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Uber die systembezogenen Wucherungen bzw. Hyperplasien des
reticuloendothelialen Systems (RES) sind im Schrifttum im Laufe
der letzten 30 Jahre eine grofle Zah!l von Vertffentlichungen erschienen,
die manche Unklarheit iiber das Wesen und die Ausbreitung dieser
Erkrankungen wie auch die Beziehungen zu den Himoblastosen be-
seitigen konnten. Verschiedene Autoren (RoéssLe, Romr, UEHLINGER,
FrEsEN, WALTHARD) haben eine Einteilung und Ordnung der oft sehr
verschiedenen Xrankheitsbilder nach iibereinstimmenden Gesichts-
punkten vorgenommen. Dabel bietet die Einteilung von UrHLINGER
unseres Erachtens gewisse Vorteile, weil darin Pathogenese, Morpho-
genese und klinische Verlaufsform beriicksichtigt werden. URHLINGER
teilt die systemartigen Wucherungen des RES folgendermaBen €&in:

1. Speicherungsreticulosen.

2. Infektits-reaktive Reticulosen.

3. Hyperplastische Reticulosen.

4. Dysplastische Reticulosen.

Zur ersten Gruppe gehoren die histochemisch weitgehend unter-
suchten und in ihrer Atiologie bekannten Speicherungsreticulosen :
Morbus Gaucher, Morbus Niemann-Pick, Morbus Hand-Schiiller-
Christian.

In die zweite Gruppe sind alle jene Fille einzuordnen, bei denen
es auf toxischer, allergischer oder infektiéser Grundlage zu einer reak-
tiven Hyperplasie der reticulohistiocytiren Zellelemente gekommen ist.
Hierher gehoren unter anderem die Fille von Axisa, Bock und WiEDE,
Ewarp, Gurzerri, KragN und Symeonipis, sowie die sog. ABr-LET-
TERER-SIwEsche Erkrankung. Ubergiinge dieser Gruppe zu den Spei-
cherungsreticulosen wurden in letzter Zeit wahrscheinlich gemacht,
seitdem Fille bekannt wurden, die klinisch unter dem Bild einer infek-
tiésen Reticulose verliefen, bei denen pathologisch-anatomisch aber
eindeutig das Vorliegen einer HaxNp-ScrtLLER-CHRISTIANSchen Speicher-
krankheit festgestellt wurde. OraNzMANN, WALLGREEN u.a. neigen
zu der Auffassung, daf die ABT-LETTERER-SIwEsche Erkrankung (die
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,,nonlipid reticuloendotheliosis®) und die HaAND-ScHULLER-CHRISTIAN-
sche Krankheit nur verschiedene Verlaufsformen einer Erkrankung
sind, von denen die erstere akut und meist bei Siuglingen, die zweite
dagegen chronisch und vorwiegend bei élteren Kindern und Erwachsenen
auftritt. Jedoch wird diese zweite Gruppe ihre Selbstindigkeit be-
wahren, weil zuviele Beispiele vorliegen, in denen es auf Grund von
infektiosen, toxischen oder allergischen Einfliissen zu einer reaktiven
Hyperplasie des RES gekommen ist.

Seit den grundlegenden Arbeiten von RdssLE, RovLer und »e
Oriveira iiber das Retothelsarkom und die anderen bésartigen Wuche-
rungen des RES sind auch die dysplastischen bzw. neoplastischen
Reticulosen in ihrer Histo- und Morphogenese fest umrissen.

Schwierigkeiten bietet aber nach wie vor die vollig ungeklirte
Pathogenese und die oft so verschiedene klinische Verlaufsform der
,-hyperplastischen Reticulosen. Wir glauben, dal solche hyperplasti-
schen Reticulosen vorliufig noch seltene Krankheitsbilder darstellen,
von denen jeder auftretende Fall vertffentlicht werden sollte, um so
die Histo- und Morphogenese — vielleicht auch die Pathogenese —
an Hand eines groflen Materials einer Klidrung ndherzubringen. Wir
halten deshalb die Mitteilung einer sehr ungewdhnlichen Einzelbeob-
achtung, die nach unserer Auffassung in diese Gruppe hineingehért,
fiir berechtigt. Nicht zuletzt wurden wir zu dieser Verdffentlichung
auch aus der Erfahrung bewogen, daB die Deutung dieser Krankheits-
bilder mit ihren vielfiltigen Verlaufsformen klinische und pathologisch-
anatomische differentialdiagnostische Schwierigkeiten bereitet.

Eine bei ihrem Tode im Jahre 1952 55 Jahre alte Frau, die auBer einer supra-
vaginalen Totalexstirpation des Uterus und beider Adnexe im 19. Lebensjahr aus
unbekannter Indikation niemals ernstlich krank war, litt lediglich seit vielen
Jahren an einer Anamie, die mit Eisen- und Leberpriparaten ohne Erfolg be-
handelt wurde. Zwei Briider der Frau leiden ebenfalls seit Jahren an einer ,,chroni-
schen Blutarmut. Im Sommer 1949 traten in der Haut des Halses kleine erbs-
grofle, flache, ziemlich derbe Knétchen auf, die keine Schmerzen verursachten.
Im Laufe der Zeit entwickelten sich solche Knétchen auch in der Haut der Brust,
des Bauches und des Riickens. Erst als die Patientin knotige Verdickungen in
ihrer linken Brust tastete, suchte sie — offenbar aus Angst vor einem Brustkrebs —
im Frithjahr 1951 — also fast 2 Jahre nach dem Auftreten der ersten Knotchen
am Hals — ihren Hausarzt auf. Bei einer auswéirts durchgefiihrten und unter-
. suchten Probeexcision eines Hautknotens wurde zunichst an eine Neurofibro-
matose gedacht, spidter jedoch, als klinisch ein GréBerwerden der Hautknoten
beobachtet wurde und von dem Knoten in der linken Mamma die Mamille ein-
gezogen war, am gleichen Priparat die Diagnose: ,,Diffuses Carcinom* gestellt.
Von einer Ablatio mammae wurde wegen der anscheinend vorliegenden multiplen
Metastasierung in die Haut und in die Supraclavicular- und Axillarlymphknoten
Abstand genommen. In dem folgenden halben Jahr fiihlte sich die Frau sehr
wohl, hatte keinerlei Schmerzen und wog 180 Pfund. Ein im Dezember 1951
angefertigtes Bluthild ergab folgenden Befund: Hb. 53%, Erythro 2,11 Mill,
FI. 1,26, Leuko 5200, Baso —, Eosin 3, Myeloc -—, Jugend —, Stab —, Segm 44,
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Lympho 52, Mono 1, Normobl. 1. Dazu Anisocytose und Polychromasie der Ery-
throcyten.

Wegen der starken Hyperchromasie und der iibrigen Verinderungen im roten
Blutbild muB man die Andmie als perniciosadhnlich ansprechen, wofiir vielleicht
auch die fablgelbe Gesichtsfarbe der Pat. in den letzten Monaten einen Hinweis
bieten konnte. Die Blutkdrperchensenkungsgeschwindigkeit war mit 69/102 mm
nach WeSTERGREN im Herbst 1951 stark erhsht. Nach langerer Zeit subjektiven
und objektiven Wohlbefindens erkrankte die Pat. im Friihjahr 1952 plstzlich,
als sie von einer Reise zuriickkam, mit hohen Temperaturen und Atembeschwerden.
Kurz nach der Krankenhauseinweisung, die eine Woche spéiter wegen einer Pleuritis
exsudativa erfolgte, verstarb sie.

Aus dem Obduktionsbericht sollen hier nur die in diesem Zusammenhang
wichtigen Befunde wiedergegeben werden (8.-Nr. 175/52).

Aupere Besichtigung. Altere kraftige adipése Frau. Hautfarbe fahlgrau. In
der Haut des Halses und des Rumpfes zahlreiche flache, bis kirschgroBe, derbe
Knoten. Beim Einschnitt im Bereich solcher Knoten fillt eine umschriebene
grau-weiBliche Verdickung der tieferen Schichten des Coriums auf. Das subcutane
Fettgewebe wird hier vielfach von grau-weilen Stringen durchzogen. Supra-
clavicular- und Axillarlymphknoten bohnengrol, derb, gut abgegrenzt und ver-
schieblich. Mamillen beiderseits etwas eingezogen. Im stark entwickelten Fett-
gewebe der Mammae tastet man beiderseits apfelgroBe unregelmiBig begrenzte,
ziemlich derbe Knoten. Auf den Schnittflichen sind diese Knotenbildungen von
grau-weiller Farbe.

Brusthohle. Im rechten Brustfellraum 4000 cm? triib-gallertige Fliissigkeit
(spezifisches Glewicht 1023). Auf der rechtsseitigen Pleura parietalis et visceralis
membranartige fetzige grau-weiBliche Auflagerungen, nach deren Entfernung im
FLungenfell flache, stecknadelkopf- bis linsengroBe, derbe, grau-weiBliche Knot-
chen sichtbar werden. Gleichartige Veranderungen in der Pleura der linken Lunge.
Wandstandige linksseitige Pleura zart, glatt und spiegelnd. Vollstindige Kom-
pressionsatelektase der rechten Lunge. Verdréingung der Mediastinalorgane nach
links. MaBige Vergroferung der Lungenhiluslymphknoten. ’

Bauchhohle., Bis linsengroBe grau-weiiliche Knétchen im wandsténdigen
Peritoneum und in der Darmserosa. Die Milz tiberragt den linken unteren Rippen-
bogenrand um 2 em, ist 19/11/8 em groB, sehr derb, Obertliche glatt, von grau-
blau-roter gefleckter Farbe, schwer schneidbar, Schnittfliche grau-blau-rot ge-
sprenkelt, glinzend, normale Struktur nicht mehr erkennbar. Die Leber iiberragt
den rechten unteren Rippenbogenrand um eine Fingerbreite, auBBer einer Ver-
groferung auf 31/24/14/13 cm makroskopisch keine auffallenden krankhaften Ver-
snderungen. Pankreas fest bis derb. Grofes Netz, Mesenterium, Appendices
epiploicae, Nierenfettgewebskapseln sowie das retroperitoneale Fettgewebe auf-
fallend derb, auf der Schnittfliche von grau-weilen Strangen durchzogen. Mes-
enteriallymphknoten mé#Big vergroBert, von ziemlich fester Konsistenz. Nieren
mit stecknadelkopfgroBen grau-weiBlen Flecken an der Oberfliche.

Knochewmark. Makroskopisch unauffillig.

Hustologische Untersuchungen.

Herzmuskulatur. Ausgedehnte strangférmige perivasculire, bzw. periad-
ventitielle Formationen aus groflen polygonalen Zellen mit groBen basophilen,
rundlichen bis ovalaren Kernen (Abb.1). Vielfach erstrecken sich diese strang-
formigen Zellverbinde bis tief in das interstitielle Gewebe der Herzmuskulatur.
Vereinzelt trifft man solche Zellen wahllos angeordnet zwischen den Herzmuskel-
fasern an. Bei stirkerer VergroBerung erkennt man ein lockeres Chromatingeriist,
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Abb. 1. Herzmuskulatur (3.-Nr. 175/52, 55 Jahre, 2). a Gefafle. b Adventitielle
reticulohistiocytire Wucherungen. ¢ Strangférmige perivasculire reticulokistiocytére
Wucherungen., Panphot, Ok, 8, Obj. 10:1, Auszug 32 ¢m, Fiarbung: H.-E.

Abb. 2. Herzmugkulatur (S.-Nr. 175/52, 55 Jahre, 2). a Argyrophiles Fasergeriist des
reticularen Zellverbandes. Panphot, Ok. 8, Obj. 45:1, Auszug 32 em. Firbung: Ver-
silberung nach BIELSCH.OWSKY-MARESCH.
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stellenweise Kernwandhyperchromatose und 1 oder 2 Kernkorperchen. Bei van
Gieson-Firbung liegen die Zellen zwischen feinen Bindegewebsfibrillen.

Bei Versilberung nach BrerscHowsky-MarEscH (Abb. 2) findet sich
zwischen den Zellen ein zartes Netzwerk reticuldrer Fasern, deren
feinste Verzweigungen deutlich argyrophil sind und mit den Proto-
plasmaauslaufern der Zellen stellenweise in Verbindung stehen. Mit
dieser Feststellung sind die Zellverbinde nach FrESEN eindeutig als

40 Be 1% 3y 2

Abb. 3. Milz (S.-Nr. 175/52, 55 Jahre, 2). a Fibrose des Stromas mit reticulohistio-
cytaren Zellansammlungen. b Sudanophile Zone bindegewebiger Ringbildungen. ¢ Herd-
formige Reticulumwucherungen. Panphot, Ok. 8, Obj.10:1, Auszug 32 cm. Fiarbung: H.-E.

reticulire Zellelemente charakterisiert. FRESEN betont, daf der intra-
und paraplasmatische Verlauf dieser Silberfibrillen spezifisch fiir den
reticuldren Zellverband ist. Das Vorkommen der Zellverbdnde im peri-
vagoculdren Bindegewebe der Herzmuskulatur sowie die oft diffuse
Anordnung zwischen den Herzmuskelfasern spricht fiir eine weit-
gehende Beteiligung histiocytirer Zellelemente an diesen Wucherungen,
die wir somit als reticulohistiocytire Wucherungen ansprechen kénnen.

Speicherungsvorginge konnten durch die Féarbungen mit Sudan TII, Mallory
u. a. nicht nachgewiesen werden. Die Oxydasereaktion war negativ. Mitosen
waren nicht vorhanden.

Milz, Bild der sog. Fibroadenie (Abb. 3). In dem fibrésen Gewebe reichlich
Ansammlungen reticulohistiocytérer Zellelemente, die teils diffus, teils strang-
férmig zwischen den bei der van Gieson-Férbung hervortretenden bindegewebigen

Formationen liegen und durchaus denen in der Herzmuskulatur entsprechen.
Das Bindegewebe umschlieBt rundliche Herde aus gewucherten Reticulumzellen,
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deren Protoplasmaausliufer bei der Versilberung mit einem feinen reticuldren
Fasergeriist in Verbindung stehen. Die innere Schicht der bindegewebigen Ring-
bildungen ist hyalin verquollen und deutlich sudanophil. Bei der Berliner Blau-
Reaktion haben die reticulohistiocytéren Zellwucherungen im fibrosen Stroma
reichlich eisenhaltiges Pigment gespeichert, wogegen die herdférmigen rundlichen,
vom Bindegewebe umschlossenen Reticulumwucherungen eisenfrei sind.

Lymphknoten. Schnitt aus einem Mesenteriallymphknoten (Abb. 4). Normale

Struktur weitgehend aufgehoben. Lymphfollikel nur sehr spérlich vorhanden.
Insgesamt ein der Milz shnliches Bild mit beginnender Fibrose des Stromas und

’ il Y "y, ¢ a . 1AARN 2N vl
Abb. 4. Lymphknoten (S.-Nr. 175/52, 55 Jahre, %). « Beginnende Fibrose. b Herd-
férmige Reticulumwucherungen., Panphot, Ok. 8, Obj. 10:1, Auszug 44 cmn. Farbung: H.-E.

rundlicher bindegewebiger Begrenzung von herdftrmigen groBzelligen Reticulum-
wucherungen. Bei der Versilberung (Abb.5) tritt der reticulare Charakter der
Zellwucherungen deutlich hervor. In den Maschen des reticuldren argyrophilen
Fasergeriistes grofle Reticulumzellen mit rundlichen basophilen Kernen. Die
feinsten Verzweigungen des argyrophilen Maschenwerks verlaufen para- und
intraplasmatisch.

Knochenmark. Ohne Besonderheiten,

Hautknoten. Epidermis und Papillarkérper normal entwickelt. Im Stratum
reticulare des Coriums zwischen den Bindegewebsbiindeln, sowie bis in das
subcutane Fettgewebe reichend, reticulohistiocytire Zellverbiande, die vielfach
in Stringen angeordnet sind und sich besonders um die Hautanhangsgebilde —
Haarfollikel, Schweif- und Talgdriisen — gruppieren. Solche Zellwucherungen
liegen nur an umschriebener Stelle jeweils im Bereich der Knoten vor.

Mammae. Ein den Hautknoten é&hnliches Bild. Diffuse oder strangférmig
angeordnete reticulohistiocytire Zellverbinde zwischen kernarmen faserreichen
Bindegewebsformationen. Nur ganz vereinzelte Reste enger Driisenlichtungen im
Bindegewebe.
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Lungen. Tn der Pleura kleine Knitchen aus reticulohistiocytéiren Zellverbanden
des oben wiederholt beschriebenen Typs. Auch vereinzelt strangférmige reticulo-
histiocytire Wucherungen im perivasculdren und peribronchialen Bindegewebe
sowie in den bindegewebigen Septen.

Leber. Normale Struktur. Vereinzelt in den periportalen Bindegewebsbezirken
und den Grrssoxschen Scheiden reticulohistiocytire Zellansammlungen.

Nieren. Im Rindenparenchym und im Bereich des Nierenbeckens ebenfalls
umschriebene reticulohistiocytire Wucherungen.

Abb. 5, Lymphknoten (S.-Nr. 175/52, 55 Jahre, 2). a Intraplasmatischer Verlauf der
argyrophilen Fasern. b Paraplasmatischer Verlauf der argyrophilen Fasern. Panphot,
Ok. 8, Obj. 100:1, Auszug 32 cm. PFarbung: Versilberung nach BIELSCHOWSKY-MARESCH.

Nebennieren. Reticulohistiocytdre Wucherungen im umgebenden Fettgewebe.

Schilddriise. Strangférmige reticulohistiocytire Wucherungen in der Um-
gebung von Gefiflen und in der Bindegewebskapsel.

Magen, Darm, Harnblase, Mesenterium, retroperitoneales Fetigewebe und Bauch-
deckenmuskulatur. Vorwiegend strangformige perivasculdre reticulohistiocytire
Zellwucherungen,

Kurz zusammengefalit lieBen sich bei der 55 Jahre alten Frau
folgende makroskopische und mikroskopische pathologisch-anatomische
Befunde erheben:

Ausgedehnte herdférmige reticulohistiocytéire Wucherungen in der
Milz und den gesamten Lymphknoten mit fibréser Umwandlung des
Stromas. — Diffuse reticulohistiocytire Wucherungen in der Haut des
Halses und des Rumpfes sowie im fibrés umgewandelten Drisenkérper
beider Mammae. — Knotchenférmige reticulohistiocytire Wucherungen
in den Pleuren beider Lungen, im wandstdndigen Peritoneum, in der

Virchows Archiv. Bd. 323. 19
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Serosa der Dinn- und Dickdarmschlingen sowie im Rindenparenchym
und im Bereich des Nierenbeckens beider Nieren. — Strangfcrmige
perivasculire reticulohistiocytire Wucherungen in der Herzmuskulatur,
in den bindegewebigen Septen beider Lungen, in den GrissoNschen
Feldern der Leber, in der Kapsel und dem Gefifbindegewebe der
Schilddriise, im Mesenterium und den Wandungen der glattmuskuldren
Organe. — Rechtsseitige sero-fibrindse Pleuritis (4000 cm3 Exsudat). —
Kompressionsatelektase der rechten Lunge. — Verdringung der Media-
stinalorgane nach links. — Dilatation des Herzens.

Somit liegt eine generalisierte Hyperplagsie des RES vor, die wir
nach RoHR als generalisierte essentielle Reticulohistiocytose ansehen.
Wegen der ausgedehnten Beteiligung adventitieller und perivasculdrer
histiocytdrer Zellelemente neben den eigentlichen Reticulumwuche-
rungen in der Milz und den Lymphknoten glaubten wir die Bezeichnung
Reticulohistiocytose hier anwenden zu kénmen. Fraglos liegt diesen
histiocytidren Wucherungen ein jugendliches Mesenchym zugrunde,
das noch wvielfaltige Differenzierungsmoglichkeiten besitzt. Die be-
sondere Wichtigkeit der Histiocyten mit ihren phagocytierenden Eigen-
schaften wird von Ronr ausdriicklich betont. , Neben den Reticulo-
endothelien (als vorwiegend seBhaften Zellen) kommt den Histiocyten
(als mehr oder minder mobilen Elementen) morphologisch und funk-
tionell eine sehr bedeutsame Rolle zu.” Unter Hervorhebung dieser
Tatsache schlieBt sich Rorr damit in Ubereinstimmung mit OcATA und
Cazavr der von der FerrATAschen Schule vorgeschlagenen Bezeichnung
,,Reticulohistiocytdres System (RHS) an. Ob das ,,Reticuloendo-
theliale System AscHOFFs heute nach zahlreichen experimentellen
Untersuchungen noch wirklich reticulo,,endotheliales® System ge-
nannt werden kann, soll hier im Rahmen der Besprechung der generali-
sierten Erkrankungen dieses Systems nicht diskutiert werden. Es sei
hier nur darauf hingewiesen, daf auch FRESEN zu dem Schlull kommt,
daBl man nur die speichernden Sinus,.endothelien dem RES zu-
rechnen kann. Die iibrigen GefdBendothelien verhalten sich bei Speiche-
rungsversuchen absolut passiv. FRESEN sieht darin aber keinen Grund,
nun den weit verbreiteten Begriff des RES fallenzulassen.

Die besondere Stellung histiocytirer Zellelemente im Rahmen des
gesamten RES konnte durch Speicherungs- und Infektionsversuche
veranschaulicht werden. Nach vorheriger Blokade der reticuldren Zellen
in Milz, Leber und Lymphknoten konnte die sog. , Brsatzfunktion®
der adventitiell-perivasculiren histiocytdren Zellen im Rahmen des
Gesamtsystems beobachtet werden (Hmsse). Ebenso liegen durch die
grundlegenden Arbeiten SieeMUNDs Beispiele genug vor, daB es bei
den vielfiltigsten exogenen und endogenen Reizzustdnden des RES —
etwa bei einer Infektion, Intoxikation oder Allergie — zu einer ,,Mes-
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enchymaktivierung® kommen kann. Auch Bock und Wiepk hoben bei
der Besprechung einer akuten Reticuloendotheliose die ,,Aktivierung
adventitieller Zellelemente” hervor. Diesem adventitiell-histiocytiren
Zellsystem kommen wihrend des Abwehrkampfes gegen infektidse,
toxische und allergische Prozesse besondere Funktionen zu. Bei akuten
Infektionskrankheiten sind diese durch die phagocytierenden Eigen-
schaften der histiocytéiren Zellen charakterisiert. Ob auch Verinde-
rungen im Serumeiweilispiegel eine Rolle spielen, konnen nur eingehende
Untersuchungen kldren. In wenigen Fillen wurden beim Vorliegen
einer Reticulose Verschiebungen der Plasmaeiweikirper im Sinne einer
Hyperproteindmie mit besonderer Beteiligung der Fibrinogenfraktion
festgestellt. In einigen Fillen scheinen sogar Uberginge zum Plasmo-
cytom vorzuliegen. RoHR spricht von histioplasmocytiren Reticulosen.
Einen Hinweis, dafl solche Plasmaeiweiliverinderungen bei den reticulo-
histioeytidren Krkrankungen vorhanden sein koénnten, gibt auch die
stark beschleunigte Blutsenkung in unserem Fall (69/103 mm), die ein
halbes Jahr vor dem Tod festgestellt wurde — sowie erhohte Blut-
senkungen bei den meisten anderen mitgeteilten Fillen. Bekanntlich
kann eine excessiv hohe Blutsenkung als geradezu pathognomonisch
fiir ein Plasmocytom angesehen werden.

DaB den histiocytéiren Zellelementen im Abwehrkampf gegen Infek-
tionen eine besondere Rolle zuféllt, zeigt auch das héufige Ansteigen
der Monocytenwerte im Blut bei akuten infektidsen Prozessen. Dabei
ist die Entstehung von Bluthistioeyten oder Histiomonocyten aus dem
RES durch sorgfiltige histomorphologische und experimentelle Ar-
beiten seit langem erwiesen. FRESEN falit die Reticulose als das morpho-
logische Substrat der echten Monocytenleukimie auf. Bei Durchsicht
der Arbeiten, in denen monocytire Reticulosen, Monocytenleukimien
usw. beschrieben werden, finden sich immer typische histiocytire
Gewebsreaktionen (REscHAD und ScuirLiNg, BoanE und HulsManxs,
Bocx und WIEDE u. a. m.). Damit lief3e sich auch fiir die ,,monocytire
Uberwindungsphase® ScHirriNes im Rahmen der Blutbildverinde-
rungen bei Infektionen ein morphologisches Substrat feststellen.

Ob bei den Reticulosen neben den Monocyten unter gewissen Bedin-
gungen auch andere Zellen in das Blut abgegeben werden kénnen,
ist noch nicht eindeutig geklirt. Rosste, Rorr und FreseN lehnen
einen solchen Ubergang zu den echten Leukosen ab. In einem solchen
Falle miiite man eine omnipotente himatoblastische Reticulumezelle
postulieren — etwa im Sinne des Hidmohistioblasten FrrraTAs. Wir
glauben aber, FrRESEN und RoHR zustimmen zu koénnen, daB es sich
in solchen Fillen um kombinierte Erkrankungen des reticulohistio-
cytiren und des himatopoetischen Systems handelt. Inwieweit sich das
RHS und das hématopoetische System gegenseitig bei Erkrankungen

Virchows Archiv. Bd. 323. 192,
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beeinflussen konnen — etwa im Sinne einer reaktiven reticulo-
histiocytiren Hyperplasie bei einer Myelose oder umgekehrt — kann
schwer entschieden werden. Manche Beobachtungen machen eine reak-
tive Hyperplasie des RHS im Rahmen einer Hiamoblastose wahr-
scheinlich. Ob in unserem Falle kurz vor dem Tode auch solche Be-
ziehungen zu einer Leukose bestanden haben — ob es sich also um ein
leukémisches oder aleukiimisches Krankheitsbild gehandelt hat — kann
wegen der fehlenden Blutuntersuchungen vor dem Tode nicht ent-
schieden werden. Die hohe relative Lymphocytose (53%) laBt die
Vermutung zu, daBl bei einer ambulant durchgefilhrten Blutunter-
suchung im Dezember 1951 vielleicht kleine und groBe lymphoide
,,Reticulumzellen” (RoHR) oder auch monocytoide Formen differential-
diagnostisch nicht erfallt worden sind, so dafl unter Umstdnden eine
monocytére Reticulose vorgelegen haben konnte. Von groBer Wichtig-
keit, besonders fir die frithe Diagnosestellung sind neben vergréfierten
Lymphknoten, einer palpablen Milz und Leber, Hautknotenbildungen
oder verhiirteten Bezirken in der Mamma, der eventuell stark erhohten
Blutsenkung und einer Monocytose auch Verdnderungen im roten Blut-
bild, die wir eingangs schon hervorhoben. In unserem Fall bestand
seit Jahren eine therapieresistente, hyperchrome, perniciosadhnliche
Andmie. Auch in anderen Verdffentlichungen meist bei chronisch ver-
laufenden Féllen (ABRIKOSSOFF, BENECKE, Bykowa, TSCHISTOWITSCH,
UEHLINGER, SWIRTSCHEWSKAJA, WIHEMANN, DERISCHANOFF, SCHABAD
und WOLKOFF, v. TORNE u. a.) waren diese oft hochgradigen Anidmien
vorhanden. Dabei wird man sich die Frage vorlegen miissen, inwieweit
solche Befunde Ursache oder Folge der Erkrankung sind. Bei aus-
gedehnten reticulohistiocytiren Wucherungen im blutbildenden Kno-
chenmark mul}3 bei mitunter gleichzeitig bestehenden Anédmien, Leuko-
penien und Thrombopenien an eine Verdringungspanmyelophthise ge-
dacht werden. Die Frage, ob vielleicht auch eine lange Medikation
mit Eisen- und Leberprdparaten zu einer Irritation des RHS fithren
kann, soll hier nur am Rande gestreift werden. Tierexperimentell ist
es jedenfalls moglich, durch eine Allergisierung eine Reticulose zu.
erzeugen (BumxNo).

Von auBerordentlicher Bedeutung ist ferner die Beantwortung der
Frage nach der Dignitit reticulohistiocytdrer Wucherungen. Wir kénnen
dem Ronrschen Einteilungsschema nicht zustimmen, wenn er generali-
sierte Reticulohistiocytosen und bésartige Wucherungen des RHS in
einer Gruppe zusammenfalt. Sicherlich gibt es zwischen den Reticulo-
histiocytosen und dem Retothelsarkom flieBende Uberginge, worauf
Rossre, ROULET, DE OLIVEIRA, AHLSTROM und APITZ hingewiesen
haben. In einem Punkt bestehen aber deutliche Unterscheidungsmerk-
male, und hierdurch werden die bosartigen Wucherungen des RHS
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charakterisiert: destruierendes Wachstum mit Metastasenbildungen.
In unserem Falle ist zwar beispielsweise eine Entwicklung reticulo-
histioeytiarer Wucherungen tief im Gewebe der Herzmuskulatur nach-
weisbar, doch liegt eine eigentliche Destruktion der Gewebe weder in
der Herzmuskulatur noch sonst an Orten der Bildung reticulohistio-
cytdrer Formationen vor. Auch fehlen als Kriterium eines bdsartigen
Wachstums und einer {iberstiirzten Zellneubildung jegliche Mitosen.
Wir mochten deshalb unseren Fall als ,bedingt gutartig” bezeichnen.
Es konnte der Einwand erhoben werden, daf die Ausbreitung der
reticulohistiocytiren Zellverbdnde in unserem Falle im Sinne eines
infiltrativen Wachstums gedeutet werden miisse. Die reticulohistio-
cytdren Wucherungen im Interstitium der Organe, in den serdsen
Hiuten, in der Haut, im retroperitonealen Gewebe usw. fassen wir als
generalisierte — in diesem Fall allerdings nicht akute Aktivierung des
Mesenchyms, d.h. als universell autochthon entstandenes und nicht
etwa metastatisches oder fortgeleitetes infiltratives Wachstum der
Wucherungen auf. Anzeichen firr eine Metastasierung sind nicht ge-
geben. Auch die knétchenférmigen Prozesse, z. B. in den Pleuren beider
Lungen, wie auch in anderen Organen, die CazaL im ersteren Fall als
,,pneumoréticulose micronodulaire’ bezeichnet, sehen wir als autochthon
entstanden an.

Ob die Pleuritis mit in das reticulohistiocytére Krankheitsgeschehen
einzureihen ist, kann nicht entschieden werden. Der akute Beginn,
der nur einseitige ProzeB bei reticulohistiocytiren Wucherungen in den
Pleuren beider Lungen spricht wohl dagegen — allerdings finden sich
bei der Durchsicht der Literatur ziemlich zahlreiche Fille von Reticu-
losen, die durch eine Pleuritis ad exitum kamen.

Eine Lymphogranulomatose, die differentialdiagnostisch in Erwigung
gezogen werden muB, konnten wir wegen der fehlenden Riesenzell-
bildungen und der nicht vorhandenen Gewebseosinophilie sowie der
iibrigen eindeutigen histologischen Befunde mit Sicherheit ausschliefen,
obwohl vielfach eine beginnende Lymphogranulomatose von reticulo-
histiocytiren Wucherungen begleitet sein kann und EpsteEIN und
Uzsnninger die Lymphogranulomatose sogar in die dysplastischen
Wucherungen des RHS einordnen wollen.

Abgesehen von den sekundiren, reaktiven Reticulosen auf toxischer,
allergischer oder infektioser Grundlage ist die Atiologie der hyper-
plastischen Reticulosen noch sehr unklar. Eine hereditire Belastung
muf} angenommen werden — sie steht bei den Speicherungsreticulosen
aufier Frage und muf in unserem Falle wegen der bei 2 Briidern bestehen-
den Andmie unklarer Genese zumindest diskutiert werden. Auch eine
konstitutionelle Disposition mub erortert werden, weil oft bei reticulo-
histiocytéiren Erkrankungen eine Fettleibigkeit vorliegt. In diesem

Virchows Archiv. Bd. 323. 19b
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Zusammenhang ist es erwadhnenswert, dall es GAMBIGLIANI-Z0OCCOLI
und Axaera durch hochdosierte Zufuhr von Pflanzenfetten gelang, eine
Reticulose bei Miusen auf experimentell-diditetischer Grundlage zu er-
zeugen. Von GUERIN unternommene Ubertragungsversuche von Reti-
culosen bei Miusen sind bisher gescheitert. Damit entfillt ein in letzter
Zeit vielfach diskutierter Atiologiefaktor — die Virusinfektion — etwa
dhnlich der iibertragbaren Leukédmie bei Hithnern. AbschlieBend muf}
jedoch gesagt werden, dall — von den reaktiven, sekundiren Reticulosen
abgesehen — bindende Aussagen iiber die Ursache und das Wesen der
generalisierten reticulohistiocytéren Systemhyperplasien nicht gemacht
werden konnen.

Zusammenfassung.

1. Es wird eine generalisierte essentielle Reticulohistiocytose bei
einer 55 Jahre alten Frau beschrieben, die durch eine Pleuritis exsudativa
zum Tode fithrte.

2. Bei der Obduktion fanden sich folgende pathologisch-anatomische
Verinderungen: Herdformige und knétchenférmige reticulohistiocytire
Wucherungen in der Haut, in beiden Mammae, in der Milz, in den
Lymphknoten, den ser§sen Hauten, im Rindenparenchym und im
Bereich des Nierenbeckens beider Nieren. Strangformige perivasculire
reticulohistiocytire Wucherungen in der Herz- und Skeletmuskulatur,
in den bindegewebigen Septen der Lungen und der Leber, im Mes-
enterium, in den glattmuskuldren Organen sowie im retroperitonealen
Fettgewebe und in der Schilddriise.

3. In der Besprechung wird auf die Beteiligung histiocytérer Zell-
elemente in unserem Fall hingewiesen und kurz zu dem Begriff des
,»Reticulohistiocytiiren Systems” und seinen Funktionen Stellung ge-
nommen.

4. Die Beziehungen der Reticulohistiocytosen zu den Leukosen, die
Frithsymptome der Erkrankung, die Abgrenzung gegeniiber bosartigen
reticulohistiocytiren Prozessen und Fragen zur Atiologie der Reticulo-
histiocytosen werden abschlieBend besprochen.
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