenschichte abgehoben und weiter peri-
pherwirts getragen. Dort wachsen nun die einzelnen Teile des metanephro-
genen Gewebes wiederum zusammen. Dasselbe, nun als neogene Zone bezeiclinet,
umhiillt in gleicher Form kappenartig die Enden der Sammelrohrchen und die
neugebildete Harnkandlchenschichte, Der sich nun immer gleichbleibende Vor-
gang spielt sich in der ndmlichen Weise ab. In der neogenen Zone entsteht eine
neue Schichte von Harnkanélchen, durch die weiterwachsenden Sammelrshrchen
wird nach Ablésung der Harnkandlchen von der Stétte ihrer Bildung die neogene
Zone in gleicher Art peripherwiirts verlegt, um dort neuerdings sich um das Gewebe
herumzulegen und frische Generationen von Harnkanilchen hervorsprossen zu
lassen. Daraus zeigt sich nun, daB das in dieser Form %or sich gehende Wachs-
tum der Niere durch Apposition von auflen erfolgt, ferner, daB die dlteste Schicht
der Harnkanilchen am meisten zentralwirts, die jiingste am meisten peripher-
wiirts direlt unter die neogene Zone zu liegen kommt. Die Bildung der Harn-
kanilchen ist, wie schon erwihnt wurde, zur Zeit der Geburt noch nicht véllig
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fertiggestellt, im allgemeinen pflegt die neogene Zone am 10. Lebenstage zu ver-
schwinden, doch kommen Fille vor, in denen sie noch mehrere Wochen bestehen
bleibt.

Fiir unseren Fall ergibt sich nun aus diesem entwicklungsgeschicht-
lichen Vorgang nachstehende Folgerung: Wenn die Niere wihrend ihres
fotalen Wachstums wirklich einmal blutbildend war oder wenigstens
blutbildende Eigenschaften besitzt, so erscheint es am wahrscheinlich-
sten, dafl bei Wiederaufnahme der Blutbildung im postfétalen Leben
zunéichst diejenigen Teile eine solche zeigen, die dem embryonalen Zu-
stand noch am niichsten liegen und diesen am leichtesten wiederherstellen
konnen. Dies ist eben das zuletzt gebildete, in diesem Falle das am
meisten peripherwirts gelegene Gewebe oder noch allgemeiner die Rin-
densubstanz. Vielleicht konnte die immerhin auffallende Erscheinung
der nur nach auflen zu gelegenen Blutbildungsherde, wie sie auch bei
anderen Arbeiten festgestellt werden konnten, durch diesen entwick-
lungsgeschichtlichen Vorgang eine Erkldrung finden.

Im AnschluB an diese Lagerung der Blutzellen sei auf die Arbeit
Swarts Bezug genommen. KEs sollen bei dieser nicht seine Befunde in
Leber und Milz, die sich durch nichts von den schon oft beschriebenen
Blutbildungsherden bei Anfimie Erwachsener und Kinder und denen
bei kongenitaler Syphilis unterscheiden, sondern nur die bisher so sel-
tenen Beobachtungen an den Nieren mit den vom Verfasser daran
gekniipften  Folgerungen erdrtert werden. Auch sollen die Ergebnisse
des Autors mit dem, was unsere Niere Bemerkenswertes bot, verglichen
und die entsprechenden Folgerungen daraus gezogen werden,

Es sei zundchst erwihnt, daB bei Abfassung von Swarts Arbeit Schriddes
Azur TI Eosin-Acetonmethode noch nicht bekannt war. Erst nach Abschluf} der
Arbeit konnten die Priparate auf die neue Weise gefdrbt werden, und es wurde,
wie in einem Nachtrag berichtet wird, die als primire Wanderzellen bezeichneten
Flemente als Mutterzellen der granulierten Leukocyten, die Zwischenstufen als
neutrophile Myelocyten und die Ubergangszellen als Erythroblasten erkannt.
Zur Vereinfachung seien die letzteren gelaufigen Benennungen an Stelle der erste-
ren in der Arbeit gebrauchten Bezeichnungen angewandt. Beim ersten Falle
handelt es sich um ein 1%/,jdhriges Midchen. Die Krankheitserscheinungen
sollen am SchluB eine kurze Erwihnung finden. Die Untersuchung der Niere
ergab nun folgenden Befund: Starke Schwellung der Epithelien der geraden und
gewundenen Harnkandlchen. Im Mark wie in der Rinde liegen im Interstitium
kleinere und grifiere Herde von zelligen Gebilden, die bei schwacher Vergroferung
schon deutlich hervortreten. Sie bestehen aus Lymphocyten und wenigen Leuko-
cyten. In der Rindenschicht findet man in manchen Capillaren, jedoch an ziem-
lich eng begrenzten Stellen, Erythroblasten. Mutterzellen der granulierten Leuko-
cyten lieBen sich nicht nachweisen. Im zweiten Fall wurden durch ein Versehen
aufler der Leber die iibrigen Organe vernichtet, Fir den dritten Fall, der ein Mid-
chen von 10 Monaten betrifft, konnten an den Nieren folgende Beobachtungen
gemacht werden: Das Epithel der gewundenen und geraden Harnkanilchen ist
geschwollen, die Kerne jedoch gréStenteils gut gefdrbt. In manchen Kanilchen
ist Biwei. Zylinder vorhanden. In den ziemlich viel rote Blutkérperchen ent-
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haltenden Capillaren liegen an einigen Stellen Myeloblasten, bald in langen
Reihen und Haufen, bald vereinzelt wie ein Piropf in das Lumen eingekeilt. Kern-
teilungsfiguren wurden nicht beobachtet. AuBerhalb der Gefifie weder Myelo-
blasten noch Erythroblasten. Letztere liegen in ziemlich erheblicher Zahl in den
feinen Capillaren der Rindensubstanz nahe der Grenzschicht: Von einer An-
héufung von Rundzellen oder Leukocyten in der Nihe oder im Verlauf der groBe-
ren und kleineren GefiBe ist weder im Mark noch in der Rinde irgend etwas zu
erkennen. Die Glomeruli sind im Vergleich mit normalen Nieren ganz entsprechend
ausgebildet. Von einer besonderen Hemmung in der Entwicklung der neogenen
Zone kann kaum gesprochen werden. Bei dem vierten Fall handelt es sich um
ein neugeborenes Midchen, das wihrend der Geburt gestorben sein soll. Hier
boten die Nieren den im Sinne der Blutbildung am meisten ausgeprigten Befund.
Es zeigten sich hier bei der Untersuchung folgende Ergebnisse: ,,Die Nieren
weisen noch hiufig den fotalen Charakter auf. Die Glomeruli liegen in der neo-
genen Zone sehr dicht, man findet alle Stadien von der ersten Anlage bis zum
fertigen Wunderknéuel.

Hier folgt eine Erwigung tiber die Ursachen der Persistenz der neogenen
Zone, die schon von uns frither gemacht wurde und auch vom Verfasser im gleichen
Sinne entschieden werden. Der Autor fihrt dann in der Beschreibung folgender-
maflen fort: ,,Die Epithelien der geraden und zum Teil auch der gewundenen
Harnkanglchen zeigen geringe Schwellung, doch ist der Kern iiberall gut gefirbt,
ohne Zerfallserscheinung. Bei starker Vergroflerung bietet nun die Grenzschicht
ein hichst eigenartiges Bild. Massenhaft sind hicr Myeloblasten und grofSe Herde
von Erythroblasten vorhanden, wie sie sonst nur in Leber und Milz beobachtet
wurden. Sie liegen so dicht, da8 bei Immersion dreifig und mehr in einem Ge-
sichtsfeld zu sehen sind. Bald liegen sie in langen Reihen, bald in rundlichen
Haufen. - Auffallend ist, da8 sie héufiger in der Nihe von kleinen GeféSen liegen,
zum Teil sind diese wie mit einem Wall von Myeloblasten umgeben. Auch hier
sind zahlreiche Kernteilungsfiguren an ihnen zu bemerken. Manche Herde be-
stehen nur aus den groBen Zellen, andere zeigen sich untermischt mit Erythro-
blasten. Auch Knochenmarksriesenzellen werden gefunden.®

Um die Folgerungen, die sich aus jenen Ergebnissen zeigen, gleich vor-
weg zu nehmen, so scheint zun#ichst prinzipiell das zuletzt beschriebene
wohl die meiste Ahnlichkeit mit unserem Falle zu haben. Diese Ahnlich-
keit besteht in der Hauptsache aus einer Anh#ufung von Erythroblasten
in der Nierenrinde. Leider wird nichts iiber eine intracapillire Anord-

‘nung, auch nichts iiber die verschiedenen Reifestadien der roten Blut-
zellen ausgesagt. Doch ist auf Grund unserer Erfahrungen iiber die
Herde embryonaler und pathologischer Blutbildung wohl beides an-
zunchmen. Diese Annahme wird vielleicht noch verstarkt durch- die
unserem Bilde entsprechende Art der Lagerung in Form von langen
Reihen und rundlichen Haufen. Dagegen bestehen Unterschiede in
der hier vorhandenen grofflen Menge von Myeloblasten, ferner in der
Persistenz der neogenen Zone. Die hauptséichliche Anordnung der Myelo-
blasten rings um die Gefafe wiirde wieder fiir die frither erwihnte An-
nahme der perivasculiiren Entstehung der Zellen der myeloischen Reihe
sprechen. Was die beiden anderen Fille anlangt, so bietet der als dritter
geschilderte ebenfalls mit seinen in feinen Capillaren der Rinde gelegenen
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Erythroblasten Ahnlichkeit mit den wunsrigen. Hier sind ebenfalls
Myeloblasten in groBerer Menge vorhanden. Auch der am wenigsten
typische erste Fall weist in seinen Rundzellenanhfufungen und den,
wenn auch an engbegrenzten Stellen der Rinde, in den Capillaren vor-
kommenden Erythroblasten beim Fehlen von Myeloblasten eine gewisse
Ubereinstimmung mit dem unsrigen auf. Nur wird leider nicht erwihnt,
ob eine erhebliche Erweiterung der Capillaren — besonders kime dies
fiir den vierten Fallin Betracht — stattgefunden hat, wie denn {iberhaupt
ein Vergleich mit embryonalen Verhiiltnissen nicht gezogen wird. Doch
ist dies besonders fiir den vierten Fall auf Grund der ganzen Schilderun-
gen als wahrscheinlich anzunehmen, wenn auch eine extracapillire
Lagerung nicht mit Sicherheit ausgeschlossen werden daxf. Um zunéchst
die Meinung, welche Verfasser von dem vierten Falle hat, anzugeben,
so kommt dieser auf Grund der gewaltigen Zellanh#ufung und der reich-
lichen Kernteilungsfiguren zu der Uberzeugung, daB die Zellen an Ort
und Stelle sich vermehrt haben miissen. Doch vermag er nicht mit
Bestimmtheit zu sagen, ob sie auch, wie in Leber und Milz, hier ent-
standen oder auf dem Blutwege eingeschwemmt sind. Weiter gibt er
an, daf} er an fétalen Nieren wohl ganz vereinzelt, aber niemals in der-
artiger Ausdehnung solche Zellen angetroffen hat. Auch Borissowa
erwihnt in seinen Fillen von Bantischer Krankheit nichts von einem
derartigen Nierenbefund. Dem Verfasser scheint das Vorkommen
solcher Blutbildungsherde in fotalen Nieren fiir ein Wiedererwachen
oder abnorm lange Persistenz einer besonderen h#matopoetischen Funk-
tion zu sprechen. Dagegen betrachtet er die in den Nieren von Fall 1
und 3, die das Bild einer leichten parenchymattsen Entziindung bieten,
vorhandenen Zellen wegen ibhrer verhaltnismaBig geringen Menge und
besonders wegen des Fehlens von Kernteilungsfiguren als aus der stark
blutbildenden Leber und Milz eingeschwemmt. Xiir- auffallend halt
der Autor auch besonders fiir Fall 4 die Beschréinkung der Blutherde
auf die Rindensubstanz.. SchlieBlich erwéhnt er noch das Vorkommen
vereinzelter grofizelliger Elemente in den Nieren normaler Foten und
Neugeborenen sowie in den Infiltraten bei kongenitaler Syphilis. Er
ist geneigt, die perivascularen Zellanh#ufungen bei kongenitaler Syphilis
als abnorm lange persistierende Blutbildungsherde in der Niere auf-
zufassen.

Um gleich an diese letzte Auffassung des Verfassers anzukniipfen,
ist auf Grund der bisherigen Untersuchungen diese nicht als wahrschein-
lich anzusehen. Auch in unserem Fall ist die perivasculire Rundzellen-
anhiéufung vollig unabhéngig von den schon durch ihre vollig anders-
artige Farbbarkeit unterschiedenen Blutbildungsherden. Bei dieser
Rundzellenanh#ufung handelt es sich doch wohl um nichts anderes als
um einen entziindlichen Vorgang der auf Grund des iiberdll in dem
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Gewebe vorhandenen syphilitischen Giftes sehr leicht erklirlich ist
und auch in den anderen blutbildenden Organen wie in Milz und Leber
. getrennt von der Blutbildung vorkommt.

Es diirfte als ziemlich sicher in Ubereinstimmung mit der Meinung
des. Verfassers anzusehen sein, daf es bei dem Fall 4 sich um Blut-
bildung im fatalen Sinne handelt. Bei dem noch Vorhandensein der
neogenen Zone ist nach dem frither angefithrten die Wahrscheinlichkeit
einer Persistenz als eine Wiederaufnahme der Blutbildung als grofier
zu erachten. Beachtenswert ist hier wie an den beiden anderen Féllen
im Hinblick auf den erwihnten entwicklungsgeschichtlichen Zusammen-
hang, daBl das Vorkommen der Zellen auf die Rindenschicht beschrinkt
ist. Das reichliche Vorkommen von Myeloblasten 146t sich mit dem
entsprechend starkeren Bediirfnis des Organismus nach bestimmten .
Zellen erkliren. Aus der Lagerung der Zellen kann eine sichere Vor-
stellung unter Hinweis auf die frither erwihnten Anschauungen iiber.ihre
ortliche Entstehung nicht gemacht werden, wenn auch eine iiberwie-
gende, doch nicht ausschlieBliche perivasculire Anordnung myeloischer
Zellen angegeben wird. Was den dritten Fall anbelangt, so diirfte auf
Grund der Zellen und der Zellanordnungen Blutbildung im f6talen
Sinne nicht auszuschlieBen sein. Doch kann sowohl fiir diesen wie fiir
Fall 1 besonders im Hinblick auf die so wenig eingehende Schilderung
eine bestimmte Angabe nicht gemacht werden. Um zuletzt noch eine
kurze Zusammenfassung zu geben, so bestand klinisch Milz- und Leber-
schwellung mit starker Andmie in zwei Féllen mit Ascites kombiniert.
Milz, Leber und Niere zeigten hématopoetische Funktion, desgleichen
Knochenmark und Lymphknoten, soweit eine Untersuchung moglich
war. Fir die abnorme Persistenz der blutbildenden Organe lag es nahe,
kongenitale Syphilis anzunehmen, doch fehlte klinisch wie anatomisch
jedes Zeichen von Syphilis. Nach dem ganzen Befund handelt es sich
um Fille, die analog sind solchen, wie sie Borissowa bei Bantischer
Krankheit beschrieben hat. )

Aufler dieser Arbeit Swarts konnten noch verschiedene Angaben
iiber die Niere im Sinne eines blutbildenden Organs in der Literatur
gefunden werden. Schridde erwidhnt bei einem Fall von kongenitaler
Syphilis extravasculire Blutbildungsherde in Leber, Milz und Niere und
in der bindegewebigen Wand der Scheide. Ein ndheres Eingehen darauf
findet nicht statt. Der zweite, an gleicher Stelle erwéhnte, diesem ana-
loge Fall bildet einen Bestandteil von Swarts Arbeit und es eriibrigt sich
aus diesem Grunde eine nochmalige Anfiihrung.

Fernerhin finden sich in einer Arbeit von Port (Beitrag zur akuten
myeloischen Leuk&mie) Angaben iiber die Niere, aus denen die Moglich-
keit einer Tétigkeit im blutbildenden Sinne entnommen werden kann.
Es sollen in dieser wie auch in den folgenden Arbeiten die in Betracht

Virchows Archiv. Bd. 228. . 20
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kommenden Angaben nicht wortlich angefiihrt, sondern nur das wesent-

liche hieraus in Kiirze zusammengefaBlt werden.

Port findet hier bei der Niere in der Rinden- und Marksubstanz ein streifen-
férmiges, leuki#misches Gewebe, das besonders zwischen Tubuli contorti und
Sammelrchrehen gelegen ist. Das Gewebe besteht aus verstreuten eosinophilen
Myelocyten und Normoblasten, hauptsichlich aus mononucledren Zellen. Erythro-
blasten an einzelnen Stellen gehduft, in formlichen Nestern. Perivaskuldr ist das
myeloische Gewebe am dichtesten. Leber entsprechend mit intracapilliren Blut-
bildungsherden. Milz ebenso. Im Knochenmark jugendliche ungranulierte Zellen.
Verfasser, fiir den die Zellinfiltrate in der Niere das meiste Interesse bieten, erwigt
die Méglichkeit der autochthonen Blutbildung in diesem Organ, jedoch kommt
er zu keiner bestimmten SchluBfolgerung und 148t die Moglichkeit dafiir wie
dagegen offen. Es handelte sich hier im Gegensatz zu den anderen Arbeiten um
einen Erwachsenen.

Bei Gréatz (unter dem Bilde der Anaemia splenica usw.) handelt es
sich um ein 3jdhriges Kind, von dessen Niere im wesentlichen folgende

Angaben gemacht werden kénnen :

In der Rinde sind gréBfere und kleinere Herde eingesprengt, welche -voll-
kommen den Charakter myeloiden Gewebes tragen. Zellmassen liegen innerhalb
circumscript erweiterter Capillaren, die an ihrem Endothel zu erkennen sind.
Glomeruli und Harnkanilchen sind an diesen Stellen teilweise vollig zugrunde
gegangen, so dafl die betreffenden Rindenpartien hier manchmal nur aus einem
prall mit Zellen gefiillten Netz von Capillaren bestehen. Zellformen die gleichen
wie schon in Leber und Milz, vorwiegend Myeloblasten mit allen Ubergangsformen
zu granulierten Leukocyten und Myelocyten, Erythroblasten der verschiedensten
Entwicklungsstufen, Knochenmarksriesenzellen, kurz alle Formen des Myeloid-
gewebes. Endothelien der Rindencapillaren treten bei Azur YI Eosinfirbung sehr
stark hervor, lassen aber keine Beziehung zu den myeloiden Zellen erkennen.
In manchen Zellherden reichlich Mitosen. Ubriges Gefifsystem, namentlich die
grofleren zufithrenden GeféBstellen frei von dhnlichen Zellelementen. Verfasser
kommt schlieSlich in Anbetracht der zahlreichen Mitosen und Ubergangsformen
der einzelnen Zellarten zu dem Schlusse, daB es sich hier um an Ort und Stelle
entstandene Zellbildungen handeln miiBte.

Lobenhoffer macht bei einem 7 Monate alten Madchen mit der
Klinischen Diagnose Padatrophie, Furunkulose, Bronchopneumonie
und Enteritis, Angaben, die durch die Sektion im wesentlichen be-
stitigt werden, an der Niere folgenden Befund:

Im interstitiellen Gewebe auflerhalb der GefiBe Nester mit Erythroblasten,
dazwischen eingesprengt Myeloblasten und Myelocyten. Besonders im Rinden-
gebiet waren diese Herde anzutreffen. In der Leber entsprechende Zellen von
ebenfalls extravaskulirer Lagerung. In der nimlichen Arbeit findet Verfasser
bei der Sektion der Leiche eines neugeborenen Kindes, dessen Mutter in der
Schwangerschaft starke Nephritis durchgemacht hatte, in der Niere perivaskulire
Blutbildung, Erythroblasten aller Stadien in der Milz, myeloische, extracapillire
Herde in der Leber.

Auller diesen groferen Arbeiten, die in ihren Beobachtungen an
den Nieren geringere oder groBere Ahnlichkeit mit der unsrigen auf-
weisen, finden sich Angaben iiber Blutbildungsherde der Nierensub-
stanz nur noch bei wenigen Autoren. Vereinzelt werden zwar in Unter-



Himatopoese (vorwiegend Erythropoese) der Niere bei kongenitaler Syphilis. 307

suchungen iiber Kinderanimien, die sich mit extramedullirer Bluthil-
dung befassen, auch kurze Erwdhnungen iiber die Niere getan. So
schildert Lehndorff in An#mia pseudoleulaemia infantum neben der
blutbildenden Leber die Niere. Das fir unsere Zwecke in Betracht
Kommende lautet folgendermaBen : ,

»An einer Stelle eine bei der Rinde beginnende, stibchenférmig nach abwiirts
zichende, keilférmige, nicht ganz scharf begrenzte Zellinfiltration. Innerhalb dieser
die einzelnen Glomeruli noch deutlich erkennbar. Zellen dieses infarktihnlichen
Herdes die ndimlichen wie in der Leber. GroBe, blaBblaue Kerne, undeutliches Pro-
toplasma (wahrscheinlich sind damit Myeloblasten gemeint), Bosinophile sehr zahl-
reich, oft deutlich kreisfrmig um einen Glomerulus angeordnet. Kernhaltige
ziemlich undeutlich, Lymphocyten zahlreich.” Aus dieser Beschreibung erkennen
wir eben nur die Tatsache, dafl jugendliche Zellen an dieser Stelle vorkommen.

Irgendwelche Erwigungen iber die Ursache dieser Erscheinung
werden nicht daran gekniipft. Noch kiirzer fafit sich Koch in einer
Arbeit iiber pernizidse Aniimie und extramedullire Blutbildung im
S#uglingsalter bei der Schilderung der Niere. Sie lautet folgendermafen :
,, unter den Erythrocyten in den erweiterten Capillaren nur wenig Normo-
blasten. ‘

Zuletzt sei noch einiger Arbeiten Erwihnung getan, bei denen mit
groBer Regelmifigkeit Blutbildungsherde in der Niére festgestellt
werden konnten. Es handelt sich um eine verhaltnism#Big seltene Er-
krankung, mit der sich die drei in Betracht kommenden Arbeiten be-
fassen, namlich um die ,,angeborene allgemeine Wassersucht. Ohne
auf genauere Einzelheiten eingehen zu konnen, sei nur darauf verwiesen,
daB sich die Krankheit durch eine Andmie dokumentiert, was aus dem
Blutbild mit seinem .groflen Gehalt an Myeloblasten, Myelocyten,
Megaloblasten und Normoblasten ersichtlich ist. Als weiterer Beweis
hierfiir diirfte extramedulldre Blutbildung unter der gewobhnten Form
in Leber und Milz dienen. Auf das stindige Befallensein der Niere
wurde schon hingewiesen. Es sei noch vorweggenommen, dafl keiner
der Verfasser iiber die Art der Entstehung der so seltenen Blutbildungs-
herde in der Niere irgendwelche Folgerungen kniipft. Der ganze Sym-
ptomenkomplex wird nur vom Standpunkt der Charakterisierung des
Krankheitshildes aus betrachtet. Es sei kurz der Nierenbefunde im fol-
genden Erwahnung getan:

Schridde findet reichliche Blutbildungsherde an der Grenze von
Mark und Rinde und hier- vornehmlich an der Teilungsstelle der Art.
arciformes in die Art. interlobares. Es sind alle Zellen des myeloischen
Gewebes vertreten, reichlich Normoblasten, ferner Myeloblasten, Myelo-
cyten, vereinzelt Megaloblasten und Knochenmarksriesenzellen.

Kaufmann beobachtet in der Grenzschicht des nicht vollig aus-
gebildeten 'Organs (neogene Zone) perivasculire Blutbildungsherde
hauptséchlich in der Umgebung von Venen oder Capillaren.. Die Zu-

20%
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sammensetzung besteht neben grofien lymphoiden Zellen aus roten
Blutkorperchen verschiedenster Altersstufen. In der Harmkanilchen-
bildungszone liegen im interstitiellen Gewebe vereinzelt eosinophile
Myelocyten.

Fischer berichtet schlieBlich iiber perivasculire, gréfere und klei-
nere Blutbildungsherde in der Rinde und an der Grenze von Rinde und
Mark. Die Beschaffenheit der Herde entspricht denen der beiden
anderen Fille.

In der Mehrzahl der auf die pathologische Blutbildung im Kindes-
alter eingehenden Arbeiten ist iibrigens der Niere meist gar nicht oder
nur kurz in ganz allgemeiner Form Erwihnung getan. Vielleicht ist die
Ursache dieses Umstandes mit darin zu suchen, da allgemein von der
Voraussetzung ausgegangen wird, Bluthildung im fétalen Sinne komme
in der Niere so gut wie gar nicht vor. Wahrscheinlich wird deshalb in
vielen Fillen an der Niere gar keine Untersuchung vorgenommen. Xs
scheint dieses Organ {iberhaupt bei Beschreibungen und Beobachtungen
im Vergleich zu Milz, Leber usw. eine Behandlung zu seinen Ungunsten
zu erfahren. Dieser Umstand fiel schon Hecker auf, der darauf hin-
wies, dall gerade die Niere infolge ihrer erhohten Widerstandskraft
gegen macerierende Einfliisse ein besonders dankbares Objekt fiir Unter-
suchungen abgeben diirfte. Vielleicht sind Blutbildungsherde in der
Niere gar nicht so selten, wie auf Grund des bisherigen Tatsachen-
materials angenommen werden muB. Bei hiufigeren und unter der
Voraussetzung des moglichen Vorkommens von Blutbildung vorgenom-
menen Beobachtungen diirfte sich vielleicht bei den entsprechenden
Krankheiten dieser Vorgang hiufiger ereignen, als man bisher an-
genommen hat.

Wenn wir aus den eben angefithrten Arbeiten noch einen Schluf}
ziehen wollen, so ist es der, daB die Niere bei den verschiedensten Krank-
heiten im blutbildenden Sinne tétig sein kann. Von einem Fall abgesehen,
sind es stets Kinder, an denen diese Beobachtung gemacht werden
konnte, und stets sind es auch Krankheiten, welche primir oder sekundir
blutzerstorend wirken. Niemals ist es auch die Niere allein, welche im
blutbildenden Sinne tétig ist, sondern immer sind andere Organe, wie
Leber, Milz und Knochenmark in gréBerem oder geringerem Mafie daran
beteiligt. AuBer der kurzen Angabe Schriddes ist jedoch kongenitale
Syphilis als Ursache der blutbildenden Titigkeit bei den einzelnen
Arbeiten auszuschlieBen. Auffallend ist auch hier die so haufig wieder-
kehrende Beobachtung, daB die Rindensubstanz als Stitte der Neu-
bildung der Blutzellen vorwiegend bevorzugt erscheint. Die Lagerung
der Blutbildungsherde selbst ist bald innerhalb, bald auBerhalb der
GefiBe festzustellen, manchmal findet sich auch beides’ zusammen
vereinigt.
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Aus vorliegenden Literaturangaben konnte die Tatsache entnommen
werden, daf die Blutbildungsherde vorwiegend in der Rinde und stets
in der Nierensubstanz selbst angetroffen werden konnten. Nun finden
sich aber im Gegensatz zu unseren und den angefiihrten Beobachtungen
einige Arbeiten, die myeloisches Gewebe im Nierenhilusbindegewebe
bei Blutkrankheiten feststellen konnten. Es ist dies fiir uns insofern
von Interesse, als es sich hier, wie weiterhin ersichtlich sein wird, wahr-
scheinlich nicht um Blutbildung im foetalen Sinne, sondern um ein-
geschwemmte Zellen handelt, die sich hier weiter vermehrt haben.
Unter den wenigen Arbeiten, die diese Beobachtung gemacht und be-
schrieben haben, findet sich eine solche von Schultze iiber einen Fall
von akuter Leukémie.

Makroskopisch erwies sich hier die Schleimhaut beider Nierenbecken hé-
morrhagisch verfirbt mit zundrigem Verfall einzelner Stellen. Mikroskopisch
erwiesen sich'die Nierenbecken mit roten und weiBen Zellen der verschiedenen
Altersstufen sowie einzelnen Knochenmarksriesenzellen erfilllt. In der Nieren-
substaiz zeigten sich einzelne myeloide Zellen im Gewebe und in den Gefiifen.
Als Ursache dieser Erscheinungen hilt Verfasser wucherungsfihige Knochen-
markszellen, die im Blute kreisten und infolge der Diathese in das Nierenbecken
gewandert sind und dort sich weiterhin vermehrt haben.

Dagegen kommt TakehikoTanaka,der zwei weitere derartige Fille
. besechreibt, beidem einen derselben zu einer andersartigen SchluBfolgerung:

Im ersten Fall handelt es sich um einen 11/, jihrigen Knaben mit der patho-
logisch-anatomischen Diagnose einer Anaemia gravis, Milz- und Leberschwellung,
schwerer Rachitis und konfluierender Bronchopneumonie. In der Leber- und
Milzpulpa fanden sich reichich myeloische Herde, entsprechender Befund im dicht-
zellig infiltrierten Knochenmark. In beiden Nieren zeigt sich makroskopisch
zwischen Substanz und Becken gallertiges Gewebe, das, von knochenmarkéhn-
lichem Aussehen, sich tumorartig vorwolbt. Mikroskopisch lassen sich hier Myelo-
blasten, sehr viele Normoblasten mit reichlichen Mitosen, neutrophile und eosino-
phile Myelocyten, Lymphocyten, sowie vereinzelt Knochenmarksriesenzellen
nachweisen. Gelagert sind diese Gebilde teilweise in erweiterten Capillaren und
kleinen Arterien, teils liegen sie auch frei im Gewebe. In der Nierenrinde ist an
einer Stelle ein kleiner Infiltrationsherd nachweisbar, der aus Lymphocyten,
Myeloblasten, Myelocyten und einzelnen Riesenzellen besteht.

Im zweiten Falle ist es ein 2 Jahre altes Mddchen, bei dem die pathologische
Diagnose im wesentlichen auf Anaemia splenica und schwerste Rachitis lautete.
Makroskopisch erwiesen sich hier die ziemlich groBen Nieren nicht auffallend
verdndert. Mikroskopisch finden sich in der Schleimhaut des Nierenbeckens und
im Beckenbindegewebe diffuse, eircumsecripte, kleine Zellherde, die teils in den
Capillaren, teils extragapillir, selten perivasculdr angetroffen werden konnten.
Diese Herde bestehen aus Myeloblasten, Normoblasten, Myelocyten mit Uber-
gangsformen von Myeloblasten zu Myelocyten, ganz selten sind Knochenmarks-
riesenzellen. Hiufig Kernteilungsfiguren der Normoblasten. Das Epithel des
Nierenbeckens ist intakt. Rinde- und Marksubstanz weisen keine besonderen
Verdnderungen auf. Auch Milz und Leber ist im wesentlichen unveréndert.

Tanaka nimmt fiir den ersten Fall, bei dem auch eine deutliche
Blutung in das Nierenbecken stattgefunden bhat, Einschwemmung von
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Knochenmarkszellen mit selbsténdiger Weiterentwicklung entsprechend
der Schultzeschen Auffassung an. Fiir den zweiten Fall jedoch, bei dem
weder eine Blutung stattgefunden hat, noch, ein sehr seltener Umstand,
trotz der myeloischen Herde im Nierenbecken Verinderungen in diesem
Sinne weder in Leber, Milz, Lymphdriisen, Knochenmark oder sonst wo
nachweisbar waren, neigt Verfasser zu der Ansicht der autochthonen
Entstehung der Blutzellen im Hilusgewebe. Er falit diesen Vorgang
als regenerativ auf, zur Deckung des durch die schwere rachitische
Storung bedingten Ausfalls von Knochenmark.

Einen weiteren entsprechenden Fall gibt noch Matsunaga an.

Es handelt sich hier um eine 56jihrige Frau, die unter Fieber erkrankt war,
nach 14 Tagen das Krankenhaus aufsuchte und dort nach 4 Tagen verstarb.
Eine Diagnose ist nicht genannt, jedoch ergab die klinische Untersuchung reich-
lich Myeloblasten und Myelocyten im Blutbild, die Blutzihlung zeigte 3 200 000
rote und 144 000 weiBe Blutkérper im Kubikmillimeter. Makroskopisch waren
um das Nierenbecken im Nierenhilus reichlich graurétliche, weiche Massen vor-
handen. Sonst an den Nieren keine wesentlichen Verdnderungen. Durch die
mikroskopische Untersuchung erwiesen sich diese Massen als hauptsachhch aus
Erythrocyten, Myeloblasten, Myelocyten, daneben Leukocyten, wenigen Lympho-
cyten und vereinzelten kernhaltigen, roten Blutkorperchen bestehend. Das Epithel
des Nierenbeckens war unveridndert. In der Nierenrinde zeigten sich einige kleinere,
von Myeloblasten durchsetzte Blutungsherde, entsprechende, ganz vereinzelte
Herde waren intertubulir angeordnet. Milz und Lymphdriisen erwiesen sich -
myeloisch umgewandelt. Es sei noch erwihnt, dafl die Wassermannsche Reaktion
negativen Befund ergeben hatte. Verfasser gibt nur die Tatsache der Anhdufung
myeloider Zellen im Hilusgewebe an, ohne sich mit der Frage der autochthonen
oder metastatischen Entstehung weiter zu befassen. Er erwihnt ferner, daB diese
Tendenz zur Bildung myeloischer Herde, wenn auch in weniger ausgesprochener
Weise, in Fillen akuter Leukimie ofters beobachtet werden konnte.

Wenn wir zu diesen Féllen Stellung nehmen wollen, so sei zu-
nichst von der Voraussetzung ausgegangen, eine Blutbildung in einem
Organ nur dann als autochthon im Sinne einer echten Blutbildung

- zu bezeichnen, sofern diese als eine Riickkehr des betreffenden Organs
zu embryonalen Verhéltnissen aufzufassen ist und embryonalen Ver--
héltnissen entspricht. Von dem eigenen Fall, den Angaben Swarts
und einiger anderer Autoren ist dies immerhin nach fritheren Erorte-
rungen als sehr wahrscheinlich anzunehmen. Folgende grundsétzliche
Unterscheidung besteht aber zwischen diesen und den zuletzt angefiihr-
ten Beobachtungen, némlich die, daB hier die Blutbildung auBerhalb
des Parenchyms im Nierenbecken, dort nur in der eigentlichen Nieren-
substanz stattfindet. Wahrend nun die Blutbildung in der Nierensub-
stanz ihre entsprechende Erscheinung in Milz und Leber findet, sowohl
was deren embryonales wie pathologisches Verhalten anlangt, kann mit
den Erscheinungen im Nierenbecken ein derartiger Vergleich mnicht
gezogen werden. Wenn wir ferner beriicksichtigen, dall das Nieren-
becken auBerordentlich leicht zu Blutungen geneigt ist, diese aber
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besonders bei Blutkrankheiten eintreten, in denen Knochenmarkszellen
in der Blutbahn kreisen, so erscheint doch sehr wahrscheinlich, daf es
sich nicht um einen, durch das Wiederaufleben fritherer Krifte infolge
eigener Organfidhigkeit entstandenen Vorgang handelt, sondern dafl
passiv eingeschwemmte wucherungsféhige Zellen sich hier weiter ver-
mehrt haben. Sowohl Schultze wie auch Tanaka fiir seinen ersten
Fall geben auch eine derartige Entstehung auf Grund der Blutung und
der Befunde in Milz und Leber zu, wihrend fiir seinen zweiten Fall
Tanaka autochthone Entstehung annimmt. Bei Matsunaga, der
sich der Stellungnahme enthilt, scheint wohl besonders auch nach der
makroskopischen Schilderung die grofte Ahnlichkeit mit dem Schultz-
schen Falle zu bestehen. Berticksichtigen wir fernerhin den Tierversuch,
so sehen wir hier (Maximow) nach Unterbindung der Blutgefalle der
Niere beim Kaninchen im Laufe der ersten 2 Monate unter dem Epithel
des Nierenbeckens spongitsen Knochen auftreten, wihrend zugleich
mit letzterem in der Umgebung Knochenmark in Form myeloischer
Zellen um die erweiterten Gefdfie herum sich zeigt. Ohne hier die Mei-
nung des Autors auf die Zellvermehrung und Zellentstehung zu beriick-
sichtigen, scheint doch durch das Experiment die groBSe Disposition
des Nierenbeckens zur Bildung von Knochen und Knochenmarksgewebe
dargetan zu sein. Es diirfte somit die Blutbildung im Nierenbecken
nicht als gleichwertig einer Blutbildung im. embryonalen Sinne auf-
gefalt werden. Sondern unter Beriicksichtigung der Disposition zu
Blutungen bei im Kreislauf befindlichen myeloischen Zellen und einer
durch das Experiment bewiesenen Disposition zur Bildung osteoiden
und medulliren Gewebes miiten die Bildungsherde als durch passiv
eingeschwemmte wucherungsfahige Knochenmarkselemente entstanden
gedacht werden. Auch bei Tanakas zweitem Fall wire eine Erklirung
in diesem Sinne nicht auszuschlieBen, da doch die Moglichkeit im Blute
kreisender myeloischer Zellen angenommen werden kann. Im iibrigen
stehen diese Fille noch viel zu vereinzelt da, um schon jetzt ein abschlie-
Bendes sicheres Urteil abgeben zu konnen.

Als letzter Punkt bliebe zu erértern, aus welchem Grunde die foetale
Blutbildung bei kongenitaler Syphilis fiberhaupt und in unserem speziel-
len Fall in solch intensiver Form erfolgt ist, dafl sogar eine Mitbeteiligung
der Niere benstigt war. Ferner wire auch noch zu erwigen, weshalb
diese Funktion vorwiegend in erythropoetischem Sinne eingefreten ist;
denn auch bei den anderen Organen ist eine solche, wie wir nachher
noch sehen werden, hauptséchlich in dieser Weise aufgetreten. Es wurde
schon des ofteren erwahnt, wie ja auch allgemein bekannt ist, dafl eine
das kreisende Blut treffende Schidigung die Wiederaufnahme derBlut-
bildung in bestimmten Organen hervorrufen kann. Es kann diese Noxe
auch an anderen Stellen einwirken, es konnen auch ganz andersartige
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Ursachen die nimliche Wirkung hervorrufen. Man nimmt nun amn,
»daB es, wie Syllaba sagt, ,,Toxamien gibt,; deren erste und unmittel-
bare Wirkung ein reichlicher Zerfall der Erythrocyten ist, welcher sich
vor allem im Kreislauf, vielleicht auch in anderen Organen abspielt.
Dieser himolytische Proze als solcher ist jedoch ein méchtiges Reiz-
mittel fiir die himatopoetischen Organe, welcher dieselben zu einer er-
neuerten und erhohten hidmatopoetischen Titigkeit anweist. Diese
himatopoetische Titigkeit mull zundchst. nicht so anfgefalt werden,
als wiirden die foetal blutbildenden Organe sofort in dieser Weise ein-
treten. Zunichst ist wohl nur an eine erhhte Mehrleistung des Knochen-
marks gedacht. Ein entsprechender toxiimischer Prozef findet sich
nun {Samberger) bei Syphilis der Erwachsenen. Hier nimmt. zuerst
die Anzahl der Erythrocyten ab, ebenso der Koeffizient des Hamo-
globins, Urobilin erscheint im Harm. Diese Vorgéinge verschwinden auch
ohne Behandlung wieder, es tritt sogar eine Vermehrung der roten Blut-
korperchen auf. Das ist eben auf jenen erwdhnten himatopoetischen
Anreiz zuriickzufiihren. In gleicher Form, nur noch viel intensiver
wie bei Erwachsenen, wirkt nun die kongenitale Syphilis. Hier findet
sich (Loos) eine hochgradige Verminderung der roten Blutzellen im
kreisenden Blut. In diesem auBerdem Erythroblasten, damit parallel
hohe Leukocytenzahlen. Bei unserem Sdugling ist nun eine Unter-
suchung des Blutes im Hinblick auf dessen Bestandteile nicht vor-
genommen worden. Worauf es aber in dem geschilderten ankam, das
ist, den Nachweis zu fiihren, daB das syphilitische Gift bei Erwachsenen
sowohl und gemiB seiner groferen Menge bei der kongenitalen Form.
der Krankheit in noch viel intensiverer Weise blutzerstérend und zwar
ganz vorwiegend rote Blutkorperchen zerstorend einwirkt. Mit dieser
Zerstorung geht gleichzeitig der gesteigerte Neubildungsprozefl in den
blutbildenden Organen vor sich. Sollte das eben angefiihrte eine Er-
klarung fir die Neubildung roter Blutzellen in der Niere wund,
wie nachher noch ersichtlich sein wird, auch fiir ein entsprechendes
Verhalten der Leber und Milz darbieten, so kommt noch auBerdem
ein weiteres Moment hinzu, dessen bisher noch keine Erwihnung
getan wurde.

Es fanden sich némlich in samthchen Préaparaten in unserem Falle
in Niere, Leber und Milz iiberall im Gewebe groBe Mengen von Strepto-
kokken. Aus diesem Befund laft sich mit grofiter Wahrscheinlichkeit
schlieBen, daB das Kind auBer seiner, kongenitalen Lues auch eine Sepsis
gehabt haben muf, eine Erkrankung, die bei dem allgemein elenden
und vollig hinfélligen Zustande des Kindes weiter keine auBergewdhn-
lichen klinischen Erscheinungen darbieten konnte und deshalb leicht
zu iibersehen war. Als wesentlich erscheint die Erkenntnis (Naegeli,
Meyer und Heinecke), daB eine linger dauernde, iiber Monate sich
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hinziehende Sepsis: Erwachsener eine der myeloischen Leuk&mie ent-
sprechende Erscheinungen im Blut und den Organen hervorrufen kann.
Entsprechende Beobachtungen mit den gleichen Verdnderungen in
verhéltnism&Big kiirzerer Zeit konnten auch an Kindern gemacht werden.
Es wirkt also die Sepsis im blutzerstorenden Sinne auf den Organismus
ein, und wenn auch dadurch nicht allein die Erythrocyten, sondern all-
" gemein die myeloische Reihe betroffen wird, so ist dennoch eine Ver-
nichtung der roten Blutkdrperchen in erhéhtem Mafe vorhanden.
Wenn wir demnach in unserem Falle einesteils eine iiberwiegend dele-
tére Wirkung auf die Erythrocyten durch die kongenitale Lues, andern-
teils eine weitere die Erythrocyten ebenfalls mit betreffende Zerstérung
durch die Sepsis annehmen, so erscheint bei einem dadurch tiherwiegen-
den Zugrundegehen der Erythrocytenreihe eine Neubildung in entspre-
chender Weise einleuchtend. Freilich scheint noch eine weiteres Moment
mitzuspielen: Denn wiirden diese angefiihrten Ursachen zur restlosen
Erklirung dieser Wirkungen geniigen, so miiiten doch bei gleichen Ur-
sachen stets die némlichen Wirkungen eintreten. Dies ist aber nicht
der Fall. Wir ersehen dies in einer Arbeit von Flesch und SchloB-
berger, die den klinischen wie pathologisch-anatomischen Befund eines
8 Wochen alten, kongenital luetischen Siuglings zum Gegenstande hat. |

Die Untersuchung des Blutes ergab im Leben eine starke Verminderung der
roten Blutkérperchen, von ungeféhr 51/, Millionen im normalen S#uglingsblut
auf 2100 000. Mikroskopisch fanden sich sehr viele Normoblasten, freie Kerne,
Poikilocyten, weniger (99) Myelocyten, auBerdem (289%) Lymphocyten und
groBe Mengen (549,) neutrophil polynucleirer Leukocyten. Die Zahl der
weiBen Blutkérperchen ergab gegen die Norm von 13 100 eine Vermehrung auf
51 500. Die Sektion zeigte auBer den Erscheinungen der kongenitalen Syphilis
an den Organen diffuse zellige Infiltration, interstitielle Hepatitis, parenchymatose
Degeneration der Nieren usw., keine leukdmischen, also keine Veréinderungen
im blutbildenden Sinn. Dagegen konnten bakteriologisch aus dem Blute Strepto-
kokkuskolorien geziichtet werden. Nur das Knochenmark wies Normoblasten und
iiberdies einkernige, vorwiegend ungranulierte Zellen (Myeloblasten) auf. Auf
Sepsis deuteten iiberdies auBer Blutungen in den verschiedenen Organen die ‘bei
kindlicher Sepsis héiufigen charakteristischen Blutungen der Haut, besonders des
Gesichtes hin. . .

Was nun die auffallendste Erscheinung im Gegensatz zu unserein

Falle anbelangt, das ist unter anndhernd gleichen Voraussetzungen,
nimlich schwere kongenitale Lues mit Sepsis gepaart, das vollige Fehlen
jeder regeneratorischen Bestrebungen der foetal-blutbildenden Organe,
trotzdem, wie ja die Untersuchung des kreisenden Blutes ergab, eine
ausgedehnte Zerstorung der roten Blutkorperchen stattgefunden haben
mufl. Fiir diese Verschiedenheit eine ausreichende Erkldrung zu geben,
erscheint bei unserer Unkenntnis der feinsten biologischen Vorgénge
wohl aussichtslos. Vielleicht haben auch die Organe des Siuglings
weitgehende Verschiedenheiten in der Moglichkeit ihrer Anpassung,
vielleicht sind andererseits auch bei anscheinend gleichen Ursachen
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die die Blutneubildung hervorrufenden Reize verschiedenartig und;von
fiir uns noch unbekannten Faktoren abhingig.

Wir wissen auch nicht, wie grol der Anteil der Sepsis und der kon-
genitalen Lues auf die Blutzerstérung ist, welche Einfliisse und Wechsel-
wirkungen jeder dieser Krankheiten zuzuschreiben ist und welch grund-
verschiedene Momente sich bei doch anscheinend gleichen Féllen hieraus
ergeben. Wir miissen auf Grund vorliegender Beobachtungen und Uber--
legungen zu dem Schlusse gelangen, daB hier biologische Vorgénge un-
bekannter Art diese Verschiedenheit der Erscheinungen hervorrufen
miissen. Im Gegensatz zur Niere bieten Leber, Milz und Knochenmark,
da schon oft in ihren krankhaft blutbildenden Funktionen beschrieben,
geringeres Interesse. Besonders ist die blutbildende Tétigkeit der Leber
bei kongenitaler Syphilis bekannt, weniger die der Milz, jedoch ist diese
bei anderen Krankheiten, die eine analoge Thtigkeit wie in unserem
Fall hervorrufen, schon genugsam geschildert worden.

Bei einem Ubersichtshild iiber die Leber unseres Falles bietet diese schwerste
Verinderungen dar. Die typische Anordnung des Lebergewebes ist vollig ge-
schwunden. Statt dessen sieht man fiberall die Leberzellbalken teils verschmilert
oder vollig atrophisch geworden, teils auch verkiirzt oder in gréfiere und kleinere .
Stiicke frakturiert. Manchmal sind diese auch geschwollen, bieten an anderen
Stellen kernlose, nekrotische, vollig zerfallende Triimmer dar. Zwischen diesen
Resten der Leberzellbalken erkennt man in erweiterten Capillaren eine groBe
Menge von Zellen. Bei starker VergroBerung erweisen sich diese in ihrer iiber-
wiegenden Menge als aus Megaloblasten, Normoblasten und Erythrocyten be-
stehend, doch sind auch Myeloblasten und besonders neutrophile und eosinophile
Myelocyten in kleineren Nestern griippchenweise zu mehreren Exemplaren an-
geordnet, nicht allzu selten. Vereinzelt lassen sich eosinophile Leukocyten fest-
stellen. Die Anordnung der Zellen ist derart, daB die maschigen Hohlrdume. in
denen sie gelegen sind mit diesen manchmal vollig angefiillt erscheinen. An an-
deren Stellen des Gewebes dagegen liegen in den Maschenrdumen nur einige wenige
Gebilde in weiterer Entfernung voneinander. Was das Mengenverhilinis der ver-
schiedenen Gattungen zueinander betrifft, so ist dieses ein sehr wechselndes.
Viele Normoblasten neben wenig kernlosen, grofe Mengen von Megaloblasten
mit einzelnen Normoblasten, auch grofle Mengen von Normoblasten oder kern-
losen allein kommen vor, man kann aber auch die verschiedenen Gattungen in
annihernd gleichen Zahlenverhdltnissen, vermischt mit einzelnen Myeloblasten
und Myelocyten. beieinander antreffen. Jedenfalls 148t sich ein Gesetz iiber die
Lagerung einer bestimmten Zellart an bestimmten Stellen des Organs nicht auf-
stellen. Aufler diesen Veriinderungen finden sich noch kleine Anhidufungen von
Rundzellen, die in der Umgebung der Centralvenen wie auch sonst tiberall im
Gewebe angeordnet sind.

Wenn wir diesen Befund zusammenfassen, so erweist sich das Leber-
gewebe in schwerster Form entziindlich verdndert. In erweiterten
Capillaren und weitmaschigen Hohlrdumen, die in ihrer Anordnung
einen embryonalen Typus darbieten, liegen myeloische Zellen, von denen
die iiberwiegende Menge der Erythrocytenreihe angehort. Nach Lage-
rung, Anordnung und Art der Zellen muf man diese, auch im Hinblick
auf entsprechende Befunde der verschiedenartigen Blutkrankheiten, als
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an Ort und Stelle entstanden annehmen. Mithin ist die Leber als blut-
bildendes Organ zu erachten.

Bei Betrachtung der Milz bietet diese ein den embryonalen Ver-
hiltnissen auBerordentlich #hnliches Bild.

In weitem, grofimaschigem Pulpagewebe, das hiufig mit dem erwdhnten
Reticulum der Leber verwechselt werden konnte, Zellen von ungefihr gleicher
Anordnung und Beschaffenheit wie oben beschrieben wurde. Ein Unterschied
bestiinde nur insofern, als die Menge der Megaloblasten wie auch der Myelo-
blasten und Myelocyten etwas geringer ist. Auch Rundzellenanhiufungen lassen
sich nicht nachweisen. Was die Follikel anlangt, so sind diese bis auf wenige
kleinere und gréBere unscharf begrenzte Herde vollig verschwunden. Jedoch sind
diese Follikel nur mit Lymphocyten erfiillt, nirgends zeigen-sich hier myeloische
Zellen. Zu erwihnen bliebe noch aufler diesen Verinderungen eine stirkere Ver-
mehrung des Trabekelgeriistes.

In Zusammenfassung des Vorstehenden finden wir in der Milz starke

Wucherung des myeloischen Gewebes, das nur auf die weitmaschig
gewordene Pulpa beschréinkt bleibt unter erheblicher Verminderung
des lymphatischen Apparates. Auch dieser Befund stimmt mit den
Beobachtungen, die bei anderen Blutkrankheiten gemacht werden
konnten, iiberein. Besonders bemerkenswert ist auch hier das Be-
schrianktbleiben des myeloischen Gewebes auf die Pulpa, die auf Kosten
der kleiner werdenden und teils anch véllig zugrunde gehenden Follikel
eine entsprechende Vermehrung aufweist. Im foetalen Leben ist die Pulpa
Bildungsstétte des myeloischen Gewebes, wihrend die Follikel die Lym-
phocyten hervorbringen. Pulpa und Follikel bleiben in ihrer Thtigkeit,
wie auch unter postfoetalen, pathologischen Umsténden stets streng ge-
schieden. So miissen wir auch hier nach den embryonalen Verhiltnissen
ganz entsprechenden Befunden die Milz als Blutbildungsstiitte betrachten.

Die Zellen des Knochenmarks bieten uns, wenn wir von der fiir
kongenitale Syphilis typischen unregelméBigen Verknécherungsgrenze
absehen, folgendes Bild. In meist sehr groBen Mengen eng aneinander-
liegend finden sich iberwiegend Myeloblasten und kernhaltige rote Blut-
kérperchen, in geringer Zahl Erythrocyten und verschieden granulierte
Myelocyten. Nach Kenntnis des Befundes diirften die so reichlich vor-
handenen Vorstufen der roten Blutkérperchen weiter nicht iiberraschen,
auffallender hingegen erschienen zunéchst die vielen jugendlichen Vor-
stufen der Leukocyten. Doch auch dies diirfte nach den bisherigen Er-
fahrungen bei Blutkrankheiten unter Zugrundelegen entwicklungs-
geschichtlicher Vorginge nicht auffallend erscheinen. Nach Ehrlich
kommt bei Blutkrankheiten ein Riickschlag der Blutbildung in embryo-
nale Bahnen, eine Umkehr der Ontogenie zustande. Diese riickwirtige
Ontogenie, das Verhalten im foetalen Sinne ist fiir Leber und Milz hin-
reichend bekannt und vielleicht auch fir die Niere zutreffend.

Wie verhilt es sich nun mit der Entwicklungsgeschichte des Knochen-
marks? Fiir dieses ist, was den Menschen anbetrifft, eine genauere Kr-
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forschung noch nicht méglich gewesen, wohl wegen des zu solchen Unter-
suchungen auch unbedingt notigen frischen Materials. Es ist nur soviel
bekannt, daf im foetalen Leben grolie ungranulierte Zellen mit grofen
Kernen, wir wollen sie trotz andersartiger Auffassungen Myeloblasten
heiflen, iiberwiegen. Diese stehen nach der Geburt gegen die granu-
Herten, rundkernigen Zellen, die in ihrer Mehrheit aus neutrophilen
Myeloocyten bestehen, zuriick. Auf die Normoblasten, Megakaryocyten
und sonstiger Einzelheiten kann hier nicht weiter eingegangen werden.
Wie nun unter besonderen krankhaften Verhiltnissen Leber und Milz
eine bluthildende Thtigkeit zeigen, die der embryonalen entsprechend
ist, so erfolgt in dem auch postfoetal blutbildenden Knochenmark auBler
einer schon normal vorkommenden, aber nun gesteigerten Zellproduk-
tion eine Bildung von Zellen, die nur unter krankhaften Bedingungen
in solchen Mengen hergestellt werden konnen, normalerweise aber in
entsprechender Art und Menge schon einmal im embryonalen Leben
gebildet wurden. In Zusammenfassung des eben Geschilderten finden
wir im Knochenmark eine vermehrte Menge von kernhaltigen Vor-
stufen der Erythrocyten mit Vermehrung von Myeloblasten unter Ver-
minderung granulierter Formen, wie wir solches unter physologischen
Verhiltnissen nur im embryonalen Leben zu sehen gewohnt sind.

Eine zuletzt vorgenommene Silberimprégnation der Niere nach Bielschows-
ky zur Darstellung der Bindegewebsfibrillen ergab eine sichere intracapillire
Lagerung der Blutbildungsherde. Auch zeigte sich an den Stellen, an denen die
Harnkanilchen sehr weit auseinandergedréingt waren, dall die Blutzellen nicht
frei in den dadurch entstandenen gréfieren Hohlrdumen, die von Capillaren um-
schlossen waren, sich lagerten. Es waren vielmehr diese Hohlrdume von einem
Maschenwerk feinster Capillaren durchsponnen, in dessen Offnungen die Zellen
sich befanden.

Zusammenfassung.

Bei einem Fall von kongenitaler Syphilis eines 6wochigen Ssug-
lings fanden sich in der Niere in erweiterten Capillaren Vorstufen
roter Blutkérperchen, wie sie normalerweise nur im Knochenmark oder
im embryonalen Leben in den blutbildenden Organen vorkommen.
Vereinzelt waren auch Leukocytenvorstufen vorhanden. Die Niere bot
sonst Verdnderungen des Interstitiums (Rundzelleninfiltrationen, Blut-
bildungsherde) mit ganz geringgradiger, beginnender Degeneration
der gewundenen Harnkan#lchen.

Auf Grund der ganzen Anordnung, Lagerung und Art der Zellen
sowie im Vergleich mit dem analogen Verhalten der anderen blutbil-
denden Organe erscheinen die Zellen der Niere ganz dem Bilde foetaler
Blutbildungsherde, diese selbst einem foetal blutbildenden Organ zu
entsprechen. Deshalb miissen die Zellen nicht nur an Ort und Stelle
vermehrt, sondern auch im Organ selbst entstanden angenommen werden.
+ Von einer foetalen Blutbildung der Niere im Sinne einer solchen,
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wie sie bei Leber und Milz stattfindet, ist nichts bekannt. Doch er-
scheint diese auch in Anbetracht unserer noch unvollstdndingen embryo-
logischen Forschung mnicht ausgeschlossen zu sein.

Arbeiten iiber Blutbildung in der Niere sind nicht haufig. Doch
finden sich einige entsprechende Iiélle, bei denen auch die Moglichkeit
autochthoner Entstehung in Betracht gezogen wird. Die bisher nur
ganz wenig bekannte Blutbildung im Nierenbecken beruht wahrschein-
lich nicht auf eigener Tétigkeit des Organs, sondern auf eingeschwemm-
ten, selbstindig weiter gewucherten Zellen.

Die vorwiegend bei Kindern beachtete Erscheinung steht im Zu-
sammenhang mit der leichteren Riickdifferenzierungsfahigkeit der kind-
lichen Organe. Mit der Tétigkeit der Niere beobachten wir stets ent-
sprechendes Verhalten von Leber und Milz, wobei letzteres als das
Primére entsprechend der embryonalen stirkeren Blutbildung und da-
durch bedingten leichteren neuen Anpassung aufzufassen ist.

Die kongenitale Syphilis wirkt vorwiegend zerstérend auf die roten
Blutkorperchen ein. Eine hier wahrscheinlich noch nebenher bestehende
Sepsis mag die Wirkung im blutzerstérenden Sinne noch vermehrt haben.
Kongenitale Syphilis und Sepsis miisgen nicht immer ein Wiederaufleben
der Blutbildung in den Organen hervorrufen.

Bei den iibrigen Arbeiten iiber Blutbildung in der Niere sind stets
Blutkrankheiten, sehr hiufig besonders Bantische Krankheit oder dieser
dhnliche Formen als ursichliche Erscheinung angegeben. Dagegen
wurde diese Beobachtung bei sicher nachgewiesener kongenitaler Syphi-
lis nur bei Schridde gemacht, der die Tatsache nur erwdhnt, ohne
auf den Fall niher einzugehen. AuBer der Niere wiesen auch Milz,
Leber und Knochenmark blutbildende Funktionen auf. Milz und Leber
zeigten auller iiberwiegender Erythropoese auch reichlich Leukocyten-
vorstufen. Fiir diese beiden Organe ist ebenfalls Blutbildung im foetalen
Sinne anzunehmen. Die im Knochenmark so reichlichen Myéloblasten
finden ebenfalls ihre Erklirung in foetalen Verhiltnissen.

Zum Schlusse erlaube ich mir, Herrn Prosektor Professor Dr. Qbern-
dorfer fir freundliche Uberlassung vorliegender Arbeit herzlichsten
Dank auszusprechen.

Die beiden farbigen Zeichnungen sind von Friulein Erna Walther,
Laborantin, Miinchen.
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