(Aus dem Pathologischen Institut des Allgemeinen Krankenhauses Hamburg-
Barmbek.)

Lymphatischer Portalring und Himoglobinstoffwechsel,

Von
Th. Fahr.

Mit 4 Textabbildungen.

(Eingegangen am 10. Juni 1923.)

Beim Studium des reticuloendothelialen Apparates hat man immer
den Beziehungen dieses Systems zum Eisenstoffwechsel groBe Bedeutung
zugemessen ; in erster Linie waren es dabei Milz und Leber (Kupffersche
Sterngzellen), die im Mittelpunkt des Interesses standen, den zwischen
Milz und Leber liegenden Lymphknoten, insbesondere denen am
Leberhilus, dem von mir sog. lymphatischen Portalring bhat man dabei
keine spezielle Beachtung geschenkt. Ich habe nun gerade diesen Teil
des reticuloendothelialen Systems in der letzten Zeit zum Gegenstand
eingehender Untersuchungen gemacht und mdchte im folgenden kurz -
iiber die Hrgebnisse dieser Untersuchungen berichten, soweit sie sich
mit dem Hamoglobinstoffwechsel in Beziebungen bringen lassen.

Betrachten wir zunédchst den Eisengehalt.

Den Portalring habe ich in iiber 200 Fillen untersucht und in 75
dieser Fille auch Milz und Leber vergleichsweise auf ihren Eisengehalt
zur Untersuchung mit herangezogen.

Was die Form der Eisenablagerung im Portalring anbelangt, so kann
ich die bekannten von Hueck u.a. gemachten Angaben bestitigen,
dafl das Eisen einmal in Form von Tropfen, Kornern und Schollen
von goldgelber bis braunlicher Farbe abgelagert wird, auBerdem aber
auch die Zellen in diffuser Ausbreitung imbibiert.

Inwieweit es sich bei letzterer Moglichkeit darum handelt, dal3
Eisen postmortal in Losung gegangen ist, 1Bt sich im Einzelfall schwer
entscheiden. Wenn das Eisen in corpusculirer Form vorkommt, so
kann es intra- und extracellulir liegen und es liegt hiufig extracellulir,
im Gegensatz zu anderen corpusculidren Elementen, dem Kohlepigment,
das im Portalring fast stets intracelluliir angetrotfen wird. Die so hiufig
Kohlepigment speichernden epitheloiden Reticulumzellen, dieich a. a. O.
genauer beschrieben habe, enthalten Eisen nur selten; wenn das Fisen
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intracellular liegt, scheinen es haufiger phagocytire Elemeute endo-
thelialer Herkunft zu sein, die es beherbergen. Die Unterschiede hin-
sichtlich intra- und extracelluliren Vorkommens zwischen Kohle und
Eisen hangen wohl damit zusammen, dafl das Kohlepigment viel fester
bei der Speicherung gebunden wird als das Eisen, fiir das es im Korper
zwar anscheinend auch gewisse Depots gibt (M. B. Schmidt), das aber
im intermedidren Stoffwechsel immer von neuem Verwendung findet,
und das die Zellen infolgedessen immer wieder verlassen muf}.

M. B. Schmidt hat die Milz als Speicher des aus dem Blut und wahr-
scheinlich auch des aus dem Gewebsabbau hervorgehenden FEisens
bezeichnet. KEs scheint mir aber nun, daB die Milz diese Rolle im Lauf
des Lebens teilweise, bis zu einem gewissen Grade an den Portalring —
inwieweit auch an andere Driisengruppen, vermag ich einstweilen nicht
zu sagen — abgibt. Ich habe nidmlich im Laufe des Lebens eine deut-
liche prozentuale Verschiebung im Kisengehalt bei Portalring und Milz
beobachtet. Die Linie dieser Verschiebung bewegt sich beim Portal-
ring im Laufe des Lebens deutlich nach oben, bei der Milz etwas nach
unten, wenn die Milz auch durchschnittlich in ithrem Eisengehalt dauernd
iiber dem Portalring bleibt. Beim Nachweis des Eisens habe ich mich
der von Hueck so warm empiohlenen Twrnbullschen Methode bedient
und kann bestitigen, daB sie wesentlich ergiebigere Resultate liefert
als die Berlinerblau-Reaktion von Perls. Bei meinen Untersuchungen
habe ich folgende Zahlen erhalten : Im Portalring, den ich in fortlaufender
Reihe 203 mal untersucht habe, fand ich 88mal, d.h. in rund 439%,
im Schnittpraparat Eisen, bei der Milz gelang der histologische Eisen-
nachweis unter 75 laufenden ¥allen 54mal, d. h. in rund 729, Nach
den in der Literatur fiir die Milz niedergelegten Angaben scheint mir
dieser Prozentsatz, wenn man auch die geringsten Kisenmengen mit-
rechnet, eher zu niedrig als zu hoch, was darauf zuriickzufithren sein
mag, daB vielleicht in einer Anzahl von Fallen, bei denen die Sektion erst
spiter als 24h p.m. gemacht werden konnte, und bei denen urspriinglich
nur geringe Fisenmengen vorhanden waren, alles Eisen in Losung ge-
gangen und nicht mehr nachweisbar war. Doch spielt das hier, wo es
ja in erster Linie auf den Vergleich zwischen Milz und Portalring an-
kommt, keine Rolle, da die erwiahnte Fehlerquelle, soweit sie von Be-
deutung war, an der Milz in derselben Weise wie im Portalring in Betracht
kam.

Alg ich nun nachsah, wie sich die Organe hinsichtlich ihres Eisen-
gehaltes verhalten, wenn man die untersuchten Falle in solche unter
und iiber 30 Jahre teilt, erhielt ich folgende Zahlen:

Milz.
Falle unter 30 = 24, davon Eisen positiv 20 == 83,39,
Falle iiber 30 = 51, davon Eisen positiv 34 = 66,69%,.
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Portalring.
Fille unter 30 = 63, davon Eisen positiv 13 =20,69,
Fille iiber 30 = 140, davon Eisen positiv 75 = 53,5%,.

Wir sehen also bei der Milz im Laufe des Lebens eine Abnahme,
beim Portalring dagegen eine ganz erhebliche Zunahme des Eisenge-
haltes. Diese mit dem Alter fortschreitende Zunahme des Eisens im
Portalring zeigt sich nicht nur, wenn man das Gesamtmaterial betrachtet,
sondern auch, wenn man das Material in einzelne Krankheitsgruppen
auflost. Bel 3 dieser Gruppen, bei der Lues, bei der Tuberkulose und
bei den akuten Infektionskrankheiten ist die Zahl der Fille unter und
tiber 30 groB genug, um eine Gegeniiberstellung lohnend erscheinen
zu lassen, bei den anderen Gruppen war die Zahl der Fille unter 30
zu einem solchen Vergleich zu gering, bei manchen, wie bei der perni-
zidsen Animie und den malignen Tumoren lagen iiberhaupt alle Falle
iiber 30.

Die Zahlen der 3 Kategorien, die hier — beim Portalring — in Be-
tracht gezogen werden konnen, verhalten sich wie folgt:

Lues: Gesamtzahl der Fille 19, davon Eisen positiv 8 = 42,19,

unter 30 = 5 Fille, davon Hisen positiv 1 = 209,
iiber 30 = 14 Falle, davon Eisen positiv 7 = 509).
Akute Infektionskrankheiten; Gesamtzahl der Fille 53, davon EKisen
positiv 17 = 329%,.
unter 30 = 35 Fille, davon Eisen positiv 8 = 22,89%,
iiber 30 = 18 Fille, davon Eisen positiv 9 = 509.
Tuberkulose: Gesamtzahl der Falle 27, davon Eisen positiv 9 = 33,39
unter 30 = 8 Falle, davon Eisen positiv 1 = 12,5%,
itber 30 = 19 Fille, davon Eisen positiv 8 = 42,19%.

Man konnte nun daran denken, daf die Zunahme des Eisengehalts
mit zunehmendem Alter vielleicht damit zusammenhéngt, daB im Laufe
des Lebens im Portalring, wie ich a.a. O. nachgewiesen habe, in zu-
nehmendem MaBe epitheloide Reticulumzellen sich bilden, deren Auf-
treten ich ganz allgemein mit. Stoffwechselleistungen der Driisen in
Zusammenhang gebracht habe. Einen solchen Zusammenhang habe
ich jedoch, wie eigentlich schon aus den oben bzw. der Lagerung des
Eisens gemachten Bemerkungen hervorgeht, nicht finden konnen,
und auch sonst gelang es mir nicht, eine morphologische Unterlage
fiir die eben auseinandergesetzte prozentuale Verschiebung des Eisen-
gehalts in Milz und Portalring nachzuweisen. Auch mit den Gewichts-
verhiltnissen des Portalringes hat sein Eisengehalt nichts zu tun.

In kurzen Zahlenangaben lasse ich die Belege fiir das Gesagte folgen.

In 33 Fillen fanden sich epitheloide Reticulumzellen und gleich-
zeitig auch Eisen, in 77 Fillen war sowohl der Nachweis der epitheloiden
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Reticulumzellen wie der des Eisens negativ, in 55 Fallen dagegen fiel
der Gehalt an epitheloiden Reticulumzellen mehr auf als der von Eisen ;
es fanden sich wohl epitheloide Reticulumzellen, aber kein Eisen;
und in 36 Fallen endlich war der Eisengehalt positiv, withrend die epl-
theloiden Reticulumzellen vermilit wurden.

Es verhielten sich also hinsichtlich des Gehalts an epitheloiden Reti-
culumzellen und Fisen konform 110 Fille, oder rund 549%,, nicht kon-
form 93 Falle oder rund 46%,. Auch in den Fallen, in denen sowoh! der
Gehalt an epitheloiden Reticulumzellen wie der an Eisen deutlich her-
vortrat, befanden sich hinsichtlich der Lokalisation zwischen epitheloiden
Reticulumzellen und FEisenablagerung durchaus keine so engen Be-
ziehungen (s. 0.), daB man daraus auf einen Zusammenhang beziiglich
des Auftretens hitte schlieflen kénnen.

Auch zwischen Gewichtsverhiltnissen des Portalringes und Eigen-
gehalt besteht dag gleiche Milverhdltnis, wie wir es soeben zwischen
dem Auftreten der epitheloiden Zellen und dem Vorkommen von Eisen
gesehen haben. Neben grofien Driisen mit erheblichem und kleinen mit
fehlendem Eisengehalt finden sich auch iiber die Norm gro8e Driisen, die
wenig oder gar kein Eisen, und relativ kleine, die viel Eisen enthalten,
von gesetzmaBigen Beziehungen kann also auch hier keine Rede sein.

Dagegen scheint mir ein anderer Punkt von Interesse. Es ist eine
bekannte Tatsache, daf gewisse Erkrankungsformen, d. h. Blutschadi-
gungen, auf den Eisengehalt der Organe von Einfluf sind. Ich habe
nun bei meinem Material, nachdem ich es in verschiedene Gruppen
eingeteilt hatte, durch vergleichende Untersuchungen von Milz, Leber
und Portalring festzustellen versucht, ob diese Organe sich hinsichtlich
ihres FKisengehaltes konform wverbalten oder nicht. Das tun sie nun
keineswegs, wie die folgende Tabelle zeigt, auf der fiir Milz, Leber und
Portalring die einzelen hier in Betracht gezogenen Krankheitsgruppen
nach der prozentualen Hiufigkeit, mit der sie Eisen enthalten, ge-
ordnet sind?).

Es gilt nun zunichst nachzusehen, inwieweit auch in dieser
Tabelle sich der EinfluB des Alters, dessen Wichtigkeit bei Milz und
Portalring wir oben schon kennengelernt haben, geltend macht. Wir
haben gesehen, daf der Eisengehalt bei der Milz mit dem Alter etwas ab-,
beim Portalring deutlich zunimmt; das gilt, wie wir es beim Portalring
gesehen haben, und wie es sich bei der Milz ebenfalls zeigen 1a8%, niché
nur fiir die Gesamtzahl, sondern auch fir die Einzelgruppen. Es wire

1) Einzelfalle, die in einer Gruppe ,,Varia* héitten zusammengefalt werden
miissen, sind wegen der zu groBen Verschiedenartigkeit der Grundkrankheit
unberiicksichtigt geblieben; ebenso die Tuberkulose, da hier von Milz und Leber
zu wenig Falle untersucht waren; die Tuberkulose deckte sich bei der Milz tibrigens
ungefahr mit den Verhaltnissen bei Lues und akuten Infektionskrankheiten.
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Mile.

. Lues.

Ges. Zahl 17 Falle,
davon Eisen pos.
13 = 82,4%.

. Akute Infektionskrank-

heiten.

Ges. Zahl 21 Talle,
davon Eisen pos.
17 = 819,

. Herz- und Gefifkrank-

heiten:

Ges. Zahl 10 Fille,
davon Eisen pos.
7 = 709%.

. Maligne Tumoren.

Ges. Zahl 13 Fille,
davon Eisen pos.
7 = 53,9%,.

. Pernizidse Andmie.

Ges. Zahl 7 Falle,
davon Xisen pos.

= 42,89,

Leber.
. Perniziose Andmie:
Ges. Zahl 7 TFalle,

davon Eisen pos.
7 = 1009%.

. Lues.

Ges. Zahl 17 Fille,
davon Eisen pos.

10 = 58,9%,.
. Herz- und Gefifikrank-
heiten:
Ges. Zahl 9 TFille,
davon Eisen pos.
4 = 44,49,

. Akute Infekiionskrank-

heiten.
Ges.Zahl 20Falle, davon
Eisen pos. 8 =409,.

. Maligne Tumoren.

Ges. Zahl 13 Falle,
davon [Eisen pos.
= 30,7%.

Portalring.

1. Herz- und Gefifpkrank-

heiten.

Ges. Zahl 30 TFalle,
davon Eisen pos.
23 = 76,69,

. Perniziése Andmie.

Ges. Zahl 8 [Falle,
davon Eisen pos.
= 5%,

. Luyes.

Ges. Zabhl 19 TFille,
davon Eisen pos.
8 = 429,

. Maligre Tumoren.

Ges. Zahl 32 Falle,
davon Eisen pos.
13 = 40,6%.

. Akute Infektionskrank-

heaten.
Ges.Zahl 53Falle, davon
Eisen pos. 17 = 329,.

nun denkbar, dafl die akuten Infektionskrankheiten bei der Milz so
weit oben, beim Portalring so weit unten deshalb stehen, weil bei den
akuten Infektionskrankheiten in meiner Untersuchungsreihe die jiin-
geren Individuen dominieren: Bei der Milz sind es unter 21 Individuen
16, beim Portalring unter 53 Individuen 35. Betrachtet man in jeder
Kategorie der vorstehenden Tabelle die Individuen iiber 30 fiir sich, so
verschiebt sich in der Tat die Reihenfolge etwas, indem beim Portalring
die malignen Tumoren statt der akuten Infektionskrankheiten an letzte
Stelle riicken, aber ein deutlicher Unterschied bleibt auch bei dieser
Betrachtungsweise in der Reihenfolge beéi den verschiedenen Organen
bestehen. Bei der Milz treten nur statt der Lues die akuten Infektions-
krankheiten an erste Stelle, und der Unterschied zwischen Lues und
den Erkrankungen des Zirkulationsapparates ist bei den alteren Indi-
viduen geringfiigig, es folgen die malignen Tumoren, und an letzter
Stelle bleibt auch so die perniziése Anémie, bei der Leber dagegen bleibt
die pernizitse Anéimie weitaus an erster Stelle, die malignen Tumoren
an letzter, wihrend beim Portalring Herz- und GefaBkrankheiten
die erste Stelle behaupten, dann auch ohne nennenswerten Abstand
die perniziése Animie folgt und im {ibrigen nur die kleine eben schon
angegebene Verschiebung eintritt.

Nun scheint mir ja freilich die Zahl der Falle bei den einzelnen Grup-
pen zu klein, um allgemeingiiltige Schliisse daraus abzuleiten, speziell
bei der wichtigsten Gruppe, der pernizitsen Animie sind es leider nur
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8 Fille, bei denen obendrein nur 7 mal Milz und Leber vergleichsweise
untersucht wurden, und doch scheinen mir gerade die Verhaltnisse bei
der pernizitsen Anémie von besonderem Interesse. Schon 1912 machte
M. B. Schmidi darauf aufmerksam, daf sich bei der pernizitsen Anéimie
in der Milz das eine Mal nicht mehr Eisen findet wie in beliebigen Fillen,
das andere Mal nur Spuren davon.

Ferner erinnere ich daran, daf auf der Jenaer Tagung Eppinger
die Milz bei der Perniciosa als relativ eisenarm bezeichnet hat und
daBl Lubarsch diese Angabe mit der Bemerkung unterstrich, daf die
Milz bei der Perniciosa gewdhnlich auflerordentlich arm, ja nicht selten
ganz frei von Himosiderin gefunden wird. Meine Befunde bestiitigen
diese Angaben und erweitern sie dahin, daB bei vergleichenden Unter-
suchungen der Milz auf ibhren Eisengehalt bei verschiedenen Krank-
heitsgruppen die pernizitse Andmie an letzter Stelle steht. Man darf
daraus wohl den Schlufl ziehen, dafl nicht nur, wie man beispielsweise
aus den Ausfithrungen Askanazys zu dem Eppingerschen Vortrag schlie-
Ben konnte, die Milz bei der pernizidsen Anémie wechselnden Eisengehalt
zeigt, sondern daB sie generell bei dieser Erkrankung an Eisen abnimmdt.
Diese Abnahme fallt um so mehr auf, als die Leber bei der pernizitsen
Andmie ja besonders eisenreich ist?), sie steht beziiglich des Eisengehalts
in meiner Tabelle an erster Stelle, und auch der Portalring zeigt sich
hier viel eisenreicher als die Milz. Auf die moglichen Ursachen der
ERisenarmut in der Perniciosamilz méchte ich mich, da ich mir in dieser
Frage noch keine klare Vorstellung gebildet habe, nicht néher einlassen,
ich verweise, ohne selbst Stellung dazu zu nehmen, auf die diesbeziig-
lichen Ausfithrungen Eppingers auf der Jenenser Tagung. Eins glaube
ich aber meinen Untersuchungen entnehmen zu kénnen, wenn ich auch
hier Milz und Portalring vergleiche. Noch mebr als das Alter scheinen
gewisse KErkrankungen des hémotopoetischen Systems (pernizitse
Aniamie) den Eisenstoffwechsel in der Weise zu beeinflussen, daBl die
eisenspeichernde Tatigkeit der Milz ab-, die des Portalringes zunimmt.
Auch die paraortalen Driisen kommen hier vielleicht gleichsinnig mit
dem Portalring in Frage, die Mesenterialdriisen dagegen nach meinen
bis jetzt gesammelten Erfahrungen sicher nicht; sie verhalten sich durch-
gingig anders wie der Portalring, und ich glaube daraus schlielen zu
sollen, daB sie in der Regel in anderer Weise wie der Portalring in den
Stoffwechselmechanismus eingefiigt sind?) (siehe Stheemann). Ich weise

1) Ich kann dabei die Angabe Eppingers bestitigen, daB das Eisen in der
Leber bald vorwiegend in den Balkchen, bald mehr in den Kupfferschen Stern-
zellen gelegen ist; unter den 7Fallen von pernizidser Anédmie, bei denen die Leber
untersucht war, habe ich das Eisen ausschliefilich in den Bélkchen 3mal an-
getroffen, 1mal saB es fast nur in den Sternzellen, 3mal an beiden Stellen.

2) DaB es von dieser Regel im Bedarfsfall Ausnahmen gibt, halte ich bei
der Polyvalenz der Lymphknotenfunktion fiir selbstverstindlich. So war dies z. B.
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bei der Gelegenheit darauf hin, daB Dubois, der bei Ernahrungsstérungen
der Sauglinge regelmiBig starke Himosiderinpigmentierung der Milz
und Leber festgestellt hat, in den Mesenterialdriisen dabei kein Eisen
finden konnte. Damit soll natiirlich nicht gesagt werden, da bei den
verschiedenen Lymphknotengruppen prinzipielle Unterschiede bestehen,
ich stelle mir vielmehr, wie ich das schon a.a. O. ausgefithrt habe, die
Sache so vor, daf den Lymphknoten verschiedene funktionelle Fahig-
keiten innewohnen, von denen je nach Bedarf bald die eine, bald die
andere stirker hervortreten kann (s. die Anmerkung).

Noch etwas stirker wie als der pernizidsen Andmie war tibrigens —
namentlich bei Individuen itber 30 Jahre — der Eisengehalt des Portal-
ringes bei Erkrankungen des Herzens und Gefilisystems. Doch ist
hier der prozentuale Unterschied der Milz gegeniiber nicht so groB
wie bei der pernizitsen Andmie. Immerhin bleibt es auffallend, daB
bei den Affektionen des Zirkulationsapparates der Portalring in einem
sehr viel hoheren Prozentsatz der Fille eisenhaltig ist als bei den ma-
lignen Tumoren, bei den akuten Infektionskrankheiten usw., und zwar
auch dann, wenn man die Alterseinfliisse beriicksichtigt und zum Ver-
gleich nur Individuen iiber 30 Jahre wihlt.

Man konnte sich den hohen Eisengehalt des Portalringes bei Er-
krankungen der Zirkulationsorgane durch Stauungserscheinungen er-
klaren, durch die es zu stirkerem Blutabbau in der Milz kime, dann
miifite man aber hinsichtlich des Eisengehaltes im Hinzelfall eine er-
kennbare Parallele zwischen Milz und Portalring erkennen; die besteht
nun nicht, und so mufl man nach anderen Erklirungen suchen. Viel-
leicht konnte man sie damit geben, daB es bei Stauungen im kleinen
Kreislauf — ich erinnere an die eisenhaltigen Herzfehlerzellen — hiufig
zu Eisenablagerungen in den Bronchiallymphknoten kommt, und daB
dieses Eisen, ebenso wie das Kohlepigment in den Portalring verschleppt
wird. Es braucht also die prozentuale Hiufigkeit, mit der das Eisen
bei den Erkrankungen der Zirkulationsorgane im Portalring gefunden
wird, Aier noch keinen Hinweis auf Stérungen des Eisenstoffwechsels
in dem gleichen Sinne wie bei der perniziésen Animie zu bedeuten.

Diese Befunde am Portalring bei Erkrankungen des Zirkulations-
apparats — ich werde spiter auf den Punkt noch einmal zuriick-
kommen — zeigen auch, daB der Eisengehalt schlechthin noch keinen
Beweis dafiir abgibt, daf die Driisen sich in analoger Weise, wie
die Milz an der Hamolyse, beteiligen. Die folgenden Ausfilhrungen
sollen zeigen, ob sich der Beweis fiir die Beteiligung des Portal-

deutlich bei einem spéter noch einmal erwihnten Fall von schwerer Leberlues,
wenngleich auch hier die Beteiligung an den himolytischen Prozessen im Portal-
ring und namentlich auch in den paraaortalen Driisen sehr viel deutlicher (schon
makroskopisch durch duffillig rotbraune Farbung) in Erscheinung trat.
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ringes an der Hdmolyse in anderer Weise erbringen lafit. Die Frage
ist zuerst von M. B. Schmidi ganz allgemein fiir die lymphatischen
Apparate aufgeworfen worden. M. B. Schmidi hat auf Grund von Pig-
mentbefunden in den Tomnsillen und lymphatischen Apparaten des
Darms die ¥rage in bejahendem Sinne beantwortet. E. Albrechi hat
in der Diskussion zn dem Schmidischen Vortrag eingewandt, dafi die
von M. B. Schmidt gefundene Pigmentierung auch der Ausdruck einer
stirkeren Hamolyse im strémenden Blut, evtl. auch die Folge lokaler
Vorginge — Stauung, Entziindung — sein konne, bis zu einem gewissen
Grade werden diese Bedenken von Simon geteilt, der ebenfalls Stauung
und Entziindung als Ursache der Pigmentierung heranzieht, und noch
mehr unterstreicht Hueck den Einwand von Albrecht. Doch stimmen
Simon sowohl wie Hueck M. B. Schmidt darin bei, daB die Lymph-
knoten sich an hamolysierenden Prozessen beteiligen. Nur in einem
Punkt widerspricht Hueck der Darstellung von M. B. Schmidt und
Simon. Alles Pigment, das die Eisenreaktion nicht gibt, leitet Hueck
aus Zersetzungsprodukten der Fettsubstanzen ab, wahrend M. B. Schmid
und Simon alles von ibnen gefundene Pigment als hémoglobinogen
auffassen. Bei M. B. Sehmidt ist von eisenfreiem Pigment allerdings
nicht viel die Rede, er sagt nur, dal das von ihm beschriebene Pigment
,»in der Regel die Hisenreaktion gibt“, es muf sich also wohl auch ge-
legentlich der Eisenreaktion gegeniiber negativ verhalten haben; bei
Simon ist das Vorkommen eisenfreien Pigments hiufig und ausdriicklich
erwihnt, es wird mit dem eisenhaltigen zusammen abgehandelt. Ich
habe das Vorkommen dieser eisenfreien gelblichen Pigmentkdrnchen
gesondert gebucht, ich fand sie viel seltener als das Hamosiderin, d. h.
unter 203 Fillen 25mal oder in 12,6%, des Gesamtmaterials. Wenn

ich die einzelnen von mir untergeteilten Gruppen gesondert betrachte,
so tritt das eisenfreie Pigment bei der pernizidsen Animie, der Lues,
der Tuberkulose, den malignen Tumoren und den Erkrankungen des
Zirkulationsapparates dem eisenhaltigen Pigment gegeniiber noch mehr
zuriick als im Gesamtdurchschnitt, nur bei einer Gruppe macht es sich
in auffallender Weise sogar stirker wie das Hémosiderin bemerkbar,
namlich bei den akuten Infektionskrankheiten. Es findet sich hier
in 43,49, wihrend das Himosiderin hier nur in 329%, gefunden wird.
Ob das eisenfreie Pigment, wie Hueck will, von Fettsubstanzen abstammt
oder vom Hiamoglobin (siehe auch Lubarsch und Strdter), wage ich nicht
zu entscheiden, ebenso wie ich keine endgiiltige Antwort darauf geben
kann, warum dieses eisenfreie Pigment bei den Infektionskrankheiten
so viel stirker als sonst hervortritt. Man kénnte dieses Phinomen
vielleicht in der Weise zu erkliren suchen, daB man hier an einen
besonders raschen Blutzerfall denkt. Fiir die uns hier interessierende
Hauptfrage, ob dieser Zerfall im strémenden Blut oder in der Driise
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selbst vor sich geht, vermag uns. die Beobachtung auch nicht in ent-
scheidender Weise weiterzubringen, das kénnen wir m. E. erst, wenn
wir das Verhalten der zelligen Elemente in der Driise zu den roten Blut-
kérperchen, mit anderen Worten das Vorkommen von Erythrophagen
gepriift und weiterhin Phagocytose und Eisengehalt miteinander ver-
glichen haben, Fragen, die in den folgenden Ausfithrungen behandelt
werden sollen.

Ich habe bei den 203 Fillen von Untersuchungen am Portalring
Phagocytose von roten Blutkérperchen oder Blutkorperchentriimmern,
wenn ich auch die leichtesten Falle mitrechne, 91 mal, d. h. in 44,89,
gefunden, am hiufigsten habe ich sie bei der pernizidsen Andmie, ndmlich
in 1009, am nichsthiufigsten bei den akuten Infektionskrankheiten,
in 50,99, angetroffen. Bei den iibrigen Gruppen entfernt sich die Pro-
zentzahl der positiven Falle so unwesentlich vom Gesamtdurchschnitt,
daB eine gesonderte Erwahnung sich nicht lohnt, auch bei den akuten
Infektionskrankheiten liegt {iibrigens der Prozentsatz der positiven
Fille nur unerheblich iiber dem Gesamtdurchschnitt, ein deutlicher
unverkennbarer Unterschied ist nur bei der pernizidsen Animie be-
merkbarl). Jedenfalls geht aber aus dieser Untersuchungsreihe hervor,
daB der Portalring sich an der Hamolyse in deutlicher Weise beteiligt,
wobei es denn plausibel erscheint, daB diese Beteiligung an der Himolyse
bei so intensiven Bluterkrankungen wie der pernizidsen Anamie stirker
in Erscheinung tritt. Sie ist hier so stark, daB ich es fiir méglich halte,
aus der starken Erythrophagie im Portalring die Diagnose perniziése
An#mie zu stellen.

Ehe ich nun auf das Verhiltnis zwischen Erythrophagie und Side-
rosis eingehe, m&chte ich mich noch etwas mit der Frage beschiftigen,
inwieweit Beteiligung an der Himolyse dazu berechtigt, an den be-
treffenden Driisen von Hdamolymphdriisen zu sprechen. Der Streit iiber
Vorkommen und Bedeutung der. ,,Himolymphdriisen* ist bekanntlich
noch nicht endgiiltig entschieden. Auf die Literatur will ich mich hier
nicht niher einlassen, ich verweise auf die zusammenfassenden Dar-
stellungen von Helly und Weidenreich.

Weidenreich ist bekanntlich auf Grund von Studien am Tier (Schaf)
dazu gekommen, die Hamolymphdriisen als Organe sui generis auf-
zufassen, withrend Helly ausgehend von Untersuchungen am Menschen
diese Meinung verwirft; Helly spricht nicht von Himolymphdriisen,
sondern von ,,roten Lymphdriisen und glaubt, daB es sich dabei um
eine Varietit der gewohnlichen Lymphdriisen handelt, die durch be-
sonderen Reichtum ihrer Sinus an roten Blutkorperchen ausgezeichnet

1) Bei den Zellelementen, die sich der Erythrophagie widmen, handelt es
sich offenbar um Zellen endothelialer Natur.

Virchows Archiv. Bd. 246. 1
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ist. Zwischen roten und weiflen, d.h. gewohnlichen Lymphdriisen,
kommen nach Helly alle méglichen Uberginge vor.

Meine eigenen Beobachtungsresultate gehen dahin, daBl von den
Driisengruppen, die ich bis jetzt untersucht habe, vor allem die Bron-
chialdriisen sich durch besonderen Blutreichtum auszeichnen. An
den Bronchialdriisen, die bekanntlich h#ufig durch ihre rote Farbe
schon makroskopisch auffallen, ehe diese rote Farbe durch starke Kohle-
pigmentablagerung gedeckt wird, sieht man einmal solche, die sehr
zahlreiche und sehr stark gefiillte Blutcapillaren beherbergen, ohne
daB die Sinus ausgesprochen bluthaltig sind, daneben andere, bei
denen auch die Sinus sebr reichlich Blutkérperchen enthalten, und bei
denen man den Eindruck hat, daf die roten Blutkorperchen aus den
prall gefiillten Capillaren durch Diapedese dahin gelangt sind, wihrend
man bei anderen wieder eine Erweiterung der Capillaren zu gréBeren
Blutrdumen und Entstehung grofer sinusartiger Riume verfolgen kann;
namentlich fillt das gelegentlich am Rande der Driise auf. Eine strenge
Scheidung der 3 genannten Arten 148t sich nicht durchfiihren, auch
ist es bei grofleren Blutsammlungen nicht immer leicht zu sagen, in-
wieweit es sich dabel um Blutungen handelt, ich glaube aber, dal man
in der Regel besser tut, hier nicht von Blutungen zu sprechen, da man
alle moglichen Uberginge zu Bildern sieht, bei denen es sich zweifellos
um physiologische Vorginge handelt.

Beim Portalring kommen im Prinzip dieselben Méglichkeiten vor,
wie bei den Bronchialdriigsen, doch dominiert im groBen und ganzen
eine Form mit stérkerer Fiilllung der Sinus, ohne besonders hervor-
tretende Capillarfiillung, wie sie bei den Bronchialdriisen so sehr in
Erscheinung tritt.

ZahlenmaBig habe ich im Portalring unter 203 Fallen 39mal er-
hebliche Blutfillle in der vorstehend n#her geschilderten Weise ange-
troffen, in 66 weiteren Fillen konnte der Blutgehalt auch als erheblich,
in 98 Fallen mulite er als gering bezeichnet werden. Dabei liegen nun,
wenn man die Verhaltnisse beziiglich der Phagocytose und des Blut-
reichtums miteinander vergleicht, die Dinge keineswegs so, daB die
blutreichsten Driisen auch die stérkste Hamolyse zeigen, man kann
vielmehr starke Phagocytose roter Blutkorperchen sehen, ohne dafl
der Blutreichtum, speziell die Fiilllung der Sinus mit roten Blutkorper-
chen ein besonders auffalliger zu sein braucht, obwohl man natiirlich
in derartigen Fillen neben phagocytierten roten Blutkérperchen immer
auch freie sieht.

Fasse ich meine Untersuchungen iiber Hamolyse und Blutgehalt
gusammen, so mul} ich mit Helly sagen, daBl morphologisch die Dinge
beim Menschen doch anders zu liegen scheinen, wie sie Weidenreich
beim Schaf festgestellt hat. Man sieht an verschiedenen Driisengruppen,
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an den Bronchialdriisen, am Portalring alle moglichen Ubergiinge von
Driisen, die sich durch ihre Blutarnmut auszeichnen, zu solchen, die durch
auBerordentlichen Blutreichtum in der geschilderten Art und Weise
auffallen. Wenn ich aber auch beziiglich der morphologischen Ver-
haltnisse beim Menschen Helly recht geben mull, so méchte ich doch
andererseits M. B. Schmidt, Weidenreich und Eppinger insofern bei-
pflichten, als ich annehme, daf} in funktioneller Hinsicht, beim Himo-
globinstoffwechsel die Lymphdriisen in ziemlich weitgehendem Male
die Milz unterstiitzen, daher bei Milzexstirpation im Verein mit den
Kupfferschen Sternzellen sicher auch relativ leicht imstande sind,
sie zu ersetzen.

Die Zahl der blutreichen Driisen ist beim Gesamtmaterial prozentual
héher als die Zahl der Driisen mit positiver Erythrophagie, doch scheint
besonders intensiver Blulreichium (s. 0.} fiir die hdmolytische Titigkeit
der Driise durchaus keine Conditio sine qua non zu sein; ob man freilich
so weit gehen darf wie Helly, der den Blutreichtum der Driise mit Zu-
falligkeiten, mit einem Verschluf ihrer zu- und abfiihrenden Lymph-
gefifle erklart, wage ich nicht zu entscheiden.

Weiterhin habe ich den Portalring hinsichilich der himolytischen
Vorginge und des Eisengehalts uniereinander verglichen; bei der Ge-
samtheit der Falle ist der Prozentsatz ungefibr der gleiche, 439, bei
der Siderosis, 44,89%, bei der Phagocytose roter Blutkdrperchen. Ver-
gleicht man die einzelnen seither in Betracht gezogenen Gruppen, so
zeigh sich, daf} bel der pernizidsen Animie, Lues, bei den malignen Tu-
moren und akuten Infektionskrankheiten die Phagocytose prozentual
haufiger vorkommt als der Eisengehalt, bei der Lues und den malignen
Tumoren in unerheblichem MaBe, bei der perniziosen Anidmie und den
akuten Infektionskrankheiten in deutlicherer Weise. Ich wiirde in die-
sem Verhalten einen Hinweis auf autochthone Entstehung des Eisens,
also auf eine lokal in den Driisen stattfindende Hamolyse sehen; anders
Legen die Dinge bei den Erkrankungen des Zirkulationsapparates,
hier ist der Eisengehalt hiufiger als die Fhagocytose (76,69,/46,69%).
Fir dieses abweichende Verhalten 1aBt sich m.E. in befriedigender
Weise die oben schon versuchte Erklirung geben, daB namlich das
Eisen in diesen Fillen von den Bronchialdriisen (von der Lunge her,
sieche oben) in den Portalring verschleppt wurde. Es braucht damit
nicht gesagt zu sein, daf} alles Eisen verschleppt ist, ebensowenig wie
man bei den anderen Gruppen mit aller Bestimmtheit behaupten kann,
daB dort alles Eisen autochthon entstanden ist, denn eine genaue Parallele
von Fall zu Fall 146t sich keineswegs nachweisen. Doch wird man im
groflen und ganzen daran festhalten diirfen, da$ bei den ersten 4 Gruppen
die Hauptmasse des Kisens lokal entstanden ist, withrend es bei den Er-
krankungen des Zirkulationsapparates zum groBenTeil verschleppt wurde.

7*
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Prinzipiell muf man jedenfalls die Frage, ob sich die Lymphdriisen an
der Hdimolyse beteiligen m. E. in bejehendem Sinne entscheiden. Dabei
scheinen sich die einzelnen Driisengruppen verschieden zu verhalten,
so besteht nach meinen Untersuchungen jedenfalls ein ganz deutlicher
Unterschied zwischen Portalring und Mesenterialdriisen.

Ich habe in einer fritheren Arbeit darauf hingewiesen, dall manche
Momente: Konstanz des Vorkommens in makroskopisch deutlicher
Weise, bes. hiufiges Auftreten grofler pigmentfreier epitheloider Zellen
— an eine Sonderstellung des Portalringes im lymphatischen System
denken lassen, ein Gedanke, den schon die Lage des Portalringes zwischen
Milz und Leber nahelegt. Um auch speziell beim Hamoglobinstoff-
wechsel dem Portalring eine Sonderstellung zuzuerkennen, miissen
erst noch viel eingehendere vergleichende Untersuchungen mit anderen
Driisengruppen vorliegen. Der Gedanke liegt ja nahe, daB der Portal-
ring nur einen besonders gut ausgeprigten Teil des Driisensystems
darstellt, das sich lings der groBen Gefile erstreckt, und von dem bis
jetzt besonders die paraaortalen Driisen Beachtung gefunden haben.
Wenn ich aber auch bis heute beim Hamoglobinstoffwechsel eine Sonder-
stellung des Portalrings beim Menschen nicht mit Bestimmtheit pro-
klamieren kann, so 148t sich das bei einer anderen Spegzies tun, némlich
beim Hunde.

Schon makroskopisch unterscheidet sich hier der Portalring deutlich
von den anderen Lymphdriisengruppen. Ich nenne ihn der Einfachheit
wegen auch hier so, obwohl die Lokalbeziehung zur Pfortader hier nicht
so deutlich ist wie beim Menschen. Die Hauptmasse des in Betracht kom-
menden lymphatischen Gewebes liegt beim Hund medial von der Pfort-
ader in Form eines walzenformigen Gebildes am oberen Rand des Pan-
kreas, wihrend lateral von der Pfortader nach meinen seitherigen Er-
fahrungen nur ein kleines Driischen zu finden ist. Auf dem Durchschnitt
erweist sich die Driise in den zentralen Partien von auffallend bréunlicher,
rostiger Farbe und hebt sich sich dadurch deutlich gegen die oft in er-
heblicher GroBe vorhandenen, auf der Schuittfliche gleichmilig hell-
grau aussehenden Mesenterialdriisen ab. Gelegentlich sah ich allerdings
an linglichen Driisen, die mit ihrem oberen Pol an der Mesenterial-
wurzel lagen und sich von da nach unten erstreckten, den am meisten
nach oben, nach dem Leberhilus zu gelegenen Teil etwas braun gefirbt,
wihrend die nach unten zu gelegenen Abschnitte die gleiche graue Schnitt-
flache zeigten wie die iibrigen Mesenterialdriisen. Die braune Farbe
des Portalringes rithrt nun her von einer ganz auffilligen Erythrophagie:
Dicht gedringt sieht man die mit roten Blutkorperchen beladenen
Phagocyten — offenbar endothelialer Herkunft — beisammen liegen
(Abb.1), und daB es sich hier bestimmt um eine intracellular vor
sich gehende Hdmolyse handelt, kann man an der einzelnen Zelle
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in selten schoner Weise ablesen: man sieht nidmlich in diesen Phago-
cyten zwischen den verklumpenden roten Blutkérperchen Fetttropf-
chen (Abb. 2), offenbar von der aufgelosten Lipoidhiille der roten Blut-
kérperchen herriithrend, auBlerdem aber geben diese Zellen kriftige Eisen-
reaktion (Abb. 3) zum Zeichen, dafl auch die Umsetzung des Himo-
globins zu H&mosiderin in vollem Gange ist.

Diese intracellulire deutliche Himolyse sah ich an den grau gefarbten
Mesenterialdriisen nicht, man bemerkt hier wohl auch ab und zu
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Bei Abb. 1, 2 und 3 ist der starke Gehalt an Erythrophagen im Portalring des Hundes bei ver-
schiedenen Farbemethoden dargestellt.

Abb. 1 zeigt die Zellen mit roten Blutkdérperchen vollgestopft, auf Abb. 2 sieht man den starken
Fettgehalt und auf Abb. 8 den gleichzeitigen erheblichen Eisengehalt der Zellen.

einen blutkorperchenhaltigen Phagocyten, die Eisenreaktion ist aber
negativ, auch beziiglich des Fettes scheinen die Dinge anders zu liegen.
(Ich will auf diese von Stheemann, Holthusen . a. bereits bearbeitete
Frage bei anderer Gelegenheit eingehen.) In den Bronchiallymph-
driisen findet man zwar ziemlich reichlich Eisen, aber die Phagocytose
tritt hinter der am Portalring véllig zuriick. In der Milz habe ich in
den untersuchten Fillen bei jungen und alten Tieren regelmiBig Eisen
gefunden, in der Leber nur einmal, und zwar fand ich es dabei aus-
schlieflich in den Kupfferschen Sternzellen, die sich hier durch auffallende
Grofle auszeichnen.
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Hier beim Hunde scheint mir also die Sonderstellung des Portalringes
im Himoglobinstoffwechsel ganz eindeutig. Die Hamolyse war hier
in jedem von mir untersuchten Fall so stark, und die Driise unterschied
sich von den sonstigen Abschunitten des lymphatischen Systems — un-
beschadet der oben erwihnten Uberginge — so deutlich, da m. E.

die besondere Beziehung zum Himoglobinstoffwechsel nicht gut be-
zweifelt werden kann. Beim Menschen habe ich am Portalring Zustands-
bilder, die sich in deutlicher Analogie zn den Verhaltnissen beim Hunde
sehen lieBen, bis jetzt erst 4mal, 2mal bei der Lues, 1mal bei per-
nizioser — aplastischer -- Angmie, 1mal bei einem Uteruscarcinom
mit gleichzeitiger Beckenphlegmone und Cholecystitis gefunden. Am
deutlichsten war die Analogie bei dem einen der Luesfille, einer schweren.
Leberlues, aber ganz so auffallend wie beim Hund war das Bild auch
hier nicht, doch war die Analogie in den erwihnten Fillen insofern
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deutlich, als auch hier neben einer deutlichen Erythrophagie deutliche
positive Fett- und Eisenreaktion der Erythrophagen vorlag.
Tierversuche, die ich unternommen habe, um das Verhalten des
Portalringes nach Milzexstirpation zu studieren — fiir die Vornahme
der Operationen bin ich Herrn Kollegen Ohlecker zu groBem Dank ver-
pilichtet —, sind noch nicht zahlreich genug, um etwas Positives aus-
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zusagen. Bel 2 bis jetzt abgeschlossenen Versuchen — der eine Hund
war 3 Wochen, der andere 3 Monate nach der Milzexstirpation getdtet
worden — schien mir im Portalring der Eisengehalt erheblicher als
bei den Normaltieren. Doch mochte ich, wie gesagt, einstweilen, bis
weitere Versuche vorliegen, mit meinem Urteil zuriickhaltend sein.
Erwihnen méchte ich nur noch, daB die Leber in beiden Fillen die von
M. B. Schmidt bei seinen Manseversuchen erzielten follikelartigen
Bildungen zwar vermissen, die Kupfferschen Sternzellen aber sehr
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stark hervortreten lief und erheblichen Eisengehalt zeigte, und zwar
waren es wieder die Kupfferschen Sternzellen, die das Eisen beherbergten ;
in dem einen Fall — die Splenektomie lag hier 3 Monate zuriick —
waren die -— stark eisenhaltigen— Kupfferschen Zellen so groB, daB
man von Riesensternzellen sprechen kénnte (Abb. 4), sie fielen schon
bei der Hamatoxylin-Eosinfarbung durch ihre GréBe und ihren Gehalt
an groBen briunlichen Schollen auf. Doch habe ich (siche oben) einmal
auch bei einem nicht operierten Tier starken Eisengehalt und groBe
Kupffersche Sternzellen gesechen, wenn auch nicht in dem auffallenden
MaBe wie bei diesem splenektomierten Tier.

Wenn ich die seither erhobenen Befunde am Portalring in ihrer Ge-
samtheit iiberblicke, scheinen sie mir immerhin ermutigend genug,

Abb. 4 zeigt die am SchiuB der Abhandlung erwihnten stark eisenhaltigen Riesensternzellen.

um die vergleichenden Untersuchungen, die ich zwischen Portalring
und anderen Abschnitten des reticuloendothelialen Systems unter-
nommen habe, weiter fortzusetzen.
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