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Beitrag zur pathologischen Anatomie der agranulocytiiren 
Erkrankungen. 

V o n  

Dr. Werner Rotter, 
Hilfsassistent.  

(Eingegangen am 28. Mai 1925,) 

Dureh die experimentellen Untersuehungen mit  R6ntgenstrahlen, 
Thorium X und Benzol ist es in den letzten 20 Jahren gelungen, Stoffe 
zu finden, die eine fast spezifisehe Wirkung auf das weige Blur und die 
leukopoetsehen Organe ausiiben. Unter diesen drei Stoffen wirken die 
R6ntgenstrahlen vorwiegend auf den lymphatisehen Apparat ,  w~hrend 
Thorium X nnd Benzol am st~rksten den Granuloeytenapparat  treffen. 
Es gelingt bei Versuehstieren eine v611ige Aleukie des Blutes und Atrophie 
des Knoehenmarkes zu erzielen. I m  Knoehenmark bleiben auger dem 
Stiitzgewebe nut  wenige kleine Lymphoeyten  und gr6gere lymphoide 
Zellen (Polyblasten ?) erhalten. In  Milz und Lymphknoten  ist ein teil- 
weiser Sehwund der lymphatisehen Zellen zu beobaehten. Das rote 
Blutbild ist nieht wesentlieh ver~indert, obwohl, wenigstens in den langen 
R6hrenknoehen, keine Erythropoese mehr stattfindet. Beim Aussetzen 
der Einspritzungen kommt  es unter allmi~hlieher Regeneration yon 
Knoehenmark,  Milz und Lymphknoten  wieder zum normalen Blutbild. 
Bei der Thorium X-Vergiftung ist bemerkenswert, da6 die Lympho- 
eyten zuerst aus dem Blur versehwinden, obwohl das Knoehenmark 
erheblieh sehwerer gesehiidigt erseheint, als Milz und Lymphknoten.  
Dagegen geht bei der Benzolvergiftung die Sehi~digung der Zellen im 
Blute der Seh~idigung ihrer Bildungsorgane parallel, d. h. zuerst sehwir~den 
die Grannloeyten --  es entsteht eine relative Lymphoeytose - -  und 
zuletzt erst die Lymphoeyten.  

Besonderes Interesse bietet die Verwertung dieser experimentellen 
Ergebnisse auf die mensehliche Pathologie. 

M6nekeberg hat  1913 bei einem Leuk~miekranken, der mit  Benzol 
behandelt  war und im aleukamisehem Stadium starb, bei der Unter- 
suehung der Organe einen den experimentellen Forsehungen entsprechen- 
den gerund erheben k6nnen. 
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1922 hat  W. Schulz unter dem Namen ,,Agranulocytose" ein Krank-  
heitsbfld herausgearbeitet, bei dem sich eine isolierte Sch~digung der 
Granulocyten bei fehlender oder geringfiigiger Seh~digung der roten 
Blutzellen und der Blutpl~ttchen finder. Die Lymphocyten  und Mono- 
nucle~ren sind absolut verringert, aber immer in grSBerer Zahl vorhanden. 

Klinisch charakterisiert W. Schulz das Krankheitsbild folgender- 
maBen: Die Krankheit  befMlt Frauen im mittleren Lebensa]ter, bei 
denen keine Herabsetzung des allgemeinen Ern~hrungszustandes 
vorauszusetzen ist. Sie beginnt meist plStzlieh mit hohem Fieber und 
allgemeinem Krankheitsgefiihl. Die siehtbaren Affektionen betreffen 
die Raehenteile, insbesondere die Tonsillen, in wenigen FMlen auch 
Zahnfleiseh, Zunge, Larynx,  Genitalien in Form yon Ulcerationen, Ne- 
krosen, diphtherischen Prozessen. Aueh derbe Infil trationen des Mund- 
bodens und brandiges 0dem der Hau t  einer Brustseite, jedoeh ohne 
eitrige Einschmelzung, sind beobaehtet. Keine allgemeine h~morrhagi- 
sehe Diathese. Stets Ikterus. Kliniseh nachweisbare VergrSBerungen 
von Leber und Milz nur in einem Teil der F/ille. Das am meisten Cha- 
rakteristische ist der Befund der Blutuntersuchung: Hochgradige 
Verminderung der Gesamtleukocytenzahl, meist auf einige Hundert  
Leukocyten, wobei vor allem die polymorphkernigen Neutrophilen und 
Basophilen bis auf Null herabgesetzt werden kSnnen, w~hrend die 
ebenfalls verminderten lymphoiden Elemente in erster Linie Lympho- 
cyten, daneben auch Monocyten, das sp~rlich mit weiBen Elementen 
ausgestattete Blutbild beherrschen. Rotes Blutbild kaum ver~ndert. 
Plattchen reichlieh vorhanden. Krankheitsausgang nach kurzem Verlauf 
tStlich. 

Patho]ogisch-anatomisch wurden die ersten 6 von Schulz beobachteten 
FMle, die aueh yon A. Leon verSffentlicht wurden, von Vers~ untersucht. 
Konstitutionelle Anomalien, wie Status thymico-lymphatieus waren 
nicht feststellbar. ,,Was die h~matopoetischen Organe betraf, so lieferten 
Milz, Leber und Lymphknoten nur uneharakteri.stische Befunde. Da- 
gegen zeigte das Knoehenmark sehwere Veranderungen. Makroskopisch 
war das Femurmark  stellenweise rotes, stellenweise weiBes Fet tmark.  
Das Rippenmark war yon ziemlich normaler Beschaffenheit. Mikro- 
skopiseh fMlt im Femur, wie im Rippenmark eine groBe Zellarmut an 
weiBen Elementen auf. Man findet in m~Biger Zahl verschiedene lym- 
phoide Zellen. Leukoeyten und Myeloeyten sind nicht sichtbar! Mye- 
loblasten sind sehr sp~rlich vorhanden. Dagegen findet man rote Blut- 
kSrperchen, weniger allerdings ihre Vorstufen, ziemlieh reiehlieh: 
Megakaryoeyten sind in normaler Zahl vorhauden" (A. Leon). 

Seitdem sind von Friedemann, Bantz, Lauter, Elkeles, Petri, Lowett und Ebb'- 
mann ~hnliche FMle verSffentlicht worden. Pathologisch-anatomisch fanden sich 
bei allen FMlen, soweit sie zur Sektion kamen, schwere nekrotisierende Prozesse 
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an den Gaumenmandeln, die in der Mehrzahl der F~lle auf das peritonsill~re Ge- 
webe, die Gaumenb6gen, den Zungengrund, die Epiglottis und zum Teil auch den 
Kehlkopf iibergriffen. Im Falle yon Petri war der ganze Verdauungskanal betroffen. 
0frets fanden sich an den Kfrper f f f nungen ,  Nase, Lippen, Introitus vaginas, 
Anus ahnliche nekrotisierende Ver/~nderungen. Die Haut des Rumpfes und der 
Extremitaten zeigte einige Male nekrotisierende Geschwiirsbildungen, bei denen 
besonders das Fehlen einer entziindliehen Reaktion in der Umgebung der Geschwiire 
auffM. In den langen R6hrenknochen fand sich entweder reines Fettmark oder 
i n  einigen Fallen in geringer Ausdehnung rotes Mark. Uber die mikroskopisehe 
Untersuchung des Knochenmarkes finden sich nur wenige genaue Angaben: Eriede- 
mann gibt fiir seinen 1. Fall sparliche Erythrocyten und Leukoeyten an, im 
2. und 4. Fall bezeichnet er das Mark mikroskopisch als normal Elkeles fand 
im 1. Fall Erytroblasten und Megakaryocyten, ferner myeloische Zellen und 
Zellen, yon denen sich nicht mit Sicherheit sagen lieB, ob es Lymphocyten oder 
Kerne yon Erythroblasten waren. Petri beschreibt das Knoehenmark als 
,,zellarmes Fettmark mit den Zeichen sparlicher Erythropoese; reichlieher Gehalt 
an Myeloplaxen. Neben Zellen ~-on einwandfreiem lymphocytfi~rem Charakter 
finden sieh iiberwiegend gr58ere, etwas polymorphe Elemcnte mit grofcm, rundem, 
zuweilen auch mehr ovalem, locker gebautem und matt gefarbten Kern, der meist 
den grfgten Teil der Zelle einnimmt. Die Zellen, die cine groge Ahnlichkeit mit 
retikuloendothelialen Elementen zeigen, erweisen ihre Wesensverschiedenheit 
yon diesen dutch starke Farbspeicherung im Protoplasma mit Methylgriinpyronin. 
Auch sind kcine proliferativcn Vorgange an Endothelien odor Reticulumzellen 
zu beobachten. Nirgends finden sich gelapptkernige Leukocyten oder granulierte 
Zellcn." Lowett land im Femurmark keine Granulocyten; Erythroblasten und 
Megakaryocyten in iiblicher Zahl. Bei der mikroskopischen Untersuchung der 
nekrotischen Sehleimhautpartien heben Petri und Lowett die auffallend geringe 
Zellreaktion bei v6tligcm Fehlen von granulierten Elcmenten hervor. Die sp~ir- 
lichen vorhandenen Zellen bestanden vorwiegend aus kleinen Lymphoeyten, 
sparlichen histiogenen Elementen und einzelnen Plaslnazellen. Bei Petris Fall 
tanden sieh neben diesen Ze/len noch die grogen lymphoiden Zellen, die sie im 
Knochenmark beschrieben hat. Sic land diese Zellen auch im Milz- und Lymph- 
knoten. Sonst wurden in diesen Organen und in der Leber keine pathologischen 
Befunde erhoben. 

Es handel t  sieh also bei der , ,Agranuloeytose" um einen isolierten 
Sehwund der Granuloeyten  aus dem Blut  u n d  den b lu tb i ldenden  Or- 
ganen,  v611ig entspreehend den Bildern bei benzolvergif teten Tieren, 

' nu r  t re ten die Ver~inderungen an  den lymphat i sehen  Organen mehr 
zurfiek. Da meist  aueh noeh sehwere Sehle imhautnekrosen h inzukommen,  
bie ten diese F~lle eine besonders seh6ne Gelegenheit, die Ver~tnderungen 
des granulomyeloisehen Gewebes und  die entzi indl iehen Reakt ions-  
vorg~inge beim ,,agranuloeyti~rem Mensehen" zu beobaehten.  Mehrere 
im Krankenhaus  Char lo t tenburg-Westend  zur Sektion gekommene 
F~lle gaben hierzu Gelegenheit. Vergleiehsweise sollen im folgenden 
aueh 5~hnliehe leukopenisehe E r k r a n k u n g e n  herangezogen werden. 

Fall 1 : Martha Sch., 52 Jahre, Ehefraul). 
Auszug aus dem Kranlce~blatt: Erkrankte 4 Tage vor der Aufnahme plftzlieh 

1) Dieser Fall wurde yon W. Schulz in seiner Monographie fiber die Erkran- 
kungen der Ganmenmandeln (Springer, 1925) mit verwertet. 

2* 
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mit Schiittelfrost, Halsschmerzen, Sehluckbeschwerden. Die Augen schwollen zu 
und fingen an zu tr~nen. 

Be/und: Hoehfiebernde Kranke ohne 0dem, Exanthem oder Ikterus. Die 
linksseitigen Unterkieferlymphknoten sind geschwollen. Lider des linken Auges stark 
geschwollen und ger6tet. Hamorrhagische Conjunctivitis. Zunge belegt. Starker 
l%etor ex ore. Linke Tonsille nekrotisch mit gangr~nSsen miI~farbenen Bel~gen 
bedeckt. Vereinzelte punktfSrmige Blutungen an der hinteren Raehenwand. Milz 
und Leber nicht fiihlbar. 

Blutbe/und: 
Erythrocyten 4 380 000 
Leukocyten 600 

Reichlieh Blutpl~ttehen 

darunter Polynucle~re ~ 0 
Lymphocyten --  930/0 
Monocyten = 5% 
Eosinophile ~ 2% 

Unter Ausbreitung der Nekrosen, die auch die rechte Tonsille ergreifen, und 
am linken Auge und am Scheideneingang auftreten und unter Hinzukommen eines 
schnell sich versti~rkenden Ikterus Tod am tiberni~chsten Tag. 

Sektion: (S. N. 249/24). 
Anatomische Diagnose: Agranulocytose. Coli - -  Sepsis. 

Schwere nelzrotisierende Entzi$ndung und starkes entzi~ndliches Odem des gesamten 
Rachenringes, des Zungengrundes, der aryepiglottischen Falten, der Epiglottis, beider 
Sinus piri/ormes, sowie der oberen Abschnitte des Kehlkop/es. Schwere nekroti- 
sierende Conjunctivitis links. Zwei ]lache mit Pseudomembranen bedeckte Ulcera an 
der kleinen Kurvatur des Magens. Zahlreiche kleine Ulcera in Di~nn. und Dickdarm, 
besonders zahlreich in der Ileoc6calgegend, gebunden an die Lymphkn6tchen. Zwei 
mit Pseudomembranen bedeckte Ulcera der Vaginalschleimhaut, dicht hinter dem 
Introitus vaginae. Schmutzig graurote Ver/drbung des rechten Femurmarkes mit 
Erythropoese in der oberen Metaphyse. Leichte Schwellung und Hyperdmie der Milz. 
Au]/allend vide Blutgerinnsel, auch in den meisten Arterien. Schwellung und Ikterus 
der Leber. Tri~be Schwellung der Nieren. Leichte Schwellung der pulmonalen, sub- 
trachealen und cervicalen Lymph~noten, sowie starke Schwellung der Lymphkn6tchen 
des Darmes. Frische ]ibrin6se Pleuritis im linken Unterlappen. Leichte Bronchitis. 
Alte Spitzensc!~wielen beiderseits. Alte organisierte Pleuritis im Bereich beider Ober- 
lappen. Hochgradige allgemeine Adipositas. Beginnendes Intimalipoid der Aorta. 
Alte organisierte Peritonitis im hinteren Douglas. Chronische Urocystitis. Thromben 
in den paravaginalen Venen. Polyp6se Endometritis. Atrophie des Uterus und 
der Ovarien. 

Bakteriologisch (Oberarzt Dr. Elkeles): Abimp/ungen aus Herzblut, Milz, 
Cervicaldri~se, Knochenmark ergaben Bacterium coli in Reinkultur. 

Mikroskopische Untersuchung: 
Knochenmar~ des rechten Femur. Zellarmes Fettmark. Die ttauptmasse der 

Zellen sind kleine Lymphocyten mit teilweise sehr schmalem bei Giemsaf~rbung 
hellblau gef~rbten Protoplasmaleib. Zahlreiche Zellen zeigen Radspeichenbau 
des Kernes. Ferner finder man gr6i~ere Zellen, 4- -6  mal so grol3 wie ein Erythrocyt,  
mit rundem chromatinreichem Kern. Diese Zellen haben einen breiten, manehmal 
auch sehm~leren dunkelblau gef~rbten Protoplasmaleib, der zahlreiche kleine 
Vakuolen zeigt. Keine Granulierung. Im iibrigen finden sich ganz vereinzelte 
Mastmyelocyten. In einem Pri~parat land sieh ein neutrophiler Myelocyt. Erythro- 
blasten und Megakaryoeyten in etwa normaler Zahl. Vereinzelte Zellen vom Typ 
der Megaloblasten. Zahlreiche l~eticulum- und Endothelzellen sind stark ge- 
schwollen und enthalten zum Tell gelbes k6rniges Pigment und Erythrocyten. 
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Blutgerinnsel: VSlliges Fehlen yon gelapptkernigen Leukocyten. Man sieht nur 
kleine Lymphocyten. 

Tonsille: Ausgedehnte bis in die Muskulatur reichende Nekrose des Gewebes 
mit massenhaften Bakterienhaufen. Zahlreiche Blutungen. Im Bereich und an 
den R/~ndern der Nekrosen zahlreiche hyaline Thromben in den Gefi~$en. Am 
Rande der Nekrosen finder sich nur an einzelnen Stellen eine st/~rkere Zellanhi~ufung, 
in denen die Plasmazellen vorherrschen. In den angrenzenden Muskelteilen um die 
Tonsille findet man diffuse lymphocyt/~re und plasmacellul&re lnfiltrationen. 
Keine gelapptkernigen Leukocyten. Stellenweise sieht man auch deutliehes 
Granulationsgewebe mit Bindegewebsneubildung. Die gr6Beren Arterien und 
Venen sind vielfach stark mit ]~undzellen infiltriert und zum Teil thrombosiert. 

Magen: Starke Infiltration der Mucosa und der Submucosa mit kleinen 
Lymphocyten. An einer Stelle eine his in die Muskulatur reichende Nekrose mit 
pseudomembran6sem Belag. Massenhaft Bakterienhaufen in dem nekrotischen 
Gewebe. An der Grenze zum erhaltenem Gewebe ein lockerer Zellstreifen, der 
haupts/~chlich aus kleinen Lymphocyten besteht. Aul~erdem linden sich dort ge- 
wucherte Bindegewebszellen und vereinzelte Bindegewebsmastzellen. In den 
mittleren Arterien sieht man h/~ufig Endothelzellen frei im Lumen liegen. An 
einzelnen Stellen berifhrt ein Tell des ZellkSrpers noch das Endothel. Keine ge- 
lapptkernigen Leukocyten. 

Darm: Mehrere bis in die Submucosa reichende Nekrosen der atrophischen, 
kleinlymphocyt~r infiltrierten Schleimhaut. In den iNekrosen massenhaft Bakterien- 
haufen. Keine wesentliche Zellreaktion an den t{/~ndern der Nekrosen. Eine He- 
krose reicht in ein LymphknOtchen hinein, in welchem man zahlreiche lympho- 
blastenartige Zellen sieht. Hier sind vereinzelte Kernteilungsfiguren nachweisbar. 
In der Submucosa findet sich eine Lipombildung. Im bindegewebigem Geriist 
sieht man zahlreiche kleine Lymphocyten, wenige groi~e gewucherte histiogene 
Zellen und ziemlich zahlreiche Bindegewebsmastzellen. 

Milz: Leichte Atrophie der LymphknStchen. In zahlreichen LymphknOtchen 
hyaline Entartung des Stromas. Starke Hyper/imie. M/tBige Wucherung der 
reticulo-endothelialen Zellen der Pulpa. Keine gelapptkernigerl Leukocyten. 

Pulmonaler Lymphknoten: Starke Hyper/~mie. Sehr starke Anthrakose. Wu- 
cherung der Endothelien in den Lymphsinus. Pralle Ausftillung der Sinus mit 
Fibrin und gewucherten zum Teil lriehl'kernigen Endothelien. Blutresorption in 
zahlreichen Sinus. 

Lunge: Ausgedehnte fl/ichenhafte Blutungen in die Alveolarlumina. Hoch- 
gradigste CapiUarhyper/imie im Bereich der Blutaustritte. Kollaps des Parenchyms 
um die Blutherde herum. Starke Anthrakose nfit perivaskulgrer Bindegewebs- 
neubildung. 

Niere: M/il~ige Hyper/~mie. Schwellung des Epithels der Tubnli contorti. 
In den stark hyper/~nlischen Blutgef/~i~en des Markes zahlreiche kleine Lymphoeyten 
und grOi3ere lymphoide Zellen und eigentiimliche homogene mit Eosin stark f/~rb- 
bare KOrperchen. (Hyalinkugeln.) Stellenweise haben diese Kugeln deutlich 
wabiges Aussehen. 

Leber: Zahlreiche aus kleinen Lymphocyten bestehende Infiltrate im peri- 
portalen Bindegewebe. Sehr grol3e volunlinOse Kupffersche Sternzellen. 

Die Oxydasereaktion war fiberall negativ. 

Zusammen/assung : 

Das F e m u r m a r k  ist sehr zellaL'm, die sp~irlichen vo rhandenen  Zellen 

bestehen grSi3tcnteils aus kleinen typ ischen  L y m p h o e y t e n  und grol3en 

eigenart igen Zellen, deren Na tu r  n icht  mi t  Sicherhei t  festzustel len ist. 
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Der K e r n s t r u k t u r  nach s tehen sie den L y m p h o c y t e n  nahe, doch weichen 
sie durch  ihr  reichliches basophi les  vakuol~ges P ro top l a sma  yon diesem 
Zel l typus  ab.  T ro tzdem keine Oxydase reak t ion  zu erzielen war, m6chte  
ich diese Zellen der  leukomye]osichen Reihe zurechnen und sie /fir 
toxisch gesch~digte  Myeob las t en  und  Myelocy ten  hal ten.  Granul ie r te  
Zellen fehlen bis auf ganz sp~ir]iche Mas tmye locy ten .  Die ErythropoGse 
is t  n ich t  gest6rt ,  cbenfalls  f inden  sich reichl ich Meg~karyocyten .  I n  
der  Umgebung  der  Nekrosen  f inder  sich n i rgends  eine ge lapp tkern ige  
oder  granul ie r te  Zelle. Es s ind nur  sehr sp~rliche Zellen vorhanden ,  
die zum gr6Bten Teil aus k le inen  L y m p h o c y t e n  und  Plasmazel len  be- 
stehen.  Daneben  f inden sich verh~l tnismaBig zah]reiche Zellen, die nach 
ihrer  ganzen S t r u k t u r  als AbkSmml inge  der  Re t icu loendothe l ien  an-  

g e s p r o c h e n  werden miissen. I n  Milz, L y m p h k n o t e n  und K n o c h e n m a r k  
ist  auch eine deut l iche Wuche rung  dieser Gebi lde  zu beobachten .  
Zu erw~hnen s ind noch die zahl re ichen hya l inen  Thromben,  die sich in 
k le inen  Gef~Ben, vorwiegend in der  Tonsille in den  Nekrosen und  in 
ihrer  Umgebung  finden. Auch  in den MarkgefaBen der  Niere wurden  
e igenar t ige  hya l ine  Gebflde gesehen. 

Fall 2. Maria F., 54 Jahre, Ehefrau. 
Auszug aus der Krankengeschichte: Anfang November 1924 hatte Patientin 

eine lakun~re Mandelentziindung mit hohem Fieber. Sie lag 14 Tage zu Bert. /)ann 
ging sie wieder ihrer Besch~ftigung nach. Am 2. XII.  pl6tzliche Erkrankung mit 
Halsschmerzen, hohem Fieber und allgemeiner Abgeschlagenheit. Keine Schtittel- 
ff6ste. Am 10. XIL trat  eine erysipeloide R6tung am rechten Ellenbogen auf, die 
ziemlich schnell an Gr6Be zunahm, und nicht schmerzhaft war. Gleichzeitig be- 
rn erkte die Kranke auf der Zunge einige kleine Geschwtire, nachdem vorher die Zunge 
einen dicken gelbweiflen Belag hatte. Zur selben Zeit trat  ein zunehmender Ikterus 
auf. 

Be/und (am 12. XII.): Hochfiebernde Frau in gutem Erni~hrungszustand, 
deutlicher Ikterus. Am rechten Arm vom Ellenbogen ausgehend zeigt sieh auf der 
Streekseite, bis in die Mitre des Ober- und Unterarmes reichend, eine erysipeloide 
R6tung, die auch auf die Beugeseite iibergreift. Auf der Beugeseite des Unterarms 
lymphangitische Strange. Auf der Aui]enseite des rechten Obersehenkels sieht 
man eine linsengroBe eitrige Pustel mit dreimarkstiiekgroBem rotem Hof, Borken- 
bfldung am linken Nasenloch. Schmierige Rhagade am linken Mundwinkel. Auf 
dem vorderem Teil der Zunge 4 linsengroBe schwarze umsehriebene Nekrosen, 
auf dem hinteren Teil gelbliehweiSer Belag. Tonsillen und Uvula sind mit gelblich 
schmutzig schmierigen Belagen bedeckt. Unterhalb des rechten Unterkieferwinkels 
eine kirsehgro~e nicht schmerzhafte Driise. Leib weich. Milz und Leber nicht 
palpabel. Stuhh o.B. 

Blutbild." Erytlu'ocyten nicht gez~hlt. 
Reichlich Thrombocyten. 
Leukoeyten 670, davon 

Polynueleare ~ 0 
Lymphocyten ~ 82% 
Monocyten : 14% 
Eosinophfle : 0 
Reizformen : 4% 

Unter schnellem Verfall Tod am 13. XII.  
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Sektion (S.)7. 987/24): Mittelgroi~e weibliche Leiche in gutem Ern~hrungs- 
zustand. Reichliches Unterhautfettgewebe. I-Iaut g$1bgriin. Keine Hautblutungen. 
Allgemeine leicht 16sliche Totenstarre. Livide Totenflecke in den abh~ngigen 
Partien. Skleren gelbgrtin. Cornae eingesunken und getriibt. Pupillen mittelweit, 
gleichweit, fund. Am rechten Unter- und Oberarm li~I~t sich die Epidermis in 
grol3en Fetzen abziehen. Darunter liegt das feuchte Corium ffei. An der Aul~en- 
seite des reehten Oberschenkels ein pfennigstiickgrol~er sehmierig belegter scharf- 
randiger Epidermisdefekt. In  der Umgebung des linken Nasenloehs und am linken 
Mundwinkel mehrere mit  Borken bedeckte Hautdefeekte. 

Kop]h6hle und Riickenmark zeigen keinen wesentlichen pathologischen 
Befund. 

Brusth6hle: Nach Er0ffnung der BrusthShle sinkt die linke Lunge, die an der 
Spitze strangfSrmig mit  der Pleurakuppe verwaehsen ist, wenig zufiick. Die 
rechte Lunge ist fiberall mit dem Rippenfell und dem Zwerchfell leicht 16slieh 
verwachsen. Pleura links glatt und spiegelnd. Herzbeutel liegt in Dreiecksform 
frei. 

Herz: Im Herzbeutel etwa 20 ecru klarer ser6ser Fliissigkeit. Peri- und Epi- 
kard glatt und spiegelnd. Die Gr6Be des Herzens entsprieht der Faust der Leiche. 
Herznmskel graurot. Die Wand des reehten Ventrike]s ist zum Teil yon Fettgewebe 
durehwachsen. Endokard zart, glatt und spiegelnd, nur ira linken Ventrikel am 
Septum milehig, verdiekt. Klappen zart, Kranzadern zart, durehg~ngig. 

Lungen: Volumen und Konsistenz im reehten Unterlappen -r Ge- 
ringer Luftgehalt im reehten Unterlappen. Reiehlieher Luffgehalt in den fibrigen 
Lungenabsehnitten. In beiden Spitzen ]e ein erbsgroBer verkalkter Knoten, 
dessen Umgebung sehiefrig induriert ist. Von den Sehnittfliiehen flieBt reiehlieh 
rote ser6se ~liissigkeit ab. Im reehten Unterlappen erkennt man zah]reiehe broneho- 
pneumonisehe Iqerde. Die Sehleimhaut der Bronehien ist ger6tet mit Sehleim 
bedeekt. 

Halsorcjane: im  vorderen Drittel der Zunge 4 bis linsengroBe 8chleimhaut- 
defekte mit zaekigen seharfen, leieht erh~benen t~/~ndern und sehmierig grauem 
Grunde. Die Hinterwand des l~aehens ist mit sehnfierigen grauroten Massen be- 
deekt, die der Raehenwand lest anhaften. Die Gaumentonsillen sind haselnuB- 
groG, ihre Oberfl/~ehe ist stark zerkliiftet, gesehwiirig zerfa]len und besteht aus 
grauroten sehmierigen Massen. Die Se]fleimhaut der lateralen Wand der linken 
Nasenh6hle in der Umgebung der Choanen ist mit grauroten sehmierigen Massen 
bedeekt. Im Oesophagus veto Pharynx bis zur Cardia sieht man in L~ngsstreifen 
angeordnete dieke gram'ore membranartige Bel/ige der Sehleimhaut aufgelagert, 
die zwisehen sich Streifen frei lassen, we man die ger6tete Sehleimhaut erkennt. 
Die Schleimhaut der Trachea ist ger6tet mit Sehleim bedeekt. 

Elastisetm Aorta mit  Intimalipuid. 
Lymphknoten: Die traehealen, unteren eer-eiealen, traehebronehialen und 

mesenterialen Lymphknoten sind gering u mittelweich, auf der Sehnitt- 
fl~ehe graurot, feueht. An beiden Lungenhflus mehrere bis kirsehgroBe v611ig ver- 
k~iste Lymphknoten. Die periportalen, perigastrisehen, peripankreatisehen Lymph- 
knoten sind teilweise bis haselnuBgroB und sehr derb. Auf der Sehnittfl~ehe erkennt 
man an versehiedenen dieser Lymphknoten gelbe, t roekene,  k~sige, fleekf6rmige 
Herde, zum Tell aueh Verkalkungen. 

Bauchh6hle: ])ie Leber fiberragt den t~ippenbogen um einen Querfinger. 
])as fettreiehe Netz bedeekt sehfirzenartig die mgBig gebl~hten ])iinndarmsehlingen. 
Appendix- und Gallenblasengegend frei. Bauehfell glatt  und spiegelnd. 

Milz: 1 8 : 8 : 1 2  em 300 g. Kapsel gIatt, Konsistenz mittelderb. Auf der 
dunkelroten Sehnittfl~ehe sieht man grol~e zaekige graurote Fleeken, die der Sehnitt- 
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flache ein marmoriertes Aussehen geben. Follikel nicht erkennbar. Pulpa nieht 
abstreifbar. 

Magen: Im Fundusteil des Magens in der Umgebung der Cardia sieht man 
etwa 15 pfennigstiickgro$e Sehleimhautdefekte mit  seharfen Randern und sehmie- 
rigem grauem Grunde. Die Sehleimhaut des Magens ist graurot, verdiekt, mit 
schleimigen Massen bedeckt. An der kleinen Kurvatur  etwa in der Mitte zwischen 
Cardia und Pylorus sin linsengroBer Defekt der ScMeimhaut mit ziemlich scharfen 
Randern; der Grund ist geriffelt, die Umgebung grauschwarz gef/~rbt. 

Darm: Sehr zahlreiehe Gesehwiire im Diinndarm bis etwa 1 m oberhalb der 
Bauhinschen Klappe hinaufreiehend, die auf den st~rk gesehwollenen Peyerschen 
Haufen und den Solitarfollikeln sitzen. Teils sind sie klein, stecknadelkopf- bis 
linsengroB, teils erreiehen sie die GrSlle eines Pfennigstiickes. Der Grund ist 
sehmierig, grau, die Rander sind leicht erhaben, teils etwas abgerundet, tells 
seharf. Zahlreiehe gleiehe Geschwiire im Coeeum und Colon ascendens. Die Appen- 
dix ist verdiekt, ihre Schleimhaut geschwollen, gerStet. 

Leber: Gering vergr61~ert, Kapsel glatt. Konsistenz teigig. Schnittfl~ehe 
graugelb. L~ppchenzeichnung sehlecht zu erkennen. In der leicht verdickten 
Gallenblase z/~he griine Galle und sin haselnuI3groBer pigmentierter Gallenstein. 
Gallenwege frei. 

Nieren: Die linke Niere ist ein halb real gr613er als die rechte. Verdoppelung 
des Nierenbeekens links und des linken Ureters. Getrennte Einmiindung der ]inken 
Ureteren in die Blase. Nierenkapseln leicht abziehbar. Oberfl/~ehe glatt. Schnitt- 
flache gram'or. Anatomische Zeiehnung deutlieh. 

Harnblase: In der Harnblase etwa 30 eem trtiben Urines. Sehleimhaut ver- 
diekt, am Blasenhals ger6tet. In  der Trigonumgegend sieht man auf der Sehleim- 
haut zahlreiehe schwarze Punkte. 

Genitale: Mehrere bis linsengrol3e runde graubraune Flecken in der Vaginal- 
sehleimhaut. Ausgedehnte flKchenhafte Blutungen im Endometrium. Ovarien 
klein, derb, gram Sis zeigen auf der Schnittfl~ehe mehrere rotbraune Flecken. 

Knochen: In den oberen zwei Dritteln ist das Knochenmark des reehten Femur 
rot, im unteren Drittel gelb. 

Anatomische Diagnose: Agranulocytose (?.) 
Schwere nekrotisierende pseudomembran6seEntzi~ndung der Tonsillen, des Pharynx, 

der Zunge, des ganzeu Oesophagus und /leckeuweise der Cardia des Magens. Zahl- 
reiche typhusartige nekrotlsch belegte Geschw~re im ganzen Ileum, vorwiegend der 
Peyerschen Haufeu, im Coecum, Colon ascendens und beginnende Wandin]iltration 
im Processus vermiformis. Geschwollene Milz yon mittlerer Konsistenz und eigen- 
artiger Marmorierung der Schnittftdche (keine septische Pulpasehwellung der Milz). 
Leicht rotge[~rbtes Knochenmark in den oberen zwei Dritteln des rechten Femur. Starke 
Pigmentierung und mdiflige Schwellung der trachealeu, cervicalen, tracheobronchialen 
und mesenterialen Lymphknoten. Verkdsung und Verkalkung der stark vergr6fierte~ 
periportalen, perigastrischen und peripankreatischen Lymphknoten. Ein fast walnufl- 
grofler entziindlich geschwollener Lymphkuoten am Rachenring, Alte tuberkulbse 
Spitzenherde beiderseits. Verkalkte Hilusdri~sen beiderseits. Pigmentiertes in Ver- 
narbung begrif]enes Ulcus an der kleinen Kurvatur des Magens. Eitrige Bronchiti.~ 
beiderseits mit beginnender Pneumonie im rechten Unterlappen [Aspiration (?)]. 
Pleuraverwachsungen beiderseits. Starkes Randempl~ysem, besonders der linken 
Lunge. Hyper~mie und Odem der Lungen. Andimie und Verfettung der Leber. 
Doppeltes Nierenbecken mit v611iger Verdoppelung der Ureteren links. Braunes /e#- 
durchwachsenes Herz. Hdimorrhagische Endometritis. Kolpitis pigmentosa. Chro- 
nische Urocystigs mit zahlreichen Corpora amylacea in der Trigonumgegend. Fteckige 



Beitrag zur pathologischen Anatomie der agranulocytiiren Erkrankungen. 25 

Pigmentierung der atrophischen Ovarien. Leichter allgemeiner Ikterus (die grofien 
Gallenwege durchgdngi~l). Ein Gallenstein in der Gallenblase. 

Mikroskopische Untersuchung. 
Knochenmark: Zellarmes Fettmark. Die Mehrzahl der Zellen besteht aus 

grol~en Zellen yon 3--4facher ErythrocytengrSl3e, mit grol~em, chromatinarmem, 
blasigem Kern, der h~ufig mehrere Nucleolen aufweist. Man erkennt einen breiten 
ungranulierten bei Giemsafarbung hell- bis dunkelblauen zum Tell vakuoligen 
Protoplasmasaum. Ferner finden sieh zahlreiche kleine Lymphoeyten iiberall zer- 
streut, die an einzelnen Stellen eine knStchenartige Anh~ufung zeigen. Erythro- 
blasten sind reichlich vorhanden, Megakaryoeyten in verhaltnism/~ig groBer Zahl. 
Keine granulierten oder polymorphkernigen Zellen. 

In einem Blutgerinsel sieht man sp~rliehe Lymphocyten; keine granulierten 
Zelleu. 

Milz: Die Lympfollikel sind von normaler GrSl~e. In der roten Pulpa wenig 
Erythrocyten. Die Zellen des redikuloendothelialen Apparates sind stark gewuchert. 
Keine Granulocyten. 

Trachealer Lymph]cnoten: Starke Wucherung der Endothelien der Lymphsinus. 
Iu den Lymphsinus m/~i~ig zahlreiche grol~e Zellen mit etwas ehromatinreieherem 
Kern. M/~Bige Anthrakose. 

Tonsille: Oberflhchliche Nekrose mit PseudomeInbranbildung. Im nekroti- 
sehen Gewebe massenhaft Bakterienhaufen. Keine Zellreaktion in den Rand- 
teilel). Lymphfollikel grol3 mit Keimzentrumbildung. Keine Granuloeyten. 

Hintere Rachenwand: Ausgedehnte bis in die Submucosa reiehende Nekrosen- 
bildung. Zahlreiche Bakterienhaufen im nekrotisehen Gewebe. An der Grenze zum 
erhaltenem Gewebe minimale Zellanh/~ufung. Es linden sieh darunter haupts/~ch- 
lieh kleine Lymphoeyten, mehrere grol~e ]ymphoide Zellen und verh/~ltnism/~Big 
zahlreiche histiogene Gebilde. Die Lumina der kleinen Gef/~l~e sind h~ufig fast 
vSllig yon gewucherten Endothelzellen ausgefiillt. Keine Granulocyten. 

Magen: in der Magenschleimhaut sieht man eine keilfSrmige bis in die Musku- 
latur reiehende Nekrose mit massenhaften Bakterienhaufen. Geringe Zellreaktion 
in der Umgebung yore oben besehriebenen Charakter. Keine Granuloeyten. 

Oesophagus. Sehwere fibrinSse Entztindung mit ausgedehnter Pseudom em- 
branbildung. An mehreren Stel|en ist das Epithel zerstSrt. Man sieht, wie an die- 
sen Stellen Fibrin, dem einige Lymphoeyten beigemiseht sind, hervorstrSmt und 
sich pilzartig auf der Oberfl/~ehe ausgebreitet hat. Geringe vorwiegend lympho- 
cyt~re Zellreaktion in der Submueosa. In den tieferen Sehichten zahlreiche histio- 
gene Zellen. Keine Granulocyten. 

Darm: Die untersuchten Geschwiire zeigen teils oberfl/~ehliche, tells bis in 
die Submucosa reiehende Nekrosen mit massenhaften Bakterienhaufen. Die dar- 
unter liegenden Lymphknoten sind tells vOllig zerstSrt, tells sind am Rande noeh 
Reste erhalten. Geringe Zellreaktion am Rande der Nekrosen yon der oben be- 
schriebenen Art. Keine Granulocyten. 

LympMcnoten und Leberhilus: Fast vSllige Verk/~sung mit ausgedehnter Ver- 
kalkung. Am Rande sind noch geringe Reste lymphatischen Gewebes enthalten. 

Leber: An/~mie. Starke Sehwellung der Kupfferschen Sternzellen. Sonst 
kein pathologischer Befund. 

Nieren: Ani~mie. Starke Verfettung der gewundenen und geraden Harn- 
kan~ilchen, und zum Teil auch der Kapselendothelien der Malpighisehen KSrper- 
chen. Glon~eruli intakt. 

Oxydasereaktion iiberatl negativ. 
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Zusammen/assung : 

Das F e m u r m a r k  ist zeUreicher ~ls im vorigen Falle. Es f inden sich 
zah]reiche Zellen, die a l s  Myeloblasten, die degenerative Erscheinungen 
zeigen, aufzufassen sind. An einer Sch~digung dieser Zellen mag es 
auch liegen, dal~ es nicht  glfickte, Oxydasereakt ion gebende K6rnchen  
nachzuweisen. I m  iibrigen s t immt  das Bild, besonders in  bezug auf die 
Entzfindungsvorg~tnge weitgehend mit  Fai l  1 fiberein. Die Ausdehnung  
der Nekrosen im Verdaungskana]  ha t  hier den h6chsten Grad erreicht, 
~hnlich wie im Fai l  yon Petri. Makroskopisch heben  die Darmver~nde-  
rungen  eine grol]e Ahnlichkei t  mi t  Typhusgeschwfiren. Doch werden 
beim Typhus  nie die schweren Ver~nderungen am Oesophagus und  Magen 
beobachtet .  Das ganze Bild ist so charakteristisch, da~ ma n  bei diesen 
typischen F~llen der Agranulocytose schon makroskopisch mit  gro~er 
Wahrscheinl ichkei t  die Diagnose stellen kann.  

Fall 3: Karl P., 50 Jahre, Kaufmann. 
Auszug aus der Krankengeschichte: Vor 10 Jahren Blutsturz. Er war damals 

3 Monate in einer Lungenheilst~tte. Bis 1917 hat P. ohne Beschwerden den Krieg 
mitgemacht. Nach einer Grippe 1923 war er nochmals in einer Lungenheilst~tte. 
Am 25. II. 25 erkrankte er vl6tzlich mit Sehtittelfrost, Kopfschmerzen und Glieder- 
schme;zen. 

Am 3. lI[. erneut Sehfittelfrost. Gleichzeitig traten Schluckbeschwerden auf, 
die schnell an Intensit~t zunahmen. 

Be/und: Kein Exanthem; keine Hautblutungen. Leichter Ikterus. Der harte 
Und weiche Gaumen sind hoehrot und mit reichliehen stecknadelkopfgroBen 
Eiterbl~schen iibers~t, Uvula, Tonsfllen und Gaumenb6den sind geschwollen und 
ger6tet. Auf belden Tonsillen sieht man graugrtine Bel~ge, die an der medialen 
Seite der Tonsillen zusammenflie~en. Der Zungengrund und die seitlichen Pharynx- 
retie sind tells mit konfluierenden Bel~gen, teils mit weil~lichen Stippchen be- 
deckt. Milz am Rippenbogen tastbar. Leber nicht zu fiihlen. Urin: Alb.: ~-, 
Urobilinogen: ~-. 

Blutbild: 
Erythrocyten 4 496 000 Hb.: ~ 78% 
Thrombocyten 202 500 
Leukocyten 1 250 darunter Polymorphkernige ~ 0 

Lymphocyten : 68% 
Mon0eyten ~ 280/0 
Eosinophile = 0 
Reizformen ~ 40/0 

Im Verlaufe gingen die Leukocyten auf 500 im Kubikzentimeter herunter. 
Nach einigen Tagen Tod. Eine intra vitam vorgenommene Sternalpunktion ergab 
keine Granulocyten. 

Sektion (S. N. 226/25). 
Anatomische Diagnose." Agranuloeytose (.2), Sepsis (.2). 
Schwere nekrotisierende Entziindung der Pharynx, der beiden Gaumentonsillen, 

der Zungentonsillen und des Zungengrundes; /erner der Gegend der Rachentonsille. 
Schwere schleimige hdmorrhagische Rhinitis. Ausgedehnte Blutungen mit Nekrosen 
und hdmorrhagische Bronchopneumonien in beiden I, ungen. Pleurablutungen und 
/ibrin6se Pleuritis i~ber den erkrankten Herden. Fast v6llige hiimorrhagische In- 
]arcierung des rechten Unterlappens, sowie der unteren Hdl/te des rechten Oberlappens. 
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1)eutliche Milzschwellung ohne Pulpaerweichung. Beginnende Nekrose und Ge- 
8chwi~rsbildung im unteren Ileum. Ganz vereinzelte 2gekroseherde in der Magen- 
schleimhaut. Hdmatopoese in der oberen H~l/te des rechten Oberschen~elmarks. Grofler 
verkalkter mesenterialer Lymphknoten. Zahlreiche Blutungen im Epikard, J~ndokard, 
Nierenbecken und in der Darmschleimhaut. Leichte Hypertrophie des rechten Ven- 
trikels. Schwerer allgemeiner Ikteru8. Struma colloides. TuberkulSser Spitzenherd 
in der linken Lunge. Schla]/e leicht gewschollene Nieren. Leichte Ver/ettung und 
Kal~in/arkte der Nieren. Vereinzelte punkt/6rmige Blutungen in der Rinde. Guter 
aUgemeiner Erndhrungszustand. 

Bakteriologische Untersuchung: Milz: Massenha]t t~*.nolytische Streptokokken 
und einige Verunreinigungen. Lunge: Massenha/t und nahezu ausschliefllich Strepto- 
kokken. 

Mikroskopische Untersuchung. 
Knochenmark: Zellreiches Fettmark. Die gr61]te Zahl der Zellen besteht aus 

sehr groflen vielgestMtigenZellen mit mittelgrol3em rundem oder ovalem chromatin- 
armen Kern. Der reichliche Protoplasmasaum zeigt gr6gere und kleinere Vakuolen, 
wodurch ein wabiges Aussehen entsteht. In zahlreichen dieser Zellen l~13t sich 
Erythrophagie feststellen. An verschiedenen Stellen sind die Blutgef~l~e mit 
solchen Zellen vollgepfropft. Auger diesen Zellen finden sieh sehr zahlreiche 
Knoehenmarkriesenzellen. t~eiehliche Erythroblasten. Vereinzelte Zellen vom 
Typ der Myetoblasten. Nirgends granulierte Zellen. 

Milz: Struktur deutlich. Lymphfollikel yon normaler Gr6ge. In der Pulpa 
finder sieh eine m~igig starke Wueherung der Retikuloendothe]ien. Vereinzeltc 
Erythrophagen. 

Tonsille: Ausgedehnte Nekrosen mit massenhaft Bakterienhaufen. In den 
gandteilen der Nekrosen keine Granuloeyten. In einer Anzahl von Gef~iBen 
Bakterienhaufen, in einigen hyaline homogene Massen. Massenhaft iiberM1 zer- 
streut Bindegewebsmastzellen. 

Nieren: Vergr6gerung und Kernvermehrung der Glomeruli, die teilweise mit 
der Kapsel verklebt sind. In mehreren gewundenen Harnkamilehen finden sieh 
rote Blutk6rperehen. Die Epithelien der gewundenen Harnkan~tlchen sind ge- 
sehwollen and zum Teil ohne Kerne. 

Leber: Starke Sehwellung der Kupffersehen Sternzellen. Geringe Vermehrung 
des periportMen Bindegewebes mj~ mg~giger gundzellinfiltration. Geringe periphere 
Verfettung. 

Lungen: Ausgedehnte Blutungen in die Alveolen, in denen sich zahlreiehe 
mit H~tmosiderin beladene groBe Zellen und wenige Lymphoeyten befinden. Un- 
geheuere iViengen yon Bakterien in allen Teilen mit Nekrosen in ihrer Umgebung. 
Starke Capillarhyper~nfie. 

~/lagen: Umsehriebene Nekrose der Sehleimhaut, die bis in die Muskularis 
reicht und mit groBen Bakterienhaufen durehsetzt ist. In der Ulngebung der 
Nekrose keine nennenswerte Zellreaktion. Es linden sieh einige Lympboeyten 
und grol]e mononuele/~re Zellen. Vereinzelte Mastzellen. 

Darm: Oberfl/iehliehe fl~ehenhafte Nekrose der Sehleimhaut. Darunter finden 
sieh zahlreiehe Lymphoeyten und weniger groBe Mononuele/ire. Keine poly- 
morphkernigen oder granulierten Zellen. Vereinzelte Mastzellen. 

Oxydasereaktion tiberall negativ. 

ZusammenJassung: Klinisch b o t d e r  Fall  das Bild der , ,Agranulo- 

cy tose"  im Schulzschen Sinne und  wieh nu t  dar in  vom / ib l i chen  Bilde ab, 
dab es sich nieht  wie bei den fibrigen F/~llen, u m  Frauen ,  sondern u m  

einen Mann handel te .  I m  K n o e h e m n a r k  sind bis auf vere inzel te  Myelo- 
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b las ten  alle granul ie r ten  Zellen verschwunden  bei erhal tener  E r y t h r o -  
poese. Die Entzf indungsvorggnge gleichen denen  der vorigen Fglle.  
Besonders bemerkenswert  ist, dab auch in  den Lungen  keine nennens-  
werte Zel l reakt ion gegen  die nekrot is ierenden Prozesse s ta t t fand .  
Auffal lend ist die sehr starke Wucherung  der Ret iculoendothel ien im 
Knochenmark  mi t  s tarker Erythrophagie ,  ohne dab in den iibrigen 
Organen diese Elemente  nennenswer t  gewuchert  sind. 

Fall 4: Sophie M., 67 Jahre. 
Auszug aus der Krankengeschivhte: Als junges Mgdchen Gelenkrheumatismus. 

Seit 20 Jahren Metrorrhagien. 6 Geburten. Im April und Juni 1924 soll ein Ton- 
sillarabsceB bestanden haben. Seit 2 Tagen Schluckbeschwerden, hohes Fieber. 

Be/und: Hochfiebernde Kranke. Leichter Ikterus. Skleren sind nieht gelb. 
Linke Tonsille geschwollen; sie zeigt am oberen Pol einen kirschgroBen gelblichen 
Belag. Milz und Leber nicht vergrSBert. Aus der Vagina sickert hellrotes Blur. 
Prolaps der vorderen Scheidenwand. Urin: Alb. : Leichte Triibung. Urobflinogen: 
q-, Urobilin: q-q-, Bilirubin: 0. 

Verlau]: Am folgenden Tag tritt auf den oberen Partien der Brust, im Ge- 
sieht, auf dem Riicken und auf den Armen ein Exanthem auf, das aus rosaroten 
maeolSsen Flecken besteht. Im Gesieht sind 4---5, am Hals und auf der rechten 
Seite der Brust 3 stecknadelkopf- bis linsengroBe hgmorrhagische Infiltrate zu 
sehen. 

Blutbild: 2300 Leukocyten. Im Ausstrich nur 27 Leukocyten, darunter 
26 Lymphocyten und eine Reizform. Klopf- und Stiehphgnomen negativ. Blu- 
tungszeit eher verktirzt. Auf 1000 Erythrocyten 18 Plgttchen. 

Gegen Abend unter zunehmender Kreislaufschwi~che Tod. 
Sektion (S. N. 170/25). 

Anatomische Diagnose: Uteruskrebs, Sepsis. 
Ulcerierender in]iltrierender Krebs des Fundus uteri mit Durchwachsung und 

starker Verdickung der Uteruswandung. Schwere allgemeine An~mie. Septische 
nekrotisierende Tonsilitis beiderseits. Massenha/t Hautblutungen im Gesicht, am 
Hals, vereinzelt au] der Brust. Geringe septische Pulpaschwellung der Milz. Blutungen 
im Nierenbecken, in den Pleuren und in der Traehealschleimhaut. Hochgradige Ver- 
]ettung der Leber. Geringe Ver/ettung und Granulierung beider Nieren. Leichte Hdma- 
topoese des Schenkelmarks in den oberen zwei Dritteln. Braunpigmentiertes Fett- 
herz. Taubencigro/3e Ovarialcyste im linken Ovarium. Starke Colpitis. Geringe 
chronische Urocystitis. Sehr starve allgemeine Adipositas. Schleimige Bronchitis 
beiderseits. Sehr starkes Emphysem der Lungen. Zahlreiche Gallensteine in der chro- 
nisch entzi~ndeten Gallenblase. Mittelstarke Slderatheromatose der Aorta. Schleimige 
Gastritis. Fettdurchwachsung des Pankreas. 

Bakteriologische Untersuchung: Herzblut: Hdmolytische Strepto~okken und 
Staphylokokken. Milz: Steril. 

Mikroskopische Untersuchung. 
Knochenmark: Zellarmes Fettmark mit verh~tltnismgl~ig starker Erythro- 

poese vom Erythroblastentyp. An einzelnen Stellen sieht man Erythroblasten 
zu Hgufchen angeordnet. Daneben erkennt man zahlreiehe sehr groBe Zellen mit 
mittelgroBem runden oder ovalem chromatinarmen Kern. Im breiten Protoplasma- 
saum sind zahlreiche Vakuolen und bei einzelnen dieser Zellen phagocytierte Ery- 
throeyten wahrzunehmen. Zahlreiche Megakaryocyten. Einzelne Myeloblastem 
Keine granulierten Zellen. 
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Blutgerinnsel: Von weiflen Zellen nur Lymphocyten. Keine polymorphkernigen 
oder granulierten Zellen. 

Milz: Grolle Lymphkn6tchen. Geringe Wucherung der Retikuloendothelien 
der Pulpa. MAttelstarke H/~mosiderose. 

Leber: M~Bige Vermehrung des periportalen Bindegewebes mit geringen 
Rundzellinfiltraten. Starke Sehwellung der Kupffersehen Sternzellen. Starke dif- 
fuse, aueh zentrale Verfettung der Leberlappchen. 

Lymphknoten: Geringe Wueherting der Retikuloendothelien. Struktur er- 
halten. GroBe Lymphkn6tehen. 

Tonsille: Oberfl~ehliehe Nekrosen, in denen sieh reiehliche Bakterienhaufen 
finden. In den tieferen Schiehten ist das lymphatisehe Gewebe erhalten. In einigen 
kleineren Gef~Ben am Rande der Nekrosen sight man im Lumen hyaline Massen. 

Uterus: Es handelt sich um ein infiltrierend waehsendes Adenoe~rcin0m. 
Nieren: Die Epithelien der gewundenen Harnkanalehen sind geschwollen 

und dringen teilweise knopff6rmig ins Lumen vor. Zahh'eiche kleine Schrumpf- 
herdehen mit ziemlieh starken Rundzellinfiltraten. Vereinzelte hyMine nylinder. 
Mehrere kleine Cystehen. Muskul/~re Hypertrophie der kleineren Gef~Be. An einer 
Stelle ein keilf6rmiger Herd, der dutch starke Verfettung der Epithelien der Harn- 
kanalehen und der Bindegewebszellen auffi~llt. In diesem Herd mehrere gr6Bere 
unregelmagig gestMtete Hohlr/~ume, deren Wand teilweise mit verfettetem Epithel 
ausgekleidet ist. Das Lumen dieser HohlrSume wird dureh ein groBmasehiges 
Netzwerk, das aus honmgenen mit Eosin rosa gefiirbten Massen besteht, ausgeftillt. 

0xydasereaktion iiberall negativ. 

Zusammen/assung:  Als wiehtige Kompl ika t ion  finder sich hier ein 
inf i l t r ierend waehsendes Uteruscarcinom,  auf dessen 5,tiologische Be- 
deu tung  spgter zurt ickgekommen wird. Das K n o c h e n m a r k  bietet  das 
Bild hSchster Ersch6pfung mit  fast v61Iigem Schwund der Granuloeyten  ; 
nu r  wenige Myelobasten sind erhalten.  Die get iculoendothe] ien  
sind auch hier gewuchert  und  haben  zahlreiehe E ry th rocy t en  phago- 
eytiert .  I m  Blute sind die Thrombocy ten  s tark verminder t ,  wi~hrend 
die Megakaroeyten im Mark eber vermehr t  sind. En t spreehend  diesem 
Blu tbefund  sind Zeiehen einer h~morrhagisehen Diathese vorhanden ,  
sodaB das Krankhe i t sb i ld  sehon zur aplast isehen An~mie (Ehrlich), 
hi~morrhagischen Aleukie (E. Franlc) herfiberneigt.  Die Entz i indungs-  
vorg~nge an  den Tonsil len entsprechen denen der vorigen Fi~lle. 

Fall 5: Herbert H., 11 Jahre, Schiller1). 
Auszug aus der Kraukengesehiehte: Seit 2 Woehen vor der Aufnahme am 

8. II. 25. Halsschmerzen, Sehwinde]geffihl. Am 5. II. sehwoll der linke Daumen 
an, der stark sehmerzte und blaurot verfhrbt war. Rote Streifen zogen bis in die 
Ellenbeugen, Schmerzen in der linken Achselh6hle.Am Daumen wurde eingesehnitten. 
Es entleerte sieh mit Blut vermischter Eiter. In der folgenden Nacht traten blaue 
Fleeke am linken Obersehenkel auf. 2 Tage spSter in der Naeht Erbrechen yon 
Blutgerinnsel und gleichzeitig Entleerung von Teerstuhl. Das Blutbreehen wieder- 
holte sich 31/e Stunden sp/~ter. Am Vormittag des Anfnahmetages fielen den 
Eltern zahlreiehe blaue Flecken an Armen und Beinen und eiue kleine Blutung in 
der Sklera des linken Auges auf. 

Befund (8. II.): Gutentwiekelter, hochfiebernder Kn~be in ausreiehendem 

l) Dieser FaIt wurde von W. J~eh'ld, z in seiner Monogr~phie fiber die Erkran- 
kungen der Gaumenmandeln (Springer, 1925) mit verwertet. 
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Ern~hrungszustand. Wachsbleiche ttautfarbe. StecknadelkopfgroBe subconjuneti- 
vale Blutung am linken Augapfel. Sehwarzviolette troekene Nekrose des End- 
phalanx des linken Daumens mit lymphangitischen Str~ngen bis fast in die Achsel- 
hShle. An den Unterarmen, den Ober- und Unterschenkeln zahlreiehe im Mittel 
pfennigstiickgrol~e ~ltere und frischere ttautblutungen. Im Augenhintergrund 
beiderseits st~rke Netzhautb]utungen. An der Zungenunterflaehe sieht man ein 
linsengroi3es Geschwiir. Tonsi]len frei yon t~eli~gen. Milz bei tiefer Inspiration 
palpabel. Leber nicht zu ftihlen. 

Blutbild: 
Erythrocyten = 1 805 000 Hb. = 24~o 
Leukoeyten = 1 600 darunter Polynucle~re ~ 0 

Lymphocyten : 91% 
Monocyten : 7% 
Eosinophile : 0 
Reizformen : 2% 

Thrombopenie: etwa 5000 im Kubikmillimeter. 
Verlau/: Am 9. II.  t rat  mehrfaches Blutbreehen auf. 
Am 10. II.  Exitus. 
Blutbild kurz vor dem Tode: 950 Leukoeyten, darunter 1 neutrophiler Poly- 

morphkerniger, ein Mastleukocyt, 1 Monoeyt, der Rest lymphoide Zellen. 
Sektion (S. N. 149/24). 

Anatomische Diagnose: Akute lymphatische Leukdmie (?). Aplastische An. 
amie (?). 

Matt rot ge/girbtes, o/]enbar aplastisches Knochenmark im Oberschenkel und in 
den Rippen. Starke Schwellung der Gaumen* und Rachentonsillen, sowie der cervi- 
calen und oberen trachealen Lymphknoten. Mittelschwere Schwellung der peri- 
pankreatischen, periportalen und mediastinalen Lymphknoten. Geringe Schwellung 
und Blutresorption der mesenterialen und retroperitonealen Lymphknoten. Schwel- 
lung der LymphknStchen im Darm. Schwere ]auchig-nekrotisierende Entzi~ndung mit 
etwa kirschgroflem Sequester der rechten Gaumentonsille. HSmorrhagische nekroti- 
sierende Entzi~ndung am linken Daumen mit h~morrhagischer Lymphangitis am Ober- 
und Unterarm, und entsprechende Cubital- und Axillardri~senschwellung. Zahlreiche 
punkt]6rmige und /15chenha]te Blutungen im subcutanem Gewebe an den Extremit4ten 
und am Rump], sowie im submucSsem und subserSsem Gewebe yon Pleura, Peri-, 
Epi- und Endokard, Peritoneum, Nierenbecken, Blasenschleimhaut und Oberkie/er- 
hShlen. Zahlreiche zum Tell perinodul~re Blutungen der Magen- und Darmschleim- 
haut mit Erosionen im Magen und Ulcerationen ira Darm, besonders im unteren 
D,i~nndarm. Hdmosiderose der Peyerschen Hau/en. Ausgedehnte Netzhautblutungen 
beiderseits. Subdurale Blutung im Bereich der hinteren linken SchS~lelgrube und 
i~ber der Konvexitdt des Groflhirns. Zahlreiche subpiale Blutungen gleichm~flig verteilt 
itber Gro/3. und Kleinhirn. Mg/3ig starkes PiaSdem. Zahlreiche herd/6rmige Blu- 
tungen im Marklager und in den beiderseitigen Stammganglien des Gehirns. Hoch- 
gradige allgemeine Andmie. Starke Schwellung der Milz. 

Ba~teriologische Untersuchung: Herzblut und Milz: Colibacillen und Strepto- 
ko]cken. 

Mit~roskopische Untersuchung. 
Knochenmark: Zellreiches Fettmark. Die meisten Capillaren sind mit Bak- 

terienhaufen ausgefiillt. Die G ef~Bwandungen zeigen an zahlreichen Stellen Rand- 
nekrosen. Im reticuli~ren Maschenwerk linden sieh zah]reiche sehr grol~e Ze]len 
mit mittelgrol~em blasigem Kern, deren Protoplasma meist grSl3ere und k]einere 
Vakuolen zeigt. Ein anderer Teil dieser Zellen enth~lt rote BlutkSrperchen oder 
gelbes, die Eisenreaktion gebendes Pigment. ][~berall zerstreut liegen neutrophile 
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Myelocyten mit deutlieher Granulierung. Bei einem Teil ist die Granulierung 
nicht hellrot, sondern blauviolett, aber deutlich versehieden yon der Granulierung 
der Mastzellen. Die Mehrzahl der Zellen wird yon mittelgroi3en Zellen gebfldet, 
die einen groBen chromatinarmen Kern mit ein oder mehreren Nueleolen ent- 
halten. Sie besitzen nur einen ganz schmalen Protoplasmasaum, der bei Giemsa- 
f~rbung dunkelviolett aussieht, und eine feine KSrnelung erkennen l~Bt. Bei einem 
Tell der Zellen ist der Kern etwas kleiner, ehromatinreieher. Ihrer Struktur nach 
miissen diese Zellen als Degenerationsformen yon Myeloblasten und Myeloeyten 
aufgefaBt werden. Augerdem linden sieh zahlreiehe Erythroblasten und wenige 
Megakaryocyten. 

Haut: In den tieferen Schichten finder sich eine ausgedehnte Nekrose, in deren 
Umgebung auBer einigen kleinen Lymphocyten keine Zellreaktion zu bemerken 
ist. Keine Granulocyten. 

Gehirn: Mehrere Ringblutungen, in denen man an weiBen Blutzellen nur 
Lymphocyten sieht. In einem dieser Gef~LBe ein Bakterienhaufen. 

Herzmuskeln: Geringe fleckf6rmige Verfettung der Muskulatur. Ir 
braunes polst~Lndiges Pigment. 

Tonsillen: Ausgedehnte Nekrosen mit massenhaft Bakterienhaufen. Am 
Runde der Nekrosen keine deutliehe entziindliehe l~eaktion. Ganz vereinzelt 
lassen sieh polymorphkernige Leukoeyten naehweisen. In zahlreichen Gef~gen, 
die noeh in den Nekrosen zu erkennen sind, und in einigen Gefi~Ben in der Umge- 
bung der Nekrosen erkennt man homogene mit Hfimalaun blauviolett gef/~rbte 
Massen. t)berall zerstreut sehr zahlreiehe ]3indegewebsmastzellen. 

Leber: Starke Sehwellung der Kupffersehen Sternzellen, die h~ufig mehrere 
rote Blutk6rperehen phagoeytiert haben. Andere zeigen Vakuolen vonder  Gr6ge 
eines Erythrocyten. Sehr zahlreiehe Bakterienembolien in den intrMobul/~ren 
Capillaren. Zum Teil sind in den Kupffersehen Sternzellen grol3e Mengen von 
Bakterien zu finden. Eine solehe mit Bakterien beladene Zelle ist in Kernteilung 
begriffen. Das periportale Bindegewebe ist etwas vermehrt und zeigt geringe 
Rundzellinfiltrationen. Ganz geringe periphere Verfettung. 

Mile: Deutliche zum Teil leicht vergr6Berte Lymphkn6tehen. Hyper~mie der 
Pulpa nfit zahlreichen Bakterienhaufen im Pulpagewebe. Hyaline Quellung und 
Verdickung der Wand der Follikelarterien, stellenweise gleiehm/~gig zirkulhr, 
stellenweise nur patriell mit exzentrischer Einengung des Lumens. Um zahlreiehe 
Malpighisehe KSrperchen herum perinodul~re Blutungen. Keine H~mosiderin- 
ablagerung. 

Mesenterialer Lymphknoten." Starke Erweiterung der Lymphsinus und Aus- 
fiillung mit Erythrocyten (Blutresorption). Groge Mengen yon Mastzellen, die 
diffus verteilt sind. Deutliche Keimzentren. Zahlreiehe Bakterienembolien in den 
Gef~gen. 

Cervicaler Lymphknoten." Zeiehnung verwiseht. Lymphknoten in der l~inde 
erhalten, vielfach mit Keimzentren versehen. Im iibrigen wie oben. 

Nieren: t{eietflich geronnene Massen im Lumen der Harnkan~lehen und der 
Kapselr/iume. Geringe Verfettung der gewundenen und geraden Harnkan/ilehen. 
Oxydasereaktion iiberall negativ. 

Zusammen/assung: ]m  klinischen Bride ist dieser Fall,  ebenso wie 

der vorige zur aplast ischen An~mie Ehrlichs zu rechnen.  Es f inder  sich 

eine Verminderung  Mler Blutbes tandte i le ,  wobei allerdings wieder  die 

Granulocyten  am st~rksten betroffen sind, die aueh bier fast  vSllig 

verschwunden sind. Die Atrophie  des Knochenmarkes  ist n ich t  so 

hochgradig,  wie in den vorigen Fi~llen. Myeloblasten und  Myelocyten  
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s ind noch in gr68erer  Zahl  vorhanden ,  al lerdings weist  ein grol~er Teil  
yon ihnen s t a rke  degenera t ive  Veri~nderungen auf, sodal~ es manchmal  
Schwer fMlt, die Zellen zu klassifizieren.  Die Ery th ropoese  is t  reichlich. 
Megaka ryocy ten  s ind verminder t .  Xhnl ich  wie im Fa l l  3 f inder  sich eine 
s t a rke  W u c h e r u n g  der  Re t icu loendothe l ien  mi t  s t a rker  E ry th rophag i e ,  
jedoch n ich t  in der  A u s d e h n u n g  wie im Fal l  3. Bei den entz i indl ichen 
Reak t i onen  f inden sieh dieselben spi~rlichen Zellen, wie in den  vorigen 
FMlen,  Nur  in  den Tonsit len gl i ickte  es, einige wenige siehere poly-  
morphkern ige  Leukocy t en  zu l inden.  

Fall 6: Luise Qu., 18 Jahre, Kontoristin. 
Auezug aus der Krankengeschichte: Frtiher immer gesund. Anfang Dezember 

1924 erhielt Patientin wegen Blutarmut eine Arseneinspritzung unter die Haut 
der Glutaealgegend. Im Anschlu$ hieran entwickelte sich ein Glutaealabscefl. Am 
27. XII.  t rat  plStzlieh anhaltendes Nasenbluten auf. Am 15. I. 25 plStzlich Ohn- 
machtsanfall und Schiittelfrost. Letzterer wiederholte sich am 16. I. Am selben 
Tage Aufnahme. 

Be/und: Hoehfieberndes Miidchen in ausreiehendem Ernahrungszustand. 
Auffallende Hautbli~sse. Keine Hautblutungen. An der reehten Gefi~$backe ein 
schmerzhaftes, bl/~ulieh imbibiertes Infiltrat. Leber nicht tastbar. Milz palpabel, 
yon vermehrter Konsistenz. 

Blutbild: 
Erythroeyten 
Thrombocyten 
Leukocyten 

1 780 000 IIb.: 30/90 
6 000 

750 darunter Jugendformen 9% 
Stabkernige 20% 
Segmentierte 28% 
Lymphoeyten 28~o 
Monocyten 16~o 
Eosinophile 0~o 

Verlau]: Am 16. und 17. I. t rat  erneut starkes schwer stillbares Nasenbluten 
auf. Am 22. I. wurde der Glutaealabscel~ gespalten. Am 26. I. und 31. I. Blur- 
transfusion. 

Blutbild: Am 2. IL 25 Hb. 12~o. 
Leukoeyten 1000, darunter Polymorphkernige 24% 

Lymphoeyten 73% 
Monocyten 2~/o 
Eosinophile 1~o 

Thrombocyten 4000. 
Am 4. II. Tod. 
Sektion (S. N. 102/25). 
Anatomische Diagnose: Schwere allgemeine An~mie. 
Keine nennenswerte Hdmatopoese im Knochenmark (nur vereinzelte rote Herde 

in der oberen Hdil]te des rechten Femur). Schwerste Andimie ~imtlicher Organe. Aus- 
gedehnte Blutungen in der Haut, den serSsen Hduten, der Magen- und Darmschleim- 
haut, dem Gehirn und den Lungen. Grofle bronchopneumonieartige Blutungsherde- 
beiderseits, besonders links. Ver/ettung des Myokards. Starke Dilatation beider 
Herzventrikel. Hypoplasie der Aorta und der iibrigen Arterien. Keine Milzschwel. 
lung. Faustgro[3er Absce[3 in der rechten Glutaealgegend. Zentrale Ver]ettung "tend 
leichte H(imosiderose der Leber. Dilatation der Harnblase. Thromben in den para- 
vaginalen Venen. Struma eolloides. Guter Erndihrungszustand. 
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Bakteriologische Untersuchung: Herzblut." Colibacillen und Streptokokken. 
Milz: Massenha]t h~molytische Streptokok~en, daneben Staphylokokken und Bact. 
proteus. 

Mikros~opische Untersuchung. 
Knochenmark. Zellarmes Fettmark, das an vielen Stellen eine kn6tchenartige 

Ansammlung yon Zellen erkennen l~Bt. Schon bei schwacher Vergr613erung fallen 
bei Giemsaf~rbung massenhafte violette Punkte auf, die sich als basophil granu- 
lierte MyelocyCen erweisen. Erythroblasten sind in stark vermehrter Zahl vor- 
handen. Vereinzelte Megaloblasten. Zahtreiche neutrophile Myelocyten und ver- 
einzelte neutrophile gelapptkernige Leukocyten. Sehr zahlreiche Myeloblasten. 
l~eich|ich Megakaryocyten. Keine Eosinophflen. Oxydasereaktion positiv. 

Milz: GroBe Follikel. Angmie der Pulpa. Geringe Wucherung der l~eticulo- 
endothelien. Zahlreiche perinodul~re Blutungen. 

Leber: Zahlreiche kleine Nekrosen ohne bestimmte Lokalisation. Geringe 
Zellreaktlon am l~ande der Nekrosen. Vereinzelte ~undzellinfiltrate im peri- 
portalen Gewebe. M~i~ige periphere Verfettung. Geringe Ablagerung yon ~I~mo- 
siderin in den Leberzellen und den Kupfferschen Sternzellen. 

~Vieren: Starke Eiweil3exsudation in die gewundenen und geraden Harn- 
kan~lehen. Vereinzelte kleine Schrumpfherdchen. M~13ige Vermehrung des inter- 
stitiellen Bindegewebes mit vereinzelten Rundzellinfiltraten. 

Herzmus~'el: Starke Ileekf6rmige Verfettung der Muskelfasern. Geringe 
Vermehrung des perivaseul~tren Bindegewebes. Reichlieh braunes Pigment. 

Zusammen/assung: Die Verhnderung im Blu tb i ld  is t  hier  n i c h t  
so schwer wie in den vorigen F~llen.  Es l a n d  sich bis zum Tode immer  
eine gr6gere Zahl  Granuloeyten .  Das K n o c h e n m a r k  ist  n icb t  a t roph iseh ;  
es fb/det  eine s ta rke  Neubi ldung  yon allen myeloischen E lemen ten  s ta r t .  
Abgesehen yon dem naeh einer A~seneinspr i tzung aufge t re tenen  Abscel3 
f inden sich n ieht  die nekrot i s ie renden Veranderungen,  die die vor igen 
Fa l le  auszeichneten.  Die kleinen Nekrosen  der Leber  deu ten  auf eine 
schwere infekti6se Seh~digung hin. 

Die Atiologie dieser E r k r a n k u n g e n  ist  n ieht  ganz k!ar.  Da sie a k u t  
nn te r  dem Bride einer schweren Sepsis schnell  zum Tode ffihren, k6nn te  
man  geneigt  sein, sic fiir eine aku te  In fek t ionskrankhe i t ,  v ie l le icht  eine 
besondere A r t  yon Sepsis zu hal ten,  deren  Er reger  eine besondere  W i r k u n g  
auf die B lu tg ranu loey ten  und  den leukomyelo isehen  A p p a r a t  ausi iben.  
E in  soleher spezieller Erreger  lggt  sich abe t  n ich t  naehweisen.  Es fanden  
sieh nur  die i ibl ichen Bakte r ienar ten ,  wie S t r ep tokokken ,  Staphylo~ 
kokken,  Colibacil len u. a., die im al lgemeinen zu keiner  s t a rken  Leuko-  
penie ffihren. Lowett versuchte,  eine besondere  le t lkoeyto tox isehe  
W i r k u n g  des Erregers ,  in seinem Fa l le  Bae. pyoeyanens ,  nachzuweisen,  
k a m  aber  zu ke inem sieherem Ergebnis .  Mir seheint  n~her  zu liegen, 
eine pr im~re  Sch~Ldigung des leukomyeloischen A p p a r a t e s  anzunehmen,  
die zu einer Widers tands los igke i t  des K6rpers  gegen das  E ind r ingen  
yon  ]~akterien gefi ihr t  hat ,  und  somit  die t e rmina le  Sepsis als e twas  

Virchows Arehiv. Bd. 258. 3 
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Sekundires ~nzusehen. Wodurch allerdings die Schidigung des Knochen- 
marks verursacht ist, bleibt vorliufig ungeklirt :  $ 

Bemerkenswert ist in dieser Beziehung Fall 4, bei dem sich ein 
ziemlich fortgeschrittener Uteruskrebs land; es erscheint m6glich, 
hier die Ursache der Knochenmarkssch~digung zu suchen. Wenn diese 
Annahme auch nicht ganz v o n d e r  Hand zu weisen ist, da sicherlich 
die Stoffe, deren Auswirkung in der Krebskachexie ihren sichtbarsten 
Ausdruck finder, auch auf das Knochenmark schidigend wirken, wie 
die Blutverinderungen bei Krebskranken zeigen, so ist eine so schwere 
Knochenmarksatrophie, wie sie Fall 4 zeigte, etwas selbst bei stark 
fortgeschrittener Krebsk~ehexie kaum Vorkommendes, sodM3 ich dus 
Carcinom nieht als Mleinige Ursaehe fiir die Blut- und Knoehenmarks- 
ver~nderung verantwortlieh maehen, vie]mehr Ms einen fiir das ganze 
Krankheitsbild nicht aussehlaggebenden Nebenbefund ansehen m6chte. 

Ti~rk, der den ersten Fall einer ,,Sepsis bei Verkiimmerung des 
Granuloeytensystems" ver6ffentlichte, nahm ebenfalls eine Minder- 
wertigkeit der Knochenmarksfunktion an, die er auf konstitutioneller 
Grundlage suchte. Auf Grund der Ergebnisse, die die experimentelien 
Benzol- und Thorium X-Vergiftungen gebracht haben, scheinen mir 
toxische Stoffe als Ursache der ,,Verkiimmerung des Granuloeyten- 
systems" wahrscheinlieher zu sein. 

Ffir die Entziindungsfr~ge ergeben sich ~us den vorstehenden Unter- 
suchungen einige bemerkenswertc Feststellungen. Erneut zeigt sich die 
iiberragende Bedeutung der Blutgranuloeyten bei der Abwehr yon 
akuten Infektionen, wobei die iibrigen h~matogenen und histiogenen 
Zellen, die in neuester Zeit besonders in denVorde rg rund  geriiekt 
worden sind, in ihrer Wiehtigkeit nieht herabgesetzt werden sollen, 
vielleieht jedoeh erst an 2. Stelle stehen. Insbesondere soll die Bedeutung 
des retieuloendotheliMen Apparates, zumM fiir die anaphylaktisehen 
Vorginge keineswegs gesehmMert werden, nut  soll vor einer l~ber- 
sehitzung dieses Systems gewarnt sein. Bei Fall 1--5 konnte der Or- 
ganismus infolge Fehlens der Granulocyten dem Eindringen yon Bak- 
terien mit ihren zerstSrenden Folgen keine wirksamen Kr i f t e  entgegen- 
stellen. Wir fgnden gusgedehnte nekrotisierende Prozesse, die in rasehem 
ZeitmaB um sieh griffen. Dagegen fehlten diese Ver~nderungen im Fall 6, 
wo noeh eine verhil tnismigig groBe Zahl Granuloeyten im Blute vor- 
handen war, und wo vor allen die Leukomyelopoese nieht wesentlieh 
gesehidigt war. Eine ErMirung dieser Vorginge dureh Virulenz- 
versehiedenheit der Bakterien ist hier nicht am Platze. 

Bei den 6rtlichen Reaktionsvorgingen f~nden sieh nirgends poly- 
morphkernige Leukocyten; nur im Fall 5 waren vereinzelte dieser 
Zellen in den fast v611ig nekrotisehen Tonsillen vorhanden. Bei diesem 
Fall fand sieh abet aueh im Knochenmark eine, wenn aueh spgrliche 
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Granulocytopoese. Diese Tatsachen widersprechen der neuerdings 
besonders yon Herzog und Oeller behaupteten Entstehung von poly- 
morphkernigen Leukocyten aus histiogenen Zellen. Die Beobachtungen 
am agranulocyti~rem Menschen entspreehen also vSllig denen am aleuko- 
cytgrem Versuchstier. Die Wucherung der histiogenen Gebilde ist 
in allen unseren Fgllen deutlieh zu beobachten, ohne dab jemMs ~ber-  
gangsformen dieser Zellen zu granulierten oder polymorphkernigen 
Formen entdeckt werden konnten. Bei einzelnen Prgparaten war 
in kleinen Gef~l]en die AblSsung und Abrundung der Endothelzellen 
besonders schSn zu beobachten. Bei Fall 5, der eine starke Bakterie~mie 
aufwies, sah man eine krgf t ige  Phagoeytose yon Bakterien dureh die 
Kupfersehen Sternzellen der Leber, die vereinzelte Mitosen aufwiesen, 
auch wenn ihr Protoplasma schon mit  Bakterien vollgestopft war. 
Hier zeigte sich besonders klar die Beteiligung des retieuloendothelialen 
Apparates bei der Beseitigung yon im Blut kreisenden B~kterien. 

Die Untersuehung des Knoehenmarks erg~Lb in den ersten 4 FMlen 
einen v611igen Sehwund der Granulocyten bis auf wenige Myeloblasten. 
I m  5. Fall fanden sich zahlreiehe Zellen, die Ms Degenerationsformen 
yon Myeloblasten und Myeloeyten gedeutet werden multten, obwohl 
bei ihnen keine Oxydasereaktion zu erzielen war. Die Oxydasereaktion 
wurde in Abstriehpri~paraten yon in Formalin fixiertem Material naeh 
der Winklersehen Methode ausgefiihrt. Immer  wurde sie in vSllig gleich 
beh~mdelten PrSparaten yon anderen FSllen, abgesehen yon frisehen 
Blutpr~iparaten, angestellt. Wiihrend bei den Vergleiehspr;tparaten und 
bei Fall 6 die Reaktion positiv ausfiel, versagte sic bei Fall 1--5. Da, 
vor allem bei Fall 5, sieher leukomyeloisehe Zellen vorhanden waren, 
lggt sieh diese Erseheinung nut so erklgren, daft bei sehweren degene- 
rat iven Zust~inden die leukomyeloisehen Zellen nieht regelm~iltig die 
Oxydasereaktion geben, eine Tatsaehe, die aueh sehon friiher yon den 
Myelob]asten, besonders bei Myeloblastenleukiimien (zu]etzt H. Hirsch- 
/eld) beobaehtet ist. 

Die zum Teil ziem]ieh stark vermehrten lymphatisehen Zellen sind 
von den aueh im normalen Mark fast immer zu findenden Lymphoeyten  
(Ask'anazy) abzuleiten. Die Reticuloendothelien, vor allem die l~eti- 
eulumzellen ,waren zum Tell stark gewuehert und abgesehen von den 
iibrigen Merkmalen dureh ihre ausgesproehene phagoeytgre Eigensehaft 
leieht zu erkennen. Besonders stark war diese Vermehrung im Fall 3, 
wobei in den iibrigen Organen ihre Wueherung niebt besonders aus- 
gepriigt war. Bei diesem Falle war die Zahl der Monoeyten im Blute 
hoeh (28%). Allerdings fanden sieh bei Fall 6, wo keine wesentliehe 
Wueherung der Retieuloendothelien festzustellen war, ebenfalls 28~ 
Monoeyten im Blut, und bei Fall 5, wo wieder eine reeht erhebliche 
Vermehrung dieser Elemente zu beobaehten war, nur 7%. 

3* 



36 W. Rotter:  Beitrag z. patholog. Anatomic d. agranulocytaren Erkrankungen. 

Zusammen/assung. 

1. B e i m  g r a n u l o c y t c n f r e i e n  M e n s c h e n  f a n d  s ich  e ine  f a s t  vSll ige 

W e h r l o s i g k e i t  des  K S r p e r s  g e g e n  das  E i n d r i n g e n  b a k t e r i e l l e r  I n f e k t i o n e n ,  

d ie  s ich  in  n e k r o t i s i e r e n d e n  P r o z e s s e n  a n  z a h l r e i c h e n  K S r p e r s t e l l e n ,  

ze ig te .  

2. Bei  d e r  A b w e h r  b e s t i m m t e r  a k u t e r ,  bak t e r i e l l e r  I n f e k t i o n e n  sp ie len  

d ie  B l u t g r a n u l o c y t e n  e ine  h e r v o r r a g e n d e  Rol le .  

3. Bei  d e n  5 r t l i c h e n  E n t z f i n d u n g s v o r g ~ n g e n  a m  b l u t g r a n u l o c y t e n -  

f r e i en  M e n s c h e n  w u r d e n  n i r g e n d s  p o l y m o r p h k e r n i g e  L e u k o c y t e n  ge- 

sehen ,  s o d a g  die  h i s t i o g e n e  E n t s t e h u n g  d iese r  Ze l l en  h S c h s t  u n w a h r -  

s che in l i eh  is t .  

4. H o c h g r a d i g e r  G r a n u l o c y t e n s c h w u n d  w a r  s t e t s  m i t  s t a r k e r  A t r o -  

p h i e  des  K n o c h e n m a r k s  v e r b u n d e n ,  w o b e i  n u r  w e n i g e  D e g e n e r a t i o n s -  

f o r m e n  j u n g e r  m y e l o i s c h e r  Zel len  e r h a l t e n  w a r e n .  Be i  d i e sen  d eg en e -  

r i e r t e n  Ze l len  w a r  ke ine  O x y d a s e r e a k t i o n  zu e rz ie len .  
Anmerkung. Nach AbschluB der Arbeit ver6ffentlichte Zadec~ in Med. Klinik 

1925 p. 688 5 F~lle yon Agranuloeytose. Bei 2 histologisch untersuchten Fi~llen fand 
er eine myeloische Metaplasie in der Milz. Sonst braehte die Arbeit anatomisch 
nichts wesentlich Neues. 
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