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Die Krankheit,  fiber welche ich in der vorliegenden Arbeit berichten 
will, und eines ihrer wichtigsten Symptome, n~mlieh eine mehr  oder 
weniger bedeutende Vermehrung der Zahl der roten Blutk6rperehen, 
hat vJele Namen: Polyglobulia, Hyperglobulia, Polycytaemia rubra, 
Polycytaemia vera und andere. Diese ~amen,  welehe nut  auf ein, und 
zwar das wichtigste Symptom hinweisen, umfassen in einer Gruppe eine 
ganze Reihe Erscheinungen~ die in der Tat  nichts Gemeinsames mit- 
einander haben. Nur im Namen: Polycytaemia vera blickt die Tendenz 
zu einer D~fferenzierung dutch; da$ uber eine solche Differenzierung 
notwendig ist, ist fiberfliissig, besonders hervorzuheben. Denn zwisehen 
einer Vermehrung der roten Blutk6rperehen im Gebirge, bei Zirku- 
lationsstSrungen und beiC. O.-Vergiftung einerseits und einer ebensolehen 
Vermehrung der Erythrocyten, wie wit sie zuweilen bei Splenomegalie 
finden, anderseits, ist ebensowenig Gemeinschaftliehes, als beispiels- 
weise zwisehen Verdauungsleukoeytose und Leukiimie. 

Zur Zeit der Entdeckung der Leukiimie durch Virchow, als unsere 
Kenntnisse fiber die Pathogenese dieser Krankhei t  noeh sehr ungenfigend 
waren, war es sehr sehwierig; eine mehr oder weniger scharfe Grenze 
zwischen .Leukocytose and Leukiimie durehzuffihren. Man war damals 
geneigt, den t tauptunterschied darin zu erblicken, dab bei der Leuk~mie 
die Vermehrung der Zahl der weil~en ]~lutkSrperchen dauernd und 
konstant  ist, w~hrend bei der Leulcocytose sie nur zeitweise und voriiber- 
gehend ist. 

Wenn wit dieses zur damaligen Zeit einzig m5gliche .Kriterium zur 
Differenzierung der Leukocytose und Leuk~mie auf die Polyglobulie 
fibertragen, so sind wir mit Ti~rlc einig, der vorscMug, die Polyglobulie 
in 2 I~ategorien zu zerlegen: Erythrocytose and ErythrSmie, als Pendant 
zur Leulcocytose und Leulc~imie. 

]~ei der Erythrocytose ist die Vermehrung der roten BlutkSrperchen 
insofern eine vorfibergehende Erscheinung, als die sie hervorrufende 
Ursache vorfibergehend ist. 
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Bei der Erythr~mie hingegen setzen wir eine mehr oder weniger 
dauernde und kons~ante Vermehrung der Erythrocyten im Blute voraus. 
Mit der weiteren Entwick]ung unserer Kenntnisse fiber die Pathogenese 
der Leukdimie war die ~5glichkeit gegeben, start der quanti~ativen, 
qualitative Unterschiede zwischen Leukoeytose nnd Leuk~mie ~uf- 
zustenen. 

D~s eingehende Studium der Morphologie des Blutes, das dutch 
Ehrlic/is F~rbungsmethoden ermSglich~ wurde, ergab, dab der Schwer- 
punkt der Blutvergnderung bei der Leuk~mie nieht in der Vermehrung 
der Z~hl der polynuele~ren l~Teutrophilen, sondern h~upts~ichlieh in 
der qu~litativen Verinderung der weiBen BlutkSrperchen liegt. Es stellte 
sieh her~us,dal] bei der Leukgmie solehe Arden yon weiBen BlutkSrperehen 
im Blute zirkulieren, welehe normalerweise dort nicht angetroffen werden. 
Diese pathologischen Formen sind niehts anderes Ms embryonale 
Zellen, die Bestandteile des Parenchyms der blutbildenden Orggne sind, 
und die bei erh5hter Proliferation der letzteren ins Blur gelangen. 
AuBerdem ist bei der Leuk~mie das norma]e, gegenseitige prozentuale 
Verhiltnis der verschiedenen Artender Leukocyten im Blute vergndert. 
Alle diese Blutverinderungen bei der Leukgmie sind dutch spezifisch 
hyperplastisehe Prozesse beding~, welche sieh im P~renchym der blut- 
bildenden Org~ne abspielen. 

Diese Prozesse geben dem Wesen der Krankheit ihren hauptsiiehliehen 
Charakter, weleher auch d~nn noch mehr oder weniger bestehen bleibt, 
wenn die leuk~misehe Blu~besehaffenheit fehlt. 

Auf solche Weise bietet gegenwirtig, wie wir auseingndergesetzt 
haben, die Differentialdiagnose zwisehen Leukocytose und Leuk[~mie 
keine besonderen Sehwierigkeiten mehr. 

Naeh alledem erseheint die Frage bereehtigt, ob wit nicht aueh in 
der Differenzierung zwischen Erythrocytose und Erythrgmie ~ihnliche 
Kriterien haben; anders ausgech'iiekt: Unterseheiden sich nicht auch 
Erythroeytose und Erythrgmie dureh die Blutbeschaffenheit? 

D~nn ist aueh eine andere Frage yon bedeutendem Interesse, n~mlich 
die, ob nieht aueh bei der Ery~hr~mie sich spezifisehe Ver~nderungen 
in den blutbildenden Organen nachweisen lassen, die ffir diese Xrankheit 
spezifisch sind und, die bei der Erythrocytose fehlen. 

Die erste l~rage mfissen wir verneinen; dieses Urteil wird in keiner 
Weise dutch den Umstand erschiittert, dab m~n bei Erythrgmie (wenn 
aueh nieht immer) im Blu~e sehr spirliehe Normoblasten antrifft 
(1--2 pro Priloarat); bei der Erythroeytose wv_rden diese I~ormoblasten 
nieht angetroffen. 

Auf die 2. Frage werden wir welter nnten eingehender sntworten. 
Zun~chst mSehte ich zwei yon uns beobachtete F~lle yon Erythr~mie 

beschreiben. 
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Fall 1. Michael G, Bauer, 38 Jahre alt, trat in das Moskauer Krankenhaus 
Marie am 26. XI. 1911 ein. 

Er ldagte fiber allgemeine Sehw~che, Sehwindel und fiber st~ndige Schmerzen 
in der linken tt~lfte des Abdomens. Eltern und Geschwister leben und sind gesund. 
Pat. ist verheiratet und hat 3 Kinder. Als Kind maehte er Masern durch. Ge- 
schlechtskrankheiten werden negiert; dagegen ist der Kranke starker Potator; 
seit 11/2 Jahren fiihlt er sieh krank; zuweilen traten in seinem Zustande vorfiber- 
gehende Besserungen auf. 2 ~onate vor Eintritt  ins Krankenhaus verst~rkten sieh 
s~mtliehe krankhafte Erscheinungen. Pat. ist yon mittlerer GrSl~e und Ern~hrung, 
Pannieulus m~tl~ig entwickelt. Temperatur beim Eintritt  ins Krankenhaus 36,8. 
Haut und siehtbare Sehleimh~ute etwas blaI3; Lippen cyanotisch, Zunge etwas 
belegt, das Sehlueken geht frei vor sieh. Appetit zufriedenstellend; keine dyspep- 
tisehen Erscheinungen. 

Stuhl in der Woche des Eintritts ins Krankenhaus 2--3 real t~glieh, diinn, 
aber ohne Sehmerzen und Drang. 

Leber: 2 Finger breit unter dem Rippenbogen in der reehten Mammillarlinie 
zu ffihlen. 

Milz: sehr groin, derb, empfindlich; ihr vorderer Rand reieht bis zur linken 
Parasternallinie; der untere Pol ist in der linken lV[ammillarlinie 6 Finger breit 
unter dem Rippenbogen und ist yon der Crista ossis ilei 2 Finger breit entfernt. 

Urinentleerung normal. Spezifisches Gewieht 1022. Reaktion sauer; Farbe 
ges~ttigt gelb. 1 promill. EiweiB. Im zentrifugierten Sedimente 5--6 hyaline 
Zylinder pro Gesichtsfeld und vereinzelte Leukocyten. 

Die unteren Lungengrenzen sind etwas tiefer als normal; die Herzdiimp/ung 
ist vergrSl]ert. Die rechte Herzgrenze ist 1 Finger breit nach aul~en yon der rechten 
Sternallinie, die linke 1 Finger breit auBerhalb der linken Mammillarlinie; die 
ersten HerztSne sind etwas unrein; Akzentuierung des zweiten Aortentones; die 
Arterien sind geschl~ngelt und sklerosiert. 

Das lymphatlsche und Nervensystem zeigen keine Abweiehungen yon der 
INTorm. 

Die Psyche ist vSllig normal. 
Die Blutuntersuchung, vorgenommen am 28. XI., ergab: 
7,900,000 Erythroeyten, 113~ H~moglobin, 13,600 weil~e .BlutkSrperchen. 
Krankheitsverlauf; Temperatur w~hrend des ganzen Aufenthaltes im Spiral 

meist normal, nur zuweilen bis 37,1 erhSht. 
Pat. blieb bis 31. XII. im Spiral, also 36 Tage. In  dieser Zeit nahm er 10 Pfund 

an Gewieht zu. Die Therapie bestand in subeutanen Arseninjektionen. 
Der Kranke verliel~ das Spiral in gebessertem Zustande; der Sehwindel ver- 

schwand; die Kr~fte nahmen zu. Die Milzdimensionen blieben unver~ndert. 
Die Blutuntersuehung am 9: XII. ergab: 

8,300~000 Erythroeyten, 112% Hi~moglobin, 16,400 weiBe BlntkSrperehen. 
Unter den tetzteren 81% polynuelei~re neutrophile 

14% Lymphocyten, 2% ~bergangsformen, 3% eosinophfle Zellen. 
19. XII. 7,480,000 rote, lll~ H~moglobin, 15,400 weiI~e. 
30. XII. 6,900,000 Erythrocyten, 110% H~moglobin. 
26 Tage nach der Entlassung kam Pat. zum zweiten male ins Spital mit den 

Erseheinungen einer rechtsseitigen Hemiplegie, welche sieh 3 Tage vor Eintrit t  
ins Spiral einstellte. (VSllige L~hmung des rechten Armes und Beines.) Die Unter- 
suchung ergab folgendes: 

Die Leber ist 3 Queffinger breit unter dem Rippenbogen in der linken Mam- 
millarlinie ffihlbar. Die Dimensionen der lY[ilz sind dieselben wie ffiiher. 

Urin: spez. Gewieht 1018. Urobilin seharf ausgesproehen, Reaktion sauer. 
3,90/00 Eiweil]. 



156 S.M. Zypkin" 

Im Sedimente 20 22 hyaline, 5--7 epitheliale Zylinder im Pr/~parat, ganz 
vereinzelt kSrnige. Blutuntersuchung am 27. I. 

8,200,000 rote, 126% H~moglobin, 13,800 weiBe, unter letzteren: 
polynuele/~re neutrophfle 78,200/0, 
kleine basophile Lymphocyten 8,30O/o, 
gro•e mononuele~re Zellen 7,5~ 
eosinophile Zellen 4,0O/o, 
Mastzellen 2,0~ . 
Wassermanusehe Reaktion war negativ. 
Nervenstatus: VSllige L~hmung des rechten Armes und fast vSllige L~ihmung 

des reehten Beines; der Kranke kann nut wenig das Bein im Knie- und Hfiftgelenk 
beugen und strecken; er kann das Bein nieht veto Bert abheben; unbedeutende 
Parese der unteren Zweige des rechten Nervus faeialis. 

])ie Zunge kann nieht seitlich bewegt werden. Keine Sensibilit/~tsst5rungen, nur 
im rechten Arm fiihlt er den Stieh etwas weniger wie links. 1VIuskelgefiihl ist er- 
halten; die Sehnenreflexe yon Biceps und Triceps sind sehwach und auf beiden 
Seiten gleieh. Patellarreflex ist reehts etwas lebhafter; Bauch, Cremaster und 
Ful3sohlenreflex sind schwach, rechts deutlicher wie links; Babinski reehts er- 
halten; Sprache erschwert; der Kmnke ~:indet nicht gleieh die nStigen Worte. 

Augen: Pupillen reagieren gut auf Liehtein~all. Im Augenhintergrunde 
Stauungserseheinungen. Die Venen sind geschli~ngelt und prall gefiillt. Anfangs- 
stadium der Stauungsw~rzehen. 

Kranlcheitsverlau]: Diesmal blieb Pat. in der Klinik 67 Tage; die Temperatur 
blieb gr51~tenteils normal. Zeitweise ErhShung zwisehen 37 ~ und 38 ~ nur selten 
etwas fiber 38 o; die ganze Zeit k]agte der Kranke fiber he~tige Kopfschmerzen; die 
Psyche besserte sieh allm~hlieh; der Kranke fiberlegte sehwer und gab nieht sofort~ 
Antwort auf vorgelegte Fragen. Schwaehes, langsames Denken. 

Am 14. III.  stellte sich amnestische Aphasic ein; die L~hmungen blieben die 
ganze Zeit gleich. Seit 24. III. stellten sieh Sehluckbesehwerden ein; das BewuBt- 
sein nahm progressiv ab. 

Am 24. IV. trat Exitus letalis ein. 
Blutuntersuehungen: 28. II. 8,240,000 rote, 120% H~moglobin, 12000 wei[~. 
19. IIL 8,680,000 rote, 116% H~moglobin, 14,600 weil]e. 
Das prozentuale Verhi~ltnis der einzelnen Arten der letzteren ergab: 
79,5% polynucle/i, re neutrophile, 
14,3% kleine basophile Lymphocyten, 
1,7~ eosinophile Zellen, 
2,5% ~bergangsformen, 
2,0% Mastzellen. 
Die Therapie w~hrend des zweiten Aufenthaltes bestand in Einnahme ~,on 

Jodn~trium per os (6,0 : 180,0) 3 EB15ffel im Tag. 
Die yon J. M. Rachmaninow vorgenommene Sektion ergab folgendes: 
Sclerosis arteriarum cerebri, Hyperaemia venosa piae cerebralis et cerebri. Throm- 

bosis arteriae /ossae Sylvii sin. t~ammolitio cerebri (ausgedehnte Erweichungsherde 
in der linken Hemisphi~re, in der Marksubstanz und in der Rinde des Stirn- und 
Temporallappens sowie in den Ganglion). 

Emphysema pulmonum, Sclerosis arteriae coronariae cordis, Sclerosis myo- 
cardii in summo gradu. Hypertrophia cordis. 

Das I~Ierz ist bedeutend vergrS~ert; an der vorderen Fl~che derselben milcbig- 
trfibe Iterde; die Herzw~nde sind verdiekt; nur an einer Stelle ist die vordere Wand 
des linken Ventrikels sehr verdfinnt. Hier ist das Muskelgewebe durch Narben- 
gewebe ersetzt. Im allgemeinen sind a]le W~nde des linken Ventrikels yon festen, 
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stellenweise sehr ausgedehnten narbigen Inseln durchsetzt. Das Endokard des 
linken Ventrikels ist in grol3er Ausdehnung verdickt, yon wefl31ieher Farbe. Die 
Klappen sind ohne Ver~nderungen. In der Aorta nieht seharf ausgesproehener 
sklerotiseher ProzeB. 

Milz ist sehr groin. Ihre Ausdehnung 19 -t- 12 + 6 cm. Ihre Kapsel ist ver- 
dickt; auf dem Durehsehnitt Farbe dunkelrot bis schwarzrot; K0nsistenz lest. Auf 
der Obeffl~ehe und im Inneren einige ziemlich grol~e, blal~gelbe, trtibe seharf beJ 
grenzte Herde. (An~misehe Infarkte.) 

Leber und Nieren sehr blutreich. 
Das Knochenmark der Diaphysen der Beckenknoehen ist dunkelrot. 
Die yon uns vorgenommene Untersuehung der Organe ergab folgenden Befund: 
Das Knoehenmark ist auBerordentlieh stark hyper~misch; das Fettmark ist 

nur noch in sehr geringer Ausdehnung vorhanden.. Man sieht eine grebe Zahl 
yon  Knochenmarkriesenzellen (3--8 pro Gesichtsfeld mit System Zeil3 Nr. 7). 
Hier und da Lymphocytefianh~ufungen als begrenzte Lymphome. i Im Zentrum 
so einer Anh/~ufung sieht man ziemlieh grebe Zellen mit sehmalem Protoplasma- 
saum und hellem bl/~sehenfOrmigen Kern. Viele dieser Zellen enthalten karyokine- 
tisehe Figuren. Mit einem Worte, man hat hier den Eindruek eines eehten Keim- 
zentrums. In die Augen springt eine enorme Zahl yon kernhaltigen roten Blur. 
kSrperehen, fast ausschlieBlieh yon Normoblastentypus; meist ]iegen sie in Gruppen 
yon 10--.30 Stiiek; diese Anh/iufungen finder man in jedem Gesichtsfeld. Aul~er- 
dem sind noch einzelne liegende NTormoblasten im ganzen Pr/~parat zerstreut. 

Die Hauptmasse der farblosen Zellen bi]den die Myeloeyten; ziemlieh reiehlieh 
sind eosinophfle Zellen. 

Milz. Starke Slderose des l~eticulums, 
Hochgradige Hyper/~mie und viele Extravasate in der Pulpa; stellenweise ist die 

Pulpa ganz yon Blur durehsetzt; sie ist arm an farblosen Blutzellen. Die Follikel 
sind klein und an Zahl vermindert. Die Art der weil3en Blutk6rperchen festzustellen, 
ist einerseits durch die enorme Zahl der Erythrocyten ersehwert, anderseits durch 
die bedeutende Verdickung des retieul/iren Gewebes. In den wenigen Partien der 
Pulpa, we die Erythroeyten seltener auftreten, er~bt die Untersuehung eine 
m~l~ige Zahl yon Knoehenmarkriesenzellen, kernhaltigen roten BlutkSrperehen und 
ebenfalls Zellen veto Typus der Myeloeyten; auBerdem finder man in ziemtieh 
groSer Zahl polynucle/~re neutrophile Leukoeyten; besonders auffallend ist die 
Anh/~ufung yon goldgelbem Pigment, z. T. extra-, z. T. intracellul/ir; es finder sich 
aueh im interstitiellen Bindegewebe, mit ]?erroeyal3kalium gibt es die Reaktion des 
Hamosiderins. 

2~ieren sehr stark hypergmisch; d~s Epithel der Harnkan/~lehen zeigt starke 
degenerative Ver/~nderung, in vielen Kan~lehen starke Desquamation des Epithels. 

Leber: Die Capillaren stark erweitert und prall gefiillt mit Erythroeyten; 
die Leberzellbalken sind an vielen Stellen komprimiert und atrophiert. 

Pankreas stellenweise stark hyper/~miseh, hier und da Wueherung yon inter- 
und intraacinSsem Bindegewebe. 

Herz: Aut~er Herdsklerose nichts Besonderes. 
G1. thyreoidea: Die Alveolen sind erweitert und mit Kolloid prall gefiillt, das 

sich ungleichm~13ig f/~rbt; das Epithel der Alveolen ist abgeplattet, ein Bild, das 
einer Strnma colloides gleicht. 

I m  oben beschriebenen Falle verd ienen  ve t  al lem die schaf fen  
sklerotischen Ver~nderungen des Myokards u n d  der Gehirnar ter ien  
Beachtung.  Infolge der Arteriosklerose der le tz teren b i lde ten  sich 
eine Thrombose der Art.  loss. S y l v i i  sowie ausgedehnte  Erweichungs-  
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herde in der linken Hirnhemisphgre, welohe den Tod des Kranken zur 
Folge hatten. 

Ein Fall yon Polycythaemia mit multiplen Erweichungsherden 
im Gehirn ist yon Goldstein beschrieben worden. 

W~hrend in unserem Falle eine hochgradige Arteriosklerose der 
Hirnarterien vorhanden w~r, die zweifellos in innigem Zus~mmenhang 
mit den bei der Sektion gefundenen Erweichungsherden stand, fand 
man bei dem FMle Goldstein keine ausgepr~gte Arteriosklerose der 
Gehirn~rterien. Infolgedessen erkl~rt Goldstein die multiplen Er- 
weichungsherde im Gehirne bei seinem Falle mit der Verl~ngsamung 
der BlutstrSmung; diese fiihrte, seiner Meinung nach, zu einer grol3en 
Ansammlung yon Erythrocyten  in den Gef~13en, wobei zu bedenken ist, 
dal~ die Zuhl der roten BlutkSrperchen schon an und fiir sich vermehrt 
war; diese BlutkSrperchen~nhiiufungen verursachten eine Verstopfung 
der Gefiilte, die zu Ern~hrungsstSrungen der betreifenden ttirnbezirke 
fiihrten. 

Die t ierzhypertrophie steht in unserem FMle im Zusammenhang 
mit der Arterioslderose; obschon m~n bei Erythr~mie tIerzhypertrophie 
nicht selten finder, so ist sie doch keine konstante Begleiterscheinung 
bei dieser Krankheit .  Zweifellos ist, dal3 die bei dieser Kr~nkheit zu 

�9 beobachtenden Erscheinungen wie die Vermehrung der Gesamtmenge 
des Blutes, die Vermehrung der Erythrocytenzahl  und die dumit eng ver- 
bundene ErhShung der Viscosit~t des Blutes un~usbleiblich eine erhShte 
T~tigkeit des Herzens zur Fo]ge haben. Wenn unter solchen Umst~nden 
sich nicht immer einer Hypertrophie des Herzens bildet, so erkli~rt es 
sich nach der richtigen Auffassung yon Senator dutch die Anpassung des 
Org~nismus, die sich in der ~usgedehnten Erweiterung der Blutgefiil~e 
~ul3ert. DM~ es in der Tgt so ist, beweist die cyanotische Hgutf~rbe und 
die nicht selten bei Sektionen konstutierte hochgradige Hyperiimie 
der inneren Org~ne. 

In unserem Falle steht die Herzhypertrophie in innigem Zusammen- 
hang mit der Arteriosklerose und teilweise auch mit l~ierenveri~n- 
derungen. Es ~arde  mehrmMs der Versuch unternommen, die Arterio- 
sklerose in ]rgendeine Beziehung zur P~thogenese der Polycyth~mie 
zu bringen; so suchte Mitnzer zu beweisen, dal3 die Polycyth~mie Folge 
der Arteriosklerose ist. Diese ftihre zur ErhShung des Blutdruckes 
und erschwere die S~uerstoffzufuhr zu den Geweben, w~s den AnlM3 
zur kompensutorischen Erh6hung der Erythocytenz~M fiihrt. 

Gegen Mitnzers Auffussung spricht der Umstand, dM3 die Erythr~mie 
lange nicht immer mit Arteriosklerose kombiniert ist, und dal3 nicht 
selten sogar bei st~rk ~usgebildeter Arteriosklerose eine Blutdruck- 
erhShung fehlt. So ist es denkbar, dal~ die Arteriosklerose weder die 
Urs~che noch die Folge der Hyperglobulie ist. 
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Bei unserem Falle ist die Arteriosklerose die Folge einer ganz be- 
stimmten Ursache, n~tm]ich des hochgradigen Alkoholmi~brauehes. 

I)ie wichtigsten anatomisehen Ver~nderungen fanden sich in unserem 
Falle im Knoehenmark. Das Fettmark zeigt /ast i~berall eine lymphoide 
Umwandlung und enth~ilt eine enorme Zahl von Normoblasten. Unter den 
farblosen Zellen linden sieh h~upts~iehlieh Myelocyten; aul3erdem eine 
bedeutend erhfhte Menge yon Knochenmarksriesenzellen nnd einige 
begrenzt e Lymphome;  in einem der letzteren land sich ein Keimzentrum. 

Aueh andere Autoren fanden bei Erythr~mie im Knochenmark 
~hnliel~e Veriinderungen. SO wurde im Falle Dinkler eine diffuse myeloide 
Umwandlung des Knoehenmarkes beobach~et, und zw~r mi~ einer 
grol~en Zahl yon Riesenzellen und Erythroblasten in Teilung. 

Eine grol~e Zahl von Normoblasten im Knochenmark wurde im 
Falle Gl(issner beobachtet. 

Im Ya]le Senator enthielt das Knochenmark viele eosinophile und 
giesenzellen u n d  im l~alle Lange viele l%iesenzellen. 

In  dem meisten F~llen der Erythri~mie wurde eine myeloide Um- 
wandlung dos I(nochenmarkes konst~tier~; in den Fi~llen Weber und 
Watson land man eine lymphadenoide Metaplasie. 

~ a s  die anatomischen Ver~inderungen der Milz unseres Falles 
anbelangt, so muI3 vor Mlem die uul3erordentliche Hyper~mie und die 
grol3e Menge yon ttdmosiderin erw~hnt werden. ])as letztere spricht 
ffir einen starken ZerfMlsprdze~ der Erythrocyten in der Milz. 

Es mu8 fiberh~upt bemerkt werden, dal3 das mikroskopische Bild 
der Milz in unserem Falle dem Bilde ~hnlich ist, das man ftir gewfhnlich 
bei den verschiedenen pathologisehen Zusti~nden finder, welche mit mehr 
oder weniger hoehgradiger tt~molyse einhergehen, wie z. B. beim 
h~moly~isehen Ikterus. 

Dieser Umstand hat eine aul~erordent]ich wichtige, prinzipielle 
t~edeutung und wird yon uns weiter unten bei der Bespreehung der 
Frage fiber die Pathogenese der Erythri~mie sl3eziell gewiirdigt. 

_Fall 2. Pat. E. F,, Kaufmann, 45 Jahre, konsultierte mich August 1912; er 
klagte fiber Druck und Schwere in der linken It~ilfte des Abdomens. Vater des 
Kranken lebt und ist gesund. 70 Jahre Mr. Seine Itauffarbe war stets cyanotisch; 
die Blutuntersuehung des Vaters im Herbst 1912 erg~b nichts Pathologisehes; 
die Mutter des Kranken lift an Paralysis agitans, hatte sehr starke Krampfadern 
an den Beinen; sie st~rb mit 65 J~hren an Pneumonie. Der Kranke ist verheirate~, 
hat 4 gesunde Kinder. Frfiher war er hie krank. Sein jetziges Leiden geht znriick 
anfs Jahr 1907; er hatte damals oft Kopfsehmerzen, Schwindel, die Gesichtsfarbe 
wurde dabei bl~ulichrot; im selben Jahre hatte el' I-I~moptoe; die wiederholte 
Untersuchung der Lungen erg~b niehts Abnormes. Auch die iibrigen Organe 
wiesen keine Abweichung yon der Norm auf. Leber und Milz nicht fiihlbar. 

Juni 1909 stellte sich bei dem Kranken, der Sonst ~ul~erlich anscheinend gesund 
war, ]~lutbrechen ein, das ihn sehr Sehw~chte; er erholte sieh wieder naeh sechs- 
wSchentlicher Bettruhe; letztere wurde yon den behandelnden J~rzten verordnet, 
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da hie ein Uicus ventriculi vermuteten. Nach dem Blutbrechen verlor Pat. ftir 
einige Zeit die ihn sehr beunruhigenden Schwindel und Kopfschmerzen. Besondere 
Beachtung verdient der Blutbefund yore 12. XII .  1909, also 6 Monate nach dem 
Blutbreohen, ni~mlich 

4,800,000 Erythrocyten, 
96~ IIi~moglobin und 8700 weige BlutkSrperchen. 
Die zu gleicher Zeit vorgenommene Wassermannsche Untersuehung war 

negativ. 
Im Sommer 1910, nach 2j/~h~iger Pause hatte ich Gelegenheit, den Kranken 

zu untersuchen. Ich land seinen Zustand im ganzen zufriedens~ellend. Nut land 
ich zum ersten Male eine VergrSl3erung der Milz; sie war empfindlich, lest und 2 
Finger breit nnter dem Rippenbogen durchzuftihlen: Die Leber war etwas ver- 
grSl]ert, aber welch. 

l~Ii~rz 1911 verspiirte plStzlich der Kranke heftige Schmerzen im Bereieh der 
rechten Gesighilfte. Dieser Schmerz verbreitete sich im ganzcn Bein; bei der 
Untersuchung zeigte sich dieses Gebiet schmerzhaft, sogar bei geringstem Druck. 
Ihr Umfang war im Vergleiehe mit der linken stark vergrSl3er~. Die rechte tltffte 
und Knie ftihlten sich viel k~lter an Ms die linke Extremitgt. All das wies darauf 
bin, dal~ im Gebie~ der reehten Gefigh~lfte ein mchr oder weniger grSBeres arterielles 
GefiB geplatzt war. 

Der Kranke blieb 2 Wochen im Bert, worauf wieder normale Zusti~nde ein- 
tra~en. 

Im Sommer 1912 cropland der Kranke einen dumpfen 8chmerz in der linken 
]~auchseite; ich land bei der Untersuehung eine bedeutende Vergr5Berung der 
Nilz; sie tiberschritt den Rippenbogen 4 Querfinger breit, sie war lest und empfind- 
lich, der Rand dick; die Leber war vergr511ert und iiberschritt in der reehten ~am-  
millarlinie den l~ippenbogen 3 Queffinger breit; auBerdem land ieh unbedeu~ende 
Tumores haem. und hoehgrsdige Venenerweiterung der beiden unteren Extremi- 
tgten, an der Pat. schon linger lift. Blutdi~ck naeh Riva-Pmeei 110. 

Die Blutuntersuehung am 14. VIII.  1912 ergab: 
Erythroeyten 8,700,000, H~moglobin 117~/o, weige BlutkSrperehen 7500. 
Darunter: polynucleare neutrophile Leukoeyten 80%, 
Lymphoeyten 12%, 
~bergangszellen 6%, 
EosinophiIe 2%. 
Urinuntersuchung: Spezifisches Gewicht 1017. 
Reaktion sauer, kein EiweiB; kein Zuekcr, Spuren Urobilin; im Sediment 

niehts Pathologisches. 
Im November desselben Jahres hatte der Kranke nach einer Zahnextraktion 

eine starke Blutung aus dem entfernten Zahne. Die Blu~untersuchung kurz darauf 
(5. XI.) ergab: 

Erythrocyten 10,122,000, H~moglobin 150%, Leukocyten 7400. 
Am 12. II.  1913: Erythrocyten 9,100,000, H~moglobin 104%, Leukoeyten 

9000. 
Unter letzteren 76% polymorphkernige neutrophile, 18~ Lymphocyten, 1% 

eosinophile,0,5 0,5% basophile, 4,5% ~Jbergangszellen. 
Am 28. I I I . :  Erythrocyten 9,000,0000, Himoglobin 112%, weige 8950. Ver- 

einzelte Normoblasten. 
Unter den Lenkocyten: 750/0 polymorphkernige, neutrophile, 17~ L yjnpho- 

~yten, 1,5% eosinophile, 1,5% basophile, 5% ~bergangszellen. 
Zwisehen 1. und 14. V. wurde in Wien yon Prof. T~rl~ das Blur untersucht: 
tgrythrocyten 9,083,000, Hgmoglobin 137%, Leukocyten 15,500. 
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Unter letzteren 80,98% polymorphkernige neutrophile, 1,43% neutrophile 
Myeloey.ten und !~Ietamyeloeyten, 1,67% eosinophile, 0,95% Mastzellen, 3,33% 
gro~e mononueleEre Zellen, 12,14% Lymphoeyten; Erythroblasten 9 auf 240 
Leukocyten. 

6.--19. V. wurde die Blutuntersuchung yon Prof. Naegeli in Tfibingen ge- 
m&e]l~5 _. 

11,000,000 Erythroeyten, HEmoglobin 176%, Leukocyten 6720. 
Unter letzteren: 76,5% polynucle/~re neutrophile, 0,8% eosinophile, 0,8% 

M~stzellen, 5,5% ~bergangsze]len, 13% Lymphocyten, 1,5% Mye]oeyten, 0,2% 
Knochenmarksriesenzellen, 0,2% Myeloblasten, 11/2% Normoblasten. 

Die Resistenz der Erythrocyten ist vermindert; die HEmolyse geht bei 0,5% 
NaC1 vor sich. 

Der Prozentgehalt des EiweiBes im Blutserum: 7,589%, im Plasma 8,172%. 
SerumviscositEt 1,72, Plasmaviseositgt 1,9. Blutdruek naeh Riw-Roeei 

115 mm Hg. 
1. VI. Die iMAlz ist 4 Querfinger breit unter dem Rippenbogen fiihlbar. HEmo- 

globin 133%, Erythrocyten 8,610,000, Leukoeyten 7760.tVereinzelte Erythroblasten. 
[Inter den Lenkocythen 80% polymorphkernige neutrophile, 13,25% Lympho- 

ey~en, 6% I~bergangszellen, 0,75% eosinophile. 
Es wurde die Behandlung mit Benzol begonnen (BenzoH purl 0,5 ol. olivarum 

0,5 in Kapseln. 
Pat. n~hm bis 29. VI. 120 Kapseln, d~rnaeh wurde die Therapie bis 25. VI. 

nnterbrochen. 
2. VI. Die Milz ist 2 Querfinger breit fiihlbar. HEmoglobin 126~o, Erythro- 

cyten 8,860,000, Leukoey~en 5868. Vereinzelte Normoblas~en. Unter den Leuko- 
cyten: 88,5% 1oolynucle~re neutrophile, 6,25% Lymphoeyten, 3,75% ~bergangs- 
zellen, 1,5% eosinophile Zellen. 

25. VI. wurde die Benzoltherapie erneuei4; sie dauerte bis 13. VIII (120 Kap- 
seln). 

13. VIII. Gutes Wohlbefinden des Kranken. Nach der ]3enzolaufnahme 
Gefiihl der Schwere unter dem Processus xiphoideus und AufstoBen. 

Mflz nieht ffihlbur. 
Erythroey~en 7,130,000, HEmoglobin 117%, Leukocyten 5425. Un~er den 

let zteren 75,5% polymoIphkernige neutrophile, 14% Lymphoeyten, 10% ~ber- 
gangszellen, 0,5% eosinophile. 

Die Benzolther~pie wurde abgebroehen am 11. IX. Dsas Wohlbefindeu des 
Kranken ist dauernd gut. Milz ist nicht ffihlb~r. 

Erythrocy~en 5,730,000, HEmoglobin 85%, Leukocyten 5400; darunter 
76% polymorphkernige neu~rophile, 17% Lymphoeyten, 5% ~0ergangszellen. 
Seit dem 25. IX. versehleehtert sich das Befinden das Pat. ; es ~ritt Bl~sse 

des Gesieht auf, die framer zuifimmt; der Kranke ldagt fiber Sehwindelgefiihl und 
allgeraeine Schw~ehe. Appetit zufriedenstellend. 

30. X. ])er Kranke /iihlt sich nicht Woh]; in den Halsvenen anEmisehe Ge- 
ri~usehe. 

Milz nieht ffihlbar. 
Erythroeyben 4,155,000, H/~moglobin 60%, Leukoeyten 3580. 
Unter den ]etzteren 69,4% polymorphkernige neutrophile, 21,6% Lympho- 

cyten, 7,6% ~bergangsze]len, 1,4% eosinophile. 
Die Blutuntersuehung auf Webersche Reaktion ergab ein negatives Resul~at. 
17. X. Ery~hroeyten 3,280,000, H~moglobin 48%, Leukoey~en 2125, unter 

letz~eren 61,7% polymorphl~erDJge neutrophile, 32,6% Lymphoeyten, 5,4% l~ber- 
gangsze]len, 0,3% eosinophile Zellen. 

Yirchows  Arch!v.  Bd. 239. 1l 
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In Anbetracht der immer zunehmenden Sohwgohe und tier s~rken Blgsse des 
Kranken ~ r d e  die Therapie gegen die sich rasch ausbildende AngmJe eingeleite~: 
subcutane Arseninjektionen und per os pilul. Blaudii. 

24. X. Erythrocyten 3,765,000, H~imoglobin 64%, Leukocyten 1538. Unter 
den letzteren 42,5% polymorphkSrnige neutrophile, 46% Lymphocyten, 11% 
~bergangszelle~., vereinzelte Normoblasten. 

31. X. Das Befinden bessert sich, die KrS~ite nehmen zu, die Gesich~sblgsse ist 
weniger scharf ausgepr~gt. 

Erythrocyten 3,920,000, tIgmoglobin 680/0, Leukocyten 3200; Normoblasten 
3--4 pro Pr~parat. Unter den Leukocyten 64% polymorphkernige neutrophfle~ 
25,5% Lymphocyten, 11,25% ~bergangszellen, 0,25% eosinophile. 

7. XI. Der Kr~nke fiihlt sich vSllig gesund und geht seinem Berufe nach. 
]grythrocyten 4,220,000, tti~moglobin 69%, Leukocyten 3538. Vereinzelte 

Normoblasten. Unter den Leukocyten: 68,5% polynucle~re neutrophile, 24,3% 
Lymphocyten, 7% Obergangszellen, 0,2% eosinophile. 

Pilulae Blaudii werden weggelassen. 
30. XI. Der Kranke ist aus der Behandlung entlassen; er ist vollkommen 

gekr~ftigt; die Milz ist wie zuvor nicht ftihlbar. 
Erythroeyten 4,180,000, H/~moglobin 80%, Leukocyten 4487; unter den 

]etzteren waren 65,75% polymorphkernige neutrophile, 25% Lymphoeyten, 9% 
l~bergangszellen, 0,25% eosinophile. 

23. XI. 1914. Erythrocyten 5,120,000, H~moglobin 85%, Leukocyten 4875; 
unter den letzteren: 68% polymorphkernige neutrol0hile, 22% Lymphocyten, 
6,7% ~berg~ngszellen, 3% eosinophile, 0,3% basophile Zellen. 

3. I. 1915. Erythrocyten 5,570,000, H~moglobin 96%, Leukocyten 5000; 
unter letzteren: 65% polymorphkernige neutrophile, 21% Lymphocyten, 10,5% 
~bergangszellen, 3,5% eosinophile. 

Die Milz ist nicht ftihlbar. 
27. I. 1915. Erythrocyten 7,260,000, HEmoglobin 156%, Leukocyten 8200; 

unter den letzteren: 72% polynucle~re neutrophile, 21% Lymphocyten, 4,5% 
~bergangszellen, 1,5% eosinophile Zellen, 0,5% basophile. Milz ist nicht fiihlbar. 

1. II, Die Benzolther~pie wird erneut vorgenommen. Bis zum 10. Februar 
n~hm der Kranke 40 Kapseln Benzol; an diesem Tage wurde die Therapie ~b- 
gebrochen. 

24, II. Erythrocyten 8,270,000, It~moglobin 14~%, L~ukocyten 6400, unter 
letzteren: 81% polynucle~re neutrophile, 11% Lymphocyten, 7% ~berg~ngs- 
zellen, 0,5% eosinophile, 0,5% basophile. 

Milz ist nicht fiihlbar. 
Am 1. III .  setzt die Benzoltherapie wieder ein. ]3is zum 10. III .  nimmt Pat. 

60 K~pseln. 
27. III .  Erythrocyten 7,000 000, tt~moglobin 145%, Leukocyten 7400, unSer 

le~zteren 85% polynucle~;re neutrophyle, 13% Lymphocy~en, 1% ~bergangs- 
zellen, 0,5% eosinophile, 0,5% basophile. 

Es muB hervorgehoben werden, dab das Wohlbefindeu des Pat. unter dem 
Rezidiv nicht gelitten hat. Im Herbst 1914 und Friihjahr 1915 hatte er grol~e 
kaufmEnnische Unternehmungen, die enorme Kraftanstrengung beanspruehten. 

I. IV. B]utdruck uach Riva-Rocci 105 mm ttg. 
3. VI. Erythrocyten 6,230,000, Itgmoglobin 117%, Leukocyten 5400, unter 

den letzteren: 78% polynucleare neutrophile, 14% Lymphoeyten, 5,5% ~ber- 
gangszellen, 2,0% eosinophile, 0,5% basophile. 

15. VII. Erythrocyten 5,712,000, H~imoglobin 109~ Leukoeyten 7400, unter 
den letzteren: 84,50/0 polynucleare neutrophfle, 9,5% Lymphocyten, 4,5% l~ber- 
g~ngszellen, 1% eosinophile, 0,50/0 Mastzel]en. 
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In den n~chsten Jahren (1916--18) war ich nicht in der Lage, den 
Patienten systematisch zu beobachten. Patient wurde in diesen Jahren 
wegen seiner Grundkrankheit nicht behandelt; er konsultierte reich 
nur wegen verschiedener anderer Erkrankungen. Ich kann nur sagen, 
dab das Rezidiv der Polyglobulie sich zum zweiten Male wiederholte, 
ebenso die Splenomegalie. Im Herbst 1918 verliel~ der Kranke Rutland. 
Von seiner Abreise konstatierte ich eine VergrSi~erung der Milz, die 
6 Querfinger breit unter dem Rippenbogen ffihlbar war, Die Blur- 
untersuchung ergab 12000000 Erythrocyten und eine bedeutende 
Leukocytose (fiber 20 000) ; aul~erdem fanden sich im Blur eine bedeuten- 
de Menge Normoblasten. Zur Zeit (Juni 1921) lebt der Kranke in Berlin, 
wo er nach den mir gemachten Mitteilungen seines Sohnes seinen Ge- 
sch~ften nachgeht und sich vSllig wohl fiihlt. 

Die von uns besehriebenen 2 F~lle yon Erythr~mie bieten ein be- 
deutendes Interesse yore Gesichtspunkte der Pathogenese dieser Krank- 
heir. Die Besonderheit des ersten Falles liegt in den pathologisoh- 
anatomischen Ergebnissen, woriiber eine grol~e Literatur nicht existiert. 
Der zweite Fall ist interessant, sowohl durch die Ergebnisse der Therapie 
als aueh die Besonderheiten des klinisehen Verlaufes. 

Die yon uns im Knoehenmarke des ersten Patienten konstatierte 
enorme Zahl yon Normoblasten spricht zweifellos ffir eine Ityper- 
produktion yon Erythroeyten in diesem Organe. Dadurch wird die 
Vermehrung der Zahl der Erythroeyten im Blur bei Erythr~mie erkl~rt. 

Diese Ansicht wird gegenw~rtig yon den meisten Autoren vertreten. 
Strittig ist nur die Frage, in welch gegenseitigen Beziehungen die Ver- 
~nderungen im Blur und im Knoehenmarke bei dieser Erkrankung 
stehen. Soll man die Ver~nderungen im Knochenmark als primer 
ansehen, oder stellen dieselben nur einen kompensatorisehen Prozel~ 
als I~eaktion auf die morphologischen oder ehemischen Ver~nderungen 
des Blutes dar ? Die chemischen Ver~nderungen des Blutes wurden yon 
versehiedenen Forschern (Lommel, Mohr) besonders beaehtet. So ent- 
stand die Vermutung, dal~ die Ursache der erhShten l~'oduktion der 
roten Blutk6rperehen im Knochenmark in der StSrung der inneren 
Atmung liege, dab die Erythroeyten bei der Eryth~tmie eine herabge- 
setzte F~higkeit haben, Sauerstoff zu binden; die auf solche Weise 
bedingte ungenfigende Versorgung der Gewebe mit Sauerstoff ffihre dazu, 
dal~ das Knoehenmark kompensatoriseh eine grSl~ere Zahl yon Ery- 
throeyten als normal produziert. 

Diese Ansieht wurde yon Bergmann und Plesch bestritten, da sie 
naehwiesen, dal] das Blur bei der Polyeyth~mie eine erhShte Sauer- 
stoffmenge enth~lt, auch Rgver land im venSsen Blur bei Erythr~mie 
eine grS~ere Sauerstoffmenge als normal. Daraus sehliel3t er, dab der 
Sauerstoff bei der Polyeyth~mie fester an die roten Blutk6rperchen 

11" 
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gebunden ist. In der erschwerten Abgabe des Sauerstoffes, die unver- 
meidliek den AnstoS zur erh6hten kompensatorisehen Ti t igkei t  des 
Knoehenmarkes geben muB, ist $ldver geneigt, das Wesen der Krankheit  
zu erblieken. Die Sehliisse yon Rdver werden dureh rein mathematisehe 
Uberlegung widerlegt. Wenn das venSse Blur bei der Ery thr imie  einen 
erh6hten Gehalt an Sauerstoff enthi l t ,  so geniigt diese Tatsaehe noeh 
nieht zur Anerkennung der ersehwerten Abgabe yon Sauerstoff. Sie 
wird viel einfaelaer dureh den Umstand erM~rt, dab der Prozentgehalt 
an Sauerstoff die Norm aueh im arteriellen Blute bei der Polyeythimie  
iibersteigt. Hinzufiigen m6ehten wit, dab in einigen Fillen, so bei 
Lommel, der Gasaus'~auseh v611ig normal war. 

Wit sehen also, dab wir keinen sieheren Beweis fiir die Existenz 
soleher ehemiseher Ver~nderungen im Blute bei der Polyeyth~mie be- 
sitzen, die im kausalen Zusammenhang mit der Hyperproduktion yon 
Erythroeyten  im Knoehenmark stehen k6nnten. 

Wir kommen zu der Frage, ob bei dieser Krankheit  irgendwelehe 
morphologisehe Verinderungen im Blur eintreten, welehe eine erhShte 
erythroblastisehe TS~tigkeit des Knoehenmarkes zur Folge hS~tten. 

Die mikroskopisehen Befunde bei der Milz in unserem ersten t~alle 
spreehen zweifellos dafih ~, dab bei der Erythrgmie ein erh6hter Zerfall 
yon Erythroeyten  stattfindet. Vor allem m6ehten wit auf die grebe 
Menge yon 1LI&mosiderinkrystallen hinweisen. Dieses mil~'oskopisehe Bild 
der Milz zeigt die gr6Bte ;/Amliehkeit, wie wir es bei versehiedenen 
pathologisehen Zust~nden linden, welehe zu hoehgradiger H~molyse 
fiihren, z. B. dem himolytisehen Ikterus. 

Ffir einen erh6hten ZerIM1 der Erythoeyten  sprieht aueh der bei 
dieser Krankheit  yon Abeles und Gordon konstatierte vermehrte Eisen- 
gehMt im Urin; start  1 mg fanden sie 2--3,89 mg. 

Alle diese Tatsaehen, welehe fiir eine Hi~molyse bei der Erythr~mie 
spreehen, haben eine enorme, prinzipielle Bedeutung; sie beweisen, 
dab die Erythr~mie keine Ausnahme in der l~eihe der iibrigen uns be- 
kannten Blutkrankheiten bildet. 

In  unseren friiheren A2beiten haben wit 6fret betont, dab jede 
Blutl~'ankheit mit Zerfall der roten Blutk6rperehen im peripheren 
]3lute unter dem Einflug des in ihm zirkulierenden Giftes beginnt. 
So wissen wir, dab die Pathogenese der perniziSsen An~mie naeh den 
herrsehenden Ansehauungen in der Himolyse  besteht, und dab die bei 
dieser Krankheit  beobaehteten Verinderungen im Knoehenmark bis 
zu einem gewissen Grade eine sekundire Erseheinung darstellen. Wenn 
dem so ist, so miissen wir zugeben, dab die Verinderungen im Knoehen- 
marke bei der Erythriimie ebenfalls nicht die Ursaehe der Krankheit  sind, 
sondern, dab sie in bestimmten Mage eine Reaktion auf die vet  sieh 
gehende Hiimolyse darstellen. Ieh m6ehte betonen, daB, wenn wit bei 
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pernizi6ser An~imie und Erythr~mie yon Knochenmarksver~inderungen 
sprechen, wit nur die erythroblastischen Vorg~nge im Auge haben. 

Auf den ersten Blick konnte es Verwunderung erregen, dal~, unge- 
achtet  der kompensatorischen T~ttigkeit des Knochenmarkes als Antwort 
auf den Zerfall der roten BlutkSrperehen im peripheren Blute, in den 
einen F~llen es zum Schlusse zur An~mie kommt, w~hrend in anderen 
F~llen diese T~tigkeit zur Polyglobulie ffihrt. Dieses erkl~rt sich bis 
zu einem gewissen Grade dutch die Untersuehungen yon Syllaba, des 
gleichen Autors, der den hiimolytisehen Ursprung der perniziSsen 
An~mie bewies. Syllaba fiihrte seine Experimente zuerst an jungen 
kr~ftigen Tieren aus. I)iesen injizierte er kleine Dosen eines best immten 
Giftes. Er erzielte aber, obwohl es ihm gelang, die Anwesenheit v o n  
Bilirubinaemie und Siderosis, resp. Hiimolysis bei den verwendeten 
Tieren nachzuweisen, keine An~imie, sondern gerade das Gegenteil, 
n~mlich eine Vermehrung des tt~moglobins und der Erythrocyten.  

Als derselbe Autor ~ltere und gesehw~chte Tiere einspritzte, so 
bekam er bei Anwendung st~rkerer Gifte ziemlieh schwere An~mien 
und MilzvergrSl~erung; aul]erdem beobachtete er bei einem und dem- 
selben Tiere abwechselnd das Stadium der Ani~mie und der Polyglobulie; 
seine experimentellen Ergebnisse decken sich bis zu einem gewissen 
Grade mit dem klinischen Bilde der l~erniziSsen An~mie, bei der,. wie 
bekannt, nicht selten langdauernde Remissionen beobaehtet werden. 
])as Blutbild wird nach Syllaba durch das Verh~iltnis zwischen der In- 
tensit~t der regeneratorischen T~tigkeit des Knochenmarkes und dem 
Grad der ZerstSrung der roten BlutkSrperehen im peripheren Blute 
bestimmt. ~%nn die Bildung der neuen roten BlutkSrperchen inten- 
siver vor sieh geht als ihre ZerstSrung, so t r i t t  die Remission ein. 

Die experimentellen Forsehungen yon Syllaba beweisen deutlieh, 
dal3 die Polyglobulie nieht eine Erscheinung sni generis darstellt, sondern 
eine gemeinsame Pathogenese mit der An~mie hat. Dies wird aul3erdem 
dureh die in der Literatur bekannten F~lle yon hiimolytisehem Ikterus 
zusammen mit Polyglobulie best~tigt (Guinon, Troisier, Mosse u. a.). 

Aber das oben Auseinandergesetzte erkl~irt uns nicht in geniigendem 
Ma~e, warum in einigen F~llen das Knochenmark bei seiner kompen- 
satorischen Reaktion auf die ZerstSrung der roten BlntkSrperchen 
nicht imstande ist, die Zahl der Erythrocyten  im Blute zur l~orm zu 
bringen, w~hrend es in anderen F~llen das ganze I)efizit deckt und zu- 
weflen sogar mit ~berschul3. Auf diese Frage geben die Untersuehungen 
yon Syllaba keine Antwort. 

Wir vermuten, dul3 der Unterschied in den Resultaten der kompen- 
satorischen T~tigkeit des Knochenmarkes in der Verschiedenheit der 
morphologischen Zusammensetzung seiner erythroblastischen Elemente 
liegt oder, deutlieher gesagt, im Grade ihrer Embryonalisation, 
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Unser Gedanke erseheint besonders bewiesen zu sein vom Standpunkt 
unserer Theorie der pathologischen Trias, welche ausfiihrlich in unseren 
friiheren Arbeiten niedergelegt wurde. Indem wir den Leser auf diese 
Arbeiten verweisen, begntigen wir uns hier mit einer kurzen Erkl&rung 
der Grundideen der erwi~hnten Theorie. 

Erster Satz ist der, dab der Charakter der Reaktion der Zelle 
auf die irritierende Wirkung der Gifte yore Grade der Kompliziertheit 
ihrer biologisehen Organisation abh&ngig ist. Je elementarer (oder 
einfacher) in der Funktion und ehemisehen Beschaffenheit der zellige 
Organismus ist, um so seh&rfer seine Neigung, mit einer Proliferation 
zu reagieren. Zellen mit komplizierter biologiseher Organisation reagieren 
vorwiegend mit Degeneration. Je komplizierter die Organisation der 
Zelle ist, um so schw&cher die F&higkeit zur Hyperplasie, um so inten- 
siver sind die degenerativen Ver&nderungen unter EinfluS yon Giften. 

Jedes parenehymatSse Organ besteht aus spezifisehen Zellen, welche 
die Funktion erfiillen~ die diesem Organe eigen ist, und aus Bindegewebs- 
zellen, die das Stroma des Organes bilden. ~&hrend die Parenehym- 
resp. spezifisehen oder Spezia]zellen- die eine ziemlich komplizierte 
biologisehe Organisation besitzen, grSf~tenteils mit Degeneration 
reagieren, ist bei den Zellen des bindegewebigen Stromas als Typus 
yon elementaren Zellen sowohl naeh ihrer chemisehen Zusammensetzung 
als nach ihrer einfaehen physiologisehen Funktion gerade das Gegenteil 
der Fall, sie reagieren fast immer mit ttyperplasie. Wenn auf solehe 
Weise die Spezialzellen der parenehymatSsen Organe und die Zellen 
ihres Stromas in bezug auf die biologische Organisation zwei extreme 
Typen (hShere und niedere) darstetlen, so miissen die Mitte zwischen 
ihnen die Spezia]zellen der blutbildenden Organe (Milz, Knoehenmark 
und Lymphdriisen) darstellen, deren Reaktion auf toxisehe infektiSse 
Einfliisse einen gemischten Charakter hat. Diese Zellen reagieren bekannt- 
lieh auf zweierlei Weise auf irritative Einfliisse: mit Degeneration 
und Hyperplasie; die letztere iiberwiegt gewShnlich. 

Zweiter Satz.: Die biologisehe Eigensehaft der Zelle bestimmt nicht nut 
die Form ihrer Reaktion auf die Giftwirkung, sondern aueh den Grad 
ihrer Empfindlichkeit gegen diese Gifte. Je komplizierter die Organisation 
der Zelle ist, um so gr51~ere Empfindliehkeit zeigt sie gegeniiber den ver- 
sehiedenen Reizungen. Auf solehe Weise wird dureh den Grad der 
Xompliziertheit der Organisation der Zelle nicht nut die Form, sondern 
auch der Zeitpunkt ihrer Affektion bestimmt. Es mul~ also zugegeben 
werden, dal3 aueh in bezug auf den Zeitpunkt der Affektion die Spezial- 
zellen der blutbildenden Organe die ~iitte zwisehen den Spezialzellen 
der pareehymatSsen Organe und den Zellen des bindegewebigen 
Stromas einnehmen. Alles oben Gesagte kann auf folgende Weise 
zusammengefaBt werden : 
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Je h6her der biologische Wert einer Zelle ist, um so emp/indlicher ist 
sie au/ Gi]twirkung, und um so weniger neigt sie dazu, mit Proli/eration 
zu reagieren ; ]e elementarer eine Zelle ist, um so gr6[3er ihre Neigung zur 
Proli]eration unter Ein/lu[3 yon toxischen oder in/ekti6sen Einwirkungen. 

Daffir mfissen diese Kr~fte um so intensiver einwirken, diese Zellen 
zur Teilung zu bringen; kurz, um eine bindegewebige Zelle zur Proli- 
feration zu veranlassen, muB das Toxin grSl3ere Kraft entwickeln, 
als um degenerative Ver~nderungen in der Spezialzelle der paren- 
ehymatSsen Organe hervorzurufen. Diese Schlfisse mfissen wir in vollem 
Umfange auf die embryonalen Zellen ausdehnen. Jede embryonale Zelle 
im Vergleieh zu der ihr entsprechenden differenzierten Zelle stell~ einen 
weniger komplizierten, resp. mehr etementaren Organismus dar. 

Infolgedessen verffigt sie vergleichsweise fiber geringere Empfindlich- 
keit ffir Giftwirkung und zusammen damit fiber eine sch~ffer ausge- 
pr~gte Neigung zur Hyperplasie ; die embryonalen Zellen n~hern sich im 
Grade der Empfindlichkeit auf Giftwirkung und in der Form ihrer 
Reaktion au~ diese Gifte den elementaren Zellen, d. h. Zellen mit ein- 
faeher biologischer Organisation. Diese Anni~herung zeigt sich natfirlich 
um so sch~ffer, je mehr die embryona]e Zelle sich yon der ihr entspre- 
ehenden differenzierten Mutterzelle entfernt, die den Ausgangspunkt 
des Proliferationsprozesses darstellt. Wenn eine reife Zelle, die ihre 
Entwieklung vollendet hat, sich teilt, so bekommt man als Resultat 
dieser Teilung 2 Zellen, die der Mutterzelle nicht ganz ahnlich sind. 
Jede Tochterzelle gleicht der Mutterzelle mit einem Minus, das sie 
bei weiterer Reifung ergi~nzt. Die Toehterzelle untersebeidet sich bis zu 
ihrer v611igen Reife dadurch, dal3 sie als weniger differenzierte, also mehr 
elementare Zelle, geringere Empfindlichkeit zeigt gegen die Giftwh'kung, 
welche die Teilung der Mutterzelle veranlal3t hat; daher bedarf es 
augenscheinlich einer st~rkeren Giftwirkung, um sie zur Teilung zu 
bringen. Dagegen muI3 sie eine intensivere F~higkeit zur Proliferation 
aufweisen. 

Ausgehend yon den 2 oben ausgefiihrten Grunds~tzen kSnnen wir 
uns a priori den konsequenten Gang vorstellen der verschiedenen 
zelligen Systeme im Organismus beim Eindringen yon irgendwelchen 
Giften ins Blut. Vor allem werden sicherlieh die Spezialzellen der 
parenehymatSsen Organe betroffen (Degeneration), naehdem die Spezial- 
zellen der lymphoiden Organe (Degeneration und Hyperplasie), dann 
geht die Reihe auf das bindegewebige Stroma der Organe fiber, das 
dabei stets hyperplastisch wird. Dieses ist das Schema, das wir seinerzeit 
als pathologische Trias bezeichneten, und nach diesem reagiert unser 
KSrper auf alle toxischen oder infektiSsen Einflfisse. 

Wir wissen, dab bei allen akuten Infektionskrankheiten die spezi- 
fischen Zellen der parenchymat6sen Organe degenerative Veranderungen 
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erleiden (triibe Schwellung, fettige ]Degeneration), anders ausgedriickt, 
bei jeder akuten Infektionskrankheit zeigt sieh vor allem des erste 
Stadium der pathologisehen Tries. Bei ernsterer Infektion beschrankt 
sich der Prozel~ nicht darauf allein; gewShnlich linden ~vir dabei 
MilzvergrSl~erung; letztere ist anfgngs bedingt dureh Hyperamie und 
naehdem duroh Degeneration und Hyperplasie der Parenchymzellen; 
die bezeichneten Veranderungen im Parenchym der Milz gehSren 
bereits ins Goblet des zweiten Stadiums der pathologischen Trias; dazu 
gehSrte auch die engsprechende Affektion des Knochenmarkes und der 
Lymphdriisen; die Lymphdrfisen hyperplasieren sehr oft bei den ver- 
sehiedenen Infektionskrankheiten. Die ttyperplasie kommt sicher 
5fter vor, als sie nach aul~en in Erseheinung tritt, denn die Schwa.n- 
kungen im Umfange der Lymphdriisen sind dem Auge weniger zuggnglich 
als die GrSl~enveranderungen der Milz; wahrend VergrSBerung der Milz 
um 10 oder 20% auf den ersten Bliek zu bemerken ist, entgehen ent- 
sprechende VergrSl~erungen der Ly~nphdriisen leichter der Aufmerksam- 
keit des pathologischen Anatomen. 

Was das Knoehenmark anbelangt, so zeigten zah]reiche Unter- 
suehungen, dal~ in der Norm des Fettmark der Diaphysen der RShren- 
knoehen bei verschiedenen Infektionskrankheiten in Lymphoidmark 
umgewandelt wird. 

In denjenigen Fallen, bei denen des infekti~ise Agens besonders 
stark einwirkt, odor wenn die Erkrankung ehroniseh ist, kann es zum 
dritten Stadium der pathologischen Trias kommen. Bekanntlieh treten 
naeh schweren Infektionskrankheiten nieht selten interstitielle Yer- 
~nderungen in den verschiedensten Organen auf (3[yokarditis, Leber- 
eirrhose, interstitielle Nephritis u. a.). Jene Konsequenz in der Affektion 
der verschiedenen Cellularsysteme, welehe wir eben bemerkten, findet 
aueh bei Erkrankungen des Blutes start. 

Des Blut enth~lt ebenso wie die parenchymatSsen Organe zweierlei 
Zellarten: Die einen, welehe grSl~tenteils auf die Wirkung der Gifte mit 
Degeneration und darauffolgendem Zerfall reagieren, sind die Erythro- 
eyten; die anderen Zellen, welche ahnlieh dem interstitiellen Stroma der 
Organe mit Hyperpl~sie reagieren, sind die Leukocyten; ebenso, wie 
beider Af~ektion eines beliebigen parenchymatSsen Organes, zunaehst 
eine Degeneration seiner Spezi~Izellen eintritt, leiden bei einer Affektion 
des :Blutes vor allem die Erythroeyten, welche im Vergleieh mit den 
Leukocyten als hSher differenzierte Zellen erscheinen, und zwar dutch 
komplizierte chemische Zusammensetzung und physiologische Funktion; 
sie sind den verschiedenen Degenerationsprozessen unterworfen, die zu 
ihrem Zerfall fiihren; diese Erseheinungen entsprechen sicherlich vSllig 
dem, was wit als erstes Stadium der pathologisehen Trias bezeiehneten. 
Die Folgen der Degeneration der Erythrocyten sind nieht immer sichtbar, 
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da oft die quantitative Abnahme durch die kompensatorische Tgtigkeit 
des Knochenmarkes, die sich in einer erhShten Proliferation yon Normo- 
blasten aul]ert, verdeekt wird. Bei zunehmender Starke des Giftes wird 
gewShnlieh das zweite Stadium der Trias erreicht, d .  h. die Affektion 
der blutbildenden Organe, im speziellen des Knochenmarkes; letzteres 
wird siehtbar dutch Umwandlung des Fettmarkes der Diaphysen der 
RShrenknochen in Lymphoidmark. Diese Umwandlung finder bei der 
Mehrzahl der uns bekannten Blutkrankheiten start (perniziSse Anamie, 
Leukamie u. a.). 

Andererseits wissen wir, dal3 die lymphoide Umwandlung des Fett- 
markes, sowie die MilzvergrSf~erung oft Zeichen einer irgendwsnn 
durchgemachten mehr oder weniger ernsten Infektionskrankheit sind. 

Welcher Unterschied besteht nun zwischen der lymphoiden ttyper- 
plasie des Knochenmarkes hash durchgemachtem Typhus oder Malari~ 
und der gleichen Hyperplasie des Knochenmarkes bei Pseudoleukamie ? 

Bei der letzteren, sehr sehweren Krankheit kann man die Ursache 
keineswegs in den Blutver~ndernngen erblicken, da bei der Pseudo- 
leukamie sehr oft die Zahl der Erythroeyten keine Abweichung von der 
Norm bietet und ebenso die leukocytaren Elemente oft keine wesent- 
lichen Veranderungen aufweisen; as drgngt sich unwillkiirlich die Frage 
auf, w~rum denn dann die Pseudoleukamie eine so schwere Erkrankung 
darstellt, die jnit Kachexie einhergeht und zum Tode ftihrt. Wir kommen 
augenscheinlich zu dem Schlusse, dal3 der p~thologische Zustand des 
Organismus bei der erwahnten Krankheit nicht dutch die Veranderungen 
des Blutes, sondern dutch die hyperplastischen Erseheinungen in den 
bhtbildenden Organen bedingt wird; andererseits abet wissen wir, 
wie gesagt, da~ nach gewissen Infektionskrankheiten Spuren in Form 
yon vergrSl3erter Milz und yon lymphoider Umwandlung des Fettmarkes 
zuriiekbleiben ohne besondere StSrung in den Lebensfunktionen. Diese 
Kranken, welche Typhus, Reeurrens, Malaria durchgemacht haben, 
die infolgedessen eine lymphoide Umwandlung des Knochenmarkes 
zeigen, fiihlen sich dessen ungeachtet wohl und erreichen oft ein hohes 
Alter. Wir kSnnen uns die Sache so erklaren, dai~ die MilzvergrSl3erung 
naeh iiberstandenen Infektionen hie einen solchen Grad erreicht, wie 
bei der Pseudoleukamie, da[~ also der Schwerpunkt in dem Umfange 
der vergrSf3erten Milz liegt. Aber diese Uberlegung ist nicht anwendbar 
bei den FAllen der myelogenen Pseudoleu/c(~mie, welche yon lymphoider 
Umwandlung des Fettmarkes der Knochen begleitet ist ,  bei der aber 
keine VergrS~erung der Lymphdrfisen und der Milz eintritt. 

Es bleibt also die Frage often, w0rin der Unterschied zwischen den 
Ver~nderungen des Xnoehenmarkes nach Infektionskrankheiten und 
den Vergndernngen desselben Organes bei der myelogenen Pseudo, 
leukamie liegt. Warum stSrt in den ersteren Fallen die lymphoide 
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Umwandlung des Fettmarkes den normMen Zustand des Organismus 
nieht und warum tr i t t  im zweiten Falle eine bSsartige Kaehexie ein ? 

Es bleibt niehts anderes fibrig, als die Annahme, dab der gesuchte 
Unterschied in der Verschiedenheit der Intensitgt des Proli]erationspro- 
zesses in dem einen und dem anderen Falle liegt. Welter oben wiesen wir 
sehon darauf bin, dal3, werm eine reife Zelle sieh teilt, zwei Zellen resu]- 
tieren, die der Mutterzelle nieht vSllig ~hneln, und dab jede Tochter- 
zelle der Mutterzelle mit einem Minus gleicht, das bei der weiteren 
Entwicklung ausgeglichen wird. Wenn die St~rke des Giftes in be- 
stimmten Grenzen bleibt, geht die Proliferation der Parenehymzellen 
der blutbildenden Organe in m ~ i g e m  Tempo vor sich und die Tochter- 
zellen haben genfigend Zeit fiir die vSllige Entwieklung. Wenn aber 
die toxische Ursache progressiv w~chst, die Tochterzellen keine Zeit 
zur Entwicldung bis zur Stufe der Mutterzellen haben, und ohne v611ig 
reif zu werden, ohne das Minus zu erg~nzen, sieh ihrerseits wieder 
teilen, so erscheint als Resultat dieser Teilung eine neue Generation 
yon Zellen, welehe ein noch grSl~eres Minus im Vergleich zu der ur- 
spriinglichen Mutterzelle zeigen, als die Zellen der vorhergehenden 
Generation. Auf solche Weise resultiert bei der progressiven Zunahme 
der Giftst~rke eine progressive Entfernung vom Typus der ursprfing- 
lichen Mutterzellen in einer langen Reihe yon Generationen, bei denen 
jede folgende Generation sieh yon der vorhergehenden dadurch unter- 
scheidet, da~ bei der Entstehung des Prolifer~tionsprozesses ihrerseits eine 
gr6~ere Giftst~rke nStig ist, als zur Proliferation der letzteren. Jede fol- 
gende Generation in der erw~hnten Reihe ist vonder ursprfinglichen Mutter - 
zelle welter entfernt und besteht folglich aus mehr embryonalen Zellen, d. h. 
solchen, welche mehr element~re biologische Organisation haben. Sie re- 
agiert also auf das Gift der entsprechenden St~rke mit einer intensiveren 
proliferativen T~tigkeit, als die Zellen der ihr vorangehenden Generation. 

Es ist also nach den obigen Ausffihrungen nieht schwer zu erraten, 
worin der Unterschied in den lymphoiden Organen naeh Infektions- 
krankheiten einerseits und bei Blutkrankheiten andererseits besteht. 

Dem Anschein nach haben die giftigen Ursaehen der Infektions- 
krankheiten, nach denen man nieht selten eine ttyperplasie der Milz 
und des Knochenmarkes finder, nicht solche Kraft ,  um einen Proli- 
Ierationsproze{t einigermal~en durchzufiihren; infolgedessen haben die 
Produkte der Proliferation jedesmal Zeit, bis zur Stufe der Mutter- 
zellen zu reifen und in den hyperplastischen blutbildenden Orgar/en 
wird auf solche Weise der biologisch-histologisehe Typus der Zellen 
erhalten, die normalerweise das Parenehym dieser Organe bilden. 

Es kommt also in diesen F~llen nicht bis zur Embryonalisation der 
Zellen, welehe augenscheinlich erst bei einer gewissen I-I6he des Pro- 
liferationsprozesses beginnt.~ 
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Es muB hinzugefiigt werden, dab die embryonalen Zellen fiir den 
KSrper keine indifferenten Elemente darstellen; ihre B6sartigkeit 
nimmt dabei zu, je mehr ihr embryonaler Charakter ausgesproehen ist. 

Im Gegensatz zu den Giften der Infektionskrankheiten, haben die 
Gifte der bekannten sehweren Blutkrankheiten die Eigensehaft, in den 
lymphoiden Organen eine erh6hte Proliferationst~tigkeit hervorzurufen, 
wobei die Parenehymzellen entdi]]erenziert werden. Die Proliferations- 
produkte entfernen sich allm~htich vom Typus der differenzierten 
Zellen, die den Ausgangspunkt des Prozesses bilden und bekommen 
embryonale Eigenschaften, die mit jeder weiteren Generation vers$~rkt 
werden; kurz mit jeder Generation erhSht sich die BSsartigkeit dieser 
Zellen. Das embryonalisierte Parenchym der blutbildenden Organe ist die 
Hauptursache der Kachexie, welche diese Blutkrankheiten begleitet. 

Es gibt 2 ErkI~rungen fiir diese Tatsache: Es ist m6glich, dab die 
B6sartigkeit des embryonalisierten Parenchyms durch die Vergiftung 
des KSrpers mit Giften bedingt wird,welehe yon den embryonalen Zellen 
produziert werden. 

Andererseits ist die Erkl~rung m6glieh, dab die blutbildenden 
Organe mit dem embryonalisierten Parenchym nicht in der Lage sind, 
ihre uns bekannten oder unbekannten l~unktionen zu erffillen und dab 
der Ausfall dieser Funktionen sehwere StSrungen in der Lebenstatigkeit 
des Organismus hervorruft. 

Es ist uns jetzt nach dem oben ausgeffihrten verst~ndlich, warum 
die Pseudoleuk~mie (Aleuk~mie) ungeachtet der bei ihr oft fehlenden 
ernsten Abweiehungen yon der normalen Blutbesehaffenheit, eine 
Krankheit darstellt, die yon Kachexie begleitet ist, und zum Tode ffihrt. 

Zusammen damit tritt aueh deutlieh der Unterschied hervor, welcher 
die blutbildenden Organe nach Infekbionskrankheiten in bezug auf die 
biologische Organisation ihrer Zellen, yon dem Zustand derselben Organe 
bei Blutkrankheiten allgemein und bei der Pseudoleuk~mie im speziellen 
trennt. 

Die haupts~chliehe eharakteristisehe Besonderheit der Blutkrank- 
heiten besteht darin, dab bei ihnen das zweite Stadium der patho- 
]ogisehen Trias eine sehr bedeutende Entwieklung erreieht; dies ist vor 
allem auf die Pseudoleuk~mie anwendbar, welehe sigh dadurch auszeieh- 
net, dal] bei ihr die Embryonalisation des Parenchyms der blutbildenden 
Organe sehr schaff ausgepr~gt is~. 

Die Pseudoleuk~mie bildet den Kern der tt~matologie; sit bfldet 
eigentlieh die Grundkrankheit; alle iibrigen uns bekannten klinisehen 
Formen der ]31utkrankheiten sind nur ihre Derivate; die Embryonalisa- 
tion der lymphoiden Organe, die bei der Pseudoleuk~mie stattfindet, 
bildet einen besonderen spezifisehen Status des Organismus, der yon 
einer ganzen Reihe yon Spezi~lsymptomen, wie Kachexie, I~eigung zur 
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hiimorrhagisehen Diathese und anderen begleitet ist; da die Embryo- 
nalisation des Parenchyms der b]utbildenden Organe sich in verschiedenen 
Graden ausdriickt, so ist es verst~tndlich, dab er in den Grenzen der Pseu- 
doleuk~imie eine ganze l~eihe yon Abstufungen gibt, die den allm~ih- 
lichen Ubergang yon den weniger bSsartigen zu den starker b6sartigen 
rormen dieser Krankheit bflden. 

Wit sind nieht in der Lage pathologisch-anatomisch diese Abstu. 
fungen zu unterscheiden, da. die gegenwi~rtige mikroskopische Teehnik 
uns nicht die MSgliehkeit gibt, die einzelnen Genera%ionen der embryo- 
nalen Zellen zu unterseheiden; abet klinisch kSnnen wit dies bis zu einem 
gewissen Grade, und zwar deswegen, weil die Embryonalisation des 
Parenchyms der blutbildenden Organe sieh gewissermaBen in der 
Leukopoese widerspiegelt. Der leukocyts Bestand des Blutes bei der 
Aleuk~mie gibt ein ziemlieh buntes Bild, zugleieh mit der mehr oder 
weniger starken absoluten neutrophilen Leukoeytose begegnen wir auch 
relativer neutrophiler Leukocytose; aul~erdem finder man nicht selten 
eine Leukopenie, die eine Neigung zur Ver~inderung der leukoeyti~ren 
Formel im Sinne einer relativen Lymph~mie oder Myel~mie zeigt. 
Jeder leukocyt~ren Zusammensetzung entsprieht ein bestimmter Grad 
der Embryona]isation des Parenehyms der lymphoiden Organe. Daher 
ist die Frage sehr interessant, wie die Ver~nderung der normalen Leuko- 
cytose bei der PseudoleuMimie vor sieh geht. Wenn ~dr Gelegenheit 
haben einen Kranken mit Pseudoleukiimie liingere Zeit zu beobaehten, 
so tritt  der konsequente Gang der Veri~nderungen der normMen Leuko- 
cytose sehr deutlieh hervor. Derartige Beobachtungen zeigen, dab die 
Proliferation der Parenchymzellen der lymphadenoiden Organe zu 
allererst sich ira Auftreten einer absoluten neutrophilen Leulcocytose 
~uBert. Mit der weiteren Entwicklung des Proliferationsprozesses, der 
zur Embryonalisation bzw. zur Entdifferenzierung des Parenchyms 
der erw~hnten Organe ftihrt, wird die normale Leukoi0oese insofern 
unterbroehen, als die Fi~higkeit des Organismus, mit  Leukocytose zu 
reagieren, schw~cher wird; die Gesamtzahl der Leukocyten im Blute 
f~llt; sie hi,herr sich der Norm; es ist dies ~ber nicht mehr die Norm, 
welche vor dem Beginne der Krankheit bestand, well prozentual die 
polymorphkernigen Neutrophilen erh5ht bleiben, kurz, die absolute 
neutrophile Leukoeytose wird dutch eine relative ersetzt. Die Gesamt- 
zahl der Leukocyten im Blute kann auch unter die Norm sinken, d. h. 
es bildet sich eine Leulcopenie aus. Die angefiihrten Ar tender  Ab- 
weichung yon der normalen Leukopoese haben in der ttauptsache 
ClUantitativen Charakter; die normMe Leukopoese wird unterbrochen, die 
pathologischen Prozesse in den blutbildenden Organen erreichen noch 
nieht die Intensit~t, bei ders tart eines a.trophierenden norma]en Prozesses 
der Produktion yon Leukocyien ein neuer Typ der Leukopoese sieh aus- 
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zubilden beginnt. Bei der weiteren Verstarkung des Giftes kann die 
Leukopenie einige Zeit bestehen bleiben, aber es beginnt bereits eine 
qualitative Veranderung der ]eukocytaren Blutzusammensetzungl in 
irgendeiner bestimmten Richtung sieh zu zeigen (ira Sinne einer Lym- 
phamie oder Myelamie). Hier haben wir wohl schon einen neuen Typ 
der Leukopoese; nieht selten wird die Sache darauf nickt besehriinkt. 

Der neue Tylo f~ngt an, intensiver zu werden; die Leukopenie mit 
der relativen Lymph~mie oder Myel~imie wird dureh die Gesamtzahl 
der weigerr Blutk6rperehen ersetzt, die sick allm~hliek der Norm n~kert ; 
die normale Zahl kann sogar fibersehritten werden, so dab ein Blutbild 
entsteht, wie man es als leuMimisch zu bezeichnen pflegt. 

Die eben vorgelegte h~matologisehe Klassifikation der Pseudo- 
leuk~imie dient nicht nu t  als Beweis der Buntheit der leukoeyt~ren 
Zusammensetzung des Blutes bei dieser Krankheit, sondern sic gibt. 
aueh in konsequenter Reihenfolge alle Ver~nderungen ~deder, welche 
die normMe Leukopoese erleidet, wenn sie start der hyperlolastischen 
Prozesse, welche sick im Parenchyme der blutbildenden Organe abspielen, 
allm~hlich pathologiseh wird. 

Die Pseudoleuk~mie umfaBt in sick auf solehe Weise eine ununter- 
broehene Kette yon klinischen Formen; als ~uBere Glieder dieser 
Kette erseheinen einerseits die l~ormen mit der absoluten neutrophilen 
Leukoeytose, andererseits Formen, die mit leuk~imiseher Blutbesehaffen- 
heir einhergehen. Jedes folgende Glied unterseheidet sieh yon dem 
vorangchenden nieht nut dutch die leukoeyt~re Zusammensetzung 
des Blutes, sondern aueh dadureh, dab das Parenchym der blutbilden- 
den Organe entdifferenziert erscheint ; ikre Zellen sind in h6herem Grade 
embryonal und mehr entfernt yon der ersten Mutterzelle, die als Aus- 
gangslounkt des Proliferationsprozesses diente. Die Abweiehung im 
klinisehen Bilde der Pseudoleukiimie wird nieht nut yon seiten der 
teukocyt~ren Blutbeschaffenheit beobachtet, sondern auch im VerMiltnis 
der Zahl der Erythrocyten; dies Jst auch verst~ndlieh, wenn in Betracht 
gezogen wird, daG bei der ttyperplasie der blutbildenden Organe in den 
ProliferationsprozeB nicht nur die farblosen Zellen des Parenchyms dieser 
Organe, sondern auch die h~moglobinhaltigen mit einbezogen wcrden. 
Die kernhaltigen Ery~hrocyten, d. h. die 2~ormoblasten ste]len den 
normalen Bestandteil des Parenchyms des Knoehenmarkes dar. Im 
Verh~ltnis zum reifen, kernlosen Erythrocyten, ist der Normoblast 
eine embryonale Zelle mit relativ niedrigerer Organisation; daher rea- 
giert er auf Gifte mit Proliferation zum Unterschied yon den Erythro- 
cyten, die mit Degeneration reagieren. Im Vergleich mit den farblosen 
Zellen des Knochenmarkes ste]len die Normob]asten eine kompliziertere 
Organisation dar, schon wegen der komplizierteren ehemischen Zu. 
sammensetzung; sie stehen in dem MaGe biologisch hSher, als die 
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Erythrocyten hSher organisierte morphologische Elemente sind, als die 
farblosen Zellen des Blutes. 

Die Normoblasten mfissen also als kompliziertere zellige Organismen 
eine hShere Empfindlichkeit auf Giftwirkung zeigen, als die farblosen 
Zellen des Parenchyms der blutbildenden Organe, speziell des Knochen- 
markes. Nur die Form der l%eaktion auf toxische Einfliisse ist bei 
beiden dieselbe, n~mlieh die Proli]eration. 

Unter dem Einflusse der toxisehen oder infektiSsen Momente teilen 
sieh die Normoblasten und je naeh der Giftst~irke bildet sich eine ganze 
l%eihe Generationen yon Erythroblasten, die in versehiedenem Grade 
entdifferenziert sind. Die jetzige mikroskol0isehe Teehnik gibt uns 
freilich nieht die MSglichkeit, unter dem Mikroskop die einzelnen 
Generationen der Normoblasten zu unterseheiden, Wir kSnnen nur 
die Itaulotetappen dieses Entdifferenzierungsprozesses erkennen. Das 
sind die Normoblasten, Megaloblasten und die farblosen Stammformen 
der Normoblasten, d. h. lymlohoide Zellen mit dem ihnen eigenen Kern 
(Erythrogonie PaTpenheim), die ihrerseits yon den Lymphoidocyte~ 
(Myeloblast Naegeli) abstammen und in welche sie durch weitere Ent- 
differenzierung iibergehen kSnnen. 

Alle die oben angefiihrten Uberlegungen geben uns den Schlfissel 
zum richtigen Verst~ndnis in die Hand fiir alle Erscheinungen, welche 
bei den Blutkrankheiten stattfinden. Wenn im B]ute Gift zirkuliert, 
demgegentiber das Blut nicht indifferent ist, so beginnt nach unserer 
Vorstellung fiber die pathologische Trias die Reaktion bei den paren- 
chymatSsen Elementen des Blutes, zu denen wir die roten BlutkSrper- 
ehen z~hlen; die letzteren analog den Parenchymzellen der anderen 
Organe reagieren mit Degeneration und folgendem Zerfall (erstes 
Stadium der loathologisehen Trias). Der Zerfa]l der Erythroeyten gibt 
ffir gewStmlich den Anstol~ zur kompensatorischen T~tigkeit der ery- 
throblastischen Elemente des Knoehenmarkes, so dal~ der Verlust der 
roten B]utkSrperchen erg~nzt wird; dutch diese kompensatorische 
T~itigkeit des Knochenmarkes bleibt uns bei den verschiedenen Prozessen 
der stattfindende Zerfa]l der roten BlutkSrperchen verborgen. Dies 
kommt nur bei sehr gesehw~ehten und infolge der ungiinstigen Lebens- 
weise stark erschSloften Personen nieht zustande. In solchen Organismen 
sind alle Funktionen gesehw~cht und darunter nattirlieh aueh die FS, hig- 
keit des Knoehenmarkes zur kompensatorisehen Tittigkeit. 

In diesen F~llen wird die unter dem Einflul3 irgendeines krank, 
haften Agens zustande gekommene ZerstSrung der roten BlutkSrperehen 
durch die regenerative Ti~tigkeit des Knochenmarkes nieht verdeekt, 
und wir erhalten eine Aniimie des Typus der sog. ein/achen Angmien. 
Man muB annehmen, dab bei allen Infektionskrankheiten die Erythro, 
cyten ~ihnlich den Parenchymzellen aller Organe nieht versehont 
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bleiben; wenn wir im Verlaufe dieser Krankheiten relativ selten eine 
An~imie antreffen, so liegt die Ursache vor allem in der oben erw/ihnten 
kompensatorischen T~itigkeit des Knochenmarkes. 

Bei mehr oder weniger ernsten Infektionskrankheiten wird der 
Prozeft selten auf das erste Stadium der pathologischen Trias beschr~nkt, 
Gew6hnlich kommt es zum zweiten Stadium, d. h. zur/-Iyperplasie der 
lymphoiden Organe und darunter auch des Knochenmarkes; es proli- 
ferieren hier aul3er den farblosen Zellen auch die Normoblasten. 

Wir nehmen an~ dab die Proliferation der letzteren infolge der 
erhOhten Empfindlichkeit ffir Gifte zuerst vor sich geht; dies wird durch 
eine h6here Organisation bedingt. Auf solche @~eise mul~ zwar bei 
schwereren Infektionskrankheiten ein erh6hter Zerfall yon roten Blut- 
k6rperchen erwartet werden, sie werden aber doch nicht yon einer 
Ani~mie begleitet, da in diesen Fitllen 2 Faktoren wirksam sind, die das 
I)efizit der Erythrocyten  decken. 

Dies ist 1. die kompensatorisehe T/~tigkeit des Knochenmarkes 
und 2. die Proliferation der Normoblasten, die unter dem Einflusse 
des gleichen Giftes vor sich geht, das im Blute den Zerfall der Erythro-  
cy~cen bedingt. 

Es kann aber die Kombination der 2 oben erwi~hnten Faktoren in 
ihren Resultaten viel welter gehen als bis zur I)eckung dos I)efizites 
u n d e s  kann sogar die Erscheinung der Polyglobulie hervorgerufen 
werden. 

I)iese Annahme ist im Einklange mit den Versuehsergebnissen 
yon Syllaba, der den Tieren Gifte injizierte; ungeaehtet der H~molyse 
land or gleiehzeitig eine Vermeltrung des H~moglobins und der Ery- 
throey~en. 

Aueh die Versuche yon Ritz entsprechen diesen Befunden. I)ieser 
Autor erzeugte bei Tieren Angmie z. T. dutch wiederholte ]~lutentziehung, 
z. T. dutch Phenylhydraeinvergiftung. Es ergab sieh dabei, da~ bei 
Vergiftungen die l~egeneration der roten ~Blutk6rperchen schneller 
vor sich ging, als nach don Bluleniziehungen. Dies ist verstgndlich. 
Nach der Blutentziehung wirkt nur ein Faktor  zur I)eckung des Ver- 
]ustes der roten BlutkOrperchen und zwar die kompensatorische T/~tig- 
keit des Knochenmarkes; bei don Vergiftungen kommt dazu noch die 
Proliferation der Normoblasten im Knochenmarke und zwar unter  
unmittelbarer Wirkung des Giftes, wenn seine Intensit~t dazu 
ausreicht, um den Proze9 bis zum zweiten Stadium der pathologischen 
Trias zu bringen, d . h .  bis zur I-Iyperplasie der lymphoiden Organe, 
speziell des Knoehenmarkes. 

VV-enn die Krankheit  das zweite Stadium der pathologischen Trias 
erreicht, so proliferieren aul~er den Normoblasten auch die farblosen 
Parenchymzellen dieser Organe. 
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Ffir gew6hnlieh spielt sieh die Proliferation in bestimmten Grenzen 
a b :  Die Proliferationsprodukte erreichen die t~eife der Mutterzellen, 
wodurch der biolo-histologisehe Typ des Parenchyms der blutbildenden 
Organe keine quantitative~Ver~nderung erleidet; kurz so eine Hyper- 
plasie der blutbildenden Organe fiihrt zu keiner ernsten St6rung im 
Organismus. 

Dies ist aber nieht der Fall bei alien uns bekannten speziellen Blut- 
krankheiten; die Gifte, welehe diese Krankheiten hervorrufen, unter- 
scheiden sieh von den anderen Giften dadureh, dab sie im zweiten 
Stadium der pathologisehen Trias den Proliferationsprozeg yon seiten 
des Parenchyms der lymphoiden Organe bedeutend stiirker erzeugen. 
l e e r  erseheinen naeh Zellgenerationen, welehe die Reife der Mutter- 
zellen erreieh.en, Ms Resu!tat des progressiv erh6hten Proliferations- 
prozesses, solche Generationen, die dermagen entdifferenziert sind, 
d. h. so stark vom Typus der normMen Parenehymzellen der lymphoiden 
Organe entfernt sind, dab die t~iiekkehr zu diesen unm6glich erseheint; 
alas Parenehym der blutbildenden Organe erseheint embryonalisiert, 
wodureh der kachektische Status entsteht, der bei Pseudoleukgmie und 
Leuk~mie ausgebildet ist. Bei diesen Krankheiten proliferieren in den 
erw~hnten Organen selbstredend sowohl die farblosen Zellen, als die 
h~i.moglobinhMtigen. Nut  ]~r die /arblosen ZeIlen liegt die Grenze zur 
Embryonalisation niiher als .fi~r die h?imoglobinhaltigen. 

W~hrend die Embryonalisation der farblosen Zellen zur allm~hliehen 
Veri~nderung der Leukopoese his zum Erseheinen der leuk~misehen 
Blutbesehaffenheit fiihrt, kommt es dureh die Embryonalisation 
der Normoblasten zur Au~mie. 

Die Erythroblasten, die unter dem EinfluB des kompensatorisehen 
Impulses und unter dem unmittelbaren Einflug des im BIut zirkulieren- 
den Giftes proliferieren, indem sic entdifferenziert werden, verlieren 
die F~higkeit, die Reife eines normalen Normoblasten zu erreiehen. 

Unter diesen Bedingungen wird die Regeneration des Blutes gest6rt 
und dann ~ugert sieh sehr deutlich das Resultat der unmittelbar 
zerst6renden Wirkung des Giftes auf die roten Blutk6rperehen. 

Da fiir die farblosen Zeilen und die Erythroblasten die Grenze, 
jenseits derer die Embryonalisation beginnt, nieht auf gleieher Stale 
steht, so ist es leieht erkl~rlieh, warum bei der Pseudoleuki~mie und 
Leuki~mie sehr oft die Zahl der Erythroeyten  nieht yon der Norm ab- 
weieht. Im Gegenteil, in den F~llen, in denen die Proliferation der Nor- 
moblasten sieh der erw~hnten Grenze n~hert, ohne sie zu tibersehreiten, 
mul3 eine erhebliehe Zahl yon Erythroblasten resultieren, welehe die 
F~higkeit nieht verloren haben, die t~eife eines gew6hnliehen Normo- 
;blasten zu erreiehen, es muB also unvermeidlieh als Folge davon div 
Polyglobulie erseheinen. 
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Als Beispiel fiir Kombination von Leuki~mie und Polyglobulie 
k6nnen die yon Blumenthal und Winter beschriebenen Fi~lle dienen. 

Im Falle Blumenthal fanden sieh 11 4:30000 Erythroeyten und 
16 000 Leukoeyten, unter letzteren 36~o neutrophile Myeloeyten und 
9 ~o Mastzellen. Im Falle Winter haben die Leukoeyten die Zahl 23 000 
erreieht, unter diesen bis zu 30~o neutrophile Myelocyten. 

Wit sehen also, dab bei der Erythrg~mie die Polyglobulie nut ein 
einziges Symptom darstellt, dab abet das Wesen der Krankheit in den 
meisten Fi~lIen die Aleuki~mie (Pseudoleuk~mie) in den selteneren Fiillen 
die Leuk~tmie bildet. 

Fiir diese Ansehauung sprieht die Xrankengesehiehte unseres 
zweiten FMles; bei diesem Kranken beobaehteten wir die Erseheinungen 
einer h~imorrhagisehen Diathese lunge vor der Polyglobulie. So hatte 
er im Jahre 1906 eine Lungenblutung und im Sommer 1909 eine kolossale 
Magenblutung. Die Blutuntersuehung 6 Monate nach der letzteren 
Blutung ergab keine Vermehrung der roten BIutk6rperehen. Die 
Polyglobulie wnrde erst 21/2 Jahre spiiter konstatiert, die Milzxrer- 
grSfterung trat erst 1910 in Erseheinung. 

Es ist klar, dug die Neigur~g zu Blutungen in der Zeit vor 1910 
durch die hyl0erplastisehen Zustiinde der blutbildenden Organe, vor- 
wiegend des Knochenmarkes ~, bedingt wurde und daft der Krunke bis 
zum Erseheinen der Polyglobulie nnd Splenomegalie das hatte, was 
wir friiher unter dem Namen myelogene Pseudoleuk~mie verstanden 
haben. Mit der Zeit, infolge VergrSl~erung der Intensit~tt des giftigen 
Ursprunges, hat sieh der hyperplastische Prozeft in den blutbildenden 
Organen, speziell in der Milz verstiirkt, und die dam it im Zusammen- 
hang stehende versti~rkte Proliferation der Normoblusten ergab die 
Polyglobulie. 

Aus alle dem k6nnen Mr den Sehluft ziehen, daft die Polyglobulie 
ein S29mptom der Pseudoleuk~mie und der Leuki~mie sein kann, im 
selben Mal3e, wie die Ani~mie, die nieht selten die sehweren und akuten 
Fglle dieser Krankheiten begleitet. 

Die Angmie tritt bei der Pseudoleukgmie und Leukgmie dann auf, 
wenn der EmbryonMisationsprozeft yon den farblosen Zellen auf die 
erythroblastisehen Elemente des Knoehenmarkes sieh ausdehnt, In 
solehen Fgllen kommt es zur Entdifferenzierung der Normoblasten; 
es erscheinen Erythroblasten mit stgrker ausgepriJ, gtem embryonalen 
Charakter. Unter diesen Bedingungen wird natfirlich die lgeifnng der 
Produkte der Proliferation his znr Stnfe der miitterliehen Normo- 
blasten, die den Ausgangspunkt des Proliferationsprozesses bildeten, 
bedentend ersehwert. 

Die Regeneration der roten Blutk6rperehen wird unterbroehen 
und die zerst6rende Wirkung des im Blute zirknlierenden Giftes tritt 
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plastisch als mehr oder weniger scharfe Herabsetzung der ZahI der 
Erythroeyten zutage. 

Wenn unsere Ansieht fiber Erythr~mie als Pseudoleuk~mie riehtig 
ist, so mfissen wit nach dem oben ausgeffihrten ~ priori die M6gliehkeit 
der Umwandlung der Polyglobulie in Ani~mie zugestehen. Dies kann 
dann mSglich sein, wenn die Giftst~rke im Verlaufe der Kr~nkheit 
um so viel grSBer wird, das Entdifferenziernng der proliferierten Normo- 
blasten hervorgerufen wird. 

Als gl~nzende Best~tigung unserer Annahme kann die Beobachtung 
Rosins dienen. Dieser Autor publizierte einen Fall yon Polycythhmie, 
in dem die Zahl der Erythroeyten yon 10 Millionen auf 3,5 Millionen 
sank. Dieser Fall ist noeh dadurch ausgezeichnet, dab die Entwicklung 
der An~mie yon einer starken Leukoeytose begleitet wurde (bis zu 
52 000) ; unter den Leukocyten fanden sich 12% eosinophile, 4% Mast- 
zellen, sowie Myelocyten. Hier kann man also mit grSBerem Recht yon 
einer leuk~misehenBlutbeschaffenheit, als yon einerLeukocytose sprechen. 

Man muB annehmen, dab im FMle Rosin Mne ErhShung der Gift- 
sti~rke stattfand, welche eine Entdifi!erenzierung der Normoblasten 
hervorrief; Ms Folge davon trat eine An~mie auf. Die versti~rkte 
Wirkung des Giftes beschr~inkt sich nicht auf die h~moglobinhMtigen 
Zellen, sondern dehnte sieh aueh auf die farblosen Zelien des Parenehyms 
der blutbildenden Organe aus, indem sie ihre Embryonalisation bis zum 
Grude des Auftretens yon einer leukamischen Blutzusammensetzung 
verst~rkte. 

Zu Gunsten der Annahme, dab die ErythriLmie in den meist~n Fallen 
niehts anderes als eine Pseudoleuk~mie darstellt, spricht die Tatsache, 
dab bei ihr die gleiehen Veri~nderungen der Leukopoese beobachtet 
werden, wie bei der letzteren und zwar in der gleichen t~eihenfolge. 
Vet allem begegnen wir bier einer absoluten neutrophilen Leulcocytose, 
welche mit einer Lymphopenie einhergeht. 

Dies land sich bei unserem ersten Kranken. Die Leukoeytose 
erreicht bei der Erythri~mie zuweilen kotossMe Dimension. Im FMle 
R,ubinstein erreichte die Zahl der Leukocyten im Blute bis zu 157 000 
und ~m Falle Weinbrand bis zu 54 000. So eine Leukoeytose stellt eine 
Erscheinung dar, die der Polyglobulie v611ig ~hnlich ist. Wenn die 
Polyglobulie das Resultat der erhShten Proliferation der 57ormoblasten 
darstellt, aber ohne ihre EmbryonMisation, so wird die enorme Leuko- 
eytose durch erhShte Hyperplasie der Myeloeyten bedingt, wobei die 
Giftsti~rke nieht so groB ist, um in der L~ge zu sein, zu verhindern, 
dab die Produkte der Tei]ung der Myelocyten die Reife bis zum Grade 
der polynucle~ren neutrophilen Leukoeyten erreiehen. 

]n diesem und jenem Falle haben wit es mit einer Proliferation an 
der Ober]lgiche und nicht in der Tiefe zu tun. 
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Kurz, in den F~llen der Erythr~mie mit kolossaler Leukocytose 
wie im Falle Rnbinstein, wird der Proliferationssty], wenn man sieh 
so ausdrfieken darf, streng in der ganzen Linie erhalten, d. h. sowohl 
in der erythroblastischen, als in der leukoblastiscben Sphere. Als unbe- 
dingte Voraussetzung zur Proliferation in der Tie/e erscheint das pro. 
gressive Anwachsen der Giftst~rke; denn, je embryonaler eine Zelle ist, 
d. h. je mehr sie sich yon der urspriinglichen Mutterzelle entfernt, 
eine um so grSftere G iftstarke ist nStig, um sie zur Teilung zu veran- 
lassen. 

Wenn abet bei der Teilung der Zellen die St~rke des Giftes zwar 
an w~tchst,, abet doch nicht dermaften, um die Produkte der Teilung 
ihrerseits wieder zur Teilung zu veranlassen, so geht eine erhShte Proli- 
feration nicht in der Tiefe, sondern an der Oberfli~che vor sieh, d. h. 
die Teilungsprodukte fangen an~ reif zu werden, start dab sie sieh weiter- 
teilen und die ErhShung der Proliferation ~uBert sich blol~ in der ver- 
mehrten Zahl der Zellen, der gegebenen Generation. 

Aufter einer absoluten neutrophilen Leukocytose bei der Erythr~mie 
begegnet man noch einer relativen neutrophHen Leukoeytose, wie dies 
auch bei unserem zweiten Patienten der Fall war. Dal~ die Erythr~mie 
yon einer ]euk~mischen ]~lutzusammensetzung begleitet sein kann, 
beweisen die oben zitierten Falle yon Blumenthal und Winter; solehe 
F~lle werden dadurch erkl~rt, dab die Grenze, bei der die Zellproli- 
feration zur Embryonalisierung fiihrt, fiir die farblosen Zellen des 
t 'arenehyms der blutbildenden Organe ngher liegt, als ffir ihre erythro- 
blastischen Elemente. Es ist also auf diese Weise eine Kombination 
rnSglich, bei welcher das Gift einer bestimmten St~rke zur Entdifferen- 
zierung der farblosen Zellen geniigt, zu gleieher Zeit aber ungeniigend 
ist zur Embryonulisation der unter seinem Einflusse proliferierenden 
Normoblasten. 

Es ist riehtig, man begegnet einer solchen Kombination nicht oft, 
denn es muft immerhin eine gewisse 1)arallele zwischen d e n  l~rozessen 
der Embryonalisation der leukoblastischen und erythroblastisehen 
Elemente bestehen; die Gifte, die eine solche St~rke haben, um eine 
]euk~misehe Blutzusammensetzung hervorzurufen, sind oft in der Lage, 
gleichzeitig eine Entdifferenzierung der Normoblasten zu bewirken; 
]etzteres schlieftt die MSgliehkeit einer Polyglobulie aus und fiihrt 
umgekehrt zur Ani~mie. Daraus erkl~rt sicb die Tatsache, daft die 
Kombination yon Polyglobulie und Leukiimie relativ selten vorkommt. 
Dadurch wird auch der Umstand erkli~rt, daft bei Erythr~mie auch die 
Leulcopenie eine seltene Erscheinung ist. 

Die Leukopenie erscheint ffir gew6hnlich als Resultat einer so 
bedeutenden Entdifferenzierung der leukoblastisehen Elemente, daft 
das Gift, das die letztere hervorruft,  leicht als geniigend stark erscheinen 
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kann, um eine mehr oder wen~ge tiefe Proliferation yon Normoblasten 
hervorzurufen. 

Als Beispiel einer solchen Kombination kann unser zweiter Fall 
dienen. Dieser Kranke wurde 2 real einer Benzoltherapie unterworfen. 
Zum ersten Male nahm er 240 Kapseln ein. 

Msn muft ~nnehmen, dab die Benzohvirkung vor allem zur Ab- 
schwichung der Giftstarke fiihrt, welche die uns interessierende Krank- 
heit hervorruft. 

Diese Schwichung spiegelt sich durch Herabsetzung des Proli- 
ferationsprozesses sowohl in den leukoblastischen, als ~n den erythro- 
blastisehen Elementen ab; sie erzeugt giinstigere Bedingungen znr 
Reifung der Proliferationsprodukte, wodurch eine allmihliehe An- 
n~herung zum Typus der urspriingliehen Mutterzellen erfolgt. Kurz, 
es kommt znr Differenzierung der entdifferenzierten Proliferations- 
produkte. Infolgedessen 5~ndert sieh die Leukopoese selbst, die allmi~hlieh 
~hren pathologisehen Charakter verliert und auf solehe Weise sieh dem 
normalen Typus ng~hert, his zur v611igen Wiederherstellung desselben. 
Was die Normoblasten anbelangt, so geht unter dem Einflul3 der Gift- 
absehw~chung ihre Proliferation weniger intensiv vor sieh; dement- 
spreehend wird die Polyglobulie geringer, es wird allm~hlieh die normale 
Zahl der Erythroeyten erreieht. 

So war es aueh bei unserem Xranken. Am 13. August 1913 wurde 
die Benzoltherapie zu Ende gefiihrt und am 11. September sank die 
Zahl der Erythroeyten auf 5 730 000; dabei niher te  sich das Prozent- 
gehalt der polymorphkernigen Neutrophilen und der Lymphoeyten 
der Norm. 

Es blieb aber dabei nieht, da das Benzol selbst ftir das Blur ein ziem- 
lieh starkes Gift darstellt; das letztere kann die roten Blutk6rperehen 
zerst6ren (1. Stadium der Trias); bei gr613eren Posen bleibt seine Wir- 
kung nieht daranf besehr~nkt, sondern es werden hyDerplastisehe 
Prozesse im Parenehym der blutbildenden Organe sogar yon embryo- 
nalem Charakter erzeugt (2. Stadium der Trias). 

In unserem Falle hat, solange die Benzoldosen miBig waren, die 
giinstige Wirkung, welehe zur Absehwiehung des Giftes fiihrt, iiber- 
wogen, gegeniiber den ungiinstigen Folgen, welehe die Erythroeyten 
unmittelbar zerst6ren. Da das Benzol kumulierend wirkt, so erreiehte 
es mit der Zeit eine solehe toxische Kraft,  daft es seinerseits einen er- 
h6hten Proliferationsprozeft im Parenehym der blutbildenden Organe, 
speziell im Knoehenmark, hervorrief; wie es seheint, war seine Wirkung 
so stark, daft es als weitere Verinderung der Leukopoese zu einer 
Leulcopenie mit relativer Lymph~imie ]iihrte. So betrug aIn 24. X. 1913 
die Zahl der Leukoeyten 1538 und unter ihnen 46% Lymphoeyten.  
Eine solehe Veranderung der Leukopoese konnte nur bei Embryo- 
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nalisation der leukoblastischen Elemente entstehen, wobei die Em- 
bryonalisation sogar die Erythroblasten nieht versehonte. Das Resul~at 
war eine An~mie (3 765 000 Erythroeyten).  

Es entstand also bei unserem Falle im Blute ann~hernd eine ~hnliehe 
2VIetamorphose, wie im Falle Rosin, nur mit dem Untersehiecle, dag in 
letzterem l~alle die EmbryonMisation noeh intensiver war, so daft der 
Prozeg bis zu einer leukgmisehen Blutbesehaffenheit fiihrte. Naeh 
14monatiger Zwisehenpause stellte sieh bei unserem Patienten ein 
Rezidiv der Erythr~mie ein. In Anbetraeht dessen wurde die Benzol- 
therapie erneuert; aber diesmal nahm der Kranke nur die H~lfte der 
letzten Dosis (100 Kapseln). Die toxische Wirkung des Benzols im Ver- 
gleieh mit dem ersten Stadium der Behandlung war natfirlieh bedeutend 
sehw~eher, so dag die Bedingungen zur Erzeugung einer An~mie und 
st~irkeren Ver~nderungen der Leukopoese nieht gegeben waren. 

Die Ver~nderungen der Leukopoese bei der Erythr~mie ~hneln 
v611ig denen bei Pseudoleukiimie, so dab die Riehtigkeit unseres Gedan- 
kens fiber die v611ige pathologisehe Indentit~t dieser 2 klinisehen Krank- 
heitsformen best~tigt wird. 

Es ist ja riehtig, wie wir bereits betonten, daft einige Arten der 
pathologisehen Leukopoese, die man bei der Pseudoleuki~mie antrifft, 
wie z. B. Leukol0enie und leuk~misehe Blutzusammensetzung, bei der 
Erythramie relativ selten beobaehtet werden; dies erkl~rt sieh daraus, 
dab eben diese At'ten der loathologisehen Leukopoese e inen solehen 
Grad der Embryonaiisation der farblosen Zellen des Parenehyms der  
blutbildenden Organe voraussetzten, daft die erythroblastisehen Ele- 
m ente selten versehont bleiben. Atff solehe Weise kann man sagen, 
daft die Seltenheit der 2 erwghnten Arten der Leukopoese bei der 
Erythrgmie  zur Zahl soleher Abweiehungen yon der tlegel geh6ren, 
die uns dieselbe bestgtigen. 

Es geht also aus dem Obengesagten hervor, daft die Erythrgmie 
niehts anderes ist, als eine Pseudoleukamie. 

Die Pseudoleukgmie kann yon einer Polyglobulie yon einer normalen 
Zahl der Erythroeyten und yon einer Angmie begleitet sein, je naeh 
dem Grade der Intensitgt der Proliferation der Normoblasten; aul?erdem 
ist es noeh abhgngig yon dem Grade der Entdifferenzierung der letzteren 
bei dieser Proliferation. 

Die Polyglobulie schlierit im gleichen Marie die Embryonalisation der 
Normoblasten aug als die [etztere die Polyglobulie. 

Wir k61men jetzt  eine bestimmte Antwort geben auf die zu Beginn 
dieser Abhandlung aufgeworfene Frage: Findet man nicht bei der 
Erythr~mie irgendwelche spezifische Ver~nderungen im Parenchym 
der blutbildenden Organe, welche typisch sind ffir diese Krankheit  und 
welche keinen Platz haben bei. der Erythrocytose ? 
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Wir erachten es Ms notwendig, einr Vorbehalt zu machen, dab wir 
bier aussehliei31ich die erythroblastischen Elemente im Auge haben. 

Falls die Polyglobulie an und ffir sich die EmbryonMisation der 
Normoblasten ausschliel~t, so miissen zwar alle Veranderungen der 
letzteren bei der Erythr~.mie auf die erh5hte Proliferation zurfickgefiihrt 
werden, aber nur auf eine Proliferation an der Oberfl~che. Da aber 
dieses ja bei jeder Erythroeytose stattfindet, so haben wir kein Kri- 
terium zur Unterscheidung yon Erythr~mie und Erythrocytose.  Das 
will besagen, daG wi res  immer ausschlieGlieh mit einer Erythrocytose 
zu tun haben, wenn die Zahl der Erythroeyten im Blur aus irgend 
welcher Ursaehe vermehrt ist. Daher haben wir keinen Grund, die 
Polyglobulie in Erythr~imie und Erythrecytose zu trennen. 

Die gleiche klinische Form, die unter dem 1Vamen Erythriimie bekannt 
ist, bedeutet nieht8 anderes als Pseudoleukgmie (Aleul~imie) cure Erythro- 
cytosi. 

Die Polyglobulie ist keine selbst~ndige Krankheit ,  sondern nur ein 
Symptom, das beweist, daG im Knochenmark eine erhShte Proliferation 
yon 1qormoblasten vor sich geht, ebenso wie die An~imie auf eine Em- 
bryonMisation derselben proliferierenden Normoblasten hindeutet. 

Die Polyglobulie, ebenso wie die An~mie k5nnen in gleichem Mal]e 
auf keine k]inisehe Selbststiindigkeit Anspruch machen. Die perniziSse 
An~imie stell~ in pathogenetischer Beziehung niehts spezifisehes dar. 
Bei ihr beobachtet man die Umwandlung des Fettmarkes in Lymphoid- 
marX, in welchem sich die erythroblastischen Elemente im Zustande 
der Embryonalisation befinden. Hiernaeh gilt Ms pathognomonisch 
fiir die perniciSse An~mie die Leuko!~enie mit der relativen Lymloho- 
cytose. Leukopenie mit relativer Lymphoeytose stellt aber aueh eine 
Art der pathologisehen Leukopoese dar, die man bei der Pseudoleuk~mie 
antrifft. Die Ani~mie als Ergebnis der Embryonalisation der Erythro- 
blasten im ICnochenmarke beg]eitet ebenso nieht selten die Pseudo- 
leukiimie. ~Tenn dem so ist, so ist es schwer, irgendwelchen wesentlichen 
Unterschied zwischen der perniziSsen An~mie und der sogenannten 
myelogenen Pseudoleuki~mie zu linden. ]?iir diesen Umstand gibt es 
Hinweise in der alten hiimatologischen Literatur. 

Pepper und Biclclin behauloteten, dal~ die perniziSse Ani~mie mit 
Knochenmarksveri~nderungen nichts anderes sei als eine mye]ogene 
Pseudoleukiimie. Die in der Literatur besehriebenen F~l]e der Um- 
wandlung der Ani~mie in Leukiimie sprechen ffir die Identi tat  der 
pernizi6sen Ani~mie und der Pseudoleukiimie. 

Folglieh fiihrt uns der logische Gang der Entwicklung unserer 
Gedanken zu dem unvermeidliehen Schlusse, daG die Hgmatologie 
gr6[3tenteils au] eine einzige Krankheit zuri~clcge/i~hrt wird und zwar au] 
die Pseudoleulci~mie (Aleuk(imie). Diese Krankheit  entsteht  unter dam 
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Einflusse irgend eines im Blur zirkulierenden Giftes, das zuerst zur 
ZerstSrung der roten BlutkSrperchen fiitlrt (1. Stadium der Trias) 
und danach eine erh6hte Proliferation der ParenchymzeUen der blut- 
bildenden Organe erzeugt. Der Grad der B6sartigkeit eines Falles und 
der Grad der Ver~nderung der normalen Leukopoese wird ~bh~ngig 
von dot Intensiti~t des Proliferationsprozesses und yon dem Mal~e der 
EmbryonMisation der proliferierenden Erythroblasten und Leukoblasten 
bestimmt. (Absolute und relative neutrophile Leukocytose, Leuko- 
penie mit relativer Lymph~mie und Myelamie, die leuk~mische Zusam- 
mensetzung des Blutes und endlich der erythrocyt~re Bestandteil des 
Blutes, normMe Zahl der Erythrocyten, Polyglobulie, An~mie.) 

Alle Uberlegungen, die wir in Bezug auf die Pathogenese der mit 
Splenomegalie einhergehenden Erythr~mie (Krankheit Waquez) aus- 
gesprochen haben, gelten natfirlich ~aueh ffir die Erythr~mien, die 
durch Geisbock in eine besondere Form unter dem Namen Polycyt~mie 
(Erythri~mia) hypertonica abgetrennt wurden. 

Diese Form unterseheidet sich dutch das Fehlen der MilzvergrS- 
[3erung und dutch den erhShten Blutdruek. 

Sehr viele Autoren spraehen sieh entsehieden gegen die Teilung der 
Erythr~mie in 2 Gruppen aus. Senator nimmt an, dab hier yon ver- 
schiedenen Krankheiten keine Redo sein kann, schon in Anbetracht 
dessen, dal3 nicht selten ~berg~inge einer Form in die andere beobachtet 
werden. Als Beispiel ffir letzteres kann unser 2. Fail dienen. Der Kranke 
hatte, wie wit wissen, eine Splenomegalie, die unter dem Einflusse der 
Benzolbehandlung zusammen mit der Polyeyth~mie verschwand. 
Naeh 15 Monaten trat ein Rezidiv der Erythr~mie auf, aber diesmal 
verlief die Krankheit ohne Milzvergr5i~erung, In alledem mu~ hinzu- 
gefiigt werden, da] eine ganze Reihe Autoren (Senator, Lommel, Gordon 
und selbst Geisboclc) bei der anMysierten Form der Erythrhmie einen 
normalen und sogar niedrigeren Blutdruck beobachteten. 

Auf solche Weise stellt die Erythr~mie Geisboclc, ~ie die Krankheit 
Waquez eine Pseudoleuk~mie cure Erythrocytosi d~r. Das Fehlen der 
MilzvergrSl3erung widerspricht keineswegs unserer Vermutung, da bei 
der gegenw~rtigen Anschauung fib4r die Aleuk~mie und Leuki~mie Ms 
Systemerl~rankungen das Fehlen yon Veranderungen irgend eines blut- 
bildenden Organs das Wesen der Sache nicht ~ndert und keinen Grund 
bietet zu fiberfliissigen Einteilungen. 
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