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Wie wechselnd ~uch im Einzelfalle die Bilder der granulomartigen 
geweblichen Ver~nderungen rein mSgen, die durch die Erreger der 
sogen~nnten spezifischen Entziindungen hervorgerufen werden, so wird 
ihre Abgrenzung gegeneinander wohl nur in seltenen F~tllen unttber- 
windlichen Schwierigkeiten begegnen. Der Histologe wird, insbeson- 
dere wenn er anf den Tierversuch verzichten mu[J, unter Umst~tnden 
~m ehesten noch in Zweifel geraten, wenn es gilt, zwischen Tuberkulose 
und Syphilis zu entscheiden. Beiden gegentiber kSnnen wir heute die 
Lymphogranulomatose sis unatomisch gut charakterisierte Krankheit  
hinstellen, deren Feststellung allenfalls gegeniiber gewissen Tumoren 
selbst dem Gefibten gelegentlich einm~l differentialdiagnostische Schwie- 
rigkeiten bereiten k5nnte. Dalt es Ver~nderungen gibt, die mit allen 
drei gen~unten Krankheiten verw~ndte Zfige ~ufweisen und doch in 
wesentlichen Punkten such wiederum yon ihnen abweichen, lehrte uns 
eine Beobachtung an einem k~irzlich im Kieler Pathologischen Inst i tut  
zur 0bduktion gekommenen 2s/tj~hr. M~dchen mit f01gender klinischen 
Vorgeschichte: 

Anamnese: Vater roll vie! husten und Answurf haben. Mutter gerund. Von 
Geschleehtskr~nkheiten nichts bekannt; kein Abort oder Frtihgeburt. 2 altere 
Geschwister des Kinder angeblich gerund, eine ~tltere Sehwester im Alter yon 
2 Jahren an tnberkul6ser Hirnhautentztindung gestorben. ~ormal geborenes 
Kind, wurde ~/2 Jahr lang vollkoramen gestill~; bis 3/4 Jahre Zademilchernghrung. 
Bei ~ngeblieh ganz normaIer Weiterentwicklung aIlerdings soil es gegen Ende dieser 
Zeit Drtisensehwellungen am Halse und einen Milchschorf gehabt haben, so daft 
der behandelnde Avzt den Verdaeht der Skrofulose guflerte. Der Ausschlag soil 

~) Der klinisehe Teil der Arbeit sollte ursprfinglieh als gesonderte Publikation 
des einen yon uns (Puhl) erseheinen..Ira Interesse der Gesehlossenheit and Voll- 
st~ndigkeit der VerSffentliehung des Falles, dessert Bedeutung u: E. tiber das rein 
Xasuistisehe hinsusgeht, schien es jedoeh geboten, die klinisehe Bearbeitung 
mit der pathologisch-anatomischen zu einem einheitlichen Ganzen zu verschmelzen, 
zumal in der Deutung und Auffassung der Befunde keine Differenzen bestanden. 
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aber in dan Leistenbeugen am st~rksten gewesen sein. In  der Folgezeit schwankte 
das Gewieht dauernd; hie war eine gleichmgt~ige Gawiahtszunahme festzustellen. 
Gegen Ende des 1. Lebensjahres lernte das Kind laufen, ring mit 1~/4 Jahren an 
zu spreehen und soll ein kluges Kind sein. Mit 2 Jahren - -  kurz vor Waihnaehten 
1922 - -  ira Ansehlul~ an Masern Viel Aufstol]en, kein Erbreehen. Klagen fiber 
Schmerzen in der linken Stirnseite und im Naeken. Nach einigen Tagen an der 
rechten Stirnseite Auftreten einer kleinen blaurotan Geschwulst, die im Verlauf 
einer Woehe gr6~er wurde und yore Arzt inoidiert wurde. Dabei soll sieh vlel Eiter 
und Blur entleert haben. Aueh am Hinterkopf entwickelte sieh eine kleine Beule, 
die ebenfalls sehmerzhaft war, aber nicht incidiert wurde. In  der Ineisionswunde 
eitrig gelbe Massen; sie heilte im Verlauf yon 2 Monaten mit  einem trockenen 
Schorf ab. Seit M~rz 1923 ist der Mutter die Bli~sse des Kindes aufgefallen , die durch 
H6hansonnenbestrahlung nieht gebessert ~vorden ist, Die Pulsation am Sehiidel 

Abb. 1. RSntgenaufnahme des Schgdeis. Deutliches Hervortreten der umfangreichen Knochendefekte. 

is~ yon der Mutter angeblich im Januar  1.923 zuerst beobaehtet worden. Ein Trauma 
wird yon der Mutter bestimmt abgelehnt. 

Be~und (20. V. 1923): Ffir sein Alter zu kleines, zierlieh gebautes, sehr ver- 
st~ndiges M~dchen. Haut  auffallend durchsichtig, blab mit  leieht strohgelbem 
Ton; guter Turgor. Fettpolster sp&rlich, Muskulatur schlaff. Normale Temperatur. 

Kop~: Langseh~del, an dem eine leichte Asymmetrie auff~llt~ mit verstriehenen 
Xnoehenkonturen an der reehten Stirnseite. Im Bereich des rechten Stirnhirnes 
deutlich sicht- und ftihlbare Pulsation. An der t l au t  der Stirnha&rgrenze finder 
sieh tiber dem lateralen Rande der rechten OrbitalhShle eine zehnpfennigsttick- 
grol~e, troekene, festhaftende Borke (Ineisionsstelle). Beim Abtasten ftihlt man 
einen tiber handtellergrol~en Knoehendefekt mit  seharfem Knochenrand im Os 
frontale. Der obere Orbitalrand nieht zu fiihlen, im oberen Tell des Defektes ein 
zapfenfSrmiger, spitzer Knochanvorsprung. Papierknittern wie bei Kraniotabes 
4~ehlt vollkommen, Der Defekt nimmt nicht allein den gr6Bten Tail des Os fl'ontale 
Bin, sondern geht auf Schl&fen- und Seheitelbein fiber. Knoehenr&nder glatt, 
nirgends verdickt, auch nieht besondars zugespitzt, erscheinen daher verh~ltnis- 
m&l~ig normal. 
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Gleichartiger Defekt yon etwa Handtellergr6•e im Zentrum der Hinterhaupt- 
schuppe. Aueh hier leiehte Vorw61bung der ttaut mit sichtbarer Pulsation. Im 
R6ntgenbilde (vgl. Abb. 1) treten die Defekte deutlich hervor, daneben finden 
sich noch 2 weitere, aber kleinere im rechten Os parietale, nahe der Mittellinie. 
Struktur des Knochens im R6ntgenbilde normal, auch weisen die R6ntgenbilder 
yon Hand- und FuBgelenk keine Abweiehungen yon der Norm auf. 

Fontanellen geschlossen, kein st~rkeres Vorspringen der Frontal- und t)arietal- 
h6eker, kein Quadratsch~del. 

Gesichtssch~del kinnw~rts leieht vorspringend, Gesiehtshaut gefifltelt, so dab 
ein ~lteres Aussehen effolgt, Auffallend starkes Hervortreten des rechten Auges 
mit leiehter Senkung desselben. Am Augenhintergrund an~mische Gef~Be, keine 
Atrophie der Papillen; tibriges Auge o. B. Scleren nicht ikteriseh. 

Nase und Ohren o. ]3. 
Mund: Sehleimhaut sehr blaB, Zunge nicht belegt, Rachen blaB; lymphatischer 

Raehenring nicht hyperplastisch. Tadellose Z~hne in guter Stellung. 
Hals: Keine Struma. Am hinteren Rand beider Muse. sternoeleidomastoidei 

einige vergr6Berte, nicht schmerzhafte Driisen yon einer gewisser/ I-I~rte; des- 
gleiehen auch am Trapeziusrand. Sie erreichen teilweise die GrSBe einer HaselnuB, 

Brustk0rb und Brustorgane im wesentilehen normal. 
Milz: Ungefi~hr handgroB, iiberragt den Rippenbogen um mehr als 5 cm urld 

reieht fiber die Nabelh6he hinaus. Sic ist sehr hart  mit sehaffem, zugespitztem 
vorderen Rand. Leichte Druekempfindlichkeit., 

Leber: Ebenfalls stark vergr6Bert, fiberal ! ca. 2 em den Rippenbogen iiber- 
ragend. Sie ist aber nicht verh~rtet, ihr Rand eben zu ffihlen, nieht zugeschi~rft. 
Oberfl~che glatt. 

Nervensystem: Refiexe nicht gesteigert, Achillessehnenreflex, Patellarrefiex 
positiv, Babinski negatiV, Bauchdeckenreflexe nieht auszul6sen. : Radialis- und 
Trieepsrefiex. nicht auszul6sen, Faeialis, Peroneus negativ, Pupillen gleich weir, 
reagieren auf Licht und Konvergenz. Keine Sensibilit~ts- und trophisehe 
St6rungen. 

Urin: Albumen schwaeh positiv, Saeeh., Bilirubin, Urobilin, Urobilinogen, 
negaViv, Sediment: :vide Leukocyten und einige Epithelien, keine Zylinder. 

Stuhl: Fest geformt, etwas hart, makrosk. 0hne Blur. Keine Wurmeier. 
Lumbalpunktion: Normaler Druck, klarer Liquor, in dem die Wassermannsche 

l~eaktion negativ war. MhBige Hemmung erst bei 1,0. 
Blutbild: Erythrocyten 1 210 000 

Leukocyten . 6 900 
Sahli . . . .  26% 
S e g m e n t k . . .  67% 
Stabk . . . .  10% 
Basoph . . . .  1% 
Mononuc l . . .  1% 

starke Anisoeytose und Polyehromasie 
der Roten, Poikilocytose 

groBe Lymphoeyten . . . . . .  4% 
kleine Lymphocyten . . . . .  16% 
Nyeloeyten . . . . . . . . . .  1% 
kernhaltige Rote . . . . . . .  1% 

Wassermannsche Reaktion und Sachs-Georgi negativ. 
Pirquet negativ, auch bei der 2. Anstellung. 
Die erneute Untersuchung des Blutes am 28. V. ergab folgendes Bild: 
Erythrocyten . . 1 250 000 
Leukocyten . . 9 100 
Sahli . . . . . .  17% 
Segmentk . . . .  58% 
Jugendformen 8% 
(~bergangsz. . . 1/~o 
Eosin . . . . . .  1/2 % 

Virchows Archly. ]3d. 252. 

starke Anisocytose und Polychromasie, 
geringe Poikilocytose. Unter 200 ge- 
zhhlten weiBen Blutk6rperchen 8 1Nor- 
too- und Megaloblasten. 

gro~e Lymphocyten u. MononucL 5% 
kleine Lymphocyten . . . . . .  28% 

34 
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Das klinisehe Bild im allgemeinen vollkommen unverandert, Keine Haut- 
blutungen. 

Das war der objektiv zu erhebende Befund, der einer einheitlichen 
Auffassung des ganzen Krankheitsbildes erhebliche Schwierigkeiten 
bereitete. Ira Vordergrund der Erkrankung standea zun~chst die 
riesigen Knochendefekte ara Sch~deldaeh. Sie als Kraniotabes auf 
rachitischer Grundlage aufzufassen, erwies rich naeh der Lokalisation, 
der Anamnese und den geringen Syraptoraen ,tiberstandener l~achitis 
am iibrigen Skelett ba!d als unra6glich. Viel eher war an zerst6rende 
Knochenprozesse zu denken, die entweder dutch intrakranielle patho- 
logische Verh~ltnisse oder im Knochen selbst lokalisierte Erkr~nkungen 
zustande gekoraraen w~ren, Hirndruck bestand zur Zeit der ]~eobach- 
tung nicht und ist auch nicht als Ursache anzunehmen, da der Angen- 
hintergrund weder eine Stauungspapille noch elne Atrophie zeigte. 
Knoehenatrophie infolge eines Hirntumors oder eines Hydrocephalus 
war daher abzulehnen, Aus demselben Grunde konnte der reg. vor- 
gew61bte Weiehseh~del, wie er unter ausgesproehen pathologisehen Vet- 
h~ltnissen -- Hydrocephalus, Spina bifida -- (Engstler, WieIand u. a.) 
vorkomrat, ausgeschlossen werden. Desgleichen karaen angeborene Ver- 
knScherungsHicken naeh dem Zeitpunkt der Entstehung nicht mehr 
in Fr~ge, So blieben nur die ira Knochen selbst lokalisierten Prozesse 
zur Erklgrung der gewaltigen Zerst6rungen iibrig, urn so mehr, als die 
klinische Untersuehung auf Grund der bestehenden Anaraie, des grof~en 
Milz- und Lebertumors eine Allgeraeinerkrankung richer erseheinen lieg. 
Auger der etwas verdgchtigen Familienvorgesehichte lief~en rich keine 
Symptorae einer phthisisch-tuberkul6sen Erkrankung nachweisen, rait 
der zweiraal angestellten Pirquetschen Reaktion lieB rich zeigen, dab 
das Kind iiberhaupt noch nicht prira~r infiziert war. Alles deutete, 
obwohl der Blutbefund ira Zusamraenh~ng mit der auf3ergew6hnlich 
starken An~mie, dera riesengrogen harten Milzturaor und der grogen 
weichen Leber einen anderen Verdacht aufkomraen lieB, darauf bin, 
d~B es rich nm eine angeboren-syphilitische Affektion handelte, die 
bisher der Beobachtung entgangen war und nun rezidivierte. So w~tren 
die Symptorae ara besten auf eine einheitliche Basis zuriickzufiihren 
gewesen. Die Knochendefekte waren aber vollkommen reaktionslos, 
der sonst so charaldteristische wallartige Rand fehlte vollkoramen, die 
Epiphysenlinien waren ~n Hand and Fug vollstandig normal, die WaR. 
ira Blur negativ, ira Liquor, der allerdings liinger gestanden hatt% ehe 
er untersucht wurde, unentschieden. Diese ganz erheblichen Zweifel an 
dieser Diagnose wnrden noch verst~trkt bei weiteren Blutuntersuchungen, 
die stets eine h0chgradige Sch~tdlgung des roten Blntes ergaben, be- 
stehend in starker Anisocytose und Polychroraasie, Poikilocytose. 
Aul3erdera .warelx s~ets kernhaltige t~ote, bei der zweiten Zghlung such 
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Megaloblasten zu l inden.  Bei der bes tehenden hochgradigen Angmie,  

der Lymphdrt isen- ,  Leber- und  Mflzsehwellung wurde daher der Ver.  
daoht  erweekL dab es sich um den in  diesem Alter hgufiger zu beobach- 
t enden  Jacksch-Hayemschen  Symptomenkomplex  der Anaemia pseudo- 
Ieucaemiea in/antum hande ln  kSnne, Weitere UntersuchUngen be- 

s t~rkten  uns  in  dleser Ansicht .  

3. VI. Temperatur etwas erh6hL aul]er der Cystitis und leichtem Rachen- 
katarrh kein pathologischer Befund festzustellen, Der strohgelbe Ton der Haut 
ist mehr einer fahlen ]31/~sse gewiehen. 

6. VI, Blutbild: 
Erythrocyten . . . 1 330 000 
Leukoeyten . . . 5000 
Sahli . . . . . . .  17% 

Segmentk . . . . .  551/~~ 
Jugendformen . . 51/2% 
Eosin . . . . . . .  l/~% 
Basophile . . . . 4% 

unter 200 gez~h!ten Leukoeyten 11 
Normoblasten und 2 Megaloblasten, 
reichlieh basophil punktierte Ery- 
throeyten. 

grol~e Lymphocyten u, Mononucl, , 21% 
kleine Lymphocyten . . . . . . . . .  12% 
Myeloblasten . . . . . . . . . .  1% 
Myeloeyten . . . . . . . . . . .  1/~% 

Intramuskul~re Injektion yon 6ccm Blur yon der Mutter. 

9. VI. Aur der ]~tickenhaut sind zahlreiche, punktfSrmige Hgmorrhaglcn 
zu sehen. Temperatur erhSht, aul3er der Cystitis kein pathologischer Be{und zu 
erheben. Pro{rusio bulbi vielleieht etwas stgrker :geworden, desgleiehen sind die 
Drfisen an beiden ttalsseiten gr6~er gew0rden= 

10:VI. Kein Ikterus. Resistenzbestimmung: ]3eginnende Hgmolyse bei 
0,45%. Rumpel-Leede negativ. 

13. VI. Auch auf der Bauchhaut einige Peteehien. Rumpel-Leede negativ. 
Kopfumfang 501/= cm, :Bauehumfang 51 cm, 

14. VL Zahlreiehe Peteehien auf der Brusthaut und am Halse. ]3Iut im 
Stuhl stark positiv. Blutbild: 

Ery~hrocyten . , . 980 000 
Leukocyten . . . 17 800 
Sahli: . . . . . .  14% 
Segmentk. . . . . .  50% 
Jugendformen . . 6% 
l)bergangsz. , , . 1% 

Hochgradige Anisocytose und Polychro- 
masie, Polkilocytose. Auf 100 gez~hlte 
Leukocyten 21 Normoblasten. 

Gro3e Lymphocyten u, Mononucl. 7% 
Kleine Lymphoeyten . . . . . . .  36% 

Thrombocytenzahl im Kub~kmillimeter 40 000, 
Blutungszeit 18 Min., Gerinnungszeit ] Min. 
Nachmi~tags kalte Acren und Nasenspitze, aul3erordentliche ~{attlgkeit/ 

Herzt6ne leise. Der Zustand versehiechtert sieh schnell, der Puls wird immer 
kleiner, so daI~ gegen Abend der Ted eintritt.. 

Wi r  sehen also im Verlaufe der E r k r a n k u n g  die Anglnie  immer  hoch, 

gradiger werden, die Zah] der  Rote  n s inkt  weiter, es t re ten  immer  zahL 
reicher Jugendformen  des~ ro~en Blutbi ldes auf und  sdh]iel31ieh auch 

B]u~ungen, ku rzum das Bild, wie iwir es bei der perniziSse n An~mie 
f inden.  Nehmen ~vir h inzu  die enorme VergrSt3erung.der Milz, Leber  
n n d  Lymphkno ten ,  so haben  wit  das Krankhe i t sb i ld  der Anaemia  
peudoleucaemica i n f a n t u m  ~ Anaemia  splenica~ Jacksoh,  Hayemsehe  
An~mie - -  vor uns. E in  Befund ]iel~ sieh zun~Lchs~:darin ~ich~ ,ein; 

34* 
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Ifigen, namlich die geringe Zahl der Leukoeyten bei den ersten Z~ihlun- 
gen. Doeh stellten Aschenheim und Benjamin auf Grund eigener Unter- 
suehungen and an Hand der Literatur bereits fest, daft die yon Jacksch ge- 
forderte Leukoeytose durchaus nieht vorhanden zu sein braueht. Auch 
konnten wir uns wegen der bei der einen Untersuchung gefundenen 
Leukopenie nieht zu der Annahme entschliegen, daG es sieh um eine~ 
der seltenen Krankheitsbitder der hepato-lienalen Erkranknngen  han- 
delte, bei denen Leukopenie die t~egel ist. Gegen Morbus Banti  -- 
2. Stadium -- spraeh auger der guBerst kurzen Dauer des 1. vor allem das 
rote Blutbild, gegen Splenomegali e Typns Gaueher neben dem patho- 
logisehen gerund der Roten das sporadisehe Auftreten der Erkrankung 
in der Familie and das Fehlen der sonst eharakteristisehen braunen Ver- 
f~rbung der Haut.  Und ffir Malaria und Kala-Azar lagen weder anam- 
nestisch noeh klinisch Anhaltspunkte vor; Erreger wurden nicht ge- 
funden. Dieser Zweifel wurde dutch die letzte Blutuntersuchung aueh 
behoben, denn bier war die charakteristische Leukoeytose vorhanden, 
obwohl Infekte nicht naehzuweisen waren -- yon der schon friiher 
vorhandenen Cystitis abgesehen. Mit der Einreihung des Xrankheits- 
bildes in den Jaekseh-Hayemschen Symptomenkomplex war die Frage 
nach der Entstehung der Knochendefekte in der Schiidelkapsel noch 
keineswegs gek l~r t .  Handelte es sieh bei diesen vielleieht um zellige 
Infiltrate, wie sie die Schwellung der Leber und Milz bedingen sollen, 
die den Knochen zum Schwund gebracht batten, ~hnlich vielleicht wie 
beim Myelom oder Chtorom, oder war bei dem Fehlen einer Tumor- 
bildung und jeglicher Reaktion an den angrenzenden Sch~delknochen 
eher an eine akute AtropMe unbekannter Ursache zu denken ? Naeh 
der zusammenfassenden Darstellnng lsaacs handelt es sich bei den 
Myelomen um prim~re, vornehmlieh in platten und kurzen Knochen 
auftretende Geschwiilste, die zu Defekten fiihren kSnnen, bei denen eine 
Mitbeteiligung der Leber, der Nieren, des ganzen lymphatisehen Appa- 
rates, der Ovarien, t toden und Nebennieren spezifischer Art beobachtet 
worden ist. Die Sehwellung der Milz soll unspezifischer Art und m6g- 
lieherweise auf interknrrente Infekte zuriiekzuftihren sein. Im Hin- 
bliek auf die riesige Sehwellung der Milz und das gild der Knoehen- 
defekte im vorliegenden Fall, die bei denen dureh Myelome entstan- 
denen dutch diinne und weir unterminierte Rgnder eharakterisiert sein 
sollen, konnten wit uns nieht zu der Ansieht entsehlieBen, dag wires mit 
einem solehen Krankheitsbild zu tun h~tten. Auf Grund der klinisehen 
Untersuehungen war also eine erseh6pfende Diagnose nieht zu stellen. 
Die Sektion (Dr. Wermbter) hatte folgendes Ergebnis: 

87 em lange weibliche Kinderleiche in gutem Ern~hrungszus~and. Hautfarbe 
blaGgelblieh; auf tier Bauehhaut zahlreiche punktfSrmige Blutungen; keine 0deme. 
Leib etwas aufgetrieben. 
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Kop/hShle: Oberhalb der rechten Orbita ein ca. zehnpfennigstfickgrolJer 
Hautdefekt, der mit einer troekenen Borke bedeekt ist. Nach Abziehen der Kopf- 
haut linden sich die oben beschriebenen Defekte im Stirnbein (vgl. Abb. 2) und in 
der Hinterhauptschuppe. Aul]erdem auf dem reehten Scheitelbein 3 etwa die 
Zeigefingerkuppe aufnehmende, runde Lticken, eine weitere auf dem linken Seheitel- 
bein, ebensogrol], aber mehr oval. An Stelle des Knochens liegt im Bereich der 
Defekte eine sehnig gl~nzende, derbe hautige Membran vor, die auf der Innenseite 
Yon der Dura bedeckt isL. Nach Herausnahme des Gehirns zeigt sich, da~ auch 
in der Schi~delbasis eine ausgedehnte Einschmelzung von Knoehengewebe statt- 
gefunden hat. Grol~e Teile der Orbi~ae, des Keilbeink6rpers, des Clivus Blumen- 
bachi sowie des linken Felsenbeins sind in ein derbes, fil0rfses, br~unlich pigmentier- 
tes Gewebe umgewandelt. Sonst kn6cherner Sch~del unvergndert. Lgngsblut- 
leiter yon fes~ anhaftenden, well, lichen Thrombusmassen ansgefifllt. Die weiehen 
Hirnhi~ute sind etwas verdickt und getrtibt, piale Venen Leilweise yon weil31ichen 
Thromben ausgefiillt. Das Gehirn ist sehr an~Lmisch, sonst unveri~ndert. 

Abb. 2. Schi~deldach mit ausgedehnten Knochendefekten. DtLra teilweise entfernt. 

BrusthbXle: Die ser6sen H6hlen ohne pathologischen Inhalt; die sie ausklei- 
denden H~Lute glatt und zart. 

I1angen sinken nur wenig zuriiek; Konsistenz ist in allen Abschnitten yon 
ungewOhnlicher Derbheit. Luftgehalt tiberall herabgesetzt. Auf der Schnittfl~che 
ist ein sehr feines, aus weil3lichen Gewebsztigen bestehendes Netzwerk erkennbar, 
dessen Maschen yon kleinsten graugelblichen KSrnchen ~usgefiillt sind. hTirgends 
finden sich auffallende herdf6rmige Ver~nderungen, insbesondere keine solchen, 
die an Tuberkulose erinnern. Schleimhaut der Bronchien und der Trachea ist 
leicht ger6tet, mit glasigem Schleim bedeckt. Bronchiale und traeheale Lymph- 
knoten betr~chtlich vergr613ert (bis zu etwa HaselnuSgr6Be); Schnittfl~che yon 
fleckigem, dunkelgraurotem Aussehen. Das Herz entspricht in seiner GrSl3e etwa 
der Leichenfaust. Das Myok~rd ist yon blasser, etwas gelblicher Farbe. l)ber dem 
Endokard deutliehe ,,Tigerung". K]appen intakt. Thymus wiegt 3 g. 

MundhShle: Sehleimhau~ blaB. Lymphatischer Rachenring nicht hyper- 
plastisch. 

Bauchh6hle: Kein fremder Inhalt. Banchfell glatt und spiegelnd. Die Milz 
ist~ erheblich vergr61~er~. ~al~e: 14 : 5 : 8 em. Gewicht 300 g. Konsistenz ziemlich 
derb. Die Oberflaehe ist im allgemeinen glatt, yon blauroter Farbe; die Kapsel 
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ist Iibr6s verdickt, Air einigert S~etlen schimmern gr613ere und kleinere weiBliche 
Herde durch. Auf der Schnittfl~iehe sind z~hlreiehe dichtstehende, mohnkorn- 
bis reichlich hirsekorngrol3e weiBliche Kn6tchen erkennbar (vgl. Abb. 3), die schon 
makrosk0Piseh Nekrosen im Zentrum vermnten !assen. D~s Bild erinnert einersei~s 
~n das einer miliaren Tuberkulose; anderseits bes~eht steUenweise eine gewisse 
~h,nlichkeit mit dem Aussehen einer ,,Porphyrmilz", Einige gr6Bere infarkt/~hnliche 
Kerde linden sich nahe der Obertl~che. Die zwischen deft dieht stehenden Kn6t- 
chen nur sp~rlich vorhandene Pullo~ ist Iest, dunkelgraurot, nicht abstreichbar. 
Follikel und Trabekel nirgends deutlich zu erkennen. 

Pankreas: Von gew0hnlieher Or6Be, ziemlich derb, Die L~lopchenzeichnung 
gu~ ausgeior~gt. Die Leber ist e~was vergr6/3ert, yon gla~ter Oberfl/~che, blal3- 
bri~nnlicher ~'arbe und ziemlich derber Konsistenz. Auf der Schnit~fl~che ist die 
L~ppchenzeichnung gu~ erkennbar. ])as periportale Bindegewebe erscheint stellen- 
weise verhreitert. Zers~reut) im Parenchym linden sich kleinste weil31iche Stippehen 
und Kn6tehen, Die Gallenblase enth~lt goldge]be, dtinnfltissige Galle, 

Magen: o. ]3. Darm: Peyersche IIaufen, insbesondere nahe der I]eocScal- 
kla]?pe~ betr~chtlich gesehwollen, jedoch ohne gesehwfirige Verhnderungen, Ebenso 

Abb. 3. Milz. Schnit~flAche. --~Iassenhafte dichtstehende KnStchen. 

Solit~rfolIikel des DOnn- und Dickdarmes deutlich vergr51~ert. Sonst Schleimhaut 
unver~ndert. Mesenteriale~ ur/d retropcritoneale Lymphlcnoten sehr erheblich ge- 
schwollen, bilden m~tchtige knollige, auffallend dunkelrote Pakete - -  wobei die 
einzelnen; bis walnu[3groBen ])rOsen jedoch gut gegeneinander abgrenzbar sind - - .  
Schnittfl~che yon fleckiger Zeichnung, indem kleine gelbliehweiBe, anscheinend 
nekrotische Iterde sich deut]ich yon dem roten Grunde abheben. Aueh inguinale 
LympMcnoten, insbesondere links, bis zu W~lnul]grSBe geschwollen, auf der Schnitt- 
flache yon gleicher Zeiehnung. 

~ebennieren und l~ieren sehr blab, sonst o. B. Die Ureteren fallen durch eine 
eigentiimliche Wandvel'dickung auf, die ihnen eine gewisse Starrheit verleiht. 

Harnblase und Geschlechtsorgane o. B. 
Knochensystem: Abgesehen von den bereits erw~ihn~en Knochendefekten am 

SchSAel zeigt aueh d~s gesumte tibrige Skelett Ver~,nderungen, die in unregel- 
m~l~igen gelblich-weil~lichen Einsprengungen in der Spongiosa der langen l%Shren- 
knochen and der WirbelkSrper bestehen, an Tumormetastasen erinnernd. Epi- 
physenlinien der Tibia und der RilolOen gerade, nicht verbreitert. Linke 4. l%iploe 
3vinklig geknickt anter ]3ildung einer callus~rtjgen Wucherung. Eine andere Rippe 
zeig~ eine spindlige Anf~reibung. 

Die m ikroskopische Untersuchung erg~b fo]gendes: 
Milz: Die norma!e Organstruktur ist nirgends mehr zu erkennen, Insbesondere 

bei Lupenvergr5Berung (vgl. Abb. 4) zeigt sich, dab die Milz aufs dichteste yon 
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kleinen KnOtchen durehsetzt ist, die vielfaeh einander berfihren oder dureh Ken- 
fluenz gr6Bere KnoWn bilden. Im Zentrum der I~zl6tehen Hegt mitu.nter eine kleine 
Arterie, yon einem sehmalen Lymphoeytenmantel umgeben, so dal3 der Eindruek 
entsteht, Ms ginge die KnStel~enbildung yon den Mal'pighisehen K6rperehen aus. 
An zahlreiehen Stellen sind Nekrosen mit Kerntriimmern erkennbar, ])as Grund- 
gewebe der Kn6tehen besteht in einem sehr reiehlieh entwickelten, mit van Gieson- 
FS~rbung gut darstellbarem, netzart)igem Gertis~werk aus kollagenen Fasern, in 
dessen Maschen eigenttimliehe grebe Zellen liegen, deren Auftreten eharakteristiseh 
Itir die ganze vorliegende Erkrankung ist; wit werden ihnen im gesamten h~mato- 
poetisehen System und auel~ in anderen Org~nen wieder begegnem Gr68e und 
Form der Ze!len wechseln auBerordentlieh; ja es besteht eine fast an b6sartige 
Gewgehse erinnernde Polymorphie. Die kleinsten Elemente tiberfreffen einen 
Leukoeyten an Gr(iBe immerhin um das ~ehrfaehe; andererseits bestehen wahre 
Rieserfformen. In  gleieher Weise weehseln Form und GrSge der Kerne, Im all- 

Abb. 4. Milz. Lupenverg~'6gerung. Nekrosen im Zentrum der Kn6tchen. 
Periarterielle Follikelreste. H.-E.-Pr~parat. 

gemeinen sind letztere blafl gef/irbt; das Chromatingertist tr i t t  wenig hervor. 
Deutliehe Kernk6rperehen werden vermiBt. 3s ist der Kern rands}~ndig, yon 
hnregelm/~Biger, l~nglieher Form, mit mehffaehen :Einkerbungen versehen, tI/~ufig 
begegnet man S- oder Z-fSrmigen oder ganz um'egelm~l~igen Kerngebilden, so da~ 
es mitunter schwer t~llt zu entseheiden, ob nieht mehrere Xerne vorhanden sind. 
Letzteres ist aber zweifellos oft der Fall; 5, 6 bis 10 Kerne sind deutHch zu z/thlen. 
Niemals jedoeh begegnet man Zellformen, dieoLanghanssehe/i oder Sternbergsehen 
Riesenzellen gMchen. Auffallend h~ufig ist die Kemsubstanz in Form feinster 
ChromatinbrSckel zu erkennen, bei fehlender Kernmembran , aber sonst intakter 
Zelle. Teils handelt es sieh won um atypisehe 3/[itosen, meist abet wohl nm be- 
ginnende Karyorrhexis. Das Protoplasma der grogen Zellen f~rbt sieh stark mit 
Eosin, ist nahezu homogen oder zeigt eine feinwabige Struktur. Nur selten iinden 
sich grSBere Vakuo!en. Sehr viele Zellen, insbesondere die grSgere n Elemente, 
enthalten Protoplasmaeinsehlilsse, meist H/~moglobin oder die Turnbull-Blau- 
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l~eaktion gebendes k6rniges, braunes Pigment, seltener phagocytierte weil~e und 
rote Blutzellen. Fret zwischen den grogen Zellen liegen spi~rliehe Blutelemente; 
nur in einzelnen KnStehen sind Erythroeyten in reichlicher Menge zwisehen die 
Zellen eingestreut. Jedoch set ausdriieklieh bemerkt, dab die Kn6tchen selbst 
so gut wie vollkommen gef/~Blos sind, was wohl ihre Neigung zu zentraler Nekrese 
verstandlich maeht. Mit Scharlaehrot gef/irbte Schnitte zeigen, dab insbesondere 
am Rande der Nekrosen die groBen Zellen reichlich mit Fetttropfen beladen sind, 
abet auch an anderen Stellen ist dies nicht selten der Fall. Die F/irbungen naeh 
Smith-Dietrich und Spielmeyer waren negativ. Mit dem Polarisationsapps~rat 
waren in Spuren doppelbrechend e Substanzen nachweisbar. D e s  Milzgewebe 
aullerhalb der Kn6tchen besteht aus kernreichem Bindegewebe, des mit seinen 
parallel angeordneten Faserztigen gleichs~m ein grobmasebiges Netzwerk darstellt, 
die Kn6tehen umspinnt, a n  Masse aber hinter letzteren vielfach zuriieksteht. Es 
enth/ilt auch die Trabekel, die an sieh unver/inderi erscheinen. Ebenso finden wir 
hier zahlreiche venOse Sinus mit tefls weitem, teils spaltf6rmigem, wie komprimiert 
erscheinendem Lumen und knopff6rmig vorspringenden rundlichen oder 1/tnglichen 
Kernen der ausMeidenden Endothelzellen, die selbst vollkommen normal sind. 
Fret im Lumen der Sinus und vereinzelt auch der in den Trabekeln verlaufenden 
gr6Beren Venen begegnen wir jenen groBen Zellen wieder, welche die KnStehen 
bilden. Nirgends besteht der Eindruclc, als entstitnden sie aus den Endothelien der 
venSsen Ge[dfie; vielmehr handelt es sich wohl um eingesehwemmte Zellen. Mehr 
oder weniger zahlreieh sind in den Bindegew~bsz%en runde iymphecyt/~'e Elemente 
anzutreffen, vereinzelt such Plasmazellen and eosinophile Lenkoeyten. Die infarkt- 
artigen Herde nahe der Oberfl~ehe erwiesen sich als aus einem tells kern- und gef~g- 
armen, tells sehr gefiil]reichen jugendlichen Narbengewebe zusammengesetzt. 
Von besonderem Interesse ersehlen uns die Frage nach der Herkunft der groBen, 
knStchenbildenden Zellen. Die sehon bet van Gieson-Fgrbung sehr dentlieh hervor- 
tretende retikul~re Struktur der XnOtehen legte yon vornherein den Gedanken 
nahe, die sie zussmmensetzenden grogen Zellen als gewneherte retikul~re Zellen 
anzusehen. In diesem Sinne sprechen auch ihre ausgesprcehenen phagocyti~ren, 
lipoid- und pigmentspeiehernden Eigenschaften, Den tatsachHeh engen Zusammen- 
hang zwisehen den groBen Zellen und dem Retieulum zeigt am besten die Sflber- 
impregnation der ]3indegewebsfibrillen und Gitterfasern naeh Bielschowsky- 
Maresch. An den die Trabekel and venSsen Sinus enthaltenden derbfaserigen 
Bindegewebsziigen inseriert ein zlerliches Gitterwerk tiefsehwarzer Fibrillen, 
dessen Masehen yon den groBen Zellen ausgefiillt werden. Letztere scheinen 
h/iufig neeh. in inniger Verbindung mit den Fibrillen zu stehen; mitunter liegen sie 
jedoch auch fret in den Maschenraumen (vgl. Abb. 5). Vergliehen mit dem Reti- 
culum einer normalen Milzpulpa ist des Gitterwerk in unserm :Fslle yon ganz 
ungewShnlich starker Ausbildung. Man hat den entsehiedenen Eindruek, dab 
gleiehzeitig mit der Hyperplasie de/' l~eticulumzellen auch die Fasern iiber- 
mgB]g entwickelt sind. Sehr auffallend ist ein immer wiederkehrendes Ver- 
halten des t~etieulums, n~mlieh eine besonders gute Silberimpr~gnation und 
auch Verdickung der Fibrillen im Bereieh der I%krosen oder deren unmittel- 
baren Naehbarsehaft. Offensichtlieh handelt es sieh um Quellungszust~nde, 
die dem Untergange vorausgehen; denn obwohl yon grSl]erer Widerstands- 
f/~higkeit als die Zellen unterliegen schliel]lich such die Fasarn dem Gewebs- 
zerfall. Chemisehe lJmwandlungen vor dem Zugrundegehen zeigen sich aueh 
darin, dab die Fasern sieh gut mit der Weigert sehen Fibrinf/~rbung darstellen 
lessen. Von Wiehtigkeit war ferner, zu entscheiden, ob die Kn6teher~bildung 
yon den Lymphfollikeln oder der Milzpulpa ausgeht. Erw/thnt wurde bereits, 
dal~ der vereinzelte Befund yon kleinen Artericn mit Lymphocytenmanteln im 
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Zentrum der Kn6tchen fiir erstere Entstehungsart spricht. Andere Bilder 
wiederum maehen es hingegen wahrsehe~nlich, da$ wohl vorwiegend die Pulpa 
an der Bildung der KnStchen beteiligt iSt, so d.~l~ man woh! die~ Lymphocyten- 
m~ntel um die oZentralarterien als Reste des yon der vordringenden Pulpa 
verdr~ngten und atrophischen ]ymphaiisehen Gewebes autfassen muB. 

Der mikroskopische Befund in den verschiedensten Ly m ph l~ no t e n  ist im 
grogen und ganzen stets der gleiehe. Die normale Struktur ist fast vollkommen 
aufgehoben. Vereinzelt sieht man am Rande gelegene Follikel (RindenknStehen) 
mit typischen Keimzentren, Markstr~inge sind andeutungsweise vorhanden. 
Beherrscht wird das Bild wiederum yon jenen grogen Zellen, die in der Milz 
die KnStchen bilden. Sie ffillen einmal in dichtester Anordnung die stark 

Abb. 5. Milz. Randpartie eines KnStchens mit sehr reichlichem Reticulum u~d zahlreichen ,,gro~en 
Ze]len" und mehrkernigen Riesenzellen. H.-E.-Pr'~parat. 01immersion Leitz 1/7a. Okular 3. 

erweiterten Randsinus aus und verbreiten sieh durch das gesamte Mark in 
grol~en Nestern und Ziigen, d~s lymphatische Gewebe mehr oder weniger voll- 
st~tndig zum Sehwinden bringend. Helle, vielgestaltige Kerne, Mehrkernigkeit und 
acidophiles, reiehlieh vorhandenes Plasma sind aueh fiir sie eharakteristisch. Phago- 
cytose und Pigmentspeieherung trifft man relativ selten an. Feinste sudanophile 
TrSpfchen enth~lt ebenfalls nut ein Tell der Zellen. Aueh l~ekrosen sind welt sp~tr- 
]ieher vorhanden als in der Milz; in manehen Lymphknoten fehlen sie g~nzlich. 
Vielfach, so be~onders in den inguina:len, mesenterialen und retr0peritonalen Driisen 
begegnet man sehr zahlreiehen, prall gefiillten Gef~l~en, die infolge Einrei~ens 
- -  oder vielleicht ,,Aufspaltung" (Herzog)  - -  zu ausgedehnten Blutungen Veran- 
lass ung gegeben haben. Vereinzelt finden sich auch grol~e, subkapsul~r gelegene, wohl 
dem Randsinus entspreehende Rs die prall mit Blut gefiillt sind. Bielschowsky- 
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Pr~parate zeigenonun deutlich, dab in erster Linie die Lymphrfiume vollgestopft 
sind mi~ den groBen Zellen. Der Ort ihrer Entstehnng ist zweifellos das ~etieulum 
der Sinus bzw. der Lymphbahnen (vgl. Abb. 6); aber auch ira Reticulum des 
lymphadenoiden Gewebes entstehen mehr vereinzelte grebe Zelle m Die den Lymph- 
bahnen unliegenden Randteile der Folliket, und ~arkstrfinge weisen ein ver- 
stgrktes l~eticulum argentophiler Fibrillen auf, in dessen Maschen grebe Zellen 
mit Lymphocyte n untermischt liegerL Andererseits linden sich Herde gewueherter 
,groBer Zellen", irmerhalb denen das getieulum scheinbar fehlt. Offensichtlich 
handeIt es sich hier um in die Lymphbahnen hinein abgestoBene Zellen, die den 
Zusammenhang mit dem Reticulum verloren haben. Die Entstehung d6r ,,groBen, 
Zellen" aus Lymphoeyten is~; mit Sieherhei~ auszuschlieBen.; vielmehr sprieht alles 

dafiir, dab sie auch in den 
Lymphknoten als Abk6mmlinge 
re~iku!~rer ZelMemente anzu- 
sehen sind. Die losgelSsten und 
beweglich gewordenen ,,gro]3en 
Zellen " tri[/t man in zahlreiehen 
Exemplaren in den Va~a e/#ren- 
t~a und den Venen am Hilus der 
Dri~sen an~ Ira gleichen Sinne 
wie die Lymphknoten sind aueh 
die Peyersehen Haufen im un. 
teren DiZnndarm ver~ndert, de- 
ten Sehwellung ja schon makro- 
skopisch sehr deutlich hervor- 
tritt .  Infolge herdweiserWuehe- 
rung typiseher ,,groBer Zellen" 
tr i t t  das eigentliehe lympha- 
tisehe Gewebe stark in den 
Hintergrund, t~iesenzellen und 
Nekrosen werden vermigt. Auch 

Abb. 6. Lymphknoten. Silberpri~parat. IterdfSrmige An- die Lymphfollikel der Apioen- 
sammlung ,,~oger Zellen", zwischen denen'Reste des l~eti- 
culums erkennbar sind. Olimmersion ~Lei~z ~/~ a. Okular 8. dix nehmen an dem eigentttm- 

lichen Umwandlungsprozeg tell. 
In der gesamten Submucosa finden sieh reiehlieh ,,grol3e Zellen" neben massen- 
haften Ansammlungen yon eoslnophilen Leukoeyten. Im Gegensatz zum gesamten 
abrigen ]ymphatisehen System fanden sich in den Ton,sillen keine oder jedenfaUs 
nicht siehere ,,spezifische Ver~nderungen." N~chst Milz und Lymphknoten bean- 
sprueht die Leber eine eingehende mikroskopisehe Analyse. Bei im aUgemeinen gut- 
erhaltener Aeinuszeichnung fEllt ~unEehs~ eine Verbreiterung der periportalenBinde- 
gewebszfige auf. Dieselben sind sehr zetlreieh und senden unregelm~gige Forts~tze in 
das Leberparenehym hinein. In gr5gererAnzahl linden siehneugebildete Gallenggnge, 
teilweise sohde Sprossen darstellend. Bei sthrkerer VergrSgerung falle n einem sofort 
die zahlreichen, scheinbar frei in den Maschen des portalen Bindegewebes liegenden 
groBen Zellen auf, die genau den in Mi!z nnd Lymphknoten beschriebenen gMehen. 
Neben ihnen finden sieh spindelige, fibroblasten/~hnliehe Zel!en und ziemlich zahl- 
reiehe Lymphoeyten und polymorphkernige Leukocyten, unter den eesinophil ge- 
k6rnte iiberwiegen. Vereinzelt erkennt man aueh isoherte vakuolige Leberzellen. 
Die Galleng/~nge enthalten vielfaeh Gallethrombem Die Verzweigung der Leber- 
arterien sind unver~ndert. In  den Pfortadergsten begegnet man zahh'eichen 
,,oro~en Zellen , ebenso ~uch in den Lebervenen. Betrachtet man die I~gndpartien 
der veto peripotgalen Bindegewebe ausgehenden zelligen Wucherungen, so gewinnt 
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man durchaus den Eindruek, dab diese unter Zerst6rung des Leberparenehyms 
vor sieh gehen. Die Leberzellen sind hier blab gefgrbt, ihre Kerne pyknotisoh; 
stdlenweise sieht man nur noeh Zellsehatten. Abet auoh mitten in den Lgppchen 
treten nmsehriebene Nekrosen der Leberzellen auf, offensiehtlich hervorgerulen 
dutch Wueherung ,,groger Zellen". Die Ubiquitgt der letzteren im ganzen Leber- 
parenchym ist eine erstaunliehe. Es zeigt sich ngmlieh bei genauerem Zusehen, 
dab sgmtliehe Capillaren dicht mit ihnen angefi~llt sin& Sie liegen teils frei im 
Lumen, tells der Wand aufs engste an, so daf3 - -  zumal unvergnderte Sternzellen 
so gut wie ggnzlich vermiBt werden - -  mit Sieherheit anzunehmen ist, dab es 
die hyperplastischen Capillarendothelien sdbst  sind, die abgestoften hier in den 
Kreislauf gelangen, Zweifellos wird ein Teil von i}men aueh eingesehwemmt sein; 
das beweist ihr Vorkommen in 
den Asten der Milzvene und der 
Pfortader. Aueh in den Leber- 
eapillaren trifft man oft mehr- 
kernige Zellen und Riesenfor- 
men an. Wir zghlBen einmal 
bis zu 12 Kernen. Am auffal~ 
lendsten treten aueh gerade in 
der Leber die phagoeytierenden 
Eigensehaften der groBen Zel, 
len in Erscheinung. i~ote und 
namentlieh weiBe ]~lutk6rper. 
chert linden sieh h~ufig als Zell, 
einsehliisse. Auffallend gering 
ist jedoeh der Gehalt an Hgmo* 
siderinpigmen~. AuBerorden~- 
lieh ]ehrreiehe :Bilder ergeben 
wiederum die Silberimprggna. 
tionen naeh Bielschowsky-Ma. 
reBch. Die m~ehtig vergr6Berten 
Sternzellen werden auf diese Abb. 7, Leber. 8ilberpr~parat. Vergr6Berte, zum Tell 
Weise fast elektiv zur Darstel- desquamierte Kupffersche 8ternzellen, die sieh din'oh ihre 
lung gebraeht (vgl. Abb. 7); dunkle Farbuag gut yon den Leberzellen abheben. 01im- 

mersion Leitz UTa. Okular 3. 
ihre engen Beziehungen zur Ca- : 
pillarwand treten an vieleu Stellen deutlich hervor. Mit keiner anderen Fgrbung lieB 
sieh auch so~augenfgllig zum Ausdruek bringen, wie die Endo~helien selbst im hyper- 
plastisehen Zustand immer noeh ihre ursprtingliche ,Sternform" - -  wenigstens an- 
deutungsweise - -  beibehalten. Verglichen mit den , groBen Zellen" der Milz und 
Lymphknoten fgllt ferner an ihnen auf, dab ihr Protol01asma Mne sehr reichliehe 
argentophile XSrnehmg besitzg. Sehar]aehrotfarbungen zeigen el~ien ziemlieh reich- 
lichen :Fettgehalt de r  Leberzellen, w/ihrend die gewueherten Capillarendothelien 
stets frei davon sin& 

Unter den hgmatopoetischen Organen war das Knodtensystem dem makro- 
skopisehen Befund naeh in besonders hervortretender Weise vergnderf. Dem 
entspreehen auch sehr fiefgreifende mikroskopisehe Ver~tnderungen, die sowohl 
das Markgewebe wie die Knoehensubstanz betreffen. Betrachten wir zungehst 
die Defekte im Sehgdeldach, so stellen wir lest, dab hier der Knoehen v611ig zur 
Einsehmelzung gelangt ist. Gesehiehg dies manehmM unter Bildung einer e~was 
zaekigen Grenze, so markiert diese sieh doeh stets auBerordentlieh seharf (vgl. 
Abb. 8). Manehe Ltieken erseheinen wie ausgesganzt mit dem Locheisen. Die 
den Defekt tiberbrtiekende hgutige Membran l~esteht aus einem sehr zelh'eiehen 
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Gewebe, das nur in den dem erhMtenen Periost anliegenden Schichten einen gr6fleren 
~aserreiehSum aufweist. Ganz spgMieh nur sind solehe faserreiche, spindelige 
Zellen ftihrende Gewehsztige aueh im Innern der Membren anzntreffen. Anf den 
ersten Bliek fallen zahlreiehe ,,groBe Zellen" und l~iesenzellen auf, die ihrem 
Aussehen naeh zum Tell an Osteoelasten erinnern, letztere jedoeh an Gr6Be racist 
iibertreffen. Andererseits finden sieh Zellen, die dutch die t~andsti~ndigkeit der 
Kerne mehr dem Langhan.ssehen Typ &hneln. Endlieh begegneg man Formen mit  
vielen, ganz unregelmiigigen Kernen, die keinem der bekannten Typen zuzuz~hlen 
sind, aueh yon den Ster~nbergsehen t{iesenzellen abweiehen. Es handelt sieh um 
die gleiehen ,,groflen Zellen", die in den bisher besproehenen Organen das histo- 
logisehe t~ild beherrsehen; nur dag hier im Knoehen die t~iesenformen unter ihnen 
besonders zahlreieh vertreten sind. Von h~moblastisehem Markgewebe ist keine 
Spur metn ~ zu erkennen. Zahlreiehe rote BlutkOrperehen liegen indessen zwisehen 

Abb. 8. Schgdeldefekt. ~andbezirk bei Lupenvergr~il~erung. 

den grogen Zellen verstreut, vereinzelt auch Leukocyten. GrSBere Ansammlungen 
yon letzteren trifft man ab und zu in der Umgebung der ziemlich sp~trlieh vor- 
handenen Gef/iBe, ebenso in den faserreiehen Partien nahe der Oberfl/iehe. Fast  
ausschlieBlieh handelt es sieh um Eosinophile. Bemerkenswert sind ferner zahl- 
reiehe kleine Nekrosen, in deren Umgebung die ,,groBen Zellen" mit  Fetttr6pfehen 
reich beladen erseheinen. Aueh H~mosiderinpigrnent nnd rote Blutk6rperehen 
linden sich h~ufig Ms Zelleinsehltisse. Die Einsehmelzung des Knoehens geht auf 
dem Wege lacun/trer l~esorption dnreh Ostecclasten vor sieh. In  den Markr~umen 
der den Defekten benaehbarten Dipl6e sieht man nun allenthalben den Beginn 
desjenigen Prozesses, der zum Knoehensehwund ftihrt, niimlich Wucherungs- 
prozesse der l~etieulumzellen; denn diese kommen wohl Mlein als Ursprungszellen 
der grogen Zellelemente in Frage ganz in Analogie zu den Wueherungen der l~eti- 
eulumzellen in Milz, Leber und Lymphknoten. Die Markr&ume der DiplSe ent- 
hMten aber stellenweise noch reichlieh blutbiIdendes l'Viark mit kernhaltigen roten 
Blutk6rperchen und myeloischen Zellen in allen Stadien der Ansreifung. Nine 
besondere Erw/~hnung verdienen die mikroskopischen Befunde an den ausgedehnten 
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Knochendefekten der Sehadelbasis, insofern n~mlich, als hier mit den grol~zelligen 
Wueherungen ausgedehnte Narbenbildung vergesellschaftet vorkommt. Unter: 
sueht wurde ein aus dem Keilbeink6rper stammendes Gewebssttiok, das nut einige 
sp~rliche Knochenreste enthielt. Der Clivus Blumenbachi wird stellenweise yon 
einer nur etwa 2--3 mm dicken Membran dargestellt, die mikroskopisch aus ver- 
diektem Periost besteht, zwischen dessert beiden Bl~ttern sich in schmaler Schieht, 
gleichsam komprimiert, typische, h~mosiderinhaltige ,,grol3e Zellen" befinden. 
Frontalw~rts nimmt alsdann das Keilbein an Dicke zu. Unter der stark ver- 
dickten Dura linden sich einige sehmale Knoehenspangen, yon zah[reiehen Osteo- 
clasten in Howshipschen Lacunen angenagt. Spongiosabalkchen linden sich nur 
mehr an einer umsehriebenen Stelle; yon normalem Mark ist nirgends eine Spur 
zu sehen. Die tIauptmasse des ehemaligen Keilbeins wird tells yon einem derb- 
faserigen, zellarmen Bindegewebe, teils yon ms sehr faserarmen Zell- 
anh~ufungen gebildet. In letzteren wiegen stellenweise wiederum die ,,grol3en 
Zellen" und vielkernigen Riesenzellen, h~ufig untermischt mit zahlreichen roten 
BlutkSrperchen, vor. An anderen Stellen finden sich gr6Bere Lymphocytenansamm- 
]ungen, und sehlieBlieh begegnet man faserreieheren Gewebszfigen, die neben 
grol3en Zellen sehr reichliehe spinde!ige Kerne aufweisen. Diese Faserziige leiten 
fiber zu dem vSllig ausgereiften, breite kollagene Btindel fiihrenden Gewebe, das 
insbesondere an der dem Rachen zugekehrten Seite des Keilbeins unter dem stark 
verdiekten Periost an die Stelle des Knoehens getreten ist. Zwischen den Faser- 
bfindeln dieses Gewebes liegen immer wieder schmale, fang ausgestreckte Nester 
,,grol~er Zellen '~ mitunter aueh isolierte, manehmal gruppenweis6 zusammen- 
liegende Osteoklasten yon ganz ungew6hnliehen Ausmagen. Innerhalb der rein 
zelligen Gewebspartien linden sich Nekrosen; die grogen Zellen sind fast fiberall 
stark verfettet. Auch den sehmalen Kernen des Bindegewebes sind reiehlich feinste 
FetttrSpfehen angelagert. Ein kleiner Bezirk mit gut erhaltenen Spongiosab~lkehen 
ftihrt zellreiches Fasermark, durehsetzt von ,,grogen Zellen". Sehr anffallend 
ist eine m~ehtige Verdiekung der Schleimhaut der Keilbeinh6hle, Das submukSse 
Gewebe ist 5dematSs aufgelockert und enth~tlt in besonders schSnen Exemplaren 
zahlreiche ,,grot3e Zellen", deren Protoplasma ausgesproehen eosinophil ist und 
sehr reiehliehe FetttrSpfehen aufweist. Aul~erdem bemerkt man zahlreiehe poly- 
morphkernige Leukoeyten und Lymphoeyten, besonders in der Umgebung der 
Gef~Be. GrSBere tterde yon Knoeheneinsehmelzung fanden sich auBer am Seh~del 
nut noeh an einigen Rippen, wodureh eine Fraktur bedingt war. Die mikrosko- 
pisehen Bilder gleiehen bier im wesentlichen den oben besehriebenen. Besonders 
hervorgehoben sei das g~nzliehe Fehlen yon Knochenneubildung. Ledigtieh in 
Verdiekungen des Periosts sowie Bildung eines kleinen periostalen, rein knorpeligen 
Callus kommt ein gewisses Regenerationsbestreben zum Ausdruck (vgl. Abb. 9). 
Bemerkenswerte mikroskopische Ver~nderungen, die makroskopisch, wie erw~hnt, 
sieh lediglieh in einer fleckigen Zeichnung der Spongiosa zu erkennen gaben, 
zeigen ferner die langen R6hrenknochen. Untersucht wurde die proximale Epl- 
und Metaphyse der Tibia. ttervorgehoben sei zun~ehst, dab hier die Knochen- 
substanz selbst vollkommen unver~ndert ist. Spongiosa und Compaeta sind normal 
gebildet und zeigen nirgends Abbauvorg~tnge. Aueh die Epiphysenlinie zeigt eine 
vollkommen regelrechte enehondrale Ossification. Das Knoehenmark hingegen 
ist fast fiberall pathologisch ver~ndert nnd zeigt nur an wenigen Stellen ~- so in 
der El~iphyse und innerhalb der Metaphyse, besonders in einer der Epiphysenlinie 
anliegenden schmalen Zone - -  die ftir das Alter der Leiche zu er~vartende Be- 
sehaffenheib, d.h.  myeloides Murk mit Jugendformen der roten und weil]en 
Blutzellen u~d ~zereinzelte Megakaryoeyten. In  den iibrigen Bezirken ist das blut- 
bildende Gewebe mehr oder weniger stark durch die gewucherten Retieulumzellen 
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verdrgngt. Alle Stadien d~eses Prozesses ]assen sich sehr sch6n gerade hier ver- 
folgen. Es entstehL schlieBlich ein Gewebe, d~s in einem Iqetzwerk zarter koll~- 
gener Fgsern-Zellen rail spindeligen Xernen, z~hh~eiche ,grol]e Zellen" and l~iesen- 

Abb. 9. t~ippendefekt. Periostaler knorpeliger Callus. LupenvergrSBerung. 

Abb. 10. SDongiosa der Tibia. Schwund des myeloischen Gewebes. GroBzellige Wucherung tier 
R~ticulumzellen. :Perivascul~re Zellanh~ufung. Zeiss-Al~ochromat 8 mm. Okular 3. 

zellen enth~it (vgL Abb. 10), zwischen die nur spgrliche Leukocy~en (meist eosinophiIe), 
Lymph0cy~en und Plasmgzeilen sowie grof]e :Fe~zellen eingestreu~ sind. ~iesen-i 
zellen yon ganz iibe~'m~ftiger GrSBe (bis hu 50 Kerne enthaltend) mi~ reichlich phago- 
eytler~en roten und wei%n Blutzellen s~w~e brgunliehen Pigmen~sehollen kommen 
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hier zur ]~eobaehtung. Zumeist ist ihr ProtoplaSma auch aufs diehteste mit lipoiden 
Subst~nzen angefiillt, so dub die Fettf/~rbung mit Seharlaehrot reeht imposante 
Bilder liefert. Nekrosen fehlen. Kleine Arterien nnd eapillare Gef/il3e sind yon 
Zellmgnteln, hauptsgehlieh aus Leukoeyten sowie sp/~rliehen Lymphoeyten und 
Plasmazellen bestehend, umseheidet. Wiederum besondere Befunde lieBen sieh 
in den Wirbelkdr~gern erheben. Die Wneherungen der t%etieulumzellen haben hier 
einen ausgesproehen herdfOrmigen Charakter. Sehon makroskopisch erkennbaren~ 
fleekf6rmigen~ helleren Abschnitten entspreehen mikroskopiseh ziemlieh seharf 
abgegrenzte Herde, die vorwiegend aus ,grol3en Zellen" mit nur vereinzel~en 
Riesenformen bestehen. Gef~fle sind spgrlieh vorhenden, ttingegen liegen zahl, 
reiehe Erythroeyten frei zwisehen den Zellen. Mehrfaeh begegne~ man Nekrosen, 
Die Km~ehenb/~lkchen innerhalb der tIerde erseheinen infolge lacun~rer Resorption 
stark versehm/ilert. Das tibrige Xnochenmark der Wirbelk6rper ist v611ig intakt. 

In versehiedenen Organen aueh augerhalb des hs Apparates 
begegnet man den eigenartigen ,,grogen Zellen" wieder. So flnden sieh im Pankreas 
interstitielle zellige Herde, die unter Bindegewebsneubildung zum Parenehym- 
unterg~ng fiihren und neben sehr reichliehen eosinophilen Leukoeyten vereinzelte, 
abet durehaus typisehe ,,grol~e Zellen '~ enthalten. Letztere sind aueh im inter- 
stitiellen Bindegewebe des Herzmuskels, stellenweise sogar ziemlieh reiehlich 
anzutreffen, und zwer in Gemeinsehaf~ milb Leukoeyten, Lymphoeyten and Plasma- 
zellen, so dug man hier ebenso wie im Pankreas den Eindruek entztindlieher Ver- 
~nderungen gewinn~. Die Herzmuskulatur ist~ teilweise stark verfettet. Auch in 
den weiehen Hirnhi~uten trifft man zahlreiche ,,greBe Zellen", deren Protoplasma 
rote BlutkSrperehens Pigment and Lipoidtropfen enth~lt. Sie unterseheiden sich 
dentlieh von den unter anderen Umst~nden nicht selten anzu%reffenden Mah'o- 
phagen der Leptomeninx. Da deutliehe Beziehungen unserer ,,grogen Zellen" 
zu den Gef/~13en nieht erkennbar sind, mSehten wi res  als sieher hinstellen, dal] 
autoehthone Entstehung and keine Emigration vorliegt. Im Gehirn selbst fanden 
sieh abgesehen yon m/~Big starker Verfettung der Capillarendothelien keine Ver- 
/~nderungen. In der verdickten Wandung der Ureteren fanden sieh mikroskopisch 
lediglieh Anzeichen einer ehronisehen unspezifisehen Entztindung. 

Komplizierte and sehwer zu deutende histologisehe Befunde haben wit in der 
I./unge vet uns. We gruppenweise lufthaltige Alveoien vorhanden sind, ist es zu 
einer starken Erweiterung derselben and zu einem Einrei~en der Septeia gekommen, 
so dub grol3e, vielfaeh gebuchtete Rgume entstehen, die mit einem niedrigen Epi~hel 
ausgekMdet sind. An anderen Stellen ist die alveolgre Struktut zwar noeh einiger- 
ma/3en gut erhalten; die Lungenbl~schen sind jedoeh mehr oder weniger dieht mit 
Zellen angefiillt, unter denen wit einen Tell wohl Ms desquamierte Eplthelien 
anspreehen mtissen. VorMegend aber handelt es sieh um nieht zu verkennende 
,,greBe Zellen", die dureh ihre Gr6Be, die ausgesproehene Eosinophilie des ]~roto- 
plasmas, die unregelms and oft in der Mehrzahl und Vielzahl vorhandenen 
Kerne sieh dentlieh yon Alveolarepithelien unterseheide n, Leukoeyten fehlen fast 
g/~nzlieh. AuBer spgrlichem Luftgehalt ist mitnnter etwas geronnene Exsudat- 
fliissigkeit naehzuweiser/. An vielen Stellen ist die n0rmale Strnktur vollkommen 
verwiseht. In ganz unregelm~t3ig gestaiteten R~umen, die streekenwelse mig 
kleinen kub~sehen Epithelien ansgekleidet sind, und die ohne Zweifel miteinander 
kommunizierenden Alve01en entspreehen, finden sieh dlehte Anhs ,,grol3er 
Zellgn", denen nieht selten Erythroeyten beigemengt Sin& Andere~ mehr spalto 
f6rmige R/~nme, die einen oft unterbroehenen Endothe]bel~g erkennen lassen, 
sind als Gef~tl3e anzuspreehen. Wiederum andere Hohlr~ume, deren Wandung 
ebenfalls zum Tell vollkommen zerst6rt ist, zeigen stellenweise dentliehe Bronchial= 
sehleimhaut, Die Abgrenzung aller dieser l%/~ume gegen das interstitielie Gewebe 
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ist somit oft unscharf. Letzteres ist Stark verbreitert, mit Lymphocyten und auch 
,,groBen Zellen" durchsetzt. Vereinzelt linden sich grOgere Lymphocytenansamm- 
Iungen. C~piltaren sind an vMen Stellen nicht mehr zu erkennen. Rote und 
sp~rliche weil~e Bhtzellen Iiegen. regellos im Gewebe zerstreut. Sehr lehrreich 
sind nun Elastinfgrbungen, well sie die umfangreiehen ZerstOrungen des Lnngen- 
geriistes und vor Mlem die Verh~iltnisse an den Get,Ben gut zur Darstellung bringen. 
Es l~l~t sieh auf diese Art nachweisen, dab offensiehtlich nicht selten aueh die 
Wandung der pr~capillaren Gef/~Be zerst6rt ist. Das Lumen solcher Get,Be ist 
vollgestopft mit ,,groBen Zellen". Solehe Bilder geben uns ohne weiteres deutliehe 
Fingerzeige fiir die Pathogenese der in den Lungen vorliegenden Ver/~nderungen. 
In Milz, Leber und Lymphknoten sahen wir regelmgl~ig die abfiihrenden GefgBe 
,,groBe Zellen" enthalten, die naturgemgB mit dem Venenblut in die Anfzwei- 
gungen der Lungenarterien gehngen miissen und hier vermutlich infolge ihrer 
GrOBe leicht zu Capillarverstopfungen Veranlassung geben. Die ausgesproehene 
Fghigkeit der Zellen, Gewebe zu zerst6ren, haben wit ja tiberall, namentlich im 
Knochen, kennengelernt. So d~rf es uns nieht wundernehmen, dab es aueh in der 
Lunge im AnschluB an die Capillarembolien gMehsam zu destruierenden Meta- 
stasen kommt ganz in Anatogie zu denjenigen bOsartiger Gewgchse. Inwieweit 
autoehthone Entstehung und selbststgndige Vermetnlung der einmal eingeschwemm- 
ten Zellen in Frage koramt, 1/~Bt sich natiMieh schwer sagen. 

Fassen wir das wesentliche Ergebnis der mikroskopischen Unter- 
suchung noeh einmal kurz zusammen, so l~gt sich etwa folgendes sagen. 
Es handelt sic.h in der Milz um nghezu gef~glose, knOtchenfOrmige Wu- 
eherungen eigenttimlieher groger Zellen mit  he]len, unregelmggigen, ziem- 
lieh groBen Kernen und reichlichem acidophilem Protoplasma, das 
hauIig phagoeyt~re Einschliisse (Zellen, Pigment) aufweist. Auch viel- 
kernige ~iesenzellen kommen vor. Die Zellen ]iegen in den Maschen 
eines sehr deutlich ausgepr~gten bindegewebigen get iculums und sind 
somit als gewucherte Reticulumzellen aufzufassen. Vielfach linden sich 
zentrale Nekrosen. Die Lymphfollikel sind bis auf kleine t~este ge- 
schwunden, die venSsen Sinus um die Trabekel herum zusammenge- 
dr~ngt. Ihr  Endothel ist unver~ndert;  ,,groge Zellen" linden sich fret im 
Lumen_ In  der Leber liegt eine zellreiche Vermehrung des periportalen 
Bindegewebes vor, die mit  Untergang yon Leberparenchym einhergeht. 
Groge Zellen vom Charakter der in der Milz besehriebenen und eosinophile 
Leukocyten sind an diesen Wueherungsvorggngen innerhalb der Glis- 
sonsehen Scheide s tark beteiligt. Gallengangswucherungen t reten auf. 
Die Acini sind im Mlgemeinen gut erhalten; sehr auffallend ist jedoeh 
eine Anffillung der intraaein6sen Capillaren mit  ,,groBen Zellen", die, 
insofern sie ira Zusammenhang mit  der Capillarwand stehen, teilweise 
Mso sieherlich hyperplastisehe Sternzellen darstellen. Auch diese Zellen, 
die auger in den Capillaren aueh in den Verzweigungen der Pfortader 
und der Lebervene gefunden werden, ghneln sehr den in der Milz vor- 
kommenden und enthaltert ebenfalls oft mehrere Kerne sowie phago- 
cyti~re Protoplasmaeinsehltisse. Unter  besonders starker Wueherung 
,,groger Zellen" kommt  es versehiedentlich zur Entstehung kleiner urn- 
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schriebener Nekrosen der Leberzellen. Im Knoehensystem treten eben- 
falls groBzellige Wueherungen retikul~rer Zellen mit spi~rlicher Binde- 
gewebsentwieklung auf unter Zugrundegehen des blutbildenden Markes 
und Einschmelzung des Knoehens. Die h6chsten Grade erreicht dieser 
ProzeB am Seh~del und an den ]~ippen, w~hrend in den langen 1%Shren- 
knochen die Knochensubstanz intakt bleibt. Riesenzellen, meist yore 
Typ der Osteoelasten, mit reiehliehen Lipoid- und Pigmentablagerungen 
sowie celluli~ren Einsehltissen finden sieh in groBer Anzahl. An der 
Sch~delbasis kommt es schlieBlich zu fibrSser Narbenbildung. In 
s~mtliehen untersuchten LymphdriAsen wird Schwund des lymphatisehen 
Gewebes festgestellt, an dessen Stelle ausgedehnte Herde groBzelliger 
Wucherungen treten, die yore Retieulum der Sinus und der Lymph- 
bahnen ihren Ausgang nehmen. In derselben Weise sind die Peyersehen 
Haufen des unteren Dtinndarms ver/~ndert. ,,GroBe Zellen" finden sich 
auBerhalb der h/~matopoetischen Organe noeh in der Submucosa der 
KeilbeinhShle, ira interstitiellen Gewebe des Herzmuskels und des Pan- 
kreas, in ]etzterem vergesellschaftet mit eosinophilen Leukocyten bei 
gleichzeitigem Schwund des Parenchyms. Vor allem aber kommt es in 
der Lunge zu massenhaften Ansammlungen ,,groBer Zellen", die hier 
offensichtlieh mit dem Blutstrom der Lungenarterie eingeschleppt wer- 
den, die kleinen Gef~l~e verstopfen und in die Alveolen und das Zwischen- 
gewebe austreten, das Lungengeriist vielfach zerst6rend. 

Was nun die Deutung der pathologisch-an~tomisehen Befunde an- 
]~ngt, so ist zun~ehst als aus mancherlei Grfinden naheliegend die Frage 
zu diskutieren, ob eine atypische Tuberkulose vorliegt. Insbesondere 
kommen hier die Ver~nderungen in der Milz in Betraeht, die ja schon 
makroskopisch ein an miliare Tuberkulose mit massenhafter Aussaat 
ungewShnlich groi3er Kn6tehen erinnerndes Bild bot. Auch bei mikro- 
skopischer Betraehtung muB ~uf den ersten Bliek der Gedanke an 
tuberkul6se KnOtehen auftauehen. Die ausgedehnten, durchaus wie 
Verki~sung aussehenden zentralen Nekrosen, die groBen, Epitheloid- 
zellen mitunter nicht uniihnlichen Zellelemente bestiirken diesen Ei- 
druck. Hinzu kommt ein fast g/~nzlicher Mangel an Gef~Ben. Abet die 
Ubereinstimmung mit eehten Tuberkeln ist doch eine mehr ~ui]erliehe. 
Es sprieht dagegen d~s Aussehen der meisten ,,grol]en Zellen": ihre 
Kernformen, der gut abgrenzbare, ausgesproehen acidophile Proto- 
plasmaleib mit den mannigfaltigen phagoeyt~ren Einsehlfissen, das 
Fehlen yon Riesenzellen yore Langhanssehen Typ. Auch das sehr gut 
ausgepri~gte 1%etieulum, das an Deutliehkeit das normale Reticulum 
der Milz iibertrifft, w/irde ein Tuberkel sicherlieh vermissen lassen. 
Ferner fehlt eine lymphoeyti~re 1%andzone in der Peripherie der KnSt- 
then. Sind somit die histologischen Bilder in der Milz als yon den bei 
Tuberkulose vorkommenden abweiehend zu bezeichnen, so gilt das um so 

Virchows Archiv. Bd. 252. 35 
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mehr yon dan Ver~tnderungen in den Lymphdriisen, in Leber und 
Knoehenmark. Am ehesten kSnnte vielleicht das Vorkommen der 
,,groBen Zellen" in den Alveolen der Lunge an eine beginnende k~sige 
Pneumonie erinnern mit  t{tieksicht auf die bei letzterer stets zu be- 
obaehtenden grol3en Exudatzellen. Aber diese sehen doeh anders aus, 
und die v611ige l~bereinstimmung der Zellen in den Alveolen mit den- 
jenigen in den Lungengefgl~en und den in anderen Organen vorkommen- 
den l~Bt keinen Zweifel daran aufkommen, dab es sich in unserem l%lle 
wohl lediglich um mit dem K6rpervenenblut eingeschwemmte Elemente 
handelt. Auch fehlt die Verk~sung vollkommen. Ebenso sind KnSt- 
chen aus tuberkulSsem Granulationsgewebe an keiner Stelle in der 
Lunge zu beobaehten. Schliel?lich waren alle Bemiihungen, Tuberkel- 
bacillen in Ausstrich- und Sehnittpr~tparaten versehiedener Organe 
f~rberisch nachzuweisen, yon keinem Erfolge begleitet. Der Tierver- 
such war leider vers~umt worden. Gegen die Diagnose Tuberkulose 
l~Bt sich abet auch das klinische Verhalten des Fa]les verwerten, indem 
der zweim~l angestellte Pirquet negativ ausgefallen war. 

J~hnlich liegen die Verhaltnisse beziiglieh der Syphilis. Vor allem 
die ausgedehnten Defekte am Sch~deldaeh h~tten vielleicht an eine 
solche denken lasse~ k6nnen. Allein schon das makroskopische Aus- 
sehen muB starke Zweifel an der l~ichtigkeit dieser Diagnose erwecken. 
Die angeboren syphilitischen Schgdeldefekte gehen stets mit einer Be- 
teiligung des Periosts (Periostitis ossificans), meist auch der Dura mater 
einher, oder es kommt zu diffuser ttyperostose. Gerade das vSllige 
Fehlen yon Knochenneubildung ist eharakteristiseh fiir unsern Fall. 
Dasselbe gilt fiir die tibrigen Ver~nderungen am Knochensystem. Der 
ProzeB geht ]ediglich vom Mark aus ohne die geringste Beteiligung des 
Periosts und ohne reparatorische osteoplastische Neubildung. Aueh die 
RSntgenuntersuehnng lieB iiberall schlanke Diaphysen erkennen 
Ebensowenig entspreehen die mikroskopischen Ver~nderungen am 
Knoehen und auch an dan fibrigen Organen den Erseheinungsformen der 
angeborenen oder erworbenen Lues aus den bereits gegen die Tuberkulose 
geltend gemachten Grtinden. Spiroeh~ten kormten in Levaditi-Pr~pa- 
raten nicht nachgewiesen werden. Anamnese und negative WaR. (die 
zweifelhafte I~eaktion im Liquor war technisch nicht einwandfrei) ]ieBen 
aueh bereits den Kliniker Syphilis ansschlieflen. Andere seltene Infek- 
tionen wie Lepra, Kala-Azar kommen auf Grund des klinischen und 
anatomischen Befundes ebenfa]ls nicht in Betracht. 

Ernstliche differentialdiagnostisehe Sehwierigkeiten entstehen jedoch, 
wenn man sich die Frage vorlegt, ob vielleieht eine Lymphogranulomatose 
vorliegt. Das ungemein weehselnde Verhglten der Krankheits~tuBerungen 
in klinischer und anatomischer Beziehung kei dieser Erkrankung ist zur 
Gentige bekannt und yon vielen Untersuchern, so neuerdings wieder yon 
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Lubarsch hervorgehoben worden. ])as Vorkommen im frfihen Kindes- 
alter ist zwar ungewShnlich, aber doch wiederholt beobaehtet worden 
(Hi~ttenbrenner, Hirseh/eld, Lehndor// u. a:). Nach der Statistik yon 
2Yabian ist das niedrigste Alter das yon 51/2 Monaten. S~mtliche der in 
unserem Falle beteiligten Organe kSnnen auch yon Lymphogranulo- 
matose betroffen sein. ]:)as gilt insbesondere ffir die Veri~nderungen am 
Knochensystem, dessen ungemein hi~ufiges Befallensein bei vielen 
Sekti0nen in nicht hinreichendem Mal~e berficksichtigt werden dfirfte. 
Freilich miil~ten wohl so imponierende ZerstSrungen wie am Schadel- 
dache unseres Falles zu den grSl~ten Seltenheiten gehSren. Uber schwere 
destruierende Prozesse, die sogar zu Spontanfraktur Veran]assung gaben, 
ist yon Beitzke und Askanazy berichtet worden. Bezfiglich der makro- 
skopischen Ver~nderungen wurde bereits erwi~hnt, daI3 die Schnitt- 
fli~che der Milz wenigstens stellenweise der ffir Lymphogranulomatose 
so charakteristisehen ,,Bauernwurstmilz" etwas i~hnelte. Die feineren 
geweblichen Ver~nderungen in unserem Falle mfissen allerdings als zum 
mindesten sehr ungewOhnlich bezeichnet werden trotz mancher An- 
k]hnge an Lymphogranulomatose, wie uns auch Herr  Professor Stern: 
berg best~tigte, dem wir fiir die Durchsicht einiger Sehnitte zu Dank ver- 
pflichtet sind. Von den ,,Gewebstypen", die K. Ziegler in seiner Mono- 
graphie aufstellt, ki~me fast ausschlieitlich der zweite in Betracht. Ffir 
diesen ist das Fehlen der leukocytiiren Infiltration bezeichnend. Unter  
vSlligem Sehwund des ]ymphatischen Gewebes in den Lymphdrfisen 
sehwellen die lebhaft wuehernden reti~kuli~ren und endothelialen Zell- 
elemente und wachsen sieh schlieltlieh zu Riesenze]len yore Sternberg- 
schen Typ aus. Acidophilie des Pr0toplasmas wird mehrfach, so yon 
Haue]c und Russell hervorgehoben. Aueh .in unserem Falle ist sie sehr 
ausgesprochen, nur da~ die Zellen im allgemeinen grSl~er sind als fiir 
gewOhnlich bei der Lymphogranulomatose und die l~iesenformen nur  
ganz ausnahmsweise den Sternbergsehen l~iesenzellen i~hneln. Unge- 
wOhnlich ist ferner die ganz vorwiegende Beteiligung der retikul~ren 
Zellen an den Wueherungsvorg~ngen, wie sie insbesondere an manehen 
Lymphknoten zutage trit t .  Nirgends treten solche an den fibrigen 
Zellelementen des Stiitzgewebes, wenigstens primi~r deutlieh hervor. 
Wo ]3indegewebsneubildung vorhanden ist, hat  man vielmehr den Ein, 
druck sekund~rer Narbenbildung. Was speziell die Knochenver~nde- 
rungen betrifft, so w~re in unserem Falle aueh bier die geringe Neigung 
zu prim~rer bindegewebiger Umwandlung ungewShnlieh. Indessen 
besteht eine gewisse Ubereinstimmung mit den histo]ogisehen Bildern, 
die Aslcanazy in einem Falle yon sieher lymphogrunulomatSser Wirbel- 
caries beschreibt. Die sehr auffhlligen Wucherungsprozesse an den 
Kupfferschen Sternzellen der Leber sind auch bei Lymphogranulo- 
matose bekannt. K. Ziegler spricht yon desquamierten Endothelien mit  

35* 
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phagoeyt~ren Einschlfissen, die sich z. T. auch zu giesenzellen um- 
bilden und dann die Capill~ren vollkommen ~usfiillen. E r  beschreibt 
aueh miliare Degenerationsherde mit wuchernden grol~en Zellen, die 
nach den Abbildungen, die der Autor gibt, gut mit den yon uns be- 
obachteten Ver~nderungen fibereinstimmen. Au~ Beziehungen zur 
Lymphogranulomatose deutet schlie~lich das Vorkommen relativ zahl- 
reicher eosinophiler Leukocyten bin, das in den Herdver&nderungen der 
Leber, der Knoehen und besonders des Pankreas festzustellen ist. So 
ergeben sieh mancherlei verw~ndtsehaftliche Zfige mit der Lympho. 
granulomatose, die uns indessen in Anbetracht der gleichzeitig vor- 
h~ndenen Abweiehungen nicht ausreichend erscheinen, die Diagnose 
auf diese Erkrankung ohne Bedenken zu stellen. 
:-- K~me eine leuk~mische Systemerkranl~ung bzw. Pseudoleuk~mie in 
l~rage ? Wir glauben, dies bestimmt verneinen zu mfissen. Weder das 
Blutbild noeh die histologischen Organver~nderungen sprechen in dem 
Sinne. ~qirgends zeigen die grol]en Zellen das morphologische und 
f&rberisehe Verhalten unreifer wei~er Blutelemente. Gr~nula sind mit 
der panoptischen F~rbung n~eh Pappenheim nicht naehzuweisen; auch 
die Dopa-Reaktion ist negativ. Zudem ist die Abst~mmung der Zellen 
yon den t~eticulumzellen der h~matopoetischen Organe, besonders im 
Knochenmark, so augenseheinlieh, dal~ sehon aus diesem Grunde eine 
leuk~misehe Erkrankung auszusehlieBen ist. 

~hnlich liegen die Dinge beziiglieh des Myeloms. Die herdfOrmigeu 
Knoehenver~nderungen, namentlich im Sch~deldaeh, legten bereits dem 
Kliniker und auch dem Pathologen bei der Sektion den Gedanken nahe, 
d a ] e s  sieh um multip]e Myelome handeln kSnnte. Dagegen sprach 
~reilich yon vornherein die sturke Beteiligung der fibrigen blutbildenden 
Organe , die nach Isaac ffeilich ausnahmsweise vorkommen soll. Die 
Diagnose Myelom muBte vollends ausscheiden, als die mikroskopische 
Untersuchung die Nichtfibereinstimmung der wuehernden Zellen mit 
Blutelementen erwies. 

Somit bleibt nur fibrig, den eigentfimliehen Krankheitsprozel~ als 
systemartige Hyperplasie retilcul~irer Zellen zu bezeiehnen und die Frage 
aufzuwerfen: Liegt eine entzi~ndliche Hyperplasie vor, h~ndelt es sieh 
um Wucherungsvorg~nge, die dem echten blastomat6sen Wachstum nahe- 
stehen, oder mfissen wir endlich an eine auf vererbter konstitutioneller 
Basis beruhende morphologische und funktionelle Anomalie des reti- 
kuloendothelialen Stoffwechselapparates denken, ~hnlieh wie beim 
Morbus Gaucher? Bei diesem kommt es, wie neuere Arbeiten deutscher, 
holl~ndiseher und amerikanischer Autoren gezeigt haben, zu einer 
familiar auftretenden, d~s weibliehe Geschleeht bevorzugenden system- 
artigen Hyperplasie retikul~rer und wohl aueh endothelialer Zellen in 
Milz, Leber, Lymphknoten und Knochenmark. Ausgedehnte destruieren- 
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de Prozesse im Knochensystem sind in jiingster Zeit yon Pick beschrie- 
ben worden; fiber einen ~hnliehen Fall berichtet Zadek in der Diskussion 
zu dem Vortrage von Pick. Bei der Gauchersehen Krankheit entstehen 
in den genannten Org~nen (aber aueh nur in diesen) sehr grebe, blasige 
Zellen mit kleinen Kernen, deren Protoplasma einen eigenartigen EiweiB- 
k6rper und chemiseh, nieht jedoch f~rberisch naehweisbare Lipoide ent- 
halt. Eine einzige Ausnahme hiervon maeht scheinbar die Beobachtung 
Siegmunds, der in einem yon ibm als Frtihstadium des Morbus Gaucher 
angesproehenem Falle bei einem 9 Monate alten Madchen Phosphatide 
in den hyperplastisehen l~etieulumzellen naeh der Smith-Dietrichschen 
Methode farberiseh nachweisen konnte. Auch wir waren anfangs geneigt, 
in Anbetraeht der systemartigen Wucherung retikul~rer Zellen unsern 
Fall Ms der Splenomegalie Gaucher sehr nahestehend anzusehen. Ein 
Vergleich mit mikroskopisehen Praparaten einer echten Gaucher-Milz, die 
wir dem liebenswfirdigen Entgegenkommen yon IIerrn Professor L. Pick 
verdanken, lehrte uns jedoeh, dM~ wesentliehe Unterschiede im histo- 
logischen Bride bestehen. IIerr Professor Pick selbst, der die Freund- 
liehkeit hatte, einige unserer Prap~rate durehzusehen, lehnte die Diagnose 
Morbus Gaucher ebenfMls entsehieden ab. 

Es ware weiterhin zu erw~gen, ob die Hyperplasie des retikuloendo- 
theliMen Apparates in unserem FMIe Ms echte Tumorbildung aufzu- 
fassen sei, etwa im Sinne diffuser Endotheliome, wie sie tells systemartig 
in Leber und Milz (Pentmann), tells isoliert in der Leber vorkommend 
(B. Fischer, L6hlein, Kothny u. a.), besehrieben worden sind. Die eehte 
Blastomnatur der diffusen Endothelwueherungen erwies sieh in diesen 
Fallen dutch das gleiehzeitige Vorhandensein tells kavernomartiger, 
teils sarkomat6ser Gesehwulstknoten. Pentmann sprieht yon diffuser 
IIamartie der Blutgefal3endothelien und erkl~rt das Vorkommen groger 
Zellen aueh in der Milzpulpa mit einem Einwandern aus den in der 
IIauptsaehe befallenen Sinus, deren Endothelien sieh in starker Wuehe- 
rung und Desquamation befinden. Ebenso wuehern die Endoghelien der 
Lebereapillaren unter Bildung.bizarrer, syneytiumartiger I~iesenzellen, 
die frei im Lumen erseheinen. Das Knoehensystem war an der Gewebs- 
fehlbildung nur insofern beteiligt, Ms sieh im I. Lendenwirbel ein kleines 
kavern/~ses I-Iamangiom fund. Sehon aus dieser Besehreibung geht 
hervor, dal~ im Falle Pentmanns ein wesentlieh anderer Prozefi vor- 
gelegen hat als in unserem FMle, we die Wueherung retikul~rer Elemente 
im Vordergrunde steht. Nirgends konnten wit Wueherungsvorg~nge an 
den Sinusendothelien der Milz Ieststellen. Noeh weniger lassen sieh 
unsere Befunde mit den Beobaehtungen yon B. Fischer und den ihr nahe- 
stehenden von Ldhlein und Kothny in ~bereinstimmung bringen. Sehon 
ein Bliek auf die sehr lehrreiehen Abbildungen B. Fischers lehrt, dag 
bier ganz andere Ver~nderungen vorliege~, an deren eehtem Gesehwulst- 
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charakter (stellenweise typisches Sarkom) kein Zweifel bestehen kann. 
Das Bemerkenswerte des Falles besteht darin, dag ,,der primate ge- 
schwulstbildende Bezirk sich fiber ein ganzes Organ erstreckt", d. h: 
man kann fiberall den Beginn der Tumorbildung an einer diffusen 
Hyperplasie der Gef~Bendothelien beobaehten. Aber es ist eben nur 
eine Zellkomponente, ni~mlich die Gef~13wandzelle der Lebereapillaren, 
die in geschwulstmgl3ige Wueherung ger~t, wiihrend in unserem Falle 
zwar Elemente eines funktionell einheitliehen Systems, des sog. retikulo. 
endothelialen Apparates, hyperplastisch werden und sieh vermehren, es 
sieh abet doch um versehiedenen Organen angehSrige und morphologiseh 
verschiedene Zellen handelt. Denn dag in Milz, Leber, Lymphdrfisen und 
Knochenmark und vielleicht auch noeh in anderen Organen eine Wuehe- 
rung autoehthoner Zellelemente vorliegt, ist als sicher anzunehmen. 
Gesehwulstbildung eines so komplizierten Systems diirfte wohl zum 
mindesten als unwahrscheinlieh anzusehen sein. 

Nur spi~rliche Beobachtungen fiber system artige tIyperplasie des 
retikuloendothelialen Apparates bzw. seiner beiden Komponenten (der 
retikuli~ren und endothelialen Zellen) liegen in der Literatur vor, wenn 
wit veto Morbus Gaucher absehen und jenen systemartigen Lipoidzell- 
hyperplasien, wie sic bei diabetischer Lipi~mie (W. H. Schultze, Lutz) 
und bei experimenteller Cholesterin~mie (Anitschkow) beobachtet worden 
sind. Es ist da zun~chst der vielumstrittene Fall yon Anna Borissowa 
anzuftihren, der yon der Autorin fiilschlieh ffir den Morbus Banti, 
yon anderer Seite ebenso zu Unreeht ffir den Morbus Gaucher in 
Ansprueh genommen ist. Der riesige Milztumor einer 52ji~hr. Frau 
zeigte mikroskopisch eine geringe Fibroadenie und grebe Zellen in den 
venSsen Sinus und sp~rlieh aueh in der Pu]pa, die yon der Verfasserin 
als gewueherte und desquamierte Gefi~13endothelien aufgefaftt werden. 
Die gleichen grol3en Zellen, die nur einen kleinen Protoplasmaleib be- 
sitzen und sich nicht zu t{iesenzellen ausbilden, finden sieh auch in. den 
stark erweiterten Lebercapillaren und im Xnochenmark. Die Lymph- 
drfisen waren nicht veri~ndert. Die Bef.unde weichen somit in wesent- 
lichen Punkten yon den unsrigen ab, ein Eindruck, der dutch einen 
Vergleich mi~ den der Borissowasehen Arbeit beigegebenen Abbildungen 
noch best~rkt wird. Gr6Bere Ubereinstimmung mit unserem Falle zeigt 
hingegen eine kfirzlich yon Goldschmid und lsaac mitgeteilte Beobach- 
tung, die eine 54ji~hr. Frau betrifft. Die 1780 g schwere ~i]z zeigte 
makroskopisch auf der Schnittfl~che ein ziemlich gleichm~Biges grau- 
rotes Aussehen, keine Einlagerungen. Mikrosokpisch ist die Struktur 
vollkommen verwischt; die Follikel sind gesehwunden. Die Pulpa ent- 
hglt im wesentlichen Geigi~r~ume, die yon gro[~en Zellen angeffillt und 
umgeben sind. Unter diesen fallen sehr zahlreiehe l%iesenzellen auf, die 
das Bild viSllig beherrschen. Sic enthalten einen groBen oder mehrere' 
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ldeine Kerne von unregelm~13igen Formen; der Protoplasmasaum ist 
schmal, gut mit Eosin fi~rbbar. Die ven6sen Sinus und gr6Beren Gef~l~e 
haben kubische Endothelien, die in lebhafter Desquamation begriffen 
sind. In der ebenfalls betr~ehtlieh vergrSBerten Leber, deren Lapl0ehen- 
struktur jedoeh im Mlgemeinen gut erhalten ist, enthMten die Capillaren 
ebenfalls sehr zahlreiehe Riesenzellen mit bizarren Kernformen, so dug 
megakaryoeytenghnliehe Gebilde entstehen. Diese Zellen werden 
ebenso wie die Riesenzellen in der Milz von den Gef~gendothelien abge- 
leitet. Auch im Knoehenmark wird das mikroskopisehe Bild beherrseht 
yon Riesenzellen gMchen Aussehens, die hier ganz besonders zahlreieh 
sind. Die Lymphknoten sind nirgends ver~ndert. Die Verfasser fassen 
den ProzeB auf als systemartige Endothelhyperplasie des h~matopoe- 
tisehen Apparates und betraehten ihn als einen Analogen zur Gaucher. 
Schlagenhau/ersehen Erkrankung, ,,mit dem Untersehi~d, daG bei dieser 
eine Proliferation der retikul~ren Zellen der blutbildenden Organe ein- 
getreten ist, bei der yon uns (G. und  I.) besehriebenen eine solehe der 
Endothelien." Es wird damit ein neuer Krankheitstypus aufgestellt, 
zugleieh abet dargestellt, dai3 zu den Fgllen yon Borissowa, Pentmann, 
B. Fischer, Ldhlein, Kothny u. a. einerseits, zu den leuk~miseher~ Er- 
krankungen andererseits verwandtsehaftliehe Beziehungen bestehen. 
Letztere werden damit begrfindet, dab ,,die Endothelien der extra- 
medull~ren h~matopoetisehen Organe . . .  wahrseheinlieh die Stamm- 
zellen des auf ioathologisehe Reize in diesen gebildeten myeloiden Ge- 
webes" seien. Im Falle yon Goldschmid-Isaac w~ren somit die Stamm- 
zellen selbst gewuehert ohne weitere Differenzierung. Der Untersehied 
zwisehen den Befunden der genarinten Autoren und unserem Falle be- 
steht in erster Linie darin, dug im Falle yon Goldschmid und Isaac ebenso 
wie in dem yon Borissowa aussehlieBlieh die Gefi~gwandzellen wuehern. 
Ausdrfieklich wird yon den ersteren hervorgehoben, dab das Milzreti- 
eulum und die Gitterfasern der Leber in keinem naehweisbaren Zusam- 
menhang mit den pathologisehen Zellen stehen. Aueh die Morl0hologie 
der Zellen ist abweiehend. Die Kern-Plasma-Relation in jenen grogen 
Zellen ist im Gegensatz zu unserem Falle sehr zugunsten der Kerne ver- 
sehoben. Insbesondere seheinen die Riesenzellen wesentlieh anders ge- 
after zu sein. Nirgends beobaehteten mir megakaryoeytenghnliehe l%r- 
men. Herr  Professor Goldschmid besti~tigte uns, dab seine Befunde mit 
den unserigen nieht zu identifizieren seien. 

Somit seheint es fast, Ms stehe unsere Beobaehtung ohne Beispiel in 
der Literatur da. Wenn es fiberhaupt ang~ngig ist, sieh fiber A'tiologie, 
Pathogenese und Wesen der eigenartigen Systemerkrankung bestimmtere 
Vorstellungen zu bilden, so sind wit, wie sehon im Titel und in der Ein- 
leitung angedeutet wurde, am ehesten geneigt, den Prozel? als e i n e n  
~ranutomartigen aufzufassen und somit in die Reihe der sogenannten 
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,spezi]ischen Entzi~ndungen" zu stellen. Unter diesen scheint es nament- 
lich die Lymphogranulomatose zu sein, mit der unser Krankheitsprozel3 
einige charakteristische Merkmale gemeinsam hat, wie ausfiihrlich dar- 
gelegt wurde. Tats~chlich sind in einigen Organen, so in Leber, Knochen- 
mark, Pankreas und im Herzen Anzeichen yon Entzi~ndung vorhanden. 
Das Vorwiegen der eosinophilen Leukocyten ist ja aueh gerade ffir die 
Lymphogrannlomatose sehr bezeiehnend. Auffallend bleibt gewil~ die 
Beteiligung des h~motopoetischen Systems oder genauer gesagt des 
retikuloendothelialen Apparates in seiner gesamten Ausdehnung und 
innerhalb desselben wiederum die vorwiegende Wueherung einer be- 
stimmten Zellart, n~mlieh der retikulgren Zellen. Allein wir sehen ja 
~uch, wie gerade bei der Lymphogranulomatose und in gewisser Hin- 
sieht auoh bei der Tuberkulose und Syphilis das gleiehe System 
Lieblingssorte darstellt, und wie beim Aufbau der spezifisehen Granula- 
tionsgesehwiilste sieh gerade endotheliale bzw. retikuloendotheliale 
Elemente beteiligen, indem sie sich zu grol~en epithelioiden Zellen und 
Riesenzellen umbilden. Schliel~lich lassen sieh die ausgedehnten 
Nekrosen -- namentlieh in den Kn6tchen der Milz -- am einfaehsten 
uls Auswirkung eines infektiSs-toxisehen Momentes erkli~ren. Den Nach- 
weis des Erregers miissen wir freilich sehuldig bieiben. Alle Bakterien- 
fiirbungen ergaben ein negatives Resultat, insbesondere lieBen sioh keine 
Tuberkelbacillen, keine Spiroeh~ten und such keine Muchsehen Granul~ 
auffinden. Eine bedauerliche Ltieke in unserer Untersueung stellt der 
unterbliebene Tierversuch dar. MSglich, da[~ mit seiner Hilfe sieh die 
eigenartige Affektion doeh als tuberkul6ser oder jedenfalls infektiSser 
Natur entpuppt hi~tte. Der mutmal~liehe Erreger -- wenn wirklich ein 
soleher im Spiele sein sollte -- wiirde ja zweifeUos kein neues, un- 
bekanntes Virus darstellen. Es wfirde sieh vielmehr nur um eine be- 
sondere Art der Reaktion handeln, mit welcher der Org~nismus ~uf 
die eingedrungene Sch~dliehkeit anspricht. Weniger die Besonderheit 
des Virus als eine wohl konstitutionell bedingte, eigenartige Reaktions- 
f~higkeit des betroffenen Individuums stellt bier das ausschlaggebende 
Moment dar. 

Angesichts dieser Ergebnisse der pathologisch-anatomischen und 
histologischen Untersuchung erscheint das ]clinische Bild der Erkrankung 
einheitlich und verstgndlich. Die pathologischen Organbefunde an 
Mflz, Leber, Lymphknoten und besonders die gro~en Knoehendefekte am 
Schadeldach sind genetisch auf einen Prozel~ zurfickzufiihren, der fiberall 
in gleicher Weise ek!at~nt hervortritt und zu einer ttyperplasie der be- 
fallenen Organe bei gleichzeitigem Schwund des spezifischen Parenehyms 
geffihrt hat oder fiihrt. Auf Grund dieser Tatsachen werden wir auch 
die hochgradige Ani~mie, der das Kind schliel~lich erlegen ist, besser 
verstehen, insofern wir annehmen mfissen, dal~ ins der pathologi- 
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sehen Zellwueherung im Mark aller untersuehten Knoehen eine Ver- 
ringerung des produzierenden Parenchyms zustandegekommen ist. 
Dabei ist ein weiterer Faktor nieht auszusehlieBen, n~mlieh eine ver- 
mehrbe ZerstSrung der RoSen dutch st/~rkere Erythrolohagie der ge- 
wucherten Zellen, die ebenfalls in alleii Organen beobachtet werden 
konnte. Doch ist dabei zu betonen, dab diesem Umnstand sicher die 
hervorragendste Rolle nicht Zuzusprechen ist. Wfirde die An~mie 
durch eine vermehrte ZerstOrung der Roten zustande kommen, so 
mfiBte die Eisenspeicherung der retikul~ren Zellen ganz aiidere Grade 
annehmen, denn sie gibt ja in gewissem Sinne einen MaBstab ffir den 
dutch die T~tigkeit der Makrophagen abgebauten Blutfarbstoff -- 
d. h. ffir die Blutmauserung -- ab. AuBerdem spricht gegen eine solche 
Annahme das Fehlen yon Urobilin und Urobilinogen im ttarn. Da die 
eisenhaltigen Zellen jedoch verh~ltnismi~Big sp~rlich sind, so kSnnen wir 
einen erhOhten Blutabbau nicht als urs~chlich f/ir das Zustandekommen 
der An~mie ansehen. Wir kOnnen abet um so deutlicher in den mikroskopi- 
schen Bildern feststellen, wie das blutbildende Parenehym des Knochen- 
marks zuguiisten der gewucherten Zellelemente stark reduziert ist, und 
werden daher verstehen, dab eine quantitativ gest0rte Blutbildung fesG 
zustelIen war. Die qualitative Anderung des Blutbildes ist dagegen 
schwieriger zu verstehen. Sie war es ja auch, die zun~Lchst im Zusammen- 
hang mit der stark vergrSBer~en Leber und Mitz an eine Jacksch-Hayem- 
sche Ani~mie denken lieB, obwohl die Einreihung aller Symptome, vor 
allem der Sch~deldefekte, dieser Diagnose erhebliche Sehwierigkeiten 
in den Weg legten. Obgleich das genannte Krankheitsbild ~tiologisch 
noch nicht gekl~rt ist und die allerverschiedensten Ansichten daffir 
herangezogeii worden sind, die allerdings alle eine lorim~re Blutsch~di- 
gung annehmeii (Aschenheim und Benjamin, Kleinschmidt, Schwenke 
u. a.), haben wir dureh die tierexperimentellen Arbeiten yon Reckzeh einen 
besseren Einblick in die eigenartigen Verh~ltnisse der Regeneration des 
Blutes, vor allem in bezug auf die Leukocytose bei dieser Erkrankung 
erhalteii. Reckzeh konnte zeigen, dab ganz allgemein junge Tiere auf 
h~molysierende Gifte mit einer enormen Leukoeytose reagierten, wobei 
das Bild dieser Erkrankung entsteht, mit Bildung neuer blutbildender 
Herde in Leber, Milz und Lymphkno~eii, w~hrend bei ~lteren Tieren das 
Bild der Pernicios~ zust~ndekommt. Auf Grund dieser Untersuehung 
bezeichnet Naegeli die Anaemia pseudoleueaemiea infantum als eine 
,,in dieser Weise nut in den ers~en Lebensmoiia~en mSgliche Variante 
jeder beliebigen An~mie". So werden wit auch verstehen, da13 gelegent- 
lich bei jungen Kindern ein ~hnliches Blutbild in Fi~llen beobachtet 
wird, wo, wie im vortiegenden, die enorme Schwellung der Leber, Milz 
und Lymphknoteii g~r nicht auf die Bildung neuer Blutbildungsherde 
zurfickgeffihrt werden kann, denn eine solche war in den histologischen 
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Bildern nicht festzustellen. Auch Fahr und Stature machten eine ~hn- 
liche Beobachtung bei einem Falle yon Gaueherseher Krankheit. Im 
iibrigen betrifft die mangelhafte l%egeneration nieht allein die l%oten, 
sondern maeht sich auch in der Zahl der Blutpl~ttehen geltend. Sie 
sind prozentual etwa im gleichen Verh~ltnis vermindert wie die roten 
Blutk6rperchen, und es ist denkbar, daG die Erscheinungen der h~mor- 
rhagischen Diathese, die sich in den letzten Tagen ante exitum bemerk- 
bar maehten, auf  diesen Umstand zuriickzufiihren sind. Wie oben 
sehon erw~hnt, bereitete das stark wechselnde Verhalten der Leuko- 
eyten der Diagnose Schwierigkeiten, insofern bei versehiedenen Z~hlun- 
gen Leukoeytose und Leukopenie abwechselten, obgleich neu auf- 
getretene infekti6se Prozesse nicht naehzuweisen waren. Einen beziig- 
lich der Leukocyten konstanten Blutbefund scheint demnach das vor- 
liegende Krankheitsbild nicht aufzuweisen. Nach all dem k6nnen wir 
die An~mie nicht als eine primi~re auffassen, sondern mfissen annehmen, 
daG es sich um eine dutch die enorme Wueherung der retikul~ren Zellen 
bedingte l%eduktion des blutbildenden Parenchyms handelt, das nun 
seinerseits noch versucht hat, den Verlust so gut wie m6glieh auszu- 
gleichen. So werden wir auch die teilweise recht betr~chtliche Zahl 
kernhaltiger Roter verstehen kSnnen. 

Im ganzen betraehtet geh6rt der Fall klinisch in die Gruppe der Pseudo- 
leukgmien, wenn es iiberhaupt noeh angebraeht ist, bei dem vollkommen 
eindeutigen histologischen Befund diesen Ausdruck anzuwenden. Es 
erscheint uns abet lehrreieh und wichtig, auf die in vielen Punkten be- 
stehende Analogie hinzuweisen, die das Krankheitsbild mit dem der 
Leukgmie hat. Von vornherein sei hier betont, dal~ wir nicht an ein 
proleuk~misches Stadium einer Myelose oder Lymphadenose denken. 
An keiner Stelle konnte in den mikroskopisehen Bildern irgendein 
Anhaltspunkt dafiir gewonnen werden, daG wires mit Zellen der myeloi- 
sehen oder lymphatischen Zellreihe oder Uberggngen zu solchen zu tun 
hatten. Vor allem fiel aueh die Oxydasereaktion in allen Schnitten 
negativ aus. Wit konnten dagegen feststellen, daG es sieh um eine 
besondere Ze]lgruppe handelte --n~mlich um die histioeytaren Zellen --, 
der die teilweise erhebliche VergrS~erung der Organe des h~mato- 
poetischen Systems zur Last zu legen war, so dab der Ausdruck ,,System- 
erkrankung" uns berechtigt erscheint. Wie bei der Myelose und Lymph- 
adenose das histologisehe Bild der h~matopoetisehen Organe eine voll- 
kommen verwisehte Struktur zeigt infolge der diffusen Zellinfiltrate der 
myeloisehen oder lymphatisehen Reihe, so war im vorliegenden Falle 
ganz dasselbe zu beobaehten, nur dal~ es sich nieht um die genannten, 
sondern um die histioeyt~ren Zellen handelte. Der Tdbertritt dieser 
Zellen ins Blur war in den mikroskopisehen Schnitten des Knoehen- 
marks, der Leber, der Milz undder  Lymphdrfisen einwandfrei zu ver- 
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folgen. Bei dieser Betraehtung gewinnt der Blutbefund erneut an 
Bedeutung, vor allem insofern, als sieh in jfingster Zeit eine trialistische 
Auffassung in der Bewertung der Entstehung des wei/3en Blares Geltung 
versehafft hat. Diese versueht, die Monucl@iren des Blutes als ein drittes 
Zellsystem yon den myeloisehen and lymphatisehen Zellen abzusondern, 
dessen Mutterzellen die Zellen des retikuloendothelialen Apparates dar- 
stellen sollen. Vor allem hat Kiyono mit seinen Untersuehungen fiber 
die vitale Carminf~trbung sehr zur Klgrung dieser Frage beigetragen. 
Er konnte naehweisen, dab sieh im strSmenden Blute bei starker 
Speicherung vital gefarbte Zellen linden lassen, die in ihrem Aussehen 
vollkommen den Monuclettren, andererseits den Retikuloendothelien 
gleiehen. Da sie aueh in den Venen der Organe, in denen der R.-E.- 
Apparat am stgrksten entwiekelt ist -- wie Milz, Leber, Knoehenmark 
- -  in gr6/3ter Zahl zu linden waren, so nahm er an, dab es sich bei den 
Mononucle~ren des str~3menden Blares um abgel6ste Retikuloendothelien 
handelte. Fiir diese Ansieht waren gewisse klinisehe Belege tefls vor- 
handen, teils warden sie in der folgenden Zeit beigebraeht. So wurde 
yon Reschad und Schilling gleichzeitig mit der Arbeit Kiyonos eine 
Monocytenleukgmie beschrieben nnd ihre Ansiehten sparer yon Hirsch- 
]eld und Bingel besti~tigt. GewSbnlich ging der ablosuten und relativen 
Monoeytose eine Vermehrung der Zellen des l%.-E.-Apparates parallel, 
an denen Wucherung und Abl6sungserscheinungen deutlich festzustellen 
waren. Am ausgeprggtesten land sich dieses Bild in einem Fall yon 
Stammzellenleukgmie, der yon Ewald beschrieben und als leuki~mische 
l~etikuloendotheliose aufgefal~t wurde. Als Anh~nger der unitaristischen 
Auffassung leitet er die im Blut gefundenen Stammzellen yon den 
Retikuloendothelien ab, da or in don diesen Apparaten beherbergenden 
Organen ausgeprochene Proliferation und Abl(~sungserscheinungen der 
betreffenden Zellen feststellen konnte. Ewald will auch die Monocytose 
Schillings als Retikuloendotheliose aufgefal~t wissen. Doch sind unseres 
Erachtens die Befunde insofern nicht iibereinstimmend, a]s die Stamm- 
zellen bei der Oxydasereaktion eine gleiehmgl3ige, starke Granulierung 
aufwiesen, wi~hrend von Kiyono und Schilling der negative Ausfall der 
Oxydasereaktion immer wieder betont worden ist. Es erseheint uns 
daher fraglicb, ob der yon Ewald besehriebene Fall in diese Gruppe 
gehSrt, und wir halten es wohl ffir mSglieh, dal3 es sich um einen jener 
Falle handelt, die der Myoblastenleukgmie nahestehen oder in sie fiber- 
gehen. Die Wucherungserseheinungen am R.-E.-Apparat sind aller- 
dings dabei sehr auffgllig. Schilling hi~lt auch in einer weiteren Arbeit 
an der trialistisehen Auffassung fest and betont diesen Standpunkt 
bezfiglich der bei chronisehen Infektionen und septisehen Erkrankungen 
auftretenden Monocytosen. Im Gegensatz dazu glaubt iYaegeli, dal3 
die Monocytenleuk~mie oft nur eine vorfibergehende Anfangsstufe der 



548 A. Schul% P. Wermbter und it. Puhl: 

Myeloblastenleuki~mie darste]lt, in die sie nach genfigend langer Dauer 
fibergeht. Wit sehen, eine einheit]iche Auffassung fiber die Herkunft 
der Mononucle~ren des strSmenden Blutes ist in keiner Weise erzielt, 
wenn auch expcrimentell und klinisch gut gestfitzte Befunde ffir die 
Abstammung derselben veto R.-E.-Apparat sprechen. Wie wir nun oben 
mehrfaeh feststellten, h~ndelt es sich im vorliegenden Fall um eine ganz 
erhebliche Hyperplasie des retikuloendotheliaIen App~rates, bei der 
einwandfrei der ~bertritt der Zellen in die Blutgef~Be heobaehtet wer- 
den konnte. We sind diese Zellen geblieben, da sie in erheblicher Menge 
nicht im peripheren Blur angetroffen wurden ? Die histologische Unter- 
suehung der Lm~genst~eke geben uns u. E. darauf eine Antwort und 
best~tigen die Auffassung yon Ascho M mad Kiyono, naeh der ein groBer 
Teil der gespeieherten Mononuel~ren des ven6sen Blutes in den Lungen- 
eapillaren abgefangen werden. Kiyono hat deshalb yon Pseudospeiche- 
rung der Lungen, in denen der I~.-E.-Apparat normalerweise nur gering 
entwiekelt ist, gesprochen, eine Ansicht, die yon Nissen sparer geteilt 
worden ist. Wit halten es ffir sehr wohl m6glieh, dug die ins Blur fiber- 
getretenen Zellen aueh in unserem Falle in den Lungeneapillaren zum 
gr613ten Tell abgefangen worden sind, und mSehten glauben, dab eine 
Untersuehung yon Venenblut aus Leber, Milz, Lymphknotenvenen oder 
der Vena eava andere Resultate gehabt h~tte. Den gewueherten reti- 
kul~ren Zellen genau gleiehende Zellen haben wit im Caloillarblut jeden- 
fails nieht beobaehten k6nnen. IMolgedessen halten wit uns nieht fiir 
berechtigt, im vorliegenden l~all yon einem leuk~misehen oder pro- 
leukgmisehen Stadium einer getikuloendogheliose zu spreehen. Die 
Mononuelegren hielten sieh bei den meisten Z~hlungen in normalen 
Grenzen oder waren nur wenig vermehrt. Nut bei einer Untersuehung 
wurde eine Zahl yon 21% gefunden, worunter allerdings die grogen 
Lymphoeyten mit eingereehnet wurden. Leider wurde bei dieser Z~hlung 
die genaue Differenzierung vers~umt. Ein weiterer Faktor seheint uns 
abet daffir zu sprechen, dab die Mononuele~ren des Capillarblutes im 
vorliegenden Falle mit den gewueherten Zellen der Organe nieht fiber- 
einstimmen, das war die Basophilie des Protoplasmas der ersteren bei 
May-Grtinwatd-Giemsaf~bung im Gegensatz zur Aeidophilie der ge- 
wueherten Retikuloendothelien bei der panoptisehen t~rbung im 
Sehnitt naeh P~ppenheim. Stammzellen im Sinne yon Ewald waren im 
peripheren Blur nieht vorhanden. So mtissen wit feststellen, d~g im 
vorliegenden Falle, trotz weitgehender Ubereinstimmung, eine leuka- 
misehe oder proleuki~misehe Systemerkrankung der dritten Zellreihe 
des weigen Blutes nieht vorliegt, wenn aueh maneherlei ParMlelen zu 
den entspreehenden Stadien einer Myelose oder Lymphadenose be- 
stehen und aueh hier ein ehroniseher Infekt unbekannter Art wahr- 
scheinlieh ffir die gewaltige I-Iyperplasie verantwortlieh zu maehen ist. 
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