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In den letzten Jahren fand im pathologisch-anatomischen Schrifttum
- Uiber Leukimien ein zo reger Gedankenaustausch statt, da man sich
leicht der Hoffnung hingeben konnte, es sei allseitig, wenigstens in den
prinzipiellen Fragen liber die Leukdmien, eine Meinungsiibereinstimmung
eingetreten. So wire es gerechtfertigt zu erwarten, daBl nach den vielen
Bemiihungen kein Umstand, der uns der Losung des Ritsels der Leukidmie
niher gefithrt hitte, unbeachtet geblieben sei. Es sind in den letzten
3 Jahren im pathologisch-anatomischen Schrifttum auch zwei Mono-
graphien iiber menschliche Leukdmie erschienen (Apitz 1940, Wienbeck
1942). Was die Beweise anbelangt, daBl die Leukidmien Neubildung seien,
diirfen sie jedenfalls auf Vollstindigkeit Anspruch erheben. Doch sind
in den erwihnten Arbeiten nicht alle Leukidmiearten und bedeutungsvolle
Tatsachen besprochen worden, die die ganze Problematik der Leukdmie
in einem besonderen Licht erscheinen lassen und uns zu einem Stand-
punkte fithren, der meines Erachtens fiir die Beurteilung des Wesens
der Leukamie besonders wichtig ist. So sind Mischleukimien und
Megakaryocytenleukdmien bzw. Riesenzellenleukimien in der Apitz-
schen Arbeit unerértert geblieben. Bei Wienbeck findet man einige
Absiitze iiber Riesenzellenleukidmien, er berichtet sogar iiber einen
weiteren Fall, aber allen Zeichen nach hielt er sie fiir eine nebensichliche
und unwichtige Variante der myeloischen Leukdmie, wihrend die Misch-
leukimien ganzlich unbesprochen geblieben sind.

Mischleukimien und Megakaryocytenleukimien bzw. -aleukimien
bieten fiir eine morphologische Untersuchung wertvolle Anhaltspunkte,
die die mannigfaltigsten Erwigungen iiber antwortbediirftige Fragen
der Leukimien, auch aus teleologischem Grunde, erwecken und anspornen.

Uber Mischleukimien wurde von mir an anderer Stelle berichtet.
Nun méchte ich, im Zusammenhang mit der Besprechung der Mega-
karyocytenleukamien, auf einige Tatsachen die uns einer Erklirung des
Wesens der Leukidmie iberhaupt etwas ndher bringen sollen, die Auf-
merksamkeit lenken.
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Uber Riesenzellenbefunde bei myeloischer Leukamie bzw. -aleukamie,
die nach Gestalt und firberischem Verkalten den Megakarvocyten nahe-
stehen, oder mit ilinen vollkommen identisch sein sollten, ist schon lingst
berichtet worden. Doch scheint es, dafl Fille von typischen Megakaryo-
cytenleukdmien nur in ganz kleiner Zahl beobachtet worden sind. Die
Zahl der im deutschen pathologisch-anatomischen Schrifttum veréffent.-
lichten Fillen schwankt etwa um acht. Nach Essback sind als wirkliche
Riesenzellenleukdmien annchmbar: der Fall Barths, die Fille Dubins-
kajas (2), Matthaeus’ (2) und der Fall Korners. Den Fall Barths lasse ich
diesmal auBer acht, denn Barth hat sich iiber ihn, als iber eine Endo-
theliose mit einer myecloischen Leukamie vergesellschaftet gedullert.
Seiner Meinung nach sollten die von ihm beschriebenen Riesenzellen
keine Megakaryocyten sein. Weiter sind als Megakaryocytenleukimien
zu erwihnen: der Fall Essbachs, Wienbecks und der jiingste TFall
J. MatouSeks und 4. Krondels.

Was die Abstammung der Riesenzellen anbelangt, sind alle Beob-
achter darin einig, daB die Riesenzellen autochthon, am Orte wo sie ge-
funden wurden, aus den Endothelien bzw. Retikulo-Endothelien ent-
standen waren. Daf} die Riesenzellen mit den Megakaryocyten identisch
sind, beweisen besonders ausfiihrlich Dubinskaja und Essbach, wihrend
sie Korner, Matthaeus und Wienbeck grundsitzlich als Megakaryocyten
betrachten.

Wienbeck hezweifelt als einziger die echte leukdmische Natur der Riesenzellen-

leukdamie indem er schreibt: ,Der Befund einer Wucherung bzw. ciner extra-

medulliren Bildung aller drei Knm.-Blutbildungssysteme widerspricht dem Begriff
der Leukose.™

Im folgenden wird es meine Aufgabe sein zu beweisen, dafl die Mega-
karvocytenleukdmien echte Leukosen sind und daB das Auftreten aller
drei Knm.-Blutbildungssysteme eher gegen eine tumorése Auffassung der

~ Leukosen spricht.

Eigener Fall.

Der Krankengeschichte entnehme ich folgendes: K. N. von Beruf Schaffner,
geb. 1889. Familiare Anamnese o. B. 1920 erwarb der Kranke eine Gonorrhée,
1930 eine syphilitische Infektion. 1936 sucht der Kranke wegen einer ,,Grippe®
das Krankenhaus auf, wo eine myeloische Leukimie diagnostiziert wurde. 1937
Malariainfektion. Schon 1936 wurde Réntgentherapie durchgefithrt, die man im
Jabre 1939 wiederholte. 31.7.40 Aufnahme in ein anderes Krankenhaus, zum
Zwecke der weiteren Rdéntgentherapie. Der allgemeine Zustand war bis da als
giinstig zu bezeichnen. Der Kranke befand sich wohl, jetzt klagt er tiber Schmerzen
in der Milzgegend. Objektiver Befund. Puls 70, afebril, Wa.R. negativ. Hant:
fabl. Lymphdrisen nicht tastbar. Die Milz ist stark vergroBert, reicht nach innen
bis zur Medianlinie, nach unten zwei Querfinger breit unter den Nabel. Leider ist
die Krankengeschichte damit erschopft. An den Temperaturzetteln fand ich fol-
gende Randbemerkungen iiber die Blutkorperchenzahlen:

31.7.40. Erythrocyten 2920000, Leukocyten 11200, Hamoglobin nach Sahl:
84, F.I. 1,4. 6.8. E. 2000000, L. 9800, Hb 87, F.I. 2. 15. 8. E. 3280000, L. 12000,
Hb 83, F.I. 1,2. 21.8. E. 3060000, L. 10400, Hb 85, F.I. 1,4. 26.8. E. 3520000,
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1.9200, Hb 82, F.I.1,1. 3.9, E. 3480000, L. 8200, Hb 76, I".1.1.2. 10.9. E.
3980000, L. 4400, Hb 83, F.1.0.9. 18.9. E. 3840000, L. 3200, Hb 86, F.I. 1,1.
21.9. E. 4080000, L. 4800, Hb 835, F.I. 1. 2. 10. E. 3700000, L. $100, Hb 62,
F.1.09.

An diesem Tag wurde in die Krankengeschichte folgendes Bluthild eingetragen:
Segm. 40%, Stabf. 8%, Baso.1%, Lympho.28%. Mono. 2%, Metamyelo. 5%,
Myeloe. 7%, Plasmac. 3%, Myelopl. 5%, Promyelopl. 1%.

10.10. E. 4140000, L. 6800, Hb 80, F.I.0,9.

Am 12. 10. begann die Strahlentherapie, die 13 Tage dauerte. Am 25. 10. wurde
der Kranke angeblich in einem gebesserten Zustande aus dem Krankenhaus ent-
lassen. Am 4. 11. kehrt er in dasselbe Krankenhaus zur Fortsetzung der Rontgen-
therapie zuriick. Von diesem Aufenthalt im Krankenhause berichten uns nur die
Temperaturzettel. -

3.11. E. 3220000, L.1400, Hb 50, F.I.0,7. 8.11. E. 2630000, L. 1200,
Hb 56, F.I. 1,0.

Der allgemeine Zustand des Kranken hat sich offenbar verschlechtert, denn die
Pulskurve erhéht sich am 12. 11. 40 auf 120 Schlige in einer Minute am Morgen
und bleibt stindig hoch.

14.11. E. 2760000, L. 1700, Hb 33, F.L 0,6.

Die Pulskurve steigt noch mehr; am 21. 11. zeigt sie 182 Schlige und am Tag
des Todes, 25. 11., 143 Pulsschlige. An demselben Tag wurde noch eine Leukocyten-
zihlung ausgefiihrt, die 2200 Leukocyten ergah.

Die Sektion fand am nichsten Tag in unserem Institut statt. Die klinische
Diagnose am Leichenzettel lautete: Alenkdmie. Auszug aus dem Sektionsprotokoll:
Sektion 625/1940, Secant Dr. Kopaé. Leiche eines 156 em groB8en, 54 kg schweren,
51 Jahre alten Mannes. Die Leber reicht 2 Querfinger breit unter den Rippenbogen.
Fin grofer Teil der 3/ilz ist sichtbar. Samtliche Lymphknoten unvergroBert. Die
Azillarlymphknoten enthalten Fettgewebe. Rachenmandeln unvergroBert, Pfrépfe
enthaltend. Milz gro (28,5:17:5 cm), 1400 g schwer, mit glatter Obertliche, die
Kapsel stellenweise verdickt. Am Durchschnitt dunkelrot. Die Follikel sind un-
sichtbar, wihrend die Trabekel etwas verdickt erscheinen; Konsistenz ziemlich fest.
Leber vergroBert (26,5:21:12 cm), 2250 g schwer, mit glatter Oberfliche und grofier
Zahl erbsengrofier Hohlenbildungen mit klarem gelblichen fliissigen Inhalt am
Durchschnitt. Die Lappchenzeichnung erhalten. Xeine periportale Infiltration
sichtbar. Die Schnittflache blaBrot; mittlere Konsistenz. Am rechten Zungenrand
ein 2 cm im Durchmesser haltender fetziger Zerfall der Schleimhaut. Ebensolcher
Zerfall fand sich auch im Mastdarm. Knochenmark des Brustbeines und der Wirbel-
korper zeigte keinen absonderlichen Befund. Im rechten Oberschenkelknochen
fand sich Fettmark.

Pathologisch-anatomische Diagnose (nach der mikroskopischen Untersuchung):
M yelosis lienis megacaryocytotica. Tumor lienis permagnus. Pneumonia nodularis
dextra et pleuritis fibrinosa recens dextra. Emphysema vesiculare pulmonum.
Stomatitis et proctitis necroticans circumscripta. Residua endocarditidis mitralis.
Cystae serosae renis utriusque et cystae parvae hepatis.

Histologische Untersuchung.

Es wurden zahlreiche Schnitte aus der Milz, Knochenmark, Leber,
einer Halslymphdriise und aus der Niere angefertigt. Von den Firbungs-
methoden, abgeseben von den iiblichen, wurden roch jene nach Giemsa-
Romanowsky, May-Griimwald, panoptische Farbung nach Pappenkeim,
Oxydasereaktion nach Griff, Berlinerblau-Reaktion nach Perls und
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Retikelfasernimprignation nach de Oliveira angewendet. Die letztere hat
sich mir als sehr zuverldssige und elektive Methode erwiesen.

Milz. Es wurden mehrere Stiicke untersucht. Bei der ersten Untersuchung der
mit Hamalaun-Eosin gefarbten Gefrierschnitte war die eigentliche Milzstruktur
nicht erkennbar. Nur stellenweise konnte man um Zentralarterien sehr kleine
Anhiufungen von Lymphoeyten als Uberhleibsel der Malpighischen Follikel wahr-
nehmen. Die Trabekeln lagen voneinander weiter als gewshnlich entfernt, Die Pulpa
war von Zellen aller GréBen und von verschiedener Form in solchem MaBe tiberfiillt,
dafll man ihre Gliederung in das Retikulum und die Sinus iiberhaupt nicht mehr
sehen konnte. Man erkannte zwar, daB sich einige Zellarten zu kleinen Anbdufungen
gruppierten. So kounte man Anhéufungen von grollen, protoplasmareichen Zellen

{V)-Jk

Abh. 1. Stelle mit 16 Megakaryoeyten. Dunkle Kerne gehidren den Erythroplasten.
Leitz, Ok. 2, Ob. 7, H.-E.

mit groBem runden Xern, dann Anhiufungen von kleineren Zellen mit oft pykno-
tischem, oder bereits in Karyorhexis begriffenem Kern unterscheiden. Besonderes
Interesse lenkten aber die vielen Riesenzellen, die in dem Zelldurcheinander herum-
lagen, stellenweise auch zu Gruppen angeordnet (Abb. 1) auf sich. Die Gréfe und
das Aussehen der Riesenzellen erinnerte im allgemeinen viel an die Megakaryocyten.
AuBer diesen Zellen konnte man auch spindelférmige Zellen mit hellem Kern sehen.
Stellenweise lag zwischen den Zellen ein zartes Geflecht. Die Milzkapsel schien
etwas verdickt zu sein. Nirgendwo konnte man, auch nicht im geringsten Mafe,
cin Eindringen der Zellen aus der Pulpa in die Milzkapsel finden. Ebenso waren die
Trabekel immer scharf von dem Zellgehalt der Pulpa getrennt. In ziemlich grofer
Menge lag feinkorniges aber auch groBscholliges, intracellulires sowie extracellulares,
rostbraunes Pigment. Es gab ausnabmslos die Berlinerblau-Reaktion. Es handelte
sich also um Himosiderin.

Alle untersuchten Stiicke boten dasselbe bistologische Bild, welches mir bei der
ersten Untersuchung wegen der Dichte und Polymorphie der Zelleu als ein Retothel-
garkom oder vielleicht als eine Retikuloendotheliose imponierte.

Diec Oxydasereaktion brachte etwas Licht in die Beurteilung des Befundes.
Die weitans itberwiegende Zahl der Zellen gab eine positive Oxydasereaktion
(Abb. 2). Als oxydasenegativ erwiesen sich die Riesenzellen, die verhaltnismaBig
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kleinen Zellen mit pyknotischem und karyorhcktischem Kern (Erythroplasten)
und die protoplasmareichen verlingerten Zellen mit ovalem chromatinarmen Kern,
in dem man deutlich ein Kernkérperchen sah. Es handelte sich bei den letztgenann-
ten offenbar um Zellen, die dem Retikuloendothel angehtrten. Die Zahl dieser
Zellen trat im Verhaltnis zu oxydasepositiven Zellen weit in den Hintergrund.

An dinnen (5—6 y) Paraffinschnitten ist die Beurteilung des Befundes leichter
geworden. Die Imprignation der Retikelfasern nach de Oliveira brachte das voll-
kommene Erhaltensein der primaren Milzstruktur hervor. Die Milzsinus waren iiber-
all gut erhalten, aber etwas erweitert und ausecinandergedringt. Zwischen den

Abb. 2. Die Abbildung zeigt die dichte Lagerungz der oxydasepositiven Zellen.
Leitz, Ok. 2, Ob. 7, Oxydasercaktion nach Gréff.

Sinus befand sich cin hauptsichlich feinmaschiges Fasernetz (Abb. 7). In den Re-
tikelmaschen lagen dicht nebeneinander groBe Rundzellen (unreife Blutzellen).
Die Riesenzellen befanden sich auBerhalb und innerhalb der Sinus. Doch scheint
es mir, daB die grofte Zahl der Riesenzellen in den Sinus lag.

Die angewandten Blutzellenfirbungen zeigten, was tbrigens schon durch die
Oxydasereaktion festgestellt worden war, daB es sich um Blutzellen handelte.
Man konnte an diesen Praparaten fast fiir eine jede Zelle thre Zugehrigkeit bestim-
men (Abb. 3). Die Zellinfiltrate im Retikulum und die Zellanhiufungen in den
Milzsinus hestanden aus Myeloplasten, Myeloctyen, Erythroplasten und deren
Vorstufen und aus Riesenzellen. Der Zahl nach, in der die Zellen vertreten waren,
sind an erster Stelle die Myeloplasten zu nennen. Sie lagen oft gruppenweise in den
Sinus und in dem Retikulum. Das gleiche konnte man bei Myelocyten, besonders
aber bei Krythroplasten wahrnehmen. Es wurde schon gesagt, dal man auch
Riesenzellen in gréoflerer Anzahl angehiauft sah. Abb. 5 zeigt zwolf Riesenzellen in
einem Sinus. Meistens aber sah man alle die erwahnten Zellen in den Sinus sowie
in dem Retikulum nebeneinander liegen. Wo im Retikulum die myeloischen Zellen
dichtere Anhaufungen bildeten, konnte man an den imprignierten Priparaten
wahrnehmen, daff die Rethikelmaschen weiter geworden waren.
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Den Riesenzellen galt meine besondere Aufmerksamkeit, da von
ihnen in gutem Teil abhing, ob man diesen Befund als eine Retikulo-
endotheliose (wie i Falle Barths), als ein unreifes Retotbelsarkom, oder
als eine Leukimie auffassen wiirde und miiite. Im Falle, daB die Riesen-
zellen Megakaryoeyten sein sollen, ist die Wahrscheinlichkeit einer
Retikulose oder eines Retothelsarkoms betrachilich vermindert und
umgekekrt : wenn es mir nicht gelingen wiirde die Riesenzellen als Mega.-
karvoeyten zu bestimmen, wiwrde ihre Zugehorigkeit zum Retothel
hochst wahrscheinlich.

Abb. 3. Gegen die Mitte eine Anhiufung von Myeloplasten, rechts unten Myclocyten,
links oben Erythroplasten mit pyknotischen Iernen, unten Mitte eine Plasmazelle. Reichert
Ok. 4, Olimmersion, Givmsa-Romanowsky.

Die Anzahl der Riesenzellen war sehr gro. Was die Riesenzellen-
grofe anbelangt, kann man sagen, daB sie ziemlich schwankte, aber die
Mehrzahl der Riesenzellen war von der durchschnittlichen GréBe eines
Megakaryocyten. Es waren nicht selten Exemplare von doppelter GréBie
oder auch noch groflere. Der Kern der Riesenzellen war besonders
charakteristisch und dhnelte ganz dem Megakaryocytenkern. Es handelte
sich in iiberwiegender Mehrzahl der Riesenzellenkerne um einen einheit-
lichen Riesenkonvolut von verschiedener Form, die die Abb.1 und 4
getren wiedergeben. Auch die feine Chromatinstruktur des Kernes mit
mehreren Kernkérperchen war die gleiche wie bei einem Megakaryoeyt.
Bei einigen Riesenzellen war der Kern verteilt in mehrere Segmente.
Schon bei gewéhnlicher Farbung mit Hamalaun-Eosin und nach van
(ieson war die Ahnlichkeit der Riesenzellen mit den Megakaryocyten ver-
bliiffend. Ganz iiberzeugend wirkten aber die nach (iemsa-Bomanowsky
gefarbten Schnitte, in denen sich in dem Protoplasma der Riesenzellen,
ob zwar nicht immer, eine 4uflerst feine bldulichviolette Koérnelung



666 Z. Kopad:

zeigte (Abb. 4a). Einschliisse von Erythroplasten oder Leukocyten im
Protoplasma der Riesenzellen waren auch vorhanden (Abb. 4b, ¢). Wenn
auch das Blutpigment in der ndchsten Nihe der Riesenzellen lag, ver-
schlungenes Blutpigment konnte ich in ihnen nie finden. Das bekraftigt
die Vermutung, die schon Essbach vorgebracht hat, dafi die im Proto-
plasma der Riesenzellen eingeschlossenen Blutzellen nicht etwa phago-
cytiers wurden, sondern in das Protoplasma aktiv eingedrungen waren.
Die Gestalt der Riesenzellen war meistens polygonal mit abgerundeten
Kanten, aber viele waren auch rund, sogar oval und verkingert, je nach-
dem, ob die Riesenzellen frei lagen, oder ob sie von benachbarten um-
zingelt und komprimiert waren. In besonders schmalen Sinus konnte
man auch duberst langgezogene Riesenzellen sehen. Es wurden auch
Mitosen der Riesenzellen gefunden (Abb. 4d).

Abb. 4. a Azunrophile Kornchen imn Protoplasma eines Megakaryocyten, Giemsa-Lomanows-

ky. b In dem Protoplasma eines Megakaryocyten cin eingeschlossener (eingedrungener ?)

Leukocyt, H.-E. ¢ Im Protoplasma eines Megakaryocyten ein eingeschlossener Erythro-

plast, H.-E. d Mitose cines Megakaryoeryten, Firbung nach van Gieson. Reichert, Ok. 4,
Olimmersion.

Uber die Beziehung der Riesenzellen zu den Sinusendothelien ist
schwer zu urteilen. Erstens bin ich mit Fischer-Wuasels iiberzeugt, dall
man in den histologischen Priparaten Ubergangsbilder zwischen allen
Zellarten auffinden kann; zweitens waren die Milzsinus manchmal der-
mafen mit Riesenzellen iberfillt (Abb. 5), daBl es kein Wunder war,
wenn sich die Riesenzellen mit Yorliebe an die Sinuswand anlehnten. Es
wird noch spater iiber die Entstehung der Riesenzellen in den Sinus ge-
sprochen. Die bestehenden Ubergangsbilder von Myeloplasten (Mega-
karyoplasten ?) zu Megakaryocyten sind aus dem oben angefithrten
Grunde anfechtbar; jedenfalls waren sie vorhanden.

AuBer den geschilderten Riesenzellen und erwihnten myeloischen Blutzellen,
fand man einige Plasmazellen, einige typische Russelsche Kérperchen und etwas
hénfiger segmentierte und stabcheniérmige Leukocyten. Retikuloendbthelzellen
konnte man von den myeloischen und anderen Blutzellen ziemlich leicht auseinander-
halten. Dies waren die ovalen, oder etwas verlingerten Zellen, reich an Protoplasma,
in welchem man keine Kornelung sah. Das Protoplasma war auch zu Ausliufern
ausgezogen. Der Zellkern war chromatinarm und besaB ein Kernkorperchen. Der
Bestand an roten kernlosen Bluskérperchen war in allen untersuchten Milzstiicken
sparlich. .

Knochenmark. Histologisch wurde das Wirbel- und Oberschenkelknochenmark
untersucht. Leider wurde die feinere Blutzellenfarbung durch das Entkalken
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beeintrichtigt. s gelang nur die ecsinophile Kornelung der Myeloeyten und Leu-
kocyten darzustellen. Der Zellgebalt des Wirbelknochenmarks war bedeutend ge-
steigert. Eine Verteilung des Blutbildungsgewebes in eine Reifungszone und Bil-
dungszone im Sinne Wienbecks war vollkommen verschwunden. Auffallend war die
grofle Zahl der Megakaryocyten. AuBer den myeloischen Zellen sah man viele Erythro-
plasten, stellenweise zu Nestern angeordnet und verstreute Plasmazellen. Die Mehr-
zahl der Zellen machten die Myeloplasten aus. An den Knochenbillkchen keine
nennenswerte Veranderung. Im Knochen-

mark des rechten Oberschenkels wurde .

reichliches Fettgewebe mit verstrenten

kleinen Blutzellenbildungsherden, die @ @ '

aus einigen myeloischen Zellen und ' _
Erythroplasten hestanden, gefunden.
Megakaryocyten wurden nicht gefunden.

Abb. 5. 12 Megakaryoecyten in einem er- Abb. 6. Ein in der Sinuswand cingeklemrn-
weiterten Sinus. Leitz, Ok. 2, Ob. 7, ter Megakaryocyt. Reichert, Ok. 4, 0l-
May-Gricnweld. immersion, Jay-Grinwald.

Halslymphdriise enthielt keine oxydasepositiven Zellen. Die Reaktionszentren
waren nicht zu finden, sonst war die Struktur vollkommen erhalten. In den Lymph-
sinus konnte man vereinzelte desquamierte Endothelzellen und Lymphocyten sehen.
Im Markretikulum fanden sich ziemlich zahlreiche Plasmazellen. Es waren auch
Russelsche Korperchen zu finden. Hier und da sah man auch vereinzelte Fett-
gewebszellen. Riesenzellen waren nicht vorhanden.

Leber. Der histologische Befund wich von dem normalen nur insofern ab, als man
stellenweise in den intralobuliren Capillaren dunkel gefirbte, meistens nackte,
zusammengeprete Kernkonvolute sah, die die ganze Lichtung der Capillare aus-
fullten. Nur an einzelnen von diesen Riesenkernen ist etwas Protoplasma haften
geblieben. Der Befund war vollkommen gleich den Megakaryocytenembolien z. B.
in den Lungen, wie sie uns seit .dschoffs Untersuchungen besonders gut bekannt sind.
In einem etwa 1 gem grofen Leberschnitt konnte ich ungefihr 24 Riesenzellenembo-
lien zihlen. Die Riesenzellen sind vermutlich aus der Milz mit dem Portalblut in
die Leber eingeschleppt worden. Zeichen einer Blutbildung in der Leber war nicht
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einmal in Spuren vorhanden. In BlutgefiBen fand man, abgeschen von roten Blut-
kérperchen, nur ganz spirliche Zellen, die einem Myelocyt oder einem Myeloplast
ghnlich waren. Periportales Bindegwebe war ganz frei von Zellinfiltraten.

Niere. In sechs gewissenhaft durchmusterten Schnitten war der einzige Befund:
ein dunkel gefdrbter zusammengeballter Riesenkern in einer Glomeruluscapillare.
Sonst keine Blutzelleninfiltrate oder Anzeichen einer Blutbildung.

Zusammenfassung des klinischen und anatomischen Befundes. Ein
51jahr. Mann litt seit 4 Jahren an einer chronischen myeloischen Leukimie
wegen welcher er mehrmals bestrahlt wurde. Die urspriinglich gesteigerte
Leukocytenzahl sank — offenbar als Folge der Rontgentherapie — all-
mihlich und schiwankte in dem letaten Lebensmonat zwischen 1200 und
2200. Klinisch wurde ein betrichtlicher Milztumor festgestellt, wihrend
samtliche zugingliche Lympbknoten unvergréBert waren. Im Blut-
abstrich konnte man noch einen Monat vor dem Tode eine vergréBerte
Zahl unreifer myeloiseher Blutzellen feststellen. Bei der Sektion fand sich
eine Riesenmilz (1400 g). Samtliche Lymphknoten waren unvergroflert,
man fand in den Achsellymphknoten sogar Fettgewebe. Im rechten Ober-
schenkelknochen fand man Fettmnark, wihrend das Wirbelknochenmark
dunkelgraurot, ohne Knotenbildungen war. Die histologische Unter-
suchung zeigte eine diffuse Durchsetzung der Milz von myeloischen Blut-
zellen (Myeloplasten, Myelocyten, Erythroplasten), sie besall auch eine
Unmenge an Riesenzellen. Milzfollikel waren nur in kleinen Uberresten
vorhanden. Keine Infiltration der Milzkapsel oder der Trabekel. Mit
der Retikelfasernimprignation konnte man die vollkommen erhaltene
Milzstruktur nachweisen. In den intralobuliren Lebercapillaren ein-
geklemmte vereinzelte Riesenkerne. Solch einer wurde auch in einer
Gloweruluscapillare unter sechs untersuchten Nierenschnitten gefunden. .
Lymphknoten waren auch histologisch ohne besonderen Befund. Mgyelo-
isches Gewebe und Riesenzellen waren nicht vorhanden. Im Ober-
schenkelknochen war Fettmark mit sehr kleinen und spérlichen Blut-
bildungsherden, ohne Riesenzellen. Im Wirbelknochenmark starke
Hyperplasie des myeloischen Gewebes und auffallend vermehrte Zahl
von Riesenzellen.

Uher die Riesenzellennatur und die Riesenzellenherkunft.

Nach Lubarsch und Naegeli soll eine Erscheinung von vereinzelten
Megakaryoeyten in der Milz bei myeloischer Metaplasie ein ganz regel-
mifiger Befund sein. Naegelis Mitarbeiter Oclhajen fand Megakaryocyten
(vielleicht genauer: Megakarvocytentriimmer) im Blutabstrich bei jeder
myeloischer Leukdmie. Fir die Identitat der bei einer extramedulliren
Blutbildung befindlichen Riesenzellen mit den Megakaryocyten duferten
sich unter anderen besonders Dubinskaje und Essbach. Einen ganz ein-
wandfreien Befund von Megakaryoeyten in der Milz bei einer aleukimi-
schen Myelose machten MatouSek und Krondel, da sie die Gelegenheit
hatten ein Milzpunktat im Abstrich zu untersuchen. Meine Untersuchung
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spricht auch entschieden dafiir, daf die besprochenen Riesenzellen der
Milz mit den Megakaryocyten identisch sind. Fir die Identitdt sprechen:
1. die ZellgroBe, die bei der Mehrzahl der Zellen, derjenigen der Mega-
karyocyten entsprach. 2.im Protoplasma der Riesenzellen konnte ich
einwandfrei eine azurophile dulerst feine Ko6rnelung sehen, wie man sie
nur noch bei den Megakaryoeyten zu Gesicht bekommt (Abb. 4a). 3. Der
Zellkern war in der Mehrzahl der Zellen ein einheitliches Kernkonvolut,
der gestaltlich, nach dem Chromatingehalt und Kernkérperchenzahl ganz
dem Megakaryocytenkern entsprach. Es steben iiberzeugendere Beweise
fiir die Identifizierung einer Zellart dem Morphologen kaum zur Ver-
figung. Diese Befunde und jene der Autoren erlauben uns, sich iiber die
wahre Natur der Riesenzellen zu duBern und sie als Megakaryoeyten zu
betrachten.

Diese Tatsache sollte nun kiinftig hin auch in der Namengebung der
Leukémie mit Megakaryocyten gewiirdigt sein und es wire gerechvfertigt
von myeloischer Megakaryocytenleukimie zu sprechen. Diese Namen-
gebung kommt schon in vorliegender Arbeit in Gebrauch.

Bei dieser Gelegenheit war es sehr verlockend einiges iiber den Ut-
sprung und tliber die Abstimmung der Megakaryocyten, die sich hier an
atypischer Stelle befanden, zu erfahren. Dabei taucht die alte Streit-
frage auf, ob die Blutzellen bzw. Megakaryocyten aus dem Knochen-
mark in die Milz eingeschwemmt, kolonisiert, oder ob sie in der Milz
autochthon entstanden sind? Ein massenhafter Befund von Mega-
karyocyten bei extramedullirer Blutbildung wirkt auf jeden, der ihn
gesehen hat, so eindrucksvoll und #berzeugend, dafl alle Untersucher
ausnahmslos, die iiber Megakaryocytenleukimien bzw.- aleukidmien be-
richtet haben, die extramedullire autochthone Entstehung der Mega-
karyocyten als die einzig mogliche Losung betrachten. Die Mehrzahl
von ihnen meint, daB die Sinusendothelzellen des Lymphknotens oder
der Milz die Mutterzellen der Megakaryocyten sind. Die Minderzahl
spricht sich, neben der Entstehung vom Sinusendothel auch fiir eine Ent-
stehung der Megakaryocyten aus den Retikelzellen aus. Essbach meint,
sie entstiinden auch aus den periadventitialen unreifen Mesenchym-
zellen. ’ '

Keine der Leukamiearten erscheint mir fiir das Studium der Blut-
zellenherkunft bei extramedullirer Blutbildung geeigneter, als gerade
die Megakaryoeytenleukdmie. Hier haben wir mit einer Zellart zn tun,
die wegen ihrer GroBe auf besondere Schwierigkeiten beim Transport
durch die Blutwege stoft. Besonders ungiinstig sind fiir eine Ablagerung
dieser Riesenzellen die Verhiltnisse, die in der Milz herrschen. Die Blut-
capillaren der Milz ergieflen sich in die Sinus. Von da kénnen die Blut-
zellen nur durch die engen Spalten der Sinuswand in das den Sinus um-
gebende Pulpagewebe gelangen. Die Sinuswandspalten sind vermutlich
noch enger als die Lichtung einer Blutcapillare, was auch die Abb. 6
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zeigt. Wenn schon in den Blutcapillaren die Megakaryocyten stecken-
bleiben, wie konnen sie dann die engen Sinuswandspalten passieren ?
Jenseits der Sinuswandspalte erwarten die Zellen noch die fein gefloch-
tenen Hindernisse des Pulparetikulums (Abb. 7). Durch alle diese Seyllen
und Charybden soll eine Riesenzelle — die gewohnlich etwa 50—80 u
im Durchmesser milt — gliicklich und unversehrt in das Pulparetikulum
gelangen und dort alle ihre LebensiduBerungen weiter entfalten.

Ich fand, wie ich schon geschildert habe, besonders viele Megakaryo-
cyten auch auBerhalb der Milzsinus, in dem Retikulum. An den silber-
imprignierten Schnitten, wie das die Abb. 7 zeigt, kann man sehen, wie

Abb. 7. Mcgakaryvocyten umflochten vom Pulparetikulum. Reichert, Ok. 4, Olimmersion
Silberimpragnation nach de Oliveira.

dieht die Riesenzellen von feinen Retikelfibrillen umflochten sind. Dieses
Bild spricht gegen die Annahme einer Einschwemmung der Megakaryo-
cyten. Auch der umgekehrte Weg ist aus demselben Grunde unwahr-
scheinlich. Deshalb muB man annehmen, daB sich die Megakaryocyten
auch in den Sinus entwickeln. So kann man nur die Entstehung der An-
haufungen von Megakaryocyten in den Milzsinus (Abb. 5) gelten lassen.
Was mit einem Megakaryocyten geschieht, der aus dem Sinus in das
umgebende Pulpagewebe auswandert (oder vielleicht gerade umgekehrt),
zeigt die Abb. 6. Man sieht dort einen sehr ausgedehnten Megakaryocyt,
der sich mit einem Protoplasma- und Kernteil noch im Sinus, und mit
anderem kleineren aulerhalb des Sinus befindet. Die beiden Teile des
Megakaryocyten sind durch ein sehr diinnes und verhiltnismaBig sehr
langes Protoplasma- und Kernband verbunden. Man gewinnt den Ein-
druck, der Megakaryocyt sei in einer Sinuswandspalte wie in einer Falle
eingeklemmt, aus der er nicht mehr und in keiner Richtung heraus-
schliipfen kann. Es scheint, es miisse in jedem Augenblick die ZerreiBung
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der Verbindung eintreten. Ich glaube, da man kaum eine andere Deu.-
tuhg zu der Abb. 6 geben konnte.

Als weiteren Umstand, der fiir die lokale Entstehung der Mega-
karyocyten spricht, ist die Tatsache zu erwahnen, dall man das blut-
bildende Gewebe, abgesehen vom Knochenmark, nur in der Milz fand,
wahrend die iibrigen Organe von ihm véllig frei waren. Die gefundenen
Megakaryocytenembolien in der Leber und in der Niere beweisen, dalB
auch andere Zellarten die Moglichkeit hatten in die Blutzirkulation zu
geraten und sich irgendwo einzunisten. Der Befund des blutbildenden
Gewebes nur in einem Organ, abgesehen vom Knochenmark, neben dem
Befund von Megakaryocyten und unreifen Blutzellen in den Capillaren der
anderen Organe, beweist, daBl aus den bloB in ein Organ eingeschleppten
Blutzellen noch lange kein blutbildendes Gewebe zu entstehen braucht.
Wenn man die Megakaryocyten von den in die Milz eingeschleppten
Knochenmarksmyeloplasten ableiten wollte, blieb es ganz unverstind-
lich, warum sich die Myeloplasten nicht in der Leber und den Lymph-
knoten angesiedelt haben, wo sie doch in den Lebercapillaren vorhanden
waren? Wie sollen die isolierten Leukimien, die nur auf die extra-
medulldre pathologische Blutbildung zuriickzufithren sind, anders
gedeutet werden, wenn nicht mit ortsstindiger Herkunft des blutbildenden
Gewebes ? Wienbecks Untersuchungen iiber die reife Myelose, bei der
man im Knockehmark mur Myelocyten, Leukocyten und Erythroplasten
auffindet, sprechen ebenfalls fir die extramedullire Entstehung der
Myeloplasten, denn sie konnten iberhaupt nicht aus dem Knochenmark
ausgeschwemmt werden, weil sie dort nicht vorhanden waren. Auch die
kompensatorische Blutbildung in der Milz bei leukdmoiden Erkrankungen
wire ohne der Annahme einer lokalen Entstehung des blutbildenden
Gewebes unverstandlich, denn im strémenden Blut sind in solchen Fillen
keine Myeloplasten zu finden (Naegeli zit. nach Wienbeck). Aus dem
oben Gesagten mdchte ich folgern: Die beschriebenen Riesenzellen sind
Megakaryocyten und sie konnten nur in der Milz, und zwar im Retikulum
und in den Sinus voneinander wunabhingig, aus dem Retikuloendothel,
entstehen.

Wenn man aus allen oben angefithrten Griinden eine lokale Entstehung
der Megakaryocyten zugeben muB, warum soll man von der Herkunft
der anderen Blutzellen in der Milz unseres Falles eine andere Vorstellung
haben? Die Genetik von allen drei Arten der Knochenmarksblutzellen
ist dermaflen gegenseitig verbunden, dafl man bei extramedullarer Blut-
bildung immer wenigstens zwei Arten von Blutzellen findet; meistens die
Granulocyten und Erythroplasten. Wie schon gesagt wurde, betonen
Lubarsch und Naegeli, dall man bei einer extramedulliren Blutbildung
auch Megakaryoeyten regelmaflig antrifft. In gleicher Weise duBert sich
auch Wienbeck. Ich mdehte dies auch umgekehrt sagen: wo man eine
Megakaryocytenentstehung sieht, da entstehen auch die iibrigen myelo-
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ischen Elemente. Es geniigt die lokale Entstehung einer Blutzellenart
zu beweisen, denn das beweist automatisch die gleiche Entstehungsart
anderer Blutzellen, vorausgesetzt, dall unsere heutigen Vorstellungen
von der engen Verwandtschaft der myeloischen Blutzellen stimmen.

Die Auffassung der Leukdmie als Neuhildungen
und die Megakaryocytenleukimien.

Wenn uns Wienbeck auf S. 55 seiner Monographie zu beweisen ver-
spricht, dafi die Megakaryocytenleukimie dem Begriff der Leukose
widerspricht, so mufl ich feststellen, dafl er uns den Beweis schuldig
geblieben ist. Im Gegenteil, er hat die Existenz der Megakaryocyten-
leukdmien auf S. 58 mit folgendem Satze anerkannt: ,,Von Myelosen mit
Riesenzellen soll aber nur daun gesprochen werden, wenn im Knochemark
und extramedullir zahlreiche Megakaryocyten auftreten. Aber auch bei
diesen Fallen einer Myeclose mit Riesenzellen® ist die dichte ungeordnete
Erfillung der Markriume als Zeichen der leukotischen Wucherung vor-
handen und als unterscheidendes Zeichen gegeniiber der leukdmoiden
Hyperplasie der Myelopoese mit Riesenzellenvermehrung (vgl. Fall M.
383/39) diagnostisch zu beachten.”

In meinem Falle konnte man die Erkrankung durch 4 Jahre beob-
achten und ihr wakres Wesen klarlegen. Alle Zeichen einer chronischen
Mgyelose waren vorhanden, was am deutlichsten der Sektionsbefund und
die histologische Untersuchung zeigen. Die Vergréflerung der Milz auf
1400g war nur durch die myeloische Metaplasie bedingt. Eine solche Uber-
kompensation der Blutbildung kann man in keinem Falle als leukdmoid
nennen. Dabei entsprach das Wirbelknochenmark vollig den Befunden
Wienbecks bei Leukosen: die unreifen Blutzellen waren ungeordnet und
vermehrt. Die Megakaryocyten waren wie in der Milz, so auch im Kno-
chenmark in Unmengen zu finden. Also Bedenken gegen die Annahme
einer echten Leulkose liegen in meinem Falle {iberhaupt nicht vor und es
ist: berechtigt ihn als eine echte Leukose in Betracht zu ziehen.

Die sorgfiltige Analyse der Zellarten der Milz in meinem Falle zeitigte
auffallende Ergebnisse, die mir einer eingehenden Besprechung wert zu
sein scheinen. Es ist mir namlich gelungen, bei geeigneten Farbungen
tiir alle Zellen der Milz ihre Zugehorigkeit zu den einzelnen Blutzellarten
und den eigentlichen Milzzellen zu bestimmen. Diese Tatsache scheint mir
besonders beachtenswert zu sein. Wenn man sie mit Zellanalyse irgend-
einer mesodermalen bésartigen Neubildung vergleicht, tritt eine bedeu-
tungsvolle Diskrepanz der Ergebnisse hervor. Nach Fischer-Wasels ist
der Differenzierungsgrad der Tumorzellen fiir die Einteilung und Syste-
matisierung der -Gewichse maBgebend. Eine vollkommene Differen-
zierung aller Tumorzellen findet aber bei den malighen mesodermalen
Gewichsen nie statt. Der Differenzierungsgrad aller Zellen in einem und
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demselben Tumor ist keinesfalls derselbe. Morphologisch ist diese un-
gleiche Differenzierung an der gestaltlichen Mannigfaltigkeit der Tumor-
zellen ersichtlich, die man als Polymorphie zu benennen pflegt. Wir haben
also nicht nur theoretische Grundlagen fir eine Voraussetzung, daB nicht
alle Tumorzellen eine Differenzierung durchmachen. Ein Teil der
Tumorzellen bleibt vermutlich in der urspriinglichen unreifen Aus-
gangsform, oder anders gesagt: ein Teil der Tumorzellen behilt auch
roorphologisch die Eigenschaften der Mutterzellen (Ausgangszellen).
Bei Carcinomen sind solche undifferenzierte Mutterzellen selten zu
beobachten. Die meisten Carcinome sind verhdltnismaBig hoch diffe-
renziert, aber auch unreife Carcinome sind kein seltenes Vorkommnis.
Manchmal ist die Unreife der Zellen so stark ausgeprigt, dall man im
Zweifel ist, ob ein vorliegender Tumor ein Carcinom oder cin Sarkom:
ist. Ich mochte auch an die Borstschen Kleinzellen der Carcinome
erinnern, die nach ihrer Beschaffenheit als undifferenzierte oder kata-
plastische Zellen imponijeren. Borst gibt ihnen allerdings eine andere
Deutung. Bei den Sarkomen bzw. malignen mesodermalen Neubildungen
sind wir immer in der Lage, undifferenzierte Tumorzellen massenhaft zu
finden. Ich kann mich an kein Sarkom erinnern, bei dem alle Tumor-
zellen differenziert waren. Ob ein sog. ,,Rundzellensarkom® und ,.spindel-
zelliges Sarkom‘’ tatsichlich ein Sarkom ist, oder eine ganz unreife
Geschwulst, die auch aus unreifen embryonalen Zellen des Ektoderm
oder des Entoderm hervorgehen kann, mag jetat nicht erdrtert werden.,
An einigen anderen Beispielen wiirden die oben aufgerollten Gedanken
anschaulicher werden.

Dafiir greife ich das Osteochondrosarkom heraus. Bei dieser Neu-
bildung finden wir vollkommen differenziertes Knochen- und Xnorpel-
gewebe manchmal in groBen Mengen. Aber diese im Tumor gefundenen
Gewebsarten sind keinesfalls der Hauptanteil des Tumorgewebes im
biologischen Sinne. Die eigentlichen Tumorzellen sind gerade die dicht
angeordneten, verhiltnismiBig kleinen Rund- oder Spindelzellen, die
iiberhaupt keinem bekannten differenzierten Gewebe bzw. Zellen ahnlich
sind. Wenn sich alle Tumorzellen zu Knochen- und Knorpelgewebe
differenziert hitten, wire der Tumor eine gutartige Geschwulst geworden,
und zwar ein Osteochondrom. Fir die Diagnostik einer malignen meso-
dermalen Geschwulst sind gerade diese embryonalen undifferenzierten
Zellen erforderlich, die in unserem Beispiel zweifellos die Mutterzellen
des Knochen- und Knorpelgewebes sind.

Eben so muB es meines Erachtens auch bei den Hamoblastosen sein,
bei denen man den bisartigen Geschwulstcharakter beweisen will. Als
Bekriftigung dieser Vermutung soll die am wenigsten umstrittene
Hamoblastose, das Lymphosarkom gelten. Schon Kundrat wies auf die
Atypie der Tumorzellen beim Lymphosarkom. Ghon und Roman schreiben
der Atypie der Lymphosarkomzellen (Zwergzellen) besondere Bedeutung
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zu und belegen jhre Befunde mit Abbildungen. Ribbert betont, daB man
das Lymphosarkom vom Rundzellensarkom oft nicht unterscheiden kann ;
so stark kataplastisech sind manchmal die Lymphosarkome. Derselben
Meinung ist auch Oberndorfer, der fiir praktische Zwecke eine Einteilung
in Lymphosarkome und Rundzellensarkome verwirft. Auch bei den
Retothelsarkomen finden wir analoge Zeichen der Malignitdt in der
Unreife der Tumorzellen. Sie kam in der Einteilung der Retothelsarkome
nach dem Differenzierungsgrad der Tumorzellen zum Ausdruck (Rdssle
und seine Schule). Ob beim Retothelsarkom auch eine Differenzierung
der Tumorzellen zu Blutzellen lymphatischer und myeloischer Reihe
vorkommt, ist noch nicht allseitig anerkannt und sicher entschieden.
Jedenfalls ist iiber derartige Beobachtungen schon berichtet worden
(z. B. Libbers). Der Fall Brass’ nimmt eine wichtige Stelle in derartiger
Kasuistik ein, weil die Zellen dermafen unreif und atypisoh waren, daB
sich der Autor nicht entschlieen konnte, ob es sich um eine Paramyelose
oder um eine Reticuloendotheliose handelte; deshalb bezeichnete er
seinen Fall als ,,polymorphzellige neoplastische Hamoblastose*. Es soll
nun nicht unerwihnt bleiben, dafl man auch das Lymphogranulom als
ein in mehreren Richtungen differenziertes mesodermales Gewichs auf-
fassen kann ; gleichzeitig entfaltet sich eine Differenzierung in der Richtung
des Bindegewebes, des Retothels und der Blutzellen. Dabei konnen so
komplizierte histologische Bilder entstehen, da8 es unméglich ist, ein
unreifes Retothelsarkom von einem Lymphogranulom zn unterscheiden,
oder es entstehen auch Kombinationen von beiden. Diese Auffassung
des Verfassers stiitzt sich auf die eigenen und Hueckschen Unter-
suchungen. Daf das Lymphogranulom eine den Héamoblastosen nahe-
stehende Neubildung sei, ist von Saltykow seit Jahrzehnten ex cathedra
gelehrt.

Wenn wir von diesen eingehenden Auslegungen von der Notwendigkeit
und Ununginglichkeit des Nachweises undifferenzierter Zellen fiir die
Diagnose einer bosartigen mesodermalen Geschwulst zu unserem Falle
zuriickkehren, gilt unsere Aufmerksamkeit in erster Linie der Zellzusam-
mensetzung in der verdnderten Milz. Es wurde oben gesagt, dal} bei der
ausgefiihrten Zellenanalyse keine Zellart iibriggeblieben ist, die man als
eigentliche Tumorzellen auffassen konnte. Die Retikelzellen der Milz
waren iiberhaupt nicht vermehrt, eher waren sie der Zahl nach vermindert.
Der oben auseinandergelegte Befund meines Falles spricht meines Er-
achtens entschieden gegen die Annahme einer Hamoblastose, oder irgend-
welcher Neubildung. Alle Zellen die in meinem Falle vermehrt vorkamen,
konnte ich als Myeloplasten, Myelocyten, Megakaryocyten und Erythro-
plasten identifizieren. Eigentliche undifferenzierte Tumorzellen waren
nicht vorhanden. Wenn die Leukdmien Neubildungen sein sollten, wie
konnten sie ausschlieflich aus einigermaBen differenzierten Zellen
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bestehen, denn der Myeloplast ist ja schon eine einigermaflen differenzierte
Zelle? Wie vermag sich nun ein Myeloblast, wenn er sich schon in eine
Tumorzelle , umgewandelt* hat, dermaflen in Myelocyten, Megakaryo-
cyten, sogar auch Erythroplasten zu differenzieren? Dies widerspricht
der heutigen Auffasuung von Myeloplasten und von Tumorzellen. Bei
malignen mesodermalen Gewéchsen kann man nicht an die Differen-
zierungsfahigkeit aller Tumorzellen glauben; dafiir haben wir keinen
Avhaltspunkt und keine Analogie bei den iibrigen mesodermalen malignen
Neubildungen. :

In meiner Veréffentlichung ,,Uber Mischleukdmie® habe ich auf den
Mangel der eigentlichen Tumorzellen auch bei den Mischleukamien hin-
gewiesen. Beide Zellarten, die myeloische und die lymphatische, wenn
auch vergesellschaftet, waren in Anhdufungen schart voneinander ge-
trennt, ohne dafl man fiir die zwei Arten der Leukidmiezellen eine ge-
meinschaftliche Mutterzelle (Tumorzelle) nachweisen konnte. Auf dieses
Fehlen von undifferenzierten Tumorzellen, eben wie bei dem jetzt be-
sprochenen Falle der Megakaryocytenleukimie, lenke ich die besondere
Aufmerksamkeit.

Ob sich die Leukosezellen bei den vergleichenden morphologischen
Untersuchungen gegeniiber den leukotischen Blutzellen wirklich als
Tumorzellen verhalten, muB noch viel eingehender untersucht werden.
Die Zellgrofie und die Kern-Protoplasmarelation scheint mir als ein un-
zuverldssiger und unzulinglicher Beweis zu sein. Derartige Schwankungen
sind auch sonst bekannt. Die , Unreife” der Zellen scheint mir fiir die
Diagnostik der Bosartigkeit viel zuverldssiger zu sein. Sie ist auch kein
hypothetischer Begriff, denn sie ist auf komparativen histologischen
Bildern gegriindet. Myeloplasten, Myelocyten, Megakaryocyten und Ery-
throplasten kénnen wohl dem Tumorgewebe beigemischt sein, aber eine
Neubildung katin nicht ausschlieBlich aus solchen Zellen zusammen-
gesetzt sein. Bei der Feststellung einer Himoblastose sollen die Tumor-
zellen bedeutende qualitative und morphologische Unterschiede gegeniiber
den iiblichen Blutzellen zeigen. So habe ich auch die 4 pitzsche AuBerung
in seiner Monographije S. 64 verstanden; denn er schreibt: ,,Nicht eine
Vermehrung der vorhandenen weillen Blutzellen macht daher das Wesen
der Leukimie aus, sondern das Auftreten neuer, neoplastisch ausgearteter
Formen, In diesem Sinne ist die Wei8bliitigkeit nicht mehr ein rein
quantitativer Begriff ... Auf Grund dieser Aufierung durfte ich wohl
Apitz als Anhdnger einer gualitativen und morphologischen Unterschei-
dung der normalen von den leukdmischen Zellen betrachten, denn er
schreibt von ausgearteten Formen. Das ist auch in meiner Arbeit ,,Uber
Mischleukdmie* zum Ausdruck gekommen, indem ich schrieb: ,Die
Anhénger der tumordsen Auffassung der Leukdmie betrachten die leu-
kamischen Blutzellen als Tumorzellen, denen die Beschaffenheit der
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echten Blutzellen fehlt (Apitz u. a.).* Aus den spiter erschienenen Ver-
offentlichungen (z. B. in der Med. Welt) und aus einem Briefwechsel mit
Herrn Prof. Apitz konnte ich erfahren, daB Herr Prof. Apitz den leuk-
amischen Blutzellen nicht alle normale Eigenschaften abspricht, und
zwar hauptsichlich was die physiologiseche und biologische Eigenschaften
der Leukidmiezellen anbelangt. Meine Ausfithrungen stiitzten sich mehr
auf die morphologischen Merkmale, aus denen ich die ,,Beschaffenheit®
der Tumorzelle erkennen wollte.

Es scheint mir notwendig noch einige Worte tber den Fall Essbachs
zu sagen. Am Bauchfell, im Gekrose, in den Nieren und in der Gebir-
mutter waren Tumorknoten und Infiltrate vorhanden, die nach dem
makroskopischen und mikroskopischen Verhalten als wahre Tumor-
metastasen zu betrachten sind. Eine groBe Anzahl der Tumorzellen gab
eine positive Oxydasereaktion. Es waren auch Megakaryocyten in den
Metastasen vorhanden. Diesen Fall konnte man als eine maligne Alteration
der Leukidmie auffassen. Bei den Leukimien sind die Bildungsvorginge
gesteigert und viel lebhafter als sonst bei der normalen Blutbildung.
Man kann diese Vorginge als andauernde Regeneration bezeichnen, bei
der die Moglichkeit einer Entstehung von Tumorzellen nach der Fischer-
Waselsschen Theorie bestiinde. Also die Leukamie sollte man als primére
Erkrankung betrachten, auf Boden welcher eine tumordse Alteration
zustande gekommen sei. Entstandener Tumor ist eine wahrhafte Himo-
blastose und verhalt sich in seinem weiteren Verlauf als zweite Krankheit.
Wenn mir der Begriff eines Prablastoms zutreffend scheinen wiude, =o
mdocehte ich die Leukémie iiberhaupt als einen priblastomatosen Zustand
bezeichnen. Jedenfalls mangelt es den Leukdmien an Vorgingen nicht
(z. B. andauernde Regeneration), die nach dem heutigen Stand der Lehre
von der Tumorentstehung im Vordergrund unseres Interesses stehen.

Zusammenfassung.

Die besondere Zellzusammensetzung der Megakaryocytenleukimien
mit mehreren Blutzellarten bietet besondere Anhaltspunkte fiir eine
kritische Betrachtung iiber die Blutzellengenese bei extramedullirer Blut-
bildung und iiber neoplastische Auffassung der Leukimie.

Verfasser kam zu der Uberzeugung, dafl die Megakaryocyten und auch
die anderen Blutzellenarten in seinem Fall am Orte entstanden sind, wo
sie gefunden wurden, d. h. in der Milz, und zwar im Retikulum und in
den Sinus voneinander unabhéngig.

Die Tatsache, daB die Zugehorigkeit aller Zellen bestimmt werden
konnte und daB man keine tumordsen indifferenten Mutterzellen fest-
stellen konnte, gibt dem Verfasser Gelegenheit fiir eine MeinungsduBerung
gegen die tumordse Auffassung der Megakaryocytenleukimie, wie der
Leukémien iiberhaupt.
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Die Ausfithrungen stlitzen sich auf einen eigenen Fall und auf die
Fille aus dem pathologisch-anatomischen Schrifttum.
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