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In  den letzten Jahren land fin pathologisch-anatomisehen Schrifttum 
�9 fiber Leuk~mien ein ~o reger Gedankenaustausch start, dM3 man  sich 

leicht der Hoffnung hingeben konnte, es sei al]seitig, wenigstens in den 
prinzipiellen Fragen fiber die Leuk/~mien, eine .~einungsfibereinst, immung 
eingetreten. So w&re es gerechtfertigt zu erwarten, dab nach den vielen 
Bemfihungen kein Umstand, der uns der L6sung des Rs der Leuk'~mie 
nS, her geffihrt h~,tte, unbeachtet geblieben sei. Es sind in den letzten 
3 Jahren im pathologiscb-anatomischen Schrifttum aueh zwei ~Iono- 
gu'aphien fiber menschliche Leuk/~mie erschienen (Apitz 19'40, Wienbeclc 
1942). Was die Beweise anbelangt , dab die Leuk~mien Neubfldlmg seien, 
dfirfen sie ]edenfMls auf Vollstiindigkei~ Anspruch erheben. Doeh sind 
in den erws :krbeiten nicht alle Letfl~&miearten und bedeutungsvolle 
Tatsaehen besprochen worden, die die ganze Problematik der Leuks 
in einem besortderen IAcht erschelnen lassen und uns zu einem Stand- 
punkte ffihren, der meines Eraehtens ffir die Beurteflung des Wesens 
der Leuk~mie besonders wichtig ist. So sind ~fisehleuks umt 
Megakaryocytenleukt~nfien bzw. l~iesenzellenleuk/~mien in der Apitz- 
schen Arbeit uner6rtert  geblieben. Bei Wienbeck finder man efifige 
Abss fiber Riesenzellenleltk'~mien, er berichtet sogar fiber einen 
weiteren Fall, aber Mlen Zeiehen nach hielt er sie ffir eine nebens~chliehe 
und unwiehtige Variante der myeloisehen Leuk/imie, w&hrend die ~fiseh- 
leuk:~mien g~nzlieh tmbesproehen geblieben sind. 

MSschleuk~nien und ~-~eg~aryocytenleukgmien bzw.-aleuks 
bieten ffir eine morphologische Unt~rsuehung wertvolle Anhaltspunkte,  
die die mannigfMtigsten Erwi~gungen tiber antwortbediirftige Fragen 
der Leuk~mien, aueh aus teleologischem Grunde, erwecken und anspornen. 

"~ber Mischleuk~mien wurde yon mir  an anderer Stelle berichtet. 
Nun m6chte ich, im Zusammenhang mit  der Bespreehung der )[ega- 
karyoeytezfleuk~nien, auf einige Tatsachen die uns einer Erkl'~rung des 
Wesens der Leuks iiberhaupt et,was niiher bringen sollen, die Auf- 
merksan~keit le~fl(en. 
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l~Tber Riesenzel lenbefunde bei myoloiseher  LeukEmie bzw. -aleuk/~mie, 
die naeh Gcst.al* und fi irberischem Verhal ten den 5Iegakaryocy~en nahe- 
stehen,  oder  mi t  ihner~ vo l lkommen ident iseh  sein sollten, ist  schon liimgst 
berichtet, worden.  1)oeh seheint, es, dab  ]F/~iIe yon typ ischen  3Iegakaryo-  
cyt, enleuk'/imien n u t  in ganz kle iner  Z~rhl beobaehtet~ worden sind. Die 
ZM~l de r  im deutschen pa~hologiseh-anatomischen Schr i f t tum ver/3ffent- 
l iehten F'Mlen schwankt  et.wa um aeht .  Naeh Eesbach sind als wirkliehe 
Riesenzel lenleukgmien azmehmbar :  der  )~all Barths, die F/tile Dubious- 
kafi~s (2), ztfattt~ae.us' (2) und der  Fa l l  Kiir.ners. Den Fa l l  Ba.~hs lasse ieh 
diesmal  aul3er aehL derm Barth ha~ sieh fiber ihn, als fiber ehle Endo-  
theliose m i t  einer  myeloisehen Leukgmie  vergesellsehafte~ ge'~ugert. 
~ i n e r  ~Ieinung naeh soil ten die yon ihlfl besehr iebenen Riesenzellen 
keine 3 [egakaryoey ten  'sein. Wel te r  sind als 3 Iegakaryocy ten leuk~mien  
zu erw/i tmen:  der  Fa l l  Essbachs, Wienbecks und de r  jf ingste b'all 
J. Matou~e1:s und  A. Krondeh. 

Was die ~r der  tZiesenzellcn anbe langt ,  s ind Mle Beob- 
aeh te r  da r in  einig, daa  die Riesenzellen aut.oehthon, a m  Orte wo sie ge- 
funden ~ u r d e n ,  aus den Endothe l ien  bzw. Re~ikulo-Endothel ien  ent-  
s t anden  waren.  DaB die Riesenzellen mi t  den Megaka ryocy ten  ident iseh 
sind, beweisen besonders  ausffihrlieh Dubi'r~,ka]a und Essbach, w'&hrend 
sic Kfmer, llJatthaeus und I Vienbeck grun(lsS~tzlieh als 3 ' [egakaryoeyten 
be t rach tcn .  

Wienbe.ck bezweifeIt als einziger die echte leuk/lmische Natur der Riesenzelten- 
leukhmie indem er schreibt: ,,Der Befund ciner Wucherung bzw. einer extra- 
medulls Bildung aller drei Knm.-Blutbildungs~systeme widerspricht dem Begrfff 
der Leukose." 

I m  folgenden wird kS meine Aufgabe sein zu beweisen, dab  (tie 3[ega- 
karyoe'v~enleuk/~mien eehte  Leuko:sen sind und dab  das  Auff re ten  a l ler  
d r e i  Krml . -Blu tb i ldungssys teme eher  gegen eine tumor6se  Auffassung der  
Leukosen sprieht.. 

Eigener  Fall .  
I)er Kra~kengesctfichte en~neim~e ieh folgendes: K. N. yon ]~ruf Schaffner, 

geb. 1889. Famili/~re Anamnesc o.B. 1920 erwarb der /r eine Gonon'hbe, 
1930 eine syphilitisehe Infektion. 1936 sucht der Kranke wegen einer ,,Grippe" 
das Krankenhaus auf, wo eine myeloisehe Leuk/tmie diagnostiziert wurde. 1937 
Malariainfektion. Schon 1936 wurde R6ntgentherapie durehgefiihrt, (tie man im 
Jahre 1939 wiederholte. 31.7.40 Aufnahme in ein anderes ],~rankenhaus, zum 
Zwecke der weiteren RSntgent.herapie. Der allgemeine Zustand war bis da als 
giinstig zu bezeichnen. Der Kra.nke befand sieh wohl, jetzt klagt er fiber Sehmerzen 
in der Milzgegend. Ob]ektirer Be/und. Puls 70, afebril, Wa.g. negativ. Haut: 
fahl. Lymphdriisen nieht tastbar. Die Milz ist stark v-ergrbl3ert, reieht nach innen 
his zur Medianlinie, naeh unten zwei Querfinger breit unter den Nabel. Leider ist 
die Krankengesehich~e damit erschSpft. An den Temperaturzettela land ieh fol- 
gende I-landbemerkungen fiber die BlutkSrperehenzahlen: 

31.7.40. Erythroeyten 2920000, Leukocyten 112(X), }I~tmoglobin nach Sahl~ 
84, F.L 1,4. 6.8. E. 20~)O[~A), L. 9S00, Hb 87, F.I. 2. 15. 8. E. 3280000, L. 1 2 @ ,  
Hb 83, ]?'.I. 1,2. 21.8. E. 3060000, L. 10401), Hb 85, F.I. 1,4. 26.8. E. 3620000, 



6G2 Z. Kopa~. : 

L. 9200, Hb 82, F.I. 1,1. 3.9. E. 34800~), L. 8200, Hb 76, F.I. 1.2. 10. 9. E. 
3980000, L. 4400, Hb 83, F.L 0.9. 18.9. E. 3840000, L. 32t)0, Hb 86, F.I. 1,1. 
2].9. E. 4080000, L. 4800, Hb 85, F.L 1. 2. 10. E. 371)0000, L. 4100, Hb 62, 
F.I. 0,9. 

An diesem Tag wurdc ia die Krankcngtschichtc folgendes Blutbild eingetragen: 
Segm. 40%, Stabf. 8%, Baso. 1%, L~npho. 28%. Mono. 2%, Metamyelo. 5%, 
Mytloc. 7 %, Plasmac. 3 %, Mytlopl. 5 ?o, Promyelopl. 1%. 

10. 10. E. 41400~), L. 6800, Hb 80, F.I. 0,9. 
'Am 12.10. bcgann die S~rahltntherapie, die 13 Tag e dauerte. Am 25.10. ~ r d e  

der Kranke angeblieh in tinem gebesserten Zustande aus dem Kl~nkenhaus ent- 
lassen. Am 4. 11. kehrt er in dasselbe Krankenhaus zur Fol~setzung der tr 
therapie zuriick. Von ditsem Aufenthalt im Krankenhause beriehteu uns nut die 
Tempera~urzet tel. 

5. II. E. 3220000, L. 1400. Hb 50, F.I. 0,7. 8. II. E. 2680000, L. 1200, 
Hb 56, F.I. 1,0. 

Der aUgemeine Zttstand des Kranken ha~ sich offenbar versehlechtel"t, denn die 
Pulskurve crh6h~ sieh am 12. 11.40 auf 120 Sc}fliige in einer Minute am Morgen 
und bleibt st~ndig hoch. 

14. 11. E. 2760000, L. 170~), Hb 33, F.I. 0,6. 
Die Pulskurve steigt noch mehr; am 21.11. zeigt sic 132 Schliigt und am Tag 

des Todts, 25.11., 143 Pulssehl.~ge. An demselben Tag wurde noch eine Leukocyten- 
z~hJung ausgef~ihrt, die 2200 LetLkocyt.en ergab. 

Die Sektion fund am niichsten Tag hi unserem Institut statt. Die kliaisehe 
Diagnose am Leichenzettel ]anttte: Aleulcdmie. Auzzug aus dem Sektionsprotokoll: 
Sektion 625/1940. Secant Dr. Kopad. Lciehe tints 156 cm groBen, 54 kg schweren, 
51 Jahre alten Mannes. Die Leber reicht 2 Querfinger breit unttr  den Rippenbogen. 
Ein groBer Teil der Milz ist sh~htbar. Sg~mtliehe Lymphknote~ unvergr6Bert. :Die 
A.~.llarlymphknvte~ enthalten Fettgewebe. Patchemnandeln unvergr6ffccrt, Pfr6pfe 
enthaltcnd. Milz grol] (28,5:17:5 cm}, 1400 g sehwer, mit gIatter Obet'fliiche, die 
K~psel stellenweise verdickt. Am Duxchschnitt dunkelrot. Die Follikei sind un- 
sichtbar, wiihrend die Trabekd et~vas verdickt erscheinen; Konsistenz ziemiich lest. 
Leber vergr6Bert (26,5:21:12 cm), 2250 g schwer, mit gla~ter Oberfls and groi3er 
Zahl erbsengroBer H6hlenbildungen mit klarem gelblichen fl[tssigen Inhalt am 
])urchsehn[tt. Die L~ppchenzeichnung trhalten. Keine periportale Infiltration 
sichtbar. Die Schnittflache bla[~rot; mittlere Konsistenz. Am rechten Z~ngenra~ut 
tin 2 cm im Durchmesser haltender fetziger Zerfall der Schleimhaut. Ebensolcher 
Zerfall h~nd sich auch im z}Ias~arm. KnochenmarIr des Brustbeines und der Wirbel- 
kSrper zeigte keinen absonderlichen Befund. Im rechten 0berschenkelknochen 
f~nd sich Fettmark. 

Pathologisch.anatvmiscke Diagnose (m~ch der mikroskopischen Untersuchung): 
3Iyelosis lienis megacaryocytotica. Tumor lienis perma~aus. 1)nenmoni~ nodularis 
dextra et pleuritis fibrinosa recens 4 e x ~ .  Emphysema vesiculare pulmonum. 
Stomatitis et proetitis necro~icans circumscripta. Residua endocarditidis mitralis. 
Cystae serosae renis utriusque et cystae parvae hepatis. 

Histologische Untersuchung. 

Es wurden  zahlreiche Schni%te aus dcr Miiz, Knochemuark ,  Leber, 
einer ~als lymphdri i~e  und  aus der ~ ie re  ange fe r t i~ .  Von den F s  
methoden,  abgesehen yon den iiblichen, wurden  noch jene nach Giem~a- 
t~omanou,sky, May-G'ri~nwald, panoptische F~rbung  m~ch Pappenheim, 
Oxs, dasereaktion much Grd]/, Berl inerblau- l~eakt ion nach Perls und  
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g e t i k e l f a s e r n i m p r g g n a t i o n  nach  de Oliveira a n g e w e n d e t .  Die  l e t z t e r e  h a t  

sieh m i r  als  sehr  zuver l i i ss ige  u n d  elekt, ive  Me~hode e rwiesen .  

Milz. Es wurden mehrere Stfieke untersucht. Bei der ersten Untersuehung der 
mit H/imal~un-Eosin gefhrbten Gefrierselmitte war die eigent.liehe Milzstruktur 
nieht erkennbar. Nur stellenweise konnte man um Zentr~larterien sehr kleino 
_4,nh/i, uflmgen yon Lymphoeyten uls Oberbleibset tier Malpighisehen Fotlikel wa.hr- 
nehmen. Die Trabekeln lagen voneinander welter als gew6hnlieh entfernt, Die Pulp~ 
war yon Zellen aller Gr6Ben und yon versclfiedener Form in solchem 5Iafle iiberfiillt, 
dal3 m~ul ihre Gliederung in das Retikulum und die Sinus fiberhaupt nieht mehr 
sehen konnte. Man erkannte zwar, dab sigh einige Zellarten zu kleizmn Anh/iufungen 
grupI)ierten. So konnte man Anh~ufnngen yon grogen, protoplasmareichen Zel[en 

.kbb. 1. Stelle mit 16 )legakaryocyten. Dunkle Kerne geh6ren den Erythroplasten. 
Leltz, Ok. 2, Ob. 7, K.-E. 

mit grol3em runden Kern, dann :knh/~ufungen yon k]eineren Zellen mit  oft pykno- 
tischem, oder bercits in Karyorhexis begriffenem Kern untcrscheiden. Besonderes 
Interesse ]ertkten aber die vielen giesenzelIen, die in dem Zelldureheinander herum- 
lagen, stellenweise auch zu Gruppen angeordnet (Abb. 1) auf sich. Die Gr6~e und 
das Aussehen der Riesenzellen erinnerte im allgemeinen viel an die Meg~karyoeyten. 
AuBer diesen Zellen konnte man aueh spindelf6rmige Zellen mit hellem Kern sehen. 
Stellenweise b~g zwisehen den Zellen ein zartes Gefleeht. Die Milzkapsel schien 
etwas verdickt zu sein. Nirgendwo konnte man, auch nieht im geringsten Ma~e, 
ein Eindringen der ZelIen ~tts der Pulpa in die Mitzkapsel finden. Ebenso waren die 
Tmbekel immer schart yon dem Zellgehalt der Pulp,~ getrennt. In  ziemlieh groBer 
-Menge lag feink6rniges abet aueh groBseholliges, intraeellulgres sowie extraeeUul/tres, 
rostbraunes Pigment. Es gab ausnahmslos die Berllnerblau-Reaktion. Es handeF~e 
sieh also um Hgmosiderin. 

AUe untersuehten St/ieke boten dasselbe bistologLsehe Bfld, welches mir bei der 
ersten Un~ersuehung wegen der Diohte und Polymorphie der Zetlen als ein Retothet- 
sarkom oder vieUeieht als eine Retikuloendothehose imponierte. 

Die Oxydasereaktion braehte etwas Lieht in die Beurteilung des Befundes. 
Die weitans /iberwiegende Zahl der Zellen gab eine positive Oxydasereaktion 
(Abb. 2). Als oxydasenegativ erwiesen sieh die giesenzellen, die verhM~nism'gBig 
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kleinea Zellen mit  pyknotischem und  karyorhektischem Kern  (Erythroplas ten)  
uud die protoplasmareichen verli~ngerten Zellen mit ovalem chromat inarmcn Kern ,  
in dem u ~ n  deutl ich ein KernkSrperchen s~h. Es hundelte sich bei den letzi~genann- 
ten offenbar um Zelten, die dem I~t iku loendothe l  angehBrten. Die Zahl  dieser 
Zellen t r a t  im VerhMtnis zu oxyd~sepositiven Ze[len weit in den t t in te rgrund .  

An dtinnen ('5--6 #) Par~ffinschnit tcn ist  die Beurteilung des Befundes leiohter 
geworden. Die Impragmtt ion der t let ikelfasern nach de Oliveira braehte das voll- 
kommene Erhaltensein der prim~ren Mfizstruktur hervor. Die Milzsinus waren (iber- 
all gut erhalten,  ~ber etwas erweitert  und  auscim~ndergcdrangt. Zwischen den 

:kbl). 2. Die Abbildung zeigt5 ,lie Kichte :Lagerung der oxydm~epositiven Zellen. 
Lcitz, Ok. 2, Ob. 7, Ox3,dasereaktion nach Grail?. 

Sinus befand sich t in  haupts~chlich feinmaschiges Fasernetz (Abb. 7). I n  den Re- 
tikelmaschen lagen dicht nebencinandcr  grofte gundzel len  (unreife Blutzellen). 
Die Riescnzellen befanden sieh augerhalb und  innerhalb der Sinus. Doch scheint  
es mir, dab die gr6Bte Zatfl der Rie~nzel len in den Sinus lag. 

Die angewandten Blutzellenfarbungen zeigten, was tibrigens schon durch  die 
Oxyda~reak t ion  ft~tgestellt wordcn war, dab es sich um Blutzellen handel te .  
~ n  konnte  ~rt diesen P rg t~ ra t en  fast  fiir eine jede ZeLIe ihre Zugeh6rigkcit bestim- 
men (Abb. 3). Die Zellinfiltrate im Ret ikulum und  die ZeUanki~ufungen in den 
3[ilzsinus bes tanden aus Myeloplasten, Myeloctyen, Erythropla~ten und  deren 
Vorstufen und  aus Ricsenzel]en. Der Zahl  nacb, in der die Zellen ver t rc ten  waren, 
sind an emter Stelle die Myeloplasten zu nennen.  Sic lagen oft gtalppenweise in den 
Sinus und  in dem I/etikulum. Das gleiche konnte  man  bei Myelocyten, besonders 
aber bei Erythroplas ten wahrnehmen.  Es wurdc schon gesagt, dab man auch 
RiesenzeUen in gr61]crer Anzahl  angeh/~uft sah. Abb. 5 zeigt zw61f Riesenzellen in 
einem Sinus. Meistens aber sah man alle die erwahnten Zellen in den Sinus sowie 
in dem Ret ikulum nebeneinander  liegen. Wo im Ret ikulum die myeloischen Zellen 
dichtere Anhaufungen bfldeten, konnte  man  an  den impr/ignierten Pr~para tcn  
wahrnehmen,  dal] die Rethikelmaschea welter geworden wr~ren. 
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Den ~iesenzellen gaflt meine besondere Aufmerksamkeit,  da yon 
ihnen in gutem Teil abbing, ob man diesen Beflmd als eine Retikulo- 
endotheliose (WiG im Falle Ba.~as), als ehl unreifes t~etot.helsarkom, oder 
als eine Leukgmie auff~ssen w/irde und miiBte. :[m Falle, dab die l~iesen- 
zellen 3[ega~karyoeyten sein mllen, is~ die Wt~hrscheinliehkeit einer 
~etikulose oder eines Retothelsarkoms betrgehtlJch verminder~ nnd 
umgekekrt.: wmm es mir nieht gelingen wiirde die RiesenzeIlen als _~Iega- 
karyoeyten zu bestimmen, wi.ixde ihre Zugeh6rigkeit zum Retothel 
h6chst wahrseheinlieh. 

~kb]). 3. Gegen die Mitre eine .s vei l  5][yeloph~sten, reeb.ts uu ten  ~Iyehmyten,  
links oben E r y t h r o p l a s t e u  mt t  1wk~totisclmn ] (e rnen ,  un t en  Mitre eine Plasmazelle.  }{etchert 

Ok. ~, Ol immersion,  Gicrnso-Romar~owskg. 

Die Anzahl der Riesenzellen war sehr groB. Wt~s die Riesenzellen- 
grS/~e ,~nbehmgt., kann man sagen, dab sic ziemlieh sehwallkte, aber die 
~[ehrzMfi der Riesenzellen war you der durehsehnittlichen Gr6Be eines 
~[eg~karyoeyten. Es waren nieht selten Exemplare yon doppelter GrS[3e 
o.ter aneh noeh gr613ere. Der Kern der Riesenzellen war besonders 
ehar,~kteristisoh und ghnelt.e ganz dem i~egakaryoey'cmxkern. Es handel• 
sieh in ~berwiegender :~[ehrzahl der Riesenzellenkerne um einen ehzheit- 
lichen Rieseitkonvolut yon versehiedener Form, die die Abb. 1 und 4 
getreu wiedergeben. Auch die feine Chromatinstruktur des Kernes mit  
mehreren KernkSrperchen war die gleiehe wie bei einem ~[egakaryoeyt. 
Bei einigen B.iesenzellen wa.r der Kern verteilt in mehrere Segment<'. 
Schon bei gew6hnlieher F/trbung mit t tgmalaun-Eoshl und n~eh van 
Gieso~ war die "*~_hnliehkeit, der Riesenzellen miv den }Dgakaryocyt, en ver- 
blttffend. Ganz iiberzeugend wirkten aber die naeh Giemsa.Romanowsky 
gef/irbten Sctmitte, in denen sich in dem Protoplasm,~ der Riesenzellen, 
ob zwar nieht immer, eine guBerst feine blgulichxdolette KSrnelung 
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zei#e (Abb. 4a). Einsehlfisse ~ou Erythroplasten oder Leukoeyten im 
Protoplasma der I~iesenzellen waren aueh vorhanden (Abb. 4b, e). ~Venn 
aueh alas ]31utpigmen~ in der n/~ehsten N~he der P~iesenzetlen lag, ver- 
sehhmgenes Blutpigmen~ kormte ieh in ihnen nie linden. ])as bekr/~ffig~ 
die Vermutung, die sehor~ Essbach vorgebraeh~ hat, dab die im Proto- 
ph~sma der Riesenzellen eingesehlossenen Blu~zellen nich~ etwa phago- 
c?y~.iert wurden, sondern in das Promplasma aktiv eingedrungen waren. 
Die Gestalt der Riesenzellen war meistens polygonal mit abgerundeten 
Kanten, aber viele waren auch rund, ,cogar oval und verlSnge~"t, je naeh- 
dem, ob die Riesenzellen frei lagen, oder ob sic yon benachbarten um- 
zingelt und komprimiert waren. In  besondel-s sehmalen Sinus konnte 
man aueh &uBerst langgezogene l~iesenzellen sehen. Es wurden aueh 
51;i~osen der I~iesenzellen gefunden (Abb. 4d). 

=kbb. ~. a Aznroph i /e /K6rnehen  im P r o t o p i a s m a  eines Mcgaka ryocy ten ,  Giemsa-t~omam)u:s- 
kg. b I n  dem ProtoPla~ma e ines  5 Ieg~karyocy ten  oin eingesehlossener  ( e i n g e d ~ m g e n e r  ~) 
Leukocy t ,  H.-~;. c I m  P r o t o p l a s m a  eincs M e g a k a r y o c y t e n  eln eingesebJossener  Ery~hxo- 
plast,  H . -E .  d Mitose eines Megakaryoe~teu ,  F a r b u u g  nach  van  Gieso,.  l~eiehert ,  Ok. 4. 

01immers ion .  

l~.ber die Beziehtmg der l~iesenzellen zu den Sinusendothelien i~,t 
sehwer zu urteilen. Erstens bin ieh mit Fische.r-Wasel, fiberzeug~, dab 
man in den histologisehen Pr/~paraten Lrbergangsbilder zwisehen allen 
Zel]arten auffinden kann;  zweitens waren die MJlzshms manehmM der- 
magen mit Riesenzellen fiberfiiJlt (Abb. 5), dal~ es kein Wunder war, 
wenn sich die l~iesenzellen mit Vorliebe an die Sinuswand anlehnten. Es 
wird noeh spg~r  fiber die Ent.stehung der Riesenzellen in den Sinus ge- 
sproehen. Die bestehenden ~bergangsbilder yon _~fyeloplasten (~[ega- 
karyoplasten?) zu ~[egakaryoeyten sind aus dem oben angefiihrten 
Grunde anfeehtbar; jedenfMls waren sie vorhanden. 

AuBer den gesehfldei%en Riesenzellen und erwahnten myeloischen ~Blutzetlen, 
fand man einige Plasmazellen, eitfige typische _Ruase/sche K6rperchen und etwas 
hMlfiger segmentier~ uncl st~behenf6rmige Leukocyten. l~etikuioendbthelzellen 
konnte man yon den myeloisehen und anderen Blutzellen ziemlieh leieht auseinander- 
hMten. Dies waren die ovalen, oder etwas verl~inger~en Zellen, reich an Protoplasma, 
in welehem man keine K6rnelung sah. Da, s Protoph~sma war auch zu Ausl/ilffern 
ausg~zogen. Der Zellkern war ehromatinarm und besall ein XernkOrperchen. Der 
Bestand an rot~n kenflosen ]31utk6rperchen war in allen un~rsuehten }I_ilzstiieken 
sp'~rlieh. 

K~wchenmark. Histologiseh wurde das Wirbel- und Oberschenkelknoehenmark 
untersueht. Leider wurde die feinere BlutzelleMarbung dutch das Entkalken 
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beeintrKchtigt. Es gelang mlr  die eosinophile K6rnehmg der 5[yelocyten u n d  Leu- 
kocyten darzustellen. Der Zellgehalt des Wirbelknocheltmarks war bedeutend ge- 
steigert. Eine Verteilung des Blutbildungsgewebes in ehae Reifungszone u n d  Bil- 
dungszone im Sinne Wienbecks war vollkommen verschwunden. Auffallend war die 
ffrofie Zahl der Meffakaryocyten. Aullcr den myeloischen Zellen sah man  vie[e Erythro-  
plasten, stellenweise zu Nestern angeordnet  und  verstreute Plasmazellen. Die Mehr- 
zahl der Zellen maehten die Myeloplasl;en aus. An den Knochenb/tlkchen keine 
nennenswerte  Ver/i,n derung. Im Knvc3~e.r~. 
mark des rech~n Oberschenkel~ ~rurde 
reiehliehes Fettgewebe mit  verstreuten 
kleinen ~Blutzellenbildungsherden, die 
aus einigen myeloischen Zellcu und  
Erytkroplas ten  bestanden,  gefunden. 
Meffakaryocyten untrden nicht ge/unden. 

Abb. 5. 12 Megukaryocyten in cintra er- 
weitertcn SInlLs. Leitz, Ok. 2, Ob, 7, 

.May-Grfinwald. 

Abb. 6. Ein iu der Sinuswand cingeklemm- 
ter Mcgak~ryocyt. l~eichert, Ok. 4:, 0t- 

immersion, 3[ay-Grr 

Hal~lymphdrii.se enthiel t  keine oxydasepositiven Zellen. Die Reakt ionszentren 
waren nicht  zu finden, sonst war die S t ruktur  vollkommen erhalten.  In  den Lymph-  
sinus konn te  man  vereinzelte desquamierte Endothelzellen und  Lymphocyten sehen. 
Im Markret ikulum fanden sich ziemlieh zaMreiche Plasmazellen. Es warer~ auch 
22ussdsche K6rperchen zu fhlden. Hier und  da sah man auch vereinzelte Fet t -  
gewebszellen. Rieseazellen waren nicht vorhanden.  

Leber. Der histologisehe Befund wich yon dem normalen nur  insofern ab, als man 
stellenweise in den intralobul~ren Capillaren dunkel  gef/irbte, meistens hackle,  
zusammengepreBte Kernkonvolute  sah, die die ganze Lichtung der  Capillare aus- 
fiiUten..,N-ur an  einzelnen yon diesen Riesenkernen ist  etwas Protoplasma liaften 
gebl[eben. Der Befund war vollkommen gleieh den Megakary~ytenembolie~, z. B. 
in den Lungen, wie sie nns  seit Ascho]]s Untersuehungen besonders gut bekann t  sind. 
In  einem etwa 1 qcm grol~en Lcberschnit~ konnte  ich ungef/~hr 24 Riesenzellenembo- 
lien zii, b.len. Die Riesenzellen sind vermutl ich aus der Milz mit  dem Por ta lb lu t  in  
die Leber eingeschleppt worden. Zeichen einer :Blutbildung in der Leber war n lch t  
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einmal in Spuren vorhanden. In Blutgef/i$cn fand man, ~bgesehen yon roten Blut- 
k6rperchcn, nur ganz sp/irliche Zellen, die einem Myelocyt oder eincm Myeloplast 
~itmlieh waren, l%riportalcs Biadegwebe war ganz frei yon Zellinfiltraten. 

Niere. In sechs gewissenhaft durchmustertcn Schnitten war der einzige Befund: 
elm dunkel gef/~rbter zusammengebaliter Riesenkern in einer GIomeruluscat)illare. 
Soy.st keine Biutzellcni,ffiltrate oder ~knzeiehen einer Blutbildung. 

Zusammen/assung des klinischen und anatomischen Be]unde.s. Ein 
51j/i, hr. 3[arm lift seir 4 Jahren an einer chronisehen myeloischen LeukSmie 
wegcn welcher er mehrmuls best.rahlt ~drde. :Die ursprtinglich ge~eigerte 
Lel~koc3~enzabl sank - -  offenbar als Folge der t~6ntgentherapie - -  a]l- 
m'~lich und schwunkte in dem letzten Lebensmom~t zwischen 1200 und 
2200. I(linisch wurde eiIl becr'~chtlicher 3Iilztunlor festgestellt, w'~hreud 
s&mtliche zug/ingliche Lymphknoten unvergrS~ert waren. Im Blut- 
abstrieh konnte man ~och eh~en )Ionat -v-or dem Tode eine ver~'6/]erte 
Zahl unreifer myeloischcr Blutzel[en feststellen. Bei der Sektion fan(1 sich 
e/he t~iesemnilz (I400 g). Ss Lymphknoten waren unverg~-6l]ert, 
man fand in den Aci,sellymphknoten sogar ]~ettgewebe. Im rech~en Ober- 
schenkelknoehen land ma.n Fett,m~rk, wi~hrend das Wirbelknoehemnark 
dunkelgn-,mrot, ohne Knotenbildungen war. Die histologisehe Unter- 
suchung zeigte eine diffuse Durchsetzung der ~[ilz yon myeloischen Blut- 
zellen (Myelopla.sten, Myelocyten, Erythroplasten), sie besaB uueh eine 
Unmenge an Riesenzellen. 3[ilzfollikel waren nur in kleinen ~berresten 
-v-orhanden. Keine Infiltration der Milzh~psel oder der Trabekel. Mit 
der Retikelfasernimpr~ignatior~ konnte man die vollkommen erhaltene 
)[ilzstruktur nachweisen. In  den intralobul/iren Lebercapillaren ein- 
geklemmte vereinzelte Riesenkerne. Solch einer wurde auch in einer 
Glomerutuscapillare unter seehs un~ersuehten Nierenschni~ten gefundcn. 
L3m~t)hknoten waren auch histolo~seh ohnc besonderen Befimd. 3'[yelo- 
isches Gewebe und Riesenzellen watch nieh~ vorhanderL Im Ober- 
schenkelknochen war Fet tmark mit sehr kleinen und sp/irlichen Blut- 
bfldungsherden, ohne Riesenzel[en. Inl ~Virbelknochenmark stgrke 
~yi)erplasie des myeloischen Gewebes trod auffallend vermehrte Zahl 
yon Riesenzellen. 

~ber die Riesenzellennatur und die Riesenzellenherkunft. 
Nach Lubarsch und Naegeli sol[ eine Erschemung yon vereinzelten 

)Iegakaryocy~en in der Mflz bei mye]oischer 3~etaplasie ein g~nz regel- 
m/~Biger Befimd sei.n. Naegelis M_i~arbeitcr Oelha/en land )[egakaryocyten 
(vielleicht genauer: 3[egakaryocyt.entriimmer) im :Blutabstrich bei jeder 
myeloiseher LeukSmie. Fiir die Identit/~t der bei einer extramedull/iren 
:BlutSildung befindliohen Riesenzellen mit den ~r ~uBerten 
sich unter ~nderen besonders Dubiwska]a und Essbach. Einen g~LZ ein- 
~v~mdfreien Befund yon )leg~karyocyten in der 3~lz bei einer ~tleuk~,mi- 
schen ~[yelose maoht.en .Matou~ekund Krondel, da sie die Gelegenheit 
hatten ein l-Y[iizpunkt~t im Abstrich zu untersuchen. 3[eine Ulltersuchung 
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spricht auch entschieden daffir, dab die beswochenen t~iesenzellen der 
5~ilz mit den )[egakaryocyten identisch sind. ]~'iix die Idcntit~t sprechen : 
1. (Lie ZellgxSflc, die bei der )Iehrz~hl der Zellen, dcrjenigert der Mega- 
karyocyten entsprach. 2. im Protoplasma der l~iesenzeLlen konnte ich 
einwandfrei eine azurophile /~ul3erst feine K6rnelung sehen, wie man sie 
nur noeh bei den Mcgakaryocyten zu Gcsicht bekommt. (Abb. 4a). 3. Der 
Zcllkern war in dcr )[ehrzahl der Zcllen ein cinhcit.liches Kernkoavolut., 
der ge~.altlich, nach dem Chromatingehalt und KernkSrperchcnzahl ganz 
dem )legakaryocytenkern entsprach. Es stehen iiberzeugendere Bewei~ 
fiir die Identifizierung einer Zellart dem )Iorphologen kaum zur Vcr- 
ftlgung. Diese Befunde und jene der Autoren erhubcn uns, sich iiber die 
wahre Natur  der gicsenzellen zu /~ul~ern und sic als ~[egakaryocytcn zu 
betrachten. 

Diese Tatsache sollt~ nun kiinftig hin ,~uch in der NSmlengebung der 
Leltk~mie mit Megakaryocyten gewiirdigt sein und es w~tre gerech~fert.ig~ 
yon myeloischer Megakaryocytenleu'~mie zu sprechen. Diese Namen- 
gebung kommt sohon in vorliegendcr :~-beit in Gebrauch. 

Bei dicser Gelegenheit war es sehr verlockend einiges fiber den Ur- 
sprung und iiber die Abstimmtmg tier Meg~karyocyten, die sich hier an 
atypischer Stellc befanden, zu erfahren. Dabei t.aucht (tie alt.e Streit- 
fragc auf, ob die Blu~zelten bzw. Megakaryocyten aus dem Knochen- 
mark in die M.ilz cingeschwemmt, kolonisiert, oder ob sic in der ,-~r 
autochthon entstanden sind ~. Ein massenhafter Befund yon 5[ega- 
karyocyten bei extramedull~rer Blutbildung wirkt auf jcden, der ihn 
gesehen hat., so eindrucksvoll un4 iiberzeugend, daft alle Untersucher 
ausnahmslos, die iiber ~Iegakaryocyterfleuk/~mien bzw.- aleuk~imien be- 
richter haben, die ex-tr,~medull/ire autochthone Entstehung der .~r 
karyocyten als (tie eiuzig m5gLiche L6sung betrachten. Die 5'[chrzahl 
vors iknen mcint, dab die Sinusendothelzellen des Lymphknotens oder 
der Milz die Mutterzellen der ,-~[egakaryocytcn sind. Die Minderzahl 
spricht sich, neben der Ent.stehung vom Sinusendot.hel auch fiix eine Eat- 
~ehung der Megakaryocyten aus den getikelzellen aus. Essbach meint, 
sie entstiinden auch aus den periadventitialen unrcifen Mesenchym- 
zellen. + 

Kcinc der Leuk/i, miearten erscheint mir f/ix das Studium dcr Blut: 
zcllenhcrkunft bei extramedull/irer Blut.bfldung geeigneter, als gerade 
die ~leg~karyocytenlcuk/~mie. Hier haben wit mit einer Zel 'l~rt zu tun, 
die wegen ihrer GrSl~e auf besondere Schwicrigkeitcn beim Transport 
dutch die Blutwege stSflt. J3esonclers ungiinstig sind ffir eine Ablagerung 
dieser Ricsenzellen die VcrhMtnisse, die in der M.ilz herrschen. Die Blut- 
capfllaren dcr Mflz er~cBen sich in die Sinus. Von da kSm~en die Blut- 
zellen nur (lurch die engen SpMten der Sinuswand in das den Sinus um- 
gehendc Pu]pagewebe gelangen. Die Sinuswandsp,~lten sind vermut.lich 
noch enger als die Lichtung einer Blutcapfllarc, was auch die Abb. 6 

~,'irchows Archiv. Bd. 310. 43 
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zei~. Wenn sohon in den Bluteapillaren die Megakaryooyten steeken- 
bleiben, wie k6nnen sic dann die engen Sinuswandspalten passieren ? 
Jenseits der Sinuswandspalte erwarten die Zellen noch die rein gefloch- 
tenen Hindernisse des Pulparetikulums (Abb. 7). Duroh alle diese Scyllen 
und Charybden soll eine Riesenzelle ~ die gew6hnlich etwa 50--80# 
im Durchmesser miBt - -  gliioklich und unversehrt in das Pulparetikulum 
gelangen und dort alle ihre Lebens~uBerungen weit~,r entfalten. 

Ich land, wie ich schon geschildert babe, besonders viele Megakaryo- 
ey~n auch aul3erhalb der ~Iilzsinus, in dem "Retikuinm. An den sflber- 
imprs Schnitten, wie das die Abb. 7 zeigt, kann man sehen, wie 

2~bb. 7. M e g a k a r y o c y t e n  u m f l o c h t e n  yo re  Pulpare t ik~f lum.  Re i che r t ,  Ok.  4, 01 immers ion  
S i lber lmpr i~gnat lon  n a c h  dv Oliveira. 

dicht die Riesenzellen yon feinen Retikelfibrillen umflochten sind. Die~es 
Bfld spricht gegen die Annahme einer Einschwemmung der ~Iegakaryo- 
cyten. Auoh der mngekehrte "Weg ist aus demselben Grunde unwahr- 
seheinlich. Deshalb mull man annehmen, da~ sich die .~r 
aueh in den Sinus entwickeln. So kann man nur die Entstehung der An- 
h~ufungen yon Megakaryocyten in den ~Iilzsinus (Abb. 5) gelten'lassen. 
Was mit einem ~[egakaryocyten gesehieht, der aus dem Sinus in das 
umgebende Pultmgewebe auswandert (odor vielleicht gerade umgekehrt), 
zeigt die Abb. 6. M~n sieht dor~ einen sehr ausgedehnten l~[egakaryocyt, 
der sich mit einem Protoplasma- und Kernteil noeh im Sinus, und mit 
anderem kleineren aul3erhalb des Sinus befindet. Die beiden Teile des 
~'Iegakaryocyten sind durch ein sehr diinnes und verhs sehr 
langes Protoplasma- und Kernband verbunden, bfan gewinnt den Ein- 
druck, der Megakaryocyt sei in einer sinuswandsp~lte wie in einer Falle 
eingeklemmt, aus der er nicht mehr und in keiner Richtung heraus- 
schliipfen kaml. Es scheint, es milsse in jedem Augenblick die ZerreiBung 
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der Verbindung eintreten. Ich glaube, dab man kaum eine andere Deu- 
tung zu der Abb. 6 geben k6Imte. 

,4ds weiteren lJmstand, der f0.r die lokMe Ents~ehung der 3Iega- 
karyocyten spricht, isg die Ta~saehe zu erwghnen, dab man das blut- 
bildende Gewebe, abgesehen vom Igmochenmark, nur in der ~filz fan(I, 
wahrend die fibrigen Organe yon ibm v611ig frei waren. Die gefundenen 
3Iegakaryoeytenembolien in der Leber und in der Niere bewei~en, dab 
aueh andere Zel lar~n die M6gliehkeit hatten in die Blutzirkulation zu 
geraten und sieh irgendwo einzunisten. Der Befund des blutbildenden 
I-Jewebes nut  in einem Organ, abgesehen vom Knoehenmark, neben dem 
Befund yon 3fegakaryocyten und unreifen Blutzellen in den Capfllaren der 
anderen Orga.ne, beweist, dab aus den bloB in ein Organ eingesehleppten 
Blugzelien noeh lange kein blutbildendes Gewebe zu entstehen braueht.  
Wenn man die Megakaryoeyten yon den in die Milz eingesehleppgen 
Knoehenmarksmyeloplasten ableiten wollte, blieb es ganz unverstgnd- 
lieh, warum sieh die 5[yeloplasten nieht in der Leber und den L3natph- 
knoten angesiedelt haben, wo sie doch in den Lebereapillaren vorhanden 
waren ? Wie sollen die isolierten Leukamien, die nur auf die extra- 
medullgre pathologisehe Blutbildung zuritekzufiihren sind, anders 
gedeutet werden, wenn nicht mit  ortsstandiger I-Ierkunfg des blutbildenden 
Gewebes ? Wienbecks Untersuchungen fiber die relic Myelo~, bei der 
man im Knoekemnark  rmr Myeloeyten, Leukoeyten und Erythroplasten 
auffindet, spreehen ebenfalls fiir die extramedullare Entst~hung der 
Myeloplasten, denn sie komlten iiberhaupt niehg aus dem N_.noehenmark 
ausgesehwemmt werden, weft sie dort nieht vorhanden waren. Aueh die 
kompensatorisehe Blutbildung in der iVIilz bei leukgmoiden Erkrankungen 
ware ohne der Annahme einer lokalen Entstehung des blugbildenden 
Gewebes unverstgndlieh , denn im str6menden Blur sind in solehen Fallen 
keine Myeloplasten zu linden (Naegeli zi~. naeh Wie,~beek). Aus dem 
oben Oe~g~en m6ehte ieh folgern: Die beschriebenen Riesenzellen sing 
.~fega.karyocy~n und ale kon~ten nur in der Milz, ~nd zwar im Retikulum 
und in den Sinus voneinander unabhii~g]ig, a-ms dem Retikuloendothel, 
enlstehen. 

Wenn man aus Mien oben angeffihrten Grfinden eine lokale Entstehung 
der Megakaryoeyten zugeben mu~, warum soil man yon der Herkunf t  
der anderen Blutzellen in der Milz unseres FMles mine andere Vorstellung 
haben ? Die Genetik yon allen drei Arten der Knoehenmarksblutzellen 
ist dermal3en gegenseitig verbunden, dM~ man bei extramedulls Blut- 
bildung immer weni~tens zwei Arten yon Blutzellen findet ; meistens die 
Granulocyten und Erythroplasten. Wie schon gesagt ~ l rde ,  betonen 
Lubarsch und Naegeli, da~ man bei einer extramedull/~ren Btutbildung 
aueh Megakaryoeyten regelm~Big antrifft.  In  gleicher Weise '~uBert sieh 
aueh Wienbeck. Ieh mSehte dies auch umgekehrt  sagen: wo man eine 
Megakaryoc3~tenentstehung sieht, da entstehen aueh die iibrigen mye]o- 

43* 
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ischen Elemente. Es geziiigt die lokale Entstehung einer Blutzellenart 
zu beweisen, denn das beweist automatisch die gleiche Ents*ehung~rt  
arlderer Blut.zellen, vorausgesetzt, dall unsere heutigen Vorstellungen 
yogi der engen Verwandtschaft der myeloischen Blut.zellen stimmen. 

Die Auffassung der Leukiimie als Neubildungen 
und die Megakary0eytenleuki~mien. 

Wt~nn uns Wie'nbeck auf S. 55 seiner Monographie zu beweisell ver- 
sprieht, dab die 3Iegakaryo%vtenleukgmie dem Begriff der Leukose 
widerspricht,, so muB ich feststellen, davit er uns dezl Beweis schuldig 
geblieben ist. Im Gegenteil, er hat die Existenz der Megakaryocyten- 
leukgmien auf S. 58 mit folgendem Satze anerkannt : ,,Von Myetosen rnit 
I~iesenzeUen soll aber nltr da~lm gesprocherl werden, wenn im Knochemark 
und exgramedullgr zahlreiche i'V[eg~ktsryoc}"ten auftreteI1. Aber auch bei 
diesen Fgllen ebler ,3[yelose mit l~iesenzellen' ist die dichte ungeordnete 
Erfiillung der Markrgume als Zeichen der leukotische~l Wucherung vor- 
handen uild als unterscheidendes Zeichen gegeniiber der leuk~imoiden 
IK3Terplasie der Myelopoese mit Riesenzellenvermehrung (vgl. l~'all M. 
383/39) diagrlostisch zu be~chten." 

In meinem Falle konnte man die Erkrankung dutch 4 ,lahre beob- 
achten und ihr wahres Wesen tdarlegen. Alle Zeichen einer chronischen 
Myelose waren vorhanden, was am deutlichsten der Sek~ionsbefund und 
die histologische Un*ersuchung zeigen. Die VergrSlterung der .3Iilz auf 
1400g ~ r  nur durch die myeloische Met aplasie bedingt. Eine solclle l~+ber- 
kompens~tion der Blutbildung kantl man in keinem Falle als leukgmoid 
nennen. Dabei entsprach alas Wirbelknochenmark vSllig den Befundetl 
Wienbecks bei Leuko~n:  die um'effen Blutzcllerl waren ungeordnet und 
vermehrt. Die Megakaryocyten waren wie in der Milz, so ,~ueh im Kno- 
chenmark hi Urmlengen zu linden. Also Bedenken gegen die Annahme 
einer echten Leukose liegen in meincm Falle iiberhaupt nicht vor und es 
ist berechr ihn als eine echte Leukose in Betracht ztt ziehen. 

Die sorgf~iltige Analyse der Zellarten der Milz in meinem Falle zei*igte 
auffallende Ergebnisse, die mir einer eingehenden Besprechung wert ztt 
sein scheinen. Es ist mir n~imlich gelungen, bei gceigneten FKrbungen 
ffir aUe Zellen der 3iilz ihre ZugehSrigkeit zu den einzelnert Blutzel 'larten 
u~ld den eigentlichen Mitzzellen zu bestimmen. Diese T~tsache scheint mir 
besonders bcachtenswert zu sein. "Wenn man sie mit. Zellanal3~e irgend- 
einer mesodermalelt bSsartigen Neubfldung vergleicht, trit$ eine bedeu: 
t.tmgsvolle Diskrepanz der Ergebnisse hervor. Nach Fi, scher-Wasels ist 
der Dffferenziertmgsgrad der Tumorzellen fiir die Einteflung und Syste- 
matisierung der Gewgchse maBgcbend. Eine vollkonmle~xe Dffferen- 
zierung aller Tumorzellen findet aber bei den maligr~en mesodermalen 
Gewiichsen hie start. Der Differenzierungsgrad aller Zellen in eincm und 
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demselben Tumor ist keinesfalls dersetbe. Morphologisch ist diese un- 
gleiche Differenzierung an der gest~altlichen M~nni~ahigkeit der Tumor- 
zellen ersichtlich, die man als Polymorphie zu benennen pfleg~. Wit haben 
also nich% nut  theoretische Grundlagen fiir eine Voraussetzung, dal] nicht 
alle Tumorzelle,1 eine Differenzierung durchmachen. Ein Teil dcr 
Tumorzellea bleibt ver,nutlich in der urspr/h~glichen tmreifen Aus- 
gangsform, oder anders g~,~s,ugt: ein Tell der Tumorzcllen behs auch 
�9 morphologisch die Eigenschaf%en der 5~utterzellen (Au..~angszellen). 
Bei Carcinomen sind solche undiffcrenzierte ~[u~terzellen selten zu 
beobachten. Die meisten Carcinome sind verh$1tnismKBig hoch diffe- 
renziert, aber auch unreife Carcinome sind kein seltenes Vorkommnis. 
_~[anchmal ist die Unreife der Zellcn so st~rk ausgeprs dab man im 
Zweifel ist,, ob ein vorliegender Tumor ein Carcinom oder tin Sarkom. 
ist. Ich m6chte auch an die Borstschen Kleinzellen der Carcinome 
erimmrn, die nach ihrer Besch~ffenheit als undifferenzierte oder k~ta- 
p'l~stische Zellen imponieren. Borer gibt ihnen allerding-s eine andere 
Deutung. Bei den S~rkomen bzw. m~hgnen mesoderm~len Neubfldungen 
~ind wit immer in der L~ge, undifferenzierte Tumorzellen massenhaft zu 
linden. Ich ktmn raich an kein Sarkom erinnern, bei dem ~file Tumor- 
zellen differenziert w~reu. Ob ein sog. ,,Rundzellcns~rkom" and ,,spindcl- 
zelliges Sarkom" t.~ts/ichlich ebl Sarkom ist, oder cine ganz unreife 
Geschwuls% die auch aus unreifen embryonalen Zellen des Ektoderm 
oder des Entoderm hervorgehen kaml, mag jetzt nicht er6rtert werdcn. 
An einigen anderen Beispielen wiirden die oben aufgerollten Gedanken 
anschaulieher werden. 

Dafiir greife ieh das Ost~ochondrosarkom heraus. Bei dieser INeu- 
bildung finden wir vollkommen differenziertes Knochen- und l(norpel- 
gewebe manehmal in groBen ~[engen. Aber diese im Tmnor gefundenen 
Gewebsarten sind keinesfaUs der ]:[auptantefl des Tllmorgewebes im 
biologisehen Sinne. Die eigenthchen TumorzelleIt siud gerade die dicht 
angeordneten, verh/~ltnism/~Big kleinen Rund- oder Spindehellen, die 
fiberhaupt keinem bekannten differenzierten Gewebe bzw. Zellen ~hnlich 
sind. V~rerm sieh alle Tumorzellen zu Knoehen- trod Knorpelgewebe 
differenziert h/~ten, were der Tumor eine gutartige Gesehwulst geworden, 
trod zwar ein Osteochondrom. FOr die Diagnos~ik einer malignen raexo- 
dermalen Gesch~mls~ sind gerade diese embryonalen undifferenzierten 
Zellen erforderlieh, die in unserem Beispiel zweifellos die ~'[ut~erzellen 
des Knochen- und Knorpelgewebes sind. 

Eben so mu8 es meines Eraehtens aueh bei den H/~moblastosen ~in,  
bei denen man den b6sartigen Gesehwulstcharakter beweisen will. Ms 
Bekr/~ftigung dieser Yermutung soll die am wenigst~n ums~rittene 
H/~moblastose, das L~Taphosarkom gelten. Schon K.unclrat wies auf cue 
A%ypie der Tumorzellen beim L}-mphosarkom. Ghon und ]~oman schreiben 
der Atypie der LymphosarkomzeUen (Zwergzellen) besondere Bedeutung 
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zu und belegen ihre Befundc mit  Abbildungen. Ribbert betont, dab man 
das Lymphosarkom veto Rundzellensarkom oft nieht unterseheiden kaml ; 
so stark kataplastisch sind manehmal  die Lympho~rkome .  Derselben 
Meinung ist aueh Oberndor]er, der for praktische Zwecke eine Einteilung 
in Lymphosarkome und Rundzellensarkome verwirft. Auch bei den 
l~etothel~rkomen linden x~-ir anMoge Zeiehen der Malignit/~t in der 
Unreffe der Tumorzellen. Sie kam in der Einteflung der Retothelsarkome 
nach dem Differenzierun~grad der Tumorzellen zum Ausdruck (RSssle 
und seine Sehule). Ob beim Retothelsarkom aueh eine ])ifferenzierung 
der Tumorzellen zu Blutzellen lymphaatiseher und myeloischer Reihe 
vorkomm~, ist noeh nicht allseitig anerkarmt und sieher eatschk<ten. 
Jedenfalls is~ fiber derartige Beobaehtlmgen schon berichtet worden 
(z. B. Liibbers). Der Fall Brass' nimmt eine wiehtige Stelle in deral~iger 
Kasuistik ein, weft die Zellert dermal]en unreif und a.typisoh wa.ren, dab 
sich der Autor nicht entschlieBen konnte, ob es sieh um eine Paramyelose 
oder um ehm l~etieuloendotheliose handelte; deshalb bezeiehnete er 
seinen :Fall als ,,polymorphzellige neoplastische H/s Es sell 
nun nieht unerw/~hnt bleiben, dab man auch das Lymphogranulom als 
ein hi mehreren Richtungen differenziertes mesodermales Gew/~chs auf- 
fassen kann;  gleichzeitig entfaltet sieh eine Differenziertmg in der I~iehtung 
des Bindegewebcs, des Retothels und der Blutzellen. Dabei k6maen so 
komplJzierte histolo~sche Bilder entstehen, dab es un~6ghch ist, eiu 
unreifes Retothelsarkom yon einem Lymphogramflom zu lmterseheiden, 
oder es entstehen aueh Kombinationen yon beiden. Diese Auffasstmg 
des Verfasscrs stiitzt sich auf die eigenen and Huecksehett Unter-  
suchungen. DaB das Lymphogra.nulom eine den l=f/~,rnoblastosen nahe- 
stehende Neubildung sei, ist yon Saltys seit Jahrzehnten ex ea.thedn~ 
gelehrt.. 

Wenn wir yon diesen eingehenden Auslegungen yon der Xotwendigkeit 
und Unmngs des Naehweises undifferenzierter Zellen fOr die 
:Diagnose einer b6sartigen mesodermalen Gesehwuls~ zu unserem Falle 
zuriiekkehren, gilt unsere Aufmerksamkeit  in erster Linie der Zellzusam- 
mensetzung in der ver/~nderten Mflz. Es wurde oben gesagt, dab bei der 
ausgef/ihrten Zellenanalyse keine Zellart tibriggeblieben ist, die man als 
eigentliche Tumorzet]en auffassen k6nnte. Die Re~ikelzetlen der MAlz 
~varen fiberhaupt nieht vermehrt ,  eher waren sie der Za.hl nach vermiadert .  
Der oben auseinanderge]egte Beflmd meines Falles spricht, meines Er- 
achtens entsehieden gegen die Annahme einer t t~mobla~ose,  oder irgend- 
welcher Neubfldung. Alle Zellen die in meinem :FMIe vermehr t  vorkamen, 
konnte ieh als ~[yelopl,usten, Myeloeyten, ~egaakaryoeyten und Erythro-  
pla.sten identifizieren. Eigeittllehe undiffererLzierte Tumorzellen ~varen 
nicht vorhanden. Wenn die Lettk/~mien Neubiklungen sein sollten, wie 
k6nnten sie a ussehllel]lieh aus einigermaBen differenzierten Zellen 
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bestehen, denn der ~Iyeloplast ist ja schon eine einigermaften differenzierte 
Zelle ? Wie vermag sich nun ein Myeloblast, werm er sich schon in eine 
Tumorzelle ,,umgewandelt" hat, dermalten in 5Iyelocyten, 5Iegakaryo- 
cyten, sogar auch ~Er)rthrop!ascen zu differenzieren ? Dies ~iderspricht 
der heutigen Auffas~uung yon Myeloplasten und yon Tumorzellen. Bei 
malignen mesodermalen Gew/ichsen kan_rt man nich$ an die Differen- 
zierungsf/ihigkeit, aller Tumorzellen glauben; dafiir haben wir keinen 
Anhaltspunkt und keine Analogie bei den iibrigen mesodermalen malignea 
Neubildungen. 

In meiner Ver6ffentlichung ,,L~ber ~M_ischleuks habe ich auf den 
~fangel der eigentlichen Tumorzellea aueh bei den Mischleuk/imien hin- 
gewiesen. Beide Zellarten, (tie myeloische und die lymphatische, wemt 
auoh vergesellschaftet, waren in Anhs scharf voneinander ge- 
trenn%, ohne dab man fiir die zwei A r t e n d e r  Leuk/imiezellen eine ge- 
meinsehaftliche 5Iutrerzelle (Tumorzelle) nachweiscn konate. Auf dieses 
Fehlen yon undifferenzierten Tumorzellcn, eben wie bei dent jetzt lx,- 
sprochcnea Falle der ~:[egakaryocytenleuk~mie, lenke ieh die bcsondere 
Aufmerks,~mkeit. 

Ob sich die Leukosezellen bei den verg|eiehenden morphologisehen 
Untersuehungen gegeniiber den le~tkotischen Blutzellen wirklieh a]s 
Tumorzellen verhal~en, mull noeh viel eingehender untersucht werden. 
Die ZellgrSl3e und die Kern-Protoplasmarelation seheint mir als ein un- 
zuverl~ssiger und unzul'~nglieher Beweis zu sein. Derartige Schwartkungen 
sind aueh sonst bekannt. Die ,,Unreife" der Zellert seheint mir fiir die 
Diagnostik der B6sart.igkeit viel zuverlKssiger zu sein. Sie ist aueh kein 
hypothetischer Begriff, denn sie ist auf komparativcn histologischen 
Bildern gegriindet. ~yeloplasten, Myeloeyten, Megakaryocyten und Ery- 
throplasten k6nnen wohl dem Ttmmrgewebe beigemiseht sein, aber eine 
Neubildung kar~n nicht ausschliel31ich aus solehen Zellen zu~mmen-  
gese~zt sein. Bei der Feststelhmg einer H~tmoblastose sollen die Tumor- 
zellen bedeutende qualitative und morphologische Untersehiede gegeniiber 
den iiblichen Blutzetlen zeigen. So habe ich auch die Apitzsche -iul~erung 
in seiner Monographie S. 64 verstanden; deim er sehreibt: ,,~Nicht. eine 
Vermehrung der vorhandenen weil~en Blutzellen maeht daher das ~Vesen 
der Leuks aus, sondern das Auftreten neuer, neoplastisch au~ear te te r  
Formen. In diesem Sinne is~ die WeiBbliitigkei~ nieht mehr ein rein 
quantitativer ]3egriff" . . .  Auf Grund dieser AuBerung durfte ieh wohl 
Apitz als Anhs einer qualitativen und morphologisehen Unterschei- 
dung der normalen yon den leuks Zellen betraehten, denn er 
sehreibt yon ausgearteten Forn~en. Das i~  aueh in meiner Arbei~ , ,~ber 
~isehleuk~mie" zum Ausdruck gekommen, indent ieh schrieb: ,,Die 
Anhs dcr mmor6sen Auffassung der Leuk~mie betraeh~en die leu- 
ks Blutzellen als Tumorzellen, denen die Besehaffenheit der 
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eehten Blutzellen fehlt (Apitz u. a.)." Aus den spgter ersehienenen Ver- 
6ffen~lichungen (z. B. in der )Ied. W'elt) und aus einem Briefwechsel mit 
Herrn Prof. Apitz konnte ich erfahren, d~8 Herr  Prof. Apitz den leuk- 
gmischen Blutzellen nieht alle normale Eigenschaffen absprieht, und 
zwar haupts~ehlieh was die physiologische und biologische Eigenschaften 
der Leuk~miezellen anbel~ng~. )[eine Ausfiihrungen stfit.zten sich mehr 
auf die morphologischen Merkmale, aus denen ich die ,,Besehaffenheit" 
der Tumorzelle erkennen wollte. 

Es scheint mir notwendig noch einige Worte fiber den Fall Essbachs 
zu sagen. Axa ]3auchfell, im Gekr6se, in den Nieren und in der Gebhr- 
mutter  waren Tumorknoten und Infiltrate vorhanden, die naeh dem 
makroskopisehen und mikroskopisehen Verhalten als wahre Tumor- 
met~stasen zu betraehten sind. Eine gro6e .Amzahl der Tumorzellen gab 
vine positive Oxydasereaktion. Es waren auch Megakaryoc3~en in den 
Metastasen vorhanden. Diesen Fall k6nnte man als eine maligne :klteration 
der Leukgmie auffassen. Bei den Leuk~,mien sind die Bfldungsvorg/~nge 
gesteigert und viel lebhafter als sonst bei der normalen Blutbfldung. 
3~ n  kann diese Vorg~,nge als andauernde Regeneration bezeiehnen, bei 
der die M6glichkeit Miner EntstehmLg yon TumorzeUen m~ch der t~ischer- 
Waselvschen Theorie bes~finde, i~dso die Leuks sollte man als prhn/~re 
Erkrankmlg betrach~n, auf Boden welcher eine tumor6se Alteration 
zustande gekommen sei. Entstandener Tumor ist eine wahrhafte Hs 
blastose und verhglt sich in seinem wei~eren Verlauf als zweit.e Krunkheit.  
Werm mir der Begriff eines Pr/~blastoms zutreffend scheinen wfirde, so 
m6ehte ich die Leukgmie fiberhaupt als einen pr/~bl~stomat6sen Zustand 
bezeichnen. Jedenfalls mangelt es den Leuk/i, mien an Vorgs nicht 
(z. B. andauernde Regeneration), die nach dem heutigen Stand der Lehre 
yon der Tumorentstehung im Vordergrund unseres Interesses stehen. 

Zusammenfassung. 
Die besondere Zellzusammensetmmg der ~Iegakaryocytenleuk~mien 

mit mehreren Blutzellarten bietet besondere .4mh~ltspunkte flit einc 
kritische Betrachtung fiber die Blutzellengenese bei extrame~tull~,rer Blut- 
bfldung und fiber neoplastische Auffassung der Leuk~mie. 

Verfasser kam zu der ]~berzeugung, da~ die ~Iegakaryocyten lind auch 
die anderen Blutzellenarten in seinem Fall am Orte entstanden stud, wo 
sie gefunden warden, d. h. in der ~Iflz, und zwar im Retikulum und in 
den Sinus voneim~nder unabh~ngig. 

:Die Tatsache, dab die Zugeh6rigkei~ aller Zellen bestimmt werden 
konnte und dab man keine tumor6sen indifferenten Mutterzellen fest- 
s~ellen konnte, gibt dem Verfasser Gelegenheit ffir eine ~Ieinungss 
gegen die tumor6se Auffassung der ~[eg~karyocytenleuks ~de der 
Leuk~,mien fiberhaupt. 
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