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Die Lehre yon den Infektionskrankheiten hat in neuerer Zeit eine 
tiefgreifende Wandlung erfahren. Die bisher herrschende Theorie der 
,,Spezifits der Irffektionskrankheiten verliert allm~hlich ihre alte Starr- 
heir. Fiir die Entstehung sowie die klinische und anatomisehe Au]erung 
der Krankheit  wird naeh der neuen Auffassung nicht nur dem krank- 
machenden Keime die einzige urss Rolle zugesproehen, sondern 
ebenso der Reaktionsfs und Reaktionslage der Gewebe nach dem 
gegebenen Stand der immunbiologischen Verh~ltnisse des erkrankenden 
Organismus. Die gleiche Noxe karm naeh dem Zustand und der An- 
sprechbarkeit des 0rganismus und seiner Gewebe ganz verschiedene 
Krankheitsformen hervorrufen. W~hrend des Krankheitsgesehehens 
erfahren beide Gegner, der Mikro- und Makroorganismus Umwand- 
lungen und Umstimmungen, die die morphologischen und klinisehen 
Erseheinungen der Krankheit  betri~chtlich beeinflussen. 

Die Erforsehung der Gewebsreaktionen bei vers immunbio- 
logischen Verhs beim Tier und Menschen steht seit der Ver- 
kniipfung der Morphologie mit der Immunit~ts- und Allergielehre im 
Mittelpunkt des medizinisehen Interesses. Durch die Arbeiten yon R6ssle 
und seinen Sehfilern sowie yon Gerlaeh, Klinge, Fahr, Dietrich, Siegmund 
u. a. ist eine Anzahl yon eharakteristisehen histologisehen Merkmalen, 
die die Gewebsver~tnderungen der, ,umgestimmten", allergiseh gewordenen 
Organismen kennzeiehnen, bekannt geworden. Die Ergebnisse dieser 
experimentellen und histologisehen Forsehung sind sehr ~ruehtbar und 
yon der gr58ten Bedeutung fiir die Pathologie und die gesamte Medizin. 
Es sei nur an einige Krankheiten erinnert, die dureh die Gewebsallergie- 
lehre zur Klarheit gebraeht wurden: der Rheumatismus (Klinge), die 
sog. rheumatoiden Erkrankungen (R6ssle), die Periarteriitis nodosa 
(Gruber), die Thrombangiitis obliterans (Ceden, Jdger), Nierenleiden 
wie der Morbus Brigthii (Fahr), der Seharlach (Fahr, Siegmund) usw. 
Vor allem erlaubt die neue Lehre eine erhebliehe Vertiefung unserer 
Kenntnisse im Wesen des Sepsis-Geschehens. Ein gutes Beispiel dafiir ist 
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die Sepsis lenta (Kuczynski und Wolf, Siegmund, Tschilikin). Auffallend 
ist, dal3 ffir die infekti6sen Erkrankungen, die mit Gewebsallergien ein- 
hergehen, vor a]lem der Streptococcus beschuldigt wird. 

Die Befunde eines Falles, der ldinisch und anatomisch als eine Krank- 
heir sui generis auftrat und nach der histologischen Untersuchung in 
den I~ahmen der infekti6s bedingten sog. Reticuloendotheliosen geh6rt, 
haben reich veranlagt, die M6glichkeit zu er6rtem, ob es sich bei diesen 
Krankheitsformen um Reaktionen yon ,,umgestimmten" Organismen 
handelt, die mit allergischen GewebsverAnderungen einhergehen. 

Bevor ieh auf die Beschreibung meines Falles iibergehe, m6chte ich 
in Kiirze auseinandersetzen, was man heute unter dem Namen ,,Reti- 
cutoendotheliose" versteht. Der Name ,,Reticuloendotheliose" oder 
kfirzer ,,Reticulose" hal sich im Laufe der letzten 10 Jahre allm/~hlich 
in der Pathologie eingebfirgert, nieht aber als Begriff einer einheitlichen 
Erkrankung, sondern als gemeinsame Bezeichnung yon verschiedenen 
systemartigen Wueherungsprozessen des reticuloendothelialen Systems 
(t~.E.S.). Diese Vereinigung yon verschiedenartigen Krankheitsprozessen, 
fiber deren Wesen und Natur wir sehr wenig orientiert sind, ffihrt zu 
einem Durchcinander, das dem der ehemaligen ,,Pseudoleuk/imie" 
gleichzusetzen ist. 

Bei der Retieuloendotheliose wird der systemartige Charakter der 
Proliferation der R.E.-Elemente in den Vordergrund gestellt und als 
eigenes Merkmal dieser Erkrankungen angesehen. Dieses ist auch der 
Grund, dab eine Anzahl yon Untersuchern (Goldschmid und Isaac, 
Letterer, Tschistowitsch und By/cowa u.a.) ihr eine leuk/tmisehe Natur 
zugeschrieben haben. Bekanntlieh sind aber auch andere systematische 
Wueherungsprozesse des ,,aktiven Mesenchyms", wie die Tuberknlose 
und Lymphogranulomatose in ihren ,,h~moblastotischen" Formen, 
sowie auch der Typhus Systemerkrankungen des R.E.-Apparates in 
engerem Sinne. Aueh diese Krankheiten sind Reticuloendotheliose und 
in diesem Siune ffihrt Epstein die Bezeichnung ,,Hystiocytomatosen" 
ein. Heutzutage wird der Terminus Retikuloendotheliose in viel engerem 
Sinne gebraueht. Abgesehen yon den sog. Speicherungsreticulosen, 
die unter dem Namen Gaucher-, Niemann-Pic]c- und Schi~ller.Christian- 
sche Krankheiten bereits gut definierte noso]ogische Einheiten bilden, 
kann man ruhig sagen, dab heute alles, was in den Rahmen der be- 
kannten systemartigen spezifischen Proiiferationen der t~.E.-Elemente 
nieht pagt, als Reticuloendothe]iose bezeichnet wird. 

Bei der Durchsicht des Schrifttums fgllt Ms erste Tatsache auf, dag 
die Reticuloendotheliosefs meistens als leuk/~misch oder Meuk/~misch 
eharakterisiert werden. Zweierlei Grfinde geben den Anlal3 dazu; erstens 
die trialistische Auffassung der Entstehung der weil3en Blutzellen, die 
dem R.E.S. eine h~matopoetische Tittigkeit zuschreibt, und besonders 
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die yon Schilling zuerst beschriebene dritte Leuk~tmieform, die Mono- 
eytenleuk~tmie. Diese noeh nicht endgfiltig gekl/~rte Streitfrage der 
H~matologen fiber die Abstammung der N[onocyten und das Vorhanden- 
sein einer drit ten Lenk~mieform wird bier unerSrtert bleiben. Tatsache 
ist, dab bei einer Anzahl yon F/~llen mit systemartiger Hyperplasie des 
I~.E.S. ein leuki~miseher Blutbefund mit absoluter Vermehrung der ~ono-  
cyten oder ihrer Vorstufen beobachtet wurde (Ewald, Sehwirtschewska~a, 
Bock und Wiede u. a.). Diese Monoeytenvermehrung im Blut, besonders, 
wenn sie nur eine relative ist, wie z. B. im Falle BShne und Huismans, 
wird yon anderer Seite (Krahn) nut  als Monoctyose aufgefal~t und mit 
der N[onocytenvermehrung bei Endocarditis lenta (Schilling), Typhus, 
~[alaria verglichen. (N~heres fiber diese Frage in den Arbeiten yon 
Krahn, B6hne und Huismans und Boek und Wiede.) Als zweiter wichtiger 
Grund ffir die Begrfindung der ]euk~mischen Natur  der Reticuloendo- 
theliose, und zwar ffir diejenigen F~lle, bei denen eine Vermehrung der 
Monocyten im Blut ausbleibt (aleuk~tmisehe Retieuloendothehose), 
wurde der systemartige Charakter des Wueherungsprozesses der R.E.- 
Zellelemente angenommen. Die Tatsaehe, dal3 das R.E.S. vorwiegend 
in die Organe des h~matopoetisehen Apparates eingebaut ist und die 
Folge yon jedem WueherungsprozeB dieses Systems eine Megalosplenie, 
Hepatomegalie und Lymphadenose ist, hat aueh eine grol3e Rolle dabei 
gespielt. Sehon bei den allerersten Fs yon sog. Retieuloendotheliose 
n eigte man dazu, diese mit den Systemerkrankungen des blutbildenden 
Apparates zu vergleiehen. Pentmann (1916) bezeiehnet die ,,Endothel- 
hyperplasie" seines Falles als ,,Systemerkrankung des blutbildenden 
Apparates";  Goldsehmid und Isaac (1922) fassen ihren Fall, ,,eine syste- 
matisierte Endothelhyperplasie, die in naher Verwandtsehaft zu den 
eigentliehen leuks Erkrankungen stand", Ms ,,Gefggwandzellen- 
Pseudoleukgmie" auf. Letterer (1924) hat  als erster den Terminus ,,aleuk- 
~misehe Retieulose" in das Sehrifttum eingeffihrt. Wit diesem Namen 
bezeiehnete er einen Fall von,,systematiseher Proliferation der Retieulum- 
zellen" mit Ausbleiben einer leuks Vermehrung der Monocyten 
im Blut. Es handelte sieh um ein 6 Monate altes Kind, das im Ver- 
lauf einer akuten sepsisartigen Erkrankung starb. 

Seitdem hat sich diese Bezeiehnung im Sehrifttum eingebfirgert und 
trotz der Einw~tnde nieht mehr beseitigen lassen. Es sei erwghnt, dab 
der Fall yon Letterer und die F~lle yon Pentmann und Goldschmid und 
Isaac grundverschiedene Krankheiten sind. Die beiden letzten sind 
ehronisehe Erkrankungen, ,,reine" Endotheliosen und werden heute zu 
den ,,dysplastisehen'" I~etieuloendotheliosen gereehnet. Der Fall Letterers 
war eine akute septisehe Krankheit,  eine ,,iniektiSs-reaktive" Reti- 
euloendotheliose. In keinem yon den drei Fgllen wird eine leukgmisehe 
Natur  anerkannt. Das Systematische des Wueherungsprozesses wird 
heute nieht mehr als Beweis einer leuk/tmisehen Natur angenommen. 
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Vor kurzer Zeit noeh war der Ausdruek ,Systemerkrankungen" 
gleichbedeutend mit Leuk~mie und ihren verwandten Erkrankungen. 
Die Zusammenfassung von gleiehartigen Zellen und Geweben in einem 
System, dem R.E.S. (Ascho[[ und seine Schiller) hat uns die Erkennung 
des systematischen Charakters einer Anzahl yon Erkrankungen, die 
nichts mit der Leuks zu tun haben, ermSglicht. Die ,h~moblastoti- 
sehen" Formen der Tuberku]ose und Lymphogranulomatose, sowie des 
Typhus sind, wie sehon ausgeffihrt, gute Beispiele von ,,Systemerkran- 
kungen" des ,,aktiven" Mesenehyms. Die neue Auffassung fiber den 
Begriff , ,Systemerkrankung" geht noeh weiter. Nach RSssle, der das 
Mesenchym des 0rganismus als eine Art  von weitgespanntem System 
betraehtet, ist auch der Rheumatismus eine Systemerkrankung des 
Mesenchyms. 

Obwohl der Begriff ,,Retieuloendotheliose" ein rein histologischer ist, 
sind die makro- und mikroskopischen Merkmale, die die Erkennung einer 
solehen Krankheit  erlauben, mehr negativ als positiv. Die Diagnose wird 
meist per exelusionem gestellt, und zwar naeh Aussehlul3 der bekaunten 
Prolfferationsaffektionen des I~.E.S. und vor allen Dingen der Lympho- 
granulomatose. Von einem spezifisehen, der Reticuloendotheliose eigenen 
histologisehen Befund kann nieht die Rede sein. Das trifft selbstver- 
st~Lndlich nieht die sog. Speicherungsreticulosen, die bereits als gut 
gekennzeiehnete Erkrankungen erkannt sind. 

Eine l~bersieht im Bereieh der Reticuloendotheliose ermSglieht sieh 
nur auf Grund eines Schemas, da sie verschiedenen F~lle yon Retieulo- 
endotheliose in Gruppen eingliedert. Einteilungsversuehe wurden sehon 
yon mehreren Seiten (Epstein, Uehlinger, Ungar) gemacht, die aber mil l  
glfiekt sind, weft sie, wie B6hme und Huismans sagen, ,,nur eine fiber- 
siehtliche Zusammenfassung einer persSnliehen Ansehauung bieten, aber 
auf eine objektiv erwiesene Gfiltigkeit keinen Anspruch machen k5nnen". 
Fiir einen schematisehen ~lberblick dient uns am besten die Einteilung 
yon Uehlinger. Diese grfindet sich auf die histologischen und klinisehen 
Merkmale der Fglle. 

Er  unterscheidet 4 Gruppen: 
1. Die Speieherungsreticulosen, 
2. die infekti5s-reaktiven Reticulosen, 
3. die hyperplastischen Reticulosen, 
4. die dysp]astisehen Reticu]osen. 
Auf die Speicherungsreticulosen, die etwas in sieh Gesehlossenes 

darstellen, werde ieh nieht welter eingehen, obwohl es ,,Ubergangsf~lle" 
zwisehen diesen und den folgenden Reticuloendotheliosen gibt. 

Bei den infektiSs-reaktiven Reticuloendotheliosen handelt es sieh um 
akut oder subakut verl~ufende Krankheiten. Histologiseh bestehen 
umschriebene oder diffuse, systematische Wucherungen der Reticulo- 
endothelien, die, wie man annimmt, durch septische Infektionen hervor- 
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gerufen werden. Solche Fs sind die yon Letterer, Akkiba, Krahn, Ter- 
plan, Lauritzen, Guizetti, Klostntayer, Roussy und Oberling. Alle diese 
Fi~lle betrafen Kinder. Bei Erwachsenen wurde eiu s Fall yon 
Ugriumow beschrieben und vielleicht gehSrt auch derFall  yon Sachs and 
Wohlwill (I) hierher, obwohl diese dazu neigen, ihren Fall zu den ,,atypi- 
schen" Lymphogranulomatosen zu rechnen. 

]~ber die ZusammengehSrigkeit der Fs der obigen Gruppe besteht 
mehr oder weniger eine allgemeine Einigkeit. ~be r  die Natur  der Fi~lle 
der Iolgenden Gruppe gehen die Meinungen so auseinander, dab es sehr 
ffaglich ist, ob man eine solche Gruppe zusammensetzen kann. 

Nach Uehlinger sind die hyperplastischen Retieuloendotheliosen Vege- 
tationsst6rungen im Sinne Kundrats. Er beschreibt einen solchen Fall 
von spontaner, nicht entzfindlicher, systematischer Hyperplasie der 
Reticulumzellen. Der Fall yon Tschistowitsch und Bykowa ist naeh 
Uehlinger seinem eigenen ~hnlich. Dieser Fall wurde als ,,eine reine 
systemartige aleuks Reticuloendotheliose (Reticulosis aleucaemica), 
die histologisch mit dem Morbus Gaueher in naher Beziehung steht" 
beschrieben. Uehlinger aber gibt zu, dal~ ,,bei kritischer Priifung dieser 
beiden F~lle, wo doch in der Vorgesehichte Infektionskrankheiten mit- 
spielen, die Zuteilung zur Gruppe der spontanen hyperplastisehen Reti- 
culoendotheliosen nicht unbedingt sicher is t" .  Sternberg ordnet in diese 
Gruppe auch die Fs yon Sachs und Wohlwill (II), Feller and Risak, 
Wihmann, Terplan und Mittelbach (Fglle 22 und 28), B6hnte und Huis- 
roans ein. Sachs nnd Wohlwill bezeiehnen ihren Fall als eine eigenartige 
Lymphogranu]omatose. Der Fall Wihmanns hatte einen sehr chronisehen 
Verlauf und ist histologisch dem Fall yon Tschistowitsch und Bykowa 
~hnlich. Er  schl~gt fiir seinen and die ihm ~hnlichen FMle die Bezeieh- 
hung ,,Leuks vor, well ,dieser Ausdruek wenigstens den Vorzug 
eines alten, bekannten ~amens"  habe. Terplan und Mittelbach sehen in 
ihren oben erw~hnten Fs Systemerkrankungen besonderer Art, 
wahrschein]ich yon spezifisch-entztindlicher Natur. BShme und Huismans 
bezeichnen ihren Fall auf Grund einer relativen Vermehrung der Mono- 
cyten im Blur (auf 4200 Leukocyten, 27% Monocyten), der dif{usen 
systematischen Wucherung des R.E.S. und des tSdlichen Ausgangs der 
Erkrankung als ,chronische leuk~mische Reticuloendotheliose". In 
diese Gruppe ordnet Parks auch seinen ersten Fall, eine ,idiopathisehe 
Reticuloendotheliose" ein. 

Histologisch zeigen alle diese Fs gro6e Ahnlichkeiten; diffuse und 
umschriebene Wucherung der R.E.-Elemente, manehmal mit einer ge- 
wissen Polymorphie und Riesenzellen. Naeh Sternberg haben auch diese 
Fs eine entzfindliche Genese. Sie sind ,,chronische Entzfindungs- 
prozesse, welche wegen ihrem klinischen and anatomisehen Ver- 
halten zum gr6Bten Tell der Lymphogranulomatose nahestehen, abet 
auf Grund histologiseher Besonderheiten yon ihr getrennt werden mfissen". 
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Sternberg fal3t beide Gruppen, die infekti6s- reaktiven und die hpyer- 
plastisehen Retieuloendotheliosen zusammen. Er  meint, dab die meisten, 
wenn aueh nieht alle F~ille akut oder ehronisch verlaufende Entziindungs- 
prozesse darstellen, die vorwiegend im lymphatisehen Apparat lokalisier~ 
sind und mit Bfldung kn6tehenf6rmiger Granulome, diffuser Granu- 
lationsgewebsentwieklung oder ausgebreiteter Hyperplasie der Reti- 
culumzellen einhergehen. 

In die letzte Gruppe der sog. dysplastisehen Reticuloendotheliosen 
werden diejenigen Falle eingeordnet, die eher zu den eehten Blastomen 
geh6ren. Eine seharfe Trennung zwisehen diesen und den hyperplasti- 
sehen Retieuloendotheliosen wird nieht gemaeht. Ungar besehreibt 
einen Fall yon hyperplastiseher Retieuloendotheliose mit blastomat6ser 
(sarkomat6ser) Umwandlung der gewueherten Retieulumzellen im 
tIumerus. In  diesem Fall ist nach Ungar ,,der Ubergang yon einer ein- 
faehen Ilyperplasie bis zu einer fortsehreitenden Individualisierung und 
Autonomisierung zum getieuloendotheliosarkom zu verfolgen". Aueh 
Parks sieht einen flieBenden Ubergang zwisehen der hyperplastisehen Form 
der Retieulaendotheliose (Parablastomatose) einerseits und den eehten 
Blastomen (die ,,Retieuloendothelosis sarcomatodes") andererseits. Zu 
diesen letzten z/thlt er seinen dritten Fall. Beneke beschreibt eine Reti- 
culosarkomatose, bei der iiberall die systematisehe Wueherung der Reti- 
culoendothelien einen blastomat6sen Charakter zeigten. 

Aus dem oben Gesehflderten geht hervor, dab entziindlieh-reaktive 
Proliferationen, Granuloma~osen, spontane I-Iyperplasien, blasgomat6se 
und Sloeicherungsvorg/inge des l~.E.-Apparates, die mehr oder weniger 
einen systematisehen Charakter haben, unter dem gemeinsamen Begriff 
der Retieuloendo~heliose zusammengefaBt werden. Sehon aus diesem 
Grund allein ist eine Ablehnung und ein Mil3trauen gegen diese Bezeieh- 
hung, das yon versehiedener Seite ge~iugert wurde (Lubarseh, Hittmair, 
Sternberg, Letterer, Terplan u. a.) vollkommen bereehtigt. Naeh Letterer 
darf dieser Ausdruek ,,nur dann Verwendung fin@n, wenn es sieh um einen 
systematisierten Neubfldungsproze6 yon Retieulumzellen handelg, bei 
dem diese Zellen nieht zur ]3ildung paraplastischer Substanz, also Fasern 
fortsehreiten". Sternberg lehn~ grunds~tzlieh die Bezeiehnung l~eti- 
euloendotheliose ab und beschrinkt den Bereich dieses Ausdruekes auf 
die Regieuloendotheliosen, die einen EntziindungsprozeB darstellen, also 
die Gruppen der infektios-reakgiven und hyperplastisehen Retieulo- 
endotheliose. Uns beschaftigen hier gerade diese infekti6s bedingten 
getieuloendotheliosen, weil mein Fall in ihren Rahmen f/~llt. 

Es frag~ sich nun, was sind diese entztindlichen Retieuloendotheliosen, 
die meistens eigenartige Granulomatosen des h/~matopoetisehen and 
lymphatisehen Apparates darstellen ? I-Iandelt es sieh um neue, bis 
jetzt  unbekannte Granulomatosen, also um eine oder mehrere neue spe- 
zifisehe Erkrankungen ? Oder, wenn das letztere nieht der Fall ist (da 



im Lichte der Gewebsallergielehre. 503 

6frets bei  solchen F/~Ilen der  S t reptococcus  als die pa thogone  Ursaehe  der  
K r a n k h e i t  nachgewiesen wurde) ,  w a r u m  a n t w o r t e t  der  Organismus und  
seine Gewebe bei  diesen F/~llen auf  Einflfisse yon  gew6hnlichen Ei te r -  
erregern durch  t~cakt ionen yon besonderer  A r t  ? 

Diese ganze F r a g e  l iegt  im B r e n n p u n k t  der  neueren  Forschungen  
fiber die Nann ig fa l t i gke i t  der  Abwehrersche inungen  des Organismus auf  
Al lgemeininfekt ionen,  nach seinen immunbio logischen  Verhgl tn issen  
und  den  S t a n d  der  Reak t ions fgh igke i t  und  Reakt ions lage  seiner Gewebe. 
Der  wei te r  un t en  beschriebene Fa l l  sell in dieser R ich tung  als Be i t r ag  
zur  Xlg rung  dieser F r a g e n  dienen. 

Klinischer Befund. 
Auszug aus der Krankengesc.hichte, ftir deren tJberlassung ich Herrn Professor 

Dr. P. Martini (Direktor der Medizinischen Klinik der Universit~Lt Bonn) danke. 
T.H. ,  ~, 63 Jahre alt. Vorgeschichte: Keine Kinderkrankheiten. September 

i918 hatte der Mann auf dem l~iickweg aus Mazedonien 4 Malariaanfille. Seitdem 
hatte er nichts mehr damit zu tun. 1919 beiderseitige Leistenoperation in Siegen. 
1925 Prostataektomie. 1933 August-September waren s~mtliehe I)rfisen geschwollen. 
Er lag damals nicht zu Bert, hatte kein Fieber, keine sonstigen Beschwerden. 
Er bekam damals etwas zum Einnehmen, worauf in 3--4 Woehen die Drtisenschwel- 
lungen verschwunden waren. (Weitere ausffihrliche /~rztliche Angaben dariiber 
konnten wir leider nicht erhalten.) Am 22.12. 34 verspttrte er ein Fr6steln im 
ganzen ~25rper. Er hatte 38,90 T. ~as~ 8 Tage erbrach er Mles, was er zu sich nahm. 
Die Temperatnr sank in 2--3 Tagen wieder auf die normalen Werte. Aber er klagte 
fiber starkes Durstgeffihl, Mfidigkeit; Appetit sehr gering. Er konnte aueh nut 
sehleeht schlafen. Eigentliehe Sehmerzen hat el" nicht gehabt, auBer bei der Palpation 
des Leibes. Er spfirte nur ein DruckgeffihI im Leib. Gelb ist er nie gewesen. Er 
glaubt, an Gewieht abgenommen zu haben; gewogen hat er sich nicht. 

Jetzige t~eschwerden. Im Augenblick klagt er fiber st~rkeres Durstgeffihl und 
fiber Schwiche, welter fiber ein Druckgefiihl im Leib, besonders links in Nabelh6he. 

Allgemeinzustand. MittelgroBer Patient in stark reduziertem Kr&fte- und Er- 
n~hrnngszustand. Befund im folgenden gekfirzt. Halstonsillen o. B. Keine Struma, 
keine Drfisenschwellungen. 

Leib. Etwas gespannt, aufgetrieben. In der 1. Bauchseite bis unterhalb des 
Nabels ein scharfrandiger Tumor tastbar, der wallrscheinlich eine Milzvergr6Berung 
darstellt. Zeber: Scharfrandig, hart, gut tastbar, 1 Querfinger vergrSgert. ~lilz: 
Ragt als schaffrandiger, verhirteter Tumor bis in NabelhOhe. 2gieren o. B. 

2Bewegungsapparat. In allen Gelenken aktiv und passiv frei beweglich. 
Bakteriologisdte t?lutuntersuchung (19. 1.35) auf Typhus- oder Paratyphus- 

bacillen war negativ. Typhus- und 2Bang-Agglutination negativ. 
Blutbe/und (15.1.35). Hgb. 68%. Erythro. 3,9 Mill. Leuko. 6000. Jugendl. 

3%. Stab. 8%. Segm. 43%. Lymph. 41%. Mono. 5%. 22.1.35: Hgb. 70%. 
Erythro. 4Mill. Lenko. 12400. Jugendl. 32%. Stab. 10%. Myelog. 13%. Segm. 
15%. Lymph. 20%. Mono. 10%. 

Klinische Diagnose. Angenommen wurde vor allem eine allgemeine Infektion 
kryptogenetischer Herkunft. Andererseits liegt eine Erkranknng des h&mato- 
poetischen Apparates im Bereich der MSgliehkeit, obwohl die geringe absolute Zahl 
der Lenkoeyten auffallen mull  ])afiir spricht Milz- und Leberschwellung nebst 
Ausstrich mit Auftreten vorwiegend jugendlicher Formen der myeloischen, abet 
anch der ]ymphatischen Reihe. 

u 2ffchiv. B4. 296. 33 
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Anatomischer Befund. 
Sektion (Nr. 42/35). (Befund gekfirzt.) f4"u/3ere J~esichtigung. Mittelgroge, 

m~nnliche Leiche. Schlechter Ern~hrungszustand. BlaBgelbliehe Hautfarbe. Fast 
geschwundene ~ettpolster. Geringe Muskulatur. 

Innere ~Besichtigung. SchiidelhbT~le bietet nicht Bes. ~Brust- undo BauchhSMe: 
Bauchfell iiberM1 glatt nnd spiegelnd. Die Leber fiberragt den Rippenbogen um 
ttandbreite. Die Milz steht mit ihrem unteren ~and in NabelhOhe. Das tterz ist sehr 
schlaff und hat Leichenfaustgr6ge; aus ihm entleert sich beim Einsclmeiden reiehlich 
dunkelfltissiges Blur. Lungenschlagader frei. Lungen: Die ]inke Lunge 1/~l]t sich 
nur schwer aus ihren Verwaehsungen 16sen; ihre Oberfls ist mit derben, binde- 
gewebigen Fetzen bedeekt. Beim Einschneiden fliegt reiehlieh seh~umende ~liissig- 
keit ab. Die Unterlappen enthMten zahlreiche his erbsengroge KnStchen, die yon 
dunkelroter Farbe sind und beim Einschneiden etwas gelblichen Eiter entleeren. 
Die Lymphknoten am Lungeneingang sind haselnuggrog, welch, schiefergrau. 
Die Xste der Arteri~ pulmonalis sind frei, in der Wand his linsen~oge, gelblich- 
weige Einlagerungen. Die Luftr6hrenaste sind dunkelrot verfi~rbt und mit zahem 
Schleim bedeckt. Ha~sorgane: Die Zungenschleimhaut ist rStlichgrau, deutliche 
W~rzchenbildung. Die GaumenmandeZn sind bohnengrog, wenig zerkliiftet und 
entleeren beim Einsehneiden wenig gelbliehe PfrSpfe. J~aehen- und Speiserghren- 
schleimhaut blau-r6tlieh und im unteren Tell abgeschilfem Luflrghrenschleimhaut 
im unteren Abschnitt sehr stark ger6tet und mit einem glasigen Schleim bedeckt. 
An der Zweiteilung gut taubeneigrol~e, weiehe Lymphknoten, die auf dem Durch- 
schnitt tells schwarz, tells dunkelrot gef~rbt sind. Hos: Sehlaff, beide Kammern 
erweitert. Wanddicke links 0,8 cm, rechts 0,2 era. Herzinnenhant gtatt. IGsppen 
zart. Kranzgef~Be Irei, mit vereinzelten gelblichen, derben Einlagerungen. Aorta 
gut elastisch, geniigend welt. Die Innenhaut weist zahlreiche getblichweiBe, derbe, 
beetartig erhabene Einlagerungen auf, die gr6gtenteils mn die Abg~nge der 
IntercostMarterien gelagert sind. Milz: 1300 g. Kapsel prall gespannt. Ober- 
fli~che ist glatt. An der Oberflgche sind mehrere vorspringende, weiNiche bis gelb- 
liche, fiinfmarkstiiekgroge Kerde, die auf dem Durchschnitt yon keilf6rmiger Gestalt, 
gelber Farbe und trockener, fester Besehaffenheit sin& Die l~Iilzpulpa ist welch, 
abstreifbar, dunkelrot. Nebennieren: Guter Lipoidgehalt der t~inde, dunkelbraunes 
Mark. lu je 170 g. Kapsel gut abziehbar. Grobe Lappung der braunroten 
Oberflgche. Leber: 2650 g. In der Oberfliiche 3 ~iefe L~ngsfurchen. Auf dem Sehnitt 
sieht man um stecknadelkopfgroge, braune P(inktchen ein grauweiBes Gewebe. 
Magiger BlutgehMt. GMlenwege frei. Magen: An seinem Eingang sitztin der Schleim- 
haut ein haselnuBgroBer, m~Big derber Xnoten, fiber dem die Schleimhaut ver- 
sehieblieh ist, und der auf dem Sehnitt derb und grauweig ist. An der kleinen 
Kurvatur sitzt ein linsengroBes, gelbliehweiges Kn6tehen yon der gleiehen Be- 
sehaffenheit; ein /~hnliehes im oberen Teil des Duodenums. Di~n~- und Diekdarm 
enthMten zahlreiehe vorspringende Lymphkn6tcben. Lymphlcnoten: Die peri- 
gastrisehen, peripankreatisehen und periportMen Lymphknoten sind bis taubenei- 
grog gesekwollen, yon graurStlieher Farbe und markiger Besehaffenheit. Die 
periaortalen Lymphknoten bis erbsengrog, yon braunrStlieher t~arbe und mi~Biger 
Konsistenz. Die Hals-, Axillar- and Leistenlymphknoten sind fast kaum vergr613ert, 
yon fester Konsistenz, auf dem Sehnitt yon grauweiBlieher Farbe und fibrSser 
Besehaffenheit. Xnoehenmar/c: Graurote F/~rbung des Ignochenmarkes des Femurs. 
Bauchaorta zeig~ zahlreiehe bis zehnpfennigstiickgroge, beetartig erhabene, derbe 
Einlagerungen. Lymphknoten zu beiden Seiten der Wirbelsgule und neben dem 
Pankreas sind wMnuBgroB gesehwollen und yon weieher Beschaffenheit. 

Dutch l~ulturelle Untersuehung yon Material aus den perigastrisehen Lymph- 
knoten wurden hgmolysierende Streptoko/c/cen naehgewiesen. 
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Mikroskopischer Befund. 
Milz. Sehon bei schwacher Vergr66erung f~llt eine v6lligo Zerst6rung der 

normalen Struktur auf. Die Malpighisehen KSrperehen sind fast vollkommen 
gesehwunden, und nur in weitenAbst~nden finder manReste oder lockere lympho- 
eyt~re It~ufehen um die Follikelarterien. Auch die Struktur der retort Pulpa zeigt 
sehr starke Abweiehungen yon der normalen Besohaffenheit. Die Milzsinus an 
den mehr odor weniger gut erhaltenen Stellen sind dureh gro[~e Zellen fast voll- 
kommen obliteriert. Moistens aber wird die Struktur der Pulpa durch diffuse 

Abb. 1. l~Iilzflbersieht mit fibrinoiden Kn/Jtchen •nd l~mschriebenen grannlomartlgen 
l%eticulumzellanhhufungen. 

Wueherung der rotikul~ren Elemente und ausgedehnte frisehe Blutungen voll- 
kommen vernichtet. Die Trabekel sind stark verschm~lert und liegen in grofien 
Abst~nden auseinander. Das Itorrsehende zwisehen allen diesen Ver~ndorungen 
sind kn6tchenartigo Zellanh~ufungen, die durehschnittlich die GrSl3e eines kloinen, 
bis doppeltgrol3en Lymphkn6tchens haben. An mehreren Stellen haben diose Zel]- 
anh~ufungen einen mohr diffusen Charakter, im allgemeinen aber maehen sie schon 
bei schwacher Verg~SBerung den Eindruck yon kleinen und gr6Beren Granulomen. 
Diese Bildungen sind in s~mtlichen Bestandteilen der Milz zu finden; sie liege~l 
zerstreut in der Pulpa. Meistens aber befinden sie sich in der N~he yon Blut- 
gef~13en, und zwar um die Follikelarterien an Stelle der Lymphkn6tehen odor in 
ihrer unmittelbaren N~he. Auger diesen Granulomon, die dureh ihren Zellreichtum 
ausgezeichnet sind, sind auch Kn6tchen zu linden, die in ihrer Gr6~e und Lage den 
beschriebenen Granulomen entsprechen, bei denen aber fast vollkommen die zelligen 
Bestandteile fehlen. Sic bilden sich aus einer bomogenen, filzigen odor netz- 
artigon, mit Eosin gef~rbten Masse und maehen den Eindruck yon Iqokrosen. Oft 
besteht nut ein Toil eines Granuloms aus dieser strukturlosen Masse, und moistens 
nehmen die Granulome ihren Ausgang veto Rand dieser nekrose~hnliehen Gebilde 
(Abb. 1). 

33* 
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Bei der st~rkeren VergrSl~erung sieht man, dab die knStehenfSrmigen Zell- 
anhi~ufungen aus dicht beieinander liegenden Zellelementen bes~ehen, teils mittel- 
groBen oder grol~en Zellen mit bl~sehenfSrmigem Kern und reichlichem hellen 
Protop]asma. Dieses ist wabig oder vakuolisiert und enth~lt manehmal rote Blut- 
k(irperchen oder Trfimmer derselben. Manche yon diesen Zellen haben einen 
gro/~en Umfang, so daI~ sic als kleine Riesenzellen erscheinen, die meist einen grol~en 
Kern enthalten. Sie sind aber nicht mit den Sternbergschen Riesenzellen zu ver- 
gleichen. Auch finder man mittelgrol~e, dunkler gefarbte Zellen mit chromatin- 
reichem Kern. Sie sind meistens rundlich oder li~nglieh, zum Teil etwas eingekerbt 

Abb. 2. Prim~res fibrinoides NetzknStchen um eine hyalinisierte Arteriole nxit 
beginnendem Waehstum eines jung.en Granuloms (+). 

oder auch langgezogen, hantel- und keulenfSrmig. Das Protoplasma ist nicht so 
reichlieh wie bei den grSi3eren, hellen Zellen und mehr basophil. Man sieht deutlieh, 
dab alle diese Zellelemente verschiedene Entwieklungsstu~en einer und derselben 
Zellart, und zwar Retieulumzellen sind. Die Kernteilungsfiguren sind nicht selten. 
Zerstreut zwischen diesen Zellen liegen Lymphocyten, die bei manehen KnStehen, 
besonders bei denen, die an der Stel]e fffiherer LymphknStehen liegen, reiehlicher 
sind. Man hat den Eindruck, dab sie Reste yon den dutch die gewucherten reti- 
kul~ren Elemente zugrundegegangenen Lymphoeyten sind. Hier und da sind auch 
Fibroeyten zu sehen, die manchmal hofartig am die KnStcheu angeordnet sind. 

Bei der Tibor-Pap-Versilberungsmethode und der Azan-F~rbung sieht mar~ 
zwischen den diehtliegenden Zellen Reticulumfasern. T]berall haben die Granulome, 
wie auch die diffusen Zellwucherungsstellen mehr oder weniger dieselbe Struktur. 
)/[ehrere dieser Granulome neigen zur/qekrobiose. Die Zellen zeigen Degenerations- 
ver~nderungen bis zu regelreehter 1Nekrose. Diese nekrobiotischen Granulome 
sind yon den oben erws nekrose~hnlichen Netzherden zu unterscheiden. 
Letztere bieten ein besonderes Interesse. Sie haben meistens die GrSl~e der Granu- 
lome und bilden sich aus einem Netzwerk yon homogenen, angequollenen Maschen, 
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die verschiedene Dichte haben (Abb. 2). Das ganze Gebilde nimmt bei Hamalaun- 
Eosin einen rosarStlichen Ton an. In  diesen KnStchen sind sehr wenig zellige Elemente 
zu linden. Diese sind langgezogene, abgeplattete Zellen, die zwischen den homogenen 
Maschen des Netzwerkes liegen. In  der N~he yon Blutungen finden sich zwischen 
den Maschen mehrere gut  erhaltene Blutk6rperchen. - -  Diese KnStchen werde ieh 
mit  R6ssle als ,,l~ri~n~irr ]ibrinoide Netzkn6tchen" bezeichnen. Sie l~ssen sich am 
besten mi t  der Azan- und der Fibrinfhrbung darstellen. Fiir das Studium ihrer 
Entwicklun 2 ist die Azan.Mallory-F~rbung besonders wertvo]l. Darauf werde ich 

Abb. 3. Venenpolypbildung einer NIilzvene durch fibrinoide Veranderung des 
subendothelialen Bindegewebes 4er ]:ntim~. Die Oberfl~che 4es Po]yps wircl 4urch die 

Endothelschicht 0.berzogen. 

bei der Epikrise dieses Falles ~usfiihrlich zu spreehen kommen. Um diese Netz- 
knStehen bildet sich manchm~l eine Art  yon Org~nisation aus ]~indegewebsze]len. 
Meistens wachsen am Rand dieser Gebilde ein oder mehrere Granulome auf (Abb. 2). 
D~s Granulom in Abb. 2 befindet sich im beginnenden Stadium seiner Entwicklung. 
Hier hat  man den Eindruck, da{~ die Arteriolenendothelien sich mi t  an dieser 
Zenwucherung beteiligen. 

Die gewucherten Endothelien im Inneren der NIilzsinus sind groin, rund oder 
polygonal, mit  reichlich hellem Protoplasma und einem runden oder ovalen, bl~schen- 
f6rmigen Kern. ~Ianche dieser Zellen sind sehr gro~ und enth~lten zwei oder drei 
Kerne. Sie zeigen auch eine maBige Ery~hrocytophagoeytose. Die Pulpa ist fast 
iiberall durch die gewucherten Pulpazellen, die vermehrten ]~eticulumfusern und 
die Blutungen verwischt. Die Milztrabekel sind gr6Btenteils yon den Zellelementen 
iiberwuohert. 

Die Wandungen der N[flzvenen zeigen kleinzellige Infiltrationen, die bis un- 
mittelb~r zur In t ima vordringen. An mehreren Stellen treten sogar knospen- 
artige Endothelwucherungen ins Lumen vor. Interessant ist der Befund 
einer Milzvene: eine Art  Venenpolyp. Das Kn6tchen bildet sich aus fibrinoiden 
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Abb. 4. Leber~bersic~t mi~ pei'iportalen Zellinfittrationen un4 G~'anulombildungen. 

~bb. 5. Ein subk~psul0,res, histiocytires Leberg'ranuiorr,. 

Massen, die im subendothelialen Bindegewebe sitzen. An der  dem Lumen zu- 
gekehrten Seite is t  das Kn6tchen  yon der Endothelschicht  iiberzogen (Abb. 3). 
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Die grogen arteriellen Aste bleiben meist unver~ndert. Die kleineren )[ste zeigen 
peri- und endarteriitische VerKnde~ngen, die an manehen Stellen zu vSlliger 
Obliteration des Gef~ges Iiihren. Die Infarktbildungen stehen im Zusammenhang 
mi~ diesen Gef~gen. Aueh die Arteriolen sind ver~ndert, und zwar die Follikel- 
arterien. Sie zeigen eine Verque]lung und Absplitterung der Gef~gw~nde, wie aueh 
Auflagerungen yon hyalinen Massen unter dem Endothel. Nieht selten trifft man 
eine vol]kommene tIyMinisierung. Hier und da sieht man aueh Nekrosen der Gef~B- 
wand. Die ver~nderten Arteriolen sind fast immer in der N~he der fibrinoiden 

Abb. 6. Difiuse und knStehenf6rraige -vVueherung des Intimaendothels einer Vena ioortae 
mit perivaseul~ren, histioeytf~ren Infiltrationen. 

Kn6tchen zu linden. Selten finder man vollkommen vernarbte Kn6tchen mit  
vernarbten Arteriolen. 

Die Oxydasereaktion war - -  abgesehen yon den Leukoeytenansammlungen 
um die Infarktstellen - -  negativ. Geringe Nengen yon Eisenpigmen~ lieBen sich 
mi t  der Eisenreaktion in den subkapsularen Abschnitten nachweisen. 

Leber. In  s~mtlichen Leberabselmitten sind zahlreiehe Zellherde yon ver- 
schiedener GrSge und Form verstreut (Abb. 4). Diese Zellanh~ufungen lokMisieren 
sich hauptsaehlieh im periportMen Bindegewebe. Die Zellinfiltrationen sind dicht 
und bilden sieh aus denselben retikul/~ren Elementen wie bei den Milzgranulomen 
(Abb. 5). Die Blutgef~ge und die Galleng~nge werden yon den gewneherten Zellen 
umschlossen. Die -~ste der Vena portae sind in ihren s~mtliehen Wandsehiehten 
infiltriert. Bei diesem WncherungsprozeB der retikularen nnd bindegewebigen 
Elemente beteiligt sich aueh das Endothel der Venen, so dab sehr charakteristische 
Bilder -con Peri- und Endophlebitis zum Vorsehein kommen (Abb. 6). 

Sch6ne Granulombildungen finder man am Rand der Leberl/~ppehen und an 
den Venae hepatici, t t ier  kann man die Entwieklung der Grannlome aus einer kleinen 
Anh~ufung yon wenigen gewueherten l~eticnlumzellen sehen. Aueh die Wandungen 
der Venae hepatici sind durch Granulome infiltriert. Bei manchen Venen 
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sieht man elne eigenartige Auflockerung der Media durch jfiugere Granulome und 
Zellinfiltrationen, die ihren Ausgang yon der Vasa wsorum nehmen. Die Endo- 
thelzellen der Venenintima sind an dieser Proliferation deutlich bet~eiligt. Durch 
umschriebene Vermehrung und Proliferation der Endothelien bilden sich ldeine 
zellreiche Warzen, die ins Venenlumen vorspringen (Abb. 7). Einige Endothelien 
15sen sich ab und ]iegen {rei im Lumen. 

Abb. 7. Intimagranulom einer Vena interlobu]aris mit Losi6sung der g'ewu(l:crten 
Endothelien. 

Die Kup]]erschen Sternzellen sind m ~ i g  gewuchert. Stellenweise sind sie schr 
hypertrophisch. Ihr Protoplasma ist vakuolisiert und enth~lt phagocytierte Erythro- 
cyten und Leukocyten. 

Bei der Azan-I:~rbung lind derVersilberung kommt in den Granulomherden 
und in den periport~len Zellinfiltraten ein reticulumreiches Substrat zum Vorschein. 
Die Reticulumfasern stehen in Verbindung mit den verdickten Gitterfasern der 
Leber. In den al~eren Infiltrationss-~ellen nimmt das faserige Gerfist zu. Es zeigt 
sich eine beginnende Vernarbung. 

])as Leberparenehym ist in den zen~ralen Abschnittcn der L~ppchen ver- 
fetter. In den Leberzellen finder sich ziemlich reichliches Eisenpigment. 

Lyrrbphknoten. Die Lymphknoten, die s~mtlich yon demselben Krankheits- 
~arozel~ angegriffen sind, lassen sich makro- und mikreskopisch in drei Gruppen 
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einteilen, die den drei Stadien der Entwicklung des Prozesses entsprechen. In die 
erste Gruppe gehOren die periaortalen Lymphlmoten, bei denen mikroskopisch zuerst 
eine starke Hyper~mie auff~llt. Der normale Aufbau ist im ganzen ziemlieh gut 
erhalten. Im einzelnen abet zeigen s~mtliche Bestandteile erhebliche Ver~nde- 
rungen. Die Sinus sind erwsitert und ihre Wandzellen stark gewuehert, wie bei dem 
Lymphsinuskatarrh. In diesem Fall sind abet die gewueherten Sinusendothelien 
st/~rker hypertrophisch. Zwischen ihnen liegen ausgewanderte Erythroeyten. Hier 
und da finder man phagoeytierte Erythrocyten im Protoplasma der Endothelien. 

Abb. 8. Diffuse Proliferation yon Reticuloendothelien eines peripankreatischen 
Lymphknoten. 

Die LymphknStchen sind mehr oder weniger gut erhalten, w~hrend dis Reticulum- 
zellsn stark gewuchert sind. Das lymphatisehe Gewsbe zeigt eine beginnende 
Hypoplasie. 

Zu der zweiten Gruppe gehSren die mediastinalen, die peripankreatischen und 
perigastrischen Lymphknoten, die makroskopiseh stark gequollen waren. Hier 
erreieht der Prozel~ seinen H6hspunkt. Die normale Struktur des Lymphknotens 
ist vollkommen verwiseht. Start RindenknStehen, Markstr/~ngen und Sinus sieht 
man eine diffuse Wueherung yon Zellen, die auch auf die Kapsel fibergreift. Im 
Vordergrund des Prozesses stehen die hypertrophischen Sinusendothelien und Reti- 
eulumzellen (Abb. 8). Sie liegen mit den jfingeren Formen, die schon in der Milz 
beschrieben wurdsn, gedrangt durcheinander. Bei den letzteren sind oft Teilungs- 
figuren zu sehen. Hier und da trifft man stark hypertrophische Reticu]umzsllen 
mit zwei oder drei Kernsn. Zerstreut zwisehsn diessn gswuchsrten Zellen liegen 
Reste des lymphatischen Gewebes und wenige Leukoeytsn. Zwischen den Zell- 
elementen l~uft sin feinfaseriges, weitmasohiges Reticulum. Bei mehreren Lymph- 
knoten ordnen sich die gewucherten retieulosndothelialen Zellen zu granulom- 
artigsn Kn6tchen an (Abb. 9). ttier ist auch die fibrinoide Sch~digung des Reti- 
eulums zu sehen mit Netzkn6tchenbildung. 
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Zu der dritten Gruppe gehOren die peripheren, und zwar die axillaren und 
Leistenlymphknoten. ~ikroskopisoh finder man hier nur Evolutionsvergnderungen. 
Gr6Btenteils hat sieh das lymphatisehe Gewebe zu einer hyMinisierten Narbe um- 
gewandelt. Zwisehen den kollagenen :Fasern dieses Narbengewebes liegen ver- 
drgngte und atrophische Lymphknoten. An manehen Stel]en finder man knStehen- 
f6rmige Bildungen, die aus spgrlichen Fibrocy~en und kollagenen Fasern bestehen 
und den Eindruck yon vernarbten Granulomen maehen. 

Knochenrnarlc. Es wurden Stiieke aus dem Kuoehenmark des Femurs und der 

Abb. 9. L~mzphknoteniiberslcht. :~'~ehrere Granulome. 

WirbelkSrper untersucht. Sgmtliche Bestandteile des Knoehenmarkes sind ge- 
wucher~. Man fbldet eine ziemlieh starke tIgmatopoese, und zwar eineErythropoese. 
Von den Zellen der myeloisehen Reihe sind fast nur unreife Formen zu iinden. 
Vermehrt sind aueh die Megakaryocyten. Im Vordergrund aber steht die Wueherung 
der retikulgren Elemente. Sie isb eine diffuse oder umsehriebene, mit Bildung 
yon Granulomen, ghnlieh der in den anderen 0rganen bereits besehriebenen. Um 
die kleinen Knochenmarksarterien finder man eine hofartige Ansammlung yon 
ttistiocyten. 

Interessant sind die Bildungen yon/ibrinoidenHerdchen (Abb. 10), die meistens 
am Rand des Wueherungsprozesses zu sehen sind. Sie bestehen aus feinen, homo- 
genen, filzigen und seholligen Massen, die eine konzentrisehe Anordnung haben 
und sich mit Eosin fgrben. Bei der Fibrinfgrbung kommt ein feinmasehiges Fibrin- 
geriist zum Vorschein. Diese Herdohen haben den Umfang einer Knochenmark- 
fettkugel. Zwisehen den Fgden dieser homogenen Massen liegen sehr wenige lang- 
gestreekte Kerne. Die Herdehenbildung beginnt mit einer Art yon Schwellung 
der lgetioulumfasern, die die Fettzellen im Knoehenmark umspinnen. Gleichzeitig 
kommen wenige spindelige Zellen zum Vorsehein. Durch die weitere Anlagerung 
yon ghnliehen homogenen iYfassen formt sieh das ganze Gebilde. Eine Homogeni- 
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sierung tier filzigen M~sen fithrt zu einer Art yon Koagula~ionsnekrose, wenn 
nicht vorher eine HyMinisierung dieser M~ssen eingetreten ist. 

~ehrere Schnitte yon der Nilz, der Leber, den Lymphknoten und dem Knochen- 
m~rk wurden n~ch verschiedenen lY[ethoden fiir die D~rstellung yon Mikroorganismen 
gef/irbt; es wurden ~ber keine Bakterien nachgewiesen. 

Bei der mikroskopisehen Untersuchung der iibrigen Organe wurde auBer einer 
lockeren perivascul&ren Infiltration aus groBen lymphoeyten~hnlichen ZeUen in 

Abb. 10. Fib~.inoide Herdchen des Knochenmarks. 

einem Nierenprapara~ nichbs anderes Erw&hnenswertes gefunden. Die Broncho- 
pneumonie hatte keinen eigenartigen Ch~rakter. ])er Nierentumor w~r eine hyper- 
nephl~oide Gesehwulst, der M~genpolyp ein Fibrom. 

Die Tonsillen konnten leider nichg eingehend mikroskopiseh untersucht werden. 

Zu, sammenge/a[3t handelt  es sich um einen 63j~hrigen 3s dessen 
Krankengeschiehte  ziemlieh unklar  ist. Vor 17 J~hren ~alari~,  vor  
10 Jahren  Prosta tektomie.  15 Nona te  vor  seinem Tode bekam er eine 
Sehwellung s~mtlieher L y m p h k n o t e n  ohne irgendwelche Besehwerden. 
N~ch 4: Wochen  ging die Sehwellung wieder zuriiek. Uber  i J a h r  spS, ter 
kam er wegen Erh6hung  der Temperatur ,  Mfidigkeit un4  ailgemeinen 
Schw~chezusts ins Krankenhaus.  Dor t  wurde ein hoehgradiger 
Milz- und Leber tumor  gefunden. Duneben bestnnd m~giges, ziemlich 
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kontinuierliehes Fieber. Blutbild: Erythrocyten 4 Millionen, H/~moglobin 
70%. Die absolute Zahl der Leukocy~en v~riierte zwischen 6000 und 
12 000, mit einer Linksverschiebung und einer relativen Monocytose 
(10%). 7 Tage nach der Krankenhausaufnahme starb der Patient unter 
den Erseheinungen einer pr~mortalen Bronchopneumon~e. 

Klinisch wurde eine allgemeine Infek%ion kryp~ogenetischer I-Ier- 
kunft angenommen. Dabei wurde eine Erkrankung des h/imatopoctischen 
Apparates in den Bereich der M6gliehkeit gezogen. 

Im Vordcrgrund des ~athologisch.anatomischen Be]uncles stand eine 
Spleno- und Xepatomegalie (Mllz 1300 g, Leber 2650 g) mit massenhaften 
kn5tchenf6rmigen Infiltraten in der Leber und an/s InfaI-kten 
der Milz. Starke Schwellung der peritrachealen, peripa13kreatisehen und 
perigastrischen Lymphknoten. M/~Bige bis sehr geringe Schwellung der 
retroperitonealen, axil]aren und Leistenlymphknoten; fibr6se Um- 
wandlung der letzteren. Graurotes Knoehenmark. Bronchopneumonie 
in bcidcn Unterlappen der Lungen. Eitrige Bronchitis. Magenpolyp. 
Walnul~grofte, hypernephroide Gcschwulst der rechten l~iere. Kavernom 
der Leber. Prost~tahypcr~rophie. 

Das histologische Bild kcnnzeichnete eincn hyperplastisch-entz/ind- 
lichen Prozel~ subakuter bis chronischer Natur mit diffusen oder kn6t- 
ehenf6rmigen Zellproliferationen aus gewucherten, fixen Mescnehym- 
zellen, hauptss Retieuloendothelicn. Diese Granulome in der Mflz 
und in den Lymphknoten neigen zur Nekrobiose. Aul~erdem Mind in dcr 
Milz, den Lymphknoten und dem Knochenmark eigenartige ,,fibrinoide 
Netzkn6tchcn" vorhanden. Die Granulome befinden sich meistens in 
engem Zusammenhang mit den Blutgef/iBen der befallenen Organe (in 
der Wand oder in ihrer unmittelbaren N/s des h/tmatopoetischen 
Apparates. An diesem Zellwucherungsprozel] sind auch die Endothelien 
gr613erer Blutgef/~fte (besonders der Venen) der Mitz und Leber rnit- 
beteiligt. Es bilden sieh Endothelintimagranulome. Zu erw/~hncn ist die 
Bildung yon ,,Venenpolypen" in der ~ilz. Die peripheren Lymphknoten 
zeigen eine diffuse oder kn6tcheiff6rmige Vernarbung. Eine Neigung 
des Prozesses zur Vernarbung sicht man in ganz beginnenden Stadien 
auch in der Mflz und dcr Leber. 

Schon w/thrend der Sektion dieses Falles hatte man den Eindruck 
einer Erkrankung sui generis. Man konnte - -  makroskopisch wenigstens 
- -  nicht mit Sicherheit den Fall in irgendeine der bekannten systemartigen 
Affektionen des h/~matopoetischen Apparates einordnen. Deshalb wurde 
er mit dem allgemeinen Ausdruck ,,I-I~moblastose" bezeiehnct. Die 
mikroskopische Untersuchung hat die Eigenartigkeit des Falles bests 
Dieser entzfindliehe ProlifcrationsprozeB, vorwiegend der R.E.-Elemente 
des h/s Apparates, der eine eigenartige Granulomatose 
darstellt, paBt nicht in den Rahmen der bekamlten Granulomatosen. 
Die Lymphogranulomatose, die vielleicht mikroskopisch zu diesem 
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Prozef~ am ns steht, ist mit roller Sicherheit auszusehlieBen. 
Der ganze Aufbau dieses Falles ist yon dem der Lymphogranulomatose 
grundverscbieden. Es fehlen das eharakteristische Granulationsgewebe 
der Lyml0hogranulomatose und besonders die Sternbergsehen l%iesen- 
ze]len sowie die eosinophilen Zellen. Eine gewisse Polymorphie der 
gewucherten Zellelemente meines Falles ist keineswegs mit der Poly- 
morphie der Lymphogranulomatose zu vergleichen, tiler fehlen die 
ausgedehnten, unregelmgl]igen Nekrosen. Die nekrobiotisehen Granu- 
lome dieses Falles sind mehr mit den Typhomen zu vergleiehen. Eigen- 
artig in diesem Fall sind die fibrinoiden KnStehen der Milz, des Knochen- 
markes and der Lymphknoten. 

Eine gewisse Ahnlichkeit mit der Lymphogranulomatose besteht in 
der I~eigung zur bindegewebigen Umwandlung des Granulationsgewebes, 
die aber hier nieht so ausgesproehen ist. Aueh die Vernarbung der peri- 
pheren Lymphknoten hat nicht den Charakter der Narbenbfldung wie 
bei der Lymphogranulomatose, bei der die Zellinfiltration und die Granu- 
lationsbildung weitergeht, tiler ist der l~rozeB in den vernarbten Lymph- 
knoten zu vollkommenen Stillstand gekommen. Auf den Mangel einer 
starken Infiltrationsneigung des Granula~ionsgewebes ist in meinem 
Fall das Ausbleiben eines Zusammenwacbsens and Verbaekens der 
gesehwollenen Lymphknoten zurfiekzuffihren. Aus der Ahnlichkeit, die 
zwisehen den histologischen Bildern maneher Lymphknoten und den 
sog. beginnenden Stadien der Lymphogranulomatose besteht, kann man 
keineswegs irgendeinen Rfieksehlul~ machen; erstens, weft im Anfang 
jeder Granulomatose eine uncharakteristisehe Wueherung der Retieulo- 
endothelien der Lymphknoten besteht und zweitens, well an anderen 
Stellen meines Fa]les, wo der ProzeB zu roller Entwieklung kommt und 
sogar vernarbt, er keinesfalls den Charakter der Lymphogranulomatose 
annimmt. 

Was die M6gliehkeit anbetrifft, diesen Fall den sog. ,,atypisehen" 
Lymphogranulomatosen zuzureehnen, m6chte ich auf die Arbeit Stern- 
bergs fiber diese Frage verweisen and seine Worte wiederholen , , . . . .  dab 
der I~Iame Lymphogranulomatose nicht ffir jedes beliebige, im lymphati- 
sehen Apparat lokalisierte, sondern nur ffir ein ganz bestimmtes, dureh 
den histologischen Befund eharakterisiertes Granulationsgewebe An- 
wendung linden darf und dab sieh eben auf Grund des histologisehen 
Befundes verschiedene, oft fiber kleinere oder grSBere Abschnitte des 
lymphatischen Apparates ausgebreitete, chronisehe Entztindungsprozesse 
(,Granulomatosen') unterseheiden lassen." Anders ist der Fall, wenn wir 
den Begriff Lymphogranulomatose, wie Abrilcosso/] meint, als einen 
Sammelbegriff annehmen, der nach_~tiologie and Wesen ganz versehiedene 
Systemerkrankungen des lyphatischen Gewebes umfa[~t. Danaeh aber 
f~llt die Lymphogranulomatose in den Sammeltopf der Reticuloendo- 
theliosen. 
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So lange die Lymphogranulomatose ein rein histologiseher Begriff 
ist (Lubars&), muB man sich meines Erachtens lest an die spezifisehen 
und charak~eristischen histologischen MerkmMe dieses Prozesses halten. 
Damit ist man aueh nicht gezwnngen, fiir eine Spezifit/it des Erregers bei 
der Lymphogrannlomatose einzutreten. Die fiir die Lymphogranulo- 
matose charakteristischen Gewebsvergnderungen sind als eine bestimmte 
Art yon Gewebsreaktion aufzufassen, gleich, oh diese auf einen spezi- 
fisehen oder unspezifischen Erreger zuriickzufiihren ist. 

Mit der Frage der sog. atypisehen Lymphogranulomatose haben sieh 
vor kurzer Zeit auch Skworzo// und Ussanowa befaftt. Sic besehreiben 
drei F/~lle yon mikroskopiseh typisehen Lymphogranulomatosen mit 
atypisehen Bildern in manchen Organen. Sic meinen, ,,wenn derartige 
(atypisehe) Reaktionen unter gewissen Bedingungen in einzelnen Or- 
ganen oder in einer besonderen Gruppe yon Organen m6glich ist, so liegt 
kein Grund vor, dieselbe M6glichkeit auch fiir andere ergriffene Teile 
des Organismus in Abrede zu stellen". Es frag~ sich nun, w~rden die 
genannten Autoren bei ihren Fgllen wieder die Diagnose Lymphogranulo- 
matose stellen (gleich ob sie sie als, ,atypisehe" oder anders nennen wollen) 
wenn sie nirgendwo das typische Paltau/-Sternbergsehe Granulom ge- 
funden hgtten ? Wenn ja, dann miissen wit annehmen, dab die atypisehen 
Reaktionen, die sie in ihren Fgllen beschreiben, spezifisch und eharakte- 
ristiseh fiir die Lymphogranulomatose sind, denn sonst hgtten sie kein 
anderes Kriterium, auf dem sie ihre Diagnose aufbauen k6nnten. Abet 
auBer dem Pa~tau/-~qterr~bergschen Granulom sind mir wenigstens keine 
anderen Gewebsreaktionen bekannt, die die allgemeine Anerkennung ge- 
funden haben, dab auch sic fiir die Lymphogranulomatose eharakteristiseh 
sind. 1)as typisehe Granulom bleibt immerhin das Maggebende fiir die 
Diagnose. Will man die Fglle, wie die yon Skworzoif und Ussanowa, 
bei denen neben dem typisehen Lymphogranulom aueh atypisehe Bilder 
gefunden wurden, als ,,atypisehe" Lymphogranulomatose bezeichnen, 
dann mu6 man diesen Ausdruek nur auf diese F/~lle beschrgnken. Fiir 
diejenigen abet und besonders f/ir Biopsien, bei denen das typische Granu- 
lationsgewebe iiberhaupt fehlt, dabei aber eine Vermutung auf Lympho- 
granulomatose besteht, ist es meines Erachtens richtiger, yon ,,vermut- 
lichen" Lymphogranulomatosen oder yon klterationen, die der Lympho- 
granulomatose ,,ghnlieh" oder , ,verwandt" sind, zu sprechen. So wiirde 
man sieh einerseits vor den Gefahren schiitzen, bei Biopsien eine fMsche 
Diagnose zu s~,ellen und der eehten Lymphogranulomatose artfremde 
Prozesse zuzuschreiben, und andererseits wird dureh das u des 
Ausdruekes ,,atypisch" der Forschung auf diesem Gebiet freier Lauf 
gelassen, die Marmigfaltigkeit der Gewebsreaktionen bei den Infektions- 
erkrankungen besser studieren zu kSnnen. 

Daraufhin m6ehte ich aber betonen, dab es sieh bei meinem Fall 
weder um eine typische noeh ,,atypisehe" Lyml0hogranulomatose handelt. 
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Die Granulome haben an manchen Stellen (Milz, Lymphknoten), wie 
ausgefilhrt, eine gewisse Ahnlichkeit mit den Typhomen. Selbstver- 
st~ndlieh hat dieser Fall - -  sowohl kliniseh wie aueh anatomisch - -  iiber- 
haupt  nichts mit dem Typhus zu tun. Interessant ist aber, da~ in mancher 
I-Iinsicht einige Vers den typhSsen naheliegen, wie z .B.  die 
Intimagranulome nnd die fibrinoiden I-Ierdchen des Knochenmarkes, 
obwohl die letzteren beim Typhus mehr den Charakter yon sekund~ren 
nekrotisierenden Typhomen haben. 

Der systemartige Charakter dieses infektiSs-reaktiven Wucherungs- 
prozesses des,,engeren" R.E.S. ordnet den Fall zwischen die sog. Reticulo- 
endotheliosen. Vor einer ,,reinen" Retieuloendotheliose im Sinne Letterers 
kann hier nicht die Rede sein, weil sich nicht nur paraplastische Sub- 
stanzen des reticuls Gewebes bilden, sondern sieh aueh das Binde- 
gewebe und das Endothel der grSl~eren Blutgefi~Se an diesem Krankheits- 
prozeB beteiligen. Der Fall /gllt in die Gruppe der in/ekti6s bedingten 
entziindlichen ReticuloendotheIiosen, wie sic Sternberg zusammen/a[3t. 

Ich werde darauf verzichten, diesen Fall mit einzelnen in diese Gruppe 
gehSrenden zu vergleichen. Alles ist hier sehr verschwommen. Die 
Deutung der einzelnen F•lle ist verschieden, und die Aufmerksamkeit der 
Beschreiber wird meistens so stark yon der ]-typerplasie des I%.E.S. 
gefesselt, da6 ein Zusammenbringen der wirklich zusammengehSrigen 
F~lle zu schwierig ist. Xhnlichkeiten mit meinem Fall weist der Fall 22 
yon Terplan und Mittelbaeh auf. Wenn wir den Streptococcus als den 
tats~ehlichen Erreger dieser Krankheit  annehmen, dann stimmt dieser 
Fall auch ~tiologisch mit mehreren der sog. infektiSs-reaktiven Reti- 
culoendotheliose iiberein. 

Nachdem wir orientiert sind, wo dieser Fall ungefghr hingehSrt, 
mSchte ich zu der Hauptfrage dieser Arbeit ilbergehen, ngmlich mSg- 
lichst das Wesen, die Pathogenese und die tiefere Deutung dieses infek- 
tiSs-reaktiven Geschehens auf Grund meiner histologischen Befunde zu 
kls 

Eine Reihe dieser Befunde hat reich dazu gefilhrt, die Frage zu erSrtern, 
ob nicht in diesem Fall eine ,,Umstimmung" des Organismus, eine ana~ 
tomisch erweisbare ~nderung der Reaktionsfi~higkeit der Gewebe besteht. 

Die experimentelle Forschung der Gewebsallergie und der Morphologie 
der immunisatorischen Vorg~nge (R6ssle und seine Schiller, Gerlach, 
Klinge, Dietrich, Siegmund u. a.), wie auch die histologische Erforschung 
mehrerer a]lergischer Erkrankungen beim Menschen haben eine Reihe 
yon Gewebsveri~nderungen zur Kenntnis gebraeht, die charakteristisch 
filr ,,umgestimmte" Organismen mit ver~nderter (besonders gesteigerter) 
Reaktionsf~higkeit ihrer Gewebe sind. 

In  der Milz und den Lymphknoten wurden wiederholt bei einwandfrei 
allergisehen Krankheiten eigenartige nekrose~hnliehe Netzkn6tchen be- 
sehrieben, die mit den i~hnlichen Bildungen meines Falles ilbereinstimmen. 
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Klinge erw/~hnt bei I~heumatismusf~tllen in der Milz und den Lymph- 
knoten ,,fibrinoide Quellungen des Follikelretieulums . . . .  , die an Nekrose 
erinnel~a und ihr wohl gleichkommen kSnnen." Ahnliehe Ver~nderungen 
wurden in der Milz bei Sepsis lenta besehrieben (Tschilikin). Meyer- 
DSrken beschreibt bei einem Fall yon Sepsis mit allergischer Reaktion 
und hyperergisch-entziindlichen Bindegewebsalterationen in Form einer 
Periarteritis nodosa ~hnliche eigenartige feinf~dig-wolkige tterde in der 
Milz und in den Lymphknoten. Besonders auffallend ist die _~hnliehkeit 
zwischen den fibrinoiden NetzknStchen eines Falles RSssles yon ,,rheu- 
matischer, periarteriitiseher Grauulomatose" und denjenigen meines 
F~ltes. 

Dieser Fall RS~sles machte makroskopisch den Eindruek einer Miliar- 
tuberkulose. Die mikroskopische Untersuchung ergab den Naehweis, 
dal3 es sieh um eine weitverbreitete Arteriitis bzw. Periarteriitis handelte 
mit rheumatischen Granulomen, Nekrosen in der Gef~l~wand, fibrinoider 
Verquellung der Intima und anderen fiir die ,hyperergisehe Entztindung" 
eharakteristischen Ver~nderungen. In der Milz fanden sich ~ul3er den 
tuberkel~rtigen Herden mit eigenartigen Nekrosen um die Follikelarterien 
rundliche Ansammlm~gen eines feinknorrigen, bei Eosinf~rbung rStliehen 
Ne~zwerkes ohne Zellen, die RSssle als primiire/ibrinoide NetzknStchen ~ 
bezeiehnet. Diese KnStehen standen in Zusammenhang mit den Follikel- 
~rterien oder sal3en frei in der Pulpa. 

Auch bei der experimentelIen Gewebsallergie hat m~n ahnliehe Ver- 
~nderungen erzeugt. Klinge fand beiDurehspfilung isolier~er Milzen sensi- 
bilisierter Kaninchen mit spezifischem Serum Veranderungen des Follikel- 
reticulums, namlieh eine Quellung und Nekrobiose. Er ffihrt diese Ver- 
/~nderungen auf die Beriihrung der sensibilisierten Gewebe mit dem 
Antigen zurfick. Der Gang der Gcwebsallergie spielte sich bei diesen 
Experhnenten in bestimmten Teilen des R.E.S. ab und aufJerte sich durch 
Alterationen des reticul~ren Gewebes. 

Die Definition RSssles ,,prim~re fibrinoidelXetzknStchen" sowie die 
Beschreibung Klinges dieser Gebilde als Quellungen des Follikelretieulums 
sprechen daftir, da~ beide das wahre und tiefere Wesen dieses Vorganges 
erfaf]~ haben. Jedoeh fehlt eine eingehende Untersnehung und Beschrei- 
bung dieser fibrinoiden Sehadigung des Reticulums. Der vorliegende 
Fall hat mir erlaubt, diese Ver~nderung des t%etieulums in verschiedenen 
Org~nen (1V[ilz, Lymphknoten, Knochenmark) und mit versehiedenen 
F~rbungsmethoden ihren Entstehungs- und Entwieklungsgang gut zu 
verfolgen und zu studieren. Besonders belehrende Pr~parate erhielt ieh 
mit der Azan-Mallory-F~rbungsmethode. 

Die l%eticulumfasern zeigen bei der Azan-Fs meistens in der 
Umgebung kleinerer Arterien, und zwar derFollikelarteriolen, eine f~rbe- 
risehe Umwandlung. Kleine Abschnitte dieser Fasern fgrben sich start 

RSssle: Virchows Arch. 288, 812, Abb. 20. 
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blau rot, ohne irgendwelehe Vers ihrer Form und ihres Verlaufes 
zu zeigen, w~hrend sich die t~asern in ihrem weiteren Verlauf, wie normaler- 
weise, blau fs Dutch diese Umwandlung yon mehreren sieh durch- 
fleehtenden Retieu]umfasern bildet sich Bin kleines, feinmasehiges, rotes 

Abb .  11. P r i r a~res  f ib r ino ides  N e t z k n S t e h e n  der  l~[ilz (Azan-Mallory~F~rbung). A m  R a n d e  
des K n S t e h e n s  besonders  r e c h t s  u n t e n  u r a  das  k le ine  Gef&13 beg innende  f~rber i sche  ( f ibr inoide)  
r o t e  U m w a n d l u n g  der  f e inen  b l a u  g e f ~ r b t e n  I t e t i c u l u r a f a s e r n .  Das  t~nS tehen  b i l de t  s ieh  
a u s  f i b r i no id  ge sehhd ig t en ,  g e q u o l l e n e a  l ~ e t i e u l u m f a s e r n  ( ro te  Masehen  u n d  I~2Iumpen des  
Netzwerkes) ,  zwisehen  d e n e n  die unverfi~uderten F a s e r n  s ieh b l a n  f~rben .  (N~iheres i r a  Tex t , )  

Netzbiindelehen. Der Vergleieh dieser P~aparate mit fiir Fibrin gef&rbten 
Sehnitten zeigt, dal3 diese Umwandlung der Fasern eine fibrinoide ist. 
Die l~'ibriIxf/~rbung ist sehon bei den beginnenden Stadien der Umwand- 
lung positiv. Allms ergreift die fibrinoide Umwandlung grSgere Ab- 
sehnitte der geschs Fasern, und gleiehzeitig beginnt eine Quellung 
derselben. Dureh Zunahme der Verquellung und LokMisierung des Seha- 
dens kommt das fibrinoide NetzknStehen zu einer eharakteristisehen 
Form, n~mlich eines breitmasehigen Netzes mit bei It~malaun-Eosin 

Virehows  Arch ly .  Bd .  296. ~ 4 a  



520 Alexander Symeonidis: Die infekti6s bedingte sog. Retieuloendotheliose 

rosa-r6tlich, bei van Gieson gelb und Azan leuehtend rot gef/irbten Maschen 
(Abb. 11). Die Fibrinf/irbung ist immer positiv, nicht aber in der ganzen 
Breite der gequollenen Fasern, sondern nur in einem Tell derselben. 
Die Silberimpr/ignation bleibt in diesem Stadium der vollen Entwicklung 
der fibrinoiden ScMdigung der Fasern negativ. Bei den versilberten Yr/i- 
paraten sieht das Kn6tehen wie eine graubraune, verschwommene Masse 
bus. Die im KnStchen intakt gebliebenen Fasern lassen sich gut ira- 
pr~gnieren. Dasselbe gilt aueh ffir die Azan-Pr/iparate, bei denen die un- 
gesch/idigten Fasern odor Faserteile leuchtend blau zwischen den roten 
Masehen zum Vorschein kommen. Die fibrinoide Sch/idigung des Reti- 
eulums hSrt meistens am ,,Kof" der Follikel auf. An diesen Stellen gehen 
die lymphocyt/iren Elemente gr61]tenteils zugrunde. Von den sp/ir- 
lichen Reticulumzellen sieht man nut  zusammengeschrumpfte, abge- 
plattete, langgestreckte Kerne, die am Rand oder zwischen den geciuol- 
lenen Fasern liegen und von ihnen verdeckt werden. 

Das weitere Sehicksal des Netzkn6tchens ist eine I-Iomogenisierung 
und Umwandlung in eine Art yon Koagulationsnekros% oder die fibri- 
noiden ~aschen gehen direkt in I-IyMinisierung und Vernarbung fiber. 
hn  letzteren Fall ballen sich die gesch/idigten Fasern zu Klumpen zu- 
sammen, die sich bei Azan blau und nach van Gieson rot f~rben. Bei 
I-Iamalaun-Eosin bleiben diese Klumpen ungefarbt und sehen wie homo- 
gene, glasige, hellgelbliehe Massen aus. Vollkommen vernarbte KnSt- 
ehen babe ich in meinen Pr/iparaten selten gefunden. 

Die obige Schilderung der fibrinoiden Umwandlung des Reticulums 
mit der KnStchenbildung zeigt klar, warum die Bezeichnung RSssles ffir 
die Gebilde ,,prim/ire fibrinoide NctzknStchen" vorziiglich ist. Besonderen 
Wert lege ich auf das Wort ,,primiir", das einerseits das Primate der Reti- 
culumsch/idigung ausdrfickt und andererseits eine seharfe Trermung 
zwisehen diesen und anderen nekrotischen Herden macht. Diese nekroti- 
schen I-Ierde, die beim erstcn Anblick und bei den gewShnlichen F/irbungs- 
methoden den prim/iren Netzkn6tehen ahneln, sind zur Nekrobiose ge- 
sehrittene Granulome. 

Obwohl beide Gebilde, das fibrinoide KnStchen und das Granulom 
morphologische Erseheinungen ein und desselben Prozesses sind und 
meistens denselben Ausgang (Nekrobiose und Vernarbung) zeigen, be- 
steht zwischen beiden ein sehr wesentlicher Unterschied. Sic unterscheiden 
sieh nach der Art bzw. nach dem Grad der Gewebsreaktion auf die sch/id- 
lich wirkende Ursaehe, die wieder yon dem Grad der Gewebssensibili- 
sierung abh/ingt. Die prim/ire fibrinoide Sch/idigung des Reticulums stelle 
ich mir als eine Art yon starkem ,,Gewebsshock" vor, der auf die St/irke 
der Gewebsempfindlichkeit und die Natur  des Allergens zurfiekzuffihren 
ist. Die Granulombildung ist etwas ,,milderes", und ihre LokMisation am 
Rande der Netzkn6tchen spricht daftir. Damit kommen wir zu der Frage : 
Ist das prim/ire fibrinoide NetzknStchen der fibrinoiden Schadigung des 
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kollagenen Bindegewebes beim Rheumatismus, n~mlieh dem ,,rheumati- 
sehen Frtihinfiltrat" gleiehzusetzen ? 

Das rheumatisehe Friihinfiltrat, dessen Aufdeekung und genaueste 
Beschreibung wit Klinge verdanken, ist eine Entartung der mesenehy- 
malen Grundsubstanz, die mit Aufquellung und ehemiseher Anderung 
dieser Substanz einhergeht. Nikroskopiseh erseheinen diese Umwand- 
lungen der Bindegewebssubstanz Ms stark liehtbreehende, waehsartige 
Massen, die sieh tells als Fibrin f/~rben, also eine fibrinoide Degeneration 
des Bindegewebes im Sinne Neumanns. In diesem Bindegewebsabsehnitt 
sind die Fibrillen erhalten und lassen sieh mit Silber impr~gnieren. In 
spgteren Stadien bildet sieh dureh Wueherung der frtiher zusammen- 
gesehrurnpften Bindegewebszellen aus diesen fibrinoiden Herden das be- 
kannte typisehe Rheumatismusgranulom. 

Im Grunde genommen sind meines Eraehtens das rheumatisehe 
Friihinfiltrat und das ptims fibrinoide Netzkn6tehen dieselbe allergisehe 
Gewebsver~nderung. Die Untersehiede, die zwisehen beiden bestehen, 
sind nieht auf Versehiedenheit des Prozesses, sondern der Gewebsart, 
in der sieh das Mlergisehe Gesehehen abspielt, zuriiekzufiihren. Das 
Retieulum entsprieht dem Bausehema des fetalen Mesenehyms. Das 
Fasernetz des retikuls Gewebes ist ,,indifferenter" Natur (Hueck). Das 
kollagene Bindegewebe entsprieht einer mehr differenzierten Form des 
Mesenehymsyneytiums. Das Wesentliehe ist, daft in beiden Fs die 
protoplasmatisehe Grundsubstanz dieselben ehemiseh-physikalisehen 
~nderungen erfghrt, die mit unseren heutigen Untersuehungsmethoden 
als eine Quellung und fibrinoide Degeneration erseheint. 

Eine fibrinoide Degeneration des Bindegewebes ist meist der Aus- 
druek einer fiberaus starken und konzentrierten bakteriellen Sehgdigung 
des Gewebes (Borst). Bei bestehender GewebsMlergie findet man die- 
selben Ver~nderungen, ohne dag im Sehnitt, sowie meist dureh die Kul- 
tur pathogone Keime naehgewiesen werden. In meinem Fall wurden in 
den Sehnitten, und zwar aueh an den Degenerationsstellen keine Keime 
gefunden. AuBerdem spreehen der klinisehe Verlauf und das anatomisehe 
Bild der Krankheit  gegen eine hohe Virulenz des Erregers, der kulturell 
naehgewiesen wurde. Ieh fasse also die prim~ren fibrinoiden Netz- 
knStehen meines FMles, wie aueh diejenigen der erws Mlergisehen 
Erkrankungen als Gewebsvergndenmgen auf, die auf Grund einer ver- 
5mderten Reaktion des retikulgre~ ~ Ggwebes zustandegekommen sind 1. 

Denselben Prozeg stellen aueh die fibrinoiden Herde der Lymph- 
knoten und des Knoehenmarkes dar. Der Untersehied, der in der Form 

1 Dureh die Liebenswiirdigkeit yon Professor C. Sternberg habe ieh die Gelegen- 
heir geh~bt, ein pa~r Pr~parute des Falles yon Akkiba zu untersuchen. In der Milz 
bestanden ausgedehnte Nekrosen, in denen zahlreiche Streptokokken gefunden 
wurden. Diese Nekrosen haben fiberhaul?t nichts mi~ den fibrinoiden Ne~zkn6tchen 
zu tun. Sie waren regelreehte ausgedelmte Gewebsnekrosen. 

84~* 
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zwisehen den Netzkn6tehen der Milz und den fibrinoiden Herdehen 
des Knoehenmarkes besteht, ist auf topographisehe Verschiedenheiten 
der Einordnung des retieul~ren Gewebes in diesen Organen zuriiek- 
zufiihren. 

Eine Umwandlung einer solchen fibrinoiden Retieulumsch~digung 
in eine Granulom habe ich in meinen Prs nicht gesehen. Die 
Granulome wuehern meist vom Rand eines NetzknStehens aus, oder 
liegen vollkommen unabh~tngig yon diesen im Organgewebe. Die Granu- 
lombildungen meines Falles sind nieht mit denjenigen des ]~heumatismus 
zu indentifizieren. Beim letzteren wuehern die Bindegewebszellen 
lnl6tehenf6rmig, und zwar an der Stelle eines Friihinfiltrates mit Riesen- 
zellbildungen, ~hnlich den Fremdk6rperriesenzellen. Kurzgesagt, das 
rheumatische Granulom stellt eine hyperergiseh-entziindliehe Reaktion 
des Bindegewebes eines sensibilisierten Organismus dar. In meinem Fall 
handelt es sich um eine entziindlieh reaktive Zellwucherung des ,,engeren" 
R.E.-Apparates. Die Granulome bilden sich aus gewucherten Retieulo- 
endothelien und ihren Vorstufen. Der Prozel3 verbreitet sieh nieht im 
ganzen Mesenehym des Organismus, sondern spielC sieh nur im ,engeren" 
aktiven Mesenehym ab. Auf diese wiehtigen Merkmale werde ieh weiter 
unten zuriickkommen. 

Wichtig ist, dal~ bei einer solehen subakut bis chronisehen allgemeinen 
Streptokokkeninfektion der l~.E.-Apparate mit einer ungewSh,flieh starken 
Proliferation und gesteigerter phagoeyt~rer (Erythroeytophagie) Ts 
keit reagiert. Solehe hoehgesteigerten, proliferativen und funktionellen 
Vorg~tnge im R.E.S. kommen bei hoehimmunisierten bzw. allergiseh 
gewordenen Organismen vor. 

Die Morphologie der immunisatorisehen Vorg~nge wurde in der 
neueren Zeit eingehend experimentell mit lebenden oder unbelebten Anti- 
genen studiert. Trotz der verschiedenen Ergebnisse und ihrer Deutung 
stimmen die Befunde in der Tatsaehe fast immer dahin iiberein, dab bei 
den vorbehande!ten Tieren das R.E.S. mit einer starken Hyperplasie, 
Hypertrophie und Proliferation der g.E.-Elemente, wie aueh mit ehler 
Steigerung der phagocytgren Tgtigkeit der Reticuloendothelien ant- 
wortet. In solchem Ausmal3e kommen diese Merkmale bei nieht vorbehan- 
delten Tieren nicht vor. Auf Einzelheiten dieser hoehizlteressanten Frage 
der Morphologie der Immunitgts- und Allergielehre kann hier nicht 
eingegangen werden. Des Interesses halber m6ehte ieh erwghnen, dab 
diese lebhafte, proliferative und funktionssteigernde Aktivierung der 
R.E.-Zellelemente, die nach Epstein und der allgemeinen Meinung in 
ursgchlieher Beziehung zu der Antik6rperbildung steht, yon Ehrich 
anders gedeutet wird. Dieser kommt auf Grund seiner Experimente, 
und zwar dureh Vergleieh der mesenchymalen Reaktionen der mit 
abget6teten Staphylokokken immunisierten Kaninchen mit dem Agglu- 
tinintiter im Blur zu dem SchluB, dab die wuehernden Zellen des 
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R.E.-Apparates nicht als Antik6rperbildner gedeutet werden kSnnen, 
sondern als Ausdruek einer pathologischen Abwehrlei~tung aufzufassen 
sind. 

Es ist vor allem das Verdienst Siegmunds, dab die lV[orphologie der 
immunisatorisch-allergischen Vorgs in Parallele mit dem Verhalten 
der Retleuloendothelien und Gefs bei mensehlichen All- 
gemeininfektionen gestellt wurde. Dieser Vergleieh hat ibm gezeigt, daft 
bei mensehlichen Erkrankungen Typen aufgestellt werden k6nnen, welehe 
den Ausdruek einer charakteristisehen 1%eaktionsweise des Mesenehyms, 
und  zwar des ,,aktiven", somit der Gefgl]endothelien in Beziehung zur 
Immunit~tslage des Organismus zeigen. Vor allem hat Siegmund in seine 
Lehre die chronische Sepsis beim 1Vfensehen, und zwar die Sepsis lenta 
einbezogen, die auch yon Kuczynslci und Wolf in dieser Hinsicht studiert 
wurde. Bei dieser Erkrankung sind die histologischen Befnnde im h/~mato- 
poetischen und Gef~Bapparate sehSne Beispiele fiir die ,,umgestimmten" 
Gewebsreaktionen, besonders des uns interessierenden l~.E.-Apparates 
und der Blutgef~l]e. 

~ein Fall, eine Streptokokkenallgemeininfektion, 1/tilt sieh yore Stand- 
punkt der 1%eaktionsweise seitens des R.E.S. in Parallele mit der experi- 
mentellen Streptokokkeninfektion bei immunisierten Tieren (Siegmund, 
Louros u. a.) stellen. Die lebhafte proliferative und funktionssteigernde 
Aktivierung des ,,~ktiven" Mesenchyms, besonders hier des ,,engeren", 
ist in diesem l~all noch ein Ausdruck der anatomisch naehweisbaren 
Xnderung (Steigerung) der Re~ktionsfs des Organismus. Die Ahn- 
liehkeit in der Art der ]~.E.-ge~ktion dieser Streptokokkeninfektion 
mit ,,spezifisehen ~' Erkranknngen, wie dem Typhus und der Lympho- 
granulom~tose, wie sehon angefiihrt, hebt die Wichtigkeit der Rolle der 
KSrperverfassung im vorliegenden Krankheitsgesehehen hervor. 

Eine besondere Bespreehung verdienen die Gef~Bvers 
dieses Falles, zun/~chst der Milzarteriolen, Die Arteriolenw/~nde zeigen 
eine Verquellung und Absplitterung, wie aueh Auflagerung yon hyalinen 
Massen unter dem Endothel. An manehen Stellen finder sieh eine voll- 
kommene Hyalinisierung und Vernurbung der Arteriolen. Aueh regel- 
rechte Nekrosen der GefaBwand sind zu sehen. Die ver~nderten Arteriolen 
sind fast aussehliel]lieh in der Ns oder in der ~fitte eines fibrinoiden 
I~etzknStehens zu Iinden. Diese Gefs sind nicht etwa 
als eine zuf/~llig mit der Hauptkrankheit zu gleieher Zeit bestehende, 
sog. Arteriolosklerose ~ufzufassen, sondern miissen Ms ein wiehtiges Merk- 
real yon Gef~l~sehadigung des besproehenen Krankheitsprozesses gedeutet 
werden. Daffir sprieht erstens der enge Zusammenhang der Arteriolen- 
vers und zwar der Fol]ikelarteriolen mit den fibrinoid ge- 
seh/~digten Milzretieulumherden, zweitens die Loka]isation der Sch/~di- 
gung fast ausschliel~lich in den Mflzarteriolen und drittens die Starke der 
Sch~tdigung (Nekrose!), die bei der Arteriolosklerose gew6hnlieh nieht 

u  Archiv.  Bd. 296. 3413 
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vorkommt. Diesen Milzarterienvergnderungen wird eine besondere Stelle 
im histologischen ,,Systemkomplex" der Gewebsalergien zugeschrieben 
(R6ssle, Klinge). Dariiber hinaus verweise ich auf die Arbeiten yon Fahr 
fiber die Nierengef~t$ver~nderungen. 

Die Adventitiazellinfiltrationen, wie auch die GefgBwandgranulome, 
die ihren Ausgang yon den gewucherten Adventitiahistiocyten nehmen, 
sind dem Wneherungsprozefl sKmtlieher R.E.-Elemente des blutbildenden 
Apparates gleiehzusetzen. Ubrigens sind solehe perivaskularen histio- 
eytgren Infiltrate ein konstanter Befund bei sensibilisierten Tieren mit 
gesteigerter Gewebsreaktion (Siegmund, Louros, Epstein). Von grSftter 
Bedeutung sind die intimaver/mderungen dieses Falles, die sich am 
besten an den Lebervenen studieren lassen. Sie bestehen haupts~chlich 
in einer Wucherung des Endothels, die bald einen diffusen, bald einen 
umschriebenen Charakter hat. In letzterem Fall bilden sich kleine Intima- 
granulome durch Endothelproli~eration. Die gewucherten Endothelien 
befinden sich in loekerem Zusammenhang, und mehrere davon liegen 
frei im Lumen (Abb. 7). Ob hier ein intravitaler Vorgang oder eine Art 
yon Desmolyse im Sinne Rsssles vorliegt, bleibt dahingestellt. In einem 
Fall v on Endophlebitis hepatica allergiseher Natur schreibt Rgssle, 
daft die Bildung der Intimaendothelgranulome mit einer AblSsung der 
Endothelschicht beginnt und sich eine Vermehrung der Zellen, wie in 
einer Gewebekultur, anschlie~t. Ob in meinem Fall die Intimagranulom- 
bildungen auf dieselbe Art und Weise zustandegekommen sind, konnte 
ich nieht feststellen. Bei anderen Gefgften, und zwar bei Xsten der Vena 
portae bleibt der vielzeilige Besatz der gewueherten Endothelien in 
festem und engem Zusammenhang (Abb. 6). 

Eine ~ndere Art yon intimaknStehenbildnng ist der ,,Venenpolyp "~', 
wie ihn die Abb. 3 in einer Milzvene darstellt. Diese knStchenfSrmige 
Bnckelbildung der Intima, die aus einer polypenfSrmigen Unterpolste- 
rung des Endothels mit einer eosinrot gefgrbten Masse besteht, ist mit 
einem ~hnlichen Befund Rgssles in einer Lebervene zu vergleichen 
Diese Bildungen entstehen naeh Rgssle dnreh fibrinoide Ver~ndernng des 
subendothelialen Bindegewebes tier Intima. RSssle t r i t t  mit Nachdruek 
ffir den allergisch-hyperergisch-entziindlichen Charakter der oben er- 
wghnten Gef~l~ver~nderungen ein, was mein ~all nur best~tigen kann. 

Im Laufe der letzten Jahre wurde fiber die sog. Intimagranulome experimentell 
viel gearbeitet und diskutiert. Siegmund hat zuerst unsere Aufmerksamkeit auf 
Gef~l~vergnderungen besonderer Art gelenkt., die ,,auf bestimmten Infektlons- 
verh~tltnissen mit abgestufter Giftwirkung beruhen". Er hat bei seinen Arbeiten 
dureh wiederholte Colibaeillenbespritzungen Intimagranulome an den Milz- und 
besonders den Lebervenen yon Kaninehen erhalten. Die ~Siegmundset)en Intima- 
granulome sind ,,Endo~helwueherungen, die einfacher Sehwellung der Endothelien 
mit starkem 0dem des subendothelialen Gewebes fiber lokale Endotheldesquamation 

1 RSssle: Virchows Arch.' 288, 796, Abb. 8. 
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mit kleinen Endothcldefekten und Fibrinthrombcn hi~iihrend zu gr51teren, inti- 
malen Zcllprolifcrationen, wandst~ndigen Monocytenp01stern und endotheltiber- 
klcidcten FibrinknStchen". Siegmund vcrweist auf entsprechcnde Vorkomranisse 
bei mcnschlichen Allgcmeininfektionen, bei dencn bald diffus, bald hcrdfSrmig 
Intimacndothelwucherungcn vorkommcn, die nicht selten zcrfallen und sich in 
FibrinknStchcn umwandcln. Klinge hat ~tmliche Gef~Bver~nderungen bei seinen 
bckannten Experimenten fiber die Gcwcbsallergie erzielt. 

Diese Intimagranu|ome, die als Ausdruck yon Gewcbssensibilisation und Ms 
besondcres Mcrkmal der Morphologic der Immunit~tsreaktionen gelten, haben 
seitcns der Aschof/schcu Schulc eine scharfe Kritik gefunden. Aseho[[ selbst hat 
neuerdings das Wort ergriffen. Auf 'Grund der Arbeiten seiner Schiller Ku,ama 
und Ewald lehnt er einc Aktivierung der gewShnlichen Gcf~l~cndothelien, wie sie 
Domagl~, Oeller, Siegmund uud Haqnmerschmid vorbringcn, ab. Nach ibm sind die 
Siegmundschcn In~imagranulome niehts anderes als klcinc organisicrte Thrombcn. 

Diese Streitfrage betrifft mehr die Ergebnisse yon experimentellen 
Arbeiten. F~r uns bier ist das Wiehtige, dal~ eine Anzah] yon allergischen 
und spezifischen Krankheiten beim Mensehen (Tuberkulose, Typhus, 
Lymphogranulomatose, l~heumatismus und rheumatoide Erkrankungen,  
Sepsis lenta usw.) mit solchen Endothelintimagranulomen einhergehen. 
Der ~orliegende Full, eine allgemeine Irffektion hSchstwahrseheinlieh 
yon Streptokokken mit mehreren Merkmalen yon Gewebsallergie und 
starker Aktivierung des R.E.S. zeigt aueh diese]ben Intimaendothelpro- 
liferationen, wie die der oben genannten Erkrankungen. 

Die menschliche Pathologie lehrt uns, dait beide, d. h. Intimaendothel- 
wueherungen and allgemeine Gef~itthrombosierung mit Organisation 
sogar in :Form yon eigenartigen Erkrankungen vorkommen kSnnen. 
DieEndothelaktivierung dieses Falles ist ein gates Beispiel ffir das erstere. 
Ein Beispiel ffir das letztere ist ein Fall yon subakuter Sepsis mit aus- 
gedehnten rfiekf~lligen Thrombosen des grSl~ten Tells der KSrpervenen 
und folgender Organisation m i t  ]~ekanalisation, der yon Professor 
Catsaras und Verfasser beschrieben w~rde. 

Die bis jetzt besprochenen histologischen Befunde dieses Falles be- 
trafen die aktiven Reaktionserscheinungen dieses Prozesses. Die Invo- 
lution t r i t t  mit der Vernarbung der pathologisehen Gewebsbildungen ein. 
Die fibrinoide l~eticulumdegeneration geht direkt in Vernarbung und 
Hyalinisierung fiber. Dasselbe Schicksal haben die Zellwucherungsherde. 
Bei diesen beginnt die Vernarbung dutch Koll~genisierung des gewueher- 
ten Reticulums. In den befallenen inneren blutbereitenden Organen 
fanden sich nur solehe beginnenden Vernarbungen. Vollkommen and 
regelreeht vernarbte Seh~tdigungen waren nut  in den peripheren Lymph- 
knoten zu sehen. Diese vernarbten Lymphknoten verdienen besonders 
unsere Aufmerksamkeit. Mit ihren dfff'usen und knStehenartigen Formen 
zeigen sie, dab sie abgelaufene Zellwueherungsprozesse, g]eich denen 
in den inneren Organen, sind. 

Dieser Befund steht in ~r Einklang mit den Angaben des Kranken, 
dal~ er 15 Monate vor dem T0de eine SchweHung seiner Lymphknoten 
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(selbstverst~ndlich der peripheren) bemerkt hat, die nach ~ Wochen 
zurfickgegangen ist. Das Alter des Narbengewebes, das in s~mtlichen 
befallenen Lymphknoten dasselbe ist, entsprich~ der Zeit, die nach dem 
R~ickgang der Lymphknotenschwellung abgelaufen ist. Die ]etzt ge- 
fundenen Narben ohne Reaktionsmerkmale sind die Reste des damallgen 
abgelaufenen Wuvherungslgrozesses der Lymphknoten. Diese Feststellung 
ist yon gr58ter Wichtigkeit. Es wird damit anatomisch bewiesen, dal3 
diese Krankheit stufenweise verlaufen ist. Dieses spricht fiir eine wieder- 
holte Ansehwemmung der krankmachenden Urs~ehe im Organismus, 
die die Ver~nderung der Gewebsreaktionsf&higkeit hervorgerufen hat. 

Es fragt sich nun, ist tatss der gezfichtete h~molytisehe Strepto- 
coccus der Erreger dieser Erkrankung ? Nach der aRen Auffassung der 
Spezifit/~t der Infektionskrankheiten kSnnte eine so]che Frage kaum er- 
5rtert werden. Ein gewShnlicher Eitererreger, wie der Streptococcus, 
konnte nicht fib eine solche sui generis Kr~nkheit, die auf eine,Spezifit~t" 
deutet, in Betracht gezogen werden. Unsere heutigen Kenntnisse haben 
nicht mehr die Starrheit der alten Lehre. Gerade der Streptococcus 
wird ftir eine Anzahl allergiseher Erkrankungen mit so]chen ,,spezifisch" 
morpho]ogischen Merkmalen beschuldigt (RSssle, Fahr u.a.). Auch 
experimentell wurde dasselbe mehrmals best&tigt (Kuezynski und Wolf, 
Dietrich, Siegmund, Swifft u. ~.). Die Wandelbarkeit der Reaktions~r~ 
des Makroorganismus und der Wechsel in der Besehaffenheit des Mikro- 
organismus w~hrend des Krankheitsgesehehens kommt am deutlichsten 
bei den wiederholten Streptokokkeninfektionen (Streptococcus viridans !} 
zum Vorsehein. Die Deutung des Rheumatismus, einer n~ch der frfiheren 
Auffassung xaz' ~oz~r spezifischen Krankheit (,,Rheumatismus infec- 
tiosus specificus" Gr(~ff), a]s Hyperergieph/~nomen gegenfiber einem 
Streptokokkeninfekt zeigt uns die I~olle dieses Erregers ffir die allergi- 
schen Krankheiten. 

Die oben aufgeffihrten Tatsachen erlauben mit der h/%hsten Wahr- 
scheJnlichkeit den geztichteten Streptococcus als den Erreger der vor- 
liegenden Krankheit anzunehmen. AuBerdem muft man beriicksichtigen, 
dab bei mehreren F/~llen yon sog. infektiSs-reaktiver Reticuloendotheliose 
der Streptococcus als der pathogone Keim nachgewiesen wurde. 

Es fragt sich nun, wie und w~rum ein Eitererreger, der Streptococcus, 
eine solche eigenartige l~eaktion hervorgerufen hut. Diesen Prozel3 
kann man nicht auf eine gesteigerte Virulenz des Erregers zurfickffih_ren. 
Gegen eine st~rke Bakterienanschwemmung im KSrper und Gewebe 
spricht d~s Fehlell derselben in den histologisehen Schnitten. Auch eine 
starke Giftwirkung yon Toxinen ist ~uszuschliel]en. Sowohl der klinische 
Verlauf, wie auch der anatomische Befund sprechen gegen einen schweren 
septischen Zustand, bei dem die Infektionskeime die Oberh~nd gewonnen 
h~ben. Gerade das Umgekehrte ist anzunehmen, dab hier eine Ab- 
sehw/ichung der Virulenz des Erregers vorliegt. Eine solehe VerS~nderung 
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des Mikroorganismus lal~t sich durch die stufenweise eingetretene Er- 
krankung und der daraufhin erfolgten ,Umstimmung" des Organismus 
erklaren. Der in der Kultur gewormene h~molytisehe Streptococcus 
wurde leider in seinen Eigensehaften nicht weiter untersueht, so dal~ 
wit in bakteriologiseher Hinsicht nur Vermutungen aultern kSnnen. 
Sehieehthin gilt die KSrperverfassung als Hauptfaktor fiir die klinisehe 
und morphologische ~ul~erung dieses Falles. Vielleieht ist der Strepto- 
coccus in diesem Fall nicht die einzige pathogone Ursaehe. Jeder~alls 
liegt bier eine anatomisch nachweisbare Anderung der Reaktionsfiihigkeit 
des Organismus vor, die wahrscheinlivh dutch abgestuften Eintritt des 
Schadens hervorgerufen wurde. Die Anderung der Reaktionsf(ihigkei t i s t  
eine gesteigerte Gewebsrealction, also eine Hyperergie. 

Ein wiehtiger Punkt dieses Falles, ns welches ist die Eintritts- 
pforte dieser Allgemeininfektion, bleibt leider ungekl~rt. Dariiber 
hs uns vielleicht eine ausfiihrliche mikroskopische Untersuchung der 
Tonsillen und des ]%achenringes aufkliiren kSnnen, die aber leider nicht 
vorgenommen wurde. 

Bevor ich weiter in gebiihrender Weise auf die Stellung dieser aller- 
gisch-hyperergisehen Gewebsreaktion im hyperergischen Geschehen und 
ihre Verhs zu anderen hyperergischen Gewebsullergien eingehe, 
mSchte ich eine Frage erSrtern, die sich nach dem oben Geschilderten 
yon selbst stellt. Ist die allergische Gewebsreaktion dieses Falles auf 
einen ~nuphylaktischen Proze~ oder uuf einen immunisatorisehen Vor- 
gang zurfickzufiihren ? 

Nach Doerr und Rgssle gibt es keinen Widersprueh zwischen Ana- 
phylaxie und Immunit~t. Beide sind Allergieformen, und beide gehSren 
zur Hyperergie. Sie sind Leistungssteigerungen des aHergisch gewordenen 
Organismus. Nach RSssle (uuf dessen Arbeiten ich verweise) gehSrt 
,,die hyperergische Form der Allergie zu den Formen menschlicher (und 
tieriseher) Anpassung, welche den Keim zur Krankheit in sich tragen 
durch die ErhShung der Reizbarkeit; Immuniti~t ist nut Ms eine Form 
derselben mit relativem Schutz der Gesundheit unzusehen." Mein Fall 
ist nach dem Gesagten eine Hyperergie. Ob die ,,hyperergische", leb- 
hafte, proliferative und funktionssteigernde Aktivierung des I%.E.S. 
dabei den. morphologischen Ausdruck einer Immunisierun~ darstellt, ist 
schwer zu beantworten. Die sehon erwi~hnte, sehr beachtenswerte Mei- 
hung Ehrichs, dal~ dieWucherung der R.E.-Elemente bei solehen immuni- 
satorischen Experimenten nur der Ausdruck einer pathologischen Ab- 
wehrreaktion ist, und die fibrinoiden Sch~digungen des t~eticulums dieses 
Falles, die ich als eine Art yon anaphylaktischen ,,Gewebsshoek" auf- 
fasse, ffihren mehr zu der Annahme, da~ diese verst~rkte Gewebsreaktion 
den Zweck hat, d~s Antigen zu verha~en und zu lokalisieren, wie bei den 
lok~len Anaphylaxien (R6ssle, Gerlach, Klinge). 
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Daran schlieBt sich noch eine interessante Frage, die leider mit Sicher- 
heir nicht beantwortet werden kann: Ist die Gewebsallergie des vor- 
liegenden Falles eine spezifische, d. h. ist die anatomisch erweisbare 
Xnderung der Reaktionsf/ihigkeit auf die wiederholte Einwirkung ein 
und desselben Antigens, hier des Streptococcus, zurilckzufiihren ? 0der 
beruht die yore Streptococcus ausgelSste hyperergisehe Reaktion auf 
einer Sensibilisierung, die durch andersartige Antigene erworben wurde ? 
Im letzteren Fall wfirde es sich um eine Parallergie (Moro und Keller) 
handeln. Da ich keinen Anhaltspunkt habe, eine der beiden M6glich- 
kei~en zu beweisen, werde ich den Prozeft als Pathergie im Sinne Rgssles 
bezeichnen. Der Begriff ,,Pathergie" als Bezeiehnung der Ges~mtheit 
krankhafter Erscheinnngen, welche dnrch vergnderte Reaktionsweise 
des Organismus hervorgerufen sind, ist gerade filr solche Fiille treffend. 

I)amit kehren wir zu der Hauptfrage zurilck, ngmlich wo diese 
hyperergische ,,Pathergie" im gewebshyperergischen geschehen einzu- 
ordnen ist. 

Die aus dem normergischen Zustand heraus erworbenen Reaktions- 
weisen nennt RSssle bekanntlich Anergie (ttypergie) und Hyperergie. 
Von den Hypo- und Anergien, d.h. Unterempfindlichkeiten und Reak- 
tionslosigkeiten, wissen wir sehr wenig. Am besten warden die ~ber- 
empfindlichkeiten, und zwar die uns interessierenden Gewebshyper- 
ergien, studiert. Fast alles, was man heute als allergische Gewebsreaktionen 
bezeiehnet, sind ttyperergien. Als ModeI1 tier Gewebshyperergie gilt 
das Arthussehe Ph~inomen, das eine verst~rkte stiirmisehe Entzfindung 
darste]lt, die yon RSssle ,,hyperergische Entzilndung" genannt warde. 
RSssle und seine Schiller, Gerlach und Klinge haben welter experimentell 
und hist01ogiseh fiber die das ganze Mesenehym des KSrpers ergreifende, 
hyperergisehe Entziindung, die mit eharakteristischen herdfSrmigen 
Ver~inderungen des Bindegewebes und Blutgef~illapparates einhergeht, 
sorgf~ltig studiert. Klinge zeigte sparer, dal3 die wesentlichen und eigen- 
tilmlichen Merkmale der experimentellen hyperergischen Entzilndung 
mit denjenigen des rheumatischen Gewebsschadens ilbereinstimmten, 
so dart man heutzutage mit dem Ausdruck hyperergisehe Entzilndung 
meistens die Bindegewebs- und Blutgef~13ver~nderangen, wie sie beim 
]~heumatismus (in weitestem Sinne) erseheinen, versteht. 

Auch in meinem Fall hande]t es sieh, wie ieh glaube, um eine hyper- 
ergische Gewebesreaktion, die aber nicht in den gahmen der rheumatoiden 
Erkrankungen geh(irt und sich yon ihnen grundsatzlieh dutch die Haupt- 
lokalisation des allergischen Gewebsschadens unterscheidet. Die hyper- 
ergische l%eaktion spielt sich hier fast aussehliel~lich im engeren ,,aktiven" 
1VIesenchym ab. Das weitere ~berschreiten des Sehadens auf den Gefiil]- 
apparat betrifft nur die Blutgefaite der h/imatopoetisehen Organe, und die 
l%eaktion besehr~nk~ sich auf das Intimaendothel mi~ geringer und be- 
ginnender Beteiligung des Intimabindegewebes (Fibrinoidgef~il]polypen !). 
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Freilieh reagiert bei den rheumatischen Erkrankungen der l~.E.-Apparat 
aueh in derselben Art und Weise, nur quantitativ weniger als in meinem 
Fall. Diese Reaktion jedoeh bildet einen sehr unwesentlichen Tell des 
rhetlmatisehen histologisehen ,,Systemkomplexes". Im vorliegenden 
Fall wird die Form der Krankheit als noso!ogiehe Einheit, sowohl kliniseh 
wie auch anatomiseh, dutch die hyperergisehe Reaktion des ,,aktiven" 
Mesenchyms und der Blutgef/iBe des h~matopoetischen Apparates be- 
dingt. Der ]?rozeB hat sieh nieht weiter auf den Bindegewebs-BlutgefML 
apparat des K6rpers verbreitet. 

Wo diese Art der Gewebshyperergie im Allergiegesehehen einzuordnen 
ist, lehrt uns das Experiment, nnd zwar am schSnsten die folgende Dar- 
stellung Rdssles fiber die Entwicklung und Verbreitung des Mlergisch- 
hyperergisehen Vorganges im sensibilisierten Organismus 

,,Der sensibilisierte Organismus versucht, dureh hintereinander- 
gestellte Sicherungen yon eigenartig versti~rkten Gewebsreaktionen das 
antigene Gilt zu lokalisieren, zu verhaften und zu isolieren. Erstens 
kommt der Kurzschlul] des Arthus-Phgmomens an der Berfihrungsstelle 
des Allergens mit dem entzfindungsbereiten Mesenehym; wenn trotz der 
Sperrung durch die Mechanismen der hyperergischen Entziindung Allergen 
in den KreisIauf flutet, schaltet sich die Sicherung yon Milz, Leber und des 
iibrigen ,engeren' Uferschutzapparates ein; geriit Allergen noch weiter 
in den Kreislauf, so wandelt sivh die ~)hysiologi~che Anergie der i~brigen 
Endothelien in Hyperergie, und wir bekonmmen dutch Verhaftung des leben. 
den oder toten Giftes an die Intima die versehiedenen Gefdi/3wandgranulome. 
Sehl/igt endlieh dutch Versagen der hyperergisehen Ziindung der Gef/~l~- 
wand diese letzte Sieherung dureh, so dringt das Allergen in die Gewebe 
und erzeugt, je naeh seiner Art und der Form der l~berempiindliehkeit 
versehiedenartige Organentziindung. Manehmal diirfte der Weg yore 
Blut ins Gewebe dutch die Capillaren aueh kfirzer sein." 

Diese etwas sehematisehe Darstellung des Vorganges der Gewebs. 
hyperergie im Organismus wurde auf Grund des Experimentes beim 
Tier zusammengestellt. Man kann selbstverst/indlieh diesen Vorgang 
nieht ohne weiteres auf die mensehliehen Erkrankungen fibertragen. 
AuBer den versehiedenen Momenten, die bei einer mensehliehen Krank- 
heir dazukommen und den ganzen Vorgang viel komplizierter maehen, 
ist das Antigen hier ein lebender, vermehrnngsf/~higer Mikroorganismus, 
dessen Eigensehaften sieh im Verlaufe des infekti6s-septisehen Ge- 
sehehens gndern kSnnen. Infolgedessen kann der allergisehe Prozeg 
bei solehen F/Lllen viel mannigfaltiger sein. Trotzdem zeigt die oben 
gesehilderte Darstellung des Gewebshyperergie~rorganges in ihrer Seh/~rie 
und Einfaehheit, wo der yon mir beschriebene hyperergisehe Prozel~ 
einzuordnen ist, n~mlieh in das Stadium der Einsvhaltung der ,,organi- 
sierten" Abwehrgewebe (R6ssle) und zugleivh noch einen Svhritt welter, 
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in die Phase der beginnenden Mitbeteiligung der Blutgefdfle mit Umwand- 
lung der physiologischen Anergie ihrer Endothelien in Hypere~yie. 

Kurz gesagt handelt es sich bei diesem Fall um eine infekti6se Erkran- 
kung, die dureh den Streptococcus hervorgerufen wird and mit einer hyper- 
ergisehen Reaktion des ,,engeren aktiven" Mesenchyms und der Blut- 
gefs (besonders ihrer Intima) des hgmatopoetischen Apparates einher- 
geht und in Form yon einer sog. infekti6s-reaktiven Retieuloendotheliose 
erscheint. 

Die Yrage, warum sieh bei dieser Allgemeininfektion der hyperergisehe 
Prozeg nut  in den 0rganen nnd Geweben yon h6ehster Entzfindungs- 
bereitsehaft lokMisiert hat, kann nieht befriedigend beantwortet werden, 
solange wir nieht auf alle Einzelheiten in der MannigfMtigkeit des 
septisehen Gesehehens (ira weitesten Sinne), besonders, was den Anteil 
des Makroorganismus betrifft, eingedrungen sind. Auf diesem Gebiet 
haben Siegmund und Klinge u nsere Kenntnisse sehr gefSrdert; immerhin 
bleibt noeh vieles zu erforsehen. 

Die gebiihrende Stellung dieses Falles und seinesgleiehen im sep- 
tisehen Gesehehen liegt mitten in der geihe der Zwisehenstufen, die naeh 
Klinges Auffassung die zwei Extreme, die septiseh-eitrig-nekrotisierende 
Entziindung einerseits und den rheumatisehen Sehaden andererseits vet- 
binder. Daraufhin verdient diese Art von Gewebsreaktion, die in Form einer 
Gruppe eigenartiger Erkrankungen erscheint, eine besondere Stellung in 
dem Schema der 8eptischen Ert~rankungen auf Grund ihrer anatomisehen 
Befunde (z. B. die sehr instruktive Einteilung yon Klinge, Tabelle 9 
seiner I~heumatismus-Monographie). Der gemeinsame Name dieser 
Gruppe kann die vorlgufig Bezeiehnnng ,,infektiSs-reaktive l~etieulo- 
endotheliose " bleiben. 

Dadureh kehren wir zu der Frage der infekti6s bedingten Re~iculo- 
endotheliosen zurfiek. Die Meinungsversehiedenheiten, die fiber die 
Natur dieser Fglle besteht, geht aueh auf ihre Pathogenese zurfiek. Sie 
werden im Mlgemeinen als eine starke und ungewghnliehe Reaktion des 
IKE.S. auf einen septisehen Infekt angesehen. Die akuten F/~lle (Akkiba, 
Krahn, Terplan usw.) werden in Parallele mit der akuten Leukgmie im 
Sinne Sternbergs gestellt. Terplan und Mittelbaeh sehen ihre F/~lle (22 
und 28) als eine 8onderart yon spezifisehen Erkrankungen an. Naeh 
Uehlinger sind ,,Mle diese Zellwueherungen eellul/ir-retikul/~r-endotheliMe 
Abwehrreaktionen gegen sehwere Infekte . . .  Es sind nngewShnliehe 
Gewebsreaktionen auf eine schwere allgemeine Sch/idigung", die er 
auf eine besondere konstitutionelle Eigenart des I~.E.S. zurtickffihrt. 
Meine Befnnde zeigen, dM3 man ffir die Erkl~rung der ungew6hnliehen 
nnd starken Gewebsreaktion bei manchen F~llen yon infekti6sen l~eti- 
euloendotheliosen keine hypothetisehe Eigenart braueht, sondern diese 
Gewebsreaktionsart i s t  h6chstwahrseheinlieh auf die Tatsaehe einer 
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erworbenen Gewebsallergie zuriickzuffihren. Interessant is~, dab Ueh. 
linger diese Retieuloendotheliosen in Zusammenhang mit allergisehen 
Erkrankungen bringt. Er schreibt: ,,Von diesen l~i~llen gibt es flieBende 
l~berg~,nge zu den Endothelkn6tchen bei Sepsis lenta, Typhus und zu 
den Endothelzellab16sungen im Blur bei ulcer6ser Endokarditis." Frei- 
lich steht die starke oder geringe Vermehrung der Monocyten im Blur, 
wie in meinem Fall, im Zusammenhang mit dem WucherungsprozeI3 der 
R.E.-Elemente, was klinisehe Beobachtung (z. B. Sepsis lenta, Schilling) 
und Experiment (Siegmund, Louros) wiederholt gezeigt haben. Diese 
Monocytosen sind meistens als nebens~chliche Symptome a~ffzufassen. 
Auf die Frage, ob die leuk~mischen Blutbilder bei i~hnlichen F/~llen yon 
Reticuloendotheliose als eine starke Monocy~ose aufgefaBt werden 
mfissen, werde ich hier nicht eingehen. 

Sternberg ist bei der Erkli~rung der Pathogenese der infektiSsen Reti- 
culoendotheliosen einen Sehritt weiter gegangen und hat die MSgliehkeit 
erSrtert, ob bier eine allergis,ehe geaktio~ vorliegt, wenn auch yon grund- 
verschiedenem Standpm~kt wie in dieser Arbeit. Er stellt die Alterationen 
der entziindlichen Retieuloendotheliosen gleich denen der spezifisehen 
Granulome (Tuberkulose, Syphilis, Lepta usw.). Dann zieht er auf 
Grund des Vergleiches s/imtlicher infekti6ser Granulome mit den Fremd- 
kSrpergranulomen den I~ficlcschluB, dab die ersteren wie die letzteren 
entstehen, ni~mlich durch Wirkung der pathogonen Keime Ms Fremd- 
kSrper infolge ihrer Virulenzabschw~chung. Diese soll (lurch die ,,Urn- 
stimmung" des Orga~fismus zustandekommen. Nach Sternberg ,,besteht 
die Allergic nicht darin~ dab die Gewebe des KSrpers bei ehronisehem 
Verlauf einer Infektionskrankheit (aus unbekannten Griinden) eine andere 
1%eaktionsweise erwerben, sondern vielmehr darin, dab der K6rper nach 
Erwerbung eines gewissen Immunit/~tsgrades die giftigen Substanzen 
mancher pathogener Bakterien so wei~ abzuschwi~chen vermag, dab 
diese Keime im wesentlichen als FremdkSrper besonderer Art auf die 
Umgebung einwirken." Er toeing, dab der besondere Charakter jeder 
Granulomatose ~uf der Spezifit~tt des Erregers beruht. Auch die Reticulo- 
endotheliose sollen in dieser Art und Weise, wie s~mtliche Granulo- 
matosen, zustandekommen. 

Eine weitere Bespreehung der Einstellung Sternbergs fiber den Vorgang 
tier Granulombildung und der Gewebsallergie liegt nicht im Rahmen 
dieser Arbeit. Was die Retieuloendothelioseffage anbetrifft, stimmen 
meine Befunde und ihre Deutung mit der Auffassung Sternbergs nicht 
~iberein. Wenn es sieh bei den 1%etieuloendotheliosef/~llen um eine Allergic 
handelt, dann bes~eht sic in einer erworbenen, ge~nderten Reak~ions- 
weise der Gewebe. DaB der Erreger auch Ver/~nderungen erf~hrt, wurde 
schon ausgeffihrt. Ffir die Entstehung aber dieser Krankheitsform, 
gleichgfiltig ob sic auf eine angeborene Eigenart der Gewebsreaktion 
(Uehlinger), oder eine erworbene Gewebsallergie zurfiekgeffihrt wird, 
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so schwankt das Pendel doch immer viol mehr naeh der Seite der Reak- 
tionsweise der Gewebe und der K6rperverfassung, als nach der Seite 
des Erregers. 

Meine Absicht ist keineswegs, an Hand einer Einzelbeobaehtung all- 
gemeine Schliisse zu ziehen, besonders in einem Gebiet wie das der I~eti- 
euloendotheliose, bei dem oin solches Durcheinander herrseht. Aus diesem 
und anderen oben angeftihrten Griinden werde ieh darauf verzichten, 
Fglle der Literatur aaszusuchen and sie mit meinem Fall zu vergleiehen 
oder zu indentifizieren. Ich glaube, dab die Befunde meines Falles und 
ihrer Deutung eine Erklgrung der ungewdhnlichen und starlce~ Gewebs- 
reaktion bei diesen Fgllen, die als solehe im allgemeinen anerkannt ist, 
wghrend ihre Pathogonese ungeklgrt bleibt, orlauben. 

Es ist m6glich, dab ein Toil dieser ,,ungewShnliehen" Gewebsreak- 
tionen auf einen septisehon, moist Streptokokkeninfekt dutch eine an- 
geborene Eigenart, besonders bei Kindern, bedingt wird. Da~iir' abet 
haben wir keinen Beweis. 

Auf Grund meiner ]~efunde m6chte ieh die Aufmerksamkeit der 
Forseher aueh auf die )/[6gliehkeit einer erworbenen ,,Umstimmung" des 
Organismus und besonders auf die GefgB- und Reticulumvorgnderungen 
bei solehen Fallen hinweisen. Diese letzteren werden wenig boachtet, 
well die Aufmerksamkeit dot Untersueher yon dem Wueherungsprozeg 
der t~.E.-Bestandteile gefesselt wird. 

Der unbestrittene entziindlieh-infekti6se Charakter Ineines Falles 
bestgtigt noch einmal die infekti6s-reaktive Natur solcher Fglle. Wird 
auch die Mlergiseh-hyperergische Natur der Gewebsreaktion, die diesen 
allgemeinen (meistens 8treptokokken-) Infektionen dan eigenartigen 
Charakter verleiht, auch bei anderen ghnliehen Fgllen bestgtigt, dann 
16st sieh fiir einen Teil der sog. l~etieuloendotheliosen die Frage ihrer 
Pathogenese und bildet sieh eine gut definierte Krankheitsgruppe. 

Zusammenfassung. 
Es wird oin Fall yon einer eigcnartigen infekti6sen, hSehstwahr- 

seheinlich durch den Streptococcus hervorgerufenen Erkrankung be- 
sehrieben, die in den Rahmen der sog. in%kti6s-reaktivon l%etieuloendo- 
thelioson gehSrt. 

Auf Grund des Vergleiches dor histologischen Befunde dieses Falles 
und ~hnliehen der experimentellen und menschliehen Gewebsallergie wird 
die M6glichkeit einer hyperergischen l%eaktion des ,,engeren aktiven" 
Mesenchyms (Leber, Milz, Lymphknoten, Knochenmark) und der Blur- 
gefage dos hi~matopoetischen Apparates er6rtert. 

Der ,,histologische Systemkomplex" dieses Prozesses besteht in einer 
lebhaften, proliferativen and funktionssteigernden (Erythroeytophagie) 
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Aktivierung der lg.E.-Zellelemente mit Auftreten histiocytgrer Granulom- 
bildung, eigenartigen fibrinoiden Netzkn6tehen, Milzarteriolenvergnde- 
rungen, Gefgl3wandgranulomen, Aktivierung des Intimaendothels der 
Blutgefgl3e mit Intimagranulombildung und fibrinoiden Vergnderungen 
des subendothelialen Bindegewebes (Venenpolypen) und Vernarbung der 
GewebsMterationen. 

Es wird besonders die fibrinoide Sehgdigung des t~eticulums, auf der 
die Bildung yon ,,primgren fibrinoiden Ne~zknStchen"' beruht, studiert. 
Sie wird in ParMlele mit dem Mlergisehen, fibrinoiden Schaden des kol- 
lagenen Bindegewebes (Fitihinfiltrat des Rheumatismus)gestellt .  

Als Grund fiir die ,,Umstimmung" des Organismus wird der klinisch 
und anatomiseh nachgewiesene, stufenweise Ablauf der Krankheit an- 
genommen. 

Der Gewebshyperergie (Pathergie) dieser Allgemeininfektion wird 
eine besondere Stellung im allergiseh-hyloerergisehen Geschehen zu- 
gesehrieben. Die LokMisation dieses Prozesses, die dem Fall einen eigenen 
Charakter verleiht, entsprieht im Entwicklungs- und Ausbreitungsvorgang 
im Organismus dem Stadium der Einsehaltung der ,,organisierten" Ab- 
wehrgewebe und der beginnenden Verbreitung in dem Blutgefgl?aploarat. 
Aus diesem Grund wird eine seharfe Trennung zwischen dem hyperergi- 
schen Krankheitsprozel3 dieses Falles und den rheumatisehen und rheuma- 
toiden Erkrankungen gemaeht. 

Diese Art yon Gewebsreaktion und ErkrankungslokMisation bei der 
Mlgemeinen Strelotokokkeninfektion wird Ms ein besonderer Typ des 
mannigfMtigen S~psisgesehehens angesehen, der in Form einer eigen- 
artigen nosologisehen Einheit erseheint. 

Diese Ergebnisse dienen zur LSsung der Frage der Pathogenese der 
infekti/Ss bedingten sog. Retieuloendotheliosen, die im Mlgemeinen Ms 
ungewShnliehe und starke Gewebsreaktionen auf septische Infekte auf- 
geraint werden. Wahrseheinlich ist ein Teil davon, wie der vorliegende Fall, 
in die Reihe der allergischen Gewebsreaktionen einzuftigen. 

Schrifttum. 

Abrikosso//: Virehows Arch. 275 (1930). - -  Ascho/]: Klin. Wschr. 7935. - -  
Beneke: Virchows Arch. 286 (1932). - -  Bock u. Wiede: Virchows Arch. 276 (1930). - -  
BShne u. Huismans: Virchows Arch. 283 (1932). - -  Borst: Verh. physik.-med. Ges. 
Wiirzburg, N. F. 81, 1. - -  Catsaras u. Symeonidis: Virchows Arch. 286 (1932). --- 
Ceelen: Arch. klin. Chir. 173 (1932). - -  Dietrich: ~tinch. reed. Wschr. 1922. - -  
Z. exper. Med. 59 (1926). - -  Domagk: Virchows Arch. 2~3 (1924). - -  Verb. dtseh. 
path. Ges. 1925. - -  Epstein: ~ed. Klin. 1925. - -  Virchows Arch. 273 (1929). - -  
Ehrich: Beitr. path. Anat. 93 (1934). - -  Ewald, D.: Dtsch. Arch. Min. Med. 142 
(1923). - -  Ewald, W.: Beitr. path. Anat. 83 (1930). - -  Fahr: Virchows Arch. 282 



534 Al exande r  Symeonid is .  

(1921). - -  Bei t r .  pa th .  A n a t .  85 (1930). - -  K l in .  Wschr .  19]1.  - -  L i b m a n  Ann i -  
v e r s a r y  Volumes ,  I n t e r n a t i o n a l  Press  ~ e w  York  ]932. - -  Feller u. Risak: Fol .  
h a e m a t .  (Lpz.)  43 (1931). - -  Gerlach: Virchows Arch .  247 (1923). - -  Krkh . fo r s ch .  
6 (1928). - -  Goldschmid u. Isaac: D~sch.  Arch .  kl in .  Med. 138 (1922). - -  Gruber: 
Zbl.  I-Ierzkrkh. 1926. - -  Guizetti: Virchows Arch.  282 (1931). - -  Hammersehmidt: 
Z. I m m u n . f o r s c h .  54 (1928). - - H i t t m a i r :  Fol .  h a e m a t .  (Lpz.) ~7 - -39  (1928--1930) .  - -  
Hueck: Bei t r ,  p a t h .  A n a t .  66 (1920). - -  Jigger: Virchows Arch .  284 (1932). - -  Klinge: 
Erg .  P a t h .  27 (1933) (L i t e r~ tu r  !). - -  Klostmayer: Bci t r .  pa th .  A n a t .  9 ]  (1934). - -  
Krahn: Dtseh .  Arch .  kl in .  Med. 152 (1926). - -  Kuczynski u. Wol]/: Kl in .  W s e h r .  
1920. - -  Kusama: Beit r .  p~th .  A n a t .  55 (1913). - -  Lauritzen: Virchows Arch-  
279 (1931). - -  Letterer." F r a n k f .  Z. P a t h .  ]0  (1924). - -  ~ b e r  e ine  x a n t h S s e  L y m p h o -  
g r a n u l o m a t o s e .  J e n a :  G u s t a v  F i s che r  1934. - -  Louros u. Scheyer: Die B e d e u t u n g  des  
I~.E.S. for  das  S t r ep tokokkenseps i sp rob lem.  Le ipz ig :  Georg T h i e m e  1928. - -  
Lubarseh: Hen]~e-Lubarsehs I-I~ndbuch, Bd.  1 . -  Zbl.  P a t h .  S o n d e r b a n d  zu  ] ]  
(1923). - -  Meyer-D6rken: Virchows  Arch.  292 (1934). - -  2~eumann: Virchows Arch .  
144 (1896). - -  Oeller: Dt sch .  med .  W sch r .  1023. - -  Krkh . fo r s ch .  1 (1925). - -  
Parks: Bei t r .  pa th .  A n a t .  94 (1935). - -  Pentmann: F r a n k f .  Z. P a t h .  18 (1916). - -  
Reschad u. Schilling: Miinch. recd.  W seh r .  191],  - -  R6ssle: Verb.  d t sch ,  pa th .  Ges. 
1914 u.  1924. - -  Wien .  kl in .  W s c h r .  1932. - -  Vi rchows Arch .  288 (1933). - -  
K l in .  W s c h r .  19]~. - -  Roussy u. Oberling: Rcf.  Zbl.  P a t h .  62 (1935). - -  Sachs 
u. Wohlwill: Virchows Arch .  264 (1927). ---  Schilling: Z. klin.  Med. 88 (1919). - -  
Sch,wirtschewska]a: Virchows Arch .  267 (1928). - -  Siegmund: Verh.  d t sch ,  pa th .  Ges. 
1 9 2 ] ,  , 1 9 2 5 ,  1 9 1 1 .  - -  Miinch.  reed.  W s c h r .  192~, u.  1025. - -  K l in .  W s c h r .  1922. - -  
Skworzo/[ u, Ussanowa: Virchows Arch.  294 (1935), - -  Sternberg: Bei t r .  p a th .  
A n a t ,  87 (1931). - -  Wien .  kl in.  Wschr .  1913. - -  Terplan: Verh.  d t sch ,  pa th .  Gcs. 
1 9 2 9  u.  1 9 3 0 .  - -  Terplan u. Mittelbach: Virchows Arch ,  271 (1929). - -  Tschililcin: 
Krkh . t o r s ch .  8 (1930). - -  Tschistowitseh u. By~owa: Virehows Arch.  267 (1928). - -  
Ugriumow: Zbl.  P a t h .  42 ( 1 9 2 8 ) . -  Uehlinger: Bei t r .  p a th .  A n a t .  8~ (1930). - -  
Ungar: Bcit r .  p a t h .  A n a t .  91 (1933). - -  Wihmann: Virchows Arch.  282 (1931). 


