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Verfolgt man im ausgewachsenen Organismus das Auf und Ab der
Blutzellbildung des aus scheinbarem Ruhezustand gerissenen Ober-
schenkelmarks, so konnen gleichsinnige Gewebsumwandlungen im ib-
rigen Korperfettgewebe nicht in Erstaunen setzen; hier wie dort sind
es mesenchymale Abkémmlinge mit ihrer von der Embryonalzeit her
bewahrten Reizansprechbarkeit und Wandlungsfihigkeit, die als Reti-
culoendothelien bzw. Adventitiazellen zu Trégern vieler, insbesondere
aber blutbildender Moglichkeiten werden. Findet sich doch die Fahig-
keit postfstaler Haematopocese iiberall dort, wo das Gewebe eine dem
embryonalen Zustand dhnliche Eigenart behalten hat (Chlopin, Dieck-
mann, Hueck, Marchand, Maximow, Werzberg). Das retikulare Fett-
gewebe erscheint in diesem Sinne als junges, noch nicht vollig ausge-
reiftes Keimgewebe, und es ist daher begriindet, dafl wir es verhaltnis-
maBig hiufig als Stiatte heterotoper Blutbildung kennenlernen. Dies-
beziigliche Literaturangaben finden sich in meiner Arbeit iber extra-
medullare Blutbildung bei Polycythamia vera (Zentralbl. f. Pathol. u.
allg. pathol. Anat. 35), ferner Damberg, Gruber, Borst, Siegmund, Weil.
Die fiir die genannten Vorgiange anzuschuldigenden Ursachen, die aufler-
ordentlich verschieden sind, konnen unter den gemeinsamen Begriff
des Reizes gefalit werden. Wechselt dieser auch von Fall zu Fall, so
antwortet der Indicator (d.h. die Gewebsmetaplasie) doch mit einem
in grofien Ziigen wesensgleichen und nur der Stérke nach abweichenden
Ausschlage.

Die folgenden Mitteilungen sollen dazu dienen, Versuche, die viel-
fach zur Erforschung des Verhaltens der unter Reizwirkung stehenden
reticuloendothelialen Gebilde unternommen wurden, zu erginzen durch
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Befunde, die mir der Zufall in die Hande spielte und die wie die Er-
gebnisse eines Experimenti naturae anmuten.

Wenn man bei Erkrankungen bakteriell-toxischer Natur, wie Peri-
tonitis, Sepsis usw. und bei Krankheiten, die, ursichlich vielleicht ver-
wandt, klinisch als Blutkrankheiten ansprechen, das retroperitoneale Fett-
gewebe Dbeiderseits der Bauchaorta und der Vasa iliaca externa durch-
mustert, so findet man hier in einzelnen Fallen, oft im Verein mit als
solchen deutlich kenntlichen Lymphknoten, oft auch allein, stecknadel-
kopf- bis iiber bohnengrofle Gebilde von markig-weicher Beschaffen-
heit und grauroter bis dunkelroter Farbe, die auf den ersten Blick
eine auffallende Ahnlichkeit haben mit himorrhagischen Lymphknoten
oder auch mit Hamolymphknoten und deshalb bisher wohl genaueren
histologischen Nachpriifungen entgangen sind. Bei schirferem Hin-
sehen zeigt jedoch die Schnittfliche ein von den genannten Organen
abweichendes Bild: nur streckenweise, bzw. gar keine Grenzabsetzung
zum umgebenden Fettgewebe, iiberwiegend allmilicher Ubergang in
dasselbe in unregelmafligen oder sich zungenférmig in das Fettgewebe
hineinfressenden Linien, Bandern und landkartenartigen Zeichnungen.

Gleichartigen Bezirken kann man gelegentlich, jedoch nur ganz
vereinzelt, an anderen Stellen des Korpers begegnen. So gewann ich
einmal Material aus dem Fettgewebe einer operativ entfernten Mamma,
desgleichen aus der rechten Inguinalgegend. Mit einer griindlichen Durch-
sicht konnte ich mich bisher nur an den erwiahntenVorzugsstellen befassen.

Uber vielleicht entsprechende Bildungen (besonders bei Blutkrank-
heiten) fanden sich spérliche Angaben bei Dawidowsky, Fabian, Naegeli
und Schatiloff, Graetz, Jaffé, Nicol. Die kurz gefaliten, rein beschrei-
benden Berichte leiden jedoch an dem Mangel einer Auslegung und
lassen die Stellungnahme zu den im Mittelpunkte meiner Arbeit stehen-
den Fragen vermissen.

Zur Prifung der verdnderten Fettgewebsbezirke wurden dieselben
in Paraffin eingebettet, in Stufen geschnitten und mit Hamatoxylin-
Fosin, nach v. Gieson und Pappenheim, gefirbt. Die Fiille der auf diese
Weise erhaltenen Bilder im besonderen zu schildern, ist nicht méglich.
Ich mufl mich damit begniigen, die jeweilig charakteristischen histo-
logischen Einzelheiten herauszugreifen, um durch ihre Zusammen-
stellung zu einem geschlossenen Ganzen zu kommen. Vielleicht ge-
stattet eine morphologische Betrachtungsweise nicht, ein Nebenein-
ander von Erscheinungen zeitlich zu ordnen und zu werten; aber die
Befunde zwingen zu biologischem Denken, wir miissen die an uns vor-
itberzichenden Strukturverdnderungen unter dem Qesichtswinkel des Wer-
dens ansehen und einer Entwicklungsreihe jolgen, die vom Aufsprossen
erster Blutzellherde diber lymphadenoide Gewebsverdichtung bis zum Lymph-
knoten und seiner rickliufigen Gestaltsinderung fiihrt.
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I. Blutzellbildung aus dem Fettgewebe.

In dem sonst unveréinderten Fettgewebe, zwischen Reticulumfasern und
auseinandergedrangten Fettzellen in das Gewebe eingestreut kleinste, nur wenige
Zellen umfassende bis etwa follikelgrofe Zellherde. Sie sind pericapillar, haupt-
sachlich jedoch an den Knotenpunkten des retikuliren Bindegewebes angeordnet,
laufen in Bindern und Stringen aus und umgreifen, sich einreihig an Gewebsfasern
und Fettzellgrenzen entlangziehend, zum Teil zusammenhingend, grofere Fett-
gewebsinseln. Die Vielgestaltigkeit der Zellen springt sofort in die Augen: zwischen
Massen von roten Blutkorperchen Erythroblasten in allen Stadien der Entwick-
lung und des Zerfalls, wobei die Normoblasten verschiedenster GréBe und Form mit
dicht strukturiertem, rundem, hantel- und kleeblattformigem Kern tiberwiegen.
Makroblasten sind seltener. Gelegentlich ist der Durchtritt von Kerntriimmern
durch die Zellmembran zu ver-
folgen, auch Jollykérperchen
treten in der Umgebung der nor-
moblastenreichen Statten auf.

Unmittelbar daneben sind
die Fettgewebsliicken vollge-
pfropft mit Gebilden, die so-
fort als myeloische reife und
unreife Klemente ansprechen.
Letztere beherrschen das Bild;
die voll entwickelten Granulo-
cyten treten zuriick hinter
Myeloblasten, Promyelocyten,
Myelocyten jeder Gattung,
kurz, es lassen sich alle von
den Héamatologen als der my-
eloischen Reihe zugehorig ge-
kennzeichneten Zellen aufwei-
sen.

So zeigt das Fettgewebe  spp 1
auf weite Strecken hin cinen
myeloiden Bau, der ohne Kenntnis des Untersuchungsmaterials leichtlich zur
histologischen Fehldiagnose ,,Knochenmark® fithren kénnte, trotz des Mangels
an Riesenzellen, die sich niemals feststellen lieBen (Abb. 1).

Stehen in den geschilderten Gewebsteilen die erythro- und myeloblastischen
Formen im Vordergrund, so verschwinden sic in anderen vor einem Zelltypus,
den ich vorerst kurz als rundkernigen bezeichnen méchte, ja, werden in vielen
Fallen iiberhaupt vermifit. Statt ihrer dréngen sich in den Gewebsspalten beziig-
lich Grofe, Bau und Farbspeicherungsvermoégen abweichende und dennoch ahn-
liche Gebilde, die sich durch Kern und homogenen Zelleib als solche lymphoider
und Iymphatischer Natur ausweisen.

Ohne Beziehung zu den Faden des Netzes finden sich iiberall im Reticulum,
ganz gleich ob erythro-, myelo- oder lymphoblastische Herde in Frage kommen,
schlanke, langliche, bipolar zugespitzte, im Protoplasma mattblau gefirbte Zell-
formen mit ovalem, Jockerem Kern; daneben groBere, mehr stern-, auch bohnen-
formig gestaltete von gleicher Farbténung, ohne polare Betonung. Der Kern der
letzteren hat an Volumen zu-, seine Farbbarkeit entsprechend abgenommen;
deutlich heben sich in einigen Zellen von dem blaBgrauen Grunde die in Mitose-
stellung befindlichen dunkleren Chromosomen ab. Oft ist die Kernteilung schon
vollzogen, wihrend der Protoplasmahof noch in Ruhe verharrt. Figentiimliche,

Knochenmarkihnliche Fettgewebsumwandlung.
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unscharf begrenzte, matt eosingefiarbte Teile des sonst blaulich gefiarbten Endo-
plasmas erregen die Aufmerksamkeit; die Erscheinung ist nur ganz vereinzelt anzu-
treffen und mit Blutkoérperchenspeicherung durch zellfressende Elemente nicht
zu verwechseln.

Alle Zellgruppen werden jedoch beherrscht von einer mononucledren Zellart,
deren Grofe das Vielfache eines Lymphocyten betragt. Protoplasma- und Kern-
bau, wie auch die Farbstoffanziehung lassen keinen Zweifel an der Verwandtschaft
mit den vorher beschriebenen Zellformen aufkommen: der gleichméfiig abgerundete,
ganz matt- graublau gefarbte, homogen scheinende Protoplasmaleib umgibt in
schmalem Saum den ebenso runden, weillich-bldulichen Kern.

Capillaren und GefaBe groBeren Umfanges sind meist prall mit Erythro-
cyten gefiillt, spirlich untermischt mit weiBen Blutzellen. Intravasale Normo-
blasten oder unreife myeloische Formen sind als selten anzusprechen.

II. Bildung der Lymphknoten.

a) WeiBer Lymphknoten.

Die Zellherde werden, indem sie zu Balken und Stringen zusammentreten,
groBer und dichter, der myeloische Charakter — soweit vorhanden — schwindet
und macht mehr und mehr betont lymphatischer Struktur Platz. Immer weitere
Fliachen des urspriinglichen Gewebes werden in die zellige Umwandlung einbezogen.
An Stelle des Fettgewebes mit Zellgruppen und -Griippchen nunmehr ein, von
Fettgewebsinseln unterbrochenes, sonst durchgehends zelliges Gebilde, das, in
der Grundbeschaffenheit lymphadenoid, noch untermischt ist mit allen Gebilden,
die wir an erythro-, myelo- und lymphoblastischen Orten zusammengedrangt sahen,
Durch das im Werden begriffene Organ ziehen sich, das Gefiige lappchenartig
gliedernd, feinfaserige, schmale Bindegewebsstringe bis zu einem breiteren Band
aus zartem, zum Teil auch derbfibrillirem, meist kernreichem Bindegewebe,
welches an umschriebenen Abschnitten die lymphadenoiden Bezirke gegen das um-
gebende Fettgewebe gleichsam wie eine Kapsel abschlieft. Die Septen werden
begleitet von breiten Zellsiumen aus Erythro-, Granulo- und Lymphocyten, durch-
setzt und iiberlagert von unreifen Formen. Sammelstiatten fiir letztere sind auch
die in den dichteren Teilen regellos erhaltenen, vielgestaltigen Spalten und Liicken,
welche noch Massen jugendlicher Zellen in sich bergen.

In dem Lumen des breiten, subcapsulir gelagerten Raumes, wie auch in den
mit jugendlichen Zellen vollgepfropften Fugen der angrenzenden lymphathischen
Bezirke lassen sich bereits einzelne, gewissermaflen als Wandbekleidung dienende,
endotheliale Bestandteile erkennen. Nahe der bindegewebig abgeschlossenen Peri-
pherie springen hier und da gleichm#8ig dichte, rein lymphatische Zellanhdufungen
durch ihren knétchenférmigen Bau und Anordnung aus dem Gewebsganzen heraus.

Erginzt man diese, einem einzigen Gewebsschnitt entnommenen und als
fritheste Entwicklungsstufen anzusprechenden Bilder durch an anderen Pripa-
raten gewonnene Befunde wesensgleicher, aber offenbar dlterer Vorginge, so geht
mit fortschreitender Follikelformung Abnahme, ja volliges Verschwinden der un-
reifen Zellen Hand in Hand. Die Gewebsspalten, in denen sie sich sammelten
und bis zuletzt erhielten, nehmen sinusartiges Gefiige mit wandstindigen Endo-
thelien und retikulirem Gerist an.

b) Roter Lymphknoten.

Vereinzelt findet man Bilder, die, wenn sie in dem grundlegenden Bau
mit den soeben geschilderten auch ibereinstimmen, doch durch bestimmte, von
diesen abweichende Merkmale beherrscht werden. Gestaltung und Zusammen-
setzung der Zellherde nehmen hier besonderes Geprige an durch Starke und Aus-
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dehnung der erythroblastischen Anteile. Diese bleiben als solche auch mit lymph-
adenoider Gewebsveranderung erhalten: iiberall leuchten die stark eosingefirbten
Bestandteile auf: Ansammlungen von reifen und unreifen roten Blutzellen, die,
in Gewebsliicken gelagert, den gesamten lymphadenoiden Bau durchsetzen und
seinen Charakter bestimmen.

Zellanordnung im follikulirem Sinn kann in diesem Stadium noch nicht mit
Sicherheit festgestellt werden; erst auf spiteren Stufen des Entwicklungsablaufs
kommt es, wie zeitlich entsprechende Bilder zeigen, zur knétchenihnlichen Zu-
sammenballung lymphatischer Gebilde. Auf der gleichen Bildungshthe etwa
1aBt sich auch die Gestaltung der noch den Rest der Jugendformen bergenden Ge-
websspalten zum Sinus verfolgen.

III. Rickbildungsvorginge.

Mit Vorschreiten des urspriinglich metaplastisch-proliferativen Geschehens
treten die unreifen Zellformen immer mehr zuriick; die Tatsache ihres Verschwin-
dens 148t sich feststellen, die Art und Weise nur vermuten. Dagegen spielen sich
Zerstorung und Abtransport der Erythrocyten in den Hamolymphknoten vor un-
seren. Augen ab. In dem nun vollausgebildeten Sinus treten zahleiche Zellgebilde
vom Phagocytentyp auf, die sich mit roten Blutzellen und deren Triimmern
beladen: die Frefizelle nimmt unférmige Kérperformen an, ihr Leib ist angefiillt
mit einzelnen und zusammengesinterten eosingefirbten Tropfen und Schollen.
Die Rosafdrbung der intracelluliren Hamoglobinteilchen macht gewdhnlich schon
einem rétlichbraunen bis goldbraunen Farbton Platz. SchlieBlich haben auch die
Makrophagen das Gewebe gerdumt, der ehemals rote Lymphknoten unterscheidet
sich in nichts mehr von dem gewohnlichen weilien.

Es bleibt noch tibrig, mit einem Wort auf dic ricklaufigen, in einzelnen Fallen
schon frithzeitig in den Bau des neugebildeten Organs eingreifenden Vorginge
einzugehen. Schlanke, durch polare Auslaufer als Fibroblasten festzustellende
Formen erscheinen im Lumen der Sinus, Fibrillen und Faserbiindel, teils bereits
hyalinisiert, ziehen durch die Lichtung, treten in Verbindung mit den schon vor-
handenen bindegewebigen Scheidewinden. Auf diese Weise stellen sich Gewebs-
schnitte dar, in denen man die siimtlichen im Vorhergehenden beschriebenen Stufen
der Entstehung mit einem Blick iibersehen kann: vom normalen Fettgewebe bis
zum sklerosicrenden Lymphknoten.

Zusammenfassend und gleicherzeit deutend sind die niedergelegten
Befunde auf die knappe Formel zu bringen: Ursprung des Lymph-
knotens auf dem Boden prosoplastischer Fettgewebsverdnderungen. Das
Geschehen, dem wir im Neben- und Nacheinander der geweblichen An-
teile begegnen, zieht noch einmal in Kiirze voriiber: in dem sonst un-
versnderten Fettgewebe sprossen iiberall Zellherde auf, die, zu Strin-
gen und Balken zusammenflieend, weite Strecken des urspriinglichen
Gewebes in sich einbeziehen. Aus immer starkerer Zellsprossung geht
schliellich. ein von Fettgewebsinseln durchsetztes, sonst durchgehends
zelliges, im Grundcharakter lymphatisches Gefiige hervor, das die
Strukturen eines sich gestaltenden Lymphknotens erkennen 1aft (Abb. 2).

Die vielgestaltigen Zellherde, offenbar frithester Ausdruck der einer
Gewebsreizung folgenden Umwandlung, sind mit Leichtigkeit als das
Ergebnis lebhaftester Hamatopoese festzustellen. Die blutbildenden
Bezirke bieten mit ihrem Reichtum an Zellverschiedenheiten eine Fund-
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grube fir hamatologische Studien, welch letztere uns sofort zu histo-
genetischen Uberlegungen fithren miissen. Obwohl in einigen Fillen
der Umfang der Blutzellbildung im femoralen Knochenmark mit der
im Fettgewebe stattfindenden parallel zu laufen scheint (s. Tab.), so
glaube ich doch, von Erérterung der Theorien iiber Zelleinschwemmung
und folgender Zellansiedlung absehen zu diirfen; ein intravasaler Trans-
port wire die Voraussetzung, und bei der das Grundgewebe fast er-
driickenden Fiille von jungen Blutzellen miiBten die GefiBe strotzen
von unreifen Gebilden. Nichts dergleichen! Auch bei starkster Haar-
gefalfillung trifft man
in der GefiBlichtung nur
ganz vereinzelte, vielleicht
auch von einem Abtrans-
port herrithrende Normo-
blasten wund jugendliche
Granulocyten. Ich méchte
mich also zu der Uberzeu-
gung einer an Ort und
Stelle statthabenden Ent-
stehung bekennen, einer
Anschanung, der heute von
den meisten der sich mit
heterotoper Blutzellbildung
beschaftigenden Verfassern
gehuldigt wird. Die histolo-

Abb. 2. Ubersichtsbild : Ursprung des Lymphknotens gischen Bilder, die mir in
aus dem Fettgewebe. ’

Hunderten wvon Schnitten
in steter Wiederkehr vor die Augen kamen, zwingen férmlich zu einer
solchen Betrachtungsweise. Die linglich zugespitzten, hellblauen Zellge-
bilde sind nichts anderes als aus dem Fasernetz freigewordene retikulire
bzw. aus dem endothelialen Verband der Capillaren geléste Elemente. Ohne
Bindung im Gewebe liegend, dndern sie ihre frithere Gestalt, vervielfachen
ihren Umfang und lassen Teilungsstadien erkennen. Die in den Gebieten
regster Zellwucherung in Massen auftretenden, den Erythrocyten etwa
um das Vier- bis Sechsfache an GroBe iibertreffenden, abgerundeten
Zellen mit dem fast das Zellganze ausfiillenden runden, ganz locker ge-
bauten und mattblau gefsirbten Kern diirfen als FErgebnis dieser Wand-
lung angesprochen werden: wir haben es mit einer Entdifferenzierung
reticuloendothelialer Zellen zu tun, welch letztere, somit auf den Zu-
stand embryonaler mesenchymaler Gebilde zuriickgekehrt, bei der
nun einsetzenden Blutzellbildung als Stammzellen wirken. Von dieser
aus, die jeweils eine von ihrer Entwicklungsrichtung abhéngende mor-
phologische wie auch biologische Umformung erleidet, lassen sich alle
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Art und Stdirke der Fetigewebsreaktion bei verschiedenen Krankheiten.

Reaktion des Haematopoet. Reaktion
Diagnose Alter Dauer | Fettpolster| fem. KnlzChe“- des Fettg:swebes
marks
1 | Peritonitis | 54 Akut |Sehr gut — Keine
circumser.
2 | Peritonitis 38 Akut. |Sehr gut|Fettmark mit| Lymphopoese - 4
purul. erythrobl ast.| Erythropoese 4
Herden
3 | Peritonitis 56 | Subakut Gut Fettmark | Lymphopoese +
diff. Erythropoese +
Myelopoese -
4 Periior(liitgfs 56 | Subakut Gut | Erythroblast.| Lymphopoese + -
pural. diff. Mark
b ] Pelveo- 37 | Subakut |Sehr gut|Fettmark mit| Liymphopoese +
pevitonitis | ‘ erythroplast.
| . ITerden
6 ) Peritonitis { 66 Akut | Schlecht [Fettmark mit| Lymphopoese +
meip. ‘ I erythroblast. | Myelopoese +
( [ ‘ Herden Erythropoese 4 —
7, Peritonitis } 40 | Subakut |Sehr gut — Lymphopoese ++
| diff. 1 Myelopoese +
8 [ Peritonitis | 3 | Akut | Sebr -~ | Lymphopoese +
ift. ‘ | schlecht !
9 Peritonitis | 2 [ Akutissi-| Mittel | — Keine
| ma ;
10 Peri?on{}%{s | 67 i Akut | Sehr gut | Fettmark | Erythropoese + 4
t pural. dit. Myelopoese -+ +
i [ : Lymphopoese -
11 Sepsis ' 71 | Subakut-| Mittel | Haemoblast. | Lymphopoese +
) ,‘ "chronisch I Ilerde Myelopoese +-
12 | Sepsis | 46 Subakut | Schlecht } K1. haemo- | Keine
| blast. Herde |
13 Sepsis 28 ‘ Akut-  Mittel } — | Lymphoypoese + +-
i | ‘ subakut " ‘ ( Myelopoesel-+-—
14 Sepsis? 50 Chronisch, Sehr gut } — Erythropoese 4
( ( " Myelopoese --—
15 Sepsis ‘ 16 ‘ Subakut f MiBig | Hacmoblast. f Erythropoese 4+ —
Mark } Myelopoese + —
16 Sepsis | 40 | Subakut | Mittel -— Lymphopoese 4 +
i ‘ ‘ J Erythropoese 4+
] Myelopoese -i-
17 Choloanigitls 58 | Subakut ‘ Mittel ) — +—
puru
18 Tkic.Abcess‘ | 61 Chronisch | Schlecht | Fettmark mit( Lymphopoese
ileopsoas kleinsten
} erythroblas- J
tisch. Herden
19 | Aleuk. mye- | 44 Chroniseh} Sebr gut | Myeloblast. [Erythropoese + 4 +
lose (chrom. i Mark | Myelopoese -+ +
Sepsis?) | / | Lymphopoese +
20 | Endokarditis. 56 |Chronisch| Mittel — ‘ Erythropoese 4
! recid. I Myelopoese -i-
21 | Endokarditis, 37 iChronisch; Mittel PFettmark | Lymphopoese -
: Myelopocse +

, recid.

|
[

| Brythropoese +
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Art und Sidrke der Fetigewebsreaktion bei verschiedenen Krankheiten, (Fortsetzung.)

Diagnose

Alter

Dauer Fettpolster

Reaktion des
fem. Knochen-

Haematopoet. Reaktion
des Fettgewebes

marks
22 | Pharyngitis | 44 Akut- Mittel | Fettmark mit| Keine
necroticans subacut kl. erythro-
blast. Herden
23 | Meningitis | 47 Akut | Sehr gut — Keine
purul.
24 | Encephalitis| 53 | Subakut |Sehr gut — Keine
25 | Bndokarditis| ¢ Subakut | Sehr gut — Liymphopoese + -+
ulcerosa Myelopoese +
Erythropoese +
26 Anaemia, i Chro- | Schlecht | Erythroblast.| Erythropoese +
pernic. ? nisch 2 Mark Myelopoese +
Lymphopoese +
27 Anaemia 32 |Chronisch| Mittel |Erythroblast.| Erythropoese +
perniciosa Mark Myelopoese +
‘ Lymphopoese -+ —
28 Anaemia 47 [Chronisch | Sehr gut | Erythroblast.| Erythropoese 4
perniciosa Mark Myelopoese +
Lymphopoese + —
29 | Anaemia 56 |Chronisch | Sehr gut | Diff. geringe | Keine
perniciosa erythro- und
myelobl.
Reaktion
30 \ Anaemia ?  |Chronisch | Sehr gut Diff. Haema-| Erythropoese +
perniciosa topoese
31 ) Liymphat. 2 |Chronisch| Gut |Diff. Erythro-Lymphopoese + + +
Leukaemie und Liympho-
| poese
32 | Carcinosis | 73 |Chronisch| Schlecht [Diff.kl.myelo-| Keine
u. erythrobl.
Herde
83 | Carcinoma | 3! |Chronisch| Mittel | Erythro- u. | Myelopoese -+
ventriculi myeloblast. | Lymphopoese + +-
Herde
34 | Carcinoma | 57 |Chronisch| Mittel | Diff. eryth- | Lymphopoese -+
uteri robl. Mark
35 | Sarcomatosis| 43 [Chronisch| Mittel |Herdformige | Lymphopoese 4 +
ossium haematobl.
Reaktion
36 | Carcinoma 73  |Chronisch | Sehr gut | Ausgedehnte| Keine
ventriculi erythroblast.
Herde
37 | Carcinoma 47 |Chronisch | Mittel Fettmark | Keine
linguae
38 | Tuberkulose | 59 |Chronisch| Mittel — Lymphopoese +
39 | Tuberkulose | 76 |Chronisch| Schlecht Diff. erythro-| Lymphopoese -
blastische Re-
aktion
40 | Atrophia 38 | Subakut | Mittel | Blutungen | Lymphopoese +
}subac. hepatis Erythropoese +

Myelopoese -+
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Stufen verfolgen bis zu den nun als fertige Individuen anzusprechenden
weiflen und roten Blutkérperchen. Die eosingefirbten Protoplasma-
teile in den retikuliren und entdifferenzierten Zellgebilden mdéchte ich
als Anzeichen einer im Verlauf der Erythropoese auftretenden friihe-
sten Hamoglobinspeicherung bzw. -entstehung gedeutet wissen. Von
dem Ursprung des in der Zelle in Erscheinung tretenden Hamoglobins
kann dabei nichts ausgesagt werden, wie man auch in der spérlichen
diesbeziiglichen Literatur (Rindfleisch, Minot zitiert Weidenreich) nur
unsichere Angaben dariiber findet. Ich mufl mich damit begniigen,
die Tatsache des erst in Spuren vorhandenen und dann anwachsenden
Blutfarbstoffgehaltes an der Farbtonung festzustellen: leuchtendere
Eosinfarbung zeigt schlieflich den Erythroblasten an, dessen Weiter-
bildung zum Erythrocyten bei der Fille der Normoblastentypen ohne
Schwierigkeiten nachzugehen ist. Auch Aufspaltung des Normoblasten-
kerns und Austritt seiner Triimmer ist hiufig zu beobachten; des-
gleichen finden sich Jollykorperchen an den Statten erythroblastischer
Tatigkeit.

Die einzelnen Formen der myeloischen und lymphatischen Reihe
treten uns in allen Abstufungen und Ubergingen entgegen. Von der
Stammzelle bis zum Myeloblasten bzw. Lymphoblasten — denn feinere
Unterschiede zwischen beiden lassen sich in Gewebsschnitten nicht
feststellen — ist kein weiter Weg. Unter Erhaltenbleiben der Grund-
struktur wird Kern- und Protoplasmagefiige dichter und in der Far-
bung entsprechend dunkler. Der durch die verschiedenartigen Granula
charakterisierte Promyelocyt und Myelocyt hebt sich deutlich hervor;
Iymphatische Jugendformen jeder Gattung ziehen an uns voriiber
{Abb. 3).

Wenn R. Meyer als Gegner der Zecllwandlung duflert, noch keine
Zelle habe die Riickkehr auf indiffcrente Stadien gezeigt, noch viel
weniger bestehe die Moglichkeit, sich von hier aus zu differenzieren,
oder Helly (und mit ihm Rabl) eine auf derartigen Erscheinungen
beruhende vollwertige morphologische und physiologische Zellausbil-
dung als unbewiesen zuriickweist, so glaube ich, diese Einstellung
durch meine Ausfiihrungen iiberholt zu haben, da es gelang, die auf die
Mutterzelle zuriickzufithrende Abstammung von Gebilden mit aus-
gepragter Eigenart an klaren und eindeutigen Bildern zu zeigen.

Gleicherzeit wurde damit den Vertretern der unitarischen Rich-
tung, die ich hier nicht zu nennen brauche, eine feste Stiitze geliefert.
Dem Ubergang ausgereifter Zellen in solche eines anderen Typus will
ich damit nicht das Wort reden; fiir eine solche Behauptung kann ich
Beweise nicht erbringen. Auch miiite man dann im Hinblick auf das
Endergebnis der Gewebsumwandlung, die ja offenbar auf eine mit
Alterwerden des Prozesses zunchmende und schlieBlich alleinherrschende
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Lymphopoese zuriickzufiihren ist, eine der hergebrachten Anschauung
entgegenstrebende Behauptung, nédmlich ein Ubergehen myeloider Zellen
in solche lymphoiden Charakters aufstellen.

Die zu so wmwilzender Gewebsprosoplasie fihrenden Momente diirflen
— dafir sprechen die in Frage kommenden Erkrankungen — im we-
sentlichen bakteriell-loxischer Natur (im weitesten Sinne) sein. Wes-
halb in den frithesten Stadien einmal die erythro- und myeloblastischen
Tendenzen, in anderen Fallen wieder Lymphopoese vorherrscht oder
sich bei Mangel aller Granulocyten als einziges Zeichen geweblicher
Reaktion iiberhaupt erweist, entzieht sich meiner Beurteilung. Die

N9
' b
N -’""-f-l )
F
7,
o
& :?
4
] P
f

Abb. 8. Unreife Blutformen. R = Reticulumzelle; § = Stammzelle; M = Myeloblast ;
N = Normoblast; P = Promyelocyt.

Entscheidung, ob und wie weit die Spezifitit der von verschiedenen
Bakterienarten stammenden Toxine, die Dauer ihrer Einwirkung hier-
bei eine Rolle spielen, mufl vorerst offenbleiben; dahingehende Unter-
suchungen sind noch nicht abgeschlossen. Verschiedenartige Wirk-
samkeit ein und desselben Reizes vorausgesetzt, erlangt die Reizstirke,
die Veranlagung des Individuums, insbesondere seine aus den ver-
schiedensten Faktoren zusammengesetzte immunbiologische Gewebs-
lage die weitgehendste Bedeutung. Die jeweilige Zellstruktur kann von
den cellularen Lebensbedingungen, dem Nahrmilieu abhiingen (Awrorow)
oder, wie Réfle sagt, bedingt sein durch gewisse, jeweils wechselnde
chemische Korrelationen zwischen Gewebsflissigkeit und Zelle, ja Dan-
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¢schakoff bezeichnet den spezifischen Ausbildungsvorgang geradezu
als Folge einer Reihe von physiko-chemischen Reaktionen. Auch Sieg-
mund nimmt auf Grund von Versuchen engste Beziehungen an, einer-
seits zwischen der Beschaffenheit des retikuliren Bindegewebes und
seiner Stoffverarbeitung, seinen Aufsaugungsvorgingen, andererseits der
Bildung von Blutzellen nach der verschiedensten Richtung hin. ,,Nur
so ist es zu verstehen, daB die Verarbeitung ein und desselben Stoffes
bald zu granulocytiren, bald zu lymphocytéren und histiocytaren Re-
aktionen fiihrt.*

Die hier verfolgten Gedankenginge miissen zur Erorterung des
Entziindungsproblems fithren, auf welches ndher einzugehen sich hier
eriibrigt. Jedenfalls mufl die Wesensihnlichkeit, um nicht zu sagen
-gleichheit der entziindlichen Zustéinde mit den geschilderten Struktur-
verinderunegn auffallen. Auch diirfte im Hinblick auf letztere die
Anschauung einer zwar nur teilweisen, jedoch betont autochthonen
Histiogenese bzw. Wucherung der Entziindungszellen, die ja heute be-
reits allseitig aufgenommen ist (Busse, Borst, Herzog, Marchand, Siern-
berg u. a.), noch mehr in den Vordergrund riicken.

Denken wir an die ibereinstimmenden Punkte der hier beschrie-
benen und der entziindlichen Vorgange im engeren Sinne, so crgeben
sich ohne weiteres Gedankenverbindungen zwischen den im Gefolge
von Entziindungen auftretenden Bildungen lymphoider Knétchen (Greggio,
Ssobolew) und der Entstehung des Lymphknotens auf dem Boden irri-
tativ-prosoplastischer Gewebsumwandlungen.

An Hand der mikroskopischen Bilder lassen sich zwei, bereits oben
ausfithrlich dargesteltte Wege der Lymphknotenbildung verfolgen: a) der
wnmittelbare, b) der diber den Hdmolymphknoten. Letzterer diwrfte be-
sondere Aufmerksamkeit erregen, da er geeignet ist, auf die noch immer
ungeklarte Bedeutung und Titigkeit der Blutlymphknoten einiges
Licht zu werfen. Bei der mittelbaren Lymphknotenbildung fallen ganz
besonders die weiten erythroblastischen Bezirke auf, die sich auch
mit fotrschreitendem lymphatischen Umbau in ihrem Bestande als
solche verfolgen Jassen und in dem lymphadenoiden Gefiige wiedor-
gefunden werden als umfangreiche eosingefirbte Anteile, die sich aus
reifen und unreifen, in sinuésen Gewebsliicken angesammelten Blut-
zellen zusammensetzen (Abb. 4). Die unreifen Gebilde verlieren sich,
die Brythrocyten bleiben vorerst erhalten, liegen zusammengeballt in
den jetzt als solche erkennbaren Sinus: das bekannte Bild des Hdmo-
lymphknotens. Dieses Hohestadium scheint nur von kurzer Dauer.
Nachdem Massen von Phagocyten die Sinus durch Abtransport der
roten Blutkorperchen gesidubert, unterscheidet sich das nun entstan-
dene Organ in nichts von den gewdchnlichen weiflen Lymphknoten.
Méoglicherweise wurden Weidenreich u. a. durch die allseits bekannten
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Bilder der von Erythrophagen strotzenden Sinus veranlaft, den Hamo-
lymphknoten als ein der Milz nahestehendes, der Blutzerstérung die-
nendes Organ sui generis anzusprechen. Es kann nunmehr kaum noch
ein Zweifel bestehen, dall wir es mit unvollkommenen Gebilden bzw.
Jugendstadien des weifen Lymphknotens zu tun haben, eine Ansicht,
der sich schon Schumacher und in bedingtem MaBe auch Helly zuneig-
ten, allerdings unter anderen genetischen Voraussetzungen. Gewisse
Anklinge an meine Befunde bietet die ohne den Versuch einer Deu-

Abb. 4. Entstehung des Blutlymphknotens,

tung gegebene Beschreibung Meyers (zit. Eisler), der bei Schafen in
Blutlymphknoten bluthaltige Bezirke im Parenchym fand, die aus roten
Blutkérperchen, zahlreichen granulierten Zellen verschiedener Art und
Reticulum bestanden. Dayton, Vincent und Harrison verzeichnen Uber-
gange und Verbindungen von Hamolymphknoten und weilen Knoten,
die nach dem Gesagten ohne weiteres verstdndlich werden. Es scheint
jedoch die Entwicklung des Lymphknotens iiber den Hamolymph-
knoten die seltenere Form, der unmittelbare Weg die Regel zu sein.

Nachdem wir wissen, dafl auch wahrend des extrauterinen Lebens
eine Vermehrung von Lymphknoten im Korper statthat, muBte es ein-
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mal gelingen, die Bilder der frithesten Entwicklungszeit vor Augen
zu bekommen. Aus jhnen zog ich die Berechtigung, nach allseitigen
reiflichen Erwagungen die in ihrem Gesamtbau nicht gleich ohne wei-
teres eindeutigen Gebilde als neuentstehende Lymphknoten zu werten.
Ubergangsstrukturen zu lymphonodiren Organen waren zweifelsfrei
vorhanden; es fragte sich nur, ob nicht mit der Méglichkeit der Riick-
bildung eines urspriinglich vorhandenen Lymphknotens gerechnet wer-
den mufBite, Bedenken, die sofort schwanden, als es mir gliickte, mitten
im Fettgewebe kleinste, rein himoblastische Herde zu finden, bei denen
weder Beziehungen zu fertigen Lymphknoten bestanden, noch eine
lymphonodire Entwicklung zu verfolgen war.

Frkennt man die Auslegung der dargestellten Gewebsmetaplasie
als zu Recht bestehehnd an, so ergibt sich zum Teil eine gewisse Uber-
einstimmung (Jolly, Weidenreich), im gréBeren Teil aber weitgehender
Unterschied zwischen der postiotalen und den bisher niedergelegten
Beobachtungen, besonders der frithesten embryonalen Lymphknoten-
bildung (Eisler, Sabin, Stéhr u.a.). Jolly (zit. Weidenreich), der leider
auf Einzelheiten nicht eingeht, gibt bereits der Uberzeugung Ausdruck,
dafl der Lymphknoten durch Umformung mesenchymaler Zellen ent-
stehe; dem stimmt Weidenreich bei, wenn er die freien Bestandteile der
Lymphknoten an Ort und Stelle aus abgelosten Mesenchymzellen her-
vorgehen 14t und letzteren die Fahigkeit der Differenzierung nach
der roten oder weillen Blutkérperchenreihe hin zuspricht. Auch die
Angaben von Naegelt und seinem Mitarbeiter H. Fischer (zit. Weiden-
reich) lassen eine auffallende Gleichsinnigkeit erkennen. Die Mehrzahl
der allerdings iiberwiegend von Tierembryonen stammenden Schilde-
rungen weisen dagegen mit den oben zusammengestellten Ergebnissen
nur spérlichste iibereinstimmende Punkte auf, so beziiglich der Loka-
lisation — erste Anlagen beim Vogelembryo in enger Anlehnung an
den Ductus thoracicus, entlang der Aorta und den Aortenwurzeln {Meller,
zit. Bisler) — und dem Auftreten erythroblastischer Bezirke (Reiferer
und. Seliévre, Saxer zit. Marchand). Wenn auch sonst die Angaben der
mit dém alierverschiedensten Material arbeitenden Untersucher haufig
von einander abweichen, so ist doch eine den embryonalen Entwick-
lungstyp bestimmende Abhéngigkeit vom LymphgefiBsystem unver-
kennbar, die moglichenfalls auch im spiteren Leben von Bedeutung
ist, jedoch nicht bewiesen werden kann, da in den fraglichen Bezirken
eine morphologische Darstellung abgeschlossener Lymphbahnen nicht
gelingt. Auffallend bleibt immerhin die eingangs fiir die beschriebenen
Gebilde erwdhnte vorherrschende Anordnung lings Bauchaorta und
Vasa iliaca externa, die vielleicht zusammenhéingt mit besonders reicher
LymphgefiBiversorgung und dementsprechend regem Stoffwechsel in
diesen Korpergebieten.

Virchows Archiv. Bd. 258. 4
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Die geringen, sich noch im Ungewissen bewegenden Kenntnisse
iiber extrauterine Lymphknotenneubildung, die uns von den, der Frage
auch in Versuchen nahertretenden Forscher Bayer, de Qroot und Ritler
in fritheren Jahren tibermittelt wurden, scheinen die einzigen auf die-
sem Gebiet geblieben zu sein; meines Wissens sind Untersuchungen iiber
die Moglichkeit lymphonodérer Neubildungen iitberhaupt und iiber die Art
ihrer Entstehung im Fettgewebe spiter nicht mehr aufgenommen wor-
den, und nach wie vor blieb die Fragestellung bestehen, ob man die
in Verbindung mit Fettgewebe auftretenden lymphknotenihnlichen Ge-
bilde als progressiver oder degenerativer Natur zu werten habe. Ich
glaube heute auf Grund meiner Erfahrungen sagen zu diirfen, dafl diese
hiufig anzutreffenden Bilder zentraler Fettgewebsinseln mit lymphono-
darer Randzone nichts anderes sind als ein bestimmtes zeitlich fort-
geschrittenes Stadium in der Entwicklungsreihe, ein Zustand, in dem
die bunten Wucherungsvorginge der Frithzeit bereits nach bestimmter
einheitlicher Richtung hinstrebenden Vorgingen im Gewebe Platz ge-
macht haben. ,

Von diesem Gesichtspunkt aus miite auch die Deutung der vielen
unter physiologischen und pathologischen Verhiltnissen von der Norm
abweichenden Lymphknotenformen notwendig einer Nachpriifung unter-
worfen werden. Vielleicht gewinnen wir eine klarere Einstellung zu
einem groBen Teil der bisher als sekundére Lymphknotenumwandlung,
Infiltration usw. (Hammerschlag, Herzenberg, Hirschfeld, Jaffé, Oester-
lin, Selling, Werzberg u. a.) angesprochenen Erscheinungen, wenn wir
bei ihnen von dem Gedanken sekundarer Verdnderungen absehen und
sie als Einzelglieder in den Ablauf einer Entwicklung einzureihen ver-
suchen: Hs entspricht den vorher erwihnten Angaben Fischers und
Naegelis, wenn Schridde es als bemerkenswert bezeichnet, daB sich in
den Lymphknoten Neugeborener hiufig myeloisches Gewebe findet,
und es gliedert sich diese als unvollkommene Organausreifung zu deu-
tende Erscheinung ohne weiteres den oben geduBerten Mutmafungen an.

Vorbedingung fiir die in mehr oder minder hohem Grade beobachtete
Abwehrreaktion — als welche ich sie bezeichnen méchte — ist ein gut
ausgebildetes und vollwertiges Fettgewebe. Bei unterernihrten und
kachektischen Individuen scheint dasselbe infolge mangelhafen Stoff-
wechsels und somit auch ungeniigender Reizstoffzufuhr nicht mehr als
Abwehrvorrichtung. in Tétigkeit zu treten.

Zusammenfassung.

Bei Krankheiten bakteriell-toxischer Natur fanden sich im refroperi-
tonealen Fettgewebe stecknadelkopf- bis bohnengrofe, weiche, dunkelrote
Bezirke, die makroskopisch leicht mit hdmorrhagischen Lymphknoten und
Héimolymphknoten zu verwechseln waren.
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Die mikroskopischen Bilder zeigten im sonst unverdnderten Fetigewebe
himoblastische Bezirke, welche Umwondlung wnd Weiterentwicklung zum
Lymphknoten erkennen liefen.

Als Ursache der Feilgewebsprosoplasie miissen in diesen speziellen
Fillen bakleriell-toxische Reizwirkungen angesprochen werden.
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