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Als Folge yon Teerpinselungen yon KaninchenlSffeln babe ich auBer 
lokalen t tautver~nderungen auch eine Reihe yon Ver~nderungen an 
verschiedenen inneren Organen feststellen kSnnen bei solchen Tieren, 
die zwischen dem 5. und 20. Tage yon Beginn der Pinselungen eingingen 
und keine Teergeschwfilste an den gepinselten LSffeln oder an anderen 
KSrperteilen aufwiesen. Die Technik der Pinse]ungen wurde in einer 
vorhergehenden VerSffentlichung beschrieben. In  einer anderen Arbeit 
habe ich die in der Milz gefundenen Ver~nderungen verSffent]icht und 
bei dieser Gelegenheit erw~hnt, dab die Milzver~nderungen verschieden 
sind, je nachdem die Kaninchen vor oder nach dem 10. Tage nach 
:Beginn der I)inse]ungen eingehen; selbst in diesem Yalle sind die Milz- 
ver~nderungen verschieden, je nachdem der Tod sofort nach dem 10. Tage 
oder sparer eintritt .  

I n  dieser Arbeit soll eine Milzver~nderung beschrieben werden, die 
ich bei 3 yon 5 zwischen dem 10. and  20. Tage eingegangenen Tieren 
feststellen konnte. Obwohl die Ver~nderungen bei allen 3 Tieren groBe 
Xhn]ichkeit zeigten, waren sie doch bei einem am 11. Tage verstorbenen 
Kaninchen am st~rksten. 

Bei diesem Kaninchen (Nr. 4) wurde Yolgender ]~efund erhoben. 

Milz stark vergrSl~ert, yon schwarzbrauner (schokoladebrauner) Farbe, 8 g 
schwer. Der Bauder ~ilz sehr stark gestSrt, LymphknS$chen vielfach verringert 
and verkleinert, Milzsinus stark erweitert; Milzzellen geschwunden. An vielen Stellen 
des Organes kaum noch als Milz erkennbar durch Einlagerung zahlreicher Strange 
und Alveolen g~nz heller Zellen, die den grSl3ten Tei[ des Organes einnehmen 
(Abb. 1). An den meis~en S~ellen ]iegen diese A~veolen and S~r~nge sehr n~he 
zusammen und sind nut dutch eine kleine Menge yon einkernigen Zellen vonein- 
ander getrenn~. Sie sil~d meistens durch eine diinne Wand begrenzt (Abb. 2), 
welche fiir sie eine Art Hiille bildet. Diese besteht hauptsi~chlich aus einer Reihe 
l~nglicher Zellen, die manchmal dutch diiane oder dickere Forts~tze in Verbindtmg 
treten. Die Kerne dieser Zellen sind langlich oder rand, stark und gleichm~l~ig 
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Ahb. 1. Dutch Teerpinselung der Haut erzeugte l~Iilzver~inderungen bei Kaninehen. 
(Bei sehw~cher Vergr.) 

Abb/2. Dutch Teerpinselungea der Kaut erzeugte Milzver~nderungen bei Kaninche~. 
(Bei starker Vergr.) 
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gef~rbt nnd ragen deutlich ins Inhere der Alveolen hinein. In den nach Mallory 
gefgrbten Prgparaten sieht man, dab die Wand einige diinne Fibrillen enthMt, 
die sieh naeh dieser Methode blau f~trben. - -  Die alveol~ren Gebilde sind rund, 
eifSrraig, birnenfSrraig oder sogar yon unregelra~Biger Forra. Die GrSBe der 
Alveolen sehwankt zieralich weitgehend, angefangen yon solchen, die nut aus einigen 
Zellen bestehen bis zu sehr groBen, die aus 40 oder raehr Zellen gebildet sind. 
Die Zellstr~nge kSnnen geradlinig oder gewellt sein. 

Die die Alveolen nnd Strange bfldenden Zellen sind grebe protoplasraareiehe, 
epithel~Lhnliehe vielgestaltige Gebilde. Sie sind raeist ~deleekig oder rundlieh, 
manchraal durch kurze Forts~Ltze untereinander verbunden. Die meisten Zellen 
haben einen Durehraesser yon 18--30/~, auBerdera sind auch kMnere Zellen bis 
zu l0 tt anzutreffen. Der Zel]eib wird in den rait tt-Eosin gef~rbten Prgparaten 
sehwaeh rait Eosin gefgrb~. Der Kern ist meistens zentral gelegen, fund, sehwach 
und gMchmaBig gefgrbt, und raeist mit 1 oder 2 Kernk6rperehen versehen; er 
ist mittelgroB und wechselt ira allgeraeinen zwisehen 7--8/~; in kleinerer Anzahl 
kann man aueh gr6Bere, nnregelra~Bige, sehr schwaeh gefgrbte Kerne linden, 
und ausnahrasweise sind Zellen rait 2 Kernen zu sehen. Ein groBer Teil der Zellen 
enth~lt in seinera Zelleib Pigraente yon versehiedener Besehaffenheit; raeistens 
ist es yon gelbbrauner l%rbe nnd verleiht dera Zellprotoplasraa eine diffuse, 
schwache, gelbbraune 7P~rbung. Nut in vereinzelten Zellen korarat das braune 
Pigment in Form yon runden, groBen K6rnern vet. In anderen Zellen ist das 
Pigment als feiner, schwarzer Staub zu sehen; es rauB jedoch hervorgehoben 
werden, dab man letzteres in kleineren Nengen findet, wenn die Organsti~eke nur 
kurze Zeit in Forraol lagen. Dieses Pigment, das in naeh Tumbutt behandel- 
ten Prgparaten verschwindet, rauB z. T. wenigstens yon der Forraaldehydfixie- 
rung abgeleitet werden. In derartigen Prgparaten kann man festste]len, dab 
ein Teil der groBen Zellen sieh leicht und diffus blau farbt, und dab nur wenige 
Zellen dunkelblau gef~rbte Pigraentk6rner enthalten. Die groBen Zellen sind 
lipoidfrei, nur einige zeigen ira Sudanpr~parate vereinzelte l%ttk6rner. Die 
Oxydasereaktion ist negativ und auch bei Giemsa-Fgrbung sind keine K6rnchen 
naehzuweisen. Ma~lory-Pr~parate zeigen, dab die raeisten groBen Zellen ira 
Inneren der Milzsinus und nnr in kleiner Zahl auch ira Inneren der Pulpastrgnge 
liegen. In einigen Alveolen finder man in wechselnder Zahl rote Blutk6rperchen 
sowie lyraphoeyten~hnliche Zellen. SehlieBlieh enthalten aueh einige yon den 
oben erw~Lhnten erweiterten Milzsinus grebe Zellen. 

I n  den  be iden  ande ren  F~l len  mi t  ger inger  ausgesproehenen Milz- 
ve r~nderungen  war  die Zahl  der  a lveolgren Gebilde eine k le inere ;  
ebenso war  auch die  Abweichung  des Milzbaus  weniger  ausgesproehen  
(die A~rophie der  Milzkn5tchen,  die Verminderung  der  Pulpazel len,  die 
E rwe i t e rung  des Milzsinus).  Was  die grogen  e igent i iml iehen Zellen, die 
die  Alveo len  in  den  2 l e tz ten  FMlen bi lden,  be~rifft,  so ze igten sie grSBere 
Verschiedenhei t  in  F o r m  und  GrSi3e. 

Von den  ~nderen  un t e r such ten  Organen,  (Leber t t e rz ,  Nieren,  Lunge)  
zeigte d i e  Leber  eine ausgedehnte  vakuol~re  Degenera t ion ,  F e t t -  
degene ra t ion  nnd  Nekrose,  die s tel lenweise yon  K a l k a b l a g e r u n g  be- 
g le i t e t  war ;  daneben  eine regenera tor i sehe  I - Iyper t rophie  der  Leber-  
!~ppehen.  

Bis zu e inem gewissen P u n k t e  ~hnliehe Vergnderungen  s ind yon 
/Bergho/[ bei  M~usen, welche m i t  e inem the rapeu t i s chen  Teerpr~parat . ,  
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mit Carboneol, bepinselt wurden, beschrieben. Er  stellte bei einer ziem. 
lieh grol]en Z~hl (25) yon Versuehstieren die in ]?rage stehenden Ver- 
gnderungen lest, die bei 10 Tieren viel vorgeschrittener waren. Bei 
diesen land er die MilzknStchen nicht mehr abgrenzbar, die Milz nut 
aus einem Gemenge grol]er protoplusmareieher~ bla~gefgrbter, runder 
oder viereckiger Zellen mit blgschenfSrmigem, blal~gefgrbten Kern, be- 
stehend; einige dieser Zellen enthielten ein br~unes, eiseMreies Pigment. 
Diese Zellen wurden yore Verfasser ais Abk6mmlinge der Pulpazellen 
und der retieulo-endotheli~len Zellen~ der ganze Vorgang als eine sehr 
starke Wucherung der Reticulumzelle, betraehtet.  

Wir wollen nun versuehen, den Ursprung der in unseren Fgllen vor. 
kommenden gro~en Zellen, die Art des Vorganges und eventue]l eine 
~hnliehkeit zwisehen diesem Vorgang mit irgendeinem beim Mensehen 
bestehenden festzustellen. Es ist unbestreitbar, daft die in Frage stehen- 
den Zellen sieh aus den Elementen der Milz entwiekelt haben. Um diese 
Frage zu lSsen, ist es nStig, die Lage dieser Zellen ngher zu betrachten. 
Aus der Beschreibung ergibt sieh, daS sie sieh grS~tenteils im Innern 
gewisser, dem Milzsinus ghnlieher Rgume befinden, in denen meistens 
aueh rote BlutkSrperchen vorhanden sind. In den naeh Mallory gef~rb- 
ten Prgparaten stelit man lest, d~l~ sieh in der Tat  die meisten groBen 
Zellen im Innern der Sinus und nut  ein kleiner Tell im Innern der Pulpa- 
strgnge befindet. - -  Wenn wir dazu no ch in vielen Zellen eine Eisenspeiehe- 
rung und ferner das Vorhandensein yon Verbindungen (zwisehen einem 
Teil der Zellen) feststeilen, eraehten wir uns berechtigt, ihren Ursprung 
aus den retieulo-endothelialen Zellen, ganz besonders uus den Endo- 
thelien der Milz, anzunehmen. Welcher Art ist aber dieser Vorgang, der 
sich dureh das Ersoheinen dieser groSen retieulo-endothelialen Zellen 
kennzeichnet ? Handelt  es sich um eine dureh Hyperfunktion verur- 
saehte Hypertrophie, um eine ungew6hnlieh starke M~krophagen- 
umwandlung der reticulo-endothelialen Milzelemente ? Die groBe Zahl 
dieser Gebilde, die grSBtenteils die normalen Teile der Milz ersetzen, 
die Milzsinus ausfiillen und diese in Alveolen und Strs um- 
wandeln, gestattet  uns einen lebhaften Wueherungsvorgang und nicht 
eine Hypertrophie der vorhandenen Ze]len, anzunehmen. Weleher Art 
ist abet diese so lebhafte Wueherung des reticulo-endothelialen Systems 
der Milz ? Vor allem mfissen wir aussch]ieBen, dab dieser Vorgang ein 
neop]astiseher ist, Der diffuse Charakter des Vorganges, wie aueh das 
Vorhundensein eines Speicherungsprozesses im Innern der Zellen sind 
Eigenschaften, die gewShnlieh nicht Gew~chsvorggngen eigen sind. 
Wenn wir die starke Atrophie der normalen Milzbestandteile (Lymph- 
knStehen, l~ulpastrgnge) betrachten, so halten wir uns fiir berechtigt, 
die Frage zu stellen, ob nieht diese Hyperplasie eine ausgleichende ist. 
Dies um so mehr, als ich bei den Versuehstieren Ver~nderungen der 
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Leber, und zwar eine Leberhypertrophie f~nd, die man ohne Zweifel 
als eine ausgleichende betrachten kann. 

Es liegt au.f der Hand, dal3 die Verg.nderungen mit denen der Gaucher- 

sehen Krankheit des Mensehen und den sogenannten Reticulo-Endo- 
theliosen Xhnliehkeiten zeigen. Prof. P i c k  ~ der die Liebenswtirdig- 
keit hatte, die Pr~parate zu priifen, und dem ieh bei dieser Gelegenheit 
danke - -  hat dies zugegeben. Tats~ehlich finden sieh die grunds~eh- 
lichen, morphologischen Eigenschaften der Milz bei dem Morbus Gaucher 
aneh in der Milz der yon uns beschriebenen F~lle. Die Anwesenhei~ 
groBer b]aBgefgrbter, lipoidfreier Zellen, angeordnet in Form yon A]veolen, 
welcher yon eine Hiilse begrenzt sind, bildet das wesentliche, histologische 
Merkmal der yon uns beschriebenen Ver~nderungen, wie aueh der des 
Morbus Gaucher. Ebenso ist das Vorhandensein yon gelSstem H~mo- 
siderin in einem Tell der gro/)en Zellen eine weitere Eigenschaft, die 
sowohl bei den Kaninchen als aueh in dem Morbns Gaueher anzutreffen 
ist. Es bestehen abet einige Untersehiede sowohl hinsiehtlieh der Zellen- 
eigenschaften wie auch ihrer Gage. Wghrend der Kern der Gancherschen 
Zellen klein und pyknotisch ist, ist der Kern der groBen Zellen in unserem 
Fall mittelgrol~ nnd blal~gef~rbt; ein nur wenig wichtiges Unterschei- 
dungsmerkmal ist ferner das Vorhandensein eines schwarzen Pigmentes 
im Innern einiger Zel]en, welches teilweise ein Formaldehydpigment, 
teilweise vielleich~ anderer N~ur  is~. 

Was die Lage der groBen Zellen betrifft, so haben wit gesehen, dai~ 
sic sich in unseren Fgllen meistens in den Mflzsinus und nur vereinzelt 
in den Pulpastrs finden; naeh den Untersuchungen yon P i c k  d~- 

gegen ergibt sieh, dal~ sieh die meisten Gauehersehen Zellen in den Pulpa- 
str~ngen und nur wenig in den Sinus befinden. 

Aul~er diesen die Milz betreffenden Untersehieden bestehen noch 
~ndere bezfiglich der Leber; diese zeichnet sich in unseren Fg]len einer- 
seits dutch degenerative Vorgi~nge und Nekrose, andererseits d~reh eine 
Hypertrophic der Leberlgppchen aus; beim Morbus G~ucher dagegen 
linden sieh mit den Milzvergnderungen v611ig fibereinstimmende tterde. 

Der Begriff der Reticulo-Endotheliosen ist viel weniger bestimmt 
als der des Morbus Gaueher. Lubarsch behaup~et, dal3 sogar die wenigen 
bis jetzt ver5ffentlichten F~lle nicht ais eine gut abgrenzbare Gruppe 
yon Ver~nderungen erachtet werden kSnne, und da~ der haupts&chliche 
Unterschied zwisctmn diesen Vergnderungen nnd denjenigen bei Morbus 
Gaueher darin besteh~, dab die bei den Reticulo-Endotheliosen vor- 
kommenden grol~en Zellen keine Speicherung aufweisen. Die meisten 
t~etieulo-Endotheliosen der Milz sind gekennzeiehne~ durch die An- 
wesenheit zahlreieher I~iesenzellen, welche in unseren F~llen ggnzlich 
fehlcn; deshalb mfissen wit zugeben, dal~ wit beztiglich der Ann~herung 
dieser F~lle an die unserigen zurfiekhal~end sein miissen. Fiir andere 
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Fglle, wie z. B. ftir den Full Akiba, in welchem Riesenzellen nieht vet .  
handen sind, ist eine Ann~herung mSglich. 

SchlieBlieh mtissen wir noch erw~hnen, daft die yon uns besehrie- 
benen Vergnderungen keine Ahnliehkeit haben mit der yon Dieckmann 
besehriebenen Milzvergnderung in Fgllen yon Krebsmetastasen des 
Knochenm~rkes, welche der Verfasser rail jenen Vergnderungen ver- 
glcicht, die er bei Kaninchen dutch Einspritzungen yon Impistoffen, 
and Kuczinski bei Mgusen dutch intravenSse Einspritzungen yon Kei- 
men erhalten hat. Tats~chlich haben die yon Dieclcmann beschriebenen 
groften Zellen der Milz ~ndere Eigensch~ften Ms die yon uns beschrie- 

' benen  grol~en Zellen; sie besitzen einen grol~en Kern yon wechselnder 
Form, welcher einen gro~en Teil der Zelle ausmacht, sowie einen baso- 
philen Zellleib. Der Verfasser vergleicht diese Zellen mit Myeloblasten. 
Lubarsch hat in der Milz in Fgllen yon perniziSser An~mie Zellen gefun- 
den, die den yon Dieckmann beschriebenen Zellen ghnlich sind, und 
damit ist auch dieser Verging yon den yon uns besehriebenen zu unter- 
seheiden. Aus dem Vorhergehenden ergibt sieh, dal3 die yon uns in der 
Milz festgestellten Ver~nderungen, obwohl sie nicht denjenigen, die sieh 
in der Milz des Morbus Gaueher oder der 1%eticulo-Endotheliosen finden, 
ganz gleiehwertig sind, dennoch gemeinsame Merkmale besitzen, welche 
UnS gestatten, den yon uns besehriebenen Vorgang jenen beiden oben 
erw~hnten, besonders ~ber dem Morbus Guueher, anzun~hern. 

Ich h~be es als notwendig erachtet, die Feststdlungen zu verSffent- 
lichen, da sie die Folge einer bek~nnten Ursaehe and zwar der Tee> 
pinselungen sind, und weft sie dadurch zur Aufkl~rung der noch so wenig 
bekannten Ursache des Morbus G~ueher und der l~eticulo-Endotheliosen 
beitragen k6nnten. 

Zusammen/assung. 

1. Bei mit Teer gepinselten Kaninehen, welche infolge einer akuten 
Teervergi~tung zwischen dem 10. ~und 20. Tage eingingen, wurden in der 
Mfiz bei einem Tell (bei 3 yon 5) Ver~nderungen lestgestellt, welche 
morphologisehe Ahnlichkeit r den Vergnderungen der Milz beim 
Morbus Gaucher und Retieulo-Endotheliosen zeigen. 

2. Die ch~rakteristisehe Vergnderung besteht in dem Vorhanden- 
sein yon gro~en blussen Zdlen im Milzp~renehym, die mit den Gauche> 
zellen gewisse Ahnlichkeit zeigen und die meistens mit  einer dfinnen 
Hfille begrenzte Alveolen bilden. 

3. Die gro~en Zellen sind in ihrer Mehrz~hl vieleckig, yon 18--30# 
Durehmesser, mit sehwach eosinophilem Protoplasma, mit einem 7--8/~ 
gr0Bem, schwaeh gef~rbten runden  und zentralen Kern. 

4. Im Zelleib sind keine Lipoide vorhanden, und es lg[~t sicb n~ch~: 
weisen, daft .ein Teil der Zellen schw~eh und ditfus Eisen speichert, 
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5. AuBer diesen charakberistischen Veriinderungen werden in der 
Milz auch andere weniger eharakteristische festgestellt, welehe aber 
sehr ausgedehnt und bestgndig sind, und zwar eine Verminderung bis 
Sehwund der Lymphocyten, der Knbtehen und der Splenoeyten, sowie 
aueh eine bedeutende Erweiterung der Milzsinus. 

6. Aul~er den Milzvergnderungen zeigten die Tiere auch eine aus- 
gedehnte Nekrose und Fettdegeneration der Leber. 
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