Uber die Natur der Myelomzellen.

Von :
Arvid Wallgren.

(Eingegangen am 5. Dezember 1920).

Das Problem der das Myelom aufbauenden Zellen hat Anlall zu
recht abweichenden Meinungen gegeben. Sie wurden von verschiedenen
Autoren als Lymphocyten, als Myelocyten, als Myeloblasten, als Plasma-
zellen und als Erythroblasten rubriziert. Soll man nach den Beschrei-
bungen der Zellen und den Abbildungen urteilen, so wechseln auch die
Zellformen bei den verschiedenen Fillen ziemlich bedeutend. Die bisher
giiltige Auffassung ist auch die, dafl die Myelome in den verschiedenen
Fillen aus einer der oben genannten Zellarten aufgebaut sind. Beim
Studium der Myelomliteratur kann man jedoch nicht umhin, auf den
folgenden, im Hinblick auf das oben Gesagte recht eigentiimlichen Um-
stand sein Augenmerk zu richten. In vielen Féllen von Myelom, welche
wihrend des 19. Jahrhunderts veroffentlicht wurden, ist nur von lym-
phocytendhunlichen Zellen und Lymphocyten die Rede, oder man begniigt
sich damit, ohne den Versuch einer nidheren Analyse, einfach Rund-
zellen festzustellen. Nach dem Jahre 1900 wurden dagegen die Zellen
nur ausnahmsweise auf lymphocytire Zellen zuriickgefithrt oder als solche
angesehen, nur selten wurden sie als Rundzellen oder ohne jede néhere
Angabe ihrer Natur beschrieben; in den allermeisten Fillen wurden sie
dagegen als Myeloblasten oder Plasmazellen bezeichnet (siche die unten-
stehende Tabelle).

zeiperiode VRN UL Tilem bhen  batenevien

1845—1874 — 6 — — —_ —
1875—1889 - -~ 1 3 — — — —
18901894 1 7 — — — —
18951898 . 2 4 — — — —

1900-—1904 —_— 9 3 11 1 1
1905—1909 1 1 15 13 — —
1910—1914 1 — 15 7 — —
1915—1919 — — 2 4 2 —
1920 — — — 15 — —

6 30 35 50 3 1

Wie aus der Tabelle hervorgeht, wurden nach dem Jahrel900 nur
in 2 Fillen die Myelomzellen als Lymphocyten rubriziert. Der eine Fall
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wird in der Literatur nur in Form eines ganz kurz gefaBten Referates tiher
die Demonstration eines pathologischen Priparates von Benda im
Jahre 1906 genannt. In diesem Referat steht nur, daf die Zellen ,,von
lymphooytérem Habitus” waren. Der andere Fall wurde von Austin
im Jahre 1911 beschrieben. Was die histologische Untersuchung be-
trifft, so scheint mir auch dieser Fall unklar beschrieben zu sein. Nach
Austing Bericht iiber die mikroskopische Untersuchung sollen sich,
kurz gesagt, alle méglichen verschiedenen Zellarten im Gewebe vorfinden.
Auf alle Félle geht aus seiner Beschreibung hervor, daf das pathologisch
verinderte Gewebe wenigstens nicht ausschlieBlich aus lymphocytiren
Zellen aufgebaut war. Da der Verf. auch durch keine Abbildung zeigt,
wie die Zellen ausgesehen haben, so bat man keine Moglichkeit, sich tiber
die Natur derselben eine Auifassung zu bilden. Auf alle Fille diirfte es
angemessen sein, sie nicht ohne weiteres den bewiesenermafien lympho-
cytiren Zellen zuzurechnen.

Nun erhebt sich die Frage: Was ist der Grund dafiir, daB, nach der
Literatur zu urteilen, die lymphocytéren Myelome frither vorgekommen
sind, aber wihrend der letzten 20 Jahre so gut wie gar nicht? Die An-
zahl der publizierten Myelomfélle ist in der letzteren Zeitperiode dreimal
so groB als frither. Die Ursache fiir diesen Sachverhalt diirfte kaum
darin liegen, daB diese Myelomform nicht mehr vorkommt. Viel néher-
liegend scheint mir die Erklérung zu sein, daf die Zellen, welche friiher
als Lymphocyten angesehen wurden, keine Lymphocyten im heutigen
Sinne waren. Die falsche Deutung hing wahrscheinlich mit den unvoll-
kommenen Arbeitsmethoden, welche zu jener Zeit angewandt wurden,
oder auch mit einer anderen Auffassung fiber die Klassifizierung der Blut~
zellen zusammen. Hitte man heute Gelegenheit, die dlteren Fille mit
unseren modernen Arbeitsmethoden zu untersuchen, so wiirde man
wahrscheinlich finden, daB das pathologisch verdnderte Knochenmark
sich aus denselben Zellen aufbaut, wie bei den nach dem Jahre 1900
publizierten Fillen. Weber publizierte 1899 einen Fall von Myelom,
dessen Zellen er als Lymphocyten”deutete; 4 Jahre spiter unter-
suchte Muir denselben Fall und fand das Myelomgewebe aus Zellen
aufgebaut, welche an Plasmazellen erinnerten. Bei einem von Wieland
publizierten Fall, dessen Zellen als Lymphocyten gedeutet wurden,
fallt es auf, daB die Myelomzellen auf einem mikroskopischen Bilde
seiner Arbeit, vor allem auf einer mehrere Jahre spiter publizierten
Mikrophotographie, viel groBere Ahnlichkeit mit Plasmazellen als mit
Lymphocyten aufwiesen. '

Die Myelome, bei denen die Zellen ohne nahere Analyse als Rund-
zellen charakterisiert wurden, bestehen méglicherweise ebenfalls aus
einer von Lymphocyten abweichenden Zellart. Ein Vergleich oder eine
Identifizierung der Zellen mit Lymphocyten ist, da ja der Krankheits-
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prozeB ein blutbildendes Organ betrifft, so naheliegend, daB man ihn
sicher nicht unterlassen hitte, wenn die Zellen wirklich Lymphocyten
ahnlich sihen. Bei einzelnen der aus ,,Rundzellen® aufgebauten Mye-
lome wird darauf hingewiesen, dafl die Zellen protoplasmareicher als
Lymphocyten waren (Bechtold), in anderen Fallen wird betont, daf}
aubBer den ,,Rundzellen® auch Lymphocyten vorkamen, d. h. also, da§
die sog. Rundzellen sich offenbar auf die eine oder die andere Weise
deutlich von Lymphocyten unterschieden haben miissen (Jellinek,
Wieland). Die Schwierigkeiten, auf welche man stoBt, wenn man die
Natur der Zellen im Hinblick auf die Lymphocyten beurteilen will,
geht auch daraus hervor, dal von den verschiedenen Verfassern ver-
schiedene Myelome aus der Literatur zu den lymphocytéren gerechnet
werden (siche z. B. Vance, Herz, Abrikosoff).

Aus dem oben Gesagten diirfte hervorgehen, wie ungewifl es ist, ob
die sog. lymphocytéren Myelome iiberhaupt existieren, und ich glaube,
dafl man klug daran tut, mit ihrem Vorkommen nicht zu rechnen,
bis ein exakt und mit modernen Untersuchungsmethoden durchge-
arbeiteter Fall von Myelom vorliegt, wo iiber die lymphocytére Zell-
natur kein Zweifel herrschen kann.

So kommen wir schlieBlich zu den in der neueren Literatur gewohn-
Jichsten Myelomformen: den Plasmazellen- und Myeloblastenmyelomen.
Zu dieser Myelomart sind auch meine 1920 publizierten 13 histologisch
untersuchten Félle zu rechnen. Die Zellen zeigten bel meinen Fillen
(siche meine Arbeit) eine mnicht geringe Ahnlichkeit mit Plasmazellen.
Auf der anderen Seite weichen sie in vielen Punkten von dem ab, was
man als fiir diese Zellen charakteristisch anzusehen pflegt, und ich kann
sie daher nicht ohne weiteres diesen zurechnen. So ist beispielweise
der Kern nicht so selten bedeutend gréBer als der der Plasmazellen und
nicht ein einzigesmal ist es mir gelungen, die fiir Plasmazellen typische
Firbung mit Unna-Pappenheim und polychromem Methylenblau zu
erhalten. In keinem einzigen Fall nahm das Protoplasma die leuchtend
rote Farbe an, welche fiir Plasmazellen typisch sein soll. Auch findet
sich bei den von mir untersuchten Myelomzellen kein ausgesprochener
perinuklesirer Halo vor. Obwohl die Zellen also in vieler Beziehung
an Plasmazellen erinnern, kénnen sie doch nicht mit Sicherheit als
soiche identifiziert werden. Dagegen sind die in meinen Fillen vor-
kommenden Zellen mit grofiter Wahrscheinlichkeit, von der gleichen Art
wie jene, welche von anderen als Myeloblasten beschrieben wurden.
Die Verschiedenheiten zwischen beiden Zellarten scheinen nimlich,
der Literatur nach zu urteilen, #uBerst gering zu sein. Beide Zellen
sind ungefihr von gleicher GroBe und ihrer Form nach kugelig; sie
haben ein homogenes, nicht granuliertes Protoplasma und einen bléschen-
férmigen, chromatinarmen Kern, der oft exzentrisch gelegen ist und
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einn oder mehrere Nukleolen enthilt. REinzelne Verfasser, welche aus
solc hen Zellen zusammengesetzte Myelome beschrieben haben, scheinen
auch unschliissig zu sein, ob die Zellen als Myeloblasten oder als Plasma-
zellen aufzufassen seien (Berblinger, Mac Callum, Schennan,
Schiitz, Sexsmith und Klein, Stumm, Weber, Williams,
Evans und Glynn). Einige halten den Unterschied fiir einen mehr
scheinbaren als tatsichlichen und glauben, daB er auf verschiedenen
Hirtungs- und Farbemethoden beruhe (Schennan, Williams,
Evans und Glynn). Trotz der nachgewiesenen groBen Ubereinstim-
mung zwischen Plasmazellen und Myeloblasten werden die Myelom-
zellen doch immer einer dieser beiden Zellenarten zugerechnet, gewshn-
lich ohne nshere Motivierung. Es scheint in vielen Fillen ein reiner
Zufall zu sein, ob ein Fall zu den Plasmazellenmyelomen oder
zu den Myeloblastenmyelomen gezéhlt wird. In einigen Fallen war
die Entscheidung der Zelldiagnose das Resultat der Oxydasereaktion
(Berblinger, Beck und Mec Clearly, Vance, Warstat, Wein-
berg und Schwarz, Mieremet), oft auch der spezifischen Plasma-
zellfirbungen nach Unna-Pappenheim und Unna (Aschoff,
Hoffmann, Menne, Mac Callum, Neckarsulmer); man hat
das Verhalten der Nukleolen beachtet, man hat auf den perinuklefiren
Halo als Unterscheidungsmerkmal hingewiesen (Schiitz, Tschisto-
witsch und Kolessnikoff); man hat diagnostisches Gewicht auf
Strukturverhiltnisse des Kernchromatins gelegt und Ubereinstim-
mungen mit dem Chromatin des Myelocytenkerns (Permin, Mac
Callum) oder Unterschiede gegeniiber dem ,,Radkern® der Plasma-
zellen gefunden (Schiitz, Tschistowitseh und Kolessnikoff),
man hat die Grofle der Myelomzellen mit der der Myeloblasten, resp.
der Plasmazellen verglichen und daraus seine Schliisse tiber-die Natur
dieser Zellen gezogen (Abrikosoff, Berblinger, Christian, Mac
Callum), man hat schlieBlich untersucht, ob die Myelomzellen die
Tihigkeit haben, in Ubereinstimmung mit den myelocytoiden Zellen
Blatplasma zu digerieren (Christian).

Die bisher aufgezdhlten Charaktere, durch welche man die Myelo-
blastenmyelome von den Plasmazellenmyelomen unterschieden hat,
sind jedoch im besonderen Fall nicht an jeder einzelnen Myelomzelle
festzustellen. Auch bei demselben Falle stoBt man auf Zellen, welche
entweder den Myeloblasten oder den Plasmazellen 8hnlicher sind. Mit-
unter wurde auch darauf hingewiesen, daf auch beim gleichen Fall von
Myelom Ubergangstypen von den Plasmazellen zu den Myeloblasten
existieren, von denen man nicht mit Sicherheit sagen kann, ob sie der
einen oder der anderen Zellenart zuzurechnen sind (siche z. B. Schen-
nan), Andererseits glaubte Christian, welcher die Gelegenheit hatte
- 11 Fille, welche teilweise frither von anderen publiziert worden waren,
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miteinander zu vergleichen, konstatieren zu konpen, daB man eine
ununterbrochene Reihe von Ubergangstypen der Hauptzellart bei den
verschiedenen Fillen feststellen konne. '

Es scheint mir also, dal man aus all diesem die Auffassung gewinnen
muf, dafl die in Frage stehenden Myelomzellen entweder identisch sind,
oder auch daf sie auf einer gewissen Entwicklungsstufe so groBe Ahnlich-
keiten miteinander zeigen, dafi unsere gewchnlichen Unterscheidungs-
zeichen zur Identifizierung nicht ausreichend sind. Kein einziges der
verschiedenen Unterscheidungsmerkmale, das als Kennzeichen der
beiden Zellarten angefiithrt, kann als so typisch angesehen werden,
daf es ohne weiteres hinreicht zu entscheiden, wohin die Zellen gehoren ;
so hat man betont, dal die sog. typische Plasmazellfarbung fiir viele
unreife Zellformen charakteristisch ist, und weiteres kann das Fehlen
der Oxydasereaktion nicht als ein Moment angesehen werden, das gegen
den myelocytoiden Charakter der Zellen spricht, da einerseits die Reak-
tion launenhaft ist, andererseits auch die Myelomzellen den Myelo-
blasten nicht vollstéindig gleichzustellen sind, da sie gegebenenfalls durch
ihr Teilungsverhalten und durch ihr Vermogen, die myelomatégen Ver-
anderungen hervorzurufen, sich von Myeloblasten unterscheiden und
dabei gleichzeitiz auch die oxydierenden Fermente im Protoplasma
verloren haben kénnen. Hs scheint mir anch unwahrscheinlich zu sein,
dal Zellen, welche vollkommen gleichartige pathologische Veriinde-
rungen in einem und demselben Organsystem hervorrufen und welche,
was ihr Aussehén betrifft, so groBe Ahnlichkeiten zeigen konnen, dafl’
sie nicht voneinander unterschieden werden kénnen, aus zwei ganz ver-
schiedenen Quellen herstammen soliten. Sind nicht die betonten Unter-
schiede statt dessen mehr scheinbare, beruhen sie nicht auf verschiedener
Hartung und verschiedenen Firbungsmethoden, auf verschiedenem
Alter und verschiedenem Entwicklungsgrade, oder auf der verschiedenen
Malignitét der Zellen? Auf alle Fille diirfte es nicht richtig sein, bevor
wir vollkommen zuverldssige Unterscheidungsmerkmale zwischen den
genannten Zellarten bekommen haben, diese in eine der beiden Ru-
briken: Plasmazellen oder Myeloblasten einzureihen; eine solche Teilung
mul} eine mehr oder weniger kiinstliche und willkiirliche werden.

Indessen besteht das Myelomgewebe nicht ausschlieBlich aus diesen
bisher beschriebenen groBen Zellen, welche an Plasmazellen erinnern,
worauf manche Untersucher hingewiesen haben. Man findet neben den
genannten Zellen andere, von geringerer GréBe, mit einem satter ge-
tirbten Protoplasma und einem kugelrunden, mehr homogenen und
chromatinreicheren Kerne. Diese kleinen, runden Zellen kommen in
groBerer oder kleinerer Menge vor, oft gruppenweise angesammelt.
Nicht so selten bekommt man den Eindruck, daf der Kern dieser Zellen
sich im Degenerationsstadium befindet; sein Chromatin ist zu Haufen

Virchows Archiv. Bd. 232. 25
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verklumpt, mitunter auseinander gesprengt und liegt in kleinen Schollen
frei innerhalb des Protoplasmas. Was sind das fiir Zellen? Wie ich in
meiner Arbeit erwihnt habe, findet man bei der Untersuchung der Prii-
parate alle moglichen Ubergiinge von den typischen Myelomzellen
zu diesen kleinen Zellen, ohne dafl man deswegen aber die Berechtigung
bekéime, daraus den Schlufl zu ziehen, daf der eine Zelltypus aus dem
anderen hervorgehe. Oft wurden indessen diese kleinen Zellen als
Lymphocyten gedeutet (Herz, Jores, Sternberg), oder es wurde
ihre Gleichheit mit Lymphocyten betont (v. d. Heyde, Tschisto-
witsch und Kolessnikoff, Warstat).

In den recht seltenen Fallen von Myelom, wo die Zellen desselben
kleine Rundzellen waren, welche Liymphocyten glichen (siehe oben),
scheinen die Zellen, vom morphologischen Standpunkt aus, ungefdhr den
gleichen Typus wie die oben erwéhnten kleinen Zellen gehabt zu haben.
Bei diesen Myelomformen findet man nun oft, nach den publizierten
Féllen zu urteilen, mehr oder weniger reichlich auch grofiere, blasen-
formige Zellen; mitunter hat man darauf hingewiesen, dafl der Kern
derselben eine exzentrische Lage hatte (Ewald, v. Rustizky), mit-
unter, daf sie Granula enthielten (Funkenstein). Solche Fille wurden
unter andern auch von Bechtold, Charles und Sanguinetti,
Grosch, Harbitz, Ewald, Funkenstein und Rustizky beschrie-
ben. In einigen dieser Fille wurde auch betont, daB man alle Ubergéinge
zwischen den reichlicher vorhandenen, kleinen runden Zellen und den
sparlichen, groflen Zellen finden konne.

Unter den nun aufgezéhlten verschiedenen Myelomzellen finden wir
also auf der einen Seite GroBzellenmyelome, welche Ubergangstypen
zu kleinen, runden Zellen zeigen, auf der anderen Seite Kleinrund-
zellenmyelome mit Ubergangstypen zu grofien Zellen, welche vielleicht
an die groflen Zellen der erstgenannten Myelomformen erinnern. Ob
ein Myelom als Kleinzellen- oder GroBzellenmyelom rubriziert wird,
beruht also auf der Zellart, welche im einzelnen Fall iiberwiegt. Es
scheint nun die Frage berechtigt zu sein, ob sich die Sache nicht so
verhilt, daB die kleinen runden Zellen in den Kleinzellenmyelomen
mit den kleinen Zellen in den Grofizellenmyelomen identisch sind und
umgekehrt, ob nicht die grofen Zellen in den Kleinzellenmyelomen
von gleicher Art sind, wie die Zellen, welche bei den als Plasmazellen-
myelome rubrizierten Myelomformen vorkommen. Wenn dies richtig
ist, dann wiren die Myelome also in der Tat aus ein und derselben Zell-
art zusammengesetzt, welche in den verschiedenen Téllen ihrer GroSe
und ibrem - Aussehen nach etwas wechselt, vielleicht weil ihr Alter,
ihr Degenerationszustand, ihr Entwicklungsgrad, ihre Malignitit usw.
verschieden ist. Entweder repriisentieren sich diese Zellen als kleine
Rundzellen mit einem sparlichen Protoplasma und einem ziemlich
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homogenen Kern, oder als gréfere, protoplasmareiche Zellen mit einem
chromatinarmen, blischenférmigen, gewdhnlich deutlich excentrisch ge-
legenen Kern. Wenn gich die Sache so verhdlt, dann sollte man er-
warten, daB Myelomformen vorkommen, deren Zellen Zwischenformen
zwischen diesen extremen Typen darstellen. Nach dem, was man aus
den Abbildungen schlieBen kann, ist es moglich, daBl der Fall von Klebs
und einige der Fille Wielands hierher zu rechnen sind. Ist die oben
aufgestellte Hypothese richtig, so diirfte dies zu einer einheitlicheren
Auffagsung des Myeloms beitragen; es wire dies eine starke Stiitze fiir
die Theorie von Scheele und Herzheimer, dafl die Myelomzellen immer,
ohne Riicksicht auf ihr Aussehen, von einer und derselben Mutterzelle
des Knochenmarks herstammen, welche noch so undifferenziert ist, daf
sich ihre Tochterzellen als verschiedene Zelltypen priisentieren kénnen.

Woher stammen nun diese das Myelom aufbauvenden Zellelemente ?
Da nach der Definition des Myeloms die Zellen desselben im Knochen-
mark entstehen miissen, war man immer bestrebt nachzuweisen, daf
die Zellen, seien sie nun Lymphocyten, Plasmazellen oder Myelo-
blasten, wirklich im normalen Knochenmark gebildet werden konnen.
Dies stiefl auf Schwierigkeiten, wenn es sich um Lymphocyten oder um
Plasmazellen handelte; einfacher lag ja die Sache bei den Myeloblasten
und Erythroblasten, Zellarten, welche ja fiir das Knochenmark typisch
sind. Was die sogenannten Lymphocytome betrifft, so habe ich schon
oben darauf hingewiesen, wie unwahrscheinlich es ist, daf} sie iberhaupt
existieren. Was hingegen die sogenannten Plasmome anbelangt, so
glauben Nageli, Chrigtian und Wright Plasmazellen in dem nicht
myelomkranken Knochenmark nachgewiesen zu haben. Wenn sich
also die Myelome bei den sogenannten Plasmomen wirklich aus Plasma-
zellen zusammensetzen, so dirfte es auf keine prinzipiellen Schwie-
rigkeiten stoBen, diese als echte Myelome anzusehen. Christian und
Krjukoff haben die Vermutung ausgesprochen, daf die Myelomzellen
von den Plasmazellen des Knochenmarks herstammen. Christian
h&lt auch daran fest, daB die sogenannten Myeloblastome von denselben
Zellen stammen. Er gibt an, dafl er ihre Entwicklung aus diesen Plasma-
zellen des Knochenmarks verfolgen konnte. Da indessen der Begriff der
Plasmazelle hinsichtlich ihres Ursprungs und ihrer Zugehérigkeit noch
nicht vollstindig festgelegt sein diirfte und Christian selbst angibt,
daB seine sogenannten Knochenmarksplasmazellen den gewohnlichen
Plasmazellen nicht vollkommen gleichen, so mull man im gegehenen
Falle auch {iber die Herkunft und die Natur dieser Plasmazellen
im ungewissen bleiben. Die einzige Moglichkeit, zu ermitteln woher die
Myelomzellen stammen, scheint mir die zu sein, dafi man unter ibnen
oder in der Serie ihrer Entwicklung Zellen findet, welche ein fiir eine
bestimmte Zellart charakteristisches Kennzeichen besitzen. Ribbert

25%
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glaubt ein solches bei seinem Fall gefunden zu haben. Er erklirte die
Zellen fur Erythroblasten anf Grund der Tatsache, daB ein Teil von
ihnen seiner Meinung nach in den Zellen gebildetes Hiamoglobin ent-
hielt. Im iibrigen stimmen die Zellen in seinem Fall wobl vollstindig
mit gewdhnlichen Myelomzellen vom Myeloblasten-Plasmazellentypus
iiberein. Im Anschluf daran wirft Ribbert die-Vermutung auf, ob nicht
der Ursprung aller Myelomzellen in den Mutterzellen der roten Blut-
korperchen liege. Diese Ribbertsche Deutung der Zellen als Erythro-
blasten, als himoglobinhaltig, war jedoch einer sehr scharfen Kritik
von mehreren Seiten ausgesetzt, und nunmehr wird sein Fall in der Lite-
ratur von vielen Verfassern nicht als Erythroblastenmyelom, sondern
als Mpyeloblastenmyelom (Vance), oder als Plasmazellenmyelom
(Pappenheim) gerechnet. Man hat auf die keineswegs seltene Tat-
sache hingewiesen, daf die Myelomzellen (in degenerierendem Zustand ¢)
eine ~ Protoplasmaféirbung annehmen, welche jener der himoglobin-
haltigen roten Blutkorperchen sehr shnlich ist (Quackenboss und
Verhoeff, Warstat, Stumm, Tschistowitschund Kolessnikoff,
Vance). Man hat auch auf die Moglichkeit hingewiesen, daf das Hamo-
globin, wenn es sich wirklich um ein solches handelte, durch Diffusion
aus den roten Blutkorperchen ausgetreten sei und auf diese Weise
die Myelomzellen infiltriert haben kann (Christian). -Ein Anhalts-
punkt fiir diese Annahme liegt darin, dafl diese Myelomzellen mit
eosinophilem Protoplasma in der Nahe groflerer Ansaramlungen von
roten Blutkorperchen liegen (Christian). Die Zellen in Ribberts
Fall dirften tibrigens Myeloblasten und Plasmazellen dhnlicher gewesen
sein als Erythroblasten (siche oben), und nunmehr scheint man, wie
oben erwahnt, den Fall von vielen Seiten nicht als Erythroblastom,
sondern als einen gewdhnlichen Myelomfall anzusehen. Das gleiche gilt
mdglicherweise auch fur die beiden wahrend der letzten Jahre publizierten
Myelomfille, welche von den Verfassern (Madsen und Froboese) als
Erythroblastome oder Erythro-Myeloblastome gedeutet wurden.

Eine andere Eigenschaft, welche eine gewisse Zellart charakterisiert
und bei anderen nicht vorkommt, sind die spezifischen Granula bei
den myelocytogenen Zellen, den Myeloeyten und Leukocyten. Kann
man solche Granuia in den Zellenelementen des Myeloms nachweisen,
so hat man auch, soweit es sich nicht um Phagocytose granulierter
Zellen handelt, die Herkunft dieser Zellen von den myelocytogenen
festgestellt. Solehe Granula wurden auch in Ausnahmeféillen bei ein-
zelnen Myelomen nachgewiesen. So bekam Sternberg mit Triacid
in beinahe allen Zellen neutrophile Granula. Die Struktur des Kernes
und das sonstige Verhalten der Zellen scheint sich nicht von den gewohn-
lichen Myelomzellen, wie sie in meinen Fillen sich darstellten, unter-
schieden zu haben. Nach Sternmberg wurde der gleiche Befund von
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granulierten Myelomzellen auch in einigen anderen Fillen erhoben.
Gewohnlich sind es nur einige wenige Zellen, welche Granula enthalten,
die iibrigen sind granulafrei und stimmen in ihrem Bau mit gewchn-
lichen Myelomzellen fiberein. Die Granula werden entweder als neutro-
phile (Berblinger, Sehmidt, Madsen, Lubarsch) oder als eosino-
phile (Saltykow) beschrieben. In einzelnen Fillen stimmen die Granula
mit keiner der gewdhnlichen Haupttypen der Blutzellen genau iiberein
(Charles und Sanguinetti, Herz, Parkes Weber). In anderen
Fallen wird angegeben, dafi das Protoplasma fein granuliert war, ohne
bestimmte Kornchen zu zeigen, welche mit unseren gewdhnlichen Gra-
nulafarben tingierbar gewesen wiren (Devic und Bériel, Dubos,
Schennan, Mac Callum). Diese Granula kénnen im gegebenen Falle -
nicht mit denen der myelocytogenen Zellen identifiziert werden. In
den Féllen, wo es sich um eosinophile Granula handelte, muB man sichei-
lich auch mit der Moglichkeit rechnen, daf die granulierten Zellen
eigentlich nicht zum Myelomgewebe gehorten, sondern Reste des nor-
malen Knochenmarks waren, wie dies auch wahrscheinlich bei den von
mir beschriebenen Myelomen der Fall war.
Den einzigen Unterschied zwischen den granulahaltigen und den
granulafreien Zellen bildeten in den nun aufgezihlten Fillen die spe-
- zifischen Granula, welche dafiiv sprechen, daff die Myelomzellen in
diesen Fillen ihrer Herkunft nach myelocytogen waren. Auch andere
Umsténde sprechen im gleichen Sinne; Beck und Mc Clearly haben
in einem Fall, der den Plasmazellenmyelomen zugezihlt wurde, im
Protoplasma der Zellen oxydierende Fermente nachgewiesen, eine Eigen-
schaft, welche ausschlieflich den myelocytogenen Zellen zukommt,
nach den Erfahrungen wenigstens, die man bisher gemacht hat. Wein-
berg und Schwarz haben auch bei 2 Fillen von Myelom eine positive
. Oxydasereaktion in den Zellen festgestellt. Die Zellen wurden daher
als Myeloblasten gedeutet. Auch der Sitz des Myeloms im roten Knochen-
marke, dem Organsystem also, das diese Zellen erzeugt, scheint mir nach
derselben Richtung zu weisen. Weiteres findet man — ein Umstand,
auf welchen v. Verebély hingewiesen hat — in der duBeren Begrenzung
der Myelomknoten alle denkbaren Ubergéinge zwischen den gewdhn-
lichen Knochenmarkszellen und den typischen Myelomzellen. Fi-
wilinenswert ist auch die sehr grofle morphologische Ubereinstimmung
zwischen den Myelomzellen und den zwischen ihnen liegenden Myelo-
cyten (Permin, Herz, MacCallum). Alle diese Faktoren scheinen
mir stark dafiir zu sprechen, daf die gewohnlichen Myelomzellen,
wie sie sich in meinen Fillen darstellten, als myelocytogene Zellen auf-
zufassen sind, als herstammend von Mutterzellen, welche Myeloblasten
oder Myelocyten darstellten. Da weiterhin keine scharfe Grenze zwi-
schen diesen Myelomzellen und den Myelomzellen anderer Art existiert,
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sondern alle denkbaren Ubergéinge zwischen den groBen Myelomzellen
mit bldschenformigen, exzentrisch gelegenen Kernen und den kleinen,
runden, chromatinreicheren, homogenen, protoplasmaarmen Zellen
vorkommen, so diirften, unter der Voraussetzung, dafl die Identitéits-
theorie dieser verschiedenen Zellen richtig ist, auch diese Myelomzellen
den gleichen Ursprung haben. '

Da die Myelomzellen bei den verschiedenen Fillen von Myelom
auf alle Falle hingichtlich ihres Ursprungs nicht scharf unterschieden
werden konnen, sondern moglicherweise nur verschiedene Formen
in der verschieden weit gegangenen Differenzierung oder in der ver-
schieden weit fortgeschrittenen Entwicklung darstellen, so diirfte es
-richtig sein, iberhaupt nicht von Myeloblasten, ebenso wenig von
Lymphooyten zu sprechen, sondern die die Myelome aufbauvenden Zellen
einfach Myelomzellen zu nenven. Dadurch vermeidet man die Begriffs-
verwirrung, welche eine Folge der Einrangierung der Myelomzellen
in eine der bekannten Gruppen von Blutzellen ist. Man vermeidet
gleichzeitig MiBdeutungen, deren Resultat daraus hervorgehen kanm,
daf einzelne Verfasser, welche der Ansicht sind, daf Plasmazellen
nicht im normalen Knochenmark entsteben konnen, die sogenannten
Plasmazellenmyelome von den echten Myelomen ausschlieBen, weil sie
zum Myelom nur jene Fiille rechnen, welche aus Zellen sich aufbauen, die
normalerweise ihren Ursprung im Knochenmarke haben (Froboese,
Vance, Bender). Ebenso haben andere Verfasser die sogenannten
Lymphocytome von den Myelomen ausgeschlossen, da die Lympho-
cyten nach der Auffassung dieser Untersucher nicht in einem normalen
Knochenmark gebildet werden kénnen. Ich glaube daher, da man die
das Myelom aufbauenden Zellen am besten mit dem indifferenten
Namen Myelomzellen benennen soll, welcher nur sagt, da die Zellen
als Hauptbestandteil gerade in Myelomen vorkommen.

Literaturverzeichnis.

Abrikosoff, Virchows Archiv 173. 1903. — Aschoff, Miinch. med. Wochen-
schrift 1906. — Austin, Med. rec. 1911. — Bechtold, Inaug.-Diss. Wiirzburg
1902. — Beck und Mc Clearly, Journ. of the Amer. med. assoc. 72. 1919. —
Benda, Berl. klin. Wochenschr. 1908. -— Bender, Dtsch. Zeitschr. £. Chir. 45.
1902. — Berblinger, Frankf. Zeitschr. f. Pathol. 6. 1911. — Charles und San-
guinetti, Brit. med. journ. 1907. — Christian, Journ. of experim. med. 9. 1907.
Boston med. a. surg. journ. 1908. —Devic und B ériel, Rev. de chir. 34. 1906. —
Dubois, Thése. Paris 1897. — Ewald, Wien. klin. Wochenschr. 1897. — Fro-
boese, Virchows Archiv 222 1916. — Funkenstein, Inaug.-Diss. Strafburg
1900. — Grosch, Inaug.-Diss. Miinchen 1905. — Harbitz, Norsk. Mag. for
Lacgevidenskaben 1903. — Herz, Wien. med. Wochenschr. 1908. — von der
Heyde, Inaug.-Diss. Miinchen 1908. — Hoffmann, Zieglers Beitrige z. allg.
Path. u. pathol, Anat. 35. 1904. Arch. f. klin. Chir. §9. 1906. — Jellinek, Virchows
Archiv 174. 1904. — Jores, Dtsch. med. Wochenschr. 1906. — Klebs, Die all



Uber die Natur der Myelomzellen. 391

gemeine Pathologie. Jena 1889. — Krjukoff, Folia haematolog. 12. — Lubarsch,
Virchows Archiv 184. 1906. — Mac Callum, Journ. of experim. med. 6. 1901
Proc. of the New York pathol soc. 1915, — Madsen, Medicinsk Rev. 1918, —
Menne, Virchows Archiv 183. 1906. — Mieremet, Virchows Archiv 219. 1915. —
Muir, siche Parkes Weber. — Naegeli, Blutkrankheiten usw. Berlin 1919. —
Neckarsulmer, Inaug.-Diss. Berlin 1913. — Pappenheim, Virchows Archiv
166. 1901. Fol. haematolog. 7. —Permin, Virchows Archiv 189. 1907, — Quac-
kenbossund Verhoeff, Journ. of med. research. 13. 1906. — Ribbert, Centralbl,
f. allg. Pathol. u. pathol. Anat. 15. 1904. — von Rustizky, Dtsch. Zeitschr. f.
Chir. 3. 1873. — Saltykow, Virchows Archiv 173. 1903. — Scheele und Herz-
heimer, Zeitschr. f. klin. Med. 54. 1904. — Schennan, Edinburg Med. Journ.
10. 1913. — Schmidt, Korrespondenzbl. f. Schweiz. Arzte 1908, — Schiitz,
Dtsch. Archiv f. klin. Med. 113. — Sexsmith und Klein, Med. rec. 1915. —
Sternberg, Zeitschr. f. Heilk. 25. 1904. — Stumm, Surg. gynecol. a. obstetr. 15.
The Journ. Lancet. 1912. — Tschistowitsch und Kolessnikoff, Virchows
Archiv 112. 1909, — Vance, Amer. journ. of the med. sciences 152. 1916. —
von Vereb ély, Beitr. z. klin. Chir, 48. — Wallgren, Upsala Likareforenings
Forhandlinger 25. 1920 (Deutsch). — Warstat, Beitr. z. pathol Anat. u, z. allg.
Pathol. 55. — Weberund Hutchinson, Amer. journ. of the med. sciences 126. —
Weber und Ledigham, Proc. Royal Soc. of Med. London 1909. — Weber,
Journ.3 Pathol. and Bacteriol. 5. 1898. Med.-Chirurgical Trans. London 1903.
Journ. Pathol. and Bacteriol. 9. 1904. — Weinberg und Schwarz, Virchows
Archiv 22%. 1920. Beiheft. — Wieland, Inang.-Diss. Basel 1893. Virchows Archiv
166. 1901. — Williams, Evans und Glynn, Lancet 1910, Nov. — Wright,
John Hopkins Hosp. Reports 18. 1900.



