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Die Veréinderungen der lymphatischen Organe bei Leukdmien und
Retikulosen sind schon mehrfach Gegenstand von Untersuchungen ge-
wesen. Viele Untersucher wie Orsos, NorDMANN, WIENBECK, HELL-
MANN, AscHOFF, MASSHOFF u. a. fithrten ihre umfassenden Studien unter
anatomischen und allgemein-pathologischen Fragestellungen durch;
offenbaren sich doch vielfach wichtige Zusammenhinge in der Zell-
abstammung und Gertistentwicklung erst bei pathologischen ~Zu-
stinden. — Leider sind aber viele Fragen in der ,,Lymphatologie*
(Fuwaoka), die auch fiir das Wesen leukdmischer Verdinderungen von
Wichtigkeit sind, noch nicht befriedigend geklirt. So herrscht itber die
Funktion und Bedeutung der sog. Keimzentren bis heute noch keine
Einigkeit. Von Fremming, dem Begriinder dieser Anschauung, Max1-
mow, HoPrE, Nager, Krorr und Krampr werden sie als Bildungs-
stitten der Lymphocyten angesehen, dagegen von Hrrimanw, KOnN,
HrrrmANN, ASCHOFF u. &. als Reaktionszentren auf ubiquitdre Irrita-
mente gedeutet. Von v. ALBERTINT, der 1936 eine Ubersicht der bis
dahin verdtfentlichten Berichte {iber die Keimzentren brachte, sieht in
diesen sog. Giftschutzzentren.

Die postfetale Bedeuwtung der Reticulumzellen fiir die Bildung von
Blutzellen ist ebenso heftig umstritten wie unklar. RoOssie, Apirz,
Wirsen, Wienseck, MassHorr und RIECKERT lehnen einen Ubergang
von Reticulumzellen in Blutzellen, insbesondere in Lymphocyten als
nicht erwiesen ab; wohl kénnen die krankhaften Vermehrungen beider
Systeme durch értliche Kombinationen einen organoiden Charakter er-
halten (Apitz), die gemeinsame Mutterzelle ist jedoch in einer undif-
ferenzierten Mesenchymzelle zu suchen (Massmorr und RiEckErT). Im
Gegensatz dazu postulieren Orsos, Hurck, Doose, HoDLER, FRESEN,
HrermmeyEr unter pathologischen Verhiltnissen einen Ubergang von
Reticulumzellen in myeloische Zellen, Lymphocyten oder Zellen der
erythropoetischen Reihe, was dann in entsprechenden Namensgebungen
wie , reticulire Lymphadenose®, , reticulire Erythroblastose” (FRESEN)
oder ,leukoerythroblastische Retotheliose (Doosk) seinen Ausdruck
findet.
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Weitere Gebiete mit ungelosten Problemen sind die lymphatischen
und myeloischen Reaktionen, die leukdmoiden Reaktionen und deren
Abgrenzung gegen ,.echte’ Leukimien sowie die Frage einer meta-
plastischen oder metastatisch-kolonisatorischen Ausbreitung der Blut-
zellen im sog. ,,potentiellen Lebensraum’ (AP17z). In diesem Zusammen-
hang ist die Histogenese der Blut- und Reticulumzellen in den blut-
bildenden Organen vielfach untersucht worden (WIENBECK, WALBACH,
AriTz, WERNER Uu. a.). Bis heuté ist es noch nicht moglich, auf dem
Wege morphologisch-histologischer Untersuchungen eine Leukéimie von
einer leukimoiden Reaktion zu unterscheiden (PoprEs, SEicE und
JANSSEN).

Ebenso haben umfarigreiche Untersuchungen iiber die Abhingigkeit
des lymphatischen Apparates von Erndhrung und Stoffwechsel zueinander
widersprechenden Ergebnissen gefithrt (HopxE, EssER, GRIESSHAMMER,
ANDREASEN, StTEFRO, Kuszivsky, K&uHN). Gleichfalls sind die For-
schungen tiber die Beeinflussung des lymphoreticuliren Gewebes durch
Hormone und Antimetaboliten besonders im Rahmen therapeutischer
Bemithungen durchaus noch im FluB (Gasser, SticrNEY und MirLEs,
Ko6nN, ScHALLOCK).

Die nach Art und Ausbreitung unterschiedliche Beteiligung des
reticulo-endothelialen Systems (RES) bei Leukdmien und Retikulosen .
ist in vielen Ubersichten und kasuistischen Mitteilungen beschrieben
worden; erwihnen mochten wir hier aus der neueren Literatur nur
FresEN, RorTER und BUNGELER sowie ROsSLE, der aus seinen Beob-
achtungen berichtet, dafl er keine Fille von Retikulose oder Retothel-
sarkomatose mit Beteiligung des gesamten Systems kenne. Es entsteht
nun die Frage, ob hierbei 6rtliche oder an die Krankheit selbst gebundene
Faktoren eine gestaltbildende Rolle spielen.

AscHOF¥F trennt die lymphatischen Organe, die einen grofilen Teil des RES
umfassen, nach ihren Beziehungen zu den LiymphgefdBen. Neben den Marricwr-
schen Kérperchen der Milz und den subsepithelialen lymphatischen Organen werden
als eigene Gruppe die Lymphknoten gefithrt, welche iiber den Korper verteilt in
gesetzmiBiger Weise in das LymphgefaBsystem eingebaut sind. Es eriibrigt sich in
diesem Rahmen auf die Anatomie des einzelnen Lymphknotens niher einzugehen.
Vielmehr interessieren die Berichte iiber regionsire Verschiedenheiten und Funk-
tionsbesonderheiten. In Anbetracht der getrennten Aufgaben des Lymphgefaf3-
systems mit der Zuleitung verschiedenartiger Reiz- und Speicherstoffe vertritt
AscHorF eine Aufteilung des Lymphknotensystems in mehrere groBle Gruppen,
welche die Lymphknoten des Mesenteriums, der Extremititen sowie Hals-, Brust-
und Bauchhohlenorgane mit Ausnahme des Darmes umfassen. Sie unterscheiden
sich durch verschieden starke Entwicklung der Sekundarknétchen und durch die
Beschaffenheit der Sinus. Ein weiteres Merkmal ist die unterschiedlich starke
Wucherungsféhigkeit des lymphatischen Grundgewebes und die Trennung nach den
vorwiegend abgelagerten und resorbierten Substanzen (Ascrorr). Wie Fanr durch
Gewichtsbestimmungen und histologischie Untersuchungen von iiber 200 portalen
Lymphknoten feststellte, nimmt der ,,lymphatische Portalring* eine Sonderstellung
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ein; diese Lymphknoten zeichnen sich gegeniiber anderen durch hohere Gewichte
und durch das Auftreten von Nestern grofler epitheloider Reticulumzellen aus. In
einer anderen Ordnung von NorRDMANN werden sowohl die mesenterialen und
paraaortalen als auch die peripheren und mediastinalen Lymphknoten zu eigenen
Gruppen zusammengefafit. Eine dhnliche Einteilung unter den Gesichtspunkten
funktioneller Abhangigkeit machte FoRRNER., — Orsos, der das bindegewebige
Geriist von Lymphknoten verschiedener Regionen bei iiber 70 Individuen unter-
suchte, konnte keine typische Normalform auffinden, da vielfach bei derselben
Person und sogar schon in der gleichen Lymphknotengruppe erhebliche Variationen
zu verzeichnen waren. Untersuchungen iiber die Beziehung von Morphologie und
Funktion durch GossMAXN fithrten zu dem Ergebnis, da zwischen den resorptiven
Leistungen des Reticuloendothels und dem Auftreten von Sekundirkniotchen kein
signifikanter Zusammenhang besteht. DaBeLow priifte die histologischen Ver-
anderungen unter den verschiedenartigsten Stoffwechselbedingungen und fand, daB
das Aussehen der Lymphknoten weitgehend durch die Funktion bedingt sei und
z. B. ein peripherer Lymphknoten nach geeigneter Vorbehandlung vollkommen das
Aussehen eines mesenterialen Lymphknotens gewinnen kénne. Nach EricH ist das
lymphatische Gewebe in den verschiedenen Organen sehr einbeitlich gebaut, er
bestreitet die Existenz prinzipieller Unterschiede. ROssLE dagegen spricht von
einer ¢rtlichen Differenzierung des retothelialen Stiitzgewebes, er erinnert dabei an
den ungleichméafBigen Ausfall der Vitalfarbungen. Auch RovreT deutet die un-
gleichméfBige Ausbreitung der Retothelsarkomatosen und Retikulosen im RES,
oftmals unter auffalliger Schonung des priexistenten Organgewebes, wie sie auch
AmrsTrOM beobachtete, in diesem Sinne. Die verschiedenen RES Provinzen haben
Sonderaufgaben im Pathologischen und Orthologischen, und ibre Retothelien
bieten den Tumorzellen verschieden gute Lebensmoglichkeiten. — Die Bevorzu-
gung einzelner Lymphknotengruppen bei experimentellen Retikulosen im Tier-
versuch erklirt SCHALLOCK mit einer gesteigerten oder groferen Stoffwechseltétig-
keit; er unterscheidet ruhende, aktive und hochaktive Lymphknoten. Als Beispiel
bringt er portale Lymphknoten bei Lebernekrosen und cervicale Lymphknoten bei
Gaumenverletzungen infolge BiBlanomalien mit bevorzugtem Retikulosebefall.

Wabhrscheinlich spielen bei den o&rtlichen Strukturumwandlungen
und geweblichen FunktionsduBerungen im Lymphknotensystem meh-
rere Faktoren eine Rolle. MassHorr und Rirckzrr, die vergleichende
Untersuchungen an leistungsgesteigerten Lymphknoten austithrten,
machen fir den unterschiedlichen Formenreichtum des lymphoreti-
kuldren Gewebes zwei Faktoren verantwortlich, einmal einen endocellu-
ldren mit ,,cytogenetischer Plastizitit‘, zum anderen die Funktions-
duBerungen mit , funktioneller Plastizitit,

Es ist nun in der vorliegenden Arbeit die Aufgabe gestellt, die Topik
und Ausbreitung von Leukédmien im Lymphknotensystem zu erfassen
und auf das Bestehen von GesetzmifBigkeiten zu iiberpriifen, die viel-
leicht Riickschliisse auf bestimmte pathogenetische Prinzipien erlauben.

Eigene Untersuchungen
a) Material und Methode

Aus den Jahren 1954 und 1955 wurden die im laufenden Sektionsgut anfallenden
und zur histologischen Untersuchung geeigneten Leukadmien fiir die vorliegende
Arbeit verwendet. Bis auf wenige Ausnahmen handelte es sich um Leichen, die



16 WERNER JANSSEN:

12—24 Std post mortem seziert wurden. Zur spegiellen Untersuchung gelangten nur
solche Fille, die gut erhalten waren und im histologischen Schnitt eine geniigend
sichere Differenzierung der cytologischen Kriterien erlaubten. Kombinations-
erkrankungen mit spezifischen Entziindungen und Tumoren wurden ausgesondert.
Wir untersuchten 32 klinisch als Leukdmien diagnostizierte Falle ohne Riicksicht
auf leukamischen oder aleukémischen Verlauf sowie Art des befallenen Zellstammes.
In einem Fall war sowohl klinisch als auch anatomisch und in zwei weiteren nur
anatomisch die Einordnung der leukdmischen Erkrankung nicht moglich; diese
sind hier als unreifzellige Leukosen bezeichnet (HEILMEYER). Zwei weitere Fille
werden auf Grund anatomischer Befunde als Retikulosen gefithrt, wovon einer
klinisch als akute Myeloblastenleukémie, der andere als nicht bestimmbare unreif-
zellige Leukdmie angesprochen wurde. Das Unfersuchungsgut unterteilt sich
folgendermaBen. (20 Manner und 12 Frauen):

16 myeloische Levkdmien (10 Manner und 6 Frauen). Alter: 6, 7, 13, 30, 31, 33,
37, 39, 40, 44, 45, 50, 52, 57, 60 und 63 Jahre.

11 lymphatische Leukdmien (7 Manner und 4 Frauen). Alter: 34, 50, 55, 57, 58,
62, 62, 63, 64, 72 und 76 Jahre.

3 wnreifzellige Leukosen; eine Frau, 48 Jahre, 2 Knaben, 5 und 15 Jahre alt.

2 Retikulosen, eine Frau, 47 Jahre, ein ménnlicher Saugling, 5 Monate alt.

Hier ist zu bemerken, daB in der epikritischen Betrachtung in allen Fallen
die Leuk#mie im Todesmechanismus die dominierende Rolle spielte, wir es also mit
fortgeschrittenen Erkrankungen zu tun hatten. Die klinische Krankheitsdauer und
die Therapie sollen erst bei der Besprechung der Untersuchungsergebnisse beriick-
sichtigt werden.

Zuerst erfolgte durch Schnitte aus Leber, Milz, Niere und einigen Lymph-
knoten sowie mehreren Stellen des Knochenmarkes (Lendenwirbelkorper, Sternum
und Femur) die Sicherung der Diagnose. Dariiber hinaus wurden in einigen Fillen
Schnitte aus anderen Organen wie Herzmuskel, Lungen, Nebennieren, Zungen-
grund, AuBenhaut und Hoden entnommen. Die Wahl der Schnittstellen erfolgte
ohne besonderes System nach makroskopischen Gesichtspunkten, wie z. B. stark-
stem Befall. Zur Fixierung kam das Material sofort nach der Entnahme in 10%ige
Formalinlgsung und Susalosung, sowie in einigen Féllen zur Durchfithrung der
Methylgriin-Pyroninfirbung in absoluten Alkohol. Die susa-fizierten und paraffin-
eingebetteten Schnitte wurden folgenden Farbungen unterzogen: Hamatoxylin-
Eosin, van Gieson, Goldner, Pappenheim, Pap, Pap mit Hamatoxylingegen-
farbung; Priifung der Peroxydasereaktion an Gefrierschnitten aus Leber, Milz und
Lympbknoten. Das Knochenmark wurde nach einem Vorschlag von LENNERT
bearbeitet und mit Himatoxylin-Eosin, Goldner und Pappenheim gefirbt. Um
eine weitgehende Erfassung des Lymphknotensystems zu erreichen, entnahmen wir
moglichst weit auseinanderliegende, fiir eine serienméfBige Untersuchung geeignete
Lymphknotengruppen. Aus insgesamt 12 verschiedenen Gruppen wurden jeweils
mehrere Lymphknoten entnommen. Dabei verzichteten wir bewuft auf eine saubere
Priparation der einzelnen Knoten, um im Schnitt die Beziehung zur Umgebung
priifen zu konnen. Aus Griinden des schwankenden Flussigkeitsgehaltes unterliefen
wir eine Gewichtsbestimmung, deren Nachteile bereits ScEALLOCK kritisiert hat.

Abb. 1 gibt eine Ubersicht der untersuchten Gruppen und ihrer
Numerierung, unter der sie im folgenden erscheinen. Moglichst immer
von gleicher Stelle wurden 10 Gruppen symmetrisch entnommen, ném-
lich die Lymphonodi cervicales profundi, axillares, tracheobronchiales
craniales, paraaortales abdominales et inguinales. Zwei Gruppen waren
unsymmetrisch, die Lymphonodi portales et mesosteniales. Da es wohl
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kaum moglich ist, fiir das Lymphknotensystem nach GréBe und
celluldrer Zusammensetzung Normmafe aufzustellen, war eine Befund-
erhebung durch vergleichende Untersuchungen und Erfassung der vor-
handenen Strukturelemente angebracht.

Die Registrierung folgender Punkte wurde zur Hauptaufgabe gestellt:

1. Ausbreitung und Intensitat
des Leukidmieprozesses im Lymph-
knotensystem.  Feststellung von
Zellinfiltraten und Beurteilung ihrer
Dichte im periglanduliren Gewebe,
in der Kapsel, in den Rand- und
Intermediérsinus sowie im lympho-
reticuldren Gewebe.

2. Weiterhin wurde die Be-
schaffenheit der Follikel, ihrer Re-
aktionszentren und der Reticulum-
zellen (Rtz.) im Bereich des lym-
phatischen Gewebes (ly. G.) und der
Sinus geprift. Dazu Feststellung
von Nekrosen, Blutungen, Riesen-
zellbildung,  Erythropoeseherden,
etwaigen Geriist- und Gefiafiver-
#nderungen sowie Blutgehalt von
Sinus und Gefidfien.

b) Ergebnisse
Durch eine streng schematisierte =~ Abb. 1. Topik der untersuchten Lymph-
. knotengruppen 1 u. 2 = Lymphonodi (L.)
Untersuchung nach 15 verschiedenen  cervicales profundi; 3 w. 4 = L. axillares;
Gesiehtspunkten jeder einzelnen 5 u. 6 = L. tracheobronchiales craniales;
N 7 = L. portales; 8 = L. mesenteriales;
Lymphknotengruppe und verglei- 9 w. 10 ~ L. paraaortales abdominales;
chende Auswertung war es moglich, 11 u. 12 = L. inguinales
trotz manchmal stark schwankender
Befunde, allein schon in einer Gruppe, einige Schwerpunkte herauszu-
finden. Die leukimische Erkrankung lieB sich in allen Féllen im Lymph-
knotensystem nachweisen. Nach Intensitit und Ausbreitung des Prozesses
ergaben sich jedoch Unterschiede. Im ersten Teil der Tabelle 1 wird als
grob-orientierendes Ergebnis eine Ubersicht der Lymphknoten aller
Fille nach Anzahl und Lokalisation mit Infiltration des ly. G. und Auf-
hebung der Follikelzeichnung, aber noch deutlich erkennbaren Sinus
gegeben; die symmetrischen Gruppen werden hierbei in einer Rubrik
aufgefithrt. Im zweiten Teil der gleichen Tabelle sind die Lymphknoten
mit diffuser Infiltration, Uberwucherung der Sinus und Kapseln sowie
Infiltration des periglanduliren Gewebes verzeichnet. Die Summe

Virchows Arch. Bd. 329 9
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Tabelle 1. Topik und Stirkegrad der Lymphknoteninfiltration bei 32 Leukdmien
(Lymphknotengruppen nach Abb. 1)

- Lymphknotengruppen
1—2 | 3t | 56 K |8 ] 911|112
\

Beschriankung auf das lymphatische l , ]
Gewebe . . . . . . ... ... 7 8/ 911, 6 6| 8, 7|11 11|17 14
Diffuse Infiltration . . . . . . . . 13 9|14 9,9 8] 7)11| 8 8/ 9 8

Insgesamt |20 17 |23 20|15 1415|1819 19|26 22

beider Werte vermittelt somit einen Uberblick iiber die Lymphknoten,
in denen das lymphoreticulire Gewebe von der Leukimie vollkommen
erfaBt ist. — Diese Tabelle gibt nur einen informierenden Uberblick und
148t die Unterschiede der einzelnen Leukimieformen auBer acht. Ob-
wohl die Zahlendifferenzen nicht sehr erheblich sind, 1iBt sich doch ein
Uberwiegen der peripheren Lymphknoten insbesondere der axilliren
und inguinalen erkennen. Die niedrigsten Werte fanden sich in den
portalen und tracheobronchialen Gruppen. Um eventuell bestehende
Wesensverschiedenheiten bei Myelosen und Lymphadenosen zu erkennen,
werden die Ergebnisse beider Krankheiten unter Beriicksichtigung
der absoluten Untersuchungszahlen in Tabelle 2 und 3 aufgefiihrt. Auf

Tabelle 2. Topik und Stirkegrad der Lymphknotenbefunde bei 16 Myelosen
(Lymphknotengruppen nach Abb. 1)

- Lymphknotenpruppen
1-2 ] 34 \‘ 5—6 |7 |8 { 9—10[1142

Beschrankung auf das lymphatische
Gewebe . . . . . . . . .. .. 4
Diffuse Infiltration . . . . . . . . 7

Insgesamt | 11 10|1 1
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Tabelle 3. Topik und Stirkegrad der Lymphknotenbefunde bei 11 Lymphadenosen
(Lymphknotengruppen nach Abb. 1)

1

<

1

<

Liymphknotengruppen
1-2 | 34 | 56 |7 \ 8 [ 910 | 1112

Beschrankung auf das lymphatische
Gewebe . . . . . . ... ...
Diffuse Infiltration . . . . . . . .

Inggesamt

B 1o
=

3 2
4 2
7 4

=]

eine getrennte tabellarische Auswertung der 3 unreifzelligen Leukosen
und 2 Retikulosen mulite wegen der geringen Zahl des Ausgangs-
materials verzichtet werden. Wir mochten nur erwihnen, dafl bei allen
unreifzelligen Leukosen die inguinalen Lymphknoten vollstéindig tber-
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wuchert waren. — Die Myelosen boten den geringsten Befall in den
portalen und tracheobronchialen und den stirksten in den axilliren
Gruppen bei ziemlich gleichmifiger Erkrankung der iibrigen Lymph-
knoten. Die verschiedenen Regionen bei den Lymphadenosen waren
dagegen insgesamt gleichméafBiger verdndert, bis auf die inguinalen
Lymphknoten, die stirker hervortraten.

H-

et
\1'“: - J—..' .ﬂ

Abb. 2. Axillarer Lymphknoten (S.-Nr. 2387/54). Myeloge. Infiltrate im lymphatischen
und periglanduldren Gewebe bei freien Randsinus. Vergr. 190mal

Bemerkenswert war die in mehreren Fillen zu becbachtende diskon-
tinuierliche Ausbreitung der Leukdmieinfiltrate in die Lymphknoten-
umgebung; bei mehr oder wenig dichter Infiltration des lymphatischen-
und periglandulidren Gewebes blieben die Randsinus frei (Abb. 2). Auch
in mehreren Schnittebenen dieser Lymphknoten lief sich keine kon-
tinuierliche Verbindung der periglandulidren Infiltrate mit den Zellherden
des ly. G. an anderen Stellen nachweisen; desgleichen bestand auch keine
Verbindung zu benachbarten Lymphknoten mit diffuser ilber die
Kapsel hinausgehender Infiltration. Dieser Befund soll in der Be-
sprechung noch naher erértert werden.

Die Art der celluliren Zusammenseizung leukamischer Lymphkr.oten-
infiltrate ergab keinen Anhalt fiir eine regionére Bevorzugung bestimmter
Zellen, Weder die an Entwicklungsstufen reichhaltigen chronischen

2%
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myeloischen Leuk#émien noch die im histologischen Schnitt ausdrucks-
drmeren Lymphadenosen liefen in den einzelnen Lymphknoten und
Lymphknotengruppen eine bestimmmte Lokalisation von Zellen ver-
schiedener Reifegrade mit Sicherheit erkennen. Nur bei 5 differenzierten
Myelosen, die klinisch als chronische myeloische Leukémien diagnostiziert
waren, konnten wir eine Hiufung der Jugendlichen, stab- und segment-
kernigen Leukocytenformen in den visceralen Gruppen, besonders in den

Abb. 3. Portaler Lymphknoten (S.-Nt. 2318/54). Myelose. Plasmazellhaufen im Marksinus.
Vergr, 660mal

tracheobronchialen, portalen und mesenterialen Lymphknoten im Gegen-
satz zu den peripheren Gruppen, bei denen mebr die unreifen Formen
vorherrschten, feststellen. Aber auch hier waren die verschiedenen Reife-
stufen ohne System diffus verteilt.

Von den Blut- und Gewebszellen, die nicht zum Leukdmieprozef
selbst gehorten, waren die Plasmazellen mit bemerkenswerter Konstanz
immer vertreten; in keinem der untersuchten Fille blieben die Lymph-
knoten vollig frei von ihnen. Uberwiegend waren sie im lymphoreti-
culiren Gewebe einzeln verstreut zu finden; in dieser Form verteilten
sie sich nahezu gleichméBig iiber alle peripheren Gruppen. Nur in den
tracheobronchialen und portalen Lymphknoten traten sie in geringerem
MaBe hiufiger auf und lagen hier zum Teil gruppenweise in den Inter-
medidrsinus (Abb. 3). Eine Beziehung zwischen Haufigkeit der Plasma-
zellen im Gewebsbild und den klinischen Werten im peripheren Blut und
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Knochenmarkspunktat konnten wir nicht feststellen. Gewebsbasophile
oder sog. Gewebsmastzellen, deren Bedeutung fiir den Gewebsstoff-
wechsel erst kiirzlich LINDNER beschrieb, waren in fast allen Lymph-
knoten nachzuweisen; sie lagen besonders in der Kapsel, im periglandu-
laren Gewebe und vereinzelt im Lymphoreticulum.

Das Verhalten des reticuliiren Bindegewebes im Bereich des ly.G.
und im Bereich der Lymphsinus erwies sich unterschiedlich. In 7 Fallen

Y

pt Y 8

Abb. 4. Paraaortaler Lymphknoten (S.-Nr. 1982/54). Lymphadenose mit Rarefizierung der
Gitterfasern. Pap- mit Gegenfirbung. Vergr. 253mal

war eine sichere Beurteilung der Rtz. nicht mehr moglich, da das orts-
stindige Gewebe fast aller Lymphknoten von Leukémiezellen iber-
wuchert wurde. Das Maschenwerk der reticulinhaltigen Fasern zeigte
eine deutliche Rarefizierung mit Auseinanderdringung und Abbruch
einzelner Fasern (Abb. 4). Eine Proliferation, ortlich stdrkere Hyper-
plasie oder eine irgendwie geartete Mitreaktion des retikuliren Gewebes
lieB sich hier nicht feststellen, so daf3 man nach dem mit unseren Me-
thoden erfallbaren Gewebs- und Zellbild fiir diese Fille dem Reticulum
eine passive Rolle im Rahmen der Leukamieerkrankung zuschreiben
mull.

Die Beurteilung der Sinusreticulumzellen und Sinusendothelien, die
wirals ,,reticuldre Uferzellen (FRESEN) ansehen, gestaltete sich schwierig.
Der sog. Sinuskatarrh, der gerade in letzter Zeit mehrfach kritischen
Betrachtungen unterzogen wurde (DaBELOW, ONIERS), lief sich nicht
sicher von einer Mitreaktion des ortlichen Reticulums auf die Leukimie
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abgrenzen. — Unseres Erachtens wird die Morphologie der Rtz. im Sinus-
bereich bei Leukédmien im wesentlichen durch drei Faktoren bestimmt:
einmal metabolisch, direkt iiber die Lymphbahnen oder indirekt iber
die Blutwege durch Vermittlung des ly.G., zum anderen mechanisch
durch Leukosezellen, die entweder iiber die Lymphbabnen von vor-
geschalteten Lymphknoten eingeschleppt werden oder direkt vom ly. G,
libertreten; schlieBlich durch eine allgemeine Begleitreaktion des RES,
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Abb. 5. Paraaortaler Lymphknoten (S.-Nr.1440/54). Myelose mit Riesenzellbildung.
Vergr. 200mal

wie sie sich nach FrRESEN bei Myeloretikulosen besonders an den Utfer-
zellen leukémisch infiltrierter Sinusoide abspielt. — Auch wir konnten
hierbei in 2 Fallen eine Sonderform mit Riesenzellenbildung beobachten
(Abb. 5) (s. a. EssBach, GUrTNER, WIENBECK). — Gleichartige gestalt-
bildende Prinzipien mdchten wir auch fiir die Rtz. im Bereich des ly. G.
annehmen. Wir haben deshalb das Verhalten der Rtz. in rein regist-
rierender Form unter Auslassung der 2 Retikulosen gepriift. Tabelle 4

Tabelle 4. Reticulumzellen- Proliferationen im Lymphknotensystem bei 23 Leukimien
(Lymphknotengruppen nach Abb. 1)

Lymphknotengruppen
12 | 34 | 56 | 7| 8| 9—10 1112
I

Sinus-Reticulum und Sinusendo- ‘
thelien . . . . . . . . . . .. 14 15114 14 20 22
Lymphoreticalum . . . . . . . . 7 7|11 12]12 5|

21/12/18 18 5 4
5| 5| 6 4’3 5
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bringt im ersten Teil die Sinusbefunde; aufgefiihrt sind nur solche Fille
mit deutlicher Zellproliferation. Sie wiirden etwa dem IT.-—I. Grad der
,,aktiven Sinusreaktion von GNIERS entsprechen. Im zweiten Teil der
gleichen Tabelle sind die Ergebnisse im Bereich des ly. G. dargestelit.
Trotz nicht sehr erheblicher Zahlendifferenzen 148t sich ein Uberwiegen
der Sinuszellenproliferation in den tracheobronchialen und portalen
Lymphknoten feststellen. Erstaunlicherweise rangieren die mesenterialen
Lymphknoten, die bekanntlich im parenteralen Stoffwechsel eine
wichtige Rolle spielen sollen (DaBrrLow), an vorletzter Stelle. Die
inguinalen Gruppen zeigten die weitaus geringsten Verdnderungen an
den Sinuszellen. — Proliferationen der Rtz. im Bereich des ly. G. traten
am haufigsten in den axilliren und tracheobronchialen Lymphknoten
auf. Allerdings sind diese Zahlen nur bedingt verwertbar, da auch in
einem grofen Teil der Lymphknoten mit Beschrinkung der leukimischen
Verdnderungen auf das ly. G die Rtz. infolge Uberlagerung schlecht zu
erkennen waren.

Zur Lokalisation von exogenen und endogenen Substanzen wie Ruf3-
teilchen und Himosiderin méchten wir bemerken, daf3 diese sich vor-
wiegend in den Rtz. der Markstringe ablagerten, wie es bereits friiher
von NoRDMANN, KETTLER u. a. beschrieben wurde. Eine stiarkere Ver-
narbung mit Schwund des ly. G. und lipomatdser Atrophie war in den
inguinalen Gruppen besonders hiufig. Hier lieflen sich insgesamt 11mal
gegeniiber 3mal in den tracheobronchialen und portalen Lymphknoten
deutliche Vernarbungen beobachten. Ein regelmiBiger Zusammenhang
mit therapeutischen Mafnahmen, wie z. B. Réntgenbestrahlung, bestand
nicht. Nur in 5 Féllen war eine Bestrahlung der Leistenlymphknoten
vorangegangen.

Weiterhin untersuchten wir das Vorkommen sog. Hamolymphknoten.
An dieser Stelle mochten wir kurz auf die wichtigsten Literaturmit-
teilungen eingehen.

KELLER, der erstmals in gréflerem MaBle die bluthaltigen Lymphknoten beim
Menschen untersuchte, unterteilt diese in sog. echte milzdhnliche Hamolymph-
knoten ohne eigene LymphgefaBe und in sog. himatophore oder falsche Himo-
Iymphknoten. Kugo fand in 85% einer groBeren Anzahl untersuchter paraaortaler
Lymphknoten/Erythrocyten in den Sinus. — In den Lymphknoten verschiedener
Regionen von 29 Individuen, von denen 5 an Blutkrankheiten verstorben waren,
fand Carere-ComEes (dort ausfithrliche Literatur) einen wechselnden Blutgehalt; so
besonders in den privertebralen und Milzpfortenlymphknoten. Einzelne Erythro-
cyten konnte er in den Sinus fast aller Lymphknoten nachweisen. Fiir den Ent-
stehungsmechanismus fithrte er exogene und endogene Faktoren an; entweder die
Lymphbahnen tragen aus blutgestauten sowie entziindlich-himorrhagisch ver-
dnderten Gebieten die Erythrocyten in die Sinus, oder es erfolgt ein direkter Blut-
austritt aus den Capillaren des ly. G. Echte Hamolymphknoten mit blutbildendem
Parenchym konnte er in keinem Fall nachweisen, er schligt deshalb die Bezeich-
nung ,,bluthaltige Lymphknoten‘* vor.
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Auch wir fanden nur bei zwei Myelosen und zwei Lymphadenosen
spirlich entwickelte und vereinzelt in den Intermedidrsinus liegende
Erythropoeseherde. Auffallend war die in fast allen untersuchten Lymph-
knoten zu beobachtende Hyperdmie mit Erweiterung und starker Blut-
filllung der postcapilliren Venen im ly. G., besonders an der Mark-
Rindengrenze. Auch extravasal im ly. G. gelegene Erythrocytenhaufen,
die teilweise zu gréferen Blutseen konfluierten, sowie unterschiedlich

Abb. 6. Portaler Lymphknoten (8.-Nr. 1451/54). Lymphadenose. Massive Blutungen im
lymphatischen Gewebe und in den Sinus. Periglandulire Zellinfiltrate. Vergr. 183mal

starken Erythrocytengehalt der Sinus konnten wir in allen Lymph-
knotengruppen nachweisen.

Eine gewisse Haufung mit reichlich Erythrocyten in den Sinus und
Blutungen im ly. G. (Abb. 6) liefl sich in den tracheobronchialen, por-
talen und paraaortalen Gruppen des Bauchraumes feststellen. Fir die
letzteren hatte CARERE-CoMES ein 6mal hiufigeres Vorkommen von
bluthaltigen Lymphknoten als in anderen Gruppen gefunden.

SchlieBlich priiften wir das Auftreten von Nekrosen. Verschiedentlich
lieB sich ein umschriebener Untergang von ly. G. im Bereich der oben
beschriebenen Blutungen beobachten. Weiterhin fanden wir vereinzelte
kleine, bevorzugt in der Rindenregion liegende Nekrosen ohne auffallende
Reaktion des umgebenden Géwcbes, Diese Nekrosen waren aber an
Zahl so gering und in der Lokalisation so unterschiedlich, daBl eine
systematische Auswertung nicht mdoglich war. Eine Beziehung zu
vorangegangenen therapeutischen MafBnahmen konnten wir nicht nach-
weisen. Einen Anhalt fiir etwa gleichartige Vorginge wie z. B. in der Milz
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hatten wir nicht, insbesondere lieflen sich. keine obturierenden Gefdf3-
wandinfiltrate finden.

Formale Pathogenese. Nachdem im vorstehenden Kapitel die Topik
und Ausbreitung der Leukimien und verschiedene Begleiterscheinungen
im Lymphknotensystem untersucht wurden, soll im folgenden die for-
male Pathogenese in den einzelnen Lymphknoten und Lymphknoten-
gruppen betrachtet werden. Dazu schienen uns die Lymphknoten mit

Abb. 7. Axillirer Lymphknoten (S.-Nr. 2387/54). Myelose mit Bevorzugung des
lymphatischen Gewebes. Vergr. 170mal

leukdmiefreien Gewebsanteilen besonders geeignet. Gemessen an der
Gesamtzahl der untersuchten Fille waren diese stark in der Minderheit,
und ihre Verteilung war ungleichmafBig. Fiir die Lymphknoten mit teil-
weise oder ganz erhaltener Follikelzeichnung konnten wir eine milige
Hiéufung in den tracheobronchialen Gruppen feststellen, was sich mit
den in Tabelle 1 dargestellten Ergebnissen, wonach diese Lymphknoten
unter den leukidmiseh stark veranderten den kleinsten Teil ausmachen,
gut in Einklang bringen lift. Es handelte sich um 8 Myelosen, 2 Reti-
kulosen und 1 unreifzellige Leukdmie. — Bei den Lymphadenosen waren
die Follikel durchweg aufgehoben, inshesondere liefen sich keine ver-
groflerten Follikel nachweisen.

In den iibrigen Gewebsanteilen dieser Lymphknoten war in meh-
reren Fillen eine unterschiedliche dnordnung der Leukdmiezellen fest-
zustellen. Einmal beschrinkten sie sich fast ausschliefllich aunf das ly. G.
(Abb. 7), zum anderen lagen sie tiberwiegend in den teilweise erweiterten
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Sinus und griffen von dort aus auf die sinusnahen Abschnitte des ly. G.
iber (Abb. 8), wobei wir keine Bevorzugung der zentralen Abschnitte
beobachten konnten. Besonders war das bei den Myelosen der Fall. —
Bei den Lymphadenosen dagegen lag der Schwerpunkt der leukédmischen
Infiltration immer im ly. G. selbst. Ein isolierter Befall der Sinus mit
sekundiarem Ubergreifen auf das Mark- und Rindengewebe lief sich in
keinem Fall feststellen; vielmehr hatte man den Eindruck, da3 die Sinus
durch Ausweitung des ly. G. erdriickt wurden.
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Abb. 8. Paraaortaler Lymphknoten (S.-Nr. 1967/55). Myelose. Bevorzugung der
Lymphsinus mit, Ubergreifen auf das lymphatische Gewebe. Vergr. 163mal

Besprechung

Kennzeichnend fiir die untersuchten 30 Leukémien und 2 Retikulosen
ist die fithrende Rolle der Blutkrankheit im Todesgeschehen ; es handelte
sich nicht um Frihfille oder anldBlich der Sektion erhobene Neben-
befunde. So entsprachen die 16 Myelosen nach Rorrer und BUNGELER
alle dem Stiirkegrad II und IIT mit ausgedehnter extraossirer Infil-
tration des Lymphknotensystems. — Ausgehend von der bekannten
Morphologie leukéimisch verdnderter Lymphknoten registrierten wir die
Befunde verschiedener zum Teil weit auseinanderliegender Lymph-
knotengruppen und versuchten eventuell bestehende Unterschiede der
Topik und Ausbreitung aufzudecken.

Nach quantitativen Gesichtspunkten ergab sich sowohl in der Gesamt-
zahl als auch getrennt nach Myelosen und Lymphadenosen ein bevor-
zugter Befall der peripheren Gruppen; besonders traten hier die ingui-
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nalen Lymphknoten hervor. Letztere rangierten aber speziell bei den
Myelosen nach Hiufigkeit und Stirke des Befalls nach den axilliren an
zweiter Stelle, entgegen RoTTER und BtNGELER (dort Tabelle 18), Den
geringsten Befall boten dagegen die tracheobronchialen und portalen
Gruppen, in denen auch noch die meisten Lymphfollikel zum Teil mit
Reaktionszentren erhalten waren. — Abb. 9 bringt in einer topographi-
schen Ubersicht diese Befunde in
zusammengefaliter Form. Bemer-
kenswerterweise fanden wir aber
keine Lymphadenose unter diesen
Fillen; hier waren in allen unter-
suchten Lymphknoten die Follikel
und Reaktionszentren geschwunden
und auch keine soliden Follikel-
reste mehr nachzuweisen. Dieser
Befund spricht fiir eine frithzeitige
Generalisierung in das Lymph-
knotensystem. Kine Teilerkrankung
des lymphatischen Systems (RossLE,
ParaDE und Vorer, WIENBECK,
ZANATY) oder ein Frithstadium mit
VergroBerung der Reaktionszentren
und unvollstindiger Generalisation
im Sinne einer stufenweisen Me-
tastasierung in das System (AprTz)
war somit fiir keinen unserer Fille
zutreffend. Der frithzeitige Schwund
der Reaktionszentren bei Lymph- Ly.-Knoten mit stirkstem
adenosen unterstiitzt die Ansicht, . Leukamiebefall
dall es sich bei diesen fakultativen % LY"KnEZ‘ﬁ ;ﬁeiﬁgﬁcherem
Gebilden (HELLMANN, ASCHOFF, L o

. . Ly.-Knoten mit geringem Leukimie-
GriessgaMMER) nicht um Keim- befall und erhaltenen Follikeln
zentren (FLEMMING) mit bevorzugter N .

. . Abb. 8. Zusammenfassender Uberblick
Lymphocy'ﬁenbﬂdung handelt, wie yon Topik und Stirkegrad bei 32 Leuk-
es bereits von HELLMANN, ROSSLE, dmien im Lymphknotensystem
v. ALBERTINI u.a. in diesem Zu-
sammenhang betont wurde. Die gqualifative Ausweriung der leukémi-
schen Zellinfiltrate ergab sowohl in den einzelnen Lymphknoten als auch
im Vergleich der Gruppen untereinander keine 6rtlich bevorzugte Lokali-
sation fir Leukosezellen verschiedener Reifegrade. Wir konnten lediglich
bei 5 chronischen myeloischen Leukimien eine geringe Hiufung der
Jugendlichen, stab- und segmentkernigen Leukocytenformen in den
visceralen Gruppen feststellen.
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Als ein weiteres Kriterium leukdmisch verdnderter Lymphknoten
mull man die ortliche und systemartige Beschaffenheit der Reticulum-
zellen werten. Uber das Verhalten des reticuliren Bindegewebes in
Lymphknoten unter physiologischen und pathologischen Bedingungen
liegen von Rossue und Yosamna, Orsos, NORDMANN, MASSHOFF,
KEsSLER u. a. ausfithrliche Berichte vor. — Wir beschrinkten uns hier
auf die registrierende Feststellung von Verdnderungen des reticuliren
Stiitzgeriistes und der Sinuszellen in den verschiedenen Lymphknoten-
abschnitten unter Auslassung zweier Fiélle, die sich als generalisierte
Retikulosen erwiesen hatten. Bei 5 Lymphadenosen und 2 Myelosen war
infolge starker Uberwucherung mit Leukimiezellen eine sichere Beur-
teilung der Rtz. nicht mehr mdoglich. Nach dem Gitterfaserbild mit
deutlicher Rarefizierung, Auseinanderdringung und Abri von Fasern
mufBite man fir diese Fille (Abb.4) dem schon vorhandenen Reti-
culumgewebe eine passive Rolle zusprechen, wie es RdssLE und Yo-
SHIDA sowie Ascro¥r fiir die lymphatische Hyperplasie bei Status lym-
phaticus und Morbus Basedow beschrieben.

In den iibrigen 23 Fillen wurden nur eindeutige Riz.-Proliferationen
aufgefithrt. Wir fanden sowobl nach Lokalisation im einzelnen Lymph-
knoten als auch nach Ausdehnung im System ein unterschiedliches Ver-
halten. Das reliculire Gewebe der Sinus einschlieBlich der Sinusendo-
thelien war im Vergleich zu anderen Regionen besonders in den tracheo-
bronchialen und portalen Lymphknoten vermehrt. In einigen Fillen
beherrschten starke Ritz.-Proliferationen allein das Feld der Sinus, so daB
Bilder entstanden, die weitgehend dem Stadium I entsprachen, das
Grrers an axilliven Lymphknoten bei bosartigen und gutartigen Ge-
schwiilsten der Mamma beschrieb. In den meisten Fillen bestand jedoch
eine innige Vermischung der Rtz. mit mehr oder weniger dicht liegenden
Leukimiezellen. Die Abgrenzung einer etwaigen Mitreaktion (Arrrz,
FRESEN u. a.) bel Leukdmien von regiondren, funktionsbedingten Ver-
dnderungen, besonders der Sinusendothelien ist im einzelnen Lymph-
knoten schwierig. Wohl gelang es in einigen Fillen reichliche fetthaltige
Zelleinschliisse in den Endothelien leukémisch infiltrierter Sinus von
mesenterialen Lymphknoten als vermutliche Ursache der Proliferation
nachzuweisen. Es handelte sich um Bilder, wie sie dhnlich von ScEULTZE
als ,lipoidzellige Hyperplasie® und von DaBeLow bei der Passage von
fetthaltigem Chylus in den Diunndarmlymphknoten beschrieben wurden.
Andererseits sind aber auch solche Befunde von ErBER bei einer sog.
systematisierten Retikulose mit Neutralfettspeicherung und von LerTH-
RER, BREDT sowie LiNkr bei xanthésen Lymphogranulomatosen mit
sekundérer Lipoidspeicherung in gewucherten Rtz. erwihnt worden.

Das Verhalten des reticuliiren Stiitzgewebes im Bereich des lymphati-
schen Gewebes war mehrfach durch. Uberdeckung von Leuk#miezellen
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nicht einwandfrei zu registrieren. Ausgeprigte Proliferationen fanden
wir am hiufigsten in den axilliren und tracheobronchialen Gruppen.
Auffallend war das oftmalige getrennte Reagieren der Ritz. in den Sinus
und im ly.G.; eine konstante Beziehung lieB sich zwischen den Ver-
danderungen dieser beiden Regionen nicht nachweisen.

Uber ein dhnliches Verhalten von Lymphknoten im Resorptionsstadium be-
richtete Gossmanw; die Veriinderungen des lymphoreticularen Gewebes, ins-
besondere die Bildung von Sekundirknotchen verliefen unabbingiz von den ver-
schiedengradigsten resorptiven Leistungen der Sinusendothelien.

Die Reaktionen des RES bei Leukimien wurden erstmals von OBER-
NG und GUERIN als ,reticulose associé’™ beschrieben; weitere Mit-
teilungen iber Reaktionen bei Tumoren und Blutkrankheiten kamen
von STERNBERG, NORDENSON, APItz, HEILMEYER, FRESEN, HOEPKE.

TherapieeinfluB. Als einen gestaltbildenden Faktor fiir die Be-
gleitwucherungen des RES wird man neben der Leukémie und milieu-
bedingten Einfliissen auch die Therapie mit Rontgenstrahlen und Cyto-
statica in Erwigung ziehen miissen. Bekanntlich geht schon nach kurzer
Einwirkungszeit von Stickstofflost, Arsen und Urethan der Gehalt an
Lymphocyten im peripheren Blut und in den Lymphknoten erheblich
zuriick (v. ALBERTINT, WATIEN, BitLERBECK, COoRNELL und BrAuw);
spiter folgen die Rtz., Fibroblasten und Fibroeyten. Durch wiederholte
und linger fortgefithrte Rontgentherapie kann nach dem Ausleseprinzip
(ScausErT, KEPP und MARTIUS) eine resistente Art von Reticulum-
zellen entstehen, die schliefilich das resultierende Gewebsbild weitgehend
beherrscht. In diesem Zusammenhang sei auch an die Arsenversuche von
WArsEN erinnert, wo proliferierende Rtz. als ,,Vakatwucherung® das
untergegangene ly. G. ersetzten. — In 10 unserer Fille war eine Rontgen-
therapie zum Teil in Kombination mit Urethan-, Dichloren-, Arsen und
TEM-Medikation vorausgegangen. Bis auf ein gehduftes Vorkommen von
Ritz.-Proliferationen im ly. G. der axilliren Lymphknoten in 7 Fillen
konnten wir im Vergleich zum iibrigen Untersuchungsgut bei der ge-
ringen Ausgangszahl keinen deutlichen Zusammenhang in diesem Sinne
erkennen. Ebenso lielen sich an 8 mit ACTH, Cortison, Aminopterin und
Purinethol behandelten Fillen keine Verdnderungen nachweisen, wie sie
von HacEMANN sowie KOHN beschrieben wurden.

Leukiéimie und Retikulose. In 4 Féllen (3 Myelosen und 1 Lymph-
adenose) hatte neben der einwandfrei festzustellenden Leukidmie die
Proliferation der Rtz. mit Vermehrung der Gitterfasern (Abb. 10) in
den verschiedenen Lymphknotenabschnitten und Organbezirken einen
80 hohen Grad von Eigenstindigkeit erreicht, daf wir eine echte Kom-
bination mit einer systembezogenen Retikulose diagnostizierten. In ver-
schieden starker Auspréigung waren die Sinus, das lymphatische und
periglandulire Gewebe von gewucherten, zum Teil polymorphen Ritz.
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durchsetzt. Im Maschenwerk der Gitterfasern und zwischen den Be-
zirken gewucherter Rtz. lagen unterschiedlich dicht die Leukosezellen.
Bei 2 Myelosen hatten die Rtz. zahlreiche, zum Teil mehrkernige Riesen-
zellen gebildet. Bei einer weiteren Myelose (Sekt.-Nr. 2387/54), die kli-
nisch aleukdmisch verlief, zeigten die Ritz.-Wucherungen ein aus-
gesprochen bosartiges Verhalten; so besonders im Bereich des Media-
stinums, der paraaortalen Lymphknoten und beider Nieren, wo es zum

Abb. 10. Cervicaler Lymphknoten (S.-Nr. 1244/54). Lymphoretikulose mit Vermehrung
der Gitterfasern. Papférbung. Vergr. 300mal

Einbruch gréBerer Tumormassen in die Capsula adiposa und das rechte
Nierenbecken gekommen war. Makroskopisch fiel eine deutliche
Griinfirbung des Tumorgewebes und der meisten Lymphknoten auf.
Durch die chemische Untersuchung?! lieB sich kein erhéhter Protopor-
phyringehalt im Gewebe feststellen, wie es HEILMEYER von Chloromen
und Chloroleukémien berichtet. Wir deuten diesen Fall als Kombination
von Myelose und Retikulose mit ortlichem Ubergang in Retothel-
sarkom. -—— Die Morphologie und Klinik der Kombinationen von Leuk-
dmien mit reaktiven und blastomattsen Retikulosen unter der Bezeich-
nung Myeloretikulose oder Lymphoretikulose ist von Aritz, HODLER,
FrESEN wu.a. anhand eigener Beobachtungen mit eingehender Be-
sprechung der Literatur beschrieben worden. Die Krankheit kann fiir

1 Fir die Durchfithrung der Untersuchung danken wir Herrn Prof. Dr.
PrrUNDER vom Physiologisch-chemischen Universititsinstitut Leipzig (Dir.: Prof.
Dr. STRACK).
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beide Systeme getrennt oder kombiniert leukidmisch oder aleukimisch
verlaufen. Uber 2 Fille von leukimischer Myeloretikulose mit Uber-
gang in Retothelsarkom berichtete BenerE. Die Beziehungen von
Retikulose und Retothelsarkom mit ihren Verbindungen zu den Leuk-
amien wurden von ROULET, ROssLE, AELSTROM, BrASS, FRESEN, FELLER
eingehend besprochen. :

Die &rtliche und systembezogene Kombination von Leukosezellen und
proliferierenden Rtz. fithrte in manchen Fillen auch zu anderen Deu-
tungen. Aus morphologischen Besonderheiten, z. B. ,,Faseraufbruch®
(FrESEN) und Zwischenformen schlieft man auf eine refikulogene Cyto-
genese der Leukosezellen. In dem Begriff der ,retothelialen Hadmo-
blastose (FRESEN, dort ausfithrliche Literatur) werden fiir pathologische
Verhiltnisse praktisch alle Moglichkeiten der Blutzellenbildung aus Rtz.
zusammengefaBt. Weitere Berichte tber ,.differenzierte Retikulosen®
(Prigss), ,Jeukdmische polyblastische Retotheliose™ (LUBBERS) und
,Jeukoerythroblastische osteosklerotische Retotheliose’ (DoosE) spre-
chen in diesem Sinne. Andere lehnen diese Deutung ab; in der Ein-
leitung wurde bereits auf die stark umstrittene Bedeutung der Rtz. fir
die Blutzellenbildung in der postfetalen Zeit hingewiesen. — Im Rah-
men unserer Untersuchungen haben wir besonders bei den zuletzt be-
sprochenen Kombinationen in keinem Fall, weder in den Organ- und
Knochenmarksschnitten, noch in den untersuchten Lymphknoten einen
eindeutigen Ubergang von Rtz. in Lymphocyten bzw. Lymphoblasten
oder Zellen der myeloischen Reihe nachweisen konnen. Wenn auch die
ortlichen Verbindungen von Rtz. und Leukosezellen mitunter sehr aus-
geprigt waren, so halten wir uns doch nicht fir berechtigt, aus dem
ortlichen Nebeneinander auf ein genetisches Nacheinander der beteiligten
Zellelemente zu schlieBen.

Das Problem der reticulogenen Cytogenese ist mit der Frage einer
metaplastisch-autochthonen oder metastatisch-kolonisatorischen Aus-
breitung und dadurch mit dem Wesen der Leukimien auf das engste
verkniipft. — Es stehen sich hier die Anhénger der Geschwulsttheorie
(Aprrz, RomRr, ScmoeEN und TiscHeEsDORF, WIENBECK u.a.) und die
Vertreter der reaktiven Systemhyperplasie (M. B. ScaMIDT, DEELMANN,
NazrarLi, RorTER und BUNGELER u. 8.) gegeniiber.

Unser Untersuchungsgut lie erkennen, dall die Leukédmiezellen
zwei Typen der Ausbreitung im Lymphknoten bevorzugen. Einmal
beginnt die leukémische Umwandlung (oder Infiltration) im ly. G., zum
anderen nimmt sie von den Sinus ihren Ausgang. Dieser Vorgang wird
von den Gegnern der Geschwulsttheorie durch autochthone Entstehung
aus den vorhandenen ortsstindigen Zellelementen infolge Persistenz
eines entsprechenden adiquaten Reizes zur Blutzellenbildung erklirt
(Rorrer und BtNerLER). — Fiir den intrasinuésen Beginn mochten
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wir aber auch die Moglichkeit einer lymphangischen Einschleppung tiber
die Vasa afferentia von vorgeschalteten Lymphknoten erwigen. Die
weitere Ausbreitung in die Kapsel und das periglandulire Gewebe war
unterschiedlich. Fiir die Félle mit diffuser Infiltration der Lymphknoten
bestand naturgemiB eine kontinuierliche Verbindung zwischen den Zell-
haufen in den Markstringen und im periglanduliren Gewebe. Bemerkens-

Perforierende
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Kapselarterie

Randvene mit
aufsitzenden
Rindenvenen

Sinusartige
Venen- _
erweiterung

Rindenarterie

Markstriinge Stamm- Markstrang-
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Abb. 11. GefaBdarstellung eines Poplitealknotens vom Kaninchen mit Ubersicht der
Rinden- und Markversorgung und Beziehungen zum perinoduliaren Gewebe. [Aus DABELOW,
Anat. Anz. 87 (Erg.-H.), 194 (1938/39)]

werterweise war in einigen Lymphknotengruppen von Myelosen das
lymphatische und periglandulire Gewebe infiltriert, wogegen die Sinus,
insbesondere die Randsinus frei blieben. Durch Kontrollen in mehreren
Schnittebenen lieBen sich keine Verbindungen zu benachbarten, diffus
infiltrierten Lymphknoten oder zu Sinus- und Kapselinfiltraten des
gleichen Lymphknotens an anderen Stellen nachweisen. Es handelt sich
hier offenbar um eine diskontinuierliche Ausbreitung des Leukidmie-
prozesses. — Diese kann einmal durch autochthone Bildung der
Leukimiezellen aus Fettzellen oder periadventitiellen Gefdfizellen des
periglanduldren Gewebes gedeutet werden, zum anderen kénnte aber
auch eine Kolonisation auf dem Blutwege vorliegen. Wir denken dabei
besonders an die Trabekelarterien der Lymphknoten, deren Endéste
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die Lymphknotenkapsel durchbohren und das periglandulire Gewebe
vom Lymphknoten aus versorgen (DABELOW, STOHR, BARGMANN). —
(Abb. 11).

Zum AbschluB unserer Untersuchungen méchten wir feststellen, daB
die Lymphknoten in den verschiedenen Korperregionen nach Quantitit
und Qualitit der leukdmischen Umwandlung nicht gleichartig erkranken.
Das komamt zum Ausdruck in der regionéren Bevorzugung bestimmter
Lymphknotengruppen und in der unterschiedlichen: Ausprigung der
Ritz.-Proliferationen. -— Wir sehen in milieubedingten funktionellen
Faktoren, denen die verschiedenen Regionen des lymphatischen Ge-
webes unterworfen sind, und in einer ortlichen Differenziertheit des
retothelialen Stiitzgewebes mit unterschiedlich giinstigen Lebensbedin-
gungen fiir die Leukdmiezellen einen maBgeblichen Teil der gestalt-
bildenden Kriifte.

Zusammenfassung

An 30 Leukdmien (16 Myelosen, 11 Lymphadenosen, 3 unreifzelligen
Leukosen) und 2 Retikulosen wurden neben den inneren Organen ein-
schlieBSlich Knochenmark jeweils 12 verschiedene Lymphknotengruppen
untersucht. Die vergleichende Auswertung ergab eine quantitativ unter-
schiedliche Erkrankung des Lymphknotensystems mit Bevorzugung der
peripheren Gruppen; ein geringerer Befall mit hdufig erhaltenen Follikeln
lie sich in den tracheobronchialen und portalen Lymphknoten fest-
stellen, wo die meisten Proliferationen von Sinus-Reticulumzellen auf-
traten. Weitgehend unabhingig von diesen waren die héufigsten Proli-
ferationen des lymphoreticuldren Gewebes in den axilliren und tracheo-
bronchialen Gruppen zu finden. — Eine bevorzugte Lokalisation von
Leukéimiezellen verschiedener Reifegrade war nicht festzustellen. -—
Weitere Untersuchungen befaliten sich mit etwaigen Therapiefolgen und
mit der Topik von Nekrosen, Narben und bluthaltigen Lymphknoten.
Anhand von Literaturmitteilungen und eigener Befunde wird die
Problematik der Begleitreaktionen des RES und der autochthonen
reticulogenen Cytogenese von Leukidmiezellen besprochen und auf eine
Moglichkeit der kolonisatorischen Entstehung periglandulirer Zell-
infiltrate iiber die perforierenden Lymphknotenarterien hingewiesen.
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