
(Aus der Fakult~ts-Klinik ffir innere Krankheiten des Leningrader Medizinisehen 
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Uber ,,Sekund~ire Myelose" bei Tuberkulose. 
Von 

B. Swirtschewskaja. 

(Eingegangen am 10. Mdrz 1926.) 

I m  Jahre  1923 wurde yon  uns ein eigenartiger kl~nischer Fal l  beob- 
achtet ,  bei dessen Deu tung  wir z u n s  auf grol~e Schwie r igke i t en  
gestol~en w~ren. 

Das verhs163 seltene Vorkommen entsprechender  Fs u n d  
deren Bedeu tung  fiir die Frage fiber die Ro]le yon  In fek t ionskrankhe i t en  
in  der Pathogenese der Leuk~mien diirfte wohl die VerSffentl ichung 
dieses Falles reehtfert igen.  

Die 45j~hrige, durchaus intelligente Kranke wurde am 28. XIL 1922 in die 
Klinil~ ,nit folgenden Beschwerden aufgenommen: Ausgesproehene Schw~ehe, 
Atemnot, Schmerzen in der iinken Seite und seit ls Zeit bestehendes remit- 
tierendes Fieber. Patientin gibt an, bereits seit M~irz 1922, also seit ca. 9 Monaten, 
krank zu sein. Die ersten sub]ektiven Beschwerden bestanden in einem unbe- 
stimmten Gefiihl des Unwohlseins und der Abnahme der Arbeitsf~higkeit. Zu 
gleicher Zeit wurde ein an St~rke zunehmendes Druckgefiihl im linken Hypo- 
chondrium empfunden, dem ab nnd zu sieh kurz ~ndauernde Sehmerzen in der 
gleichen Gegend zugesellten. Seit Juni 1922 stellten sieh Temperatursteigerungen 
tin, und zwar in Form yon Fieberwellen mit unregelmaSigem Typus. Zur gleiehen 
Zeit begann eine langdauernde h~molThagisehe Ko]itis. 

Bei ~Lrztlieher Beratung (4--6 Monate vor Eintritt in die Klinik) wurde mit 
Riieksicht auf eine MilzvergrSl]erung und auf Grund bestehender kacl~ektischer 
Erseheinungen die Wahrseheinliehkeitsdiagnose Malaria bzw. Febris reeurrens 
gestellt, ohne d~l~ aber d~s Blur untersueht bzw. Chinin angewandt worden w~re. 

W&hrend der letzten 11/2 Monate klagt Patientin fiber Schmerzen in der 
!inken Brusthalfte, fiber I-Iusten und fiber Atembeschwerden. Die Atembesehwer- 
den, die letzten Endes Patientin zum Eintritt in die Klinik veranlaSt .haben, 
setzten ganz aHm~hlich ein. 

Die Mutter der Patientin lift an einer Geisteskrankheit; sonst Erblichkeit o. B. 
In der Kindheit Scharlach und Lymphadenitis der Halsdrfisen. 
Menses seit dem 14. Lebensjahr, regelmi~l~ig. Anamnestiseh keinerlei gyns 

kologische Leiden. 
Seit Beginn der Krankheit Amenorrh6e. Patientin ist verheiratet und hat 

2 gesunde Kinder. 
Bis vor 5 Jahren war Patientin ganz gesund. Vor 5 Jahren eine akut ver- 

laufene Geisteskrankheit, vor ca. 3 Jahren eine allgemeine Infektionskrankheit, 
die vom Arzt damals als Febris reeurrens gedeutet wurde. : 
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u  11/2 Jahren soll ein Ikterus auf infektiSser Basis bestanden haben. 
Status praesens: Kachexie. Atemnot. t taut  fahl; keinerlei Blutaustritte. 

Seleren nieht veri~rbt. Conjunctiven blaB. Mundschleimhaut und Z~hne o.B. 
Lymphknoten im allgemeinen o. B. I~ur in der rechten AchselhShle und in beiden 
Leisten vereinzelte kleine, weiehe und verschiebbare Driisen nachweisbar. Die 
peripheren Arterien verh~rtet und geschl~ngelt. Puls 116, regelm~Big, gut geffillt. 
Der untere Tell der linken Brusthglfte vorgewSlbt, Intercostalr/tume verwischt. 
Herzsto$ nicht siehtbar und nicht palpgbel. Relative Herzgrenzen rechts - -  rechte 
Parasternallinie, obere und linke Grenze perkutorisch nieht naehweisbar, da die 
Herzd~mpfung bier unmittelbar in eine D~mpfung iibergeht, die vorne yon der 
2. Rippe und hinten yon der Mitre des Schulterblattes abwarts die ganze untere 
linke Brusth~lfte einnimmt. HerztSne klar und rein. Im Bereiche der links- 
seitigen D~mpfung Atemger~useh und Stimmfremitus bedeutend abgesehw/~cht; 
in der linken Axilla und links vorne pleuritisehes Reiben. Kein Auswurf. 

Abdomen gleiehmgBig vergTSltert; keine Zeichen yon Aseites. Bauehwand 
gespannt, 

Milz yon derber Konsistenz, mit abgerundetem Rande. Mflzgrenzen 
palpatorisch: mediale - -  3 Finger breit vom Nabel entfernt; untere - -  in der 
HShe des Nabels, nach links und hinten - -  nicht feststellbar. Leber nieht pal- 
pabel; perkutorisch entsprieht die obere Lebergrenze der 5. Rippe. Beim In- 
spirium D~mpfung im Bereich yon 1--11/2 Finger breit unterhalb des Rippen- 
bogens. Geringes 0dem der Unterschenkel. Keinerlei Schmerzen beim Be- 
klolofen der Knoehen. 

Wiederholte Urinuntersuehung o.B. Untersuchnng der Punktionsflfissigkeit 
aus der linken PleurahOhle ergab: 7% EiweiB, reiehliehe Lenkocyten, mit Vor- 
wiegen der lymphoiden Reihe. Bakteriologiseh steril. 

Stuhl diinnfliissig, mit Schleimbeimengungen und des h~ufigeren mit makro- 
skopiseh nachweisbarem Blur. Wiederhelte Untersuchungen auf Tbc.-B. im Stuhl 
stets negativ. 

Blutuntersuchung - -  s. Tabelle. 
Erythrocyten: Stark ausgesprochene Anisocytose, Poikilocytose und Poly- 

chromatophilie. Vereinzelte Makro- und Mikrocyten, Erythroblasten (meist poly- 
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chromatophile Megaloblasten) im Verhiltnis bis 3 Erythroblasten auf 200 weiBe 
Blutk6rperehen. - -  Leukocyten: Ausgesprochene Neutrophilie. Vermehrung der 
basophilen Zellen. N~egelis Myeloblasten (Lymphoidocyten und Leukoblas~en naeh 
Pappenheim), Promyelocyten, Myelocyten und Metamyelocyten, vorwicgend aus 
der neutrophilen Reihe. Monocytose. Malariap]asmodien nicht nachweisbar. 

Ira 2-monatigen Krankheitsverlauf k6nnen 2 Perioden unterschieden 
werden. 

Wihrend der 1. Periode, die ca. 1 Monat umfaBt, stand die Temperaturkurve 
unter dem Zeichen einer Continua (37,0--38,0~ wobei es weder zu Schfittel- 
fr6sten noch zu SchweiBausbriichen zu kommen pflegte. Puls 80--90, Atem- 
ffequenz 25--30. Der Appetit war befriedigend, und es trat sogar eine Zun~hme 
des K6rpergewichts auf. 

Das Pleuraexsudat nahm ab und der Befund an den Bauchorganen blieb 
unverindert. 

Die 2. Beobachtungsperiode war gekennzeichnet dutch eine hShere Tempe- 
raturkurve yon unregelmi~Bigem Typus, dutch erh6hte Pulsffequenz und durch 
steigende Atemnoterscheinungen. Gleichzeitig fortschreitende VerscMeehterung 
des Allgemeinbefindens; die kachektischen Erscheinungen wurden ausgespro- 
chener u n d e s  gcsellte sich eine rechtssei~ige exsudative Pleuritis hinzu. (Das 
rechtsseitige Pleurapunktat hatte ser6sen Charakter, EiweiBgehalt 3~o, im Sedi- 
ment reichlich polynucleire Neutrophile, Lymphocyten und in geringer Zahl 
groBe lymphoide Zellen mit stark basophilem Protopl~sma und eincm an Nucleoli 
reichen Kerne [Myeloblasten?].) 

Es traten allgemeine 0deme auf und Ascites; gleichzeitig hiermit wurde die 
Milz immer schwicriger der Palpation zuginglich. 

Wi~hrend der letzten 10 Krankheitstage trat elne ulcer6se Stomatitis hinzu 
und es entwickelten sich multiple Petechien im Bereiehe des Rumples. Bei wieder- 
holten Fmcesuntersuehungen Gregersen stets positiv. 

Tod unter Zunahme der Kachexie. 
In Berficksichtigung des Interesses, welches den Befunden der zu verschie- 

denen Zeitpunkten vorgenommenen Blutuntersuchungen zukommt, sei auf letz- 
tere an dieser Stelle niher eingegangen (Tabelle). Schon bei den ersten Blutunter- 

1" 
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suchungen konnten wir wesentliche Abweichungen yon der Norm feststellen. Es 
handelte sich dabei ura eine reeht ausgesproehene An/~raie rait stark regene- 
rativera Charakter, der gekennzeiehnet war dutch reichliehes Auftreten yon Ery- 
throblasten und dutch Polyehroraatophilie. ttyperleukoeytose (im wesentlichen 
auf Kosten der po]ynule~ren Neutrophilen), Basophilie und Abwesenheit yon 
unreifen Leukocytenforraen: Myeloblasten und Myelocyten. 

Betraehtet man die einzelnen Blutbefunde, die ira Verlauf der Krankheit- 
erhoben werden konnten, so kann zun~chst eine ununterbrochene Abnahme 
der Erythroeytenzahl festgestellt werden, die nur kurz vor dera Tode yon einer 
sehwach ausgesprochenen Zunahrae der roten ]3lutkSrperehen abgelSst wird. 
Aueh die Leukocytenkurve sank allm~hlieh bis auf einen Wert yon 10 500 herab, 
wobei es nur gelegentlich zu voriibergehender Erh5hung der LeukocytenzaM kara. 

Beachtenswert ist der zunehraende Schwund der basophilen Zellen und der 
jungen neutrophilen Formen, die in den kurz vor dem Tode der Kranken gefer- 
tigten Biutpr/~paraten iiberhaupt nicht raehr nachweisbar waren. 

Es entwiekelte sieh eine zunehraende Lyraphopenie, w~thrend die absoluten 
Zahlen der Monoeyten bis zuletzt erh5ht blieben. 

W~hrend der allerletzten Krankheitsperiode waren die Ver~tnderungen des 
weiBen Blutbildes im wesentlichen durch eine ra/~Bige neutrophile ttyperleuko- 
cytose und eine HypermonocytoSe gekennzeichnet. 

Die Blutplgttchen waren w~hrend des ganzen Krankheitsverlaufes sehr zahl- 
reich, wobei sie vielfach dutch ihre Gr6Be und sehr vielgestaltige Form auffielen. 

Bakteriologiseh wurde das Blur nicht untersucht. 

W i r  h~ t t en  es somi t  m i t  e inem s u b a k u t e n  K r a n k h e i t s b i l d  zu tun,  
dessen E igen t i iml iehke i t en  gekennze ichne t  s ind dureh :  F ieberwel len  
yon  r e m i t t i e r e n d e m  Typus ,  Milzvergr6Berung,  An~mie,  subleuk~misehe  
Vergnderungen  des weiBen Blutbi ldes ,  mul t ip le  Vergnderungen  der  
serSsen Schle imhgute ,  progress ive  Kaehex ie ,  h~morrhagisehe  Dia these  
(Petechien)  und  eine p rgmor t a l e  uleerSse S tomat i t i s .  

Auf  G r u n d  der  k l in isehen Ana lyse  n a h m e n  wir  mi t  Wahrschein l ieh-  
ke i t  an,  dab  es sieh im gegebenen Fa l l e  um die K o m b i n a t i o n  einer 
se]bs tgndigen E r k r a n k u n g  des mye lo iden  Gewebes - -  einer  subleukgmi-  
schen Myelose (Milzbefund, B lu tve rande rungen ,  h~morrhagischer  Dia-  
these,  S tomat i t i s )  m j t  einer  d i s s e m i n i e r t e n  Tuberkulose  (E rk rankung  
der  ser6sen t t a u t e ,  Ente rokol i t i s )  hande]te .  

Die kl inische Diagnose l au te t e  dahe r :  

Myelosis subleucaemica 
Pleuritis exsudativa bilateralis ~ Ybc. 
A scites (Peritonitis?) J 
Colitis chronica 
Stomatitis 

Ergebnis  des Sekt ionsbefundes  : 

Allgemeine Abmagerung. Lymphoide Hyperplasie des Knoehenmar]ss dsr R6hren- 
knochen. Endometritis caseosa tuberculosa et Salpingitis caseosa bilateralis. Pel- 
vioperitonitis mit chronischen hyalinen Degenerationserscheinungen. Polyserositis 
serosa exsudativa tuberculosa. K~sige In]iltration der Mediastinal- und der tie]en 
Cerviealdri~sen. Linksseitige hypostatische eitrig-lsatarrhalisehe Broneholgnenmonie. 
Degeneration des Herzens u~u~ der Nieren. Muslcatnu[31eber. Chronische Hyperplasie 
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der Milz. Miliare Tube@ulose der inneren Organe. Odem der Hirnh(iute und des 
H irngewebes. 

Die histologische Unte r suchung  erg~b fo]genden Befundl) ,  der 
yon F r a u  Dr. Sachar]ewska]ct folgendermal~en formulier~ wurde:  

Fixationsverfahren: Zenker-Formol. 
F~rbung mit 1)anchrom. 
Leberbefund: Struktur der Leberacini gut erhalten, periportales Zwischen- 

gewebe nicht vermehrt. Die intraacinSsen zentrMen Blutcapillaren erweitert und 
mit Erythroeyten und kernhaltigen Zellen angeffillt. Die peripheren Partien der 
Leberl~ppchen stark fettig infiltriert. 

Vereinzelte Tuberkel, zum Teil Ms Anhi~ufungen yon Zellen vorwiegend 
lymphoiden Typus, zum Teil in Form yon nekrotisehen Herden, die peripher 
von einem Zellsaum umgeben sind, - -  in der periportalen Zwisehensubstanz und in 
der ~eripherie yon zahlreichen Aeini gelegen. Neben den tuberkulSsen KnSt- 
chen sind nut ganz geringe Zellanhi~ufungen in dem interlobul~ren Bindegewebe 
nachweisbar, die im wesentliehen aus Lymphoeyten zus~mmengesetzt sind und 
nie Bus reifen oder jungen Formen der granulierten l%eihe. 

In den Capillaren der Leberl~ppchen neben einer groBen Menge yon Erythro- 
cy~en z~hlreiche kernhaltige Ze]len. Besonders groB ist die Zahl yon aul3er- 
ordentlieh grol~en ph~gocytierenden Zellen, in deren Protoplasma man Ein- 
sehlfisse yon Erythroeyten und kernhaltigen Elementen mit pyknotischem Kern 
beobaehten kann. Zum Teil liegen diese Zellen frei im Lumen der Gef~l]e, zum 
Tefl zeigen sie wandsti~ndige Lagerung; 1YIitosen selten, 1~2 Mitosen auf mehrere 
Pr~parate nachweisbar. Untersuehungsergebnis auf Tbc.-B. negativ. 

Epikrise: Muskatnu~leber (Hyper~mie und Fettinfiltration). Mfliartuber- 
kulose, ~nseheinend Herde yon Ery~hro- und Leukopoese (in den Capillaren der 
Leberbalken Absehichtung der Kupferschen Zellen, Stammzellen, basophile Zellen 
mit bl~sehenfSrmigem chromatinarmen Kern, Anh~ufung yon Normobl~sten, 
anscheinend lokMer Herkunft). Starke Anh~ufungen in den Capillaren yon phago- 
cyt~ren Zellen. Oxydasereaktion negativ. 

Die Milz: Stark bintiiberffillt, mit ungleiehm~i~iger Verteilung. Da, wo die 
Erythroeyten in der Pulpa und in den Sinus nieht zu dicht gelagert sind, kann 
man neben den roten Blutk5rperchen aueh kernhaltige Gebilde unterseheiden. 
Zum Tell sind grol3e Phagocyten (Erythrophagen) reichlich nachweisbar. Die 
normMe Milzstruktur ist aufgehoben. Die Pulpa yon Ze]len dieht durchsetzt, 
die Trabekel stark verdeekt dutch die zelligen Elemente und teilweise nur als 
dfinne StrAnge erkenntlieh. 

Um die zentrale Arterie, deren Wand hyalinisiert erseheint, sind die Follikel- 
reste als Zell~nh~ufungen erkenntlieh, deren Zellbestand aber sich wesentlich yon 

dem normMen Bilde unterscheidet. 
Unter den die Zentralarterie umgebenden Zellen kann man folgende Arten 

unterseheiden: 1. gro~e Zellen mit basophilem Protoplasm~ und einem hell- 
.gef~rbten Kern, der 1--2 Nueleoli aufweist (St~mmzellen); 2. Zellen mit sehmMem 
basophilen Protoplasmarande und einem runden Kerne, Lymphoeyten, Erythro- 
cyten, eosinophile Zellen mit rundem Kerne und rundkernige Zellen mit neutro- 
philer Granulation. 

Im roten t)ulpagewebe kommen die gleiehen obenerw~hnten Ze]l~ormen vor. 
Daneben sind herdweise gelagerte Zellanh~ufungen anzutreffen, die aus Zellen 

~) Fiir die freundliche ~berlassung der histologisehen Untersuchungsbefunde, 
die yon Frau Dr. M. A. Sachar]ewska]a erhoben wurden, erlaube ieh mir, ihr 
meinen ergebensten Dank auszusprechen. 
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(Typus l~adkern) mit stark basophil gef/~rbtem Prot0plasma und vielfaeh exzen- 
trisoh gelagertem Kerne bestehen. 

Des ferneren sind in der Milz vereinzelte, zentral verkgste Tiiberkel naeh- 
weisbar, um die die gleiehen Formelemente der Pulpa gelagert sind : kleine Lympho- 
oyten mit hellblauem Protoplasma und pyknotisehem Kern, Zellen mit dunkel- 
blauem Protoplasma (Stammzellen?) und Phagoeyten. Riesenzellen nieht naeh- 
weisbar. Erseheinungen yon Phagoeytose sind in tier Milzpulpa nieht weniger 
ausgesproehen als in der Leber. Es werden dabei in g~oBer Menge sowohl Erythro- 
eyten als kernhaltige Gebilde phagoeytiert. 

An den Stellen, we stark ausgesproehene Blutiiberftillung herrseht, bestehen 
die Phagoey~eneinsehltisse anssehlieBlieh aus roten Blutk6rperehen. 

Neben den bereits besehriebenen Formen kommen in der Milz grebe Zelleii 
mit eigenartigem, h/~ufig degeneriertem Kerne vet, die als Megakaryoeyten an- 
gesproehen wurden. 

Epikrise: Stauungsmilz. Vereinzelte Tuberkel (miliare Tuberkulose). Chro- 
nische Hyperplasie des retell Pulpagewebes, Myelo-Erythropoese und Megakaryo- 
oytose. Plasmaey.tose, Phagocytose. Oxydasereaktion in einigen Zelleii positiv. 

Knochenmark: Sehr wenig Fettzellen. ])as ganze Knoehenmarkgewebe ist 
ausgeftillt yon Zellen und gr6Beren Gef~Ben. lJiiter den verschiedenen Zell- 
formeii werden angetroffen: 1. Stammzellen, d. h. grebe Zellen rait hellgef~rbtem, 
rundem Kerne und breitem basophilen Protoplasmarande. Die Zelleii sind teils 
einzeln gelagert, tells zu mehreren zusammen, teils treten sie auf in zusammen- 
h~ngenden Verb~nden. Mitosen wurden beobaehtet. 

2. In  unmittelbarer Naehbarsehaft yon obigen St~mmzellen trifft man einzeln 
oder in Gruppen g?lagert Zellen mit einem den Stammzellen entspreehendeii Kern, 
deren Protoplasma abet entweder nur sehwaeh basophile Eigenseh~ften aufweis~ 
oder gar oxyphil reagiert (Myeloeyteii). Mitosen werden aueh bei dieseii Zellen 
angetroffen. 

3. Herdf6rmige, mit Mitose einhergehende Erythrol0oese. 
4. Megak~ryoeyten mit dem fiir sie eigenartigen Kerne~ darunter h~ufig 

Formen mit Zeichen der Degeneration. 
5. Phagocyten, mit Einsehltisseii yon Erythroeyten lind kernhaltigen Zellen 

in groBer Zahl. 
Vereinzelt findeii sieh im Knoehenmark auch zentral verk/~ste Tuberkel, die 

yon Zellen lymphoiden Typus umgrenzt sind. Riesenzellenbfldung nicht nach- 
weisbar. Auch reichliehere Bildung yon Zellen epithelioiden Charakters nieht 
festste]lbar. 

Die Untersuehung des Knoehenmarkes ergibt somit 1. den Naehweis einer 
mili~ren Tuberkulose des Knoehenmarkes; 2. das Vorhandensein yon Erythro- 
poese und vorwiegender Myelopoese (greBe Anzahl yon undifferenzier~en Zellen - -  
Stammzellen), lX~egakaryoeytose und 3. Phagoeytose. 

Vide Zellen gebeii eine positive Oxydusereaktion. 
l_4]m~ghlcnoten (Bronehialknoten): K~sige Nekrose des ganzen Lymphknotens. 

In  der kriimeligen Masse sind teilweise noeh Zellen naehweisbar, deren Kerne 
aber Degenerationserseheinungen aufweisen; im iibrigen sind nut noeh Reste 
yon Chromatin und Kohle naehweisb~r. 

Die Grenzen der IIekrotisehen P~rtie erseheinen gez~hnelt. Die Kapsel des 
Lymphknotens stark hyper~miseh und yon zeUigen Elementen infiltriert (zer- 
streut vereinzelte Tuberkel). Die die Kapsel infiltrierenden Zellen zumeist aus 
Lymphoeyten und Plasmazellen bestehend; vereinzelte eosinophfle Zellen und 
z~hlreiohe Phagoeyten mit Einsehliissen yon Kohlenpigment und degenerierten 
Zellen. 
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Zusammenfassend kann darauf hingewiesen werden, dab die histo- 
logische Untersuchung der blutbildenden Organe wesentliche Abwei. 
chungen yon der Norm aufweist. 

Neben den Befunden einer Miliartuberkulose haben wir es mit  einem 
ausgesprochenen zellreichen Knochenmark zu tun, in welchem die 
Erythro-  und Leukopoese deutlich in Erscheinung traten. Entwicklung 
yon myeloidem Gewebe in der Milz und vereinzelte erythro- und leuko- 
poetische Herde in der Leber. 

Bei eingehender Berficksiehtigung des klinischen Krankheitsbildes 
des Sektionsergebnisses, der erhobenen histologischen Befunde und nicht 
zum mindesten der einschl/~gigen Literatur,  sahen wir uns gezwungen, 
die ursprfingliche Deutung des Krankheitsfalles fallen zu lassen. Es 
t ra ten vielmehr an uns eine Reihe yon Fragen heran, die folgendermal]en 
formuliert  werden kSnnen. 

1. I s t  die Kombinat ion yon Tuberkulose und Myelose eine rein zuf~llige 
Erscheinung ? Sind mit  anderen Worten die beiden Prozesse als durch- 
aus selbst/s Erseheinungen anzufassen, die nur zeitlich zusammen- 
fallen und im fibrigen gewissermaften unabh/~ngig voneinander ver- 
laufen, oder aber ist die Myelose im gegebenen Falle nur als ein Symptom,  
als eine Auswirkung der bestehenden Tuberkuloseinfektion zu deuten ? 

2. In  welcher Weise 1/~I~t sich das Zurfickgehen der leuk/s 
Blutbeschaffenheit im weiteren Verlauf der Krankhei t  erk]/~ren und 
welche Bedeutung k o m m t  soleher l~fickbildung zu ? 

3. Kann  tats~chlieh der Tuberkulose in den Ursaehen der Leuk~mien 
(Myelosen) irgendwelche l~olle zugesproehen werden ? 

Diese Frage, die eine rein prinzipielle Bedeutung hat, berfihrt un- 
mitte]bar das Kapitel  der Pathogenese der Leuk/~mien. 

Bei Berficksichtigung der einschl/~gigen Literatur  (soweit sie uns zu- 
g/s war) konnten wir fests~ellen, dab die Frage fiber ein kombi- 
niertes Auftreten yon Tuberkulose und Myelose in don letzten Jahren 
sehon wiederholt Gegenstand der Debat te  war. 

Es steht somit unsere Beobachtung keineswegs vereinzelt da, sondern 
reiht sieh, soweit wir feststellen konnten, an 18 entspreehende bereits 
beschriebene F/~lle an. 

I m  Hinblick des Interesses, das d e r  Frage entgegengebracht wird, 
sei eine kurzgefa$te ~bers icht  der entspreehenden F/~lle gegeben. 

1. Fall. Lichtheim (1897): 26jahrige Frau, 11/2 Jahre krank, im Beginn nur 
Allgemeinbeschwerden; 7 Monate vor Eintritt ins Krankenhaus ~ilzvergrSSerung 
fes~gestellt; 3 Wochen vor Eintritt akute Driisenschwellung am Halse und Fieber. 
Unter Krankenhausbeobachtung 3 ]V~onate. Remittierendes Fieber, zunehmende 
Kachexie. Starke MilzvergrOSerung. Ani~mie. Leukocytose 250 000; Nachweis 
yon ,,Markzellen" in groBer Anz~hl. I-I~morrh~gische Rippenfellentziindung und 
Peritonitis. Tbc.-B. im Sputum negativ. Vor dem Tode Erscheinungen einer frischen 
Stomatibis, Verringerung der Milzschwellung und sinkende Leukocytenwerte. 
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Se~tionsbe/und: Leuki~mische Milz, geringe Ver~nderungen des Knochen- 
markes, k~sige Degeneration der ttalsdrtisen und frische Tuberkulose der Bron- 
chialdrfisen. Polyserositis tuberculosa. Miliare Tuberkulose der Lungen, Leber 
und Milz. ttistologisehe Befunde fehlen. 

2. Fall. Junger (1900): Arbeiter, 25 Jahre. Friiher stets gesund. 6 Mo- 
hate vor Beobaehtungsbeginn Absee[~ an der Zunge, der spontan durehbrach; 
raseh ~ortsehreitende Schwellung der ttals- und Aehseldriisen. H~morrhagien auf 
der Brust. Kr~fteschwund. Befund: MilzvergrS~erung, LebervergrSl~erung. An- 
~mie, Leukoeytose 40 000--125 000 (,,Markzel]en" in Mitose und Erythroblasten), 
Driisenabscei~. Retinalblutung. Leukoeytenwerte sinken, intermittierendes Fieber, 
Kaehexie, allgemeine 0deme, Lungenerseheinungen, Aseites. 2 Tage vor dem 
Tode: l~ormale Leukocytenwerte, Verschwinden der Markzellen und der Ery- 
throblasten aus dem Blut. Verringerung der Milzschwellung. 

Sektionsbe]und : Tuberkulose des Peritoneums, der Bauchorgane, der Pleura, 
des Perikards nnd des Knoehenmarkes. Bronchialdriisen Ceils k~sig degeneriert, 
tefls verkalkt. Knoehenmark der langen RShrenknochen dunkelrot, durehse~z~ 
mit ki~sigen tterden. Tbc.-Befund im Mark positiv. In allen Organen Blu~extra- 
vasate. 

Histologischer Be/und : Leber: Leukamische Zellanhaufungen. Typische mi- 
liare Tuberkel mit positivem Baeillenbefund. Aktives Knochenmark; Tuberkel 
naehgewiesen. Der histologisehe Milzbefund ist unklar wiedergegeben. 

3, Fall. Quincke (1902): Arbeiter, 26 Jahre. 2 Jahre intermittierendes 
Fieber. 12 Tage vor Eintritt ins t~rankenhaus Schmerzen im Abdomen, die ihn 
be~tl~gerig maehten. Beim Eintritt: Bl~sse, Dyspn6e, Fieber. Ver~ndertes Atem- 
ger~usch im rechten Oberlappen. Starke Vergr6Berung der Milz und Leber, Ascites. 
Drfisen nieht vergr6Bert. An~mie, Leukocytose 830 000 (haupts~chlich einkernige 
Zellen); 6 Woehen Beobaehtung. Reehtsseitige exsudative Pleuritis, Kachexie. 
12 Tage vor dem Tode Milzvergr6Berung bis um 75% zuriiekgegangen. Auch das 
abnorme Blutbild ersetz~ durch eine gew6hnliehe neutrophile Leukoeytose. 

Sektionsbe/und: Beiderseitige exsudative Pleuritis, Aseites. Tuberkulose einer 
leuk~mischen Milz mit Infarktbildung. Tuberkulose einer leuk~mischen Leber. 
Tuberkulose der Tracheal-, Portal- und Retroperitonealdrfisen. Knochenmark yon 
grauroter Farbe. Zellbestand des Knochenmarkes haupts~chlich: ,,Markzellen" 
und reichlieh eosinophile Zellen, vereinzelte Erythroblasten. 

Sonstige histologische Befunde fehlen. 
4. Fall. Quinc~es 2. Fall (1902): Seemann, 43 Jahre, Alkoholiker. W~hrend 

der letzten Jahre sehwindet die Leistungsfahigkei~. 2 Wochen vor Beobach- 
tungsbeginn Sehiittelffost, Fieber, Atembeschwerden, Husten. 

Be/und: Linksseitige exsuda~ive Pleuritis, starke Mflzschwellung, Leuko- 
cytose 76 000, Abnahme der Leukocytenzahl vor dem Tode. 

Se~tionsbe]und: Akute Tuberkulose und rechtsseitige Pneumonie. Alte 
tibr6se Pleuritis links, ffisehe tuberkul6se Perikarditis, Tuberkulose der Stimm- 
b~nder. Sehr groBe Milz mit altem Infarkt. Eitrig-kasige Degeneration der 
Mesenterialdriisen. Miliare Tuberkulose der Leber and Milz. 

Histologischer Be/and : Milz: Reiehliches Bindegewebe, tterde yon Rund- 
zellen; Tuberkel fehlen. 

Leber: Tuberkelbildung. Knochenmark yon roter Farbe, neben myeloidem 
Gewebe reichliches Bindegewebe. 

5. Fall, Roth (1913): Frau, 50 Jahre. Anamnese: Pneumonie, Peritonitis. 
Ffihlt sich krank sei~ 5 Monaten. Allgemeinbeschwerden, hamorrhagische Dia- 
these, Stomatitis. Stark vergr6Berte Mflz und Leber. ttohes Fieber. Tod nnter 
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zunehmenden Erscheinungen yon Kachexie und An~mie. Leukocytose 8000, 
13 000, 7600. 90--57% Myeloblasten, zahlreiche Myelocyten und Erythroblasten. 

Sektionsbe]und: Tuberkulose der Halslymphdrfisen und der Hi]usdrfisen. 
Miliare Tuberkulose der Milz nnd Leber. Beiderseitige phlegmonOse Parotitis. 
ParenchymatSse Nephritis. Struma Kolloidalen Charakters. Hyperplasie der 1VIilz. 
H/~morrhagische Diathese. 

Histologischer Be/und : Myeloide Metaplasie des Knochenmarkes und gleiehe 
Ver/~nderung, nur schwgeher ausgesprochen, in der Milz. Miliare Tuberkelbildung 
mit positivem Bacillenbefund in Knochenmark und Leber. 

6. Fall. Kast, zit. nach Roth : Kind, 15 Jahre. Alte Tuberkulose der Bron- 
chialdrfisen und des linken Oberlappens. S2/~ter Entwicklung einer miliaren 
Tuberkulose. Entsprechende Ver~nderungen nachgewiesen in Leber, Milz und 
l~ieren. Im Knochenmark keine Tuberkel. 

Eigenartiges weiBes Blutbild (Leukoeytose) mit 31~o Myelocyten und 10,5~o 
basophilen Zellen, so dab diagnostiseh Leuk~mie vermutet werden konnte. 

7. Fall. Mi~llern und Grossmann, zit. nach Roth : 5 j~hriges Kind, rascher 
Ted unter h~morrhagisehen Erscheinungen und Fieber. Klinisehe Diagnose: 
akute myeloide Leukamie (Myeloblasten und Myelocyten). 

Sektionsbe/und: Subakute und akute Tuberkulose der Lymphdrfisen, myeloide 
l~[etaplasie der Leber und Milz. 

8. Fall. Bruchmann, zit. naeh Roth: Tuberkulose der eerviealen und bron- 
ehialen Lymphknoten, verbunden mit einer myeloiden Leuk~mie bei einem 13jgh- 
rigen Knaben. 

9. Fall. Mazur, zit. naeh Roth: Klinisches Krankheitsbild bei einem 20j/~h- 
rigen Patienten, das als myeloide Leuk/~mie aufgefaBt wurde. 

Sektionsbe/und: Tuberkel in Lunge, Pleura und Bronchialdriisen. 
10. Fall. Hirsch/eld nnd Wiesenthal (1920): Dieser Fall beansprueht ein 

besonderes Interesse, insofern es sich um eine Kombination yon Erythr/~mie und 
Leuk/~mie mit eiuer Tuberkulose handelt. 57j~hrige Patientin, seit 14 Jahren 
bestehender Milztumor, angeblich als Folgeerseheinung (?) einer iiberstandenen 
septisehen Angina und einer exsudativen Pleuritis. 10 Jahre lang besteht eine 
Polyeythaemia rubra. Nach RSntgenbestrahlung der Knochen entwickel~ sieh 
eine m~Bige An/~mie und eine subleuk/~misehe Myelose (Leukocytose 22 000 bis 
23 000, I%utrophHie, Myeloeytose und Myeloblasten). Unregelm~Biges Fieber 
im Laufe yon 2 I~onaten. 

Sektionsbefund: Tuberkulose der Lungen, Leber, Milz und des Knoehen- 
markes. Myeloide Metaplasie der Mflz stark ausgepr/~gt. Die gleiehen Ver/~nde- 
rungen im Knoehenmark in schwachem Grade. Leber und Drfisen unver~ndert. 

ttistologiseher Naehweis myeloiden Gewebes im Knochenmark. 
11. Fall. Gudzent (1920): 19j~thriger l~atienL 2 Jahre Allgemeinbeschwerden. 

2 Monate erh6hte Tenperatur. An/~mie. Leukoeyten 20000 (Blutbild ent- 
spricht einer subleuk/~misehen Myelose). H~morrhagisehe Diathese. 

Sektionsbe/und: Chronische Tuberkulose der Lungen, der Lymphdrfisen, der 
Milz, Leber und Pleura. 

Histologiseher Nachweis myeloiden Gewebes im Knochenmark. 
12. Fall. Lubarsch (1922): Patient w~thrend 10 Jahren nnter ~rztlicher Beob- 

aehtung. Leukoeytose 5000. Myelocyten 15%. Erythroeyten 2--21/2 Millionen. 
Miliare Tuberkulose. Ted. Im Knoehenmark, Milz und Leber ausgesproehene 
Veranderungen: Myelomegakaryoeytose. 

13. Fall. Hegler (1922): 34j/~hrige Frau. W/~hrend 6 Monaten zunehmende 
Sehw/~ehe. Remittierendes Fieber. MilzvergrSBerung. An~mie. Leukoeytose 
-16 200; 73% neutrophiler Myeloeyten. 
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Sektionsbe/und: Tuberkulose der Lungen, Leber, Milz und Nieren. Broncho- 
pneumonie beiderseits. Tuberkulose der Broncbialdrfisen, leukgmisch ver~Lnderte 
Milz und Leber. Rotes Knochenmark. 

14. Fa~l. Weichmann (1922): 37jghrige Frau. Seit 2 Woehen krank. Hohes 
Fieber. Vor Krankenhauseintritt H~mopt6e, Menorrh6e. 

Bewul~tlosigkeit, Stomatitis, Bronchitis. Leber und Milz etwas vergr~Gert. 
Ausgesproehene An~mie. Leukocytose 35 850. Myelobl~sten 63,5~o, Myelocyten 
15~o, B[onoeyten 18,5~o. 

Se~tionsbe/und: Kgsige Tuberkulose der Hals- und Hilusdrtisen. Verwuch- 
sungen der Pleura. Tuberkulose der Lnngen, Leber und 2~ieren. 

Im Knoehenmark Horde myeloiden Gewebes, Tuberkelbildung fehlt. 
15. Fall. E~ehtner, zit. naeh Weichmann: Patient mit beiderseitiger Broncho- 

pneumonie. Exsudative Pleuritis nnd Myelobtasten-Lenk~tmie. 
Bei der Autopsie neben leukgmieghnlichen Vergnderungen im Knochenmark 

Tuberkulose naehgewiesen. 
16. Fall. Schilling 1. Fall (1924): Alto Frau. Romittierendes Fieber, d~s 

mehrere Monate anhglt. Halsdrfisen vergr6Bert. Angmie. Leukoeytose 49 000. 
Neutrophilie, Verschiebung des Blutbildes naeh links, Promyelocyten, Myeloeyten, 
Erythroblasten. ~ach erfolgter Incision einer Drfise sinkt die Zahl der Leuko- 
cyten und es verschwinden aus dcm Blur die Myeloeytenformen. Bakteriologisehe 
Untersuchung des Blutes negativ. 

Klinische Diagnose: Septicgmie, leuki~mieghnliche Reaktion der blutbildenden 
Organe. 

Se~tionsbefund: Tuberkulose. Es fehlen Angaben fiber das Verhalten der 
blutbildenden Organe. 

17. Fa~l. Schilling 2. Fall (1924): Verl~uft kliniseh wie eine typische Endo- 
karditis, mit einer Monocytose yon 56~o. Die positiv ausfallende Oxydasereaktion 
lgl3t dig ZeUen, als der myeloiden Reihe angehSrig, erkenncn. Milztumor. 

Sektionsbe[und: Myeloblastenleuk~mie und generalisierte Tuberkulose. 
18. Fall. Krasso und Nothnagel (1925): Von besonderem Interesse. 4~5j~hriger 

Patient. Vier Jahre vor dem Tode wurde bei ihm eine myeloide Leuk~mie lest- 
gestellt. Die letzten ~Monate seines Leidens fiebert Patient; es kommt zu 
hgmorrhagisehen Erseheinungen und es entwickelt sieh eine Kaehexie. Milz 
und Leber sehr stark vergrSl~ert. Angmie. Leukoc34en 28 000. 36~/o unreife 
myeloide Zellen. Exitus unter Temperaturabfall, Riiekgang des Milztumors und 
Leukopenie nach RSntgenbestrghlung. 

Histologiseher Bs/und: Eigenartige Ver~nderungen in allen Organen, speziell 
in den Lungen, Leber, Milz, Lymphdriisen und Knochonmark in Form yon mul- 
tiplcn nekrotischcn Herden nnd Blutergfissen, als Folgeerscheinungen yon bt~k- 
teriellen Emboli. Typisehe tuberkulSse Granulome nicht nachweisbar. 

In  den nekrotischen Partien aul]erordentlich z~hlreiche Bakterien, die in 
der X~lte sich nach Ziehl-lX~elsen ~rben l~ssen und sich ~ls auGerordentlich acido- 
resistent erweisen; Riesenzellen kaum nachweisbar. Die SondersteUung der er- 
hobenen histologisehen Befunde, des septicgmischen Char~kters der Erkrankung, 
die morphologisch-tinktoriellen Eigenschaften der Bakterien, die besonderen kul- 
turellen Eigenheiten der l~ei~fl~ultur und die damit erhobenen Befunde im Tier- 
versueh veranlal~ten Verff. anzunehmen, dalt es sich im gegebenen Falle um den 
Typus gallinaceus des Tuberkuloseerregers handelt. Hierbei k6nnen ans der 
Beschreibung des histologischen Befundes keinerlei bindende Riiekschlfisse ge- 
maeht werden ~uf das Vorhandensein etwgiger myelopoetiseher Vergnderungen, 
die ale Erklgrung fiir das pcriphere Blutbild hgtten dienen kSnnen. Berttck- 
sichtig~ man die M6gliehkeit, daG es sich im gegebenen FMle um eino Er- 
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krankung sui generis mit einer besonderen Atiologie handeln kann, und zieht 
man ferner den fehlenden histo]ogischen Hinweis auf Ver~nderungen des myelo- 
poetischen Appar~tes in Betracht, so darf, trotz gr61~ter klinischer Ahnlichkeit, 
der Fall Krasso-Nothnagel keineswegs den fibrigen F~llen an die Seite gestell~ 
werden. Wir sehen uns daher such gezwungen, bei unseren weiteren Ausffih- 
rungen yon diesem Falle ganz abzusehen. 

Trotz der bestehenden Mannigfaltigkeit, die sowohl im klinischen 
Verlau~ sieh ausspricht als auch im Blutbefund und in den pathologisch- 
anatomischen Ergebnissen, kommt  s~mtlichen aufgeffihrten F~llen ein 
gemeinsames Merkmal zu, insofern es sich allemal um die Kombi-  
nation yon Tuberku]ose und Mye]ose handelt. In  allen diesen F~llen 
kommt  es neben einer ausgesprochenen Tuberkulose, sei es in Form 
einer chroniseh-Allgemeintuberku]ose, sei es in der h~ufiger auftreten- 
den akuten Form, stets zur Ausbildung yon myeloidem Gewebe mit  
weehselnder St~rke und in versehiedener Ausdehnung. 

Es unterliegt keinem Zweifel, dal~ die angefiihrten F~lle keineswegs 
die Zahl analoger Beobachtungen ersch6pfen, vielmehr ist anzunehmen, 
dal~ die H~ufigkeit eines solehen Gesehehens eine viel griSl3ere ist. Immer-  
hin genfigt auch das vorliegende Beobaehtungsmaterial,  um an ein rein 
zuf~lliges Zusammenfallen der Erscheinungen zu zweifeln und vielmehr 
das Auftreten yon Tuberku]ose und Myelose unter dem Gesichtspunkte 
eines inneren Zusammenhanges sich vorzuste]len. 

Bei Erweiterung dieser keJneswegs neuen Frage stellen sich die 
Mehrzahl der Autoren wie Lichtheim, Quinclce, Junger, Hirsch]eld, Hegler 
auf den Standpunkt,  dal~ es sieh in den entspreehenden F~llen um Mye- 
]osen handele, die durch miliare Tuberkulose verwiekelt seien. Das 
Zuriickgehen des leuk~mischen Blutbildes und das Abschwellen der 
Milz, die mit  der Verschleehterung des Allgemeinbefindens im termi- 
nalen Stadium des Leidens Schritt halten, veranlassen die.obengenannten 
Autoren, die Leuk~imie als Grundleiden aufzufassen und der miliaren 
Tuberkulose die Rolle eines terminalen Faktors  zuzusehreiben. Bei 
dieser Auffassung werden die Beobaehtungsfunde analogisiert mit  ent- 
spreehenden Ver~nderungen des Blutbildes und dem Zuriickgehen des 
Milztumors, wie sie bei der Komplikat ion yon chronischen Leuk~minen 
dureh Pneumonie, Erysipe] und Sepsis nieht so selten sind. 

Quinclce nimmt  unter anderem an, dal3 das Zurfickgehen des leuk~- 
mischen Blutbildes beim Auftreten interkurrenter Infektionskrankheiten 
leicht erkl~rlieh sei dureh die Annahme, daI~ es einerseits zur Sch~di- 
gung bzw. Zerst6rung der wei[~en Blutk6rperehen im Blur und in der 
Milz komme und andererseits zu einer Hemmung ihrer Neubildung in 
ihren Bildungsst~tten. Sowohl das eine wie das andere kann naeh Quinclce 
bedingt werden dutch Stoffe, die im Wechselspiel zwischen Mikro- und 
Makroorganismus bei den entsprechenden Infektionen (Tuberkulose, 
Influenza, Strepto- und Pneumokokkenerkrankungen) entstehen. (Die 
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Versuche, LeukSmien therapeutisch durch Tuberkulin zu beeinflussen, 
dfirften analogen Vorstcllungen entsprechen.) 

Ohne auf :die recht verwickelte Frage fiber die Ursachen der t~iick- 
kehr des leuk~mischen Blutbildes zur Norm einzugehen, sei hcrvorge- 
hoben, dab ]~ficksch]fisse aus dcm Verhalten des peripheren Blutbildes 
auI das jcweilige Verh~lten der blutbildenden Orga.ne in diesen l~llen 
wenigstens nicht stat thaIt  sind, well das periphere Blur keineswegs den 
jeweiligen Zustand der blutbildenden Organe widerspiegelt. 

Tats~chlich hat auch in alien Fiillen~ bei denen es zur Riickbildung 
des leuk~mischen Blutbildes pr~mortal gekommen war, die pathologisch- 
anatomische Untersuchung dennoch das Bestehen myeloidcr Organver- 
~nderungen in verschiedenem Grade nachweisen kSnnen. 

Uberzeugendc Beweise aber fiir eine Rfickbildung des myeloiden Ge- 
webes, die der Rfickkehr des ]euk~mischen Blutbildes zur Norm gleich- 
liefe, sind yon den Anh~ngern dieser Richtung nicht beigebracht worden. 

Eine ganz andere A~ffassung in dieser Fr~ge ist im Jahre 1913 yon 
Roth vertreten worden. 

Ausgehend yon der Beobachtung, daf~ bei schwerverlaufenden For- 
men gewisser Infektionskrankheiten es zur myeloblasfischen Umwand- 
lung des Knochenmarkes und auch zur extramedull~ren Bildung yon 
myeloidem Gewebe kommen kann, glaubt Roth auch ffir die Tuberkulose 
~hn]iche Verh~ltnisse annehmen zu dfirfen. Er  glaubt, dab es in gewissen 
F~llen yon Tuberkulose, unter Einwirkung yon uns bisher unbekannten 
Umsti~nden zur Myelose und zur Pr~gung eines leuk~mischen Blutbildes 
kommen kann, die e r a l s  ,,ungewShnliche l~eaktion des myeloiden Ge- 
webes auf eine bestohende Infektion" bezeichnet. 

Im Jahre 1922 entwickelt Lubarsch anl~B]ich einer kritischen Stel- 
lungnahme zum Fa]le Guclzent folgende Ansichten: 

Die im Falle Gudzent erhobenen hist01ogischen Befunde, bei denen 
aktives myeloides Gewebe nut  im Knochenmark nachgewiesen werden 
konnte, w~hrend alle iibrigen Organe keinerlei diesbeziigliche Verande- 
rungen zeigten, veranlassen L. die leuk~miscben Blutver~nderungen als 
sekund~tre aufzufassen, und zwar als Folgeerscheinung einer schweren 
Sch~digung, die dur.ch die chronische Tubcrkulose ausgelSst und unter 
anderen auch das Knochenmarksgewebe getroffen hatte. 

Solche Veranderungen, die Lubarsch zu den sekund~iren bzw. reak- 
riven rechnet, werden yon ihm als Ausdruck einer ,,sekund~rcn Myelose" 
aufgefal~t und gewissermaBen den prim~ren Myelosen gegeniibergestellt, 
bei denen eino generalisierte Sch~digung des ganzen blutbildenden Ge- 
webes das Prim~re darstellt. 

Bei kritischer Stollungnahme zu dieser l~rage an Hand der einschl~t- 
gigen Literatur und an Hand unseres eigenen Falles sahen wir uns ge- 
zwungen, die Myelose als eine mit der Tuberku]ose in ursachlichem Zu- 
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sammenhange stehende Erseheinung im Sinne yon Lubarsch aufzufassen, 
wobei wir das Wort,,Myelose" im Sinne einer naehweisbaren gesteigerten 
T~tigkeit des myeloisehen Gewebes gebrauehen. 

Die Auffassung der Myelose als eine sekund~re Erscheinung, wio im 
gegebenen Falle, besagt aber keineswegs, dab myeloische Symptome im 
Gefolge einer ehroniseh-disseminierten oder einer miliaren Tuberkulose 
zu den gewShn]iehen oder h~ufigen Befunden gehSren mfil~ten; das 
myeloische Blutbild steht vielmehr aul~erhalb des Rahmens des iiblichen 
infektiSsen Blutbildes. 

Bezfiglich des Blutbildes bei Tube2kulose besteht aueh heute noeh 
kein einheitliches Urteil. W~hrend Cornet, Hegler, NCigeli, Schilling ein fiir 
Tuberkulose spezifisches weii~es Blutbild in Abrede stellen, beobachteten 
jfingst Zee-Whay gewisse Weehselbeziehungen zwisehen der Schwere der 
Tuberkuloseerkrankung und einer Hand in Hand damit gehenden Leuko- 
eytose, 1Neutrophilie und einer Versohiebung des weil~en Blutbildes nach 
links, wobei es soger zu positiven Myelocytenbe~unden kommen kann. 
Cornet, Hegler und Schilling erb]ieken in der Leukocytoes, Neutrophilie 
und der Versehiebung des Kernbildes nach ]inks eine Reaktion der blut- 
bildenden Organe auf eine Sekundi~rinfektion, w~hrend Niigeli sie mit 
dem fortschreitenden tuberkulSsen Proze8 in Verbindung bringt. 

Fiir die Miliartuberkulose sind naeh den meisten Untersuehern eher 
sogar eine Leukopenie (einhergehend mit Neutrophilie und Versehiebung 
naeh links) bzw. normale Leuk0cytosenwerte charakteristisch, als eine 
Leukoeytose, die aber zweifellos auch und sogar in uusgesproehenem 
Mal~e vorkommen kann. 

Es erwi~ehst die Frage, welche Ursachen und Vorbedingungen mall  
gebend sind fiir d~s Entstehen soleher eigenartiger leukoeyt~rer l~e~k- 
tionen, wie sie in m~nehen F~llen yon Tuberku]ose zu beobaehten sind. 

Roth, der die leuk~mischen Blutver~nderungen bei Tuberkulose rein 
funktionell anffaBt, erklgrt die nngew6hnliehe l~e~ktion des myeloischen 
Gewebes dutch die Annahme einer bestimmten individuellen Prgdis- 
position, die a]s konstitutionelle Eigenart bzw. als eine fiber das MaB 
des Gew6hnlichen hinausgehende Reaktivitgt des blutbildenden Ge- 
webes formuliert wird. 

Eine solche Erklgrungsweise ist nur eine Umschreibung der Tatsache 
selbst und ist kaum geeignet, das Problem zu klgren. 

Es fragt sich, ob nicht eher die eigenartige Reaktion der blutbilden- 
den Organe in gewissen Wechselbeziehungen steht zum Ch~rakter des 
Tuberku]oseprozesses, sei es zum klinischen Krankheitsverlauf (akuter 
oder mehr chroniseher), sei es zur verschiedenen Lokalisation des Pro- 
z e s s e s .  

Beziiglich der Loka]isation erw~chst die Frage, ob nicht die Ent- 
wicklung der Tuberkulose gerade in den blutbildenden Organen zu den 
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besprochenen leuk~misehen Ver~nderungen in irgendwelehen Bezie- 
hungen steht. 

Bedauerlieherweise ist gerade die pathologisehe Anatomie und tIisto- 
logie der blutbildenden Organe bei Tuberkulose verhaltnlsm~l~ig wenig 
erforseht. In unserem Falle li~ftt sieh auf jeden Fall kein deutlieher g in-  
weis finden, aus dem geschlossen werden kSnnte, dab die Entwicklung 
yon myeloidem Gewebe in den blutbildenden Organen etwa Sehritt hielte 
mit dem Grade der Tuberkuloseausbreitung in besagten Organen. (So 
zeigt der entsprechende Befund unseres Falles: stark ausgesproehene 
Hyperplasie des Knochenmarks t totz Nachweis nur vereinze]ter Tuberkel 
im Marke und ausgesproehene Myelose der Milz und bescheidene Ent- 
wicklung yon myeloidem Gewebe in der Leber, bei reichlicher Durch- 
setzung yon Milz und Leber mit Mfliartuberkeln.) 

Aus der interessanten Arbeit yon Koizumi geht hervor, dab bei Fttllen 
yon Miliartuberkulose im Knochenmark in 50% der Fglle Tuberkel- 
bazillen nachweisbar sind; bei nicht miliaren Tuberkuloseformen, bei 
denen im Knoehenmark keinerlei Tuberkelbildung nachweisbar ist, steigt 
der Hundertsatz yon positiven Tuberkelbazillenbefunden auf 70%. Diese 
Beobaehtungen stehen im besten Einklang mit den yon Lgwenstein ent- 
wickelten Anschauungen, dal~ bei an Tuberkulose Verstorbenen der 
TuberkelbaziUennachweis in allen Organen auch in denjenigen F~llen 
gelingt, wenn keinerlei mikroskopische fiir Tuberkulose specifische Ver- 
~nderungen in den entspreehenden Organen nachweisbar sind. 

In Ubereinstimmung mit diesen Anschauungen diirfte man annehmen, 
dal~ bei den angefiihrten Fgllen der fehlende Nachweis yon Tuberkel- 
bildung in den verschiedenen blutbildenden Organen nicht gleich- 
zusetzen ist mit dem Fehlen yon Tuberkelbazillen. 

Wir nehmen des ferneren an, dal~ die Entwicklung yon Myelose auch 
dann zustande kommen kann, falls man annimmt, dab nieht nur die 
Tuberkelbazfllen selbst einen Wucherungsreiz auf das blutbildende 
Gewebe ausiiben kSnnen, sondern dal~ auch ihren Toxinen eine ent- 
sprechende Wirkung zukomrat, wobei der Reaktionsgrad einerseits 
yon der Intensit~t und Dauer der Toxinwirkung abh~ngt, andererseits 
yon der Reaktivit~t der entsprechenden Gewebe. 

Fixieren wit noeh einmal die Auffassnng yon Lubarsch fiber die 
]euk~mie~hnliche l~eaktion des Blutes und der blutbfldenden Organe 
bei gewissen Infektionskrankheiten, die er als ,,sekund~re Myelose" be- 
zeichnet, so sehen wir, da[t solche Auffassung auf der Beobachtung be- 
griindet ist, dal~ es in diesen F~llen zu einer relativ schwaeh ausgespro- 
chenen und wenig ausgebreiteten Myelose zu kommen pf!egt, die auf 
das Knoehenmark beschrgnkt bleibt. Der klinisehe Ver]auf und die 
Blutbefunde (in den meisten FSllen subleukgmische Mye]ose) vera:nlassen 
des weiteren Lubarsch, solehe Fglle in eine gesonderte Gruppe der 
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,,sekund~ren Myelosen" zusammenzufassen und sie von den idiopathisehen 
primgren Myelosen, die dutch eine generalisierte, gewissermal~en primgre 
Sehgdigung der h/~mopoetischen Organe charakterisiert sind, abzutrennen. 
Wenn man, yon diesem Gesiehtspunkte ausgehend, das beigebrachte 
Material sichtet, so kann man die Fglle bei Berficksiehtigung der 
pathologisch-anatomisehen und histologisehen Befunde in 2 Gruppen 
einteilen. 

Zur 1. Gruppe miiBten gerechnet werden die Fs Junger, Quinc/ce, 
Roth, Mi~llern, Bruchmann, Gudzent, Weichmann, Fiichtner, Hegler, 
Schilling und unser Fall. Kliniseh sind diese Fglle in erster Linie 
gekennzeiehnet durch das Syndrom einer akuten oder subakuten Mye]ose 
(Dauer ] Monat bis 11/2 Jahr), durch einen entspreehenden, meist 
subleuk/imisehen Blutbefund, dureh Milztumor, hgmorrhagische Dia- 
these, Stomatitis und durch Begleiterscheinungen seitens der Driisen, 
der Lungen und der serSsen H~ute. 

Pathologisch-anatomisch treten in den Vordergrund: alte Tuber- 
kuloseherde, Miliartuberkulose und Myelose in versehiedenem Grade. 

Zur 2. Gruppe wtirden 3 F~l]e zuzureehnen sein. Kliniseh handelt 
es sieh um eine ehronische Erkrankung der blutbi]denden Organe mit 
dem BlutbeIund einer ehronisehen Leukgmie (1. Fall Quincke) bzw. 
einer Sub]eukgmie (Fall Lubarsch) oder einer Polycyth~mie (Fall Hirsch- 
]eld), um eine sich ansehlie6ende akute Miliartuberkulose und im Falle 
Hirsch/eld um eine Verdrgngung der erhShten erythroblastischen Funk- 
tion durch eine leukob]astisehe. 

Pathologisch-anatomiseh Sind diese F/~lle gekennzeiehnet: dutch 
chronische Tuberkulose der Drfisen, Lungen und ser6sen Hgute und 
durch Miliartuberkulose. Ausgesprochene chronisehe Myelose, haupt- 
siichlieh in der Milz naehweisbar (ira Falle Quinclce alter Infarkt). In den 
Organen myeloide Vergnderungen weniger ausgesproehen. 

Eine Sonderstellung nimmt der Fall Kast ein (akute Miliartuber- 
kulose mit Myelocytenbefund im peripheren Blur, bei dem pathologiseh- 
anatomisch keinerlei Anzeiehen einer bestehenden Myelose nachgewiesen 
werden konnten). 

Beriicksichtigt man die pathologiseh-anatomisehen Befunde und das 
kllnisehe Bild der zur 1. Gruppe geh6rigen F/~lle, und stellt man sich auf 
den Standpunkt, dab es sieh dabei um eine sekundiire subakute Myelose 
handelt, so erwgchst die Frage, we]ehe Deutung den F/~llen Lubarsch, 
Hirsch/eld und dem 2. Fall Quincke zukommt. Pathologiseh-anatomisch 
konnte in allen 3 F/~llen Miliartuberkulose als Todesursache festgestellt wet- 
den. Eine Miliartuberkulose ist abet bekanntlieh nicht denkbar, ohne dab 
ein alter Tuberkuloseherd vorhanden wgre. (Ira Falle Quincke -- k~sige 
Degeneration der Mesenterialdrtisen nnd fibrSse Pleuritis nachgewiesen, 
in den Fgllen Hirsch[eld und Lubarsch fehlen entspreehende Angaben). 
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Es fragt sich nun, ob es sich in diesen 3 Fallen um ein zufalliges Zu- 
sammentreffen yon Tuberk,ulose und Myelose handelte, oder ob nicht 
auch hier ursachliche Beziehungen anzsnehmen seien ? Vielleicht ver- 
lief auch in diesen Fallen die Tuberkulose zunachst in durchaus gut- 
artiger, latenter Form und verursachte ausgedehntere und gr61~ere 
Veranderungen in den blutbildenden Organen : im Falle Quincke das Bild 
einer chronischen leukamischen Myelose, im Falle Lubarsch das einer 
chronischen sub- oder aleukamischen Myelose und im Falle ttirsch[eld 
das Bild einer chronischen Polycythamie ? 

Bei solcher Voraussetzung, die  yon vornherein nicht ausgeschlossen 
werden kann, entsteht aber die Frage, wo die Grenze zu ziehen sei zwi- 
schen einer primaren idiopathischen Myelose und einer Myelose sekundar- 
funktionellen Charakters ? 

Wohl bestimmen die vorherrschenden Richtungen (Pappenheim, 
Ndigeli, Sternberg, Hirsch]eld, Schilling) den Leukamiebegriff Ms eine gene- 
ralisierte Systemerkrankung des ganzen leukopoetischen Apparates, bei 
der es zu einer verbreiteten autochthonen Hyperpl~sie yon Zellelemen- 
ten kommt. Die Zellen verlieren dubei ihre DifferenzierungsmSglich- 
keit und es entwickelt sich die B5s~rtigkeit des klinischen Verlaufes, 
wodureh es ermSgIicht wird, die eigentlichen Leukamien yon den In- 
fektionslcukocytosea und Metaplasien abzugrenzen. Die Mehrzahl der 
Forscher vertr i t t  aber trotzdem die Auffassung, dal3 die beiden Formen 
yon Myelosen durch iliel~ende Ubergange verbunden sind und dal~ die 
an den blutbildenden Organen sich abspielenden Veranderungen im 
wesentlichen identische und nur quanti tat iv verschieden stark ausge- 
sprochene Prozesse darstellen. Die Vertreter der infektiSsen Theorie 
der akuten leukamischen Myelosen, mit Sternberg an der Spitze, die die 
Myelose als eigenartige Reaktion des b]utbildenden Gewebes auf ver- 
schiedene Infektionsreize auffassen, konnten im Tierversuch nachweisen, 
dal3 dutch Infektion mit Staphylokokken- und Streptokokkenauf- 
schwemmungen es gelingt, nicht nur ein leukamieahnliches Bild zu er- 
zeugen, sondern auch eine tIyperplasie des myeloischen Gewebes im 
Knochenm~rk und entsprechende myeloide Veranderungen in Milz- 
und Lymphknoten hervorrufen. 

Auch Ssisso]e][, der sich eingehend mit den Veranderungen des blut- 
bildenden Apparates bei Dysenterie und anderen Infektionskrankheiten 
beschaitigt hat, spricht yon einer gemeinsamen Art, mit der das blut- 
bildende Gewebe auf die verschiedenen Infektionsreize reagiert; dabei 
kommt es zur gesteigerten blutbildenden Tatigkeit des Knochenmarks, 
zur extramedullaren Myelo- und Erythropoese, zur Plasmocytose 
und zur Hyperplasie dem dem retikulo-endothelialen Apparat an- 
geh6rigen Ze]len, wobei auf letzteres yon Ssissoje[] besonderer Wert 
gelegt wird. 
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Die Ver/inderungen, die an den blutbildenden Organen unseres Falles 
Iestgeste]lt werden konnten, eines Falles, der an Miliartuberkulose starb, 
sind grunds/itzlieh yon den obigen Ssisso]e//sehen Befunden nicht ver- 
schieden - -  h6chstens quant i ta t iv  st/~rker ausgesproehen. Prinzipiell 1/~$t 
sich, unserer Meinung nach, eine Hyperplasie des Knochenmarks und eine 
extramedull/~re Bildung von myeloidem Gewebe, wie sie bei Infektions- 
krankheiten auftreten kSnnen, nicht abgrenzen yon entspreehenden 
Ver/~nderungen bei der idiopathisehen primiiren Myelose. Aueh flit 
die Vielgestaltigkeit solcher Ver/~nderungen, sowohl in bezug auf die 
St/~rke als auch das AusmaB der extramedull/iren Myelosen, bringt das 
beigebrachte Material sprechende Beispiele (vom Falle Kast bis zum Falle 
Hirsch/eld). Es erw/~ehst damit  die Frage, ob es sieh im gegebenen Falle 
nieht um verschiedene Grade oder verschiedene Stadien eines einheit- 
lichen Vorganges handelt, der einerseits bes t immt wird durch die ver- 
schiedene Dauer und Intensit~t  des atff das bh tb i ldende  Gewebe ein- 
wirkenden Reizes und andererseits dureh die individuelle (manchmal 
gesteigerte) Reak~ivit/~ des entspreehenden Gewebes. 

Bejahenden Falles w/ire dann die Abgrenzung der Begriffe ,,prim~re" 
und ,,sekundi~re" Myelose nieht nur tiberflfissig, sondern auch mffolge- 
richtig. 

Prim/~r ist, wie uns scheint, nm" die oder jene Infektion, pr imer nur 
die oder jene Intoxikation,  die als Reiz ffir d~s myeloide Gewebe in Be- 
t racht  kommen und in einigen F/ille zur Bildung yon extramedull/~rem 
myeloiden Gewebe fiihren. Die Myelosen selbst w/~ren danach alle nur 
sekund/~rer Natur.  

Ausgehend yon der Annahme, dab die urs/~chtiche Seite der Leuk/~- 
mieffage am ehesten unter dam Gesichtspnnkte des Infektionsreizes 
erkl/~rt werden kann, glauben wir auch unseren Fall in diesem Sinne be- 
werten zu miissen. 

Aus den Befunden, die in unserem Falle erhoben werden konnten 
und die im wesentliehen sich decken mi~ den Untersuchungsergebnissen 
bei einer gr6Beren l~eihe /ihnlieher F/illen, geht hervor, da{~ auch die 
Tuberkulose zu jenen Infektionen zu rechnen ist, d ie  unter gewissen, 
bisher unerforschten Bedingungen zur Entwicklung einer Myelose fiih- 
ren kann. 

Beriicksichtigt man die bereits ~ngefiihrten Untersuchungsergebidisse 
yon Ssisso]e[/, die fiir eine ~bere ins t immung der myeloisehen ~eak t ion  bei 
den verschiedenen Infektionsprozessen sprechen, zieht man in Betracht,  
da$ (in unserem Falle wenigstens) die histopathologisehen Befunde auch 
bei Tuberkulose sich nieht yon den entsprechenden Vergnderungen bei 
anderen Infektionsprozessen trennen lassen~), und berfieksichtigt man  

1) Die entsprechenden Pr/~parate wurden yon Prof. Ssisso]e// durchgesehen, 
woffir wir an dieser Stelle ibm herzlichen Dank aussprechen. 

Virchows Archly. Bd. 262. 
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sch l ieBl ich ,  d a b  b i s h e r  k e i n e r l e i  z w i n g e n d e  B e w e i s e  v o r l i e g e n  ff ir  e ine  

p r i n z i p i e l l e  A b g r e n z u n g s m S g l i c h k e i t  d e r  i d i o p a t h i s c h e n  ] e u k ~ m i s c h e n  

~ y e l o s e  y o n  d e n  be i  I n f e k t i o n e n  a u f t r e t e n d e n  m y e l o i d e n  t ~ e a k t i o n e n  (der  

I d e n t i t ~ t s b e w e i s  s t e h t  z w a r  n o c h  a u s  " u n d  w~re  e r s t  z u  e r b r i n g e n ) ,  

so e r m ~ c h t i g t  u n s  d a s  T a t s a c h e n m a t e r i a l  d ie  A n n a h m e  z u  v e r t r e t e n  

v o n  e i n e r  E i n h e i t l i c h k e i t  d e r  M y e l o s e n  i n  h i s t o p a t h o l o g i s c h e r  H i n s i c h t .  
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