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Einleitung. 

In der deutsehen h~tmatologisehen Literatur, aueh in den neueren 
handbuehm~Bigen Darstellungen tier Erkrankungen des Blutes und der 
blutbildenden Organe vermisse ieh die Erwi~hnung einer eigenartigen 
Form der An~mie, die unter der farbigen BevSlkerung N'ordamerikas 
recht h~ufig ist und die wegen der bei ihr vorkommenden Siehelbildung 
der Erythroeyten  heute allgemein a]s ,,Siehelzellenan/imie" (SZA.) be- 
zeichnet wird. In der vorliegenden Arbeit will ich den deutschen Leser mit 
dieser bemerkenswerten Erkrankung bekannt machen und gleiehzeitig 
fiber das Ergebnis eigener histologischer Untersuchungen beriehten, die 
zur Klgrung ihrer noch unbekannten Entstehungsweise beitragen dfirften. 

Die erste Mitteilung fiber das Vorkommen von siehelf6rmigen 
Erythrocyten  bei einem aniimischen Neger wurde yon J. B. Herriclc 
in Chicago im Jahre 1910 gemaeht. Der Patient stammte aus West- 
indien, hat te  Framboesie fiberstanden und befand sieh erst kurze Zeit 
in den Vereinigten Staaten. In den Io]genden Jahren erfolgten nur 
spgrliche VerSffent]iehungen, so die yon R . E .  Washburn (1911), 
J. E. Coolc und J. Meyer (1915) und V . R .  Mason (1922). Seit den 
eingehenden Untersuehungen yon V. P. Sydenstriclcer, Huc]c u. a. 
im Jahre 1923 bringt man der SZA. erhShte Aufmerksamkeit entgegen 
und die Zahl der mitgeteilten F~lle ist in rascher Zunahme begriffen. 
Man nimmt daher an, dab diese Form der An/imie bei den Negern 
ziemlieh h~ufig ist. J . B .  Cooley und Pearl Lee Ianden sie unter der far- 
bigen BevSlkerung yon Detroit sogar in 71/2%. Mulherin sprieht 
dagegen nur yon 0,6%. 

Die SZA. ist anscheinend von Klima und geographiseher Lage 
unabh/~ngig, da die bisher ver6ffentlichten Fi~lle aus den verschiedensten 
Teilen yon Nordamerika stammen (Alabama, Georgia, Illinois, Mary- 
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land, Michigan, Missouri, Louisiana, Pennsylvania und Virginia). 
Auffallenderweise liegt bisher nut  eine VerSffentlichung aul~erhalb 
der Vereinigten Staaten yon Nordamerika vor, n~imlich aus dem Sudan 
(Archibald). Die Zahl der bisher mitgeteilten Falle betriigt ca. 150. 

Die amerikanischen Forscher stimmen fiberein, da~ die SZA. eine 
Eigentfimlichkeit der farbigen I~asse ist, da alle der bisher gemaehten 
Beobachtungen )Teger oder Mulatten betrafen. Die einzige Beobaehtung 
an einem Weil~en stammt yon V. Castana aus ]talien. Dieser Autor 
beschreibt sichelfSrmige Gigantocyten bei einem 15monatigen Knaben, 
der an Chlorom lift. Castana bezweifelt die Berechtigung zur Aufstellung 
eines eigenen Krankheitsbildes und weist auf das Vorkommen ~hnlicher 
Zellen namentlich bei Malaria hin. Doch ist es fraglich, ob die von ibm 
gesehenen Sichelzellen gleich denen der amerikanisehen Untersucher 
sind. Abbildungen fehlen in seiner Arbeit und nach meiner Er- 
fahrung sind die bei Frotozoenerkrankungen des Menschen vorkom- 
menden HalbmondkSrper yon den Sichelzellen der SZA. durchaus 
verschieden. 

Eine Eigentfimlichkeit der SZA. ist ihre erbliche (~bertragbarkeit. 
Die Neigung zur Sichelbildung vererbt sich auf die Nachkommen 
anscheinend nach dem mendelsehen Gesetz. Die Sichelbildung fiber- 
wiegt fiber den Normalzustand (Huck). Nach Cooley und Pearl Lee 
erfolgt die LTbertragung vorwiegend durch die Mutter. Die Siehel- 
bildung ist bereits zur Zeit der Geburt im Nabelschnurblut nachweisbar 
( S ydenstric ker ) . 

Sydenstrielcer and mit ihm die meisten anderen Autoren unter- 
scheiden eine latente und aktive Form der SZA. Huck teilt die F~lle 
in symptomlose, milde und schwere ein. 

Klinischer Be/und. 

Die mit der Neigung der Erythrocyten zur Sichelbildung behaf te ten  
Individuen tragen die Zeichen konstitutioneller Minderwertigkeit an 
sich. Sie sind unterentwiekelt, schauen jfinger aus als sie sind und sind 
zu schwererer Arbeit unf~hig. Ihre Geschlechtsorgane sind unter- 
entwickelt und bei m~nnlichen Individuen ist der Bartwuchs sp~rlich. 
Psychische Minderwertigkeit ist h~iufig. Das Herz ist nach links ver- 
breitert, der Puls ist beschleunigt und der Blutdruck niedrig. Die 
Leute klagen meist, dab sie seit frfiher Kindheit an wiederkehrenden 
Anfgllen yon akutem Kranksein leiden. Hgufig beriehten sie auch fiber 
Beingesehwfire, die sieh an geringffigige Verletzungen anschlossen 
(Browne, Hamilton, Cook und Meyer, Huck, Sydenstricker). Diese 
Beingeschwfire werden als rund, wie ausgestanzt, geschildert. 

In dem latenten Stadium fehlen Ikterus und charakteristisehe 
Blutvergnderungen. Untersuehung des Blutes in feuchter Kammer 
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l~Lgt, wie sp~ter gezeigt werden wird, diesen latenten Zustand er- 
kennen. 

Die Anf~lle yon akutem Kranksein stellen die aktiven Perioden 
der SZA. dar. Sie dauern 1--2 Woehen und sehliel3en sieh bisweilen 
an Erk/iltungen an (Graham). Sie bestehen in rheumatoiden Gelenk- 
und Muskelsehmerzen ohne entziindliehe Erseheinungen, leiehten Tem- 
peratursteigerungen bis zu 38 ~ und Sehmerzen in der Magen- und 
Milzgegend. Besonders hervorgehoben werden in allen Mitteilungen 
die Erseheinungen des akuten hi~molytisehen BlutzerfMles. Es ent- 
wiekelt sieh eine ausgesproehene Angmie mit den eigenartigen siehel- 
f6rmigen Erythroeyten.  Das Serum ist goldgelb. Die indirekte van 
der Bergh-Reaktion ffir Gallenfarbstoff ist deutlieh verst~rkt. (Andersen, 
Browne, Cooley und Pearl Lee, Hamiltor~, Huck, damison, Syden- 
stricker.) Im Harne lassen sieh grSBere Mengen von Bilirubin und Uro- 
bilin naehweisen. Ikterus ist stets vorhanden und da es sieh um farbige 
Patienten handelt, besonders an den Skleren ausgesproehen. Ihre 
gelbgrtine Verfgrbung wird von allen Untersuehern gesohitdert. We 
der Stnhl ehemiseh untersueht wurde, wird dessen vermehrter Uro- 
bilingehalt betont. 

Die Angaben fiber das Verhalten des Magensaftes sehwanken. 
M. Drey[oo8 und Graham erwghnen I-Iypoehlorhydrie. Moser und 
Shaw und Sydenstriclcer fanden keine Verminderung der freien Salz- 
s/iure. Im H a m  finden sieh aul3er den Produkten des akuten Blut- 
zerfalles in der t~egel geringe Spuren yon Eiwei8 und einige wenige 
granulierte Zylinder. 

Manehe Autoren geben noeh eine allgemeine leiehte Lymphknoten- 
sehwellung und eine LebervergrSgerung an. Die Milz ist in der l~egel 
nieht ~astbar. 

Die Erholung von dem Anfall setzt mit dem Erseheinen zahlreieher 
Normoblasten im peripheren Blute ein (Sygenstrielcer). ])as latente 
Stadium kann monate- ]a jahrelang andauern. Gef/ihrlieh ist die SZA. 
nur in der Kindheit, we die meisten Todesf~ille bisher verzeiehnet 
wurden. Doeh sterben die Kinder nieht an der Angmie, sondern an einer 
komplizierenden Erkrankung, besonders Tuberkulose, Nephritis und 
Pneumonie. Erwachsene k6nnen ein h6heres Alter erreichen. Die 
Todeskrankheit ist aueh bei ihnen meist Tuberkulose oder Pneumonie. 

Aus der kurzen, zusammenfassenden Darstellung der klinisehen 
Erscheinnngen der SZA. geht deren J~hnliehkeit mit dem famili/iren, 
hiimolytisehen Ik~erus hervor. Dies wird aueh yon mehreren Untersu- 
ehern hervorgehoben (Drey]oos, Graham, Sydenstricker u. a.). Beiden ge- 
meinsam ist die Vererbliehkeit. Bei beiden kommt es zu h~Lmolytisehen 
Krisen mit Ikterus und Sehmerzen in der Milzgegend. Doeh bestehen 
wiehtige Untersehiede. Vor Mlem ist die Milz beim h/imolytischen 
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Ikterus vergrSBert, w/ihrend sie bei der SZA. stets verkleinert ist. 
Es fehlt bei letzterer die l~esistenzverminderung der Erythroeyten 
gegen hyp0tonisehe SMzl6sungen, die beim Mmolytisehen Ikterus oft 
betont wird. Die meisten Untersucher geben an, dad die Resistenz der 
roten BlutkSrperehen bei der SZA. normal oder sogar etwas erh5ht 
ist. Beim familiiiren h~molytisehen Ikterus vermissen wir die Sichel- 
bildung der Erythrocyfen, die der SZA. ihren Namen gegeben hat. 

Blutbe/unde bei der Sichelzellenaniimie. 
Im aktiven Stadium der Erkrankung sehwankt die Zahl der Ery- 

throcyfen zwischen 1,5 und 4 Millionen. Der Durehschnitt aller bisher 
bekannt gewordenen Z~hlungen betr~gt 2,5 Millionen. Der H/~mo- 
globingehMt wird in den verschiedenen Arbeiten mit 30--60% an- 
gegeben. Die meisten Autoren heben hervor, dab der F/~rbeindex 
nahezu 1 ist und nur selten unter 0,9 sinkt. In Andersons Fall lag 
der F~rbeindex zwisehen 0,3 und 0,6. 

Der auifallendste Befund im roten Bhtbild ist, wie bereits erwiihnt 
wurde, die Siehelform der Erythroeyten. 5--60% der Erythroeyten 
erseheinen als lang ausgezogene, hMbmond-, sichel- oder haferkorn- 
fSrmige Gebilde, die oft in haardfinne F/iden enden. Der L/~ngsdurch- 
messer kann das 3--5faehe des normalen Durchmessers betragen. 
Sydenstric]cer beschreibt die Siehelzellen im Nativeprgp~rat als dunkel, 
stark liehtbrechend und sehr biegsam. Emmel erw~hnt, dab sie sehr 
weich sind. 

Wird ein friseh entnommener Blutstropfen sorgfi~ltig z~vischen 
Objekttr~ger und Deckglas ausgebreitet und durch Umranden mit 
Vaselin vor dem Austroeknen gesehiitzt, so nehmen besonders bei 
.Bruttemperatur in wenigen Stunden die meisten der noch runden 
Erythrocyter~ die Siehelform an (Emmel). Dieses Verhalten der Ery- 
throey~en wurde yon den meisten Untersuehern best~tigt. Sp/~ter 
kehren die Sichelzellen wieder zur normalen Form zuriiek. Hglt man 
den Tropfen bei Zimmertemperatur, so kann man noeh naeh 2 Woehen 
die Siehelform beobachten (Cooley und Pearl Lee). Die Sichelbildung 
anseheinend normaler Erythroeyten in feuehter Kammer bildet das 
wiehtigste Hilfsmittel, latente Fglle yon SZA. zu erkennen. 

Neben der Siehelbildung finder man in Ausstriehen yon aktiven 
Fgllen deutliehe Anisoeyfose mit Maeroeyten, aber keinen Megaloey~en. 
Polyehromatophile Erytroeyten sind h~tufig, punktierte Zellen werden 
dagegen vermil3t. Vitalf~rbbare Netzstrukturen zeigen 6--25% der 
roten Blutk6rperehen (Drey/oos, Jamison, Hucl~, Hamilton u.a.). 
Als Zeiehen verst/~rkter Erythropoese ist das Aussehwemmen yon 
gr6l]eren Mengen yon Normoblasten in den allgemeinen Kreislauf 
zu nennen (Moser und Shaw, Sydenstriclcer, Coo]~ und Meyer, Graham, 
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Browne). Drey/oos land 37 000 Normoblasten per Kubikzentimeter. 
Naeh Sydenstric~er sind Megalobl~sten sehr selten. Sie werden yon den 
anderen Autoren nieht erwghnt. 

DieZahl der weil3en BlutkSrperchen ist meistens erhSht. Sic sehwankt 
zwisehen 8 400 und 50 000. Der Durchsehnitt betr~gt 17 000. Es 
iiberwiegen die neutrophilen Granuloeyten mit 40--70%. Die Zahl 
der Lymphocyten wird mit 15--42% ~ngegeben. Die Werte der Eosino- 
philen liegen zwisehen 1 und 8%, die der Basophilen zwisehen 0 und 1% 
und die der Monocyten zwischen 2 und 15%. Sydenstric]cer erw~hnt 
eine Versehiebung des weil]en Blutbildes n~ch reehts. Myeloeyten 
werden yon Andersen (1--5%), Jamison (0,2%) ~. a. angegeben. Myelo- 
blasten linden sieh in Jamisons Bericht mit 0,2%. 

Mehrere Untersucher beriehten fiber das Vorkonmen von Ery- 
throphagen in den Blutausstrichen yon P~tienten mit SZA. Als Phago- 
eyten kommen die Monoeyten in Betraeht (Sydenstrie]cer, Hnelc, Cool~ 
und Meyer). In vitro nimmt die Phagocytose der roten BlutkSrperchen 
meist betr~ehtlich zu. 

Die Zahl der Blutpl~ttchen betrug in Grahams Fall 300 000--500 000. 
Jamison erw~hnt, dai~ bei der SZA. die Blutungs- und Gerinnungszeit 
normal sind. Es wurde bereits hervorgehoben, dal] die Resistenz der 
Erythrocyten normal oder etw~s erhSht ist. Von einer Verminderung 
der Widerstandsfi~higkeit sprieht nur Huclr 

Im latenten Stadium kann das Blutbild ~ast normal sein. Syden- 
stric]cer beobaehtete m~ige  Anisocytose und vereinzelte Erythro- 
phagen. Siehelzellen fehlen. In feuehter Kammer kSnnen bis 90% 
der Erythrocyten die Sichelform ~nnehmen. So wurde der erbliehe 

Charakter der SZA. yon Emmel entdeckt. 
Die Ursaehe f fir die Siehelbildung seheint in den roten BlutkSrper- 

chen selbst gelegen zu sein (Emmel, Graham, Huelc u.a.). Gewasehene 
rote BlutkSrperchen, in physiologischer KochsalzlSsung aufgeschwemmt, 
ver~ndern ihre Form nicht. Ftigt man aber normales Blutserum hinzu, 
dann tritt  Siehelbildung ein. Normule rote BlutkSrperchen werden 
durch das Serum yon Patienten mit SZA. nieht ver~ndert. G~lle 
und Gallens~turen verst~rken die Gestaltsver~nderung der Erythrocyten 
von F~llen yon SZA. 

Pathologisehe Anatomie und Histologie der SichelzellenanSmie. 
Bisher liegen nur ganz vereinzelte Bericht fiber Obduktionsbefunde 

und histologische Untersuchungen bei der SZA. vor. Sydenstric/cer 
beschreibt die anatomischen Ver~nderungen in 2 aktiven und 3 latenten 
F~llen. Die aktiven F~lle betrafen 2 Kinder im Alter yon 6 und 13 Jahren. 
Die Todesursachen wuren nephritisches Kom~ und spontane meningeale 
Blutung. Aus Sydenstrickers Arbeit ist zu erw~hnen, dab sich bei beiden 
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F~llen ein erhaltener Thymus land. Die Leber zeigte eine Ver- 
mehrung des periportalen Bindegewebes und braunes eisenfreies Pigment 
in den Leberzellen und Endothelze]len. Die Milz war auffallend klein 
und enthielt viel Blur. Es fanden sieh Blutungen und pigmentierte 
Narben naeh solehen. Die Nieren zeigten viel eisenfreies Pigment 
im Epithel der Tubuli. Das Knoehenmark war leuehtend rot und dfinn 
und enthielt viele siehelf6rmige Erythroeyten. In den latenten F~llen 
besehreibt Sydenstriclcer eine dunkelorangerote Verf~rbung des sub- 
cutanen Fettes, Vermehrung des periportalen Bindegewebes in der 
Leber und eisenffeies Pigment in den Kupferzellen. Nhnliehes Pigment 
lag in der Milzpulpa und in den Tubuliepithelien der Niere. Das Knoehen- 
mark war ~hnlich dem der aktiven F/ille. 

Graham studierte die Vergnderungen bei einem 30j/~hrigen Neger, 
der an einer Bronehopneumonie "gestorben war. Die Milz wog nut 28 g. 
Sie zeigte knotige I-Iyperplasien der Pulpa. Die Leber war vergr6gert. 
Ihr Gewieht betrug 2567 g. Sie war welch und yon mahagonieroter 
Farbe. Das Knoehenmark des Femurs war dunkelrot, die Knochen- 
markhShle ersehien verengert. 

Aus Grahams histologisehem Bericht seien die folgenden Beob- 
aehtungen hervorgehoben: In der Leber bestand eine unregelm~gige, 
fleekf6rmige Fibrose mit Erweiterung und Anffillung der Sinus. Die 
Sinus enthielten viele kernhaltige rote BlutkSrperchen und vereinzelt 
kleine Gruppen yon Myeloeyten. In den vergrSl3erten Kupferzellen 
fanden sieh gelegentlieh Erythroeyten und oft br/iunliehes Pigment, 
das~die Berlinerblau-Reaktion gab. Die Follikel der Milz waren fibrSs 
verSdet. Es fanden sieh in der Pulpa Fibrinbalken, die yon FremdkSrper- 
riesenzellen umstellt waren. Sinus und Pulpa waren mit Erythroeyten 
vollgestopl~t. Umsehriebene Narben umsehlossen viel eisenhaltiges 
Blutpigment. Nut in den knotigen ttyperplasien land sieh Erythro- 
phagoeytose dureh Endothelzellen. In den Lymphknoten liegen sieh 
viele Eos~Lophile und vereinzelte Myeloeyten naehweisen. In den Nieren 
waren die Schlingen mit polymorphkerigen Leukoeyten angeffillt. 
Die Epithelien der gewundenen Kanglehen enthielten gelbes Pigment. 
Im Knoehenmark bestand ausgedehnte Erythro- und Granulopoese mit 
zahlreiehen Myeloblasten. Die Retieulumzellen zeigten vereinzelt 
Blutpigment. 

Die Siehelform der Erythroeyten war nur in dem in Kaiserling 
fixierten Materiale nachweisbar. Sie wurde bei Zenkerfixierung ver- 
miBt. 

Huclc sehilderte eingehend die histologisehen Ver~nderungen im 
Beingesehwtir, die er aueh abbildet, l~brigens die einzige histologisehe 
Abbildung in dem Sehrifttum fiber SZA. Er land ehronische Entzfin- 
dungsvorg~nge mit diffusen Infiltraten aus Monoeyten und Plasma, 
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zellen. 8onstige histologisehe Angaben fehlen in seiner Arbeit. Er er- 
wghnt nur Atrophie der Milz, Hyperplasie des Knoehenmarkes und 
Granularatrophie �9 der Nieren. 

Schliel~lich sei noch die Arbeit yon Cooley und Pearl Lee angegeben. 
Diese Verfasser verzeiehneten 4 Todesfglle, von denen 3 zur Obduktion 
kamen. Die Todesursaehen waren : 2 real Miliartuberkulose, 1 mal Peri- 
tonitis und Septikgmie und 1 real Pneumonie. Das Ergebnis der Sek- 
tionen wird mit folgenden Worten zusammengefaBt: ,,No special 
findings were noted in any beyond the disease causing death-either 
in spleen, liver o1" bone marrow." Alle Fgtte w~ren Kinder. 

Eigene histologische Untersuchungen. 

Dureh das liebenswtirdige Entgegenkommen der Doktoren Blatt 
und Gasull yon der Kinderabteilung des Cook County Hospital gelang 
ich in den Besitz yon wenige Stunden nach dem Tode in Zenker und 
Formalin fixiertem MateriMe zweier typischer Fglle yon SZA. Ieh 
m6ehte diesen Herren aueh an dieser Stelle meinen besten Dank aus- 
spreehen. Der Verdaeht auf SZA. wurde bereits bei der augeren kli- 
nisehen Untersuehung dureh die gelbgriine Verfgrbung der Skleren 
geweekt. Die Blutuntersuehung bestgtigte diesen Verdaeht. 

Es handelte sieh um 2 Negerkinder, die unter den Erseheinungen 
sehwerer, Mlgemeiner Tuberkulose starben. Sie waren miteinander 
nieht verwandt. Die mikroskopisehen Vergnderungen in den blut- 
bildenden Organen waren in beiden Fgllen im wesentliehen die GMehen. 
Nur in der Ausbreitung und Stgrke bestanden Untersehiede. 

t'all 1. Charlie D., 8 Jahre alt. Blutbe[und kurz vor dem Tode: Erythro- 
cyten 1200000. Hgmoglobin 220/0 . Fgrbeindex 0,9. Leukocyten 6500. Neutro- 
phile L. 31%, Lymphocyten 62%, IYionocyten 5,5o/0, eosinophile L. 0,5, Myelo- 
cyten 0,5%, Reizungsformen 0,5%. Ausgesprochene Anisocytose, vide poly- 
cbromatophile Erythrocyten, hypochromatische Makrocyten. Sichelzellen 40%. 
1600 Normoblasten in 1 emm. Stabkernige Leukoeytert 2%. Viele neutrophile 
Leukoeyten haben iibersegmentierte Kerne. 

Auszug aus dem Obduktionsbe[und (Dr. P. Schmidt): Pleurale Verwaehsungen 
fiber beiden Lungen. Gr6Bere, verkgsende Knoten im Zentrum des reehten 
Lungenoberlappens, diffuse aein6se Tuberkulose in den fibrigen Lungenabsehnitten. 
Die Kn6tchen 1--4 mm im Durchmesser. Ausgedehnte tuberkul6se Verkgsung 
der mediastinMen, eervicalen, peribronehialen und tracheMen Lymphknoten. ])as 
Herz etwas vergr6gert, die Wand der linken Kammer verdickt. Die Herzh6hlen 
erweitert und mit dfinnem, wgsserigem, ungeronnenem Blute gefiillt. In der 
Aorta oberhMb der Klappe ein leieht erhabener, gelber Fleck, 3 mmim Durch- 
messer. Leber 900 g. Tiefdunkelrot und lest. Zahlreiehe bis erbsengroBe Tu- 
berkel an der Ober- und Sehnittfl~che. Die Gallenblase mit reichlicher, dicker, 
dunkelgriiner Galle angefiillt. 

Mfiz I0 g. Die Kapsel verdiekt und gerunzelt, die Konsistenz deutlieh ver- 
mehrt. Die Schnittflgehe ist dunkelrot, mit sehr deutliehen Trabekeln. 

Die Nieren zusammen 300 g. Gr6Bere verk/~sende Knoten und kleinere miliare 
Tuberkel in der l~inde der reehten Niere, wenige kleine Tuberkel in der der linken 
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Niere. Die Glomeruli treten deutlich als dunkelrote Punkte hervor. Die Farbe 
der Nierenschnittfli~ehe ist hell braun. 

Verkgsende Tuberkel am ttilus des" Leber, in der Umgebung der abdominalen 
Aorta und des Kopfes des Pankreas. 

Pankreas 30 g. 
Bei der Beschreibung der histologischen Veriinderungen werden die durch die 

Tuberkulose gesetzten Seh~digungen fortgelassen, da sic in nichts von dem ge- 
wohnten Bilde abweichen. 

Verki~sende Tuberkel in den Leptomeningen fiber beiden Scheitellappen nahe 
der Mantelkante; ihre Durehmesser schwanken zwisehen 2 und 6 mm. Gelbgriines 
sutziges Exsudat in ihrer Umgebung. 

Starkes ~)dem des Gehirns und akuter Hydrocephalus intermls. Das Knoehen- 
mark in der Mitre des Femurs ziemlieh fest und dunkelrot. Submiliare Tuberkel, 
nur mikroskopiseh sichtbar. 

1. Knochenmark: Das Knochenmark ist auBerordentlich zellreieh und die 
Ze]len sind so dicht zusammengepreBt, dab nnr selten die Umrisse der Blutr~ume 
erkannt werden k6nnen. We sic deutlieh sind, erseheint ihr Endothel als eine 
Lage flaeher Zellen. Es finden sieh zahlreiehe I-Ierde yon Erythropoese und Granulo- 
poese und eine ungeheure Menge yon roten BlutkSrperehen. Ihre Form ist auBer- 
ordentlich weehselnd. Viele yon ihnen bilden lang ausgestreekte Fiiden mit haar- 
diinnen Auslgufern. Andere haben die Form von Halbmonden, Sicheln oder 
Spindeln. Runde Erythroeyten sind selten. Die durchschnitt]iche Lange der 
Sichelzellen betr~gt 28 # (micra). Manehe der spindelf6rmigen roten Blutk6rper- 
ehen enthal~en dunkle, ovale Kerne und erinnerrt an VogelblutkSrperehen. 

D i e  erythropoetischen Herde setzen sich aus runden, kernhaltigen Blut- 
kSrperchen zusammen (Abb. 1). Sie sind zumeist von gleicher Gr6ge und nur 
wenige treten durch einen bedeutenderen Umfang hervor. Die Xerne sind sehr 
dunkel und lassen eine diehte Speichenstruktur erkennen. Manehe Kerne sind 
tier gefgrbt und strukturlos. Die gr0Beren Zellen haben lichtere Kerne und ihr 
Protoplasma fgrbt sieh violett mit Giemsa. Die dunkelkernigen Zellen haben 
ein leuchtend rot gefgrbtes Protoplasma. Es linden sich alle Stadien der Kern- 
zersehniirung bis zur vollkommenen Kernaufl6sung. 

Die Herde yon Granulopoese bestehen aus groBen Myeloeyten, deren neutro- 
phile Granulation im Giemsa-Schnitt sehr deutlich ist. Es fiberwiegen die un- 
reifen Formen mit runden, liehten Kernen. Mitosen sind zahlreich. 

In allen Teilen des Markes finder man runde, basophile Zellen, die entweder 
einzeln liegen oder Ideine Gruppen bilden. Diese Zellen sind yon versehiedener 
GrOBe, f~rben sich mit Methylenblau-Azur I I  tiefblau und zeigen oft ldeine knopf- 
f6rmige Ausstiilpungen. Ihre Kerne sind grol3 und rund. Das Chromatin bildet 
grOBere KOrner, die mit einander und mit der Kernmembran durch diinne F~den 
verbunden sind. Sie haben zumeist mehrere groSe KernkOrperehen. 

Man finder diese Zellen zwischen den Myelocyten und hier sind sie zweifellos 
Myeloblasten. Man finder sie aber aueh zwischen den kernhaltigen roten Blut- 
kSrperehen. An diesen Stellen sind ihre Kerne dunkler, gleiehen mehr den Erythro- 
blastenkernen und sind wohl Vorstufen dieser Zellart. 

Eosinophile Myeloeyten sind sehr spgrllch und liegen immer einzeln. Da- 
gegen sind die Knochenmarksriesenzellen zahlreieh. In sehr dtinnen Giemsa- 
schnitten kann man auch einzelne 1geticulumzellen erkennen. Gelegentlich sieht 
man in ihrem Protoplasma 1 oder 2 phagocytierte Sichelzellen. Schliel~lich sind 
noeh kleine Herde yon Lymphocyten zu nennen. Sic sind yon dens myeloiden 
Gewebe recht scharf abgegrenzt, aber einzelne lViyelocyten nnd Erythroblasten 
linden sich such in ihren 1Randabsehnitten. 
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Mallorys Birtdegewebsf~rbung bringg eine herdf6rmige Verdichtung des 
Retieulums zur Darstellung. 

2. Milz: Die Trabekel sind dick und  plump und liegen viel dichter beisammen 
als normal. Sie bestehen aus diehtem Bindegewebe, dessen l%sern oft mi~ Nett- 
k6rnehen best~ubt  sind. Einige Trabekel enthal ten  Ablagerungen yon Kalk  und  
Eisenpigment.  Beide bilden zusammen ein starres Balkenwerk, das sich dureh- 
kreuz~ und durehfleehtet.  Die Elastica in terna  der gr6geren Arterien ist mi~ Fet t -  
kSrnchen bedeekt. Die kleinen Arterien haben einen s tark  geschl~ngelten Verleuf. 

Abb. 1, Knochenmark (Fall 1). Zenker-:Form~Hn, Giemsa. • 750. Etwas oberhalb der Mitre eine 
Gruppe yon runden kernhal~igen Blu~kSrperchen. In den tibrigen Teilen des Gesichtsfeldes ~[ele 

sichel- und sl)indelfSrm~ge ]~rythrocyten und verstreute, racist runde l%rmoblasten. 

Durch Spezialf~rbungen l~Bt sich eine diffuse Verdich~ung des Retieulums 
feststellen. Sic is% besonders ausgesprochen in der Umgebnng kleinerer Gef~Be. 

Die Sinus sind welt  und  mi~ ro~en :BlutkSrperchen ~nges~opft. I h r  Endothel  
liegt als flaeher Belag der Wand  an  (siehe Abb. 2). Nirgends sind die Endothel ien 
in Wueherung oder AbstoBung begriffen und  sic en tha l ten  keine roten Blutk6r- 
perchen. AuBerordentliche Menge.n yon Ery th rocy ten  finden sich aueh in den Pulpa- 
str~ngen. Andere Zellen t re ten  bier vol lkommen zurfick. Die roten Blu~k6rperchen 
zeigen die Gestaltsveri tnderungen wie sic im Knoehenmark  besehrieben wurden. 
Die lang ausgezerrten Formen  bilden Garben und  Str~hne und  dutch die An- 
ftillung mit  diesen Str/~hnen t re ten  die Pinselarterien und Capillaren so deutl ieh 
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hervor wie in einem Injektionspr~iparate. Die durchschnittliche L~nge der Erythro- 
cyten betr/igt 29/~. Nur ganz vereinzelt sieht man ein rundesr0~es Blutk6rperchen. 

Kernhaltige rote Blutk6rperchen sind zahlreich. Sie sind meist fund und 
nur selten sichel- oder spindelf6rmig. Letztere Formen liegen einzeln, w/ihrend die 
runden Zellen oft kleine Gruppen bilden. Es finden sich auch groBe Erythro- 
bhs ten  mit lichteren Kernen nnd polychromatophilem Protoplasma. In  den 
Pulpastr/ingen und im Inneren der Sinus liegen einzelne groBe und runde Zellen, 
die mit sichelf6rmigen Erythrocyten angefiillt sind. Ihr Kern is~ klein und an 
die Peripherie verlagert. Neutrophile Leukocyten, lymphoide Ze]len mit baso- 

Abb. 2. Milz (Fail 1). :Folznalin, Gefrierschn[tt, ]~aemalann ]~osin. • 460. Ein erweiterter Sinus mit 
flaehem Endothel. Im Lumen lange, spindelf6rmige Erythroeyten. Sichelzellen in den l~uIpastrhngen. 

philem Protoplasm~ und gr6Bere basophile Zellen mit dunlden Kernen vervoll- 
st~ndigen das Bild der Pulpa. Nirgends finder sich, ~bgesehen yon den Ablagerun- 
gen in den B~lkchen, Blutpigment. 

Die Malpighischen K6rperchen sind sehr klein und haben keine Keimzentren. 
3. Leber: Die Pfortaderc~pillaren sind mit groBen runden, ovalen oder un- 

regelm/~Big ges~alteten Zellen ~ngeffillt. Diese Zellen sind vollges~opft mit sichel- 
f6rmigen Erythrocygen, die sich kn/~uelfSrmig durchflechten und oft so dichg 
beisammen liegen, dag nur ein diinner Saum yon Protoplasma an der Peripherie 
der Zellklumpen zu erkennen ist (Abb. 3). Die ZaIfl der eingeschlossenen Erythro- 
cyten betr~gt oft tiber 80. Manche yon ihnen sind kernhaltig. Die Kerne der 
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Makrophagen sind ganz an  den R a n d  gerfiekt. Viele Zellen haben mehrere 
Kerne.  Die E n t w i c k h n g  der Ery throphagen  yon Kupffer-Zellen lil?t sich gut  
verfolgen. Die Zellen, die nur  wenige Blutzellen enthal ten,  sind noch mit  der 
Capfllarwand verbunden.  Freie, rote Blutk6rperchen finder man  nur  sp~rlich in 
den sinuoiden Blutr~umen zwischen den Leberzellen. Ihre  durchschnit t l iche 
L~nge ist 24 #. 

Auger den Ery throphagen  und den siehelf6rmigen Ery throcy ten  finder man 
in den Blutgef~Ben noch einzelne neutrophile Leukoeyten, Lymphocyten  und 
sehr spir l iche Knochenmarksriesenze]len. Auch mi t  Hilfe der Oxydasereaktionen 
lassen sich keine Myelocyten nachweisen. 

Abb. 3. Leber (Fall 1). Formalin, Gefrierschnitt, lt. E. x 460. Grol~e Kupfferzellen, angefiillt mit, 
sichelfiSrmigen Erythrocyten. Der Kern der Zellen an der Periphcrie des Erythrocytenkniuels 

Die Kupffer-Zellen sind frei yon Pigment .  I n  den Leberzellen bemerkt  man 
kleine, braune  Pigmentk6rnchen,  die sieh mi t  Suda, n I I I  fgrben. Eisenpigment  
finder sieh in ihnen nieht.  Manche Leberzellen besitzen sehr dunkel gefarbte 

�9 Kerne mi t  leieht gezaektem Rande. 
Die Git terfasern sind diffus vermehr t  und bilden diehte Gefleehte um die 

Capillaren. 
4. LympMsnoten (Aehsellymphknoten ohne tuberkul6se Ver inderungen) :  Die 

R indenkn6 tehen  sind sehr klein und  das interfollikulgre Gewebe iiberwiegt weitaus. 
Die Kapsel  und  die Trabekel sind verdiekt.  In  den Rindenfollikeln ffihrt ein Ver- 
diehten des Retieulums oft zu deren fast  vollkommenen fibr6sen Ver6dung. 

Die Sinus sind erweitert  und  enthMten viele Zellen. Man sieht  groBe, baso- 
phile Zellen mi t  runden,  ovalen oder unregelm/~13igen Kernen ,  die meist mehrere 
KernkOrperehen enthal ten.  Ih r  Protoplasma ist granul~frei. Daneben finden 
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sieh einzelne eosinolohile M?eloeyten. An manehen Stellen sind die Sinus mit 
grogen Erythrophagen angeftillt. Die gefressenen Erythroeyten sind gut erhalten 
und zeigen die typisehe Siehelform. Oft ordnen sieh die Makrophagen konzentrisch 
um einen Trabekel. Das interfollikul~re Gewebe setzt sieh aus Lymphoeyten, 
gr61~eren lymphoiden Zellen und sp/irliehen eosinophilen und neutrophilen Myelo- 
eyten zusammen. Es linden sieh aueh vereinzelte Knoehenmarksriesenzellen. 

In allen Teilen der Driise liegt dunkel gelbbraunes Pigment.. Es ist in Zellen 
eingesehlossen und gibt keine Eisenreaktion. 

Die durehsehnittliehe Lgnge der Siehelzellen ist 20 u. 
In den Lymphknoten mit Tuberkulose fehlt die Erythroph~goeytose, 0bwohl 

die Endothelien der erweiterten Sinus, n~mentlieh in der Niihe der Tuberkel oft 
gesehwollen und desquamiert sind. 

5. Niere: Die Glomerulussehlingen sind erweitert und mit siehelf6rmigen 
Erythroeyten gefiillt. Die Sehlingen nehmen oft fast den g~nzen K~pselraum ein. 
Das Sehlingenendothel ist gesehwollen, enth~ilt jedoeh keine Blutk6rperehen. 

Das Epithel der gewnndenen Harnkan~ilehen enthhlt viel Eisen. Der Eisen- 
gehalt ist am grSgten in den, den Glomeruli benaehbarten Anteilen. Die Eisen- 
k6rnehen sind entweder klein and regelmgl3ig und fiber die ganze ZeIIe verteilt, 
oder sie sind groft und unregelm~gig and versehleiern die Zellgrenzen. In m~nehen 
Absehnitten wird Eisenpigment vermigt und eisenhMtige and eisenfreie Stellen 
weehseln miteinander ab. Im Lumen der Kan~lehen findet sieh k6rniges Material 
and hier und da ein homogener Tropfen, der diffuse Berlinerblaureaktion gibt. 

Aueh die Epithelzellen der Henlesehen Sehleifen and der Sammelk~ns 
zeigen Eisenpigment. Die Menge des abgelagerten Eisens ist geringer wie in den 

gewundenen Kaniilehen. Einige Pigmentk6rnehen sind gelbbraun uud reagieren 
nieht mit den Eisenf/irbungen. 

Die Blutgef~iae sind unver~indert. Das interstitielle Bindegewebe ist vermehrt. 

6. Herz: Die Muskelfasern des Myoeardiums sind dicker als normal und ent- 
halten in Absehnitten l%ihen feiner Fettk6rnehen. Ihre Kerne sind grog mit 
zentraler Anh~iufung des Chromatins. Es linden sieh vereinzelte kleine Samm- 
lungen yon lymphoiden Rundzellen zwisehen den Muskelfasern, die sieh hier 
blag f~rben und undeutliehe Kerne besitzen. 

7. Aorta: Der Herd in der aufsteigenden Aorta besteht aus Ablagerungen 
doploeltbreehender Lipoide unterhalb der Elastiea interna. Diese Ablagerungen 
erstreeken sieh bis fiber die Mitre der Media. In ihrem Bereiehe sind die Muskel- 
fasern zerst6rt, w~ihrend die elastisehen Membranen in gewundene BrUehstiieke 
zerfallen sin& Die Elastiea interna oberhalb des Herdes ist in mehrere L~gen auf- 
gesplittert. Zwisehen den Lagen siehL nlan kleine Fetttr6pfehen. 

8. Nebenniere: Der LipoidgehMt der t~inde ist s tark vermindert. In der 
Glomerulosa linden sieh vakuolisierte Zellen. 

9. HyToThyse: Im Vorderlappen iiberwiegen die Hauptzellen. Daneben be- 
merkt man kleine Grulopen basophiler Zellen. Oxyphile Zellen sind spitrlieh und 
besehriinken sieh auf das subkapsul/ire Gebiet. 

10. Schilddri~se: Die Folliket sind klein, yon unregelms Form and mit 
kubisehem EpitheI ~usgekleidet. Ihr Inhalt besteht aus homogenem Kolloid. 
Das interstitielle Bindegewebe ist vermehrt und enth/~It kleine Herde yon hyalinem 
Knorpel. 

l i .  Die Nebensehilddriisen bestehen aus hellen ehromophoben Zellen. Neben 
dem Kern liegt ein gr6gerer Fetttropfen. 

12. Magen: Die Sehleimhaut ist normal dick and die Driisen sind wohl ent- 
wiekelt. Nahe ihrem Halsabsehnitt werden sie yon loekeren Ansammlungen 

Virehows Archly. Bd. 265. 30 
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grol3er runder, basophiier Zellen umgeben. Zwischen diesen Zellen liegen einzelne 
Plasmazellen. 

13. Ileum: Die Zottenspitzen sind aufgeloekert und 6demat6s. Sie enthalten 
reichlieh lymphoide Rundzellen und Plasma zellen. Im Epithel viele Mi~osen. 

14. Lunge: Die Cgpillaren erweitert, ihre Endothelien sehr deutlieh. Sie 
zeigen keinerlei Phggecytose yon roten ]~lutzetten. Die Sichelform der Erythro- 
eyten ist sehr ausgesprochen (siehe Abb. 4). Ihre Durehschnittsl~nge betr/~gt 20 ft. 

Ahnliche Ergebnisse hgben die L~ngenmessungen der Erythrocyten in den 
Capillaren der Haut und des Pankre~s. 

Abb. 4. Lunge (FMI 1). Formalin, Pal"affinschnitt, Eisenhgmatoxylin. x 720. Typische Siehelzellelt 
in del~ Cal~il!aren der Alveolarwandungen. 

Fall 2. Catherine S., 6 Jahre ~lt. 
Blutbefund kurz vor dem Tode: Erythrocyten 1600000. Leukocyten 42800. 

~eutrophile Leukocyten 40%, Lymphoeyten 51%, Monoeyten 8%, eosinophile 
Leukeeyten 0, basophile Leukocyten 1% . 

Starke Anisocytose, viele polychroma~ophile Erythrocy~en und Makrocyten. 
Xeine Punktierung. 14200 ~Normoblasten pro 1 cram. Viele Jolly-KSrperchen. 
Sta.bfSrmige, neutrophile Leukoeyten 80/o, Sichelzellen 17~o. 

Auszug aus dem Obdul~tionsbe]uncl (Dr. P. Sehmidt): FibrSse Verwachsungen 
tiber dem reehten Lungenoberlappen. Diffuse miliare tuberkul6se Aussaat in 
beiden Lungen, besonders in der rechten. Verkgsung der bronehialen und media- 
stinalen Lymphdriisen. FibrinSse, tuberkul6se Perikarditis. Herz 100 g. 
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Nilz 10 g, enth~It mehrere kasige KnStchen: Im Zentrum 2 dunkelrote 
weiche Knoten, 1 cm und 5 nun im Durchmesser. Die Konsistenz der Milz fest, 
die Kapsel verdiekt. 

Leber 1300 g, rotbraun. Kleine Tuberkel an der Ober- und Sehnittfl~che, 
Nieren wiegen zusammen 210 g. Die Nebennierenrinde sehr fettarm. :Ver: 

k/~sung der Lymphdrfisen am ttilus der Leber und in der Umgebung des Kopfes 
des Pankreas. Pankreas 5 g. 

Knochenmark des Femurs: dunkelrot und ziemlich lest. Gehirn 1150 g. 
Histologischer Be]and. 1. Knochenmark: Es besteht aus dicht gedr/~ngten 

Ansammlungen yon roten BhtkSrperchen, die tterde kernhaltiger Bhtzellen 
yon einander trennen. Diege Iterde setzen sich z. T. aus kernhaltigen roten Blut- 
kTrperehen, z. T. aus neutrophilen Myeloeyten zusammen. Was die kernhaltigen 
roten BlutkOrperchen anbetrifft, so ist ihre Form einheitlieh rund. Einzelne Zellen 
sind groB und haben ein polyehromatophiles Protoplasma. Die Erythroblasten- 
herde werden yon kernlosen Erythrocyten umgeben, die durchwegs rand sind, 
w~hrend in den erweigerten Blutsinus sichelfSrmige BhtkOrperehen fiberwiegen. 
Uberall sieht man Myeloblasten und Megakaryoeyten. Eosinophile Myeloeyten 
sind sehr selten. 

2. Milz: In den stark verdiekten Trabekeln liegt viel Eisenpigment und 
Kalk. Sie bilden zusammen dieke, starre Balken, die sieh durchfleehten. Eisen 
ist aueh entlang den elastischen Membranen der gr6geren Blutgef~ge abgelagert. 
Um die eisenhaltigen Trabekel ist viel kSrniges, stark liehtbrechendes, braunes 
Pigment angehauft. Es gibt weder Eisen- noeh Gallenfarbstoffreaktionen. 

Die Pulpa enth~lt viel Blur. Siehelf6rmige Erybhroeyten fiillen die erweiterten 
Sinus und liegen auch in den Pulpastr~ngen. In letzteren Stellen sieht man nut 
Siehelzellen, w~hrend in den Sinus ab und zu auch ein runder Erythroey~ vor- 
handen ist. Die Endothelien sind flach und haben nieht phagoeytiert. Auch in 
den Pulpastrangen werden Phagocyten vermigt. Normoblasten und Erythro- 
blasten sind sehr zahlreieh. }tier und da trifft man auf einen spindelfOrmigen 
Normoblasten. In den Sinus sind aueh einzelne neutrophile Nyeloeyten vor- 
handen. 

Die roten Xnoten im Zentrum sind frisehe t/Iutnngen. Die Form der roten 
BlutkSrperchen ist noch sehr deutlich. 

Die Malpighisehen KTrperchen sind sehr klein und haben ein diffus ver- 
dicktes ttetieu]um. 

3. Zeber: Die Leberzellen sind gut erhalten. Ihr Protoplasma enth/ilt viel 
braunes Lipopigment. Die Capillaren sind mit roten Blutzellen angefttUt, unter 
denen die sichelfTrmigen fiberwiegen. Es finden sich viele Normoblasten, grTBere, 
polyehromatophfle Erythroblasten und einzelne Nyeloeyten. Die Kupffer-Zellen 
sind in deutlieher Wucherung begTiffen und ffiUen oft das Lumen aus. Vide yon 
ihnen fiihren dunkelbraunes Eisenpigment, manohe yon ihnen umsehlieBen Ballen 
phagoeytierter Sichelzellen. 

4. LymlJh/cnoten: Nur solche mit ausgedehnten tuberkulTsen Ver/inderungen 
kamen zur lJntersuchung. In den erweiterten Sinus der N/ihe der Tuberkel linden 
sich viele mononucle/~re Zellen, yon denen einzelne rote BhtkTrperchen enthalten. 
Diese BlutkTrperchen sind aber zumeist rund und nur selten siehelfTrmig. Das 
lymphoide Gewebe ist reich ~n Plasmazelten und grSgeren, basophilen Elementen. 

5. Niere: Die Glomeruliseh]]ngen erscheinen erweitert und sind strotzend mit 
Blur geffillt. Der Bowmansche Kapselraum ist leer. Pigment ist nur in den Epithel- 
zellen der aufsteigenden Sehenkel der Henlesehen Sehleifen vorhanden. Es bildet 
grebe K6rnehen, die zumeist Eisenreaktion geben. Einzelne KTrnehen bleiben 
gelbbraun in Sehnitten gef/~rbt naeh Perl oder Turnbull. 

30* 
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Zum Schlusse m6chte ich noch erwghnen, dal~ auch Zenkerfixierung 
die Siehelzellen ~usgezeichnet zur Darstellung bringt. Die Angaben yon 
Graham fiber ein Verschwinden der Siehelzellen bei dieser Fixierung 
treffen daher nicht zu. 

Besprechung der histologischen Be/unde. 

Die mikroskopischen Ver~nderungen in den blutbildenden Organen 
bei der SZA. lassen die Entstehung und das Schicksal der Sichelzellen 
verfolgen. Die Siehelzelten leiten sieh ~b yon 'kernhaltigen Vorstufen, 
die keine morphologischen Abweiehungen yon der Norm aufweisen. 
Diese Vorstufen wuehern lebhaft im Knoehenmark und bilden kleine, 
wohl dureh Einnistung entstandene Herde in der Milz. Einige der 
Erythroblasten sind auffallend groin. Doch vermied ioh die Bezeich- 
nung Megaloblasten fiir sie, da ihr Kern aus diehten Chromatinbalken 
bestand und nicht die Netzstruktur zeigte, die ffir Megaloblastenkerne 
charakteristiseh ist. Der Kernverlust  durch Pyknose, Karyorrhexis 
und endoeellulgre Aufl6sung geht in normaler Weise vor sieh, 

Die Umformung der jungen roten BlutkSrperehen erfolgt im strSmen- 
den Blute. Auch kernhaltige Vorstufen kSnnen Gestaltsver~nderungen 
erfahren, wenn s~e in den allgemeinen Kreislauf fibertreten. ])as be- 
weist der Befund sloindelfSrmiger Normoblasten in den verschiedenen 
Organen. Emmel, der keine sichelf6rmigen Erythrocyten  mit Kernen 
gesehen hatte,  daehte, dab die Sichelbildung dem Kernverlust folgt. 
Aber die kernhaltigen roten BlutkSrperehen sind nur so lange vor 
der Verunstaltung gesehiitzt, als sie in ihren Brutstgt ten ]iegen. 

Vergleichende L~ngenmessungen der Siehelzellen und Auszghlung 
des prozentuellen Verhgltnisses der Siehelzellen zu normal erscheinenden 
Formen ergaben, daft sieh die am st~rksten ver~nderten Blutk6rperchen 
und die grSftte Zahl yon Siehelzellen in Milz, Leber und Knochenmark 
fanden, in Organen des retikulo-endotheli~len Systems. In der Milz 
waren die Siohelzellen am lgngsten und nur etwa 10% der roten Blut- 
kSrperehen waren ann~hernd rund. An zweiter Stelle folgte das Knoehen- 
mark und dann die Leber, wghrend in den anderen Organen das Ver- 
h~ltnis der Siehelzellen zu den runden Zel]en dem im Blutausstriche, 
n~mlich 40:60,  entsprach. Diese Befunde weisen d~rauf hin, dab die 
Umformung der Erythrocyten  in den Organen des retikulo-endothe]i~len 
Systemes erfolgt, in erster Linie in der Milz und im Knochenmark. 1 
Die abnorm geformten Erythrocyten  werden in der Leber abgefangen 
und von den Kupfferzellen gefressen. Dadurch werden sie dem Kreislauf 
entzogen und so entsteh~ z. T. die Anamie. Daneben kommt es auch 

1 Aus den Untersuchungen yon Heeres und Russchen (Klin. Wochenschr. 
3, 2327. 1924) geht hervor, dab ~uoh sonst die roten BlutkSrperchen im 3~[ilz- 
venenblut Gestaltsver~nderungen erfahren k6nnen. 
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zu einer AuflSsung der roten Blutk6rperchen, wie die Eisenbefunde 
in der Niere beweisen. 

I n  ersten Falle war die Erythrocytenphagocytose in der Leber 
so hochgradig, dab man den Eindruck gewann, als h~tten sieh die 
Kupfferzellen an den Erythrocyten fiberffessen und l~gen nun unt~tig 
d~. Denn es fanden sich keinerlei Anzeichen einer endocellul~ren 
Aufl6sung der Blutk6rperchen und alle Sichelzellen waren gut erhMten. 
Es fehlte daher auch jede Spur von Eisenpigment in der Leber. Im 
zweiten Falle hatte sich die Phagocytose in m~gigeren Grenzen gehalten 
und vide Kupfferzellen enthielten EisenkSrnchen. 

Die m~chtige Phagoeytose in der Leber steht im Gegensatz zu 
der sehr geringffigigen Aufnahme roter Btutk6rperchen durch die Makro- 
phagen der Milz und des Knochenmarkes. In der Milz beteiligten sich 
nur die Reticulumzel]en der Pulpa, w~hrend die Sinusendothelien 
sich durchaus passiv verhielten, ein Befund, der wieder auf die feinen 
Abstufungen der Zell~unktionen in den einzelnen Gebieten des retiku]o- 
endotheli~len Systenes hinweist. Die unbedeutende Phagoeytose i n  
Knochenmark unterseheidet die SZA. yon der pernizi6sen An~mie, 
bei der die Erythrophagoeytose vor allem in diesem Organe hervortritt 
(Doan, Peabody and Brown, Carnegie Dickson.) 

Die yon der Tuberkulose befallenen Lynphknoten nahmen an- 
scheinend an der Zerst6rung der roten Blutk6rperchen nicht tell. Nur 
in den Achsellymphknoten des ersten Falles zeigte sich starke Erythro- 
phagocy~ose durch die Sinusendothelien. 

In den Capillaren der Lunge und der Glomeruli der Niere vermigten 
wir eine phagocyt~re T~tigkeit ihrer Endothelien, obw0hl das Lumen 
n i t  Sichelzellen angeffillt war. 

In den in dauernder, h6chster funktioneller Inanspruchsnahme be- 
findlichen blutbildenden und blutzerstSrenden 0rganen kommt es 
sehliel31ich zu einer diffusen Vermehrung des retikul~ren S~fitzgewebes. 

Die SZA. iste eine h~molytisehe Angmie und deshalb wird es yon 
besonderem Interesse sein, naehzusehauen, welehe gef~trbte Abbau- 
produkte des Hgmoglobins sich linden und wie sie sich fiber die ver- 
sehiedenen Organe verteilen. 

Zunaehst beobaehteten wit in der Milz Eiseninkrustationen und 
Kalkablagerungen in den Trabekeln, Bilder, wie sie besonders in 
letzter Zeit Gegenstand eingehender Er6rterungen gewesen sind 
(Hennings). 

Dieses Eisenpigment rfihrt ohne Zweifel yon aufgesaugten Blutungen 
ins Milzparenehym her. Im zweiten Falle war dieser Entstehungsvorgang 
deutlich zu veffolgen. Um die eisenh~ltigen Trabekel lag braunes, 
grobkSrniges Pigment, das nicht nach Perl und Turnbull reagierte. Die 
unver~nderte Pulpa war dagegen pigme~tfrei. Unsere Untersuehungen 
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deeken sieh in dieser Hinsieht vollkommen mi't denen von Graham 
und Sydenstricker. 

In der Leber des ersten Falles, die die aul3erordent]iehe Erythro- 
phagocytose dureh die Kupfferzellen zeigte, fehlte jede Spur yon Eisen- 
pigment. Das Pigment in den Leberzellen erwies sich als Lipopigment. 
Ira zweiten Falle sahen wir Eisenpigment nur in den Kupfferzellen. 
Das Pigment in den Leberzellen reagierte wieder mit den Fettfarb- 
stoffen. Sydenstriclcer sprieht yon eisenfreiem Pigment in den Leber- 
zellen. 

Dunkelbraunes, kSrniges Pigment, dab sich den F~rbungen yon 
Perl und Turnbull gegenfiber negativ verhielt, wurde in den Aehsel- 
lymphknoten yon Fall 1 besehrieben. 

In den Nieren wurden Eisenpigmentablagerungen in den Tubuli 
Epithelien hervorgehoben. Die Niere des ersten Falles glieh vollkommen 
einer Niere bei pernizi6ser An/~mie, bei der Eisenk6rnehen in den Epithel- 
zellen der gewundenen Harnkanglehen naeh Lubar.sch einen auBerordent- 
lieh h~ufigen Befund darstellen. Das viele Eisenpigment in der Niere 
sprieht fiir eine starke Eisenausseheidung dutch dieses Organ. E. J. Strey. 
litz daehte, dag die bei der pernizi6sen An~mie gefundene Eiseninfiltra- 
tion der Kanglehenepithelien eine Seh~digung derselben bedeute. 
Wir fanden aber, dag nut die mit groben K6rnern geftillten Zellen 
Zeiehen von Degeneration aufwiesen, w~hrend die Zellen mit den kleinen 
Granula gut erhaltene Kerne zeigten. In der zweiten unserer Beob- 
aehtungen yon SZA. besehr/~nkte sieh das Pigment auf den aufsteigen- 
den Teil der Henlesehen Sehleife. 

Die Pathologie der SZA. erinnert in vieler tIinsieht an die der per- 
nizi6sen An/~mie und des hgmolytisehen Ikterus. Es fanden sieh abet 
aueh einige Untersehiede. Allen 3 Erkrankungen gemeinsam ist die 
starke Phagoeytose roter Blutk6rperehen, die als Zeichen deren Minder- 
wertigkeit aufzufassen ist. Diese Ninderwertigkeit tritt  beim hiimo- 
lytisehen Ikterus oft in der abnormen Kleinheit der Erythroeyten 
und in ihrer verminderten Resistenz, bei der SZA. in ihren eigenartigen 
Gestaltsver~nderungen zutage. Beim h/~molyiisehen Ikterus und bei der 
SZA. spielt sieh die Phagoeytose vorwiegend in der Leber, bei der 
perniziSsen Angmie hauptsgehlieh im Knoehenmark ab. Die Milz 
verh~lt sieh bei allen 3 Erkrankungen verh~ltnism~gig passiv. Eisen- 
ablagerangen in der Niere linden sieh bei der perniziSsen Anamie, beim 
h~molytischen Ikterus (Diclc, Minkowslcy) und bei der SZA. Aueh der 
Eisengehalt der Kupfferzellen ist allen 3 Zustanden eigen. Sein Fehlen 
in unserem ersten Falle wurde dutch die tiberm/~Bige Frel3t/~tigkeit der 
Sternzellen erkl/irt. Bei der SZA. sind dagegen die Leberzellen frei yon 
Eisenpigment. ]4hnliehes wurde aueh beim hgmolytisehen Ikterus be- 
sehrieben (Minkowslcy, Dic~). 
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Eine Eigenttimliehkeit der SZA. ist die Kleinheit der Milz. Darin 
unterseheidet sie sieh veto h~molytisehen Ikterus, bei dem die Milz 
stets vergrSBert ist (Min/cows~y, Eppinger u. ~.) und yon der perni- 
zi6sen Angmie, bei der die Milz meistens leieht gesehwollen oder normal 
groB ist. Geringer sind die Untersehiede im histologisehen Bild, derm 
aueh bei der SZA. wie bei den beiden anderen Bluterkrankungen ist 
die Pulpa mit roten Blutk6rperehen vollgestopft. Ieh vermigte dagegen 
die yon E~pinger betonte Blutarmut der Sinus zugunsten der Blut- 
iiberfiillnng der Pulpastrgnge. Die Angaben fiber den Eisenpigment- 
gehalt der Milz bei der pernizi6sen Angmie nnd beim hgmolytisehen 
Ikterus sind zu sehwankend, um Vergleiehe mit der SZA. zu gestatten. 

Das Knoehenmark nimmt bei der SZA. eine Mittelstellung zwisehen 
den bei der pernizi6sen Angmie und beim h/imolytisehen Ikterus ge- 
fundenen Vergnderungen ein. Es fehlt die megaloblastisehe lgeaktion, die 
so oft bei der pernizi6sen Angmie hervorgehoben wird. Die Erythropoese 
greift abet auf recht unreife Vorstufen zuriiek. Diese unreifen, baso- 
philen Vorstufen mit Erythroblastenkernen wurden bisher beim h~mo- 
lytisehen Ikterus nieht besehrieben. Das ~berwiegen der unreifen 
Myeloeytenformen in den tIerden yon Granulopoese erinnert sehr an 
pernizi6se Angmie. Dock fehlt die Vermehruug der eosinophilen Myelo- 
cyten, wie sie bei der pernizi6sen Angmie vorkommt, 

Zusammen]assung. 
Die Siche]zellenan~mie ist eine Form yon h~molytischer An~mie, 

die, soweit unsere bisherigen Erfahrungen reichen, der farbigen Rasse 
eigentiimlich ist. Sie ~hnelt in vieler Itinsicht dem fami]iiiren, h~mo- 
lytischen Ikterus. Mit diesem gemeinsam hat sie die Erbliehkeit und 
das Auftreten yon Anf~]len yon An/~mie verbunden mit Ikterus. Sie 
unterscheidet sieh vom h~molytischen Ikterus durch die Kleinheit der 
Mi]z und durch die eigenartige Gestaltsver~nderung der roten Blut- 
k6rperchen. 

Die Tr~ger der SZA. sind unterentwiekelte, minderwertige und 
schw~,ehliche Individuen, die sieh durch eine geringe Widerstands- 
f~higkeit gegen Infektionen auszeichnen. 

Man unterscheidet ein aktives und latentes Stadium der SZA. 
Das aktive Stadium kann dureh verwiekelnde Erkrankungen wie 
Erk~ltungen, Tuberkulose, Syphilis, Pneumonie, Nephritis, Malaria, 
Framboesie, Am6bendysenterie u.a.  ausgel6st werden, tilters ist an- 
soheinend eine Ursache fiir den h~moly~isehen Anfall nicht naehzu- 
weisen. 

Ira latenten Stadium fehlt die Siehelbildung der Erythroeyten. 
Sie lgBt sieh leieht in vitro ausl6sen und diese Reaktion ermSglieht 
die Erkennung der latenten Fglle. 
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D~s K n o c h e n m ~ r k  ze ig t  bei  de r  SZA.  s t a rke  E r y t h r o p o e s e  u n d  

Granu lopoese .  D ie  k e r n h a l t i g e n  r o t e n  B l u t k S r p e r c h e n  s ind  r u n d  u n d  

we i sen  ke ine  m o r p h o l o g i s c h e n  U n t e r s c h i e d e  y o n  der  N o r m  uuf. D i e  

U m f o r m u n g  der  z u n ~ c h s t  n o r m a l  e r s c h e i n e n d e n  E r y t h r o c y t e n  n n d  

z . T .  guch  der  in  den  Kre i s l~u f  g e l a n g t e n  N o r m o b l g s t e n  zu  Sp inde l -  

n n d  S iche lze l l en  e r fo lg t  in  d e n  Orga.nen des  r e~ iku ]o -endo the l i a l en  

Sys t emes ,  v o r  ~ l lem in  der  Milz u n d  i m  K n o c h e n m a r k .  Die  v e r g n d e r t e n  

r o t e n  B l u t k 6 r p e r c h e n  w e r d e n  y o n  den  K u p f f e r z e l l e n  der  L e b e r  ge- 

f ressen  u n d  aufge l6s t .  Ger inge r  is t  die  P h a g o c y t o s e  in  den  L y m p h -  

k n o t e n  u n d  u n b e d e u t e n d  i s t  sie in de r  Milz u n d  im  K n o c h e n m a r k .  

I n  der  Milz f t ih ren  B l u t u n g e n  zu E i s e n - K a l k u b l ~ g e r u n g e n  in d e n  

Tr~beke ln ,  zur  V e r d i c k u n g  de r  T r ~ b e k e l n  u n d  zu r  A t r o p h i e .  I m  un -  

v e r ~ n d e r t e n  P ~ r e n c h y m  de r  Milz f eh i t  E i s e n p i g m e n t .  

I n f i l t r a t i o n  der  T u b u l i e p i t h e l i e n  der  57ieren m i t  E i s e n k S r n c h e n  

d e u t e t  auf  eine s t~ rke  E i s e n ~ u s s c h e i d u n g  d u t c h  die N i e r e n  bin .  F e r n e r  

f i n d e t  m a n  E i s e n p i g m e n t  in  d e n  K u p f f e r z e l l e n  der  Leber ,  w e n n  d ie  

E r y t h r o p h a g o c y t o s e  n i c h t  zu  h o c h g r ~ d i g  ist. E s  f eh l t  d a g e g e n  in  d e n  

Lebe rze l l en ,  in d e n  L y m p h k n o t e n  u n d  i m  K n o c h e n m ~ r k .  
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