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Seit Griesinger (1850) waren die Verénderungen der himatopoetischen
Organe bei Typhus recurrens (TR.) der Gegenstand zahlreicher Unter-
suchungen. Die meisten Forscher beschiftigten sich aber hauptsichlich
mit der Milz, deren Veranderungen sich einerseits in einer diffusen
Hyperamie, Blutergiissen, Wucherung der lymphoiden Bestandteile und
Quellung des Endothels, andererseits in der Bildung von Infarkten
und eigenartiger miliarer Herde kundgetan. Die letzteren treten ent-
weder als nekrotische Abschnitte (Nikiforoff} oder als Anhiufungen
karyorhektisch verdnderter Zellen (Rabinowitsch) oder auch als eitrige
Follikulitiden (Bystrow) auf, wobei sie von Fibringerinnsel und Erythro-
cyten umgeben werden.

Erst vor kurzer Zeit wiesen einige Forscher (Kritsch, Sidorow) auch
auf die Entwicklung jugendlicher Formen des myeloischen Gewebes
hin. Die Mehrzahl der Untersucher konnte auBerdem die Anwesenheit
der Spirochéten Obermeyers in der Milz, und zwar hauptsichlich im
Bereich der miliaren Herde, feststellen, wobei die Spirochéten meistens
in Mikrophagen eingeschlossen erscheinen. Seitens des Knochenmarkes
werden ebenfalls Hyperimie, Blutergiisse, Anhdufungen lymphoider
Bestandteile und nekrotische Herde vermerkt. In den Berichten iiber
progressive resp. regressive Verénderungen, die bei TR. in der Milz
und im Knochenmark auftreten, finden sich nur spérliche Angaben iiber
das Verhalten blutbildender Tétigkeit und cellulire Zusammensetzung
dieser Organe. Diese letztere bildet eben den Hauptgegenstand meiner
Untersuchungen. Es sind Knochenmark der Femurdiaphyse, Milz,
Lymphknoten und Nebennieren von insgesamt 10 Leichen an TR. ge-
storbener untersucht worden. Der Tod erfolgte teils auf der Hohe der
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Temperatursteigerung, teils wihrend der Apyrexie. Krankheitsdauer
schwankte zwischen 2 und 40 Tagen.

Zum Tixieren brauchte ich 10 proz. Formalin und Zencker-Formol.
Farbung: Hématoxylineosin nach v. Gieson Azureosin nach Nochi,
Sudan IIT, nach Weigert fir Fibrin und Unna- Pappenheim fir Plasma-
zellen.

AuBerdem wurde die Reaktion auf Eisen nach Perls-Nishimura
gepriift und Organstiicke nach Levaditi (Nachfirbung mit Giemsa-
losung) bearbeitet.

Das Knochenmark.

Das Knochenmark der Femurdiaphyse sah makroskopisch gelblich oder grau-
rétlich aus; mikroskopisch zeichnete es sich durch Erweiterung der Sinusoide und
ihre Uberfillung mit Erythrocytern, was be-
sonders deutlich in den rasch todlich verlau-
fenden Féllen ausgeprigt worden war. Aufler-
dem sah ich ab und zu Blutaustritte mit Fibrin-
ausflockung, Odem und verstreute nekrotische
Herde (2 Fille), welch letztere aus einer fein-
kornigen, strukturlosen Masse bestanden und
sich mit Fosin rosa firbten. In der Umgebung
dieser Herde konnte ich keine Gewebsreaktion
nachweisen.

Jedesmal war dabei besonders auffallend
die Anwesenheit einer grofen Menge verschie-
denartiger Zellformen, die bald zwischen den
Fettzellen unregelméBig geformte Stringe
bildeten, bald aber als groBere kompakte Zell-
Abb. 1. Febris recurr. Knochenmark.  mgggen fast das ganze Fettgewebe des Knochen-
Fall von kurzem Krankheitsverlauf. Vor~ . .
herrschende Elemente sind Mutterzellen. marks verdréngten. Das genauere Studium
Farbung Azur-Eosin. VergroBerung:  dieser Zellen iiberzeugte mich, daB3 morpho-

Reichert Ok, 4, Obj. Tmm. logische HEinheit hier eine Mutterzelle ist,

deren GroBe ungefihr den grofien Lymphocyten
oder Hamocytoblasten entspricht, mit einem runden oder ovealn Kern mit 1-—2
Nucleolen und zartem Chromatingeriist. Das Protoplasma ist ausgesprochen
basophil. Diese Zellen vermehrten sich sehr stark, was aus zahlreichen Mitosen
zu sehen ist. Besonders auffallend war aber ihr Vorherrschen in den Fallen, wo
der Tod verhéltnismafig frith erfolgte (im 1. bzw. 2. Anfall [Abb. 1]). In meinen
Praparaten habe ich alle Ubergangsformen zwischen Mutterzellen und polymorph-
kernigen Leukocyten sehen konnen, d. h. Promyelocyten, Myelocyten und
Metamyelocyten mit neutro-, eosino- und basophiler Kornung. In der Regel
sah ich desto mehr Hosinophile, je linger die Krankheit dauerte (Abb. 2).
Was nun die erythrocytiren Elemente anbetrifft, so sah ich aufler Normo-
cyten auch basophile polychromatische Erythro- und Normoblasten; die letzteren
oft zu mehreren gruppiert, iiber andere Zellformen iiberwiegen. Auch waren
Mitosen und (hauptséchlich in Normoblasten) Pyknose und Karyorrhexis zu
sehen. Sowohl Granulo- als auch Erythropoese waren besonders stark in den
Fallen mit langerer Krankheitsdauer (Tod im 3. Anfall resp. 3. Apyrexie [Abb. 3]).
Unter obenerwihnten Zellen fanden sich auch Megakaryocyten, Plasma-
zellen und eine geringe Anzahl kleiner Lymphocyten, wobei in vorgeriickten
Krankheitsstadien bedeutend mehr degenerative Formen der Megakaryocyten
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hervortraten. AuBerdem sah ich Zellen mit allen Zeichen der Nekrose und Nekro-
biose. Einige nahmen den Farbstoff (Azur) iiberhaupt nicht auf und erschienen
als ,,Schatten‘‘, wieder andere zeigten deutliche Bilder der Karyolyse und Kern-
zerfalls in kleine Bruchstiicke. Das myeloische Gewebe verteilte sich haupt-
siichlich in den Maschen des retikuliren Stromas. Unter erwidhnten myeloischen
Elementen fanden sich auch zahlreiche Zellen des retikuldren Knochenmark-
stromas, die etwa 3—4mal groBer als groBe Lymphocyten waren und in ihrem
blaBrosa gefirbten Protoplasma bald ganze Erythrocyten und Normoblasten,
bald nur deren Kerne oder Kernbréckel enthielten. Ebensolche Makrophagen
fanden sich auch in den Lichtungen erweiterter Sinusoide, deren Endothel hyper-
trophisch war. Nicht selten konnte ich das Vorhandensein eines eisenhaltigen
Pigmentes nachweisen. In den nach Levaditi imprégnierten Préparaten waren
gut erhaltene, scharf gewundene Spiroch. Oberm. zu sehen, die meistens frei zwischen
Knochenmarkzellen und Fibringerinnseln lagen, seltener auch intracellulir, dann
aber stark verdndert waren.
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Abb. 2, Febris recurr. Knochenmark. Fall Abb. 3. Febris recurr. Xnochenmark. Fall von

von protrahiertem Xrankheitsverlauf. GroBe protrahiertem Krankheitsverlauf. GroBe Anzahl

Anzahl eosinophiler Granulocyten. Farbung Hiamoglobin enthaltender Zellen. Zahlreiche

Azur Xosin. VergréBerung: R. Ok. 4, Obj. Makrophagen. Fiarbung Azur-Eosin. Vergro-
Imm. Berung: R. Ok. 4, Obj. Imm,

Seitens des Knochenmarkes haben wir also folgendes zu verzeichnen:
Hyperdmie, Blutaustritte mit Fibrinausflockung, Bildung kleiner
nekrotischer Herde, Auftreten einer bedeutenden Anzahl von Mutter-
zellen (Hamocytoblasten) und ihre Differenzierung sowohl in granu-
lierte wie auch hémoglobinhaltige Zellformen, bei gleichzeitiger Mobili-
sierung der Elemente des reticulo-endothelialen Apparates, Auftreten
von Makrophagen und schlieBlich die Anwesenheit der Spiroch. Oberm.

Die Milz.

Die Milz war in allen: Féllen vergroBert, und in der leicht zerreiilichen resp.
zerflieflenden dunkelroten Pulpa sah man vereinzelte oder mehrfache Infarkte oder
auch kleine nekrotische Herde. Die mikroskopische Untersuchung zeigte eine
bedeutende Hrweiterung der vendsen Sinus und Venen, ihre Uberfiillung mit
Erythrocyten, zahlreiche Blutergiisse mit Fibrinausflockung, Thrombenbildung
und hyaline Degeneration arterieller Winde mit Fettablagerung darin. Von einer
Differenzierung in rote und weifle Pulpa war meistens nichts zu merken. In einem
Teil der Félle hatten wir lauter Nekrosen oder nekrotische Abscesse, deren Inhalt
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feinkérnige, strukturlose Masse darstellte, mit Beimischung von polymorphkernigen
Leukocyten, umgeben von Erythrocyten und Fibringerinnseln. In anderen
Fallen trat zutage fast das véllige Verschwinden Malpighischer Kérperchen und
Vorherrschen der roten Pulpa. Gut erhaltene Follikel bestanden wesentlich aus
kleinen Liymphocyten, die éfters Pyknose und Karyorrhexis aufwiesen. An der
Peripherie der Follikel traf man Zellen des retikuldren Stromas verschieden stark
hypertrophiert, oft in Makrophagen numgewandelt. AuBer vereinzelt oder gruppen-
weise liegenden Erythrocyten sah ich in der roten Milzpulpa sowohl kleine wie
auch grofe Lymphocyten, Plasmazellen, Granulocyten mit verschiedener Kérmung
und himoglobinhaltige Zellen — hauptséchlich Normoblasten. Im allgemeinen
kann ich sagen, daf je linger die Krankheit dauerte, desto gréBer die Menge dieser
Gebilde war. Ziemlich selten dagegen sieht man Megakaryocyten oder nur deren
Kerne. Einige Zellen, vor allem Lymphocyten, wiesen die Zeichen der Nekrobiose
der Kerne oder vollstindige Nekrose des ganzen Zellkorpers auf. VergrdBerte
Zellen des retikuloendothelialen Apparates traf man sowohl in der Pulpa selbst,
wie auch in den Lumina der Sinus,
wo sie gelegentlich den ganzen Raum
. ausfillten. Stellenweise sieht man alle
&) Ubergangsformen zwischen Endothel
& und typischen Makrophagen. In eini-
: gen Fillen bildeten die retikuloendo-
- thelialen Zellen grofle Komplexe, die
&S % danndas mikroskopische Bild beherrsch-
s ", oo ten, wobei sie oft voll von zelligen

i

Einschliissen, darunter auch Erythro-
cyten, waren und grofle Mengen Fett-
tropfchen und eisenhaltigen Pigmentes

! enthiclten- (Abb., 4). Hauptsichlich in
der Ndhe von nekrotischen Abscessen
sah ich Spiroch. Oberm., die meistens
Involutionsformen darsteliten.

Was also die Milz anbetrifft, so
weist sie bei TR. folgende Verande-
rungenauf :starkeHyperamie, Blut-
ergiisse, ausgedehnte Nekrosen und nekrotische Abscesse, Mobilisierung
des reticulo-endothelialen Apparates mit seiner 4uBerst lebhaften phago-
cytiren Tatigkeit, miBige Granulo- und Erythropoése, Bildung von
Plasmazellen und schlieBlich das Eindringen der Spiroch. Oberm.

Abb. 4. Febris recurrens. Milz. Reticulo-endoth.
Zellen mit zelligen Einschliissen, groBer Menge
Fetttropfchen und eisenhaltigem Pigment. Far-
bung 1. Azur-Eosin; 2. Sudan ITI. 38, Nach
Perls-Nishimura.

Die Lymphknoten.

Sechsmal unter 10 meiner Fille fand ich vergréBerte mesenteriale und retro-
peritoneale Lymphknoten, deren mikroskopische Untersuchung betrichtliche
Stérung der normalen Scheidung in Rinderschicht und Mark zeigte, so daB
diese ziemlich regellos strangartig durcheinander zogen. In besonders akuten
Fallen waren die Lymphknoten stark hyperimisch, 6dematos, mit kleinen nekro-
tischen Abschnitten und erweiterten lymphatischen Sinus, welche voll von
hypertrophischen, phagocytierenden Endothelzellen waren. Auch Lymphocyten
und Erythrocyten fanden sich drin. AuBerdem sah ich in den Lymphknoten noch
Plasmazellen, Granulocyten (Myelocyten mit neutrophiler Kérnung) und grofle
Mengen von Makrophagen. Man sah auch Zellen, die so stark degeneriert waren,
daf ihre Identifizierung nicht mehr méglich war.
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Als wesentlichste Verinderungen der Lymphknoten bei TR. sind
also die Mohilisierung der Elemente des retciulo-endothelialen Apparates,
ausgedehnte Zellnekrosen und mifBige Granulopoese zu nennen.

Die Nebennieren.

In den Nebennieren, auBer ziemlich starker Hyperimie beider Schichten,
war besonders die Entwicklung des myeloischen Gewebes auffallend, das in Form
von verschieden groBen Herden die ganze Driise, hauptsichlich aber die Marksub-
stanz, speziell in der Nahe der Rindenschicht, durchsetzten. Dieses Gewebe,
das vorziiglich sich im Inneren der Capillaren ansammelt, besteht aus Hamocyto-
blasten, Granulocyten in verschiedenen Stadien der Entwicklung, lymphocyten-
ghnlichen und Plasmazellen. AuBerdem sah ich homogene, kugelférmige Gebilde,
die sich mit Eosin rosa farbten. Die Mobilisierung der reticulo-endothelialen Zellen
trat auch hier scharf hervor. Spiroch. Oberm. fanden sich ebenfalls, und zwar
mehr in der Marksubstanz. In den Nebennieren bei TR. haben wir also die Entwick-
lung des myeloischen Gewebes und Mobilisierung des reticulo-endothelialen Appara-
tes vor uns. ‘

Fassen wir nun die Ergebnisse unserer Untersuchungen zusammen,

so konnen wir sagen, daB bei TR. sowohl im Knochenmark wie auch
in der Milz, Lymphknoten und Nebennieren aufler Hyperimie und
Blutaustritten sich noch regressive und progressiven Prozesse entwickeln.

Regressive Verinderungen bestehen entweder in den Befallensein
einzelner Zellen in Form von Nekrobiose der Kerne. (Karyolyse, Karyor-
rhexis, Pyknose) und vollstandiger Zellnekrose, oder in mehrfachen herd-
formigen Veréinderungen (nekrotische Herde) ohne Reaktion (Knochen-
mark, Lymphknoten) resp. solcher mit deutlicher Reaktion (Milz)
seitens des umgebenden Gewebes (Fibrinausfallung und Ansammlung
von Erythrocyten). Nekrotische Herde sind besonders zahlreich in
der Milz, wo sie, ¢fters mit ebenfalls nekrotischen Abscessen zusammen,
bloB durch diinne Schichten der roten Pulpa voneinander getrennt,
das ganze Organ durchsetzen. '

Was nun die Verinderungen progressiven Charakters anbelangt, so
bestehen sie in der Entwicklung des myeloischen Gewebes, die besonders
energisch im Knochenmark vor sich geht. Die Mutterzellen (Hamo-
cytoblasten) vermehren sich ganz betrachtlich und beteiligen sich dann
in der Granulo- und Erythropoese. Dabei sind die Veréinderungen je
nach der Krankheitsdauer verschieden, und zwar: in rasch tddlich
verlaufenden Fillen herrschen unreife, einkernige, vom Typus der
Héamocytoblasten, Zellformen vor. Sonst, d.h. wenn der Tod erst
nach mehreren Anfillen erfolgt, sind die Mutterzellen schon so weit
entwickelt, dafl wir rveifere Stadien sehen.

Die Milz reagiert ebenfalls mit erhéhter Granulo- und Erythropoese.
Trotzdem daf ausgedehnte Nekrosen oft das mikroskopische Bild nicht
unbedeutend entstellen, konnte man in der Entwicklung verschiedener
Zellformen in der Milz und Knochenmark doch eine gewisse Uberein-
stimmung wahrnehmen.
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Was die Lymphknoten anbetrifft, so &ullerte sich hier die myeloische
Reaktion in der Entwicklung einer geringen Anzahl von Granulocyten.
In den Nebennieren wird unsere Aufmerksamkeit vor allem auf das
myeloische Gewebe gelenkt, das normalerweise, wie bekannt, hier
iiberhaupt nicht vorkommt. Diese Gewebeart wird hauptsichlich durch
Hamocytoblasten und verschiedene Entwicklungsstadien von Granulo-
cyten vertreten.

Was nun die Herkunft des myeloischen Gewebes anbelangt, so gibt
es gewisse Anhaltspunkte, die fiir genetischen Zusammenhang mit dem
Endothel der HaargefiBe der Nebennieren sprechen. An verschiedenen
Stellen der Nebennieren, besonders aber dort, wo sich das myeloische
Gewebe entwickelt, vergroflern sich die Endothelzellen, ihr Leib wird
ausgesprochen basophil, der Kern blaB, die ganze Zelle rundet sich ab
und gewinnt dadurch volle morphologische Ahnlichkeit mit den, eben-
falls hier vorkommenden, groBen Lymphocyten oder Hamocytoblasten.
Eben diese letzteren stellen das Ausgangsmaterial dar, das auf dem
Wege weiterer Entwicklung das myeloische Gewebe bildet. Die experi-
mentelle Stiitze dieser Auffassung ist bereits von Ssyssojew in seiner
Abhandlung iiber isolierte Hamatopoese in den Nebennieren bei deren
aseptischen Entziindung geschaffen worden.

AuBler einer lokalen Entstehung der myeloischen Bestandteile ist
auch ihre Einwanderung aus anderen Organen des blutbildenden Ap-
parates durchaus nicht ausgeschlossen.

Weiter miissen noch erwahnt werden die bedeutenden Verdnderungen
im reticulo-endothelialen Apparate, welche hauptsichlich in der Hyper-
trophie der Zellen und Bildung von Makrophagen bestehen. Wir sehen
also, daB im Kampfe des Organismus gegen Infektion der ganze Zeli-
bestand der von mir untersuchten Organe in zwei Richtungen reagiert.
Erstens werden durch die Infektion einige Zellarten, besonders kleine
Lymphocyten und zum Teil auch Erythrocyten, zugrunde gerichtet.
Zweitens, als Antwort auf die Infektion, sehen wir starke Vermehrung
und gesteigerte Titigkeit anderer Zellformen, zu denen in erster Linie
die reticulo-endothelialen Zellen gerechnet werden miissen. Diese Zellen.
funktionieren, wenn sie einmal aus dem physiologischen Gleichgewicht
gebracht sind, einerseits als Makrophagen sehr stark, andererseits stellen
sie, zu vielgestaltigkernigen Leukocyten differenziert, zusammen mit
den Makrohagen die Hauptabwehrstitten des Korpers im Kampfe gegen
die Krankheitserreger und deren Gifte dar.
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