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Unter extramedullarer Blutbildung versteht man das Auftreten von
Hamopoese in verschiedenen Organen eines erwachsenen Organismus,
die normalerweise keine Statten der Blutbildung aufweisen. Dabei
kann es sich handeln, entweder um das gleichzeitige Auftreten aller
Elemente des Knochenmarkes, also der Myelocyten, Erythroblasten und
Megacaryocyten, oder aber es konnen diese Elemente auch gesondert
voneinander auftreten: in diesem Falle konnte man von einer Myelo-
poese bzw. Erythropoese reden. Je nach der Stirke des Vorganges
koénnen es entweder bloB einige kleine Zellhaufen sein, die im Parenchym
oder Gertist des Organs verstreut liegen, oder es kommt zur Bildung
ausgedehnter, scharf abgegrenzter Herde myeloischen Gewebes, das
gich auf Kosten des spezifischen Gewebes im Organ ausbreitet, — solche
Falle werden als myeloische Metaplasie bezeichnet.

Diese Erscheinungen wurden gewdhnlich entweder als System-
erkrankung (z. B. Leuk#mie) beurteilt oder auch als Zeichen eines
kompensatorischen Vorganges angesehen bei Leistungsunfihigkeit des
Knochenmarks (z. B. bei Anidmien, Tumoren des Knochenmarks,
Infektionen). Neuerdings ist von Kuczynsky noch eine dritte Moglich-
keit hervorgehoben worden, um manche Erscheinungen dieser Art zu
erklédren: die Hamopoese lympho-leukocytirer Zellen hat, seiner An-
sicht nach, Beziehungen zur Erndhrung und zum Abbau der Nahrstoffe.

Von welchem dieser drei Standpunkte man auch das Auftreten einer
Hémopoese beurteilen mag, immerhin am interessantesten ist dieser
Vorgang, wenn er an Stellen auftritt, die iiberhaupt in keinen Be-
ziehungen zur Blutbildung stehen. Solche Stellen — anschlieBend an die
heterotope Knochenbildung und auch ohne diese — wurden mehrmals
beschrieben, so fand man dieselben z. B. in der Nebenniere, im Nijeren-
becken und auch anderen Ortes. Die Beurteilung und Erklirung der

Blutbildung gerade an diesen Stellen verlangt noch weiteres eingehendes
Studium.
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Das Studium der Hamopoese im Nierenbecken war vorziiglich Gegenstand
experimenteller Untersuchungen. Nachdem Frattin und Sacerdotit gefunden hatten,
daB die Unterbindung der BlutgefiBe der Niere beim Kaninchen zur Bildung
von Knochen- und Knochenmarksgewebe fithrt, die sich im Nierenbecken ent-
wickeln, wurden diese Befunde von Maximow, Slhivinsky und Ssyssojew genauer
untersucht und bestatigt; auch wurde der Vorgang der Hamopoese genauer be-
schrieben. Nach diesen Untersuchungen bestehen die Veranderungen im Nieren-
becken im folgenden: Das auskleidende Epithel erleidet fast keine Verdnderungen;
das Bindegewebe ist in den ersten Stadien etwas 6dematds, weiterhin schwellen
die einzelnen Biindel an und verwandeln sich in Knochengewebe. Die Zellformen
vermehren sich und die Zellen werden grofler; es findet eine Emigration von
Leukocyten aus den erweiterten GefaBen statt. Myeloisches Gewebe tritt auf am
Ende der 5. Woche nach der Unterbindung der Gefafle, jedoch treten die ersten
Zellen dieses Gewebes auch schon von der 2. Woche an auf. Dieser Vorgang
findet statt an den Winkeln des Nierenbeckens und ist an die stark erweiterten
Venen und Capillaren gebunden. Das Blut dieser Gefafe weist einen auffallenden
Reichtum an Lymphocyten auf; sehr bald kommt es auch zu ihrem Auftreten
in der Umgebung der BlutgefaBe. Die grofien Lymphocyten kénnen wie intra-
so auch extravasculir sich aus den Kkleinen Lymphocyten entwickeln und diffe-
renzieren weiter zu Myelocyten, Normoblasten und Megacaryocyten.

AuBer diesen rein experimentellen Ergebnissen iiber die Bildung von mye-
loischem Gewebe im Nierenbecken liegen auch einige klinische Beobachtungen
vor. FEine Zusammenfassung diesbeziiglicher spirlicher Literatur findet man in
der Arbeit von Herzenberg, die ebenfalls 2 weitere Falle beschrieben hat. In den
Fillen von Herzenberg handelte es sich um Befunde bei Anaemia splenica, in den
anderen Fillen um solche bei Leukimie und Anaemia splenica; in allen Féllen
wurde der Vorgang als eine kompensatorische Entwicklung des Knochenmarks
angesehen.

Fassen wir somit die Literaturangaben zusammen, so ergibt sich,
daB Hamopoese im Nierenbecken einerseits bei schweren lokalen Kin-
griffen am Zirkulationsapparat, andererseits bei Erkrankungen des
gesamten hdmopoetischen Systems beschrieben worden ist. Da sich
diese beiden Umstande schwer verbinden lassen, diirfte somit die all-
gemeine Pathologic dieser Erscheinung nicht vollig geklart sein, und
weitere Beobachtungen konnten daher Interesse bieten.

Es schien mir deshalb angebracht, etwas ausfiihrlicher iiber einen
Fall von Hamopoese im Nierenbecken eines Meerschweinchens zu be-
richten, wo diese Erscheinung als zufélliger Nebenbefund bei chronischer
Tuberkulose aufgedeckt wurde. Es handelte sich um ein Meerschwein-
chen, das an einer spontanen Tuberkuloseinfektion zugrunde ging,
ohne vorher irgendwelche sichtbaren Zeichen einer Tuberkulose zu
zeigen und ohne an (ewicht einzubiien. Mehrere Monate vorher war
es kastriert worden. Die makroskopische und mikroskopische Unter-
suchung ergab keine Zeichen eines spezifischen Zerfalls, dagegen eine
miachtige Wucherung von Bindegewebe in Lungen und Leber, fibrase
Umwandlung der Lymphknoten unter Schwund von Lymphocyten, eine
miBige Hyperplasie der Milz; in allen diesen Organen waren zahlreiche
Tuberkel vorhanden. Das Knochenmark wurde nicht untersucht. Die
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Niere bot makroskopisch keine Besonderheiten. Bei der mikroskopischen
Untersuchung wurde in derselben folgendes gefunden:

. Keine Tuberkel, die Blutgefilie iiberall maBig erweitert und mit Blut gefillt;
das Epithel der gewundenen Kandlchen farbt sich schlecht, und die Zellen sind
vergrofiert, so daB es in einzelnen Kanélchen zur Okklusion des Lumens kommt.
Das Lumen anderer Kanilchen enthilt eine kérnige und stellenweise eine homo-
gene, diffus farbbare Masse. Das Epithel der geraden Kanalchen bietet keine
Verdnderungen; im Lumen dieser Kanidlchen trifft man stellenweise einzelne iso-
lierte Epithelzellen. — Das Epithel des Nierenbeckens ist unverandert. Die sub-
epitheliale Schicht enthilt viele erweiterte, mit Blut gefiillte Gefifle; stellen-
weise st6Bt man auf frische Blutergiisse. Die Erweiterung betrifft die Venen
und die Capillaren; das Endothel der letzteren ist gequollen und die Zellen sind
vergrofiert. Die Arterien weisen keine Verinderungen auf. Im Lumen der er-
weiterten Venen und Capillaren trifft man in geringer Anzahl pseudoeosinophiie
Leukocyten, weit mehr findet man Lymphocyten, von denen viele den Charakter
von groBen Lymphocyten aufweisen. Das subepitheliale Bindegewebe ist gelockert
nnd 6dematos, die Zwischenriume zwischen den einzelnen Fibrillen sind erweitert,
die Fibrillen selbst sind von groBerer Dicke. Die fixen Elemente des Bindegewebes
sind ebenfalls verindert: die Fibroblasten sind vergréBert, ihre Form ist eine
runde, der Kern ist bedeutend vergroBert; die Zellen farben sich recht stark
in einen basophilen Ton. Mitosen in den Fibroblasten lieBen sich nicht feststellen,
jedoch ist die Anzahl dieser Zellen vergroBert. In den Stellen, wo das Bindegewebe
viel Capillaren enthilt, d. h. neben den Stellen, wo der Rand der Rindensubstanz
nach innen einbiegt (die Ecken des Hilus), sind diese Erscheinungen am krif-
tigsten; an diesen Stellen trifft man besonders viel ins Bindegewebe ausgewanderte
pseudoeosinophile Leukocyten. und Lymphocyten. In diesen Bezirken st6Bt man
auf einzelne Gruppen von Zellen, die, ihren morphologischen Eigenschaften gemiB,
als Ausdruck einer ortlichen Hémopoese angesechen werden miissen. Es handelt
sich um Gruppen von Zellen zweierlei Art, beide liegen perivasculir dicht an der
adventitiellen Schicht der Capillaren. Die eine Gruppe liBt sich folgendermafen
charakterisieren: Es sind groBe Zellen mit schwach basophilem Protoplasma
und mit einem groBen runden Kern, der sich blaB firbt und einige Nucleolen
enthilt. Diese Zellen bilden die erste Schicht, die der Adventitia anliegt. Die
folgende Schicht bilden Zellen, die aus den beschriebenen stammen; im baso-
philen Protoplasma tritt eine feine eosinophile Kornelung auf, der Kern ist noch
blaB; weiterhin st68t man auch auf Zellen, wo der Kern sich bedeutend baso-
philer farbt und seine GréBe zugunsten des Protoplasmas abnimmt; in diesen
Zellen ist die Komelung schon deutlich ausgepriigt und erstreckt sich auf das
ganze Protoplasma.

Somit haben wir in dieser Gruppe die ersten Stufen der Leukopoese:
Stammzelle, Promyelocyt und Myelocyt. Zwischen diesen Zellen liegen
zerstreut vereinzelte kleine Lymphocyten (Abb. 1).

Die zweite Gruppe von Zellen besteht aus folgenden Gebilden: Es
sind Zellen von der Grofe eines mittleren Lymphocyten, deren Kern
stark basophil ist, deren Protoplasma ebenfalls einen starken basophilen
Ton aufweist. Der Kern ist kompakt und seine Chromatinteilchen haben
eine radidre Anordnung. Wir haben es also mit basophilen Erythro-
blasten zu tun. Manche von diesen Zellen haben eine mehr violette
Farbung, geben somit einen Hinweis auf Polychromatophilie, jedoch



590 M. Mandelstamm :

Abb. 1. (Leitz Ok., 1 Hom, Im. ;) Myelopoese. C =

trifft man keine deutlich
ausgeprigten polychroma-
tophilen  Erythroblasten
(Abb. 2).

Somit also auBert sich
der hamopoetische Vorgang
in unserem Falle blof in
zwei Richtungen: der Leu-
kopoese und Erythropoese;
Megacaryocyten wurden in

Capillarlumen, Die Endothelzellen der Capillarwand keinemPr'&i,paratvonSerien-

z. T. abgerundet und sich loslésend. Die Adventitial-
zellen vergrofiert, abgerundet, bosophil gefirbt, Unter-

schnitten festgestellt. Wir

halb der Capillarwand eine Reihe von Stammzellen. haben alsonureine Partielle
Weiter nach unten groBe Zellen mit acidophiler Korne- .
lung — Myeloeyten. Dazwischen zerstreut kleine Lym- ErSOhelmmg, Zudem blof

phoeyten, vereinzelte pseudoeosinophile Leukocyten und in den Anfangsstadien. .

Fibroblasten.

Was die Entstehung dieser

Elemente anbetrifft, so handelt es sich, allem Anschein nach, um einen
autochthonen Prozefl; Myelocyten bzw. Erythroblasten konnten in den

Abb. 2.  (Leitz Ok, 1 Hom. Im. /)

Haufen von Erythroblasten im Blndege-

webe zwischen zwei Capillaren. ¢'= Capillar-
Iumen.

Blutgefalen nicht entdeckt werden,
und Anzeichen einer Emigration von
myeloiden Elementen liefien sich nicht
feststellen. Dieser Prozel verlauft zu-
dem extravascular — niemals konnten
Zeicheneiner intravasculiren Vermeh-
rung bzw. Differenzierung der Blut-
elemente beobachtet werden. Es 1483t
sich schwer entscheiden, aus welchen
Elementen die Myelocyten bzw. Ery-
throblasten entstanden sein koénnen,
jedenfalls miissen zwei Moglichkeiten
im Auge behalten werden: Einerseits
kann die beschriebene Stammzelle ein
grofler Lymphocyt sein, andererseits
kann dieselbe im Zusammenhang mit
den Adventitiazellen stehen (im Sinne
Marchands). Im letzteren Falle wiirde
es disjenige Gruppe von Zellen sein,
die von Adschoff zu den Histiocyten
zugerechnet wird und die nach Maxi-
mow in die Reihe der ruhenden Wan-

derzellen gehort. Beidieser Deutung hitten wirim,,grofen Lymphocyten®,
als Stammzelle, ein weiteres Entwicllungsstadium bezeichneter Zellen bei
der Differenzierung derselben zu den Elementen des myeloischen Gewebes.
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Der beschriebene Vorgang, der sich im Nierenbecken abspielte, war
gewissermaflen ein Zeichen eines selbstdndigen ortlichen Prozesses, denn
was die Blutbildungsherde in den anderen Organen betrifft, so konnten.
nur in der Milz, allerdings in grofler Anzahl, Promyelocyten und Myelo-
cyten gefunden werden. Dieselben lagen zwischen groBen und kleinen
Lymphocyten verstreut, teilweise an der Peripherie der Malpighischen
Follikel, teilweise in der roten Pulpa. Sie stellten grofe Zellen vor mit.
basophilem Protoplasma und einem schwach farbbaren Kern, die in.
groBerer oder geringerer Anzahl eine feine eosinophile Ko6rnelung im.
Protoplasma enthielten. — Nun wurde aber von Klieneberger hinge-
wiesen, daf das Vorkommen von Myelocyten in der Milz des Meer-
schweinchens auch unter normalen Verhaltnissen beobachtet werden
kann; es ist deshalb kaum moglich, im vorliegenden Falle von einer
Blutbildung in der Milz zu sprechen und dieselbe in einen Zusammen-
hang mit den Herden im Nierenbecken zu stellen. Dieses um so mehr,
als in der Leber, in den Nebennieren und in den Lymphknoten keine
myeloischen Elemente gefunden wurden.

Aus der obenangefiihrten Beschreibung lafit sich ersehen, daf der
vorliegende Fall gewisse Ahnlichkeitsziige hat mit den Verinderungen
im Nierenbecken der Kaninchenniere in den fritheren Stadien der Experi-
mente von Slivinsky, Maximow und Ssyssojew — dies bezieht sich auf
die Veranderungen im subepithelialen Gewebe. Da in unserem Falle
ebenfalls eine ausgesprochene Blutstauung.in der Niere statthatte, so
wire es anzunehmen, daf dieselbe den AnstoB zur Bildung der be-
schriebenen Erscheinungen gab. Ssyssojew macht eben den verlangsam-
ten Blutumlauf bei gleichzeitiger reicher Vascularisation verantwortlich
fiir die Entstehung des myeloischen Gewebes an den Ecken des Nieren-
beckens in seinen Versuchen. — Es wire dann bloB zu bemerken, daS
diese Kreislaufstorungen offenbar auch in der Folge von chronischen
Infektionen zu dhnlichen Bildern fiithren konnen; somit wiirde vielleicht
auch das Nierenbecken weiterhin Beachtung verdienen, wenn bei chro-
nischen Infektionen hématologische Fragen studiert werden.
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