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Uber  die , ,Agranulocytose"-Krankheit.  

Eine Kritik der Kasuistik und eigene klinisehe Beobaehtungen. 
Yon 

Ad. ~[. Brogsitter und tI. Frh. v. Krel~. 

Mit 11 Textabbildungen. 

(Eingegangen a~Jn 10. Oktober 1929.) 

Es ist noch gar nicht lange her, daft die Anfertigung und in beson- 
derem !Vfal3e die Deutung eJnes Blutbildes eine selten geiibte und nut 
wenigen Auserw~hlten vorbehaltene Kunst war. Aber ganz allm~h- 
lich hat sich das ,,Hgmogramm" eine st~ndig zunehmende Anerkennung 
als wichtiges diagnostisches Hilfsmittel verschafft. Heute gehSrt es 
ebenso selbstverst~ndlich zu einer griindlichen Erhebung des KOrper- 
befundes, wie z. B. die Blutdruekmessung oder die ehemische und mikro- 
skopische I-Iarnuntersuehung. So sehr diese Umstellung wegen der 
Verbesserung der Diagnostik und mit l~iicksicht auf die Kranken zu 
begriil~en ist, so sehr muB andererseits vor einer iiberwertigen Einsch~t- 
zung des morphologischen Blutbildes gewarnt werden. Mit Schilling 
n. a. kann nicht eindringlich genug betont werden, dal~ das Blutbild 
an sich niemals eine Diagnose zu stellen gestattet, sondern dal] es stets 
nur im Zusammenhang and nach sorgfgltiger Abw~gung mit den iibri- 
gen Untersuehungsergebnissen differential-diagnostische Verwertung 
finden darf. 

In diesem Sinne allerdings hat man dem Blutbild mit l~eeht einen 
hohen Weft zuerkannt; in manehen Krankheitszust~nden wurde ibm 
sogar eine differential-di~gnostisch entseheidende Bedeutang beigelegt. 
Es soll nut erinnert sein an die kliniseh ungemein schwierige und in den 
ersten Krankheitstagen nahezu unmSgliche Differentialdiagnose zwi- 
schen einer Infektion mit Typhusbacillen odor anderen krankheits- 
erregenden Spaltpilzen. Das Blutbild gab in solchen Lagen den Aus- 
schlag, bis die reichen Kriegserfahrungen lehrten, daft beileibe nicht 
jeder Typhus die als charakteristiseh angesehene Leukopenie und die 
typisehe prozentuale Verschiebung aufweist. Es sind auch Mitteilungen 
bekannt geworden, daG bei sehweren lobgren Pneumonien nieht stets 
die dafi~r eharakteristisehe Lenkocytose mit Kernversehiebung auftritt,  
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sondern dab es auch hier Ausnahmef~lle gibt, die mit einer betr~cht- 
lichen Verminderung der Leukoeytenzah] einhergehen (Chatard, Naegeli, 
Menninger). Aueh an unserer Klinik hatten wir in allerjiingster Zeit 
einen derartigen Fall zu beobaehten Gelegenheit. Es handelte sich nm 
einen ~i]ahrigen Mann, eler mit den Zeichen einer Infiltration der 
ganzen rechten Lunge eingeliefert wurde. Die Temperaturen bewegten 
sich zwischen 38 und 39,5 ~ Im Blut fanden sieh nur 1200 Leuko- 
cyten, davon waren 22% Neutrophile und 72% Lymphocyten. Die 
zweimal vorgenommene bakteriologisehe ]31utuntersuchung ergab je- 
weils Streptococcus viridans. Am 12. Tage seiner Krankheit ist der 
Pat. gestorben. 

Solche F~lle wurden schon yon den ersten Beschreibern als be- 
senders ungiinstig verlaufende Na~ankheitszust~nde erkannt (Cabot, 
Jaksch, v. Wyss). Weiterhin lieferte die Grippeepidemie die Erkennt- 
his, dab manehe und gerade die schweren Erkrankungen dieser Art 
oft ein Blutbild boten, wie es dem Typhus zugeschrieben war. 

Diese Beispie]e k6nnten beliebig vermehrt werden aus der t~gliehen 
Erfahrung bei bekannten Krankheiten; sie mSgen geniigen als Hin- 
weise auf ungekl~rte Zusammenh~nge und unbewiesene Vorstellungen. 
Es ist solchen Beobaehtungen zu entnehmen, dab es Ausnahmen yon 
der l~egel gibt. Demnaeh muB also nicht immer nnd bei allen Indivi- 
duen der gleiche Erreger aueh stets die gleiche Reaktion zur Folge haben. 
Weiterhin lehren diese Befunde, dal] g~nzlich verschiedene Krankheits- 
keime unter gewissen Bedingungen die gleiche geaktion auslSsen kS~men. 
Es ist daher die Annahme vom aussehlaggebenden EinfluB eines Er- 
regers auf die Gestaltung des morphologischen Blutbildes ohne Ein- 
sehrgnkungen keinesfalls aufreeht zu erhalten. Bei Allgemeininfek- 
tionen mit den bekannten Eitererregern haben n~mlich fortlaufende 
Untersuchungen in besonders eindeutiger Weise gezeigt, wie verschieden 
die am Blutbild gemessene geaktion des leukopoetisehen Apparats aus- 
fallen kann. Solche Infektionen verlaufen durchaus nieht immer mit 
einer Leukocytose und mehr oder minder ausgepr~gter Linksverschie- 
bung. Jetzt weiB man, dab aueh normale Gesamtleukoeytenzahlen 
dabei vorkommen. Bisweilen kann man Leukopenien, unter Umst~n- 
den sehr auff~lliger Art, beobaehten (Lenhartz). Inwieweit fiir diese Be- 
funde auf der einen Seite die Schwere des Infekts, andererseits die spe- 
zielle und allgemeine Wehrf~higkeit des befallenen Individuums ver- 
antwortlich zu maehen sind, steht dahin. Etwas hat die wachsende 
Erfahrung bereits gelehrt: DaB n~mlich eine hochgradige Leukopenie 
stets als ein ungiinstiges Zeichen gewertet werden mug. 

Unter diesen Umst~nden land W. Nchultz allgemeine Aufmerksam- 
keit, als er im Jahre 1922 auf Grund einiger Beobachtungen die folgende 
Nymptomatilc eines neuen Krankheitsbildes lieferte: Akuter Beginn mit 



Nr. 

Ad. M. Brogsit ter  und  H. Frh. v. Kre$ :  

Tabelle 1. .Fdille, die der urspriinglichen 

ttb. 

1 

2 

3 

4 

5 

6 

7 

8 

9 

10 

11 

12 

13 

14 

15 

16 

17 

18 

19 

20 

21 

22 

Alter, 
Geschlecht 

Blutbild 

J~ote 
in ~f l l ionen 

7 7 0  

- -  I 3,5 

normal  

80% 4,3 

78 % normal  

78 % 4,496 

normal  

75% 4,5 

100% 4,98 

normal  

normal  i 4,9 

73 % 3,9 
I 

n o r m a l  

75 % 4,27 

77 % 4,96 

85% 4,2 

normal  

61% 4,1 

normal  

myel. 
1~ eihe 

2% 

WeiBe 

3% 

7,5 % 

38% 

12% 

16% 

1,5% 

3% 

lymph.  
Reihe 

1000 
74% 
2030 
73% 
500 

88% 
700 

96% 
1250 
68% 
300 

55% 
1250 
68% 
670 

82% 
220 
84% 
1200 
91% 
730 

84% 
1200 
91% 
1700 
60% 
700 

64% 
2000 
96% 
1900 
99% 
1200 
84% 
1480 
80% 
4900 
86% 
1350 
93% 
8OO 

100% 
8OO 

100% 

24% 

18% 

12% 

1% 

32% 

38,5 % 

32% 

18% 

16% 

9% 

16% 

9% 

2% 

24% 

4% 

1% 

18,5% 

14% 

4% 

Thrombocyten  

180 000 

n o r m a l  

202 500 

normal  

normal  

reichlich 

450 000 

199 000 

normal  

262 000 

2O4 3OO 

normal  

320 000 

150 000 

nich~ 
verminderl  
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Ausgang Anamnestische Bemerkungen Autor 

Pod am 4. Krankhe i t s tag  

Pod am 6. Krankhe i t s t ag  

Pod am 7. Krankhe i t s tag  

Pod am 7. Krankhe i t s t ag  

Pod naeh  etwa 8 t~giger 
Krankhe i t  

Pod am 9. Krankhe i t s t ag  

Pod am 12. Krankhe i t s tag  

Pod am 12. Krankhe i t s tag  

Pod am 12. Krankhe i t s tag  

Pod naeh  e~wa 12thgiger 
Krankhe i t  

Pod am 13. Krankhe i t s tag  

Pod nach  etwa 14t~gigem 
hohem Fieber  

Pod naeh 14ti~giger Krank-  
heir 

~od am 15. Krankhei~stag 

Pod nach 15tag. Krankhe i t  

Pod am 19. Krankhe i t s tag  

Pod naeh  etwa 20t~giger  
Krankhe i t  

Pod nach 8 t~g. Kranken-  
hausaufentha l t  

Pod naeh 3--4wSchiger  
Krankheit 

Pod naeh 41/2 wSehiger 
Krankheit 

~od nach 9 t~giger Fieber- 
periode 

Pod naeh  3 t~giger Fieber- 
periode 

Vor I/4 J a h r  Uterusexst irpat ion,  sei tdem 
stets  Temperaturen um 38 ~ 

Auft re ten der Temperaturen 3 Tage nach 
einer Zahnext rakt ion  

14 Tage vor  Krankenhausaufnahme Oti~is 
media 

Seit gahren  Gallenkoliken, vor 8 Tg. erneut  
mi t  GMlenkoliken u. Fieber erkrankt  

Seit 12 Jahren  chron. Polyarthr i t is  u. Mitral- 
insuffiz., 1 Mon. vor dem Tode neuer Sehub 

Elkeles 

Schultz u. Jaeo- 
bowitz 

Schultz u. Jaco- 
bowitz 

Zikowsky 

Rot te r  

Sohultz u. Jaeo- 
bowitz 

Schultz u. Jaco- 
bowitz 
Rot te r  

Zikowsky 

Zadek 

Sehultz u. Jaco- 
bowitz 
Pe t r i  

No thmann  

Leon 

Hill 

Schaefer 

Schultz 

J .  Weil~ 

Friedemann 

Sohaeler 

Peritz 

Laseh 
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Tabelle la.  Fiille, die in Heilung ausgingen, sowst aber 

1 

2 

3 

4 

5 

6 

7 

8 

9 

10 

11 

12 

13 

Alter, 
Geschleeht 

3 monat. 3 

32 

44 3 

29 9 

34 9 

35 9 

58 ? 

7 9  

46 

67 

27 (~ 

32 

42 9 

l~lutbild 
bei der ersten Untersuehung [ bei der ]~ntfieberung 

I 
t~ote 

l i b  in Millionen 

normal 

75% 4,9 

86 % 4,54 

normal 

Weii3e 

myel. lymph. Monoc.u. I myel. 
l~eihe ~eihe [ ~berggsf.[ ~eihe 

minimal 
2 %  ! 7 6 %  I 22% 

620 
5 8 % 1 2 6 % [  4% 

2 900 
2 ,4%1 92% 5,6% 

7O0 
- [ l o o %  - 

200  

o %  I - - 
2 0O0 

--  [fastlO0O/o --  

WeiBe 

lymph. 
ll, eihe 

~ o n o c .  1] 
~berggsi 

82% 

80% 

lOO % 

74% 

78% 

82% 

3,5 

4,23 

5,0 

3,76 

3,4 

4,8 

3% 

6% 

3% 

1 700 

3 600 
97% 
860 

85% 
670 
9O% 

600 
10O % 
1 800 

25O 
89% 

N 

9% 

10% 

8% 

3 400 
60% I 34,5% [ 5,5% 

3 800 
20,9% ; 75% ] 4,1% 

Zahlreiche Stabkernige 

7 200 
60% I 26% [ 14% 

29 400 
72% 2 8 % [  - -  

[ 

Agranulocyt ose-Stadium 
tiberwunden, b~ld d~raui 

abet gestorben 
4 700 

50% 40% 1 2 0 %  
9 000 

64% 3 2 % !  4% 
8 400 

67% 2 5 % [  8% 

h o h e m  F iebe r ,  kurze  K r a n k h e i t s d a u e r ,  t6d l icher  Ausgang ;  hochgra-  
d igs te  Ve rminde rung  der  Ges~mt leukocy tenzah l ,  ganz besonders  ~uf 
K o s t e n  der  g ranu l ie r ten ,  also de r  neut ro- ,  eosino- und  basophi len  Zellen. 
We i t e rh in  geh6re Ge lbsuch t  zum K r a n k h e i t s b i l d ,  sowie lokMe Erschei-  
nungen,  bes tehend  aus Ulcera t ionen ,  Nekrosen,  d iph the ro ide n  Belggen 
und  gangrgn6sen  Vergnderungen  i m  ~ a c h e n ,  zuma l  an  den Tonsil len,  
a m  Zahnfleisoh,  an  der  Zunge,  a m  Kehlkopf ,  im Magen-Darmsch lauch ,  
in der  Scheide usw. Charak te r i s t i sch  sei ferner  das  Feh len  einer  A n g m i e  
und das  Feh len  yon H a u t b l u t u n g e n  bei  no rma le r  Anzah l  der  Blu t -  
p l~ t tchen .  

Schultz bezeichnete  die  Kz 'ankhei t  als Agranulocytose und  g l aub te  
ffir deren E n t s t e h u n g  einen eigenen Er rege r  fordern  zu miissen. Es  i s t  
Schuttz'  bleibendes  VerdiensG auf  solehe FglIe  hochgrad igen  Sohwin- 
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Fiebert,age 

I0 

3 

Thrombocy ten  Ik t e rus  Anamnest i sehe  Bemerkungen  

normal 

168 000 

251 000 

reichlich 

+ 

/ 21 

6 ~. sehr reichlich 

- -  i 
i 
! 

+ 

Vorangegangen: Pyodermie, 
h/imorrhag. Gastroenteritis 

Beginn mit Schtittelfrost nach 
intr~ven. Injektion 

Vor dem ,,Agranulceytcse"-Sta- 
dimn starker Ikterus 

Fieberbeginn nach Zahnex- 
traktion 

Seit, I ~r mehrfach hohe 
Fieberzacken 

] l  

]1 

7 

298 000 

normal 

normal + 

- -  + 

Autor  

Christof 

v. Domarus 

Ehrmann u. Preuss 

Friedemann 

Friedemann 

Friedemann 

Friedemann 

Hill 

v. Horvs 

Kaznelson 

Ottenheimer 

Thorr a 

Zikowsky 

dens der weil~en Blutzellen mit Nachdruck hingewiesen zu haben. Erst 
seitdem hat man diesen Zust~nden mehr Beaehtung gesehenkt, wie 
die sti~ndig waehsende Kasuistik gleiehartiger oder ~hnlieh gelagerter 
FMle beweist. 

Die kritisehe Siehtung dieses Sehrifttnms wird zeigen, ob man naeh 
den vorliegenden Beriehten tats~ehlieh eine neue Krankheit mit eigenem 
In/ektionserreger fordern mug oder ob nieht aueh andere Erkliirungs- 
mdglichkeiten Itir das klinische Bild bestehen. 

Nnr eine geringe Zahl der uns zugi~ngliehen FMle sog. Agranulo- 
eytosen e:cffillt die Forderungen der ursprtinglich yon Schultz gegebenen 
Symptomatologie. Diese F~lle sind in Tab. 1 zusammengestellt; ihre 
Zahl w~re noeh geringer, wenn bei der Auswahl ein strengerer MaBstab 
gehandhabt women w~re. Es sind ni~mlieh in die Tabelle auch FMle 
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aufgenommen mit ungenauen und mangelhaften Angaben hinsichtlich 
des roten Blutbildes, der Thrombocytenzahl und anderer Anzeichen, 
die nach Schultz far die Diagnose yon entscheidender Bedeutung waren, 
zum Teil aber heute nicht mehr yon ihm gefordert werden. Denn mit 
wachsender Erfahrung hat Schultz selbst die Symptomatologie seiner 
Agranulocytose immer freier gestaltet. So ist er z. B. abgewichen yon 
der urspranglichen Anschauung, dal~ nur Frauen im mittleren Lebens- 
alter befallen warden. Aus Tab. l, deren Falle sonst der ersten 
Schultzschen Symptomatologie unbedingt entsprechen, geht hervor, dal~ 
18 Frauen immerhin 4 Mgnner gegeniiberstehen. Im iibrigen zeigt die 
Tabelle zwar eine Bevorzugung des mittleren Lebensalters, doch andere 
Altersklassen bleiben nicht verschont. Der Fall des 6jghrigen Madchens 
yon Weiss (Tab. 1, 18) ist hier bemerkenswert, die beiden 57jahrigen 
Kranken yon Elkdes (Tab. 1, 1) bzw. Friedemann (Tab. 1, 19) sowie 
Laschs 62jghrige Patientin (Tab. 1, 22). 

Im ttinblick auf Dauer und Ausgang der Krankheit hat Schultz seine 
anf~nglich gefal~te Meinung gleichfalls aufgegeben. Wahrend er in einer 
seiner Arbeiten noch auf Grund eines verzSgerten Verlaufes und eines 
Ausganges in Heilung einen Fall als zur Agranulocytose geh6rend ab- 
lehnte, erkennt er nunmehr nach einer neueren VerSffentlichung mehrere 
zur Heilung gelangte F~lle als solche an. Die uns aus dem Schrifttum 
bekannt gewordenen geheilten FMle finden sieh in Tab. 1 a. Abgesehen 
von ihrem Ausgang in tteilung entsprechen sic wiederum der urspriing- 
lichen, von Schultz angegebenen Symptomatologie. 

Wir sind imstande, die Tab. l a  dureh einen im Jahre 1921 an unserer 
Klinik beobachteten Fall zu erweitern. 

37j~hrige Volksschullehrerin, aufgenommen am 6. II. 1921. Familienvor- 
geschiehte ohne Belang. Als Kind Masern; sparer, abgesehen yon kleinen Un- 
p~Blichkeiten und leichten ErkMtungen, nie ernstlich krank. 0fters rheumatische 
Besehwerden, einmal mit Gelenkschmerzen. 1919 Grippe, daran anschliei~end 
Herzbesehwerden. 

Beginn der jetzigen Erkrankung am 24. I. 1921 mit starkem Hitzegefiihl, 
Mattigkeit und Sehiittelfrost. Am n~ehsten Tage ging Pat. wieder zum Schul- 
unterricht, fiihlte sich abet sehr mutt und elend, so dab sie tags darauf da- 
heim blieb. Kein Fieber mehr, abet allgemeine Abgeschlagenheit, Sehmerzen im 
Geniek, l~iieken und Kreuz. Allm~hlieh l~iiekgang der rheumatischen Beschwerden, 
abet Bestehenbleiben der Mattigkei~ und v611igen EBunlust. Am 4. II. plStzlich 
Fieber yon 38 ~ daneben Sehmerzen am Zahnfleiseh mit schmierigen Bel~gen am 
Zahnfleischrand; Schwellung der Halslymphknoten, am 5. II: ein Anschwellen der 
Lippen, Fieberanstieg bis auf 39 ~ 

Befund: Kleines Fraulein in mittlerem Ern~thrungszustand. Hau~ und sicht- 
bare Sehleimh~ute gut durehblutet. Xnochenbau und Muskulatur o. B. Am Kopfe 
nirgends abnorme Druckempfindliehkeit. Augen o.B. Ober-, besonders abet 
Unterlippe, stark gesehwollen, am linken Mundwinkel Rhagadenl Herpes labialis. 
Zunge belegt. Zahnfleisehrand aufgeloekert, am ]~and schmierige, eitrige Be- 
lgge. Rachenuntersuchung wegen des Herpes nnd der Rhagaden nicht m6glich. 
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~asensehleimhaut stark gerStet, zum Teil borkig belegt. Keine Struma. I-Ials- 
lymphknoten leicht gesehwollen. Brustorgane o. B. Blutdruek naeh R.I~, 110/70. 
Bauehorgane und Nervensystem o.B. Temperatur 40,3 ~ Urin sauer, Albumen 
Opalescenz. Zueker -- .  Aldehyd i. K. -- ,  i. W. ~-. Diazo -- .  Indican nieht ver- 
mehrt. Im Satz vereinzelte rote Blutzellen und hyaline Zylinder. 

Verlauf: Hinsichtlieh Temperatur, Pulsfrequenz und Blutbild siehe die bei- 
gegebene Kurve (Abb. 1). 9. II. Blutkultur steri]. 12. II. Stuhl und Urin frei 
yon Typhus-, Paratyphus- oder Ruhrbaeillen. 17. II. Klagen fiber Schmerz- 
haftigkeit der Halslymphknoten. Herpes labialis in Abheilung. 19. II. Aus- 
gedehnter Seer im Munde. 22. II. Seer abgeklungen. 23. II. Herpes labialis 
fast abgeheilt. Lymphknoten noeh geschwollen. Subjektiv besehwerdefrei. 28. II. 
Gute E~lust, keinerlei Klagen. Halslymphknoten nicht mehr sehmerzhaft. 6. III .  
Zunehmende Besserung des allgemeinen Befindens. 8. III .  Am Leib, an beiden 
Lenden und am oberen Drittel der beiden Oberschenkel juekendes Erythem. In 
den folgenden Tagen gute und rasehe Erholung. 

Trotz des negativen bakteriologischen Blutbefundes wurde damals 
auf Grund des kllnisehen Gesamteindruckes die Diagnose Sepsis ge- 
stellt. Wie aus der Kurve  (Abb. 1) hervorgeht, schwankte die Zahl 
der weil~en BlutkSrperchen w~hrend der Dauer des hohen Fiebers um 
1000 herum, um mit  Beginn des endgfiltigen Temperaturabfalls am 21. I L  
p]Stzllch auf 2500 anzusteigen. ]Jber die prozentuale Verteilung der 
Zellen auf die myeloische und lymphatische Reihe unterrichtet gleich- 
falls die beigegebene Kurve. Zur Entwieklung einer merklichen An~mie 
kam es nicht. 

Wie Schultz seine anf/~ngliche Meinung hinsichtlich des Geschlechts 
der yon der Agranulocytose Befallenen sowie hinsichtlich des Ausganges 
der Krankhei t  den erweiterten Erfahrungen angepaBt hat, so halt er 
anscheinend aueh an dem Symptom des I]cterus nicht mehr mit  der ur- 
spriingliehen Strenge lest. In  einer ]etzthin verSffentllehten Mitteilung 
Schultz' sind n~mlich einige ohne Gelbsucht einhergegangene F~lle in die 
Reihe der ,,echten" Agranuloeytosen aufgenommen und aueh aus 
Schultz' eigenem Material wird fiber einen derartigen Fall berichtet. 
Wir haben in Tab. 1 b alle die Falle aufgefiibrt, die sich dutch das Fehlen 
des Ikterus  auszeiehnen, im fibrigen abet die yon Schultz zuerst ge- 
stellten Bedingungen erffillen. Aus Griinden, die bei Besprechung der 
Tab. 2 erSrtert werden, sind die Tab. 1 und 1 b nach der Dauer der Krank- 
heit geordnet. Wie in allen anderen Tabellen mul~ man aueh in dieser 
fiber Mangelhaftigkeit der Angaben hinwegsehen. So fehlen z. B. in 
Friedemanns VerSffentlichungen gewShnlieh zahlenm~Bige Unterlagen 
fiber den H/imoglobingehalt und die roten BlutkSrperchen; genaue An- 
gaben fiber die Anzahl der Thromboeyten und die angewandte Z/ihl- 
methode werden sehr h~ufig vermiBt. 

Diese Feststellung ist um so peinlleher, als gerade dem Verhalten 
de8 erythropoetischen -4pparates und der Thrombocytenzahl auch zur Zeit 
noch eine grunds~tzliehe Bedeutung ffir die Diagnose der ,,Agranulo- 
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cytose" zugeschoben wird. Die /ehlende Beteiligung des erythropoeti- 
schen Systems, das .FehIen jeglicher Zeiehen h/~morrhagischer Diathese 
und normale Werte der Thrombocyten, das sind namlich auch heute 
noch ffir Schultz :Befunde, die zur Diagnose einer ,,echten" Agranulo- 
cytose unbedingt ver]angt werden miissen. 

Stellt man sich einmal mit Schultz auf den Standpunkt, daf~ das 
Vorhandensein bzw. Fehlen dieser Anzeichen yon grundlegender Bedeu- 
tung ist, so mu{3 man die mit Angmie, Thrombocytenmangel oder Blu- 
tungen einhergegangenen Falle gesondert betrachten. In Tab. 2 ist 
eine l~eihe soleher Falle aufgefiihrt, und zwar geordnet nach der Dauer 
der Krankheit. Ohne weiteres ist aus den Tabellen abzulesen, dal~ der 
Kran]cheitsablau/ der mit Andimie einhergegangenen _Pdille durchschnitt- 
lich ein langsamerer war als die Kranlcheitsdauer der]enigen, die nicht zur 
Andimie /i~hrten. 

Bei den ersten yon Schultz beobachteten Fallen, auf die sigh dig Be- 
schreibung des Krankheitsbildes stfitzt, war die Krankheitsdauer so 
kurz, daI~ zur Ausbildung einer merkliehen Anamie gar keine Zeit blieb. 
Dieser Umstand mach~ die anfang]ich yon Schultz geaul~erte Meinung 
verstandlich. Mehr sehleichend verlaufende Falle ffihren zweifellos 
haufig zu einer erheblichen Blutarmut. Als Belege ffir diese Behauptung 
ware in den Tabellen hinzuweisen auf den Fall yon B i x  (Tab. 2, 20), 
ferner auf den 42jahrigen Patienten Ottenheimers (Tab. 2, 11), auf Zi- 
kowskys geheilten Fall der 42jahrigen Frau (Tab. 1 a, 13), in besonderem 
Mal~e auf Hirschs 25jahrige Patientin (Tab. 2, 16) sowie dessen Fall 
eines 60jahrigen Mannes (Tab. 2, 12), Davids Fall (Tab. 2, 18), Zadeks 
22jahrigen Patienten (Tab. 2, 17) u. a. m. ~atfirlieh ist es nun durchaus 
nieht so zu verstehen, als ob alle kurzdauernden Falle keine Blutarmut 
aufwiesen und alle mehr schleiehend verlaufenden unbedingt anamisch 
werden mfiBten. Man sieht ja auch in F/~llen aufgelegter Sepsis in diesem 
Punkt weitgehende Unterschiede. So ist es bekannt, daf~ in vielen Fallen 
vonStreptokokkensepsis sehon bald eine ausgeprggte Hamolyse auftritt, 
wahrend maneheStaphylokokkenerkrankungen sich woehenlanghinziehen 
kSnnen, ohne dab das rote Blut bild auch nur im geringsten geandert wiirde. 

Sogenannte Agranutocy~osef/~lle, die trotz verzSgerten Verlaufes 
nieht an~miseh wurden, sind beschrieben yon Ottenheimer, Schd~'[er und 
v. Horvdth. Wichtig und bei kfinftigen Untersuehungen beaehtenswert 
erseheint in diesem Zusammenhange die Frage, ob bei den mit Anamie 
einhergehenden F~tllen die Blutarmut als h&molytiseh bedingt aufzu- 
fassen ist oder im Sinne einer Lahmung der Blutbildung oder Hemmung 
der Zellausfuhr erkl/~rt werden mul~. Zadek sprieht sieh fiir letztgenannte 
Entstehungsweiseaus. Aueh RochundMozersuehendie StSrungimMark. 
Auf Grund einer welter unten noch genaner zu besprechenden Beobach- 
tung sind wit der gleichen Meinung. 

Virchows Archly.  Bd. 276. 5 0  
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Tabelle lb. Fgille, die dutch Fehien des  Ih terus  vou 

Nr. 

1 

2 

3 

4 

5 

6 

7 

8 

9 

10 

11 

12 

13 

14 

15 

16 

17 

I Alter, 
Gesehlecht 

60 ? 

61 ? 

37 9 

44 ? 

26 

63 

64 

38 

44 9 

49 9 

43 

32 9 

63 9 

22 9 

27 e7 

56 c~ 

45 9 

Blutbild 

lib. 

50% 

84% 

85% 

70% 

71% 

79% 

80% 

80% 

85% 

80% 

65% 

80% 

100% 

80% 

:Rote 
in Millionen 

4,2 

4,22 

4.6 

3,7 

3,5 

4.06 

5,2 

IIOrlD_&l 

4,8 

3,8 

3,8 

4,2 

4,7 

5,26 

5,08 

4,9 

myel. 
l~eihe 

42% 

2% 

8% 

5% 

2% 

1% 

16% 

WeiBe 

lymph. 
Reihe 

2OO0 
100% 
400 

100 % 
400 

100 % 
9O0 

88% 
90 

95% 
400 

100% 
2950 
34% 
1200 

I 76% 
2000 

I ioo% 
aoo 

I 99% 
1400 

I 840/o 
80O 

{ 100% 
60O 
78% 
7O0 

96% 
400 
99% 
1400 
98% 
220 
8O% 

I~r ono C. 11. 

Ubel'gangsf. 

12% 

5% 

24% 

22% 

1% 

8% 

8% 

2% 

1% 

1% 

4% 

Thrombocyte 

normal 

normal 

reichlich 

150 000 

reichlich 

300 000 

335 000 

{Jber die  Zahl der Thrombocyten bei der  , ,Agr~nuloey tose"  s ind die  
A n g a b e n  n ich t  i iberm~Big zahl re ich;  e iner  erhebl ichen Reihe  der  ver-  
5ffent l ichten Fgl le  fehl t  jede  diesbezi igl iche Bemerkung .  Nach  Schultz 
sollen, wie gesagt ,  normule  T h r o m b o c y t e n w e r t e  und  d~mi t  d~s Feh len  
al ler  Zeichen hgmor rhag i sche r  Dia these  ffir die , ,Agranu locy tose"  
char~kte r i s t i sch  sein. 

l ~ s t  durchwegs  wi rd  noch in der  K a s u i s t i k  der  i iberwundene  S tand-  
p u n k t  ve r t re ten ,  dab  Th rombopen i e  und  hgmorrhag i sche  Dia these  
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der urspriinglichen Schultzschen Symptomatologie abweichen. 

779 

Ausgang Anamnestisehe Bemerkungea 

:od am 3. Krankheitstag 

7od nach 3ring. Krankheits- 
d&ller 

?od naeh 4 t~giger ~Seber- 
periode 

?od am 4. Krankheitstag 

7od am 4. Krankheitstag 

:od am 5. Krankheitstag 

!od am 5. Tag des Kranken- 
hausaufenthMts 

!od wenige Tage naeh Fieber - 
beginn 

'od naeh wenigen Krank- 
heitstagen 

'od am 7. Krankheitstag 

'od nach 7tggiger Fieber- 
periode 

'od naoh 8 tggiger Fieber- 
periode 

'od nach e~wa 10 tgg. Krank- 
heir 

'od nach etwa 20 t&g. hohem 
Fieber 

od nach 3ring. Kranken- 
hausaufenthalt 

od nach 2tgg. Kranken- 
hausaufenthalt 

od naeh 5monat. Krank- 
heitsdauer 

Seit 4 bis 5 Wochen matt und abgeschlagen 

Autoptisch akute verruk6se Endokarditis, 
Nierentuberkulosc. 

Seit mehreren Woehen schlapp, wenige Tage vor 
Auftreten desFiebersNeosalvarsankur beendet 

Vor 1/~ Jahr Appendektomie, danach kelne 
Erholung. Anatom. absced. Epityphlitis 

In ]etzter Zeit zahlreiche Anginen 

Seit mehreren Wochen Halsschmerzen, zeit- 
weise ]?ieber 

Seit 6 Wochen Kopfschmerzen 

Krank seit 8 Monaten 

Bis auf die letzten Tage niemals Fieber 

Autor 

Chiari 
u. Redlich 

Dahl6n, Birger 
u. Wahlgren 

Bantz 

Zikowsky 

Zikowsky 

Friedemann 

Hirsch 

Kastlin 

Zadek 

Licht 
u. Hartmann 

Thoma 

Hueber 

Korach 

Friedemanr~ 

Koehler 

Schaefer 

l~eye 

H a n d  in H a n d  gehen miigten,  obwohl  doch schon yon mancher  Sei te ,  
u. a. besonders  yon Stahl, gezeigt  wurde,  dal] ein unbed ing tes  Abhgngig-  
ke i t sve rha l tn i s  dieser beiden Befunde n ich t  besteht .  Neben  der  Thrombo-  
penie  scheinen andere  Umst~nde ,  viel le icht  eine GefaBwandsch~digung 
besonderer  A r t  Vorausse tzung ffir das  Z u s t a n d e k o m m e n  yon Blu tungen  zu 
sein. Denn selbst  hochgradige  Thrombopen ie  ffihrt  an  sich noch n ich t  zu 
Blu tungen  und  umgekehr t  k6nnen t ro tz  no rma le r  und  sogar  e rh6hte r  
B lu tp l~ t t chenzah l  Pe tech ien  und Ekchymos e n  anget roffen  werden.  

50* 
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Tabelle 2. Fiille, die durch Andmie oder hdmorrhagische 

Nr [ Alter, 
�9 I Geschlecht 

1 313  

2 28?  

3 41 /a  3 

4 52 ? 

5 24 9 

6 299 

7 3 8 3  

8 20 

9 47 

10 

11 

12 

13 

14 

15 

16 

17 

18 

19 

20 

21 

Blutbilcl 
bei der ersten Untersuchung geringste Werte 

Rote 
Hb I in Millionen 

I 

normal 

35% 

35% 

56% 

43% 

45% 

60% 

75% 

25% 

45% 

29% 

44% 

30% 

98% 

5O% 

2,0 

3,9 

4,38 

4,0 

Weifie 

myel. lymph. Monoc. u. 
Reihe Reihe ~berggsf. 

1 150 
6 %  1 9 4 %  I - 

9 0 0  
2% 198% I - 

Hb 

2% 

8% 
1,2 

18% 

2% 
2,7 

18% 
2,5 

6 700 
11oo% I - 

600 
93% I 5% 
2 500 
74% I 18% 
3 400, 
75% i --  

300 
9 8 %  I - 
4 600 25 % 
76% I 6% 
1 000 

2,5 

4,8 

3,45 

2,5 

2,3 

1,73 

1,9 

1,6Y 

5,0~ 

3,0 

4% 192% ] 4% 

35% 

50% 

15% 

12% 

20% 

66% 

800 
2% [98% --  

8 500 
3 0 % [ 7 0 % 1  --  

4 000 
13% 172,5%1 4,5% 

3 600 
- -  ] --  I - -  

1 000 
2% [80% 18% 

minimal 
0,8% 89,6%] 9,6% 

1 350 
- -  8 0 %  - -  

1 3  200 
2% 98% --  

4 400 
7% 82% 11% 

3 500 
31% 60% 3% 

3 300 
1% [55,5% 43,5% 

8OO 
3% ]95% 2% 

Rote 
in Millionen 

3;5 

1.2 

3,1 

2,0 

1,84 

) , ~  

L.(7 

l'(17 

3,z 8 

WeiSe 

myel. lymph�9 .~.onoc�9 
Reihe tLeihe Ubergg 

14% 

100 

2 300 
lOO%1 - 

I 
540 

I 

800 
82% 4% 

I I 
250 

- t l O O O / o l  - 
7 0 0  

- I -  I - 
1 000 

- 1 9 o % ]  - 

[ 

8% 

32% 

26% 

] 
600 

9 0 % !  2% 
900 

6 6 %  I - 
1 200 

7 4 %  I - 

900 
72% 28~, 
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Diathese vonder Schultzschen Symptomatologie abweichen. 

Thrombocyten Ikte- Ausgang Anamnest. Bemerkungen Autor 
r u s  

keine Thrombocyten 

200 000 
aultiple tIautblutungen 

reichlich 
h/~morrhag. Diathese 

h~morrhag. Diathese 

h~n~orrhag. Diathese 

h~morrhag. Diathese 

950000 
Hautblutungen 

200000 

180000 

normal 

normal 
hi~morrhag. Diathese 

hi~morrhag. Diathese 
4 800 

25 000 

normal 

300 000 

§ 

+ 

§ 

! Ted am 4. Krankheitstag 

Ted 

Ted am 5. Krankheitstag 

Ted am 7. Krankheitstag 

Ted nach etwa 8 Krank- 
heitstagen 

Ted am 9. Tag des Kran- 
kenhausaufenthaltes 
Ted nach 10 tagiger 

Krankheit  
Ted naeh 10 t~giger 

Krankheit  
Tod nach etwa 10t~giger 

Krankheit  

Ted nach 16 ti~giger 
Krankheit  

Ted am 20. Krank- 
heitstag 

Ted am 20. Krank- 
heitstag 

Ted nach 1 monat. 
Krankheit  

Ted etwa am 35. Krank- 
heitstag 

Ted nach 2 monat. 
Krankheit  

Ted nach fast 21/2 monat. 
K_rankheit 

Ted nach 10 w6chiger 
Krankheit  

Ted naeh 3 monat. 
Krankheit  

Ted nach 1 monat. 
Krankenhausbehandlung 

Heilung 

Heilung 

seit 3 Wochen Halssehmer- 
zen, 5 Tage vor dem Ted 
Schiittelfrost 

seit 3 Woehen nieht wolff, 
bettl~gerig 

kurz vor Krankenhausauf- 
nahme Fieber u. Gesehwtir 
in der Leistengegend 

vorausgegangene chron. Cho- 
lecystitis u. Grippe 

seit 1/4 Jahr  auffallend blal~ 

Pfab 

Lauter  

Bantz 

Rot ter  

Kastlin 

t t irsch 

Flandin 

Thoma 

Zadek 

Friedemann 

0ttenheimer 

ttirsoh 

Clerc, 
Desehamps 
u. Stieffel 
Kindler 

Philipts- 
ehenko 
Hirseh 

Zadek 

David 

I-Iirsch 

Bix 

Lauter 
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Zwei Beispiele aus dem hier einschli~gigen Material mSgen diese Tatsache 
beleuchten. Zadelcs Fall eines 22jahrigen Mannes (Tab. 2, 17) wies dauernd mini- 
male Pli~ttchenzahlen auf (4800 im Kubikmillimeter), ohne im Leben oder bei der 
LeichenSffnung Bhtungen gezeigt zu haben. Bei einem Fall yon Bantz hingegen 
(Tab. 3, 34) warden 924000 Thrombocyten gefunden, eine ungewShnlieh hohe Zahl 
und dennoch hatte der Kranke Blutungsherde am Augenhintergrund, Blutungen 
unter der Haut der Arme und Beine, Conjunctivalblutungen und scMie~lich ana- 
tomisch noch eine Pachymeningitis haemorrhagica. Beachtenswert erseheint auch 
der Agranulocytosefall yon P/ab (Tab. 2, 1) bei dem, wie er angibL, im Ausstrich 
keine Thrombocyten gefunden wurden, bei dem aueh bei der histologisehen Unter- 
suchung das vollkommene Fehlen der Megakaryoeyten im Knoehenmark auffiel. 
Dabei berichtet die Krankengesehichte fiber normale Hi~moglobinwerte und nor- 
male Erythrocytenzahlen. Demnach kann also bei einem unver~tnderten roten 
Blutbfld eine i~uSerste Thrombopenie bestehen. Mit dieser Feststellung ist wieder 
ein Fall gegeben, der sich nieht einffigt in das strenge Schema der ,,Agranulo- 
eytose", aber auch nieht in das der sog. Panmyelophthisie. 

Eine Reihe yon F~llen, die als Agranuloeytosen beschrieben sind, 
hat  hShere, andere F~lle niedrigere als der Norm entsprechende Throm- 
boeytenwerte. Vielfaeh gehen Thrombopenie und Anemic parallel, 
bisweilen zeigen sie abet entgegengesetztes Verhalten. 

Die Tatsaehe einer gewissen Abhiingigkeit des Grades der An~mie 
yon der D~uer der Krankheit  weist daraufhin, dab es nicht berechtigt 
ist, in dem Bestehen oder Fehlen einer Ani~mie ein differentialdiagno- 
stisches Merkmal zu erblieken. Immerhin hat sieh diese Meinung viel- 
fach durehgesetzt und sogar zur Bfldung eigener Krankheitsnamen 
Veranlassung gegeben. Ganz allgemein sind solehe neuen Wortpr~- 
gungen nieht nur meist ]eieht entbehrlich, sondern noch obendrein oft 
etymologiseh unrichtig gebildet und somit mil~verst~nd]ieh, wie z. B. 
gerade das Wort ,,Agranuloeytose". Es wurde daher yon dem einen 
yon uns schon einmal der Vorsehlag gemacht, derartige Bezeichnungen 
zu vermeiden und statt  dessen unvoreingenommen Kranke zu unter- 
suchen, den Krankheitsverlauf bis ins einzelne zu beobachten und zu 
besehreiben und eine Namengebung bis zum Vorliegen ausgiebiger Be- 
fundserhebungen zu versehieben. Gleichwohl sind in den letzten Jahren 
eine l%eihe neuer Wortbildungen aufgetaucht. Die weitere Verst~ndigung 
wird hierdureh nut  ersehwert. Denn gar zu h~ufig mu{~ man feststellen, 
dal~ den wohlklingenden ,,Diagnosen" hiichst versehwommene Vorstel- 
lungen, aber nicht immer klar abgegrenzte und damit sicher begriindete 
Begriffe zugrunde liegen 

Diesen Umst~nden ist es zuzusehreiben, wenn zahlreiche, durehaus 
~hnlieh ge]agerte F~lle mit dem gemeinsamen Symptom des Granu- 
locytenmangels unter g~nzlich verschiedenen Diagnosen verSffentlicht 
sind. Es ist damit Anlal~ gegeben, zur Gewinnung eines Uberb]ickes 
einmal - -  ohne ~ficksicht auf die yon den einzelnen :Forschern gestellte 
Diagnose - -  unter dem Leitsymptom des Granulocytenschwundes eine 
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l~eihe einschli~giger Beobaehtungen zusammenzustellen (Tab. 3). Wir 
werden im folgenden auf diese Ubersicht noch hi~ufig Bezug nehmen 
mfissen. Wie sich aus der Tabelle ergibt, kann das Symptom ,,Agranu- 
locytose" bei den allerverschiedensten Krankheitsvorgi~ngen zur Be- 
obaehtung kommen. Diese Feststellung entspricht vSllig der Erwartung 
und ist durchaus nicht verwunderlieh. 

W. Schultz hat dieser Tatsache dadurch Rechnung zu tragen versucht, 
daf3 er eine Einteilung in ,,echte und symptomatische Agranulocytosen" 
vornahm. Den symptomatischen Agranulocytosen geh6ren nach seiner 
Angabe die subleukgmischen und aplastisch-h~morrhagischen Zusti~nde 
an, die mit hochgradigem Granulocytenschwund einhergehen. Auch 
seien alle unter diesem Symptom verlaufenden septicopygmischen 
Krankheitsbilder abzutrennen; bei diesen handelt es sich ni~mlich um 
pathologische Vorgi~nge mit feststellbarer Ursache. Fiir die sog. ,,echten" 
Agranulocytosen konnte Schultz keine ursgchliche Erklgrung finden und 
glaubt daher, diese FMle als eigene Krankheit abtrennen zu sollen. So 
einfach und selbstverst~ndlich diese Einteilung au~ den ersten Blick zu 
sein scheint, so grof] sind schlieBlich die Schwierigkeiten bei ihrer prak- 
tischen Verwendung. 

Bei dem Versuch einer Kl~trung der Verhgltnisse wird man ausgehen 
mfissen yon dem Symptom ,,Agranulocytose", wird in mSglichst vielen 
Fgllen die Entstehung der unter diesem Symptom verlaufenden Zu- 
st~nde zu ergrfinden suchen und wird das Gemeinsame und das Unter- 
schiedliche im klinischen ]~ild herauszufinden trachten. Danach wird 
man sich vielleicht auch Schlfisse erlauben dtirfen auf die sog. ,,echten", 
d. h. ursgchlich ungekl~rten Agranulocytosen. 

Zur Aufdeckung der Ursache eines Krankheitsbildes wird es immer 
wichtig sein, sich eingehend mit der Vorgeschichte zu befassen. Bei den 
hier in Rede stehenden Krankheitszust/inden begegnen wir zwar ziem- 
lich hi~ufig einem akuten Beginn mit Schfittelfrost, Halsschmerzen usw. 
Jedoch fast ebenso oft sind Krankheitserscheinungen bereits l~ngere 
Zeit vorausgegangen. ]~emerkungen wie: ,,Uterusexstirpation vor 
einem Vierteljahr, seitdem stets Temperaturen" oder ,,chronisehe Cho- 
lecystitis" oder ,,krank seit einigen Wochen" oder ,,seit mehreren Woehen 
Halsschmerzen, zeitweise Fieber", oder ,,seit mehreren Wochen abge- 
sehlagen und matt", oder ,,seit einem Monat schon mehrfach hohe 
Fieberzacken", oder ,,seit einem Vierteljahr auffallend blaB", oder ,,vor 
eineinhalb Monaten Influenza, danach keine Erholung", das sind doch 
Angaben, die einen Zusammenhang zwischen dem Symptom der Agra- 
nuloeytose und den vorhergegangenen Krankheitserscheinungen un- 
beclingt nahelegen. 

Gerade ira Hinblick auf solche vorausgehenden infektiSsen Zusti~nde hat 
Kiimmerer die Frage aufgeworfen, ob nicht als Erkl/irung ffir die Leukopenie an 

Fortsetzung des Tex~es auf S. 786. 
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Tabelle 3. Fgille, die ausgesTrochenen Granulocytenschwund au/weisen, 

! [  Alter 
I oeschlecht 

26 

30 

34 

36 

36 9 

36 $ 

Blutbild 

bei der ersten Untersuehung geringste Werte 

Wei~e WeiBe 

Hb 

95% 

54% 

I 
[ Rote 
[ i n  Mil- 
i lionen 
J 

I !Y~onoc myel. lymph �9 " . "lu. ~Jber- 
Reihe ~eme gangsf. 

1800 

--  I --  [ - -  
10 000 

3,5% [90,9% I 3,8% 
1600 

- -  ] 9 1 %  ] 9% 
4800 

7,8% i91,3%[ 0,9% 
75O 

57%128%116% 
11 840 

10,5%] 89% 10,5% 

2000 
12% 179% ] - -  

6 0 0  

17% 181% ] 2% 
1530 

18% [77,6%! 4,4% 
3000 

5,5% I 82% ]12,5% 

Rote 
ttb in Mil- 

lionen 

15% 0,9 

16% 1,25 

15% 0,89 

33% 1,46 

~Ionoc. 
myel. lymph, u. fSber- 
Reihe it Reihe gangsf. 

1143 
1% 9 9 % ] - -  

weir unt t r  dtr  Nor m, 
fast nur Lymphoe. 

95O 
2% 9 7 % ]  1% 

7040 
1,5~ 0,2% 

t 
400 

2% [ 96% I 2% 
770 

2,2%!92,3% I - -  
89O 

4% 182% I 14% 
520O 

2 9 % ] 4 8 % ]  
8200 

18~176 1 
6209 

12,5%]87,5% I 
5,0 8600 

21% ]78% ] 
- -  2300 

26% ]72% 

4700 
47% 138% 

4,9 2000 
8% 191% 

2,39 6300 
7% 19o% 

1,7 2500 
48% 14o% 

3,59 1000 
1~ [89% 

normal 

90% 

50% 

34% 

70% 

8% 

1% 

1% 

12% 

15% 

1% 

3% 

12% 

10% 

90% 

85% 

70% 

12% 

43% 

70% 

4,9 

5,1 

4,7 

1,55 

3,72 

15% 

2% 

12% 

20% 

i I 

I 

L 

664 
85% --  

2900 
82% 16% 

9OO 
72% 16% 

800 
78% 2% 

800 
100% -- 

Thromboe. 

5000 

17 380 

6000 

265 000 

12 000 

stark veI 
mindert 

iehlen fa~ 
vSllig 
4500 

ganz leith 
Vermindert 
ganz leith 
%rmindtrr 

mfangs 53( 
sp/~ter 118 ( 
ante ex. 25 ( 

normal 

51 000 
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aber nicht unter der Diagnose ,,Agranulocytose" verd//entlicht sin& 

785 

q 

m 

§ 

§ 

§ 

q- 

+ 

A u s g a n g  

Exitus 

Exitus 

Exitus 

Exitus nach etwa 
2 w6ch. Krankheit 

Exitus 

Exitus nach fiber 
5w6ch. Kranken- 

hausbehandlung 
I Exitus nach 14ring. 

Krankheit 
Exitus 

Exitus nach 20t/~g. 
I Krankheit 
I 

Exitus nach 4wSeh. 
Krankheit 

Heilung 

Heilung 

Heilung 

Heilung 

Exitus nach 5too- 
nat. Krankheit 

I-Ieilung 

Heilung 

Exitus nach 
2monat. Krankheit 

Exi~us nach etwa 
2monat. Krankheit 

Exitus 

A n a m n e s t .  B e m e r k u n g e n  

11/2 Wochen vor Krankenhaus- 
aufnahme blaB, l~ieber 

Vorangegangen tIalssehmerzen 
u. Lymphangitis 

Vorausgegangen Nasenbluten, 
2 Schtittelfrbste 

4 Monate vorher B1/~sse, Kopf- 
sehmerzen 

Beginn mit hohem Fieber, 
Blutungen aus Nase u. Mund 
Im dicken Tropfen Plasmodien 

der Malaria quartana 

Krankheitsverlauf in 2 Perioden, 
dazwischen Erholung des roten 

u. weiBen Blutbildes 

Vor 11/2 Monarch Influenza, dar- 
nach keine Erholung, sp/~ter 

Mandelabszeg 
tI~ufige Anginen 

Krankheitsdauer 5 Jahre 

Diagnose 

Aleuk~m. Lymphadenose 

Sepsis bei Verkiimme- 
rung des Granul.-Systems 
Akute lymph. Leuk/~mie, 

aplast. An~mie 
Thrombopen. Purpura 

bei akuter Sepsis 
Schwere allgem. An~mie 

Sepsis 

Aplast. An~mie 

Aplast. An/~mie 

Akute Aleukie 

Aleukia haemorrhag. 

Lymphat. Reaktion 

Sepsis mit lymphat. 
Reaktion 

Sepsis mit lymphat. 
Reaktion 

Sepsis mit lymphat. 
Reaktion 

Aplast. Ani~mie (Ehrlich 

Angina mit atyp. Verlauf 

Lymphat. Reaktion 

Leukgmieartiges Zu- 
standsbild mit extremer 

Leukopenie 
Sepsis mit myel. 

Reaktion ohne Aus- 
schwemmung 

Hodgkinsches Lympho- 
granulom 

Au~or 

de Lange 
& van Goor 

Stursberg 

Rotter 

RNche 

Rotter 

Gimplinger 

Schaefer 

Ugriumow 
u. Idelsohn 
Kaznelson 

Philiptschenko 

Schmidheiny 

Brogsitter 

Brogsitter 

Brogsitter 

Koehler 

Schultz 

Schmidheiny 

Bantz 

Jagi6 u. 
Spengler 

Jaff6 
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Tabelle 3. FSlle, die ausgesprochene~ Granulocytenschwund au/weisen, 

,I Alter 
Gesehlecht 

21 37 

22 41 

23 45 

24 45 $ 

25 46 

26 48 

27 50 

28 57 

29 67 

30 67 

31 69 

32 72 

33 74 

34 ? 

3 

9 

9 

? 

? 

? 

Blutbild 

bei der ersten Vntersuehung geringste Werte 

Weige 

Hb 

Weige 
Rote ]Yfonoe 

in l~il- myel. Ilymph [ ... " 
[ , "]u.uDer- lionen 1~eihe P~elhe gangsf. 

1700 
18% ]80,5% i 1,5% 

900 
- - i f a s t l O 0 % ] -  

200 
- -  1100%[ - -  

9 4 0  

- 193,5%i 6,5% 
850 

- 198% I 2% 
2200 

12%[85%[ 3% 
18 400 

0,6% 198,8%] 0 , 6 %  

2OO 
'28,5% I 71% 10,5% 

2300 
- 195% I 5% 

11 600 
5%]91%14% 

9O0 
--  194,7%1 5,3% 

minimal 
15%173%] 12% 

6OO 
6% [82%1 12% 

8O0 
4% 196% I --  

ttb 

25% 

29% 

25% 

l~ote 
in Mil- 
lionen 

1,2 

1 I ~ o n o e .  ! 
m ,  ol. u.t bo - 
Reihe gangsf. 

60% 2,12 

normal 

18% 0,77 

92 % 5,24 

35% 2,17 

80% 4,54 

16% 1,7 

30% 1,2 

- -  ] - -  

3 0 % ]  2,0 

7 4 %  3,96 

48 % 2,o8 

43 % 2,5 

1,15 

2700 
33%! 60~ 

160 
24% 75% 

5100 
- -  100% 

70O 

100 

7% 

1% 

Thromboc. 

53 000 

38 000 

56 760 

stark ver. 
mindert  
56 000 

stark ver 
mehrt  
2300 

leicht vel 
mindert  
924 000 

eine Sensibilisierung des Organismus durch bestimmte Mikro0rganismen zu denken 
sei, die beim Wiedereinbruch derselben Mikroorganismenart gleichsam zu einer 
Shockwirkung fiihre. Kgmmerer dachte dabei vergleichsweise an die beim experimen- 
tellen anaphylaktischen Shock auitretende Leukopcnie, sowle an den einem ana- 
phylaktischen Shock ~hnlichen Beginn des Ausbruches des Masernausschlages. 

B e s o n d e r s  s innf~l l ig  e r sche in t  de r  Z u s a m m e n h a n g  z w i s c h e n  der  fes t -  

ge s t e l l t en  K r a n k h e i t  u n d  d e m  S y m p t o m  de r  A g r a n u l o c y t o s e  bei  de r  

K r a n k e n  Feers m i t  d e m  Versch luB des H a r n l e i t e r s  d u r c h  e in  M y o m  

(Tab.  3, 33) u n d  bei  d e m  y o n  Ugriumow u n d  Idelsohn b e s c h r i e b e n e n  

Fall einer Malaria quartana (Tab. 3, 8). ]~emerkenswert sind auch die 
Angaben yon Hill, der unmittelbar nach Zahnextraktion 2 F~l]e yon 
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aber nicht unter der Diagnose ,,Agranulocytose" Verg//entlicht sind (Fortsetzung). 

Ausgang Anamnest. Bemerkungen Diagnose Autor 

m 

+ 

+ 

+ 

+ 

§ 

+ 

d- 

+ 

Tod 

Tod nach 5tgg. 
Krankheit 

Tod 

Tod nach etwa 
3w6ch. Krankheit 
Agrannl ocytosesta- 
dium fiberwunden 

Tod 

Tod nach etwa 
3w6eh. Krankheit 

Tod 

Tod 

Tod nach etwa 
7w6ch. Krankheit 

Tod 

Tod nach etwa 
10t~g. Krankheit 

Tod 

Tod 

Beginn als typ.Diphtherie,im welt. 
Verlauf Ani~mie u. ulcer6s-gangrg- 
n6se Sehleimhautvergnderungen. 
Beginn mit Schluckbeschwerden 
u. Blutungen aus Mund m Nase 

Allm~hlicher Beginn mit Fieber 

Nach Erholung des roten u. weiBen 
Blutbfldes akute Leukgmie 

Etwa 3 Wochen vor dem Tode 
Zahnextraktion 

Obduktion: Akute verruk6se 
Endokarditis 

Obduktion: HarnleiterverschluB 
durch Myom 

Vorangegangen ein nich~ heilendes 
Gesehwtir in der Leistengegend 

Perniz. Angmie Janz 

Sepsis beiVerktimmerung Stursberg 
des Granul.-Systems 

Panmyelophthisie ] Stern 
J u. Hartmann 

Septische Erkrankung Tiirk 

Akute Myeloblasten- Schaefer 
leukgmie 

Subakute Leberatrophie Schaefer 

Sepsis Ugriumow 
u. Iddsohn 

Aplast. Angmie (Ehrlich) Koehler 

Sepsis, Uterus-Ca. Rotter 

Sepsis V. WeiB 

Chron. Iniekti0n mit Feer 
akutem Schub 

Pneumonie, Anaemia Phflip~schenko 
gravis 

Chron. Allgemeininfek- Feer 
tion nach Pyelonephritis 

Leukgmie~rtiges Zu- 
standsbild mit extremer 

Leukopenie 

Baatz 

fieberhMter Erkrankung mit dem Symptom der Agranulocytose beob- 
aehtete (Tab. 1, 15 und Tab. la,  8). Wir selbst konnten kiirzlieh bei 
einer Frau in mittleren Jahren im AnsehluB an eine Tonsillektomie 
eine/ieberhafte Erkrankung durchaus septischen Charakters verfolgen. 
Es fanden sich bei der ersten Blutuntersuchung 1855 WeiBe mit 24% 
Segmentkernigen, 2 Tage spgter 1250 WeiBe mit nur noeh 10 % Segment- 
kernigen und am Tage des Todes bloB mehr 700 WeiBe im Kubikmilli- 
meter, im Ausstrich lediglich Meine, rundkernige Zellen. 

Unter Beriicksiehtigung dieser Tatsachen is~ es vers~gndlieh, wenn 
ein gro3er Tell der Forscher (Chiari und Redlid~, David, Ehrmann und 
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Preuss, _Feet, Hirsch, JagiS, K6hler, Rose und Houser, Schottmi211er, 
Sternberg, Zade]c, Zilcows]cy u. a.) mit uns die Meinung vertreten, daI~ es 
sich auch bei der Leu]copenie der sog. ,,echten" Agranuloeytose nut um 
ein Symptom besonders sehwerer Allgemeinin/elction verschiedenster Her- 
kun]t handelt. Damit stellen sich die genannten Forscher in Gegensatz 
zu der Meinung von W. Schultz und dessen Anh~ngern, die dabei be- 
harren, dal~ ein eigenes, lest umrissenes, vermutlich durch einen spezi- 
fischen Erreger bedingtes Krankheitsbild vorliegt (Bantz, Elkeles, Friede- 
mann, Ja]cobowitz, Kaznelson, Leon, Licht und Hartmann, Ottenheimer, 
Stern, Jul. Weiss u. a.). 

Die Frage der konstitutionellen Minderwertigkeit des Knochenmarks 
als bedeutsamer Faktor  bei der Entstehung der sog. ,,echten" Agranu- 
locytose scheint jetzt  nicht mehr der ErSrterung zu bedfirfen; denn in 
den VerSffentlichungen der letzten Jahre wird diese yon Ti~rl~ erstmals 
zur ErSrterung gestell~e und yon Helly unterstfitzte Annahme allgemein 
und mit guten Grfinden abgelehnt, nachdem der eine yon uns die Un- 
haltbarkeit  dieser Annahme auf Grund selbstbeobachteter Fi~lle und 
unter Hinweis auf das einschli~gige Schrifttum dargetan hatte.  

Die Neigung, durch extrem stigmatisierte Blutbefunde eigene Krank- 
heitsbilder kennzeichnen zu wollen, hat  vergessen lassen zu untersuchen, 
ob es nicht Obergangsformen gibt und ob es berechtigt ist, innerhalb 
dieser Zwischenglieder Grenzlinien zu ziehen und damit selbstiindige 
Krankheitsbilder aufzustellen. Nur wenige Falle waren es, auf Grund 
deren Schultz und kurz naeh ibm Friedemann das neue Krankheitsbild 
zu umreil~en versuehten. Nicht viel anders steht es mit der Umgrenzung 
des Krankheitsbildes der Franlcsehen Aleukie. 

An Hand des jetzt  vorliegenden Materials soll der Versueh gemaeht 
werden, den Naehweis zu erbringen, daft es tats~ichlieh /lie/3ende Ober- 
gdnge gibt von dem ~iu/3ersten Grad der Mar]cscMidigung, der sog. Panmye- 
lophthisie, i~ber die Agranuloeytose und die lymphatische Realction hinweg 
zu den seit langem belcannten, mit Neutropenie einhergehenden Sepsis/gllen. 

Jagid hat wohl mit l%echt das Blutbild des Typhus abdominalis als 
Beispiel eines ~berganges zu dem der Agranulocytose herangezogen. 
Neuere Untersuchungen sol]en nach Jagid ,,eine mange]hafte Reifung 
der MyelobIasten zu den reifen Polymorphkernigen" beim Typhus er- 
geben haben. Diese Befunde wiirden sich gut decken mit den bei der 
sog. Agranuloeytose mehrfach erhobenen, indem auch hier lediglieh 
noeh Myeloblasten aIs Vertreter der myeloisehen l~eihe im Knoehenmark 
gefunden wurden (Rotter). Lehrreich ist in diesem Zusammenhang der 
durch v. Domarus verSffentlichte Fall (Tab. 1 a, 2), bei dem es mit ttilfe 
des Menglerschen Anreicherungsverfahrens gelang, einen erheblichen 
Prozentsatz der im Blur kreisenden lymphoiden Zellen als Myeloblasten 
zu erkennen. 
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Einen Ubergangs/all yon der Agranulocytose zur lymphatischen 
Reak~ion besehreibt Schultz selbst unter der Bezeiehnung ,,Angina mit 
atypisehem Verlauf" (Tab. 3, 16). Bei der ersten Z~hlung finden sieh bei 
einer Gesamtleukoeytenzahl yon 4700 ann~ihernd die H~ilfte neutro- 
phile Leukocyten. Auf der H6he der Krankheit werden bei einer Ge- 
samtzahl der Weii]en yon 2900 nur mehr 2 % Neutrophile, hingegen 82 % 
Lymphoeyten gez~hlt, was, in absoluten Werten ausgedrfickt, die lXlor- 
malzahl der Lymphoeyten, wenn aueh in m~13igem Grade, iiberschreitet. 
Sieherlieh kann man hier nleht yon einer lymphatischen l~eaktion 
spreehen, aber doch das Unversehrtbleiben des lymphatisehen Apparates, 
ja sogar eine leiehte Reizung desselben erkennen. Gleiehzeitig mit der 
]3esserung erreicht die Leukoeytenzahl wieder einen Wert yon 5000, da- 
runter die H~lfte polymorphkernige Zellen. Das Fehlen des Ikterus, der 
schleiehende Verlauf und der Ausgang in Heilung haben Schultz reran- 
lal~t, diesen Fall nieht zu den ,,eehten" Agranuloeytosen- zu z~hlen. 

Als zweiter ~3bergangsfall w~ire die yon Bantz (Tab. 3, 18) ver6ffent- 
liehte Krankengesehiehte einer 36j~hrigen Frau zu nennen, die bei der 
ersten Z~hlung unter 6300 Wei~en 90% Lymphzellen aufwies. In ab- 
soluten Werten ausgedrfickt hatte die l~atientin fiber 5600 Lymph- 
zellen im Kubikmillimeter, eine Zahl, die doeh als Zeichen betrachtlieh 
gesteigerter lymphocyt~rer Reaktion angesproehen werden mul3. Kurze 
Zeit sparer betrug die Zahl der Weiiten blo13 noeh 900 im Kubikmilli- 
meter, mit 12 % Neutrophilen und 72 % Lymphzellen, so daI3 nunmehr 
bei der Kranken zu der L~hmung (Hemmung) im myeloisehen System 
noch ein Versagen des lymphatischen Apparates hinzugekommen war. 
Dieses Versagen der Ausschwemmung yon Lymphzellen bei allen sog. Agra- 
nulocytosen ist eine viel zu wenig beri~cksichtigte Tatsache. Aueh der unter 
der Bezeiehnung ,,Agranuloeytose" yon Bantz beschriebene (und ge- 
storbene) 4j~hrige Knabe (Tab. 2, 3) wies bei erster Z~ihlung 6700, bei 
der ngchsten 2300 Lymphocyten bei vollkommenem Fehlen der Granulo- 
cyten auf. Es wurden also Lymphzellenwerte festgestellt, die ffir die 
sog. ,,echte" Agranulocytose sicherlieh zu hoch, ffir die ausgepragte 
lymphatisehe Reaktion sehr niedrig sind. 

Lehrreich und ebenfalls hierher gehSrend ist der yon Stettner beschrie- 
bene Fall: Ein einj~hriges Kind erkrankte an Erysipel, daran anschlie- 
l~end an einem Serumaussehlag. Das Blutbild zeigte zungchst die 
,,physiopathologische Reaktion" mit Neutrophilie, einige Tage sparer 
wurde dann ein Nachlassen der Leukocytose bis zum Sehwund der granu- 
lierten Zellen bei verstarkter Reaktion des lymphatischen Apparates 
festgestellt. Die zunehmende Belastung, wie Stettner sich ausdrfickt, 
fiihrte zur Lghmung des myeloischen Apparates. 

Der Stursbergsche Fall (Tab. 3, 2) mit fiber 9000 Lymphoeyten im 
Kubikmilliraeter und sehr geringen Granulocytenwerten reicht bereits 
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in das Gebiet der ausgesprochenen lymphatisehen Reaktion hinein. 
Ebenso der yon Zadel~ (Tab. 2, 17) unter der Bezeiehnung Agranulo- 
eytose beschriebene Fall des 22 J ~hrigen Mannes, der anfangs 12 900 Lym- 
phoeyten, jedoeh nur 264 Neutrophile aufzuweisen hatte. Kurz vor dem 
Tode zeigten sich blo[3 mehr 594 Lymphoeyten und 288 Neutrophile im 
Kubikmillimeter. Der Organismus biiBte anseheinend im Kampf gegen 
die  Sch~dl iehkei t  zun&chst die  Reak t ions f~h igke i t  seines myeloisehen 
A p p a r a t e s  ein, ve rmoeh te  als Reserve  noeh eine l ympha t i s e he  lgeakt ion  
aufzubr ingen ,  e r l ahmte  sehliel~lieh aber  aueh hier in.  Bei dem 67]~ihrigen 
P a t i e n t e n  yon  Victor Weiss (Tab. 3, 30) wurden  b e i  der  e rs ten  Un te r -  
suehung 10556 L y m p h z e l l e n  gez~ihlt, bei  de r  zwei ten  noeh 5100 bei  
v611igem Feh len  der  Granu loey ten .  Weiss selbst  bezeiehnet  diesen Fa l l  
als 1Jbergang yon der  l y m p h a t i s e h e n  R e a k t i o n  mi t  Agranu loey tose  zur  
re inen  Agranu loey tose .  

Bemerkenswer t  in d iesem Z u s a m m e n h a n g  is t  w iede rum die yon 
Zadelc gesehi lder te  K r a n k e n g e s e h i e h t e  des 20 jahr igen  Mannes,  der  bei  
e iner  Gesamtzah l  yon  17100 W e i g e n  I4~700 L y m  phzel len,  also eine aus-  
gesproehene l y m p h a t i s e h e  R e a k t i o n  a n d  nu r  eine m/il~ige Neu t ropen ie  
mi t  3700 Neu t roph i l en  da rbo t .  Das  myelo isehe  S y s t e m  dieses Organis-  
mus  war  d e m  E r l a h m e n  n~he, den  l y m p h o e y t ~ r e n  A p p a r a t  zu ver-  
n ieh ten ,  war  die  Seh~dl iehkei t  n i eh t  bef~thigt. Die  K r a n k h e i t  ging in 
He i lung  aus.  I s t  j e t z t  der  K r a n k e  genesen,  well  e ine verh~iltnism~Big 
gu ta r t ige  In f ek t i on  seinen K 6 r p e r  befal len h a t  oder  well  sein l y m p h a t i -  
sches S y s t e m  besonders  s t a rke  Abwehrk r~ f t e  zu mobi l i s ie ren  i m s t a n d e  

w a r  ? 
Infektionen, die zu einer Verminderung oder einem Sehwinden der Zellen aus 

der myeloisehen geihe fiihren, dabei aber eine Reizung oder zumindest ein Un- 
versehrtbleiben des lymph~tischen Apparates erkennen lassen, seheinen ja dureh- 
wegs eine bessere Prognosestellung zu gestatten. Diesen Eindruek gewinnt man 
aueh beim Studium des in den letzten Jahren in tier Kinderheilkunde vielfaeh 
er6rterten Exanthema subitum oder, wie es yon Gla~tzmann bezeiehnet wurde, des 
kritisehen Dreitagefiebers der kleinen Kinder. 

Die Gesamtzahl der weigen Blutk6rperehen war hierbei meist normal, nut 
vereinzelt wurde sic leieht vermindert gefunden, sank jedoeh naeh den uns zu- 
gegangenen Mitteilungen hie unter einen Weft yon 3000 Zellen im Kubikmillimeter 
herab. Dabei ergab die Differentialzahlnng gewShnlieh eine ganz ausgesproehene 
Ver/tndemmg der Zusammensetzung im Sinne einer Verminderung der Zellen der 
myeloisehen l~eihe, die in einem Falle yon Gla.nz~r~nn sogar nut noeh 2% der 
Gesamtleukoeyten ausmaehten. Die lymphoeytaren Zellelemente zeigten dagegen 
eine entspreehende mehr oder minder betr&ehtliehe prozentuale Vermehrung, 
so dal~ bei der Umreehnung in absolute Zahlenwerte sieh aneh hier meist eine 
leiehte Steigerung gegeniiber der Norm herausstellte. Diese yon Veeder nnd 
Hernpelmann entdeekte, auHg~llige Blutver~nderung steht somit dem uns aus der 
Erwaehsenenpathologie gel~ufigen Blutbild der lymphatisehen I~eaktion sehr nahe, 
viel weniger dem der sog. A~nuloeytose ,  wie Gla.nzmartn meint. 

Unsere I4enntnisse i~ber derartige Infektionen mit giinstlgem Ausgang stiitzen 
sieh aus begreifliehen Griinden fast ausschlieglieh auf die klinisehe Untersuehung 
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des Blutes in der Peripherie. Demnach mul3 es mindestens fraglich erscheinen, ob 
es iiberhaupt erlaubt ist, Parallelen zu suchen zwischen der Neutropenie dieser 
Zustande und der der sog. Agranulocytose. Denn bei dieser war mehrfach die 
Insuffizienz der Neubildung yon Zellen pathologisch-anatomisch zu beweisen. 
Beim ]31utbild ctes Exanthema subitum hingegen ist es durchaus denkbar, 
dal3 lediglioh ein shockartiges Zuriickhalten der Zellen yore peripheren Kreis- 
lauf vorliegt. 

Die Bindeglieder yon der Agranulocytose zur landlaufigen Sepsis 
bilden unbestreitbar all die zahlreichen Allgemeininfektionen mit leuko- 
penischen Blutbefunden, ferner viele der als ,,Agranuloeytosen" be- 
zeichneten Falle, die im Anfang der Krankheit  noch verhaltnismaBig 
hohe Werte an Neutrophilen zeigten. Als Beispiel mag der 42jahrige 
Patient Ottenheimers (Tab. 2, 11) herangezogen sein, bei dem nach chro- 
nischer Cholecystitis und Grippe eines Tages Halsschmerzen auftraten. 
Als an diesem Tage sofort die Zghlung der BlutkSrperchen vorgenommen 
wurde, waren bei einenl Gesamtwert der Weil3en yon 8500 noch fiber 
2500 Neutrophile nachweisbar. 19 Tage sparer wurden 250 Weil~e ge- 
zablt und im Ausstrieh kein Granulocyt mehr gefundem Einen Fall 
sichergestellter Streptokokkensepsis (Streptococcus haemolytieus), der 
mit erheblicher Leukopenie einherging, batten wir selbst in letzter Zeit 
Gelegenheit zu beobachten. Es handelte sich um einen 3r Mann, 
der aus roller Gesundheit plStzlich mit Schfittelfrost und Halsschmerzen 
erkrankte, der bei der ersten Zahlung 2500 Weil~e (mit 55% Neutro- 
philen, 40% Lympho- und 5% Monocyten), bei der 7 Tage sp~Lter, am 
Tage vor seinem Tode vorgenommenen Untersuchung nur mehr 
1800 Weil3e (24% Neutrophile, 76% Lymphoeyten) hatte.  

Die Dinge  l iegen so, dais w i t  bei d iesen sehweren  In[ekt ionen 
m i t  der  B lu tun te r suchung  gew~hnl ich  e t w a s  sp~it daran  s ind;  das  
drohende  Versagen des  mye lo i schen  A p p a r a t e s  t r i t t  bei der  ers ten  
Ziihlung n te i s t  schon in au[[allend n iedr igen  L e u k o c y t e n w e r t e n  zu-  
rage;  das  S t a d i u m  ges t e iger t e r  l ymphocy t i i rer  Reak t ion  erre ichen 
w i r  noch ganz  hiiufig; k o m m e n  w i t  m i t  der  Z i ih lkammer  noch 
sp~iter, dann kann es sein,  dais w i t  die ~iu]~ersten Zahlen der  
, ,echten" Agranu locy tose  m i t  v o l l k o m m e n e m  S c h w u n d  der  Gra-  
nulocy ten  aus  der  B lu tbahn  und dazu  eine hochgradige  L y m p h o -  
pen ie  ant  re~[en. 

Neben der lymphatischen IZeaktion und der Agranulocytose erhebt 
noch die Panmyelophthisie, sive hamorrhagische Aleukie Ansprueh, 
als selbstandiges Krankheitsbild angesehen zu werden. Wenn unsere 
Auffasstmg der genannten Zustande richtig ist, mfissen sich auch hier 
Bindeglieder, Ubergangsformen linden lassen. Ein unterscheidendes 
Merkmal der Panmyelophthisie yon der Agranuloeytose soll das Ver- 
halten des erythropoetisehen Apparates abgeben. Dieser soll bei der 
Panmyelophthisie in Mitleidensehaft gezogen sein, bei der Agranulo- 
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cytose dagegen unver~ndert gefunden werden. Dem Bestehen oder Fehlen 
einer Blutarmut bei den unter dem Zeiehen Agranuloeytose verlaufenden 
Fs mul3te unter ttinweis auf die vorliegende Kasuistik ein differen- 
tialdiagnostiseher Weft bereits abgesprochen werden. Aueh die Zahl 
der Thromboeyten war in dem einschl~gigen Material so wechselvoll, 
dab man diesen Befunden wohl ebenfalls keine spezielle Bedeutung bei- 
messen darf. Desgleichen wurde die Unabh~ngigkeit des Auftretens 
yon Blutungen yon der Anzah] der Thromboeyten an Hand fiberzeu- 
gender Beispiele dargelegt. 

Ganz abgesehen yon der Thrombocytenzah] kann das Auftreten und 
Vorhandensein bzw. das Fehlen yon Blutungen nicht als zur Untersehei- 
dung verwertbares Symptom anerkannt werden, denn bei den genann- 
ten Krankheitszust~nden sind Blutungen offensichtlich viel hgufiger 
als gemeinhin angenommen wird. Wenn sie aueh im Leben nieht immer 
zu eindrucksvoll sichtbaren Erseheinungen fiihren, so werden doeh in 
den Obduktionsprotokollen einer nicht unbetr~ehtliehen Anzahl yon 
sog. ,,echten" Agranulocytosef~llen Blutungen ins Endo- und Epikard, 
Blutungen ins Nierenbecken, hs Pachymeningitiden usw. 
angegeben. Andererseits betont Feet sehr richtig, daB septische Erkran- 
kungen sehr h~ufig ohne h~morrhagisehe Diathese, ohne Thrombopenie 
und auch ohne An~mie verlaufen. 

Zur Beleuehtung des Gesagten und a]s Beleg ffir das wechselvolle 
Verhalten des morphologischen Blutbefundes im Verlauf einer Krank- 
heir sei noehmals auf den Zadel~schen Fall (Tab. 2, 17) verwiesen. Dieser 
hatte neben einer Thrombopenie eine fortschreitende, hoehgradige An- 
s so dab vor dem Tode der tI~moglobingehalt des Blutes auf 12% 
abgesunken war. Zugleieh bestand eine ganz ausgesproehene Neutro- und 
Lymphopenie mit 900 Zellen im Kubikmillimeter. Soll man diesen Fall 
nun zur Panmyelophthisie rechnen oder zur verzSgert verlaufenen 
Agranulocytose, oder vielleicht gar zum Krankheitsbild der lymphati- 
sehen Reaktion ? Dieser Fall war es n~mlieh, der bei der ersten Z~hlung 
fiber 12900 Lymphocyten im Kubikmillimeter verifigtel 

Die Veriechter der spezifischen Natur der Agranulocytose stfitzen 
sich in erster Linie darauf, dab in der Mehrzahl der F~lle die bal~terio- 
logische Untersuchung des Blutes auf bekannte Erreger ein negatives Er- 
gebnis zeitigte. Die positiven bakteriologischen Blutbefunde werden als 
sekundgre Infektionen des dutch den Granulocytenmangel in seiner 
Widerstandsfs gewaltig herabgesetzten Organismus gedeutet; 
sie seien ursachlich ffir das bedrohliche Krankheitsbild nicht verant- 
wortlich zu maehen. Wenn diese Auffassung riehtig ist, wird die kritische 
Sichtung der bal~teriologischen Untersuchungen und ihrer Ergebnisse bei 
der Agranulocytose das Beweismaterial liefern mfissen. Vorher sind 
jedoeh einige Bemerkungen allgemeiner Natur fiber die Technik bak- 
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teriologischer Untersuehungen und die Wertung ihrer Ergebnisse am 
Platze. 

Dureh den negativen Ausfall eines einmaligen ~u]turversuehes ist 
naeh allen Erfahrungen die Diagnose einer Sepsis keinesfalls auszu- 
sehlieBen. Von den versehiedensten Seiten wird die Notwendigkeit 
wiederholter Untersuehungen eindringlieh betont. So sind naeh Loewen- 
hardt bisweilen bis zu 15 Blutkultnren notwendig, um zu einem positiven 
l~.esnltat zu gelangen. Dasselbe beriehtet neuerdings Lenhartz, der an 
sieheren akuten und ehronischen Endokarditisfgllen gleichfalls bis zu 
15 Blutkulturen mit negativem Ergebnis anlegte. Selbst ein so gewiegter 
Kenner wie Schottm~ller, der iiberdies unter ganz wesentlieh peinlicheren 
VorsiehtsmaBregeln arbeitet, als es meistens geschieht, hat MiBerfolge 
bei sicherer Sepsis und h~lt mehrmalige Blutaussaaten far selbstver- 
stgndlieh. 

Aueh die verschiedenen Ursaehen far die h~ufigen negativen Ergeb- 
nisse der Kulturversuehe hat Schottmi~ller eingehend er5rtert. Ein 
Hauptgrund ist der, dab - -  der alten Lehrmeinung zufolge - -  ]~lutaus- 
saaten meistens zu Beginn des Fieberanstieges, also zu Beginn odor w~hrend 
des Sehiittelfrostes angelegt werden, obwohl doeh Schottmi~llers Unter- 
suchnngen ergeben haben, dab die Spaltpilze l~ngst ans dem Blutstrom 
versehwunden zu sein pflegen, wenn der Schfittelfrost auftri t t .  Von 
Schottmi~ller stammt aueh die h6chst beachtliehe Angabe, dab in d e n  
Kreislauf gelangte pathogene Keime bereits naeh 15 Minuten wieder aus 
dem strSmenden Blut versehwunden sind. Unter  Beriieksiehtigung 
dieser Tatsachen wird die tI~ufigkeit ergebnisloser Aussaaten begreiflieh. 
Es ist aber augerdem der Umstand in Betraeht zu ziehen, dab vom 
Sepsisherd oder, um mit Oeller zu spreehen, vom ,,Siedlungsherd" aus 
meist nur in Zwisehenr~umen Spaltpilzausschwemmungen in den Blur- 
strom stattfinden. 

Naeh alledem muB eine einmalige balcteriologische Untersuehung 
des Blutes, wie sie in den allermeisten Agranulocytose/iillen zur Ausfiih- 
rung gelangte, jeglieher Beweiskraft entbehren. Andererseits l~gt der 
oft foudroyante Verlauf der Krankheit  eine h~iufige Wiederholung der 
bakteriologisehen Untersuehungen sehon aus guBeren Grfinden nieht zu. 
Diesem Umstand ist es wohl teilweise zuzusehreiben, wenn bei der 
Durehsieht der kasuistisehen Beriehte kaum mehr als 3 Xulturversuehe 
im Einzelfa]l gez~hlt wurden. Ffir die Beurteilung dor fatsgehliehen 
Verh~iltnisse ist des weiteren die Feststellung yon entseheidender Wich- 
tigkei~, dab eine ganz grebe Reihe der kasuistisehen Beitr~ge tiber- 
haupt  keine Bemerkungen fiber bakteriologisehe Blutuntersuehungen 
enth~lt. 

Immerhin lassen sieh doeh fiber 30 F~lle zusammenstellen, bei denen 
im Leben Krankheitserreger arts dem Blur gezfichtet werden konnten. 

Virehows Arehiv. Bd. 276. 51 
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Es mull natfirlieh sehr stark ins Gewicht fallen, wenn auch nur einige 
wenige, daffir abet gut beobachtete FMle sich durch positive ba~terio- 
logische Blutbe/unde auszeichnen. Vor al]em ist hier der ganz besonders 
schSn verfolgte, geheilte Fall Zi]cowslcys (Tab. 1 a, 13) zu erwahnen, der 
yon Anfang an Streptococcus mucosus im Blut aufwies. Bemerkens- 
werterweise wurde naeh Temperaturabfall  und Anstieg der Leukocyten 
im Blur Diplococcus eapsulatus, eine Mutationsform des Streptococcus 
mucosus, gefunden. Noch sp~ter land sich im Abscel~eiter eines Hals- 
lymphknotens wiederum der Streptococcus mueosus. 

Dieser Beobachtung reihen sieh noeh weitere an, wie insbesondere 
die geheflten F~lle yon Ottenheimer (Tab. la ,  ]1) und Bix  (Tab. 2, 20). 
Ge~ade diese  zur  Heilung gelangten und einen pos i t i ven  bakter io-  
Iogischen Blutbe[und au[weisenden Fiille s ind geeignet ,  uns in der  
Frage nach der  Ursache einen Schr i t t  wei terzu[ i ihren.  Bei einigen 
Agranulocytose/~illen solcher Art haben Friedemann und B ix  die lehrreiche 
Beobaehtung gemaeht, daft ngmlich Fieberab/all und Leu~ocytenanstieg ]e- 
wells genau zusammentre//en. Im Banne der Anschauung yon der Be- 
sonderheit des Agranulocytoseerregers haben Friedemann und Bix  aus 
dieser wichtigen Feststellung keine weiteren Schliisse gezogen. Aber sic 
haben die Aufmerksamkeit auf einen Punkt  gelenkt, der fiir die Be- 
urteilung der Agranulocytose yon weittragender Bedeutung ist. 

Unseres Erachtens liefert die Entdeekung yon Eriedemann und Bix  
den schlfissigen Beweis daffir, dal~ die ,,Agranuloeytosekrankheit" 
niehts anderes ist, als die besondere Ausdrucksform einer schweren 
septisehen Allgemeininfektion. Denn wie es der Zu/all will, mag es sieh 
e inmal  wohl ereignen, daft die die ,,Agranulocytose" bewirkende Sehiid- 
lichlceit und die als ~e]cundiire In/e]ction gedeutete Balcteriiimie mit banalen 
Erregern genau am gleichen Tage ihre Wirksam~eit einbi~[3en. Wird abet 
dieses Zusammentre/]en yon Fieberab/all, von Leu]cocytenanstieg und Ge- 
nesung wiederholt, ]a in einer Reihe yon F~illen beobachtet, dann ist doch 
mit einer an Sicherheit grenzenden Wahrseheinlich~eit anzunehmen, daft 
der h~u/ig schon zu Beginn der Erl~ranl~ung nachgewiesene In/el~tions- 
erreger das gesuchte Agranulocytosevirus ist. 

Aueh wir haben dieses Zusammentreffen yon Temperaturabfall, Leu- 
kocytenanstieg und Genesung zweimal beobachten kSnnen. Das erste 
Mal bei der Kranken, deren Krankengcschichtc ausfiihrlich mitgcteilt 
wurde; ihre Temperatur- und Leukocytenkurve ist in Abb. 1 wieder- 
gegeben. Die zweite Beobachtung ist glciehfalls in einem Kurvenbild 
(Abb. 2) dargestellt. Der Krankheitsverlauf wird unten im Zusammen- 
hang geschildert werden. Ein weiteres Beispiel liefert der Fall Kaznel- 
sons (Tab. l a, 10) beim Ablauf der ersten Krankheitsperiode, w~hrend 
welcher Staphylococcus pyogenes aureus aus dem Blur gezfiehtet werden 
konnte. Einige Tage sp~ter t ra t  erneuter Fieberanstieg auf und wiederum 
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wurde derselbe Staphy]okokkus  im Blur nachgewiesen; diesmal war indes 
die Krankhe i t  yon  einer Leukocytose  begleitet. Obwohl sich der Kranken-  
geschichte ganz zwanglos entnehmen lgl3t, dab der prim~re Sepsisherd 
dauernd im KSrper  vorhanden blieb und lediglich die Bakteri~mie ffir 
einige Tage aufhSrte, hi~lt Kaznelson es ffir unwahrscheinlich,  dab die 
S taphylokokken  ,,in demselben Organismus, a]so bei derselben Kon- 
s t i tut ion des Wirtes einmal das Knochenmark  vernichten 1 und einige 
Tage spi~ter es zu kr~ftiger T~tigkeit anreizen I kSnnten" .  Diese Schlu[3- 
/olgerung aus dem morphologischen Blutbe/und au/ den Zustand des Kno- 
chenmarkes ist nach viel/diltigen Er/ahrungen nicht berechtigt. Dami t  abet  
fehlt in dem vor]iegenden Falle jede Unterlage fiir die Annahme  einer 
Vernichtung des Markes. 

I n  der beigegebenen Tab. 4 haben wit  eine Reihe yon Fgllen zusam- 

Tabelle 4. 

~ 1 ~  

1[45~ 

3 

Absolute Werte d. wei~en 
Blk. pro cmm aus der 

myel. 
l~eihe 

K 

8 

18 

23 

32 

57 

102 

308 

342 

441 

775 

1 353 

2 550 

lymph. 
Reihe 

200 

225 

882 

165 

768 

142 

486 

3 608 

1 520 

5 670 

5 425 

1 485 

5 950 

Anamnest .  odor ~tiolog. ~tinweise Diagnose 

Blutkultur: H~molyt. Strepto- Panmyelophthisie 
kokken I 

Blutku]tUr:mucosus Streptococcus Agranuloeytose 

Blutkultur:kokken H/~molyt. Strepto- Agranulocytose 

Blutku]tur: Pneumokokken ! Agranuloeytose 

~ieht heilendes Geschwiir in der 
Leistengegend. Hamorrhag. 
Diathese 

11 Tage vor dem Blutbild Zahn- 
extraktion 

Im dicken Tropfen Plasmodien 
der Malaria quartana 

Blutkultur: Streptokokken. Agranulocytose 
An/~mie 

Blutkultur: Staphylokokken 

Vorangegangen Influenza und 
Mandelabszel~ 

Blutkultur: Staphylokokken. 
CariSse Z/~hne 

Vorangegangen Otitis media. 

Blutkultur: Staphylokokken. 
Chron. Cholecystitis 

Leukiimieartiges Zu- 
standsbild mit extre- 
mer Leukopenie 

Aplast. An/~mie 
(Ehrlich) 

Aplast. An/~mie 

Sepsis mit agranulocyt. 
Blutbild 

Leuk/~mieartiges Zu- 
standsbild mit extre- 
mer Leukopenie 

Sepsis mit lymphat. 
Reaktion 

Agranuloeytose 

Agranulocytose 

1 Von uns kursiv. 

Autor 

Stern u. 
Hartmann 
Zikowsky 

Lauter 

Schultz- 
Jacobowitz 

Bantz 

Koehler 

Ugriumow- 
u. Idelsohn 

David 

tISglund 

Bantz 

Brogsitter 

J. Weil~ 

Ottenheimer 

51" 
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mengestellt, die auf Grund positiven bakteriologischen Befundes oder 
zumindest dutch eindeutige anamnestische Bemerkungen als Sepsis 
aufgefai~t werden mfissen. Es soil daran fibersiehtlieh gezeigt werden, 
wie sieh die Leukocytenzahlen in gesehlossener Reihe verfolgen lassen 
yon agranulocytotischen bis zu leukopenisehen Werten. Die n~chste 
Tab. 5 soll die Lymphocytenzahlen bei der gleiehen Art yon Erkrankungen 
zeigen, angefangen yon dem fast vSlligen Fehlen bei der sog. Agranu- 
loeytose, hinweg fiber subnormMe und normMe Werte bis zur ausge- 
sprochenen lymphatischen Reaktion. 

Wie aus diesen Tabe]len hervorgeht, sind es die verschiedensten Krank- 
heitserreger, die unter Umst~nden eine Sepsis mit agranuloeytotisehem 
Symptomenkomplex auslSsen kSnnen. Streptokokken, Staphylokokken, 
Pneumokokken, Bacterium eoli, Pyoeyaneus sind im Blut soleher Kran- 
ken naehgewiesen worden. Besonders lehrreieh ist in diesem Zusammen- 
hang der bereits angeffihrte, yon Ugriumow und Idelsohn verSffentliehte 
Fall, der mit ~ufterster Leuko- und Lymphopenie einherging und der im 
dicken Blutstropfen reichlieh Plasmodien der Malaria quartana linden 
lielL Aueh schwere Tuberkulosen verlaufen zuwei]en unter auffMliger 
Leukopenie. So berichtet Ji~lich fiber 1r Falle mit anf~nglich unkl~arem, 
hoehfieberhaftem Krankheitsbild, die dann sp~ter klinisch und rSnt- 
genologiseh, zum Teil sogar (7 Kranke) autoptisch als Tuberkulosen 
erkannt wurden. Die zur Lymphogranulomatose ffihrende Schgdlich- 
keit scheint ebenfaHs den Symptomenkomplex der Agranulocytose 
hervorrufen zu kSnnen. 

Neben dem vielfaeh angefiihrten Fall yon Ja]]@ (Tab. 3, 20) sind noch 
einige weitere Beobaehtungen gleieher Art in der Literatur niedergelegt. 
Der unl~ngst yon Dalla Volta ver6ffentlichte Fall verdient deshMb 
eigens erwghnt zu werden, weiles sieh hierbei urn eine Lymphogranulo- 
matose des Mediastinums handelte, w~ihrend die vorher bekannten FMle 
s~imttich die abdominMe Form der Lymphogranulomatose dargeboten 
batten. 

In/ektionen mit krankmachenden Keimen der verschiedensten Art 
haben somit das Gemeinsame, daft sie unter derzeit noch unbekannten Um- 
stgnden als ,,Agranulocytosen" verlau/en. Dieses charakteristische Blut- 
bild entsteht jedoch nieht nur unter der Wirkung pathogener Mikro- 
organismen und ihrer Gifte. Aueh andere, yon aui~en den Organismus 
treffende oder im intermedi~ren Stoffwechsel entstehende Seh~digungen 
und Gifte kSnnen die gleiehe sch~dliche Wirkung auf das Blur and die 
Blutbildungsst~tten entfalten. 

So hat Heinecl~e die Wirkung der l~Sntgenstrahlen untersueht und 
ihre verheerende Kraft gegenfiber dem Blut und dem Markparenehym 
entdeekt. Die Benzolvergiftung kann einen vS]ligen Untergang des 
Markparenehyms zur Folge haben und Vergnderungen in der Zusammen- 
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Tabelle 5. 

6 

7 
8 

9 

t0 

[1 

[2 

L3 

7 
8 

Absolute Werte d. weiBen 
�9 ~ I Blk. pro cmmaus der 

~ ~ myel. lymph. 
[ Reihe Reihe 

Anamnest .  oder ~tiolog. ttinweise 

32 c? 
46 

?2 
47 

182 

25 

8c~ 

22 c~ 

- -  8 6  

- -  185 
-- 400 
-- 440 

36 492 

14 

24 

24 

33 

108 

374 

1 80f~ 

35C 

264 

600 

6O3 
613 

672 

760 

792 

852 

90O 

912 

1 092 

1 456 

1 831 
1 920 

3 r 
3 600 

4 473 

6 708 

9 090 

12 936 

Blutkultur: Streptococcus pyog. 
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haemolyt. 
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verrue. Endocarditis 

Blutkultur: Streptokokken 

Autoptisch akute verrue. Endo- 
earditis 
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Blutkultur: Staphyloc. pyog. aur. 
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extraktion 
Fieberbeginn naeh Zahnextraktion 
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kokken geziichtet 
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setzung des strSmenden Blurts erzeugen, wie sie neuerdiags der sog. 
Panmyelophthisie als typisch zugeschrieben wcrden. Das haben die an 
unserer Klinik vor ]angen Jahren yon Selling angestellten Untersuchun- 
gen ergeben. 

In Anbetracht dieser nicht allgemein bekannten Tatsachen besteht 
nach kritischer Sichtung des ,,Agranulocytose"-Schrifttums nicht der 
geringste AnlaB, noch nach einem r~tsclhaften, unbekannten Erreger zu 
suchen. Was filr die sog. ,,echte" Agranulocytose gilt, das gilt wohl in 
glcicher Weise auch ffir die lymphatische l%aktion und die Panmyelo- 
phthisie. Das sind keine selbstandigen Krantcheitseinheiten, sondcrn 
wandelbare Zustandsbilder schwerer Vergiftungen, wohl zumeist auf 
infekti6ser Grundlage entstandcn. Bei dem derzeitigen Stande unserer 
Kenntnisse fiber die Ausl6sungsmSglichkeiten der Blutbildveranderungen 
muB die Frage noch often bleiben, ob - -  im Sinnc E.F .  Mi~llers - -  
das Befallenwerden bestimmter Systeme des Blutbildungsapparates dem 
klinischen Bild und besonders dem blutmorpho]ogischen Befund das 
Gepr~ge gibt. 

E. 2'. Mi~ller konnte n~mlich nachweisen, dab das Wirbelmark bci 
fast jeder Allgemeininfektion baktcrienhaltig ist; das Mark der Rdhren- 
knochen dagegen wird bei den mit Leukoeytose einhergegangenen Fallen 
meist keimfrci befunden. Als Ursache ffir die bei Allgemeininfektionen 
sieh biswei]en findende Neutropenie hat E. F. Mi~ller den Keimgehalt 
des Marks der R6hrenknoehen angeschuldigt und stiltzt sich hierbei 
auf seine umfangreichen Forschungsergebnisse. Leider haben diese be- 
merkenswerten Untersuchungen noch kcine systematische 5,Tachahmung 
gefunden. Nut Plenge, ein Schiller Lubarschs, hai bei Allgemein- 
infektionen bakteriologische und histologischc Studien am Mark der 
l~Shrenknochen und der WirbelkSrper angestellt, konnte jedoch die 
Befunde E. F..Miillers nicht vollauf best~tigen. Gerade deshalb ware 
es zweifellos eine verdienstvolle Aufgabe, bei ktinftig zur Obduktion 
gelangenden Fallen sog. Agranulocytose die yon E. 1~. Miiller aufge- 
worfene Frage einer eingehenden Bearbeitung zu unterziehen. 

Das Wort ,,Agranulocytose" ist schuld daran, wenn sich das tIaupt- 
augenmerk auf den Blutstatus gerichtet hat, wenn der klinische Gesamt- 
eindruck und mit ibm alle andercn Anzeichen in den Hintergrund go- 
ste]lt und nicht in geh6riger Weise gewfirdigt worden sind. Gerade zur 
Sepsisdiagnose ist es notwendig, si~mtliche Erscheinungen zusammen- 
zufassen, weil ebcn das Krankhcitsbild der Sepsis ein so wechselndes ist, 
dab kein Fail dem anderen unmittelbar glcicht. Es gibt keinen der sog. 
Agranulocytosefalle, der sich nicht in das ICrankheitsbild der septischen 
Allgemeininfektion zwanglos einreihen lieBe. Dahingegen cntspricht die 
Mehrzahl der Falle mit dem agranulocytotischcn Blutbild nieht dem 
Symptomensehema der ,,Agranulocytose". Die Anginen, die Mittelohr~ 
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eiterungen, die Enffernung kari6ser Z~hne, die Nebenh6hleneiterungen, 
die Choleeystitis, die Cystopyelitis u. a. m. in der Vorgesehiehte der 
,Agranulocytosef~lle" geben h~ufig genug Hinweise ant den Sitz des 
primSzen Sepsisherdes. In dem jiingst yon Barta und Erd's mitgeteiIten 
Fall schlol~ sich an ein Erysil0el eine allgemeine Streptokokkensepsis 
an mit dem Blutbild der sog. Panmyelophthisie. 

Nach alledem ist es unmdglich, die ,,Agranulocytose" als eigenes Kran/c- 
heitsbild au/recht zu erhalten; schon allein die Tatsache des wiederholt 
beobachteten, ganz au//glligen Wechsels in der blutmorphologischen _Reak- 
tion bei demselben Fall spricht gegen diese Au//assung der ,,Agranulo- 
cytose". Es kann ein Fall mit dem Blutbi]d einer lymphatischen l%eak- 
t/on zur Beobachtung kommen und im weiteren VerI~uf den Befund 
einer ,,Agranulocytose" bieten. Belege ffir diesen Vorgang warden bei- 
gebracht. Es kann ein Fall zeitweise die yon Schultz verlangte Sym- 
p~omatologie der ,,Agranulocy~ose" darbieten und spaterhin den Sym- 
ptomenkomplex der ,,Panmyelophthise". Auch ffir diese M6glichkeit 
wurden Beispiele aus dem Schrifttum angeffihrt. Das 'Studium der 
,,Agranuloeytose"-Kasuistik bestatigt somit die vet  Jahren schon aus- 
gesprochene Anschauung tiber die noso]ogische Einsch~tzung solcher 
Blu~bildver~nderungen. Einen weiteren Beleg f/Jr unsere Meinung sehen 
wit in der folgenden Krankengeschiehte eines Mannes, den wir im ver- 
gangenen Jahre an unserer Klinik zu beobachten Gelegenheit hatten. 

35j~hriger Gef~ngnisverwalter. Familie: Vater mit 56 Jahren an Grippe ge- 
storben; Mutter lebt, gesund. Patient hat keine Geschwister. Frau und Kind 
gesund; aueh in der weiteren Familie keine besonderen I~rankheiten. 

Eigene Vorgeschichte: Von Kinderkrankheiten nichts bekannt. Sparer hie 
ernstlieh krank, sportlich viel t~tig, hut bis in die letzte Zeit grote Bergtouren 
mfihelos ausffihren kSnnen. W/~hrend des Krieges im Feld 2real verwundet (linke 
Hand, Iinke Sehulter). Beginn der jetzigen Krankhei~ wS~hrend eines Urlaubes 
12Tage vor der Krankenhausaufnahme mit Auftreten hoher Temperaturen, 
einige Tage vorausgeg~ngen Mattigkeitsgeffihl und Kopfsehmerzen. AuBerdem 
seit 1/tngerer Zeit Schmerzen im rechten Unterkiefer, die bei Druck auf den rechten 
unteren Eekzahn verst~rkt wurden. Hohe Temperaturen nnd h~ufig auftretendes 
Sehwindelgeffihl. Zunahme der Abgesehlagenheit und Kopfsehmerzen in den 
letzten Tagen, Schwanken des Fiebers (mehrmals fiber 40~ Einen Grund flit 
die Erkrankung weig Patient selbst nieht; weig vor allem niehts yon Erk~ltungs- 
m6gliehkeit. 

Au]nahmebe]und: Am 15. VIII. 1928: GroBer herkuliseh gebauter Mann in sehr 
gutem Ern~hrungszustand. Muskulatur sehr krgftig entwickelt. H~ut leieht br~unlieh 
get6nt (eine yon Jugend auf bestehende Eigentfimliehkeit). Sehleimh~ute etwas 
blaB, Skleren nieht ikteriseh. Keine I-Iautblutungen, keine Odeme, keine Lymph- 
knotensehwellungen. Atmung nieht wesentlieh besehleunigt, Sensorium Irei. 

Kop]: An der reehten Wange pfennigstfiekgroBer, tells sehmierig, tells borkig 
belegter IIautdefekt. Herpes labialis an der Unterlippe. Starker Feetor ex ore. 
Zunge mit diekem, weiBliehem Belag ttberzogen. ZahnfMseh aufgeloekert, leieht 
blutend, am Zahnfleisehrand sehmierige, fibelrieehende Bel~ge. t~aehen e~was 
ger6tet. Beide Gaumenmandeln sind yon einem flaehenhaften, weigliehen t~elag 
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fiberzogen, ebenso das Zfipfehen. ]3el~ge haften fest. GebiB lfiokenhaft, einzelne 
cari6se Zfihne, mehrere Z~hne plombiert. Druck auf den rechten unteren Eek- 
zahn wird sehmerzhaft empfunden. 

Lungen o. ]3. Das Herz reicht naeh links bis zur Mamillarlinie, naeh reehts 
bis zum reehten Sternalrand. Spitzenstog nieht ffihlbar, giegendes systolisehes 
Ger/~useh fiber alien Ostien, am deutliehsten fiber der Spitze. Die 2. T6ne an der 
Basis sind nieht versehieden. Iterzt~tigkeit rege]m~Big, besehleunigt, 104 Seh]/~ge 
in der 3linute. ]31utdruek naeh 1%.1%. 125/65. 

Leib: Leiehter leteorismus. ]3auchdecken fettreieh, aber straff. Keine 
goseolen. Leib iiberall welch, kein Drueksehmerz. Leber o. ]3. Milz nieht fiihl- 
bar, Milzh6he betr~gt perkutorisch 10 cm. 

ff'emperatur: 39,3 ~ 
Urin: Goldgelb, klar, sauer; kein EiweiB, kein Zueker, Aldehydreaktion in 

der Kalte positiv. Diazo negativ. Indican nieht vermehrt. Sediment o. ]3. 
Stuhl: o. ]3. 
Verlau]: Temperatur, Puls und Bhtbild siehe Kurve (Abb. 2). 
17. VIII. Temperatur um 40 ~ Kreislauf ordentlich. Auf 2 Omnadinein- 

spritzungen kein Anstieg der Leukoeyten. Uber beiden Lungen diffuses Giemen 
und ]3rummen. 

]31utkultur' steril. ]31ut in Galle steril. Gruber-Widal naeh 24 Stunden ftir 
Typhus verd~ehtig. WaR. im ]31ut negativ. ]31utsenkungsgeschwindigkeit nach 
Westergreen nach 1 Stunde 145, nach 2 Stunden 163 ram. 

19. VIII. Immer noch dieselben hohen Temperaturen. Einspritzung yon 
keimfreier Milch 10,0 cem intraglut~al, zeigte keine Einwirkung auf die Leuko- 
eytenzahl. ]31asseres Aussehen. t taut  zeigt einen Stieh ins Grtinlieh-gelbliehe. 
]3el~ge im lgachen noeh vorhanden, aber nieht verst~rkt, tt~ufiges Spfilen und 
Gurgeln mit 10proz. H20 ~. Sehlaf wird mit IIilfe yon Eukoda]einspritzungen erzielt. 

21. VIII. Zustandsbild unver~ndert sehwer. Gestern vorgenommene Neo- 
salvarsaneinspritzung 0,3 ohne Wirkung auf das weiBe ]3htbild. Einsloritzungs- 
stelle v611ig reizlos. Tgglieh einige Campherspritzen, an den Stiehstellen keine 
]3esonderheiten. Ira Stuhl keine Typhus-, Par~typhus- oder l%uhrbaeiUen. 

23. VIII. Vorgestern und gestern je eine intravenSse Einspritzung yon 5proz. 
Kollargol 1,0 ecru, heute zwei. Keine deutliehe Anderung im weiBen ]31utbild. 
Naehlassen des Kreislaufes, Puls klein, bisweilen arh3rthmiseh, etwa 120 Sehl~ge 
in der Minute. Seit gestern Strophanthin. Benommenheit, lebhafte Delirien. Zu- 
nehmende ]31/~sse der Haut und Schleimhgute. tIaut stets grau-gelblich-brgun]ieh 
gefarbt. Skleren nieht ikterisch. ]3ilirubin im ]31ut 0,85 rag%. ]31utkultur keimfrei. 

25. VIII. Seit einigen Tagen staffelfSrmiges Absinken der Temper~tur, heute 
38 ~ ]~enommenheit dauert an, Patient unruhig, greift mit den Fingern auf der 
]3ettdeeke herum, slorieht viel, ist vSllig verwirrt. Auf Anruf nur ftir kurze Zeit 
klares BewuBtsein. Sehr starke SehweiBe. T~gliche Strophanthin- und Kollargol- 
einspritzungen. Uber den abh~ngigen Teilen beider Lungen etwas l%asseln, aber 
keine D~mpfung. Keine ~nderung des Atemger~usehes. Perkutoriseh feststell- 
bare Gr6Be der Milz unver~ndert. Geringe Nahrungsaufnahme. 

28. VIII. Im Ver]auf des heutigen Tages Abfall der Temloeratur yon 39 
~uf 37 ~ Seit vorgestern h6here Werte der Leukoeyten, Auftreten zahlreieher 
jugendlieher Neutrophiler (heute 42% Stab-, 30% Segmentkernige). Patient 
immer noeh stark benommen und verwirrt. ]31utsenkungsgesehwindigkeit naeh 
1 Stunde 165, naeh 2 Stunden 170 ram. Erythroeyter~resistenz (naeh Ribierre) in 
hypotoniseher KochsalzlSsung: tt/~molyse komplett bei 0,36%, stark bei 0,40%, 
spurenweise bei 0,46%, fehlt bei 0,48%. 

Seit gestern Lebertroekenpr~parat zur ]3ek~mpfung der Blutarmut. 
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30. VIII. Temperaturen noah sehwankend, morgens 37 ~ abends 38,6 ~ Kollar- 
gel t~glieh waiter gegeben. Immer noah leiehte Benommenheit. Bel/ige im Raehen 
vSllig versehwunden. Der Ilautdefekt an der Wange sezerniert, im Ausstrieh viele 
Leukoeyten, Misehflora. Uber den abh~ngigen Partien der Lungen immer noah 
l%asseln h6rbar, keine I)s geniigende Versehieblichkeit der Lungengrenzen. 

1. IX. Temloeratur normal. Patient Idagt nieht besonders, nur sehr mfide 
und abgesehlagen. Bewugtsein zeitweise noah getrfibt. Sehlaf gut. Pulsfrequenz 
noah etwas bach. Systolisehes Gerauseh fiber dem Herzen unver~tndert, keine 
Versehiedenheit der zweiten T6ne an der Basis, keine Verbreiterung des Iterzens. 
I-Ierzt~tigkeit regelm/~gig. Einspritzungsstellen stets reaktionslos. 

3. IX. Normale Werte des weilten Blutbildes, nur immer noah reichlieh stab- 
kernige Neutrophile. Besserung des roten Blutbildes. Fitrbeindex 1,0. Dauernd 
Leberbehandhmg. Blutsenkung naeh 1 Stunde 85 ram, naeh 9. Stunden 122 mm. 

7. IX. Patient erholt sieh gut und raseh, hat sehr starke El?lust. Wie aus 
der beigegebenen Kurve (Abb. 2) hervorgeht, traten wenige Tage naeh dam Tem- 
peraturabfall und dam Anstieg der Zahl der weigen Blutk6rperehen auBerordent- 
lieh zahlreiehe Erythroeyten mit Substantia granulofilamentosa im str6menden 
Blur auf, Dieses Zeiehen van l%egeneration fehlte vSllig, so lange die hohen Tem- 
peraturen anhielten. ;Jber die einige Male naah der Methode van Fonio vorge- 
nommene Z~hlung der Thromboeyten unterriehtet gleiehfalls die Kurve (Abb. 2). 

11. IX. Patient steht auf, Kreislauf sehr gut. Systolisehes Ger~useh fiber der 
I-Ierzspitze wird undeutlieher. Allmahliehes Abheilen des tIautdefektes an der 
reehten Wange. 

14. IX. Gute Fortsehritte in der Erholung. Ansteigen des H&moglobingehMtes 
des Blutes auf 64 %. Systolisehes Ger~useh am Herzen kaum mehr h6rbar. Blut- 
senkung naeh 1 Stunde 12 mm, naeh 2 Stunden 19 ram. Entlassung. 

Am 21. IX. kommt Patient zur Kontrolluntersuehung wieder. Er hat keinerlei 
Klagen. Kleinere Spazierg~nge hat'er bereits miihelos ausgefiihrt, sein Aussehen 
ist gesund. Gut durehblutete Haut und Sehleimhaute. Die Untersuehung ergibt 
keinen krankhaften Befund. I-IerztSne nunmehr vollkommen rein. Hautdefekt 
an der reehten Wange ist g~nz abgeheilt und vernarbt. Blutbild (Niiehternwert): 
I{~moglobin 70 %, Rote 3 940000, F~rbeindex 0,89, Weil]e 5400, Segmentkernige 
64%, Stabkernige 5%, Eosinophile 2%, Lymphoeyten kl. 25%, Lymphoeyten gr. 
2 %, Monocyten 2 %. Einspritzung van 5proz. Kollargoll6sung 1,0 cam intraven6s. 
10 Stunden darnaeh: Weil3e 9850, Segmentkernige 58 %, Stabkernige 18 %, Jugend- 
formen 3%, Eosinophile 4%, Basophile 2%, Lymphoeyten kl. 8 %, Lympho- 
eyten gr. 2%, Monoeyten 5%. 

Am 17. X. erneute Untersuehung. Patient sehr gut erholt, hat seit einigen 
Tagen bereits wieder zu arbeiten begonnen. Die k6rperliehe Untersuehung 
ergibt keinen krankhaften Befund, abgesehen van dem oben gesehilderten 
sehleehten Zustand des Gebisses, dessen Instandsetzung Patient noah nieht hat 
vornehmen lassen, tllutbild (Ntiehternwert): H~moglobin 87 %, Rote 4420000, 
F~rbeindex 0,9, Weige 5800, Segmentkernige 60 %, Stabkernige 4%, Eosinophile 
2 %, Basophile 1%, Lymphoeyten !<1. 25 %, Lymphoeyten gr. 2 %, Monoeyten 6 %, 
Thromboeyten 185000. Werte der weiBen Blutk6rperehen naeh Einspritzung van 
10 cam steriler Milch intraglut~tal siehe Kurve (Abb. 3). Blutsenkung vor der 
Einspritzung: Naeh 1 Stunde 2ram, naeh 2Stunden  3,5mm. Blutsenkung 
10 Stunden naeh der Einspritzung : Naeh 1 Stunde 7 mm, naeh 2 Stunden 13 mm. 

Am 27. XI. sueht Patient wieder das I~'ankenhaus zur station~tren Behand- 
lung auf. Er hat sieh bis vor 14 Tagen reeht wahl gefiihlt und hat seine Arbeit 
als Gefiingnisverwalter ohne Besehwerden ausfiihren kSnnen. Seit 14 Tagen etwas 
Knrzatmigkeit, besonders bei Nebel und k6rperlichen Anstrengungen. Ansehwellen 
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der Ff iBe  nie bemerkt. Kein Husten. Seit einiger Zeit ziehende Schmerzen in den 
verschiedensten Muskelgebieten des Rumpfes und der GliedmaBen. Keine Gelenk- " 

schmerzen. Mehrfache Temperaturmessungen ergaben keine Erh6hung. 
Befund: Sehr guter Ern/~hrungs- und Xrgftezustand, etwas matter Gesichts- 

ausdruek. Haut und siehtbare Schleimh/iute gut durehbhtet.  Keine Haut- oder 
Sehleimhautblutungen, keine Lymphknotensehwellungen. Zunge feucht, etwas 
belegt. Gingivitis. Schmerzhaftigkeit nnd Eiterbelag am Zahnfleischrand des 
reehten nnteren Eekzahnes. GebiB immer noeh mangelhaft, mehrere cariSse Z&hne. 
Raehen leieht gerStet, Tonsillen etwas hypertrophiseh, keine Bel/~ge. tterz nach 
links 1/2 Querfinger fiber die Mamillarlinie, naeh rechts bis zum rechten Sternal- 
rand. SpitzenstoBnicht fiihlbar, TSne rein, A 2 ~ P~. Aktion regelm~Big, 80 Sehl/~ge 
in der Minute. Radialispuls gut 
gefiillt. R.R. 120/75. Leib etwas 
meteoristiseh aufgetrieben, Baueh- 
decken straff, fettreieh, keine 
Druckempfindliehkeit. Milz nieht 
~fihlbar, auch perkutorisch nicht 
abzugrenzen. 

Temperatur 37,2~ Urin gelb, 
sauer, kein EiweiB, kein Zucker, 
Aldehyd i. K. negativ; Diazo ne- 
gativ; Sediment: reiehlieh harn- 
saures Natrium, sonst o. B. 

Blutsenkung (Westergreen) : 
Nach 1 Stun@ 42 mm, nach 2 Stun- 
den 65 ram. 

Blutbild: tt/~moglobin 87 %, 
Rote 4600000, F/irbeindex 0,9, 
Weil]e 16400. Die Differenzierung 
der Pappenheim-Pr&parate ergab 
ein hSchst merkwiirdiges Leuko- 
cytenbild. Es wurden n/~mlich bei 
wiederholter Zahlung unter 1000 
Zellen gefunden: 1,4% Segment- 
kernige (mit sehr stark gelappten 
alten Kernen), 3,7% Stabkernige, 
0,6% Jugendformen, 0,2% Eosin- 
ophile, 5,1% kl. Lymphocyten, 
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Abb. 3. 

5,5% gr. Lymphoeyten und 83,5% gro/3e zum Teil sehr gro[Je Zelltypen, fiber deren 
StammeszugehSrigkeit sieh kein sicheres Urteil gewinnen lieB. 

Die Oxydasereaktion fiel bei diesen Zellen negativ aus. Bei der lgethy]grfin- 
Pyroninf~rbung f~rbte sich das Protoplasma sch6n rot. 

Alle diese, das raikroskopische Bild beherrschenden Zellen besitzen einen 
runden bzw. ovalen oder auch leieht nierenfSrmig eingedellten Kern; abnorme 
Kernlappungen werden in keinem Praparat beobaehtet. Dagegen kommen wieder- 
holt Zellen ins Gesichtsfeld, deren Kernrand durch zahlreiche kleine Einbuchtnngen 
wie angenagt erscheint. Bei den einzelnen Zellen sehwankt das Verh&ltnis yon 
Kern zu Protoplasma ganz betr/iehtlieh. Es finden sich grebe Zellen mit einem sehr 
breiten Protoplasmahof und einem verh/~Itnism/il3ig kleinen Kern, derim Pappenheim- 
Pr/~parat eine sattlila bis tiefviolettblaue Farbe annimmt und eine grobklumpige 
Chromatinverteilung aufweist. Daneben sind andere Zellen yon der gleiehen 
GrSBe, die einen verh/~]tnism&Big groBen, blaBviolettrosa gefs gleichm~Big 
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zart strukturierten Kern besitzen. Mitunter ist das Chromatin aueh unregehn/~gig 
fleckig oder mehr wabig-netzig verteilt oder aueh in Radspeichenform angeordnet. 

Kernnueleolen sind Mnfig, doeh in den einzelnen Zellen nieht geh/~uft vor- 
handen. Gew6hnlieh findet man 1--2, ganz selten einmal mehr Ms 3 Nucleolen. 
Eine eigen~liehe Wand 1/~gt sieh vielfaeh nieht erkennen, ist abet manehmM deut- 
lieh vorhanden. 

Das Protoplasma der in Rede stehenden Zellen f/~rbt sieh bei der Pappen- 
heim-Firbung mehr oder minder stark blau. Die basophile Substanz ist oft 
reeht nngleiehmggig verteilt und insbesondere am Zellrand stellenweise streifig 
verdiehtet. In manehen Zellen - -  mit exzentriseh gelagertem Kern - -  ist das 
Protoplasma besonders fief ultramarinblatt gef/~rbt und die basophile Substanz 
reieht dann gew6hnlieh bis hart an den Kernrand heran. Meist dagegen ist nm 
den Kern herum eine hellere Zone vorhanden; in vielen Zellen sieht man einen 
breiten, ausgesproehen oxyphilen perinuele/~ren Hof. Zuweilen hat es den An- 
sehein, Ms ob das Protoplasma mit einer feinsten basophilen Best/~ubung ver- 
sehen w/~re; es ist aber durehaus m6glieh, dab diese ,,Granula" niehts anderes dar- 
stellen als die Knotenpunkte eines iiberaus zarten und engmasehigen Retieulums. 

Vakuolen im Protoplasma sind ungemein h/~ufig; sie sind oft perlsehnurartig 
am Zellsaum aufgereiht, aber auch sonst regellos fiber die Protoplasmafl~Lehe ver- 
teilt. In keiner einzigen Zelle finden sieh Azurgranula. Dagegen kommen ver- 
sehiedentlieh Azurstgbchen zur Beobaehtung, mebrfaeh werden diese leuehtend 
roten Gebilde in einer Vakuole liegend angetroffen. 

Anf der Farbentafel (Abb. 4) ist eine Auswahl der hiermit kurz eharakterisierten 
Zellen nebst einigen typischen Lymphoeyten wiedergegeben. Da es darauf ankam, 
aueh ganz geringffigige, dureh das F/~rbeverfahren bedingte F/~rbungsuntersehiede 
auszuschalten, sind siimtliche au[ der Ta/el abgebildeten Zellen naeh einem einzigen 
Ausstriehpriiparat yon Kfinstlerhand (A1/red Bi~ttner, Mfinehen, Zieblandstr. 31) 
aquarelliert, naehdem stets mit dem gleiehen Zeiss-Mikroskop und bei derselben 
VergrSBerung (01-Immers. [1/1~] 90real, Ok. 10real) Kern- und Protoplasma- 
umrig mit dem Zeisssehen Zeichenapparat festgelegt war. Somit entsprechen die 
GrSBenverh~ltnisse der Zellen untereinander durehaus der WirMichkeit und feine 
Unterschiede im tinktoriellen Verh~lten der einzelnen Zellen k6nnen nicht auf das 
F/~rbeverfahren bezogen werden. 

Verlau/: Temperatur und Puls sowie Blutbild siehe Kurve (Abb. 5). 
29. XI. Subfebrile Temperaturen, aueh bei Bettruhe etwas Kurzatmigkeit, 

35 Atemzfige in der Minute. Geringe Sehmerzen in versehiedenen Muskelgebieten. 
Zwerchfellhoehstand unveri~ndert. Stuhlenfleerung regelm~il3ig. Stuh] ohne Be- 
sonderheiten. Untersuchung der Tonsillen (Prof. Wanner): M/~Bige VergrSgerung 
beider Tonsillen. Auf Druek entleert sieh aus einer groGen Tasehe am oberen 
reehten Pol eine groge Menge dfinnfliissigen Eiters. 

1. XII. Im Zustandsbild keine ~nderung. Atembesehwerden und Nuskel- 
schmerzen wechselnd. Temperaturen stets subfebril. R6ntgendurchleuchtung des 
Brustkorbs ergibt hoehstehendes, abet versehiebliches Zwerehfel], sonst keinen 
pathologisehen Befund. Keine vermehrten Driisensehatten am Hilus. RSntgen- 
aufnahme der Zihne ergibt versehiedene Wurzelabscesse, auBerdem eine gr6Bere 
Cyste. 

3. XII. Langsames Ansteigen der Temperatur. Aldehydl?robe im IIarn i. d. K.. 
positiv. Blutsenkung naeh 1 Stunde 87 ram, naeh 2 Stunden 126 mm. 

5. XII. Auftreten yon tIalssehmerzen, l~aehen ger6tet, auf den Tonsillen 
kleine, weigliehe Bel~tge. Temperatur abends 39,7 ~ 

7. XII. Sti~rkere Bel~ge auf den Tonsillen, IIalslymphknoten geschwollen, 
druekemiofindlich. Zwerehfell dauernd sehr hoeh. Milz perkutoriseh nieht sieher 
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abgrenzbar. Betastung wegen Fettsucht und straffer Bauchdecken ~ul]erst 
erschwert. 

9. XII.  Zunahme der Bel/~ge, die sich auf Gaumenbogen, Uvula und hintere 
Rachenwand ausdehnen. Starker Foetor ex ore. Kurzatmigkeit dauert an, Puls- 
frequenz um 100. Fahles Aussehen der Haut. 

l l .  XIL Bel~ge im Rachen st/~ndig in gleicher Ausdehnung vorhanden. Zunge 
dick belegt. Mundspfilungen, Gurgeln. Im Rachenabstrich Mischflora, keine 
Diphtheriebacillen. IntravenSse Einspritzung yon 5proz. KollargollSsung 1,0 ccm. 
Gegen Abend Auftrcten eincs dauernden, qu/~lenden Singultus. 

13. Xtlo Kollargol 5proz. 1,0, ccm, daneben Strophanthin; :BclEge etwas 
zuriickgegangen. Halslymphknoten weniger geschwollen und druckempfindlich. 

Abb. 4. 
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Singultus dauer~ an. Gegen Abend heftiger Hustenreiz, etwas blutig-schaumiger 
Auswurf. Sensorium frei. Nirgends Hautblutungen sichtbar, Blutknltur steril. 

]4. XII .  Morgens Tod an Herzl/~hmung. 
Auszug aus dem Sektionsbericht (Pathologisches Institut der Universiti~t, 

Geh.-Rat Borst): Grol3es Netz sehr fettreich, dutch einige Spangen mit der vor- 
deren Bauchwand verwachsen. Dickdarm gebl~ht. Wurmfortsatz frei. Im Be- 
reich des Netzes und parietalen Bauchfells zahlreiehe petechiale Blutungen. Leber 
handbreit fiber den Rippenbogen vorragend, ebenso fiberragt der untere Milzpol 
2 Querfinger breit den Rippenbogen. 

Zungengrund mit stark vergrSl~erten blal~grauroten Follikeln. Tonsillen 
beiderseits stark vergr613ert. Auf dem Schnitt graurot bis grauweiB, welch, in 
einigen Lacunen schmierige, gelbliche PfrSpfe, angrenzendes Gewebe mfl]farben. 
Rachenschleimhaut zum Teil stark maceriert. Schleimhaut des Kehlkopfeinganges 
succulent, dabei abet faltig. 

Achsellymphknoten bohnengro$, auf dem Sehnitt grauweiI3 oder graurot, 
zum Teil sehr welch. Alle cerviealen Lymphknoten deutlich vergr61]ert, anf dem 
Schnitt grauweil] oder graurot, zum Teil sehr welch. Bifurkationslymphknoten 
stark vergrSBert, yon gleicher Beschaffenheit wie die cervicalen. 

Im Herzbeutel 20 ccm r6tlich verf/~rbte w~sserige Flfissigkeit, auf seiner 
Aul~enfli~ehe peteehiale Blutungen. 

Herz deutlich grOSer als die Faust der Leiche, erweitert. Epikard mit kleinen 
Blutaustritten, an vielen Ste]]en stark sich vorwOlbende, weiBliche, markige In- 
filtrate, die sieh aueh gegen das Myokard etwas vorw61ben. HerzhOhlen s~mtlich 
verbreitert, reichlich gelbliche Speckgerinnsel enthaltend. Endokard zart, des- 
gleichen die Klappenapparate. Herzfleisch dunkelrot, ohne abnorme Einlage- 
rungen. Kranzgef/~13e zart, ebenso Aorta und groBe Gef/iBst/~mme. 

Milz in allen Durchmessern auBerordentlich vergrOBert. Kapsel gespannt, 
sehr leicht einreiBend. Gewebe gleiehm/~Big hellgraurot, sehr weich, fast brei- 
artig, keine Milzstruktur feststellbar. Leber sehr erheblich vergr6Bert, Kapsel 
glatt gespannt. Anf dem Schnitt blagbraun, zwischen den L/~ppchen fiberall 
grauweiBliche, kleine Infiltrate. Portale Lymphknoten bis auf PflaumengrSBe 
angeschwollen. Magenschleimhaut im Fundus yon zahlreiehen kleinen Blutaus- 
tritten durchsetzt. Pankreas b]al]grau-rot, stellenweise grauweil~liche Infiltrate. 
Duodenum mit gallig verf/irbter Schleimhaut. Diinndarmschleimhaut blal], LymPh- 
apparate im ganzen deutlich vortretend, besonders im unteren Ileum, woselbst bis 
haselnuBkerngrol]e LymphknStehen vorhanden sind, die zum Teil Verschorfung 
der fiberkleidenden Schleimhaut erkennen lassen. Dickdarm mit sehiefergrauer 
Schleimhaut, EinzelknStchen zum Teil stark vergr6Bert. Nieren in reichlicher 
Fettkapsel. Oberfl~che glatt, blal~braun, mit mehreren grauweiiten Vorw61bungen, 
denen in die Rinden- und Marksubstanz reichende Infiltrate entsprechen. Nieren- 
substanz weieh, Zeiehnung etwas verwasehen. ~ierenbeeken bIal~. 

Brustbein auf dem Schnitt mit sehr blassem, graur6t]ichem Mark; ebenso ist 
Markh6hle und Spongiosa eines Femur yon gleieh beschaffenem, weichem Mark 
ausgeffillt. 

Anatomische Diagnose: Akute Leukgmie. Schwellung der cervicalen, axillare~ 
intrathoracalen und abdominalen Lymphknoten. Grofler leukgmischer Milztumor, 
leuktimoide Umwandlung des Knochenmarks, leukiimisehe In/iltrate in Leber und 
Nieren, im subepikardialen Gewebe, im Pankreas. Starke Schwellung der Tonsillen, 
der Zungenbiilge, der tymphatischen Apparate des Darms, besonders im Ileum, mit 
ober]lg~chlicher Verschor]ung der Darmschleimhaut i~ber einigen In/iltraten. Pete- 
chiale Blutungen der seth'sen Hiiute. t~etentionsp/rSp/e in einigen Zacunen der Ton- 
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sillen. Zahncaries. LungenSdem. Bronchopneumonische Herde im rechten Ober- und 
Unterlappen *nit umsdtriebener ]ibrinSser Pleuritis. 

D u t c h  das  l iebenswii rdige  E n t g e g e n k o m m e n  des Di rek to r s  des 
Pa tho log i sch -ana tomischen  I n s t i t u t s  der  Universiti~t,  H e r r n  G e h - . R a t  
Borst, war  es n ich t  nur  m6glich,  im his to logischen L a b o r a t o r i u m  unserer  
K l i n i k  formolf ix ie r te  Organs t i ickchen der  mikroskop i schen  B e t r a e h t n n g  
zuzuffihren,  es s t a n d  aul~erdem noch geni igend Mate r i a l  zur  Verfi igung,  
u m  nach Helly- bzw. Maximow-Fixation auch Blutfi~rbungen a m  Sehni t t -  
p r ~ p a r a t  v o r n e h m e n  zu kSnnen.  Es wurden  folgende Fi~rbemethoden 
a n g e w a n d t :  Saures  H~malaun(Mayer)-Eosin, k o m b i n i e r t e  E las t i ea -  
van Gieson-F~rbung, Fibr inf i i rbung ,  E i senreak t ion ,  die  F i i rbung  nach 
Mallory und  die  Plasmazel lenfi~rbung mi t  Methy lg r i in -Pyron in .  I n  
dieser  Weise  wurden  un te r snch t  : Gaumenmande ln ,  L y m p h k n o t e n ,  Milz, 
Da rm,  Lunge,  Leber ,  Nieren,  Ex t remi t i~ tenmusku la tu r ,  Herzmuske l ,  
Oberschenkel-  und  B r u s t b e i n m a r k .  Besonders  bemerkenswer t  erscheinen 

d ie  folgenden Befunde  : 

Knochenmarls: Im gelblichen Femur-Fettmark sind im Umkreis maneher Arteri- 
Men und Capillaren kleinste Zellinfiltrate naehweisbar. Entspreehend den Mssehen 
des Fettgewebes gewShnlieh aueh noeh eine strahlenf6rmige Ausbreitung der Zell- 
herde in die weitere Umgebung des betreffenden Gef~ges. Die Zellanh/iufungen 
bestehen vorwiegend aus groBen, rundkernigen Formen. Mit Sieherheit der 
myeloisehen Reihe einzuordnende Zellen nirgends auffindbar, insbesondere keine 
eosinophil-granulierten Zellen. Dagegen sind in den kleinen Herdehen vereinzelt 
groBe, kernhsltige rote Blutk6rperchen und such Knoehenmarksriesenzellen be- 
merkbar. Dss graurStliehe bis gelbliehe Sternalmark erweist sieh mikroskopiseh 
sis ~uBerst zellreiehes Gewebe, in dem grol3e, rundkernige Zellen das Bild beherr- 
schen. EinigermM~en reife Zellen der myeloisehen I~eihe nieht naehweisbar, da- 
gegen reiehlieh kernhaltige rote Blutk6rperehen. 

Herzmuslcel (Abb. 6; dieses nnd die weiter folgenden Mikrol0hotogramme 
wurden yon Herrn Dr. Rudol] Loher, Ntinehen, Ysenburgstr. 3 angefertigt): 
Fettgewebe des Epikards herdf6rmig in ganz kleinknotiger Weise yon l~und- 
zellinfiltraten eingenommen. Anch bei stgrkeren Zellanhgufungen im darunter- 
liegenden Fettgewebe der Saum des epikardislen Bindegewebes nieht zellig 
durchsetzt. IV[ehrzshl der Zellen mit breitem Protoplasmahof und hellem Kern. Da- 
zwisehen aueh kleine, den eehten Lymphoeyten ghnliche l~undzellen und kern- 
haltige rote Blutk6rperehen in reichlieher Menge. Kernteilungsfiguren fast in 
jedem Gesiehtsfeld vorhanden. Cspillaren zum Teil suffallend weir nnd yon zahl- 
reiehen groBkernigen Lymphoidzellen erftillt. Cspillarendothel tiberall mit sehma- 
len, flachen Kernen. Aueh die Ilerzmuskulatur yon Zellansammlungen fleekig 
durehsetzt. Entlang den Gefggen wuehern die ZellstraBen in den Interstitien 
zwischen die Muskelbiindel nnd die einzelnen Fibrillen, indem sie diese suseinander 
dr/~ngen, t~bersll such hier Erythroblasten zwischen den anderen Zellen verstreut. 

Lungen: Von der Lunge wurden versehiedene Teile untersucht. Besonders 
in den pneumoniseh infiltrierten Teilen f/illt es auf, dab die mit Exsudat angefiillten 
AlveoIen dieselben grogkernigen Rundzellen in reicher Menge enthalten, die such 
sonst iiberM1 angetroffen werden. Hier und ds sieht man einen reifen Leukoeyten, 
aber nirgends eine eosinophilgranulierte Zelle. Dutch ihre GrSge unterscheiden 
sich yon den t~brigen Lymphoidzellen groBe, pigmenthMtige Zellen mit blassem 
Kern. Diese pigmentbeladenen Zellen vereinzelt noch in Verb~nden sngeordnet. 
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Niere: In dcr Nierenrinde und im Mark verstreut streifenf6rmige Ze]leinlage- 
rungen, hi~ufiger aber mehr knStehenfSrmige Infiltrate bis zu HanfkorngrSlte. 
Vielfach Zellansammhngen in der Umgebung der Glomeruli. Auch in diesen 
Herdchen neben den Rundzcllen vcrschiedener GrSl3e bisweilen noch kernhaltigc 
Erythroeyten, aber nirgends Zellen der myeloischcn Reihe vorhander/ (Abb. 7). 

Leber: Schon mit nnbewaffnetem Auge sieht man um die Acini angeordnet 
knStehenf6rmige Gcbilde, die sieh bei der mikroskopischen Betraehtung als Zell- 
haufen yon versehiedener Dichte im interlobul/~rcn Gewebe zu erkennen geb~en. 
Bei genauerer Untersu- 
ehung erkennt man, dal3 
vornehmlich die Verzwei- 
gungen der Glissonsehen 
Kapsel und das Gef~Sbinde- 
gewebe den Entwicklungs- 
boden fiir die Zellwucherung 
abgeben (Abb. 8). Die Ver- 
zweigungen der Vena por- 
tae, der Arteria hepatica 
und die kleinen Galleng~inge 
sind eingescheidet yon dich- 
tern Walt ungramdiertcr 
Zellen, die sieh in ihrer 
Mehrzahl dutch erhebliehe 
Gr613e auszeiehnen and 
racist einen rundlieh-eifSr- 
migen Kern besitzen. Anch 
in der Umscheidung der 
Venae centrales finder man 
an einigen Stellen kleine 
Zellansammlungen, die je- 
doch im mikroskopischen 
Bild gegenfiber den typi- 
schen periaein6sen Herden 
vSllig zuriicktretcn. In die- 
sen Herden reichlieh Mite- 
sen nachweisbar. Vielfach 
sind kernhaltigc rote Blut- 
kSrperchen vom Erythro- Abb. 6. (Zeiss AA, 60 maI.) 
blastentyp zu finden und 
zuweilen, zwischen die anderen Zelten eingestreut, auch Megakaryocyten. Nekro- 
sen des Lebergewebes, wie sic bei Agranulocytosen verschiedentlich beschrieben 
sind, k6nnen nirgends nachgewiesen werden, dagegen vereinzelt kleine, fleck- 
f6rmige Parenchymverfettungen (Abb. 9 and 10). 

Lymphknoten: Der Bau v611ig verwischt durch eine diffuse Ausbreitung grol3er 
lymphoider Zellen, wodurch eine Unterscheidung yon Markstr~ngen und -kn6tehen 
unm6glich gemacht wird. Auch das Kapselbindegewebe durchsetzt yon Rund- 
zellen. Zellen mit eosinophiler Granulation sind nirgends zu linden, granulierte 
Zellen scheinen iiberhaupt v611ig zu fehlen. Dagegen zwischen die grol3en Rund- 
zellen eingestreut kernhaltige rote Blutk6rperchen, Megaloblasten wie Normo- 
blasten, mit auffMlig starkem Kernzerfall. 

Milz: Die Pr/~parate der Milz bietcn schon bei schwaeher Vergr61~erung ein 
h6ehst eigentiimliehes Bild. Veto Trabekelgcriist nut noch Reste vorhanden und 

Virchows Archly. Bd. 276. 52 
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auch das Kapselbindegewebe auffiillig verringert. Malpighische X6rperchen an 
Zahl und Umfang gegeniiber dem Normalbefund auBerordentlieh vermindert. 
Gew6hnlich finder man um eine Arterie herum noch ein kleines J-Igufchen yon 
Lymphzellen und auch sonst im Gewebe zerstreut bier und da Bin follikelartiges 
Lymphzellennest ohne ersichtliehen Zusammenhang mit einem GefgB und an- 
scheinend neuer Bildung. So ist die urspriingliche Unterscheidung yon Follikel- 
und Pulpagewebe auf weite Strecken vollstandig verlorengegangen. Pulpa ganz 
gleichmi~l~ig durchsetzt yon zahlreichen und meist groBen, rundkernigen Lymphoid- 
zellen. Zwischen den groBen Zellformen typisehe kleine Lymphzellen, zuweilen 
in Hi~ufehen beisammen ]iegend. In jedem Prgparat reiehlich Kernteilungsfiguren 

Abb. 7. (Zeiss AA, 42 real.) 

aller Art und kernhaltige rote Blutk6rperchen sowie aueh Megakaryoeyten naeh- 
weisbar. In den Sinus und in den Pulpastrgngen st6i~t man gleichfalls verschiedent- 
lioh auf Knoehenmarksriesenzellen, dagegen Iehlen Zellen mit den Kennzeiohen 
der myeloisohen Reihe, insbesondere eosinophile Leukoeyten anscheinend v611ig. 
Plasmazellen nut h6chst spi~rlich vertreten. Allem Anschein nach ist nicht nur das 
Pulparetioulum Lieferant der jungen unreifen Ze]len, in mindestens dem gleichen 
AusmaBe scheinen auch das Kapselbindegewebe und die ]3indegewebssepten des 
Trabekelgeriistes dafiir in Betracht zu kommen. Die Schiehten der Xapsel sind 
dureh Einlagerungen jener grol~en Rundzellen aufgeloekert. ]3ei der Betrachtung 
maneher Trabekelreste gewirmt man den Eindruck, dab anch dieses Gewebe an der 
Bfldung der jungen Zellen betefligt ist. Unter mi~ehtig gesteigerter Zellabgabe ist 
ni~mlieh das Trabekelgerfist bis auf geringe, kiimmerliche Uberbleibsel dahinge- 
sehmolzen. An manchen Stellen kann man sehen, wie yon den/iuiJeren, pulpawgrts 
gelegenen Sehichten der Trabekel junge Zellen sich in dichter l~olge abl/~sen. 
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Andererseits ]assen sieh an den grogen Trabekelvenen ausgedehnte subendotheliale 
Zellpolster vielfaeh naehweisen, so dab es den Ansehein hat, als ob der Trabekel 
dureh versehwenderisehe Zellwucherung yon beiden Seiten her in Aufl6sung be- 
griffen sei (Abb. 11). Dureh die vorliegenden Befunde ist in Mien Punkten die 
Angabe Lubarschs zu best~tigen, dab n~mlieh dieht unter dem Endothel liegende 
Zellpolster ,,in gleiehm~gig breiter Sehieht, zum Teil aber aueh in rundliehen 
ttaufen, die innere Gef~l~haut vorbuekelnd", bei lymphatisehen Leukamien zu- 

Abb. 8. (Zeiss Apochr. 8 ram, 202 maI.) 

weilen nachweisbar sind. An den Arterien kOnnen keine gleichartigen ]~efunde 
erhoben werden. H~mosiderinablagerungen sind nur ganz geringfiigiger Art und 
in der Umgebung kleinerer Arterien feststellbar. 

Der  beschriebene Fa l l  is t  j ener  geringen Zahl  yon Beobaeh~ungen 
anzureihen,  bei denen noeh kurz  vor  dem Auf~reten des leuk~mischen 
Symptomenkomp]exes  eine eingehende Unte rsuchung  v0rgenommen 
werden konnte .  Genau ein vier~el J a h r  vor  der  kl inischen Ersehe inung 
der  a k u t e n  Leuk~mie  best  and  ein sehwerstes K r a n k h e i t s b i l d  mi t  fast  

52* 



812 Ad. M. Brogsitter und H. Frh. v. Kreg: 

v611igem Fehlen aller weiBen Zellen im str6menden Blur. Seehs Woehen 
vor der Feststellung der akuten Leukemic zeigten die mit allen I-Iilfs- 
mitteln unserer klinisehen Diagnostik ausgefiihrten Untersuchungen 
keinen yon der Norm abweiehenden Befund, wenn man yon dem 
Bestehen eines kleinen Eiterherdes am reehten unteren Eekzahn absieht. 
Die k6rperliehe Untersuehung, das morphologisehe Blutbild, dessen 

Abb. 9. (Zeiss Apoehr. 8 mln, 120 maI.) 

I~eaktion ~uf Einspritzung yon keimfreier Milch, die Thromboeytenzahl, 
die Blutsenkungsgesehwindigkeit, alle diese Befunde entspraehen den 
VerhMtnissen eines Gesunden. 

Darf man unter diesen Umst~nden eine engere Zusammengeh6rig- 
keit der beiden Krankheitszust~inde armehmen, die bei dem gleiehen 
klinisehen Eindruek einer ganz sehweren Allgemeininfektion so durch- 
aus entgegengesetzte VerhMtnisse in der morphologisehen Zusammen- 
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Abb. 10. (Zeiss Apochr.  8 mm,  600 real.) 

Abb. 11. (Zeiss Apochr.  8 ram, 235 real.) 



811 Ad. M. Brogsigger und K. Frh. v. Kreg: 

setzung des weiBen Blutbildes darboten ? Sofern man einmal bei der 
Betrachtung der beiden Krankheitszust~nde das Blutbild ausschaltet 
und sich mehr yon den iibrigen Untersuchungsergebnissen und dem 
ldinischen Gesamteindruck ]eiten l~iBt, erscheint es gar nicht mehr 
so weir hergeholt, wenn man dem sehon bei der ersten Kl"ankheitsperiode 
festgestellten Eiterungsvorgang am Gebig eine besondere Bedeutung 
beimiBt. Leider hat es der Kranke verabs~umt, naeh seiner Genesung 
fiir Instandsetzung seines Gebisses Sorge zu tragen. Bei der zweiten 
Krankenhausaufnahme lieB sich trotz ganz eingehender Untersuehung 
kein anderer krankhafter Organbefund feststellen. Liegt es da nieht 
nahe, in diesem Eiterherd den Ausgangspunkt lind die Ursaehe aueh der 
t6dlieh abgelaufenen zweiten Krankheit  zu suehen ? Um ein zeitgem~Bes 
Schlagwort zu gebrauehen, k6nnte man also in unserem Fall eine in zwei 
Sehiiben verlaufene ,,orale Sepsis" diagnostizieren. 

Bei der so v611ig versehiedenen Art der zelligen Zusammensetzung 
des Blutes in den beiden Krankheitszust~nden wi~re aueh die Einwir- 
kung zweier g~nzlieh verschiedener, voneinander unabhitngiger Seh~d- 
liehkeiten denkbar, zumal ein seheinbar krankheitsfreier Zwisehenraum 
vorgelegen hat. Nun sind aus dem Sehrifttum aber Hinweise bekannt, 
dag engere Zusammenh~tnge vorkommen zwisehen ausgesprochenen 
Leukopenien und dem Symptomenkomplex der akuten Leuki~mie; es 
besteht also vermutlieh ein gewisses Abh~tngigkeitsverh~ltnis zweier 
Zust~nde, wie sie bei unserem Kranken zur Beobaehtung gelangten. 

So sind hoehgradige Leukopenien, hinter denen sieh das patho- 
logisch-anatomisehe Bild einer Leukamie verbarg, seit Cohnheims Ar- 
beiten h~ufig beobaehtet nnd besehrieben worden. Bereits aus einer 
Zeit, zu der man noch nichts yon dem ,,Krankheitsbild der Agranulo- 
eytose" wuBte, liegen zahlreiehe Beriehte fiber derart gelagerte Y~lle 
vor, die der Diagnostik erhebliehe Sehwierigkeiten bereiteten. Bisweilen 
wurde noch im Leben, manchmal aber erst durch die Obduktion die 
leuk~imisehe Natur  dieser mit Leukopenie verlaufenen ~ Krankheitszu- 
st~inde erkannt. Man sprach dann yon Pseudoleukamien, Aleukamien 
oder yon Meukitmisehen Stadien einer Leuk~mie. Ein Fall yon aleu- 
kamiseher Leuk~imie, der hinsieht]ieh seiner Leukopenie nieht zuriiek- 
steht hinter den Werten der ,,Agranu]oeytosen" oder ,,Panmyelo- 
phthiesen" ist sehon 1909 yon Herz beschrieben worden. Man land wah- 
rend des Lebens durehschnittlich nur 880 weiBe Blutk6rperehen im 
Kubikmillimeter. Herabsetzung der Leukoeytenzahl im str6menden 
Blur bei Hyperplasien blutbildender Gewebsantei]e ist sowohl ftir das 
myeloische wie ffir das lymphatische System bekannt. Gimplinger 
(Tab. 3, 6) sah bei bakterio]ogisch sichergestellter Streptokokkensepsis 
im str6menden Blur bedeutende tIerabsetzung der myeloischen, nut  
miigige Vermehrung der lymphatischen Zellen, bei der Sektion sehlieg- 
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lich lymphatische Metaplasie des Knochenmarkes, ]ymphatisehe Herde 
in Leber, Milz und Nieren. Ein Fall yon Herzog war ~hnlich gelagert, 
Jagi~ und Spengler (Tab. 3, 19) beobachteten Herabsetzung der Gesamt- 
leukocytenzahl bis auf 800 Zellen pro Kubikmillimeter und fanden histo- 
logisch starke myeloische l~eaktion des leukopoetischen Systems. Bei 
dem Fall yon Paisseau und Alcheclc zeigte sich im Endstadium der 
akuten Leuk/~mie deutlich die bekarmte Erscheinung des Leukoeyten- 
sturzes bis auf ,,agranulocytotische" Werte. Roch und Mozer beschrieben 
eingehend den plStzlichen Ubergang eines ,,agranulocytotischen" Blut- 
bildes in das einer akuten Leukamie. Schii/ers Fall (Tab. 3, 25), der zu 
dem unsrigen in Parallele gesetzt werden kann, bot sub finem das Bild 
der akuten Mye]oblastenleuk~mie. Er hatte gleichfalls ein agranulo- 
cytotisches Stadium durchgemacht, gleichfalls bestand zwischen diesem 
und der tSdlichen Leuk~mie ein anscheinend krankheitsfreier Zwischen- 
raum. Trotzdem ist ScMi/er geneigt, bei seinem Fall die erste Krankheits- 
periode a]s ein aleuk~misches Vorstadium aufzufassen. 

Es ist eine Frage zweiter Ordnung, auf Grund welcher Ereignisse 
es zuweilen zu solch auffallenden Unstimmigkeiten zwischen H~mo- 
gramm und Organbefund kommt. Die Beispicle aus dem Gebiet der 
Aleuk/~mien geben geniigend Belege da~fir ab, dab es nicht immer an- 
g~ngig ist, aus der Leukocytenzahl im strSmenden Blur und dessert 
morphologischer Zusammensetzung l~fickschliisse zu ziehen auf den 
Funktionszustand der blutbereitenden Organe. Naegeli sagt zwar, ,,dab 
man bei genfigender Beobachtung und kritischer ~berlegung zuweilen 
auch den anatomischen Zustand des Knochenmarks diagnostizieren 
kann". Der Knochenmarksbefund unseres Falles ist wieder ein ein- 
dringlicher Hinweis, wie vorsichtig man in solchen SchluBfolgerungen 
aus dem morphologischen Blutbefund sein mul]. 

Unter bestimmten Bedingungen kSnnen bekanntlich auch 5rtliehe 
Anhiiufungen der Leukocyten stattfinden, z. B. beim Shock in den 
inneren Organen, wodurch der Eindruck einer allgemeinen Leukocyten- 
verminderung erweckt wird. Einer Leukopenie in der Peripherie kann 
eine Hemmung der Ausschwemmung ebensogut zugrunde liegen wie eine 
mangelhafte Neubildung. Beide MSglichkeiten sind erwiesen durch 
histologische Untersuchungen. Ob man bei mangelhafter Neubildung 
yon L~hmung des Knoehenmarks sprechen soll und dabei an eine pri- 
m~re bakterielle oder toxische Einwirkung auf die blutbereitenden 
St~tten zu denken hat, oder ob man eine ErschSpfung infolge vermehr- 
ten Verbrauchs und Untergangs in dcr Peripherie annehmen muB, bleibt 
dahingestellt. Vorderhand wissen wit darfiber genau so wenig wie fiber 
den viel besproehenen Ausschwemmungsmechanismus. 

Ebenso gering sind unsere Kenntnisse fiber die Blutarmut bei den 
zur Rede stehenden Zust~nden. Wir haben dem roten Blutbild bei der 
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Untersuchung unseres Falles besondere Aufmerksamkeit gewidmet. 
Zur Zeit der sehweren An~mie wahrend der ersten Krankheitsphase 
war der Bilirubingehalt des Blutes in geringem Grade erhSht, eine leicht 
vermehrte Zerst6rung toter BlntkSrperchen in der Peripherie ist damit 
wohl anzunehmen. Dabei waren jedoch l%egenerationszeichen so gut 
wie nicht zu finden. Insbesondere wurden w~hrend dieser Zeit trotz 
t~glicher Untersuchnng kernhaltige rote Blutk6rperchen niemals im 
Ausstrich gefunden. Die Werte der Erythrocyten mit Substantia granu- 
Iofilamentosa waren derart gering, dal~ auf Grund dieses Befundes die 
tIauptst6rung ins Mark verlegt werden mul3. Es kann aber auch hier 
wieder nicht gesagt werden, ob fehlende Neubildung oder ob mangelhafte 
Aussehwemmung vorgelegen hat. Aul~erdem w~re auch zu erw~gen, 
ob nicht die jugendlichen, noch h~moglobinfreien oder h~tmoglobin~ 
armen Zellformen bereits in den Bildungsstatten zugrunde gegangen 
sind. Der ~uffallend h~ufig zu erhebende Befund karyorrhektischer 
Normoblastenkerne kSnnte im Sinne dieser Annahme Verwertung 
linden. Auch die Geringfiigigkeit der Eisenablagerungen in den Or- 
ganen w~re damit dem Verstgndnis ngher gebracht. 

Bei Betrachtung der BlutansstriChe yon unserem Kranken konnte 
man im Zweifel sein, ob die grol~en, unreifen Zellen dem Stature der 
myeloischen oder dem der lymphatischen Reihe angeh6ren. Der Blut- 
ausstrich hat zweifellos mit einer gewissen Berechtigung an die mye- 
loische Natur  der grol~en, runden Zellen denken lassen, obwohl die 
Oxydasereaktion v611ig negativ ausfiel und bei der Methylgriin-Pyronin- 
f~rbung der Zelleib sich einwandfrei rot f~rbte. Bei der mikroskopischen 
Untersuchung einiger Organe, in erster Linie der Leber, ergab sich ~ber 
ein Bild, wie es far die lymphatische Leuk~mie als charakteristisch bin- 
gestellt wird. Jetzt ,  nach Abschlul~ der mikroskopischen Untersuchung, 
soll jedoch nicht in den gegenteiligen Fehler verfallen werden, den Fall 
kurzerhand als akute lymphatische Leukamie zu bezeichnen, obgleich 
schwerer wiegende Grfinde ffir diese ,,Diagnose" ins Feld gefiihrt werden 
k6nnten, als es z. B. die Angabe Naegelis ist, daf3 man aus dem Leber- 
befund bereits ohne spezielle Granulaf~rbung fast immer die Art der 
Leuk~mie erkennen kann. Wenn man nach dieser Auffassung auf Grund 
der typischen periacin6sen Zellanh~ufungen in der Leber den vorliegen- 
den Fall uls lymphatische Leuk~mie deutet, so kommt man etwas in 
Widerstreit mit Naege~is pr~ziser Angabe, dal~ ,,erythropoetische Herde 
stets nur in Gemeinschaft mit myeloischen, hie aber mit lymphatischen 
Herden" vorkommen. In. unserem Fall gibt nun allerdings die gehgufte 
Feststellung kernhaltiger toter Blutk6rperchen noch nicht gerade die 
Berechtigung yon erythropoetischen tterden zu sprechen, andererseits 
ist es wohl auch nicht hinreichend begrfindet, die nachgewiesenen An- 
sammlungen gro~er lymphoider Zellen als ,,lymphatische" Herde zu 
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bezeichnen, wennschon die Zellwucherungen mit Sicherheit extra- 
eapillgx und im Bindegewebe gelegen nachzuweisen sind. 

Bei der kritischen Verarbeitung der histologischen Befunde unseres 
FaNes ergeben sich noch weitere Schwierigkeiten. Nach der Anschauung 
namhafter tIgmato]ogen werden ngmlich den Megakaryocyten enge Be- 
ziehungen zur Markbildung zugeschrieben; nach 2Yaegelis Auffassung 
sind die sog. Xnochenmarksriesenzellen als ,,Differenzierungsprodukte" 
der Mye]oblasten anzusehen und fehlen daher bei ganz sttirmiseh ver- 
laufenden Myeloblastenleukgmien. Es besteht nicht der geringste Grund, 
die Meinung Naegelis fiber die Abstammung der Megakaryocyten in 
Zweifel zu ziehen, doeh darf demgegenfiber der wiederholt vermerkte 
Befund geha.uften Vorkommens yon Megakaryoeyten, vor allem in den 
Zellherden der Milz mad Leber unseres Falles nieht verschwiegen werden. 

Die histologischen Organbefunde des vorliegenden Falles liefern in 
ihrer Gesamtheit den Beleg, daI~ eine Wucherung myeloischen Gewebes 
keinesfalls in Betraeht kommt, zumal da neben den vorher genannten 
Griinden noch die Tatsaehe besonders in die Wagschale fgllt, da/] nir- 
gends in den untersuehten Organen eosinophile Ze]len als Vertreter der 
sog. myeloischen Reihe feststellbar sind. ~ffberall dagegen trifft man auf 
die grol~en lymphoiden Zellen, die aus einer polyvalenten Stammzelle 
des retikul~ren Jgindegewebes hervorzugehen scheinen. Vornehmlich 
in Milz und Leber sieht man neben diesen ]ymphoiden Zellen reichlich 
Megaloblasten und Normoblasten; es besteht also auch eine lebhafte 
Erythropoese. Damit liegt ein Zustand vor, nicht unghnlieh dem, wie 
er in ganz friihen embryologischen Entwieklungsstadien zur Beobachtung 
kommt. Auch hier treten n~mlich zu einer gewissen Zeit lymphoide 
Ze]len und Jugendformen der Erythrocyten nebeneinander auf. Beide 
Zellreihen werden yon maBgebenden Forsehern aus einer indifferenten 
Bindegewebsze]le hergeleitet. Im Hinblick auf die Blutneubildung hat 
Maximow wohl unter ,,Lymphocyt" grunds~tzlich dasselbe verstanden 
wissen wollen, was Mollier als Hgmatogonie und Ferrata als ttgmocyto- 
blast bezeichnen. Diese mesenchymale Urzelle, diese Stamlnzelle sowohl 
der weil~en wie der roten Blutk5rperchen, wird vielfach a]s lymphoid e 
Zelie bezeiehnet, ohne dal3 dami~ der Anschein erweckt werden so]l, 
als ob ihr die Eigenschaften und physiologisch nachgewiesenen, zum Teil 
aber vSlhg hypothetischen Aufgaben ginesihrer Urenkel beizumessen seien. 

:Es scheint sicher zu stehen, dab in gewissen embryologischen Stadien 
iiberallin den Septen des BindegewebesBildungroter Blntzellen beobachtet 
werden kann. Wenn as andererseits embryologisch naehgewiesen ist, da/3 
zur gleichen Zeit Leukocyten aus mesenchymalen Zellen hervorgehen oder 
yon undifferenzierten Reticulumze]len, yon Gefgl3wandze]len und Zellen 
der Gefgl3scheiden sich ableiten, dann wgre es doeh denkbar, dal3 unter 
besonderen, noch unbekannten pathologisehen Bedingungen auf diese 
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Ar t  der embryologischen Blu tb i ldung  zuriickgegriffen wird. Altem An-  
schein nuch wird uuch yon  puthologisch-unutomiseher  Seite diese M6g- 
l ichkeit  n ich t  vo l lkommen abgelehnt.  Borst hal t  es n~mlieh far  dis- 
kutabel ,  Zellen der myeloischen Reihe uus gewucher ten  Ret iculoendo-  
thel ien  hervorgehen zu lussen. Anderersei ts  durf m a n  mi t  Lubarsch 
duran  denken,  dug W u e h e r u n g e n  der  lymphut i schen  Reihe uuch uuBer- 
halb der L y m p h k n 6 t c h e n  beg innen  u n d  ubluufen k6nnen.  Lubarsch 
h~lt  es n ich t  fa r  unwuhrseheinl ich ,  dub dies ffir die unre i fen  F o r m e n  
besonders  hgufig ist. Nuch  Gruber hut  ma,n dus , ,retikulhre Gewebe 
mi t  seinen Sternzel len uls ein ~ugerst  viel vermOgendes mesenehym~les 

Mut tergewebe"  aufzufussen. Diese , ,Gewebsreserve" vermug uls ,,ge- 
meinsume M~tr ix"  un te r  gewissen gugeren  Bed ingungen  uueh post- 
embryonu l  ulle B lu tbes tund te i l e  neu  zu bilden.  

I n  dem vorl iegenden Full  ist wohl ein Hinweis  duffir gegeben, dug 
un t e r  puthologischen Verhgl tnissen ein i~fiekschlag in  den  ullerjfing- 

s ten embryonu len  Blu tb i ldungsmechun i smus  s tu t t f inden  kunn.  Ob dieses 
Vorkommnis  gls ein Zeichen schwerster Schgdigung u n d  vSlliger ErsehS- 
pfung  uuszudeuten  ist, diese Fruge mug  vorerst  unen tseh ieden  bleiben.  Es  
k~nn  uueh gur n iehts  Sicheres fiber die E n t s t e h u n g  des Krunkhei t sb i ldes  
ausgesggt werden, wenn m a n  an  den Nuchweis des septischen t terdes  um 
Gebi[~ des Pa t i en t en  n ich t  mehr  uls e inen Verducht uuf mutmuSl iehe  Zu- 
summenh~nge  kni ipfen  will. Jedenful ls  ist dem morphologischen Blut-  

befund  hSchstens der Wer t  eines Symptoms  beizumessen.  Dus Hgmo- 
g rumm k a n n  sehr e indrucksvol l  u n d  ehurukter is t isch sein, es ist aber  
gerude deshulb bisweilen duzu ungetun,  uuf eine vSllig fulsche Fghr t e  zu 
le i ten u n d  hut ,  wie unser  Ful l  in  besonders e indrucksvol ler  Weise belegt, 
n ieh t  dis  Bedeu tung  eines u n b e d i n g t  pa thognost i sehen Zeiehens. 
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