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Vorwort. 
Die funite Auflage des seit 6 Jahren vergriffenen Werkes behandelt die Blut­

untersuchungen, die Blutkrankheiten und alle sich daran anschlieBenden Pro­
bleme in vollig neuer Bearbeitung nach den ausged~hnten Forschungen der 
letzten 8 Jahre, die fast auf allen Gebieten groBe Fortschritte unseres Wissens 
herbeigebracht haben. Ich stelle alle hier erorterten Probleme auf einen weiten 
biologischen, sowohl aJIgemein naturwissenschaitlichen wie histologisch-physio­
logischen Boden mit dem ausgesprochenen Bestreben, aus der Fiille der Einzel­
heiten und der Einzelergebnisse allgemeine Gesichtspunkte abzuleiten. Viele 
neue diagnostisch wertvolle Feststellungen hat die Forschung der letzten Jahre 
gebracht; sie mit groBter Kritik in den Kreis des Gesamtbildes hineinzuflechten, 
war mein Bestreben. 

Bei den Untersuchungsmethoden ist entsprechend ihrer groBen Bedeutung 
die Senkungsreaktion eingehend und kritisch dargestellt. Ich lege den groBten 
Wert darauf, nicht nur die nackten Zahlen festzustellen, sondern die Umstande 
ins Auge zu fassen, die diese Zahlen beherrschen. In besonders kritischer Weise 
sind die an unserer Klinik unerlaBlich gewordenen Bestimmungen der EiweiB­
korper, vor allem des Globulinwertes zur Darstellung gebracht. Sie sind uns 
von der allergroBten Bedeutung fUr die Feststellung von Infektionen und 
Kachexien. Eine Parallele mit der Senkungsreaktion kann niemals bestehen. 

In der· Morphologie und Embryologie sind die neueren Forschungen ein­
gehend beriicksichtigt. Mit groBtem Nachdruck auf Grund vieler weiterer 
Untersuchungen vertrete ich den prinzipiellen Unterschied zwischen Megalo­
blasten und Normoblasten und daher deren Trennung. Die pathologischen 
Zellen, vor allem die pathologischen Neutrophilen, die in Kern, Zelleib und 
Granulation verandert sind, finden eine breite Darstellung entsprechend der 
Wichtigkeit dieser Veranderungen fur die Klinik. In der Embryologie und in 
der Abgrenzung der einzelnen Zellen muBte ich viel£ach den Auffassungen des 
verstorbenen Forschers MAXIMOW entgegentreten, weil die hier zur Erorterung 
kommenden Probleme nicht allein histologisch, sondern nur auf breitester 
biologischer Basis eine Losung finden konnen. Es wiirde einen groBen Ruck­
schritt in unseren Auffassungen bedeuten, wenn, wie zu be£urchten steht, die 
MAXIMowschen Auffassungen von den Vertretern der normalen Anatomie 
und Histologie angenommen wiirden. Das hat mich gezwungen, in dieser Frage 
mit aller Bestimm,theit die mir richtig erscheinende Auffassung zu vertreten. 
In den Problemen uber die Myeloblasten und den Dualismus der beiden bIut­
zellenbildenden Gewebe habe ich gesucht, alles heranzuziehen, von allen For­
schungsrichtungen her, um die in diesem Buche seit 21/2 Dezennien vertretenen 
Gesichtspunkte weiter zu festigen, und ich kann mich darauf berufen, daB die 
Forscher auf klinischem und pathologisch-anatomischem Boden so gut wie 
ausnahmslos die hier vertretenen Ideen angenommen haben. 

Unter den Anamien sind konstitutionell bedingte Formen besonders scharf 
herausgehoben, und vor allem ist die Perniciosa, entsprechend dem groBen 
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Fortschritte unseres Wissens und unseres therapeutischen Konnens sehr ein­
gehend zur Darstellung gebracht. Die Colitoxingenese und verwandte Theorien 
der intestinalen Giftresorption werden abgelehnt und durch eine Menge von 
Gegenargumenten widerlegt. Der besondere pathologische Mechanismus in 
der Entstehung der Perniciosa ist auf breiter Grundlage gezeichnet, selbst­
verstandlich, wie auch bisher schon immer, nicht wie einzelne Autoren zu Un­
recht behaupteten, fast ausschlieBlich nach dem Blutbilde. Wurde aber auf die 
eingehende Blutmorphologie nicht die groBte Sorgfalt gelegt, so entstande 
mit Sicherheit eine vollig unscharfe Begriffsfassung, die uns in der Forschung 
nicht weiter bringen konnte und groBte Verwirrung anstiften muBte. Selbst­
verstandlich ist die neue Lebertherapie mit all den an sie anschlieBenden 
Problemen zur breiten Darstellung gekommen. 

Bei den Leukamien ist mit Nachdruck auf die abweichenden biologischen 
Typen mit atypischen, dem normalen Leben fehlenden Zellen hingewiesen, und 
es sind diese biologisch verschiedenen Formen schon durch die Namengebung, 
Paramyeloblastosen, in ihrer Besonderheit herausgehoben. Mit groBem Nach­
druck ist auf die Uberlegenheit der Arsentherapie gegenuber der Rontgen­
behandlung der Leukamien hingewiesen auf Grund einer langjahrigen groBen 
Erfahrung. 

Einen groBen Abschnitt stellen heute die Anginen und verwandte Krank­
heiten dar, in denen wir ohne sorgfaltigste Blutuntersuchungen in bezug auf 
Diagnose und Prognose sonst keinen sichern Boden mehr haben. Vor wenigen 
Jahren hatte noch niemand solche Auffassungen in diesem Gebiet fUr moglich 
gehalten. In gleicher Weise ist der sehr wichtige A bschnitt "hamorrhagische 
Diathesen" einer ganz besonders sorgfaltigenNeubearbeitung unterzogen worden. 

Die Weltliteratur ist in einem wohl ungewohnlichen Umfang in allen Ka­
piteln berucksichtigt. Uberall ubernimmt aber die personliche Erfahrung, 
Forschung und Auffassung die Fuhrung. 

Es unterliegt keinem Zweifel, daB die Basis der Blutuntersuchungen seit 
10 Jahren sich wiederum ganz erheblich verbreitert hat und daB auch in Zu­
kunft noch weitere groBe Fortschritte erwartet werden durfen. Das Buch solI 
aber nicht eine rein spezialistische Darstellung bieten, sondern durch die breite 
naturwissenschaftlich-biologische Grundlage die Darstellung weit uber die 
Grenzen des Spezialistentums hinausheben. 

Zurich, im Januar 1931. 

NAEGELI. 
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N omenklatur. 
Kursivgedruckt sind die von mir in diesem Buohe verwendeten Bezeiohnungen. 

Acidophile Zellen = a-Granulation = Eosinophile. S. 156. 
"Azurgranula". Die allein mit Giemsa farbbaren, keine Oxydasenreaktion 

gebenden Granula der e. (S. 132), eine bestimmte Art der azurophilen Granula. 
Az~trophile Granula, einfach tinktorieller Begriff fiir bei Giemsa rot gefarbte, 

sehr verschiedenartige Gebilde. S. 132. 
Basophile Zellen. Zellen mit basophilen Granulationen: 
a) metachromatische Granula = Mastzellen = y-Granulation. S.166. 
b) nicht metachromatisch: 
I. dauernd basophile Kornelung bei Tieren, <5-Granulation von EHRLICH; 

II. basophile Jugendquote der Granulation, oft neben eosinophilen oder 
neutrophilen. S.l71, 172, 173. 

Endothelien (mit Reticulumzellen zusammen retikulo-endothelialer Apparat) 
bilden keine Blutzellen, sind gelegentlich ins Blut abgeschilfert. S.152. 

Eosinophile = acidophile Zellen = a-Granulation. S.156. 
Hamatoblast, theoretische Stammzellen von Blutzellen. HAYEMScher 

Hamatoblast = Blutplattchen. S. 183. 
Hamatogonie, theoretische Stammzelle von roten und weiBen Blutzellen. 
Hamohistio blast (FERRATA). Artefakt labiler Myelocyten. S. 276. 
Hamocyto blast (FERRATA). Theoretische Stammzelle der roten und 

weiBen Blutzellen, morphologisch identisch mit Myeloblast. Neuerdings als 
Begriff aufgegeben. S.276. 

Histiocyten (ASCHOFF), Zellen des retikularen Bindegewebes (nicht Endo-
thelien!), erkennbar durch Vitalspeicherung. S.150, 232. 

Histioide Leukocyten, Zellen des Bindegewebes. S.232. 
Klasmatocyt = Adventitiazelle, ruhende Wanderzelle. 
L euk 0 b la s t (P APPENHEIM, frUher dessen Myeloblast), Zwischenstadium 

Myeloblast-Myelocyt, mit bereits alterer Kernstruktur. Begriff aufgegeben. 
Lymphoblast, jungkerniger groBerer Lymphocyt. S.131. 
Lymphocyt, Zelle des lymphatischen Systems, morphologisch-histogene­

tischer Begriff. S. 130. 
Lymphoidocyt (PAPPENHEIM) = theoretische Stammzelle aller Leuko­

cyten, morphologisch identisch mit Myeloblast, heute aufgegeben. 
Lymphogonie (BENDA), theoretische Stammzelle der e., daher synonym 

mit Lymphoblast. S. 131. 
Lymphoide Zellen = lymphocytenahnliche Zellen, tiber deren Abstammung 

aus lymphatischem oder myeloischem System man sich nicht aussprechen 
kann oder will. (Morphologischer Begriff!) Nur in diesem Sinne sollte der 
Name noch gebraucht werden. 
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Makroblasten (NAEGELI): fjunge, groBe, jungkernige Normoblasten ohne 
Nucleolen, einfache Jugendformen. S.98. 

Makrophagen, biolog. Begriff: Histiocyten, Monoc., Polyblasten usw. 
Markzellen = (weiBe) Knochenmarkzellen: 
1. Granulierte = Myelocyten (EHRLICH). S.171. 
2. Ungranulierte = Myeloblasten (NAEGELI), sofern sie dem myeloischen 

System angehoren. S.175. 
CORNILsche, H. F. MiiLLERsche, ROBINSche Mg,rkzellen sind Myelocyten + (!) Myelo­

blasten, keineswegs nur Myeloblasten, weil all diesen Autoren der Nachweis der Granula 
nicht gelungen ist, und erst dieser die Trennung gestattet. 

3. Hyaline Markzellen (GRAWITZ), angebliche Stammformen aller roten 
und weiBen Blutzellen, Artefakte der Ausstriche. 

Mastzellen = y-granulierte Leukocyten. S.166. 
Mesemchymzelle, indifferent gebliebene Zelle des Reticulums ohne Vital­

speicherung. 
Megakaryocyt = Parenchymriesenzelle des Knochenmarkes. S.180. 
Metamyelocyt (PAPPENHEIM), Myelocyten mit beginnender Kernpolymorphie, 

Zwischenform zu polymorphkeruigen Leukocyten. S. 173. 
Monocyten = groBe Mononucleare und Ubergangsformen von EHRLICH. S. 137. 
Myeloblast (NAEGELI), ungranulierte Stammzelle der myeloischen L. S. 175. 
Synonyma: 1. Lymphoide Knochenmarkzelle (TURK 1904); ist aber nicht 

nur im Knochenmark. 2. Hamocytoblast (FERRATA), morphologisch identisch, 
begrifflich von Myeloblast verschieden. S.276. 3. Lymphoidocyt (PAPPENHEIM) 
und Leukoblast (PAPPENHEIM). 4. Basophiler Myelocyt (DOMINICI). 5. Knochen­
markslymphocyten (unitaristische Auffassung). 

M yelocyt (EHRLICH): 
1. a-, yo, d-, s-granulierte eosinophile, basophile und neutrophile Mark-

zellen des myeloischen Systems. S. 170. 
2. Basophiler Myelocyt (DOMINICI) = Myeloblast (Protoplasma basophil). 
3. Basophiler Myelocyt (GRAWITZ) = basophil granulierter Myelocyt. 
4. Basophiler Myelocyt (BLUMENTHAL) = Myelocyten mit unreifer neutro-

philer Granulation. S. 173. 
Myelogonie (BENDA), theoretische Stammzelle des myeloischen Systems. 
Neutrophile Zelle N. = s-Granulation. S.154. 
Mononucleare groBe Zellen (EHRLICH) = Monocyten. S.137. 
Plasmazelle. S. 195. Zellformen des lymphoiden Gewebes. W ALDEYERSche 

Plasmazelle = Mastzelle. Vom Typ MARSCHALKO = mit Radkern. Vom Typ 
KROMPECHER = mit stark vakuolisiertem Protoplasma. Vom Typ UNNA = 
ohne Radkern, angeblich aus Bindegewebszellen. 

Polyblast (MAXIMow), Sammelname fiir die hamatogenen und histiogenen 
E. und Monoc. bei Entziindung des Bindegewebes. S.234f. 

Polyn ucleare Zelle, schlechter, unrichtiger Name statt des hier konse­
quent gebrauchten "polymorphkernige Zellen". Hierher N., Eos., Ma. 

Proerythroblasten, Erythroblasten mit sehr jungem, noch Nucleolen zeigen-
dem Kern und tiefblauem basophilen Protoplasma. S. 100. 

Promegaloblast (FERRATA), sehr jungkeruiger Megaloblast. S.100. 
Promyelocyten (PAPPENHEIM), Zwischenform Myeloblast-Myelocyt. S.172. 
FERRATA trennt proneutrophilen Myeloblast mit feiner, azurophiler Granulation und 

neutrophilem Promyelocyt mit schon neutrophiler Kornelung. 
Pronormoblast (FERRATA), sehr jungkerniger Normoblast. S.100. 
Radkernlymphocyt, Lymphocyt mit Radkern, Kernpyknose. S. 131, 132. 
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Einleitung. 
1. Uberblick auf die Entwicklung der Hamatologie. 
Das Blut ist zu allen Zeiten und in allen Zonen stets als etwas besonders 

Wichtiges angesehen worden. In zahllosen Sprichwortern und Sentenzen kommt 
denn auch diese Auffassung zum Ausdruck. Schon ARISTOTELES, der am be­
briiteten V ogelei die rhythmischen Bewegungen der ersten Herzanlage be­
obachtete, erschien dieses Punctum saliens als Urquell des Leben..<;, ja direkt 
als die Seele selbst. 

LEEUWENHOEK in Delft entdeckte 1673 die roten Blutkorperchen und die 
Lymphocyten in den LymphgefaBen; spater fand HEWSON die Leukocyten. 

N och in der Krasentheorie von ROKITANSKY spielte, wie auch in den friiheren 
nosologischen Systemen, das Blut eine wichtige Rolle. Wenn auch VmcHow 
mit der Cellularpathologie diese Spekulationen zerstOrte, so wuBte er doch 
durch die Entdeckung der Leukamie (1845) als Erkrankung der blutbildenden 
Organe das Interesse dem Blute zu erhalten. MAx SCHULTZE und VmCHOW 
unterschieden bereits Lymphocyten und groBere Leukocyten. Es wurde jetzt 
der Begriff der Leukocytose gepragt und in Gegensatz zu Leukamie gebracht. 

1m Jahre 1868 erkannte BIERMER in Ziirich die perniziOse Anamie als 
besondere Krankheit und zeichnete ihre Symptome, so daB fortan die Diagnose 
gestellt werden konnte. Ins gleiche Jahr fallt die Entdeckung von NEUMANN, 
daB das Knochenmark die Bildungsstatte der roten Blutzellen darstellt, und 
bald entstand die GewiBheit, daB kein anderes Organ jenseits der embryonalen 
Epoche diese Zellen zu erzeugen vermag. Die fetalen Blutbildungsstatten 
dagegen waren schon 1845 durch KOELLIKER in ZUrich erkannt worden. 

Schon 1870 entdeckte NEUMANN auch die Bedeutung des Knochenmarkes 
fiir die Genese der Leukamie, und spater verfocht er immer entschiedener die 
Auffassung, daB jede Leukiimie myelogener Genese sei. 

Ende der 70er Jahre kamen die ersten Zahlapparate fur rote und weiBe 
Blutkorperchen in Anwendung und gestatteten den Wert der Blutbefunde 
uber bloBe Schatzungen hinaus zu erheben. Bald gelang auch die Bestimmung 
des Hamoglobins, wenn freilich zuverlassige Methoden noch lange einen sehr 
fiihlbaren Mangel bedeuteten. In den 80er Jahren schuf EHRLICH in genialer 
Weise das stolze Gebaude der Blutmorphologie durch seine farbenanalytischen 
Untersuchungen. Er lernte uns fast alle heute bekannten Arten der roten und 
weiBen Blutkorperchen kennen, so die Megaloblasten, die Myelocyten und die 
in der Granulation voneinander abweichenden Leukocyten. Er baute die I.ehre 
von der Spezifitat und der Funktion der Granula auf und begann, die neu ge­
wonnenen Kenntnisse fur die KIinik nutzbar zu machen. 

Nach 1900 hat viele Autoren die Abstammung der Blutzellen, die Spezifitat 
der verschiedenen Arten, die Entstehung der verschiedenen Blutveranderungen 
und die Funktion der Zellen beschaftigt. Ich habe 1900 die Myeloblasten als 
die V orstufe aller weiBen Knochenmarkszellen beschrieben und damit die damals 
erschutterte Lehre des EHRLICHSchen Dualismus auf festen Boden gestellt, die 

Naegeli, Blu.tkrankbeiten. 5. Au.fI. 1 
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Lehre namlich, daB zwei verschiedene Blutbildungsysteme, das myeloische und 
das lymphatische, alle Blutzellen bilden, ihre eigenen Vor",tufen haben, die 
Myeloblasten und die Lymphocyten, die nie ineinander i.ibergehen. 

Nach vieljahrigem Studium del' Cytologie, del' embryonalen und histologi­
schen und klinischen Veranderungen ist heute die Cytogenese del' Blutzellen 
weitgehend gekliirt und es bestehen fast nul' noch in Einzelfragen Abweichungen 
in den Ansichten del' Forscher. Namentlich in del' Klinik ist del' EHRLICHsche 
Dualismus in del' ganzen Weltliteratur vollstandig durchgedrungen. 

Auch die Forscher del' pathologischen Anatomie stehen fest auf dem von 
der Klinik geschaffenen Boden, wahrend einzehle AutOl'en del' normalen Ana­
tomie inlmer noch zuruckhaltend odeI' gar ablehnend sich verhalten. Dies 
ist nicht ubel'l'aschend. Viele del' hier erorterten Fragen konnen durch morpho­
logisches Studium allein und in SchnitWirbungen nicht ge16st werden, weil 
die von del' normalen Histologie geubte Schnittfarbung fur die Darstellung 
del' Kernstruktur, also fUr den entscheidendsten Faktor, nicht aUf'reicht. Als 
ebenso wichtig fur die Klarung del' oft verwickelten Verhaltnisse hat sich die 
funktionell-biologische von del' Klinik gepflegte Forschungsrichtung erwiesen. 

2. Umfang und Ziele der heutigen Blutforschungen. 
Man kann auf dem Gebiete del' Blutuntersuchungen drei groBe Forschungs­

richtungen unterscheiden, die bakteriologisch-serologische, die physikalisch­
chemische und die morphologisch- biologische. 

Die bakteriologischen Untersuchungen erstreben den Nachweis del' 
Infektionserreger, del' Toxine, Antitoxine, Agglutine usw. im Blute. Sie liefem 
del' Klinik wertvolle und haufig beweisende Befunde. Diese Forschung hat 
volle Selbstandigkeit entsprechend ihrer hohen Bedeutung gewonnen. 

Die physikalisch-chemische Forschungsrichtung studiert die Volumenverhalt­
nisse des Blutplasmas und del' Blutkorperchen, die quantitative chemische 
Zusammensetzung, z. B. den Gehalt an EiweiB, Eisen und Salzen. Sie unter­
sucht die Schwankungen des spezifischen Gewichtes, del' Isotonie, des osmoti­
schen Druckes, del' Gerinnungsfahigkeit, del' Viscositat usw. Manche diesel' 
Untersuchungsmethoden werden inlmer rein klinische Methoden bleiben. Andere 
begiunen praktisch diagnostische Bedeutung zu gewinnen und durfen heute 
fiir die Klarung gewisser Erkrankungen nicht ubergangen werden. Hierher 
zahlt die Prufung del' osmotischen Resistenz del' roten Blutkorperchen 
fur die Aufklarung mancher Anamien und Milztumoren. 

Sehr wertvoll ist die Viscositatsuntersuchung. Sie gibt ausgezeichnete 
Einblicke in das Zusammenwirken einer groBen Zahl von EinzelfaktOl'en 
(Hb.-Wert, R.-Zahl, EiweiBwert des Plasmas, GroBe und Volumen del' Zellen 
usw.) und eignet sich trefflich als Generaikontrolle del' Richtigkeit aller Einzel­
bestimmungen. Dabei ist die Untersnchung einfach und rasch beendigt. 
Immel' wichtiger werden Prufungen uber den EiweiBgehalt des Serums, 
erschlossen durch Refraktometrie odeI' Viscosimetrie. Auch die von mil' 
eingefuhrte kom binierte Refrakto -Viscosimetrie zur Ablesung del' 
Albumin- und Globulinwerte des Serums nach del' ROHRERschen Tabelle 
ist auf unserer Klinik zu einer unentbehrlichen Methode fUr Diagnose und 
Prognose geworden. 

Allgemein eingebiirgert ist die Senkungsreaktion des Blutes, die zwar 
auBerst komplexer Natur ist, aber Storungen aller Art in sinnfalliger Weise 
anzeigt. 

Ausgezeichnet bewahrt hat sich die Prufung del' Farbe des Serums 
und del' Bilirubinwerte als Kriterien des Blutzerfalls odeI' del' Leberschadigung. 
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Die morphologisch-biologische Forschttngsrichtung erstrebt die genaueste 
Kenntnis alier morphologischen Verhaltnisse an den Zelien des Blutes, deren 
genetische Erklarung, biologische Bedeutung und diagnostisch-prognostische 
Verwertung. Sie unterhalt die engsten Beziehungen zu den embryologischen, 
vergleichend anatomischen, experimentellen und pathologisch-anatomischen 
Forschungen. Ihre Rauptdomane ist das Gebiet der eigentlichen BlutlL:ank­
heiten. Bei den schweren Anamien, den leukamischen Affektionen und 
auch bei den unter dem klinischen Bilde der Pseudoleukamie verlaufenden 
Erkrankungen hat der morphologische Blutbefund die erste Bedeuttmg. Aile 
klinische Erfahrung, alle noch so scharfsinnigen Kombinationen aus den iibrigen 
Symptomen k6nnen ohne morphologische Analyse de~ Blutes nicht zu sicheren 
Ergebnissen fiihren. So entscheidet der Blutbefund, ob eine schwere Anamie 
die Perniciosa ist oder nicht. 

Wie lange ist dieser Satz selbst von bedeutenden Blutforschern bestritten 
worden und wie fest ist heute unsere Uberzeugung von seiner Richtigkeit. DaB 
das Blutbild allein die Perniciosa in den friihesten Friihstadien erkennen laBt, 
habe ich bewiesenl, selbst dann, wenn der gewiegteste Kliniker noch nicht ein­
mal einen Verdacht fiir das Bestehen einer so schweren Krankheit hegt und die 
Rb.-Werte v6llig normale sind. Desgleichen klassifiziert der Blutbefund ein 
Leiden als Leukamie, ob der iibrige klinische Befund so oder anders ausfallt. 

Bei vielen Infektionskrankheiten geben Leukocytenuntersuchungen, be­
sonders wenn sie wiederholt durchgefiihrt werden, wertvolle Aufschliisse. Frei­
lich soUten sie nur nach der genauesten klinischen Untersuchung und in voller 
Beriicksichtigung des klinischen Befundes und unter dem Gesichtspunkt bio­
logischen Denkens verwertet werden. Dann aber spr-echen sie oft ent!lcheidend. 
lch erinnere nUl daran, mit welcher Schnelligkeit, Sicherheit und Eleganz die 
friiher so ungemein schwierige Frage, Typhus oder Trichinosis, heute auf' der 
Zabl der eosinophilen Zellen beantwortet wird. lch hebe hervor, wie Chirurgen 
heute aus der Zahl der Leukocyten die in manchen Fallen so schwierige Diffe­
rentialdiagnose, Typhus oder Perityphlitis durchfiihren, so daB unn6tige Opera­
tionen unterbleiben. lch weise darauf hin, wie manchmal eine latente croup6se 
Pneumonie, eine Eiterung, ja selbst eine Knochenmarkscarcinose und damit 
die Diagnose eines latenten Carcinoms, durch die morphologischen Verhaltnisse 
des Blutes sichergestellt wild. Wir erkennen in vielen Erkrankungen an be­
stimmten Veranderungen der weiBen Blutzellen die Schwere und damit die 
Prognose einer Krankheit. Wir £iirchten die geringe Leukocytose bei croup6ser 
Pneumonie; denn ein sehr groBer Prozentsatz dieser Erkrankungen endigt 
letal, und wir beurteilen einen Fall von klinisch schwerer Perityphlitis als ganz 
hesonders ungiinstig, wenn abnorm niedrige Leukocytenzahl vorliegt. Wir 
freuen uns liber das Rinaufschnellen der Lymphocytenwerte bei Infektionen; 
denn das zeigt uns die Uberwindung der Schadlichkeiten an. 

Auch fiir die Erkennung zweifelliafter oder abgeblaBter Exantheme ist das 
Blutbild oft ausschlaggebend, so fiir Scharlach durch die Leukocytose und 
Eosinophilie, fiir R6teln durch die groBe Zahl der PlasmazeUen. 

So erfahrt denn heute der Satz von keiner Seite her Widerspruch: In allen 
diagnostisch nicht genugend klaren Fallen mussen genaue Blutuntersuchungen 
durchgefiihrt werden. Jeder Patient einer KIinik sollte zu seinem Eintrittstatus 
einen genaueren Blutbefund haben! Lehrreich ist, was mein Kollege W ALT­

HARD von der Frauenklinik im Jahresbericht 1925 an die Behorden schreibt: 
"Die Bestimmung der Blutkorperchensenkungsgeschwindigkeit, die Be­

stimmung des SerumeiweiBgehaltes und seiner Verhaltnisse der Albumin-

1 NAEGELI: Dtsch. Arch. klin. Med. 124, 221 (1918). 
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Globulinfraktion haben sich fiir die Diagnostik und Therapie so wertvoll er­
wiesen, daB sie bei samtlichen gynakologisch Kranken durchgefiihrt werden, so­
wohl nach Aufnahme als in beotimmten Abstanden. Der Wert dieser Uoter­
.suchungen ist von solcher Bedeutung, daB sie hoher einzuschatzen sind wie 
die regelmaBigen Temperatur. und Pulsmessungen. Diese Untersuchungen 
ermoglichen in viel praziserer Form die Differentialdiagnose zwischen Neu­
bildungen und entziindlichen Affektionen und zwischen Eileiterentzundung 
und Eileiterschwangerschaft, oder zwischen Stieldrehung eines Eierstock­
tumors gegenuber einer Eierstockentzundung, wie samtliche bisher bekannten 
diagnostischen Kriterien." Zuzufiigen ware, daB die Frauenklinik damals 
schon langst die Leukocytenwerte und die Differenzierung der L.-Art,en in aller­
groBtem Umfang fiir Diagnose und Prognose verwertet hat. 

Von groBter Bedeutung ist endlich die genaueste Histologie der ",eiBen 
Blutzellen bei lnfektionen geworden, die Beachtung pathologischer Veriinderungen 
an den Kernen, dem Protoplasma und der Granulation. lch weiB, daB diese von 
mir seit J ahren auf breitester Basis durchgefiihrten Priifungen auf qualitative 
Blutveriinderungen die groBte Wichtigkeit fiir den Kliniker besitzen und wegen 
ihrer enormen Bedeutung trotz ihrer Kompliziertheit zu einer klinischen Ana­
lyse unerlaBlich sind. Noch mehr als schon in der 4. Auflage werde ich hier in 
Wort und Bild diese Pathologie des weiBen Blutbildes zur Darstellung bringen 
und in ihrer weittragenden Bedeutung hervorheben. lch verweise hier schon 
auf die aus meinem lnstitut stammenden eingehenden Arbeiten von ALDER: 

Die mOl'phologischen Veranderungen der weiBen Blutzellen bei lnfektionskrank­
heiten 1 und von GLOOR: Die klinische Bedeutung del' qualitativen Verande­
rungen der Leukocyten (Georg Thieme: Leipzig 1929). Es ist mir unzweifel­
haft, daB auf diesem Spezialgebiete der Hamatologie die starkste Bereiche­
rung del' klinischen Blutuntersuchungen fur die nachsten Jahre zu erwarten 
ist, freilich nur in Verbindung mit sorgfaltigster kliruscher Analyse. 

Endlich erortere ich die biologische Bedeutung des Blutbefundes. Die ZelIen, 
die wir im Blute finden, sind das Produkt einer Organtatigkeit, das Ergebnis 
der Funktion der blutbildenden Gewebe, also des Knochenmarkes und des 
lymphatischen Systems. Wenn wir unreifen Gebilden (kernhg,ltigen roten, Myelo­
cyten usw.) in del' Peripherie begegnen, so liegt eine FunktlOnstorung VOl'. 
Wenn wir aber bei crouposer Pneumonie in dem einen FaIle eine hochgradige 
Leukocytose und in dem andel'll, gewohnlich letalen Fall, sogar eine VerlItin­
derung der weiBen Zellen beobachten, so mussen wir unbedingt histologisch 
von Hypertunktion und pathologischer Hypotunktion, d. h. biologisch von 
sutfizienz und Insuftizienz sprechen. Wir fuhren also die ganz verschiedenen 
Reaktionen, trotz Gleichheit del' lnfektionserreger und Gleichheit del' anatomi­
schen Verhaltnisse, auf die Verschiedenheit del' Organtatigkeit zuriick und 
somit, wie uberall in der Physiologie und Pathologie, auf die Erscheinungen 
del' Reizung und Lahmung einer Organfunktion. DaB nul' diese Auffassung 
richtig sein kann, daruber belehren uns groBe Zahlen klinischer Befunde, und 
die experimentelle Pathologie liefert die direkten Beweise: Geringe Toxinmenge: 
maBige Reaktion, starkel'e Toxinmenge: hochgradige Leukocytose, sehr groBe 
Dosis: von vornherein - Fehlen aller Reaktion. 

Diese Auffassung 2 muB noch weit mehr als bisher die Deutung del' Blut­
befunde leiten und beherrschen. Wenn ich in zwei Worten sagen solI, worin 
die Prinzipien del', morphologischen Blutuntersuchungen bestehen, so sind es 

1 ALDER: Schweiz. med. Wschr. 1921, Nr 19. 
2 Sieh~. NAEGELI: Die Prinzipien dermorphologischen Blutuntersuchungen. Korresp.bl. 

Schweiz . .Arzte 1905, Nr 24. - NAEGELI: Ergebnisse und Ziele del' heutigen Blutunter­
suchungen. Schweiz. med. Wschr. 1923. 



Umfang und Ziele der heutigen Blutforschungen. 5 

die Grundsiitze der Funktionsdiagnostik und die innigste Verbindung der Mor­
phologie mit biologischen Gesichtspunkten. 

In letzter Zeit habe ich die Chlorose und manche Anamien als verandertes 
Zusammenarbeiten innersekretorischer Drusen gedeutet. Unter diesem Gesichts­
punkt, dem ich eine moglichst breite klinische und naturwissenschaftliche 
Grundlage1 zu geben versucht habe, durfte unsere Auffassung der Pathogenese 
und der Zusammenhange sicherlich gewonnen haben. Es ist denn auch groBe 
Zustimmung zu dieser Art der Betrachtung in der Literatur erfolgt. 

Der groBte Fortschritt seit der 4. Auflage dieses Buches im Gebiet der Blut­
krankheiten ist der bei Perniciosa. Ich werde die damit entstandenen Probleme 
eingehend schildern. In der Leukamieforschung mochte ich die weitgehende 
Verbesserung der therapeutischen Erfolge durch encrgische Arsenkuren ver­
treten; als neue Gesichtspunkte von groBer Wichtigkeit die Begriffe des Hiatus 
leucaemicus und der Paraleukoblastosen aufstellen. Mit meiner Theorie der 
Korrelationstorungen begreifen wir die Tumorahnlichkeit und doch die Ver­
schiedenheit von bosartiger Neubildung und von Infektionen besser als bisher. 

Auch in anderen Fragen sind naturwissenschaftHche und konstitutionelle 
Gesichtspunkte gegenuber fruherer Auffassung scharfer gezeichnet. So sullte 
es das Bestreben der Forschung auf diesem Gebiete sein, durch Erweiterung 
des Gesichtskreises in naturwissenschaftlicher Beziehung das Verstandnis zu 
vertiefen und die Einzelerscheinungen in das Gebiet der Fragen von all­
gemeiner Bedeutung hineinzubringen und hier nach Klarung und Verstandnis 
zu streben. 

1 NAEGELI: Allgemeine Konstitutionslehre in naturwissenschaftlicher und medizinischer 
Betrachtung. Berlin: Julius Springer 1927. 



Technik der Blutuntersuchungen. 
Die Blutentnahme. 

Allgemeine Vorbemerkungen. Die richtige Blutentnahme ist sehI" 
wichtig fUr genaue Untersuchungen. Es laBt sich zeigen, daB die Hauptfehler 
bei nacheinander vorgenommenen und nicht libereinstimmenden Ergebnissen 
von Hb.-, Erythrocyten- und Leukocytenbestimmungen nicht durch die In­
strumente, sondel'll durch die Blutentnahme bedingt sind. 

Ein unzulassiger Druck auf die Stich",.mde bringt gestautes Blut mit mehr roten Blut­
korperchen und mehr Hamoglobin zum Vorschein, wie dies am raschesten durch die er­
hohte Viscositat des Bluttropfens be",iesen wird. Erst wenn wenig Blut mehr ausflieBt, 
kommt auf Pressen mit Gewebefliissigkeit vermengtes Blut und die Werte der Erythro­
cyten, von Hamoglobin, Viscositat usw. sinken. Lymphbeimengung ist bei Fingerblut 
nach Wegwischen des ersten Tropfens sonst minimal odeI' wahrscheinlich Null, da wegen 
des viel hOheren Druckes in den BlutgefaBen eher Blut in die LymphgefaBe eindringt. 

Fiir jede nicht bloB orientierende Untersuchung soll ein warmes Handbad 
gegeben werden, abel' nicht zu heiB. Es soll im Wasser standig FaustschluB 
gemacht und geoffnet werden. Nachher tiichtiges Abreiben und Trocknen. 
Jetzt ist eine aktive Hyperamie erreicht. Jetzt flieBt das Blut viel besser 
aus der kleinen Stichwunde und seine Zusammensetzung ist eine ganz gleich­
maBige (NAEGELI) und zeigt bei verschiedenen Einstichen an mehl'eren Fingel'll 
vollig konstante Zusammensetzung in bezug auf El'ythrocytenzahl, Hb., Leuko­
cyten, Viscositat des Gesamtblutes und des Serums, EiweiBwerte und Globulin­
und Albuminwel'te des Serums, wie das heute allgemein anel'kannt ist 1. Selbst 
fiir eine genaue Hb.-Untel'suchung ist diese Art der Blutentnahme allein 
zulassig, weil sonst Abweichungen von liber lOo/!) vol'kommen. 

Die aktive Hyperamie durch ein kurzdauerndes warmes Handbad macht keine lokale 
Leukocytose, andert aber gegeniiber einer tragen lokalen, peripherischen Blutzirkulation 
die Verhaltnisse im Sinne der Blutzusammensetzung i.n den groBeren BlutgefaBen. Richtig 
ist freilich, die 2 ersten Bluttropfen wegzuwischen. 

Das Blut mu{J nach Einstich spontan heraU8quellen. Geschieht dies nicht, 
so ist leichtes Klaffen del' Wunde zu versuchen oder Zuwarten, bis ein oft 
anfanglich vorhandener GefaBkrampf sich lOst. Sonst ist tiefel'er Einstich 
notig. 

Die Blutentnahme am Ohrlappchen soUte verlassen werden. Die AuBentemperatur 
beeinfluBt hier stark die GefaBweite und damit die Durchstromung. Die am Ohrlappchen 
vorhandenen Harchen konnen Blutplattchen und Leukocyten zuriickhalten. Die Erzeugung 
aktiver Hyperamie kann nie sicher erzielt werden (siehe auch MARX und WALTERHOFER)2. 

Zum Einstich benutzt man Lanzetten, die den Einschnitt nur bis zu einel' 
gewollten Tiefe gelangen lassen, so daB del' Patient wenig Schmerz empfindet 

1 Siehe schon COHNSTEIN u. ZUNTZ: PfliigersArch. 42,303 (1888). -ALDER: In meinem 
Institut. - HESS: Dtsch. Arch. kIin. Med. 137, 200 (1921). Lit.! - RUD: KongreBzbl. inn. 
Med. 35, 378. Fiir Hb.- und R.-Zahl. - HOFMEIER: Z. exper. Med. 35, 191 (1923). 
R.-ZaWen in Cap., Venen Arterien gleich. - NONNENBRucH: Z. exper. Med. 29, 547 (1922). 
Cap. Art. Vene gl. R.-Zahl. - HOFMEIER: Z. exper. Med. 35, 191 (1923). - REICHEL: 
Klin. Wschr. 1929, 1712. In Arterien, Vene, Fingerblut. R., Hb. und L. gleich. 

2 MARX: KUn. Wschr. 1927, 947. - WALTERHOFER: Klin. Wschr. 1927, 350. 
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und sich dann auch Of tel'S wiederholten Untersuchungen unterzieht. Dann ist 
die hervorstromende Blutmenge nicht zu groB, was die Herstellung guter 
Ausstrichpraparate verhindert. Geeignet ist die FRANcKEsche Nadel. 

AJmliche Instrumente, aber ohne Verwendullg von Federn, die indessen doch Garantie 
fiir eine bestimmte Stichtiefe geben, sind von SAHLIl und TURK 2 konstruiert worden. 

Unter unzahligen Blutentnahmen habe ich nur einmal bei einer akuten Leukamie-eine 
kleine Infektion der Stichwunde erlebt. Nach Gewinnung des Blutes verklebt die Stich­
wunde rasch besonders bei leichter Kompres~ion. Ein Verband ist iiberfliissig. 

Zur Gewinnung groBer Blutmengen, namentlich fUr physiologisch­
chemische Zwecke, ist die Venenpunktion die einzig zulasbige Methode. 

GroBere Einschnitte in die Haut sind zu verwerfen. Ganz unbrauchbar, wegen Gewebs­
plasmabeimischung, ist das Blut aus Schropfkopfen. 

Bei der Venenpunktion ist oft ein gewisser Grad von Stauung unvermeidbar. Nun zeigten 
aber ZUNTZ und SAHLI, daB gestautes Blut, namentlich im Gehalt an festen Bestandteilen 
und Wasser, rasch in hohem 
Grade verandert wird. Man 
kann sich denken, wie oft fruhere 
Untersucher mit diesen angeb­
lich so exakten Volumenprozent­
oder Trockenriickstandbestim­
mungen die Opfer schwererTau­
schungen geworden sind! 

Abb.1. FRANCKEsche Nadel. 

Es ist also unbedingt notig, nach EinfUhrung del' Kaniile die Stauung durch 
\Veglassen del' AderlaBbinde odeI' des Handdruckes wieder aufzuheben. 

Unter giinstigen Verhaltnissen und bei Ubung und Vorsicht konnen, wie .ALDER ge­
zeigt hat, genau gleiche Werte in der Vene wie am Fingerblut gewonnen werden, und es 
ist die Zusammensetzung des peripherischen Blutes in arterialisierten Capillaren und in 
den Venen in bezug auf Hb.-, R.-Zahl, L.-Zahl, EiweiBgehalt des Serums und Plasmas, 
Albumin- und Globulinwert gleich; einzig der Volumenwert der R. ist in der Vene etwas 
hoher, dagegen bietet das Blut in inneren Organen andere Verhaltnisse. Die gleichen Werte 
in bezug auf Hb. und R. hat auch BtiRKER3 fur Finger, Cubitalvene und Ohrlappchen be­
wiesen; anders lauten freiJich die Angaben von BING 4. 

GroBe Schwierigkeiten bietet die Blutentnahme bei Tieren, wie jeder bald heraus­
finden wird. Auf die vielen Fehlermoglichkeiten haben besonders KLIENEBERGER und CARL' 
hingewiesen. Diese Schwierigkeiten sind indessen durch gute Technik iiberwindbar, wie 
BURCKER an Hand von durchaus konstanten Ergebnissen am Tierblut gezeigt hat. 

Die Blutentnahme solI in den Morgenstunden erfolgen, am besten VOl' 
dem Fruhstuck und bei Bettruhe. Jede Erregung kann die Werte erheblich 
verandern; desgleichen Bewegung odeI' groBere Mahlzeiten. Fur aIle genauen 
Untersuchungen ist auf diese Verhaltnisse Rucksicht zu nehmen. 

Die Herstellung ungefarbter Praparate (Nativpraparate). 
Del' Bluttropfen wird mit del' Unterseite eines vorher in Ather und Alkohol 

gereinigten Deckglaschens abgehoben und auf einen sauberen Objekttrager 
gelegt. Das Blut breitet sich durch Capillaritat gleichmaBig aus. 

Das Deckglaschen wird an einer Ecke mit den Fingerkuppen gefaBt. Es solI rasch mit 
dem Bluttropfen beschickt werden. Auch so kommt es vor, daB es sich durch die Wasser­
verdunstung der Haut des Patienten beschlagt; indessen verschwindet der Beschlag 
schnell wieder, wenn man einen Augenblick zuwartet. 

Es empfiehlt sich, ein diinneres und ein dickeres Nativpraparat anzufertigen. 1m ersteren 
sollen die Blutkorperchen isoliert, im letzteren in Geldrollen sich zeigen. 

1m Nativpraparat erkennt man GroBe und Gestalt del' Erythrocyten 
und erhalt AufschluB, ob die Zahl der Leukocyten normal, erheblich vermehrt 
odeI' vermindert ist. Del' Geiibte vermag die Zahl del' L. zu schatzen. 

1 Erhaltlich bei Optiker Biichi in Bern. 2 Bei Reiner oder Hayek, Wien IX/3. 
3 BURKER: Arch. f. Physioi. 1917. 4 BING: Bull. Soc. bioI. Paris 84, 315 (1921). 
5 KLIENEBERGER u. CARL: ZbI. inn. Med. 1910, Nr 24. 
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Dazu muB das Praparat nach allen Richtungen durchforscht werden. Niemals darf man 
die Beurteilung nach einer fixen Zahl, etwa drei Leukocyten als Norm im Gesichtsfeld bei 
mittelstarker VergroBerung, vornehmen. Es ist ja leicht einzusehen, daB diese Zahlganz anders 
in dicken als in dunnen Praparaten ausfallen muB. Man kann also nur Schatzungen nach 
der H;aufigkeit der Leukocyten im Verhaltnis zur Erythrocytenmenge wagen. Das ist Sache 
der Ubung und Erfahrung. Wenn die Zahl der roten Blutkorperchen nicht normal ist, 
werden diese Schatzungen unsicher. Man kommt leicht in Versuchung, eine Leukocytose 
anzunehmen, wenn eine einseitige Abnahme der Erythrocyten besteht. 

Im ungefarbten Praparat erkennt man die verschiedenen Leukocytenarten. 
Eosinophile Zellen: Ihre Kornchen glanzen wie Fett und sind groB (Zelle 1). 
Neutrophile Zellen bieten viel feinere Kornchen ohne Glanz und finden sich in der 

gewohnlich vorherrschenden Zellart (Zelle 3). 
Die Lymphocyten zeigen geringe 

GroBe, einen die Zelle fast ganz er­
ftillenden, runden oder ovalen Kern 
und im Protoplasma eine undeutlich 
granulare Beschaffenheit (Zelle 2). 

M onocyten verraten sich durch 
erhebliche ZellgroBe und meist auch 
durch den polymorphen Kern. 1m 
Protoplasma sieht man eine beson­
dere Art feiner Granulation. 

Mastzellen in sehr geringer Zahl 
sind klein, haben groBe, nicht licht­
brechende Granula. 

Die Bl~ttplattchen erscheinen als 
kleine, matt grauliche, rundliche 
Korperchen, die oft traubenartig 
zusammenhangen und bald ver­
schmelzen, und schlieBlich erkennt 
man auch die Blutstaubchen, 
die im Gesichtsfeld eigenartig tan­
zende Bewegungen ausflihren. 

Naeh einiger Ubung erkennt 
man also aIle Leukoeytenarten 
und die gegenseitigen Mengen­
verhaltnisse; so wird eine Eosino­
philie, eine Lymphoeytose oder 
eine Vermehrung der Neutro­
philen sehr raseh bemerkbar 
werden. 

An den roten Zellen kann man 
Poikilocytose und Anisocytose wahr­
nehmen. Auch ist zu erkennen, ob 
der Hamoglobingehalt der Scheiben 
gut oder schlecht ist. 

Abb.2. Ungefiirbtes Biutpraparat. VergrtiJ3erung 700fach. 
Die roten Biutktirperchen liegen ZUlli Teil isoIiert, zum 
Teil in Geidrollen. Eine Zelle links unten zeigt bereits 
Stechapfeliorm. Der Hamogiobingehait del' Erythrocyten 
ist gut. Es sind feine Fibrinnetze entstanden. Das 
oberste Netz zeigt feine Ktirnchen; ZUlli Teil handelt 
es sich Ulli ktirniges Fibrin, ZUlli Teil Ulli Blutstaubchen, 
die unter tanzenden Bewegungen bestandig ihre Lage 
verandern. Die Biutpiattchen sind bereits vollstandig 
untergegangen. Man erkennt drei Leukocyten, oben 
rechts einen Lymphocyten, links eine grob granuIierte 
eosinophile Zelle, deren Ktirner wie Fett glanzen, unten 
einen polymorphkernigen nelltrophilen Leukocyten, 
dessen Ktirllelung iiberaus fein beschaffen ist und sich 
mit grtiJ3ter Leichtigkeit von der groben eosinophilen 

unterscheiden HWt. 
Nach etwa 5-10 Minuten zeigen 

sich Fibrin/aden, die sich an Platt­
chenhaufen anschlieBen. Bei exsu­

dativ-entzlindlichen Prozessen werden die Fibrinsterne bald zahlreich und groB. In 
anderen Erkrankungen besteht Fibrinmangel (Hypinose). 

Endlich erkennt man eine wesentliche Polyplasmie, wenn die Zellen auch bei Benutzung 
groBerer Bluttropfen abnorm weit auseinanderliegen oder die Plasmaraume zwischen den 
Geldrollen der Erythrocyten viel betrachtlicher als in der Norm ausfallen. 

Man kann also dem Nativpraparate mit einiger Ubung viel entnehmen; 
besonders ist die Beurteilung des Fibringehaltes wertvoIl; sonst aber wird es 
heute in jeder anderen Hinsieht dureh die Vital£arbung iibertroffen. 

Farbungen. 
Dureh die versehiedene Affinitat der einzelnen ZeIlbestandteile gegeniiber 

Farbstoffen erzielt man wie in der Histologie feille Differenzienmgen. Diese 
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Affinitat beruht auf chemischen und auf physikalischen Unterschieden. So verhalt 
sich der Kern, der im wesentlichen aus Nucleinsauren besteht, basophil, d. h. 
er bindet die basischen Farbstoffe, ist mithin selbst ein saurer Zellbestandteil. 
1mmerhin erfolgen die Farbungen nicht wie chemische Prozesse, und es kommt 
sehr darauf an, wie Fixation und Farbung vorgenommen werden. 

So geht die Affinitat des Lymphocytenkernes gegenuber dem stark basischen Methylen­
blau bei hoherer Hitzefixation verloren, und die Farbnuance der acidophilen Granulation 
wie der neutrophilen kaun nicht unwesentlich verandert werden. Auch ist es keineswegs 
gleichgiiltig, welche Losungsmittel fUr die Farbstoffe verwendet worden sind. Es darf 
daher nicht wundernehmen, wenn die gleiche Granulation bei verschiedener Fixation und 
verschiedener Farbung bei verEchiedenem pH nicht im gleichen Farbentone sich zeigt. Ja 
selbst an diinnen und dickeren Stellen des gleichen Praparates konnen die Granula ver­
schieden gefarbt sein. 

Man kann also kritische Zellen nur bei Beriicksichtigung aIler Farbeverhalt­
nisse an allen Zellen eines Praparates beurteilen. 

Bei der Farbung mit einem einzigen Farbstoff nehmen diejenigen Zellbestandteile, 
die eine groBe chemische Affinitat zu dem dargebotenen Korper besitzen, diesen in intensiver 
Weise auf. So farben sich Kerne und basophile Granula mit basischen Reagenzien und 
eosinophile Korner mit sauren auBerordentlich stark. Oft kommt es aber zu einer leichten 
Vbertunchung auch anderer Substanzen. Dies letztere unerwlinschte Ereignis kann bei 
kurzdauernder Farbung, starker Verdlinnung der Losung und sorgfii.ltiger Auswaschung ganz 
oder nahezu vermieden werden, so daB fur gewisse Zwecke (z. B. fUr reine Kernfarbungen, 
basophile Korner der Erythrocyten, Polychromasie) die singulare Farbung die geeignetste ist. 

Panoptischer gestalten sich die Bilder, wenn gleichzeitig basische und saure 
oder auBerdem noch neutrale Farbstoffe angeboten werden. Dies kann in 
succedaner odeI' zuverlassiger in simultaner Farbung geschehen. Alsdann geht 
jeder Zellbestandteil elektiv diejenige Bindung ein, die durch seine chemische 
~atur, zum Teil auch durch sein physikalisches Verhalten, bedingt ist. Es 
kommt abel' auch VOl', daB Gebilde mit acidophilem und gleichzeitig auch baso­
philem Charakter (halbreife Granula) vorhanden sind. Sie farben sich dann 
in einem Mischtone. Selbst unter sauren odeI' basischen Korpern gibt es ver­
schiedene 1ntensitatsgrade del' Acido- und Basophilie, die bei Verwendung zweier 
saurer odeI' zweier basischer Farbstoffe dann tinktoriell verschieden ausfallen. 

So farbt Triacid acidophile Granula leuchtend rot im Tone des Saurefuchsins, das gleich­
falls saureliebende Hb der roten Blutkorperchen aber matt in der Nuance des Orange. 

Literatur iiber die Theorie der Farbungen: Die Lehrbucher der Farbchemie von L. MI­
CHAELIS und von P APPENHEIM, ferner Enzyklopadie der mikroskop. Technik von EHRLICH, 
KRAUSE, MOSSE und ROSIN. Berlin, 2. Auf I. 1910. 

Herstellung gefarbter Prapal'ate. 
Die sorgfaltige Reinigung und Entfettung der DecTcgliischen ist unerlaB­

lich. Man bringt sie in eine Schale von Ather und Alkohol aa, laBt sie eine 
Viertelstunde verweilen und trocknet sie mit einem leinenen Lappchen. 

:Man stellt sich eine groBere Zahl auf Vorrat her und hebt sie in Papiertuten auf. 

Jetzt wird die Unterseite eines Deckglaschens mit einem kleinstecknadel­
kopfgroBen Bluttropfen kurz in Beriihrung gebracht; es wird ein Augenblick 
gewartet, wenn del' Finger des Patienten durch Wasserdampfausdunstung 
einen hauchartigen Beschlag erzeugt hat, del' rasch wieder vergeht; und del' 
Bluttropfen ohne Druck, nur durch CapiIlaritat, zwischen zwei Deckglaschen 
ausgebreitet. 1st die gleichmaBige Verteilung erzielt, so zieht man die beiden 
Deckglaschen mit einem einzigen sanften Zug ohne Gewalt auseinander. 

Dies muB unbedingt von Hand geschehen, weil es viel sorgfaltiger ausfallt als unter 
Benutzung von Pinzetten. Dabei empfiehlt sich die Haltung der Finger und das Aus­
einanderziehen der Deckglaschen nach folgendem Verfahren (Ausziehen uber Eck), damit 
die bestrichene Flache nie mit den Fingern in BerUhrung kommt: 
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An del' Luft trocknet ein richtig hergestelltes Praparat rasch und wird dann 
in eine Papiertiite gebracht. Man schreibt Name und Datum und kann die 
Weiterbehandlung zu gelegener Zeit durchfiihren. 

Zuerst muB das lufttrockene Praparat fixiert werden, sofern nicht die Fixa­
tion, wie bei del' wichtigsten Farbung (kombinierte Giemsafarbung) gleichzeitig 
mit dem Farben vorgenommen wird. 

Manche Autoren stellen Objekttragerpraparate her. lch m.ochte davor sehr warnen! 
Auch bei del' besten Technik werden auf solchen Praparaten die Erythrocyten oft gequetscht 

2 Fingerspitzen halten das unten 
Jiegende Deckglaschen hier fest 

Abb.3. 

>~:----~ Auszugsrichtung 

Hier an dem obeu Iiegenden Deck­
glaschen Anfassen der 2 Fingerspitzen, 

die das Ausziehen besorgen 

und fiir die Beurteilung fast ungeeignet. Die Verteilung der Leukocyten ist ungleich; die 
Hauptmenge klebt am Rande und ist oft deformiert. Besonders werden durch leichte 
Quetschungen zu viel jugendliche Neutrophile vorgetauscht. 

Auch in guten Deckglaschen-Ausstrichen sind nie aIle Stellen gut. Dickere Stellen des 
Praparates £arben sich ganz anders als diinnere und versagen oft im Giemsaeffekt. Be­
sonders gilt dies fiir Monocyten. Man kann daher fragliche Zellelemente oft nur aus dem 
Vergleich, wie die anderen Zellen gefarbt sind, sichel' erkennen. 

Die Fixation. 
1. Beste Fixation in abs. Methylalkohol (3 Min.) unter LuftabschluB in einem 

Blockschalchen. Altere, mehr als 12 Stunden lufttrockene Praparate verlangen 
nur 2 Min. Fixation. 

2. Fixation in reinem Aceton (5 Min.). Wenig empfehlenswert. 
3. Fixation in Aceton und Methvlalkohol iiii. 5 Min. 
4. Fixation in a bs. Alkohol und 'Ather iiii. 10-30 Min. unter LuftabscWuB. 
5. Fixation in abs. Alkohol. 20-30 Min. unter LuftabschluB, fiir Farbungen nach 

GIEMSA, JENNER, MAy-GRUNWALD. 
6. Fixation auf del' Kupferplatte fiir Triacidfarbung. Man benutzt eine uber­

zinnte Kupferplatte, erhoht sie auf der freien Seite durch die Flamme eines Bunsenbrenners, 
bis eine gewisse Konstanz der Temperaturen auf der Platte eingetreten ist. Auf sehr heiBen 
Partien (140°) rollt ein Tropfen Wasser sofort als Kugel ab (LElDENFRosTsches Phanomen); 
auf kalteren verdunstet er rasch unter Zischen. Man sucht jetzt diejenige SteUe, wo der 
Tropfen gerade noch spharisch abrollt, und legt hierher das Praparat, laBt es 5-10-20 Se­
kunden, je nach del' Diinne der Blutschicht, verweilen. 

7. Manche Farbli:isungen enthalten die Farbe schon in del' fixierenden 
Fliissigkeit, so Jenner- und May-Griinwald-Li:isungen in Methylalkohol, 
odeI' es werden die Tabletten del' Farbstoffe (fill' Jenner- odeI' Giemsafarbung) 
in 10 ccm Methylalkohol geli:ist. Bei del' heute gebrauchlichsten kombinierten 
Jenner-Giemsali:isung wird die Fixation mit del' Jennerli:isung vorgenommen. 

8. Fixation mit Osmium: Agar-Osmium-Methode von WElDENREICH (S. 11), die 
Methoden von SCHRlDDE (S. 18) und FREIFELD (S. 18) zur Darstellung der Chondriokonten. 

Wenn auch die Osmiummethode fiir die Darstellung gewisser Zelibestandteile Vor­
ziigliches leistet, so eignen sich osmierte Praparate nach GIEMSAS Ausspruch wenig fiir 
Giemsafarbungen. Die schwierige Farbbarkeit hebt auch HElDENHAIN hervor. Schlecht 
farben sich Praparate aus BIut mit viel Plasma und viel Globulinen. 

9. MARCHAND l bringt die feuchten Abstriche vor Antrocknen sofort in Fixationsflussig­
keit und verwendet Fixationen in Zenker, Formol, Alkohol usw. Auch die weitere 
Behandlung wird nach den Prinzipien der Histologie vorgenommen: Auswaschen, Farben, 
Entwasserung in Alkohol, Karbol-xylol, Xylol, Kanadabalsam. 

1 MARCHAND: Miinch. med. Wschr. 1908, Nr 8. 
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10. HEIDENHAIN hat fiir die Darstellung der Centriolen mit Eisenhamatoxylin die 
Sublimatfixation eingefiihrt (Plasma und Zelle, Jena 1907). 

11. WEIDENREICH rat zur Fixation der feuchten Ausstriche mit Osmium. Er bringt 
die gereinigten Objekttrager fiir 1 Min. auf eine Glasschale, in die man einige Kubikzenti­
meter einer 1 %igen Osmiumsii.urelosung gegeben hat. Dann Ausstreichen des Bluttropfens 
auf der den Dampfen ausgesetzten Seite des Objekttragers, den man jetzt fiir 20 Sekunden 
wieder in die Schale zuriickbringt und den Dampfen zur Fixation aussetzt. 

Zur besseren Darstellung der Kernstruktur kann man der Osmiumsaure Eisessig (hoch­
stens 2 Tropfen auf 1 ccm) zusetzen. 

12. SziCSI empfiehlt Lucidol (Verein. Chem. Werke Charlottenburg) alB gutes Fixier­
mittel. Nach LANGERON1 macht es auch alte Praparate wieder zur Farbung geeignet. 

Die Fiil·bungt'n. 
Die Zahl der Farbungen ist Legion; aber eine einzige, die Giemsafiirbung 

besonders in ihrer von PAPPENHEIM ausgebildeten Kombination mit Jennerfar­
bung, iiberragt alle so sehr in der Differenzierung, daB seit J ahren nahezu tiber­
all nur noch diese Farbung vorgenommen wird und hochstens ftir seltene Spezial­
fragen noch eine andere Methode in Frage kommt. 

So prachtvoll die heutigen Farbungen die Blutzellen in strahlenden Farben 
darstellen, so muB doch vor Uberschatzung der Bedeutung tinktorieller Me­
thoden gewarnt werden. Manche Entscheidungen tiber Verwandtschaft der 
Zellen, tiber Abstammung, Entwicklung, Renung, tiber das Wesen gewisser 
Veranderungen konnen aus biologischen Untersuchungen viel sicherer ge­
wonnen werden. Die gleiche Farbenreaktion spricht an sich niemals fUr volle 
Wesensgleichheit und hat nicht selten in unseren Argumentationen nur so lange 
Wert, bis neue Farbungen doch Differenzen ergeben. Gerade well die Far­
bungen nicht ausschlieBlich chemisch bedingt sind, sondern von physikalischen 
Momenten stark mitbeeinfluBt werden, so ist Vorsicht bei allen Deutungen 
angezeigt. lch habe auch immer betont, daB die bei den Farbungen 
zum Ausdruck kommende chemische Reaktion nur eine kleine Nebenfrage 
beriihrt, namlich die, ob saure, neutrale oder basische Reaktion vorliegt. Das 
Problem haftet gleichsam an der Oberflache und dringt nicht in das Wesen der 
Dinge ein. 

Anders verhalt es sich mit der FEULGENSchen Nuclealreaktion, mit der Thymonuclein­
saure erkannt wird und mit der bei verschiedenen Affektionen Abweichung in der Nucleal­
reaktion der Kerne gefunden werden. Siehe FEULGEN: Z. physik. Chem. 135, 203 (1924). 
ABDERHALDEN: Handbuch biologischer Arbeitsmethoden, Abt. V, Tell 2, S. 1055. Lit.!­
KAMSLER: Schweiz. med. Wschr. 1925, 751. - VOlT u. KOCHMANN: Fo!. haemat. (Lpz.). 

Die Herstellung guter Farbstoffe ist schwer. Reinheit kann nur durch mehr­
faches Umkrystallisieren erzwungen werden. Nur der GroBbetrieb kann hier Garantie 
fiir gute Farblosungen geben. lch empfehle daher, alle Fl17bstoffe von Dr. HOLLBOBN in 
Leipzig oder Giba, Basel, kommen zu lassen. 

Ubersicht iiber die geeignetsten Farbungen fiir spezieUe Zwecke: 
1. Am meisten Einzelheiten gleichzeitig (pan- } 

optische Farbung) gibt. . . . . • . . . . . 

2. Darstellung reifer neutrophiler Granula . . • } 

3. Jugendliche neutrophile Granulation mit erheb- } 
licher basophiler Jugendquote .•.... 

4. Pathologische Leukocyten, bes. Neutrophile } 
5. Fiir eosinophile Granulation . . . . . . } 

1 LANGERON: Bull. Soc. BioI. Paris 1914. 

kombinierte Giemsa nach 
P APPENHEIM. 

Triacid, kombinierte Giemsa­
Jenner. 

kombinierte Giemsafarbung. reiue 
Giemsa-Jenner-Farbung. 

kombinierte Giemsa. Farbungen 
nach MOl.lIMSEN, FREIFELD, 

GRAHAM. 
Magdalafarbung am besten. 

Jenner-GielllSa, Eosin­
Methylenblau. 
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6. Mastzellenfarbung 

7. Fiir Myelocyten . 

8. Fiir Myeloblasten 

Jt Dahlia, Methylenblaujod, Jenner, 
Leiehman. 

} 
} 

Giemsa, kombinierte Giemsa, 
Triacid, Jenner. 

kombinierte Giemsafarbung. 

9. Fiir "Azurgranulation" del' Lymphocyten } nur Giemsa und Leishman. 

10. Fur ALTMANN-SCHRIDDESche Lymphocyten­
granulation fl ALTMANN-SCHRIDDESche Farbung. 

FREIFELDsche Farbung. 

11. Monocyten 

12. Fur Plasmazellen 

13. Fur Polychromasie 

I reine Giemsa noch besser als kom-

f binierte Giemsa. Dunner Ausstrich 
niitig. 

1f Giemsa, Ha.matoxylin, Karbol-
Methylgriin -Pyronin. 

1/ Methylenblaufarbung noch besser 
als Giemsa, Jenner. 

14. Fiir basophile Punktierung der roten BlutkOr- } reine Methylenblaufarbung besser 
als Giemsa und Jenner. perchen ................. . 

15. Vital granulare Erythrocyten (Retikulocyten). } Vitalfarbung. 

16. Fur Ringkorper und klf-ine Chromatinkornchen 
in roten Blutkorperchen . . . . . . . . . } Giemsa, kombinierte Giemsa, lange 

Farbung, sehr diinne Ausstriche. 

17. Fur acidophile Fleckung der Erythrocyten \ 
J FREIFELDsche Farbung. 

18. Fur Kernstruktur 

19. Fur Nucleolen. . 

20. Fur Oxychromatinstruktur 

21. Fur Centrosomen . . . . 

} kombinierte Giemsa, Hamatoxylin. 

1 Vitalfarbung. Giemsa, kombinierte 

J Giemsa, Pyronin-Methylgriin, Me­
thylenblau. 

\ 
J FREIFELDsche Farbung. 

1 WEIDENREICHsche Fixation und 
f Giemsa. FREIFELDsche Farbung. 

22. Fiir Chondriokonten und Protoplasmareticulum /1 FREIFELDsche Farbung. Vitalfar­
bung mit Janusgriin-Neutralrot. 

23. Fur Blutplattchen . . . . . . 

24. Fur Fibrin- und Blutstaubchen 

25. Fur Parasiten . . . . . . . . 

} Giemsa und DEETJENsche Methode. 

\ 
J 

I 
I 

Nativpraparat. 

Giemsa; Anreicherung nach 
STAUBLI (Kap. Trichinosis); 

dicker Tropfen S. 24. 

Vornahme....-der Farbungen. 
1. Deckglasausstrich mit Stricrhseite nach unten in em UhrschiHchen oder 

ein Blockglas legen. 
2. ZuflieBenlassen del' FarblOsung von del' Seite her, so daB das Priiparat 

Abb.4. 

schwimmt und aIle evtl. Niederschlage 
zu Boden sinken. 

3. Nach Ablauf del' Farbezeit Deck­
glaschen mit Pinzette wegnehmen. Kriif­
tige Wasserspiihmg mit Aq. dest. 

4. Trocknen zwischen glattem FlieB­
papier unter mehrmaligem Wechseln del' 
Lage des Deckgliischens. Weitertrocknen 
an del' Luft. 

5. Einbetten in neuttalen Kanada­
balsam (Firma Dr. K. Hollbom, Leipzig). 



Giemsafarbungen. 13 

Das ist unerlaBlich, wenn man Praparate lange Zeit, evtl. jahrelang, in guter Farbung 
konservieren will. Der gewohnliche :Balsam enthalt Saure, die meist bald entfarbt. 

Giemsafarbungen. 
1. Kombinierte Giemsafarbung('n. 

Dies ist die beste, allen anderen iiberlegene Farbung der Gegenwart. 
Die Losung enthalt Methylenazur neben Eosin und Methylenblau in 

Glycerin und Methylalkohol gelOst. 
1. Herstellung einer verdiinnten GiemsalOsung; 15-16 Tropfen der kauf. 

lichen Losung auf einen kleinen MeBzylinder von 10 ccm Aq. dest. 
2. Praparat wird mit der kauflichen Losung von eosinsaurem Methylen. 

blau (= Jenner1osung, = May-Griinwald-Losung) unterschichtet. Dauer 3 Min. 
(altere Praparate, mehr als 24 Stunden alt, 2 Min.). 

Der Methylalkohol der Farblosung nimmt die Fixation vor. 
3. ZuflieBenlassen von Aq. dest. in abgemessener, genau gleicher Menge wie 

eosinsaures Methylenblau. 
Zuwarten 1 Min. Jetzt tritt die Farbung ein. 
4. Mit Pinzette Abheben des Deckglaschens und Auf-die·Kante·Stelien 

iiber FlieBpapier. Dadurch AbflieBen der iiberschiissigen FarblOsung. Ab­
wischen der allfallig auf die nicht bestrichene Seite gekommenen FarblOsung. 

5. Praparat mit bestrichener Seite nach unten wird mit der unter 1 her-
gestellten GiemsalOsung unterschichtet. Farbedauer 10-12 Min. 

6. Kraftiges Abspiilen mit Wasserstrahl (Aq. dest. oder Brunnenwasser). 
7. Trocknen zwischen FlieBpapier und an der Luft. 
(8. Kontrolle der Farbung [schwache VergroBerung] auf gute Kernfarbung.) 
9. Neutraler Kanadabalsam. 

2. Einfache Giemsafarbung. 

1. Fixation mit abs. Methylalkohol 3 Min. in Blockschalchen, das gut 
zugedeckt wird (Vermeidung von Verdunstung); 2 Min. bei iiber 24 Stunden 
alten Ausstrichen. 

2. Farbung wie oben unter 5. 
3. Alles wie oben unter 6., 7., 8., 9. 
Zur Farbung besonderer Gebilde (Spirochaeta pallida, Trypanosomen, Kapseln der 

Malariahalbmonde) setzt man zu 10 ccm der nach 2. verdiinnten Farblasung 1-2 Tropfen 
einer 1 %igen Kaliumcarbonatlosung zu. 

FehlermOglichkeiten bei der Farbung. 
1. Die Schicht geht weg: ungeniigende Fixation. 
2. Die Kernstruktur ist plump: Farbung nach GIEMSA war zu lange. 
3. Das Praparat ist blau: Abspiilung zu gering. 
4. Das Praparat ist rot, die Kerne nicht gefarbt. Saure in den Schalen oder 

unrichtige Giemsamischung. 
5. Kernfarbung sehr schwach: Giemsa zu kurz. 
6. Jede Farbung ungeniigend: schlechte GiemsalOsung, die Niederschlage 

ausfallen laBt, oder unreines Wasser (immer Aq. dest.!) beniitzt. 
Saure, selbst in miuimaler Menge, z. B. zur Reiuigung der Blockglaschen oder SchaIen 

verwendet, veruichtet den Giemsaeffekt und zerstort das Methylenazur. Jetzt miissen 
aIle Schalen in stark verdiinnte Lauge gebracht und nachher vieHach mit destilliertem 
Wasser ausgewaschen werden. 
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Ergebnisse der Farbungen. 
Die Kerne erscheinen in dihmen Ausstrichen rot, in dickeren Partien aber 

blaulich; auch pyknotische Kerne sind oft blau. Die Kernstrucktur ist deutlich 
erkennbar und erlaubt, jungkernige, feinstrukturierte von altkernigen Zellen 
mit dickerem Basichromatinnetzwerk zu trennen. 

Nucleolen konnen oft wahrgenommen werden (Abb. 28, 52, 55, 59, 60, 
67, 68). 

Die neutrophile Granulation erscheint violettrot, in jungen Zellen dunkel 
purpurviolett (Abb. 52, 55), manchmal rotbraunlich und ist dann halbreif 
(Abb. 56), die eosinophile rot bis rotbraun bis matt rotbraun. Hellere rote 
FarbentOne bekommt man bei Farbung innerhalb 24 Stunden nach Her­
stellung der Ausstriche. Spater mehr matt braunrote Tinktion, die an Schonheit 
viel zu wiinschen ubrig laBt. 

In den Masfzellen farben sich die durch das Wasser nicht zerstOrten Granula 
violett malvenfarben (Abb. 50). 

Die unreife acidophile (Abb. 53) und die unreife Mastzellengranulation 
(Abb. 54) farbt sich blaulich bis tiefblau, hat also noch rein basophilen 
Charakter. 

In einem Teil der Lymphocyten beobachtet man eine sparliche grobe, hell 
leuchtendrote "Azurgranulation" (Abb.41-43), seltener eine feine und 
dann etwas zahlreichere Kornelung. 

Die Monocyten (Abb. 44, 45) haben in dickeren Ausstrichen und bei wenig 
langer Farbung ein blauliches Protoplasma mit mehr oder weniger zahlreichen, 
sehr feinen rotgefarbten Granula. In dunnen und langer gefarbten Ausstrichen 
tritt die blauliche Protoplasmafarbung zuriick, erscheint nur noch matt schiefer­
farben, duster graublau und ist oft fast vollkommen ii.berlagert von einer das 
ganze Protoplasm a ausfullenden, sehr feinen Granulation, die alsdann in 
gleicher Menge in jeder Zelle dieser Art nachweisbar ist. 

Die M yelocyten zeigen je nach ihrer Reifung blaues, fast ungefarbtes Proto­
plasma und unreife, dunkel purpurfarbene odeI' reife mehr braunliche Granula. 

Bei Farbungen an etwas dickeren Ausstrichen versagt die Granulation der Myelocyten 
fast ganz oder ganz, und es sprechen Unerfahrene solche Zellen fur groDe Lymphocyten 
oder Myeloblasten an. Die Durchsicht gut gefarbter dunner Stellen klart aber sofort auf. 

In den roten Blutkorperchen wird die Polychromasie deutlich durch eine 
mehr oder weniger starke Tendenz zur Blaufarbung (Abb. 23,24,25, 28). Die 
basophile Punktierung (Abb. 40) hebt sich sehr gut ab, sie erscheint blau, 
aber bei schweren Anamien in ganz dunnen Ausstrichen rot (3. Auf I. Taf. III, 
Zellen 30 und 31), odeI' man beobachtet eine Mischung roter und blauer 
basophiler Punktierung (3. Auf I. Taf. III, Zelle 24; Taf. II, Zelle 4). 

Kernpartikelchen nehmen einen intensiv roten Farbenton an. Leuchtend 
rot erscheinen gewohnlich in der Peripherie gelegene sehr kleine Chromatin­
kornchen (Abb. 37, 38); recht oft hebt sich in der Mitte der polychromatischen 
Zellen ein einzelnes rotes Korn heraus (Howell-Jolly-Korper bzw. dessen Rest 
(Abb. 29 u. 36). 

Aufs schOnste werden die RingkOrper rot (Abb.39), mitunter auch blaulich dargestellt. 
FUr die Erzielung der Ringkorperfarbung und der roten basophilen Punktierung muE die 
Farbung sehr lange, bis zu 1/2-1 Stunde andauern und an sehr dtimlen Ausstrichen vor­
genommen werden. Auch die Punktierung der von dem Tertianparasiten der Malaria 
befallenen roten Blutkorperchen fallt rot aus. 

Die Blutplattchen zeigen eine periphere, mehr oder weniger blauliche Schicht und eine 
zentrale mit roten Chromatinkornchen. 

Modifikationen der Giemsajarbung: 
Agar-Oslnium-Methode fUr Giemsafarbung nach WEIDENREICH1. 

1 WEIDENREICH: Arch. lnikrosk. Anat. 72 (1908); s. 2. Aufl. dieses Lehrbuchs. 
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Feuchtfarbung nach GIEMSAI. 
Panchromfarbung nach PAPPENHElM 2• Die Farbung erfolgt vollig wie die Giemsafarbung. 
Farbung mit Kardosmischung von HOLLBORN 3 • 

Leishmanfarbung 4. 

Einfache Eosin-Methylenblan-lUethylenaznrfiirbnng nach ASS~IANN5. 
1. Auftropfen von 30 Tropfen May-Griinwald-FarblOsung auf den in einer Petrischale 

liegenden unfixierten, aber gut lufttrockenen Blutausstrich, Zudecken der Schale, 
Einwirkung durch 3 Minuten. .. 

2. HinzugieBen - nicht direktes UbergieBen des Praparates! - von 15 ccm 
Aqua destillata, dem kurz zuvor 1 Tropfen "UNNAS polychromes Methylenblau" beigemischt 
wurde, und Bewegen der Schale, bis eine gleichmaBig klare Verdiinnung erzielt ist, danach 
in offener Schale 3-4 Minuten farben. An Stelle des 1 Tropfens "UNNAS polychromes 
Methylenblau" konnen im Notfall auch 5 Tropfen "LOFFLERS Methylenblau alt" dem Ver­
diinnungswasser beigemischt werden. 

3. Kurzes Abspiilen des Praparates mit flieBendem destilliertem Wasser. 
Die Farbung entspricht im wesentlichen dem Resultat einer gut gelungenen May­

Giemsa-Farbung mit satten Farbtonen, doch sind die eosinophilen Granula durch ihren 
nicht braunroten, sondern leuchtend roten Ton noch leichter zu differenzieren. Die azuro­
philen Granula der Lymphocyten erscheinen intensiv violett gefarbt. Die Farbung nimmt, 
wenn man die 3 Minuten der Vorfarbung zur Herstellung der Verdiinnungsmischung ver­
wertet, nur etwa 7-8 Minuten in Anspruch. 

Farbnng mit eosinsanrem Methylenblan (JENNER nndMAy-GRtlNW ALD)6. 

JENNER (1899, Lancet) hat zuerst die chemische Verbindung Eosin-Methylenblau als 
farbendes Prinzip in Anwendung gebracht, und in ganz ahnlicher Weise nachher auch 
MAy und GRUNWALD (1902). 

HOLLBORN, Leipzig, hat Tabletten des Farbstoffes in den Handel gebracht, die in 10 ccm 
Methylalkohol gelost werden, so daB man sich die Losung seIber herstellen kann. 

1. Fixation: Unterschichten der Deckglaschen mit der FarblOsung, z. B. 0,5 ccm, 2 bis 
3 Minuten, nicht langer. 

2. Farbung: Verdiinnung der FarblOsung mit ebensoviel Aq. dest., als vorher reine 
FarblOsung zugesetzt war. Farbedauer 5-10-15 Min. 

Nach Zusetzen des destillierten Wassers (Unterschichtung mit Pipette) sorgt man fiir 
eine gute Mischung der Farblosung und des Wassers, indem man mit der Pipette mehrmals 
aufsaugt und wieder ausblast; dabei bleibt das Deckglaschen auf der Mischung schwimmend. 

3. Ganz kurzes Eintauchen in ein Glas mit gewohnlichem Wasser, oder kurzes griind­
liches Abspiilen mit destilliertem Wasser, bis das Praparat rosafarben aussieht. Von 
vielen wird 1-2 Tropfen Essigsaure auf 1 1 Wasser zur Differenzierung zugefiigt. 

4. Weiterc Behandlung wie immer. 

Vorschrift fiir altere oder schwer far b bare Ausstriche. 

1. Fixation in abs. AthyI- oder Methylalkohol 10-20 und mehr IVlinuten. 
2. Unterschichten oder UbergieBen mit einem frisch hergestellten Gemisch von 1 Teil 

Farblosung und 2 Teilen Aq. dest. - Farbedauer 5-15 Min. - 3. und 4. wie oben. 

Diese Farbungen zeichnen sich aus durch gute Darstellung der Kerne, durch vor­
ziigliche (metachromatische) violette Farbung der Mastzellengranulation, durch sehr gute 
Darstellung der eosinophilen Granula und durch gute Farbung der reifen neutrophilen 
Kornelung. Nicht, oder nur selten durch Azurbeimischung, gefarbt wird die Azurgranulation 
der Lymphocyten; nicht geniigend deutlich und zuweilen nicht sichtbar bleibt die jugend­
liche neutrophile Granulation und die Kornelung der Monocyten, indem bei den letzteren 
die starke Blaufarbung des Protoplasmas dominiert. Ganz unmoglich ist die Trennung 
mancher Lymphocyten von Monocyten, und dies ist ein schwerer Nachteil dieser Farbung. 

1 GIEMSA: Dtsch. med. Wschr. 1909, 1751; s. 2. Aufl. 
2 PAPPENHEIlI'I: Foi. haemat. (Lpz.) 11, 194; s. 2. Auf I. 
3 HOLLBORN: Foi. haemat. (Lpz.) 12, 39. 
4 Brit. med. J. Sept. 1921, 1901; s. 2. Auf I. 
5 ASSMANN: Miinch. med. Wschr. 1926, 2210. 
6 Abbildung s. 4. Auf I. Taf. VIII, Zellen 13-21; Taf. IX, Zelle 4. 



16 Technik der Blutuntersuchungen. 

Bei den roten Blutkorperchen kommt die Polychromasie und die basophile Punktierung 
gut zum Vorschein, Ringkorper und Chromatinpartikelchen werden nicht gefarbt. 

Die .. Jennerfarbung wird in verschiedehen Modifikationen vorgenommen (ASSll'lANN1): 
1. UbergieBt die Objekttragerausstriehe des eben lufttrockenen Praparates mit 

40 Tropfen del' Losung in Petrischalen fur 1/2 Min. 
2. Zusatz von 20 cern Aq. dest. + 5 Tropfen 1 prom. Kaliumcarbonatlosung 1 l\Iin. 
3. Abspiilen in Aq. dest. 
KLEIN 2 sucht eine distinkte Kernfarbung mit besonderer Modifikation zu erreichen 

(s. 3. Aun., S. 19). 

Eosin-Hamatoxylin-Farbungen 3. 

Die reine Hamatoxylinfarbung hat keinerlei Vorzug. Man wendet daher bessel' die 
succedane Eosin-Hamatoxylin-Doppelfarbung an. .. 

Hamatoxylin an sich i~t schwach sauer; enthalt abel' die Losung einen UberschuB 
von Alaun als Beize, so hat das Hamatoxylin jetzt gegenuber den Kernen stark basische 
Eigenschaft und gibt die ausgezeichnetste Kernfarbung. Als besonders geeignet empfehle 
ich die Farbung mit DELAFIELDschem Hamatoxylin (Losung VOl' Gebrauch filtrieren!). 

1. Fixation in Methylalkohol 3-5 Min. 
2. Das Deckglaschen wird herausgenommen und mit 1/2%iger alkoholischer Eosinlosung 

unterschichtet. Farbedauer 3-5 Min. 
3. Wasserspulung; gutes Trocknen zwischen FlieBpapier, dann in del' Nahe del' Flamme. 
4. Unterschichten mit DELAFIELDsehem Hamatoxylin, 3-5 Min. 
Wenn die Hamatoxylinlosungen alter sind, muB die verwendete Farblosung mehr­

mals filtriert werden; bei frisehen Losungen ist das nicht notig. 
5. Abspiilen, Trocknen, Einbetten. 
Die neutrophilen Granulationen sind zerstiirt, sehr gut gefarbt sind die Eosinophilen, 

besonders schon aIle Kernstrukturen. Die Farbung eignet sich besonders fUr Lympho­
cyten und lymphatische Leukamien, ebenso fur Myeloblasten, fur die Kernstruktur und 
sehr gut wird auch das Protoplasmareticulum del' ZeIlen dargestellt. 

Triazidfarbung4• 

Das EHRLICHsche Triazid enthaIt in Losung Methylgriin, dessen 3 basische Gruppen 
(daher del' Name Triazidlosung) mit den sauren Farbstoffen Orange G. und Saurefuchsin 
gesattigt sind. Es entsteht eine neutrale Verbindung und die M.oglichkeit, neutrophile 
Granula sichel' darzusteIlen. Del' neutrale Farbstoff ist erst im UberschuB einer sauren 
Verbindung liislich; bei EHRLICHS Triazid ist del' neutrale Farbstoff in Saurefuchsin gelost. 

1. Fixation: Am besten Hitzefixation del' lufttrockenen Praparate, und bessel' erst 
einige Stunden, z. B. 24 Stunden nach Herstellung del' Ausstriche, nicht sofort. 

2. Unterschichtung mit Triazid. Die Losung wird mit del' Pipette aus del' Flasche ent-
nommen, weil die Flasche vor Schuttehl bewahrt werden muB. - Farbedauer 5 Min. 

3. Abwaschen unter Wasserstrahl, bis das Praparat keine Farbe mehr abgibt. 
4. Trocknen, Ein betten. 
Die Triazidfarbung ist die beste Methode del' DarsteIlung fUr die neutrophile Granu­

lation, namentlich fUr die reife neutrophile Granulation. Ganz feine neutrophile Kornchen, 
wie sie sich in Vorstufen von Myelocyten und als spezifisch verschiedene Gebilde in Mono­
cyten finden, heben sich vielfach nicht deutlich ab, weil del' Kontrast fehlt und das Proto­
plasma einen gleichmaBig rotlichen Farbenton angenommen hat. 

Ergebnisse: Die Zellkerne sind griinlich-blaulich, Kernstruktur ganz undeutlieh, ein 
schwerer Mangel der Farbung! Oft zeigen sich auf den Kernen einzehle schwarzliche Nieder­
schlage. Die feinen neutrophilen Granula sind violcttrot, die groben eosinophilen leuchtend 
rot. Das Protoplasma der Lymphocyten und Monocyten ist ungefarbt odeI' schwach rosa. 
Die roton Blutkorperchen erscheinen rot-orange. Polychromasie ist in starkeren Graden 
durch ihre tief rotviolette Farbung erkennbar. Nicht gefarbt werden die Mastzellengranu­
lationen, von denen man nul' ab und zu einzelne schwarzliche Flecken noeh bemerken kann. 
Nicht gefarbt werden ferner basophile Punktierung, Azurgranulation del' Lymphocyten, 
Ringkorper und feinste Chromatinpartikelchen. 

Man kann auf die Triazidfarbung noch eine Methylenblaufarbung folgen lassen, wo­
durch die Kernstrukturen deutlicher werden, und benutzt am besten eine 1/4 0/ oige wasserige 
Methylenblaulosung zur kurzeu Nachfarbung. 

1 ASSMANN: Inaug.-Diss. Leipzig 1908. 
2 KLEIN: Fol. haemat. (Lpz.) 10 (1910). 
3 Abbildungen und Erklarungen s. 4. Auf I. Taf. VIII, Zellen 34-42, Taf. IX. 

Zellen 11-14. 
4 Abbildungen und Erklarungen s. 4. Auf I. Taf. VIII, Zellen 1-12. 



Reine Methylenblaufarbungen. Ii 

Reine Methylenblaufarbungen 1. 

Man verwendet Methylenblau medieinale purissimum Hiichst, Methylenblau rectifica­
tum Ehrlich oder Methylenblau (B. pat. Dr. HOLLBORN) und benutzt davon 1proz. bis 
1/4o/0ige wasserige Liisungen oder aueh sog. LOFFLERsches alkalisches Methylenblau oder 
am besten MANsoNsche Boraxmethylenblauliisung. 

Liisung I: 2 g Borsaure, 1 g Methylenblau in 100 cem Aq. dest. frei von CO2 in Glas, das 
wenig Alkali abgibt. 

Liisung II: 0,280f0 Natronlauge. Vor Gebrauch in einem MeBzylinder 6 Tropfen Liisung I 
und 8 Tropfen Liisung II .~chiitteln. Auffiillen mit abgekochtem Aq. destill. auf 10 ccm. 

1. Fixation: Methyl-, Athylalkohol und Hitze besonders zu empfehlen. 
2. Farbedauer: je nach der Farbekraft der Liisung wenige, Z. B. 5 Sek. bis 20 und mehr. 
Die Liisungen sind, je nach Alter und Beimischungen, auBerordentlich versehieden 

kraftig und miissen ausprobiert werden. 
3. Tiichtige Wasserspiilung mit CO2-freiem Wasser. 
4. Trocknen und Einbetten. 
Manche Methylenblaulosungen nehmen mitunter einen violetten Farbenton an und 

sind fiir die Farbungen nicht mehr zu verwenden. 
Reine Methylenblaufarbung ist empfehlenswert fiir gute Darstellung der Zellkernc 

(oft auch die Nucleolen deutlich), ferner fiir Darstellung des basophilen Protoplasmareti­
eululllS, fiir die Darstellung selbst der leichtesten Grade von Polychromasie und fiir 
distinkte Farbung der basophilen Puilktierung in roten Blutkiirperchen. - Gut erkennbar 
sind auch die Plasmazellen durch intensive Blaufarbung des Protoplasmas. 

Die roten Blutkiirperchen farben sieh leicht gelblich-griinlich, die polyehromatisehen 
tiefblau-hellblau, je nach der Starke der Polychromasie. Von den Leukocytengranula 
farben sich nur die Mastzellen blauviolett, sind aber meist nicht erhalten, weil wasserliislich. 

Fiir den Nachweis des basophilen Protoplasmareticulums erhitzt man die Pra­
parate bei der Fixation noch starker als gewiihnlieh. An manchen Zellen verliert jetzt der 
Kern seine Basophilie, besonders der Lymphocytenkern a und erseheint nahezu oder viillig 
ungefarbt. Sein Kernkiirperchen tritt aber mit deutlicher. Wand hervor, ebenso das Proto­
plasmanetzwerk, dessen Knotenpunkte fast wie Granula erscheinen. Man iiberzeugt sich 
indessen leicht, daB keine Granulation vorliegt. Auch Monocyten, Myelocyten, Myelo­
blasten und jugendliche polymorphkernige Zellen zeigen das Protoplasmareticulum. 

l{arbolpyronin -Methylgriinfarbung (PAPPENHEIM-U NNA) 3. 

Sie enthalt in Liisung 2 basische Kiirper; Pyronin farbt die basophilen Substanzen 
intensiv rot. Methylgriin farbt das Kernchromatin (PAPPENHEIM). 

1. Hitzefixation oder andere Fixationen. 
2. Farbung 5-10 Min. (Ferrata farbt nur 30 Sek.). 
3. Tiichtiges Abwaschen mit gewiihnlichem Wasser, Trocknen, Einbetten. 
Das Lymphocytenprotoplasma ist intensiv leuchtend rot (Taf. IX, Zelle 15), ebenso das 

tief basophile Protoplasma der Plasmazellen (Taf. IX, Zellen 16-18) mid die starkeren 
Grade der Polychromasie. Die Lymphocytenkerne sind blaugriinlich, die Leukocyten­
kerne mehr violett, besonders diejenigen der Plasmazellen. Die Farbung beweist zwar 
keineswegs die Lymphocytennatur einer Zelle; aber sicher ist ein Gebilde kein Lympho­
eyt, dessen Protoplasma nicht leuchtend rot sieh tingiert (NAEGELI). Dieser negative Nach­
weis ist nicht selten wertvoll. Gut werden die Nucleolen, Z. B. in den Lymphocyten, gefarbt, 
rot im blauen Kerne! Fiir Nucleolenfarbung empfiehlt BUTTERFIELD Fixation 1 l\'lin. auf 
der Kupferplatte, Farbung mit den sehr verschiedenen Liisungen 10 l\'lin. bis 24 Stunden. 

Dahliafarbung fUr basophile Granula nae.h EHRLICH. 

Die Liisung (HOLLBORN, Leipzig) enthalt Dahlia in alkoholischer Liisung. 
1. Fixation. Hitze oder Methylalkohol. 
2. Farbung 4--6 Stunden mit der Liisung. 
3. Kurzes Abspiilen in Wasser. 
4. Entfarben in Alkohol, bis kein Farbstoff mehr abgeht. 
Die Mastzellen sind violett granuliert. 

Methylenblaujodfarbung nae.h TORK fUr lllastzellen (s. 2. Auf!.). 

1 Abbildungen S. 4. AufL Taf. VIII, Zellen 22-33. 
2 S. 4. Auf!. Taf. VIII, Zellen 23-25. 
3 PAPPENHEIM: Fol. haemat. (Lpz.) 4, Suppl. 320; 6,51 u. 7, Arch. 572. Abbildung 

siehe 3. Aufl. und 4. Aufl. Taf. IX, Zellen 15-18. 

Naegeli, Blutkrankheiten. 5. Auf I. 2 
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}Iethoden fur die Farbung der ALTMANN·SCIIRIDDESchen 
Lymphocytengranula (Mitochondrien, Chondl'iokonten). 

a) Nach SCHRIDDEl: 
1. Ausbreiten des Blutes in diinner Schicht auf dem Objekttrager. 
2. Objekttrager kommen sofort in Formol-Miiller (1 : 9) fiir 1-2 Stunden. 
3. Abspiilen einige ~finuten mit gewiihnlichem Wasser, dann mit Aq. dest. 
4. Einlegen in l0f0ige Osmiumliisung 1/2 Stunde unter Lichtabschlu13. 
5. Kurzes Abspiilen. 
6. Farbung mit Anilinwasser-Saurefuchsinliisung (100 ccm kalt gesattigt, filtrierte 

Liisung von Anilin in Aq. dest. + 20 g Saurefuchsin. Filtrieren). 
Man bringt eine hohe Schicht der Liisung auf den Objekttrager, erwarmt 5-6mal 

iiber der Flamme, bis kleine Dampfe aufsteigen, und la13t zuletzt vollstandig erkalten. 
7. Nach Fortwischen der angetrockneten Farbstoffrander auf den Seiten des Objekt­

tragers mit Flie13papier Differenzierung mit Pikrinsaurealkobol: 1 Teil gesattigte alkoho­
lische Pikrinsaureliisung, 7 Teile 20proz. Alkohol. 

Mehrmaliges Auftropfen, bis das Praparat gelblich oder hellgelblich aussieht. 
8. Kurzes Abspiilen mit abs. Alkohol. 
9. Toluol oder Xylol. 
10. Einbetten in Kanadabalsam. 
Die eosinophilen Granula sind schwarzrot, die neutrophilen und amphophilen blaB 

braunlichrot, die basophilen farblos wie Vakuolen; die Lymphocyten haben perinucleare, 
gelblich-karmoisinrote Kiirnchen oder Stabchen. 

Zweifellos sicherer ist die folgende unter meiner Leitung ausgearbeitete Methode: 

b) Nach FREIFELD2, siehe aueh KLEIN: 
1. Fixation der lufttrockenen Praparate in frischer l0f0iger Osmiumtetroxydliisung unter 

Luft- und LichtabseWu13, 1/2-1 Stunde. 
2. Kurzes Abspiilen in Aq. dest. 
3. Farbung 15-20 Min. mit ALTMANNscher Anilinwasser-Saurefuchsinliisung unter 

leiehtem Erwarmen (keine Dampfbildung!) iiber einer kleinen Flamme (Spiritusflamme). 
indem das Praparat etwa 4-5 em von der Flamme entfernt gehalten und etwa 5mallang­
sam dariiber hingezogen wird, dann Erkaltenlassen und naeh dem Erkalten von neuem in 
gleieher Weise erwarmen. (Jede starke Erwarmung ist streng zu vermeiden.) Wiederholen 
der Prozedur wahrend 15-20 Min. Die Erwarmung kann auch im Trockenschranke oder 
auf der Metallplatte vorgenommen werden. 

4. Abspiilen des vollstandig abgekiihlten Priiparates tropfenweise mit Pikrinsaure-
liisung, bis die abflie13ende Fliissigkeit rein gelb und nieht mehr riitlich wird. 

5. Kurzes Abspiilen in abs. Alkohol. 
6. Kurzes Rineinbringen in saurefreies Xylol. 
7. Einbetten in -neutralen Kanadabalsam. 
Normale rote Blutkiirperehen fiirben sich intensiv diffus rot; unter pathologischen 

und embryonalen Verhiiltnissen erscheinen rote Blutkiirperchen mit bla13rotem bis fast 
ganz gelbem Protoplasma mit einer acidophilen roten Fleckung. Die Oxychromatin­
struktur der Kerne fiirbt sich braunlich-riitlich. Die Lymphocyten zeigen ungefiirbtes 
Protoplasma, aber perinuclear intensiv rotgefarbte punkt- bis stachenfiirmige, acidophile 
SCHRIDDE-ALTMANNsche Granula; der Lymphocytenkern ist leicht gelblich tingiert. Die 
neutrophilen Leukocyten zeigen diffus riitlichviolett gefiirbtes Protoplasma; die 
Granula sind sehr fein riitlichbraun-violett. Zwischen den Einbuchtungen des Kerns ist 
das Centrosom stark rotgefiirbt. Die eosinophilen Leukocyten zeigen grobe rotviolette 
Granula, welche das ganze Protoplasma dicht ausfiillen. Die Mastzellen zeigen ungefiirbte 
Granula (negative Granulafarbung), manchmal mit leichter roter Umwandlung. 

In den Monocyten sind die roten Stabchen, Streifchen und Kiirnchen viel reichlicher 
und gleichmaJ3iger verteilt nachzuweisen, so da13 eine leicht violette Farbentiinung ent­
steht. In den Myeloblasten erscheinen eigenartige Strichelungen, Streifen und Schleifen, 
oft ahnlieh den fuehsinophilen Granula der Lymphocyten, aber im Unterschied von den 
Lymphocyten ganz diffus im Protoplasma in gro13er ZaW und morphologisch verschieden 
(Abbildungen in SCHRIDDE-NAEGELI). 

e) Methode BUTTERFIELD, REINEKE, MEYER und MERRIAN 3• 

1 SCHRIDDE: In NAEGELI: Ehrlichs Anamie, 2. Aufl., 1909, S. 70. 
2 FREIFELD: Inaug.-Diss. Ziirich 1909; KLEIN: Fol. haemat. (Lpz.) 10 (1910). 
3 BUTTERFIELD, REINEKE, MEYER u. MERRIAN: Fo!. haemat. (Lpz.) 1909, 328. 
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Farbung der pathologischen Granulation in Neutrophilen 
nach ll'IOi\IMSEN. 
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Normale neutrophile Granula farben sich optimal bei einem PH der Farb­
losung von 6,0-7,0. Pathologische Granula (siehe diesel farben sich aber 
isoliert bei PH 5,4 (MOMMSEN). 

MOMMSEN empfiehlt folgende Technik: 
1. Fixation in Methylalkohol. 
2. 1 Teil GiemsalOsung, 40 Teile Aq. dest., 50 Teile Pufferlosung von PH = 

5,4, Aq. dest. ad 100,0 Farbung 1 Stunde und Abspiilen mit PufferlOsung. 
Methode FREIFELD zur Darstellung der pathol. Granula. Fixation in Methyl­

alkohol. ZIEHLsches Karbolfuchsin = Losung 1. 1% wasserige Methylenblau­
lOsung II. Auf 20 cem Leitungswasser 7 Tropfen der Losung I und 5 Tropfen 
der Losung II. Farbungsdauer 1 Stunde. 

Die Farbung ergibt Basichromatin stark blau, Oxychromatin mehr rotlich­
blau, Centrosom stark rot. Protoplasma leicht rot. Pathol. Neutr. zeigen stark 
basophiles Protoplasma und besonders stark basophile pathol. Granulation. 

Methode GRAHAM siehe S. 82. Lit. siehe S. 207. 

Farbungen an Organschnitten. 
Fiir aIle wissenschaftlichen Forschungen auf dem Gebiete der Blutkrank­

heiten und der Genese der Blutzellen nehmen SchnitWirbungen eine wichtige 
Stelle ein, nachdem es gelungen ist, eine gute Granulafarbung im Schnitte zu 
erzielen. Hier kann ich freilich nicht aIle Methoden besprechen und verweise 
auf die "Hamatologische Technik" von SCHRIDDE und NAEGELI. 

Zur Fixation der Gewebsteile sind fiir das Studium pathologisch-anatomischer Ver­
anderungen ZENKERSche Liisung, Miillerformol, 4o/Jges Formol allein, Sublimatalkohol, 
Zenkerformol und Alkohol am meisten in Gebrauch, wahrend fiir embryologisches Material 
MAXIMOW Fixation nach HELLY (Zenkerformol), dabei aber statt 50J0iges FormollOOJoiges 
empfiehlt und nachher Celloidinschnitte vornimmt. Als Fixationsmittel hat sich auch 
Lucidol (KAHLBAUM) sehr bewahrt. 

Dagegen halt SCHRIDDE1 die ZENKER-HELLYSche Fliissigkeit fiir embryonales Gewebe 
fUr ungeeignet wegen Vakuolisierung des Protoplasmas und ungeniigender Darstellung 
der Kernstruktur und auch die Celloidinschnitte fiir Granulafarbung ungiinstig; er empfiehlt 
fiir embryonales Material MULLER 9: Formol 1 und nachher Paraffinschnitte. lch muB 
in dieser Frage auf die Originalvorschriften hinweisen. Sehr wichtig ist, unter allen Um­
standen miiglichst frisches Material, am besten lebenswarm, zu verwenden und sehr diinne 
Paraffinschnitte (unter 5 tt) herzustellen. 

Mit alterem Leichenmaterial ist nie mehr eine gute Farbung miiglich. 
Besonders bewahrte Verfahren fiir Schnittfarbungen sind die folgenden: 
1. Fiir Triacidfar bung en: 
STERNBERG empfiehlt nach Alkoholfixation Giemsafarbung (0,5 Farbliisung auf 20 ccm 

gekochtes Aq. dest.) - Farbung 24 Stunden - Abspiilen in Wasser - kurze Differen­
zierung in 1/z0J0ige Essigsaure, bis der Schnitt riitlich ist - Abwaschen in Wasser - kurze 
Differenzierung in Alkohol, wobei die Praparate wieder blaulich werden, dann Einbettung. 

FABIAN. Fixation in ORTHscher Fliissigkeit (10 Teile MULLERscher Fliissigkcit + 1 Teil 
Formol) oder in ZENKER, jedoch ohne Essigsaure, dafiir mit Zusatz von 50/ oigem Formol 
(HELLYS Gemisch). Farbung miiglichst diinner Schnitte, ganz kurz, in verdiinntem Triacid 
oder 1/4-1 Min. in unverdiinnter Liisung. 

Abspiilen kurz mit stark verdiinnter Essigsaure (1 : 1000-1 : 3000). 
Eintauchen in Wasser, Objekttrager auBerst sorgfaltig mit Tuch und FlieBpapier 

abtrocknen. 
Darauf Eintauchen in abs. Alkohol, bis die Schnitte blaulich oder blaugriin werden. 
Aufhellung in sa.urefreiem Xylol. 
Einbetten in saurefreiem Kanadabalsam. 

1 SCHRIDDE: Z. Mikrosk. 27 (1910). 

2* 
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Die roten Blutkarpercben sind orange, die Kerne dunkelgriin, nur diejenigen der groBen 
Lymphoidzellen blaBgriin. Fibrin rot, eosinophile Granula ± intensiv rot-braunrot, neutro­
phile Granula graublau-blaBviolett-braunviolett. 

2. Fiir Farbungen mit eosinsaurem Methylenblau: 
ZIELER erhielt nur bei diinnsten Paraffinschnitten und peinlich genauer 1llllehaltung 

der Vorschriften gute Resultate. Er schlagt daher Jellller- oder May-Griinwaldfarbung 
vor. ZIELER farbt mit der Lasung unverdiillllt, 2-3 Min., wascht in Aq. dest. bis zur 
ordentlichen Rotfiirbung aus, trocknet zwischen FlieBpapier, bringt die Praparate in saure­
freies Aceton, wo noch blaue Wolken abgehen, dallll Xylol und saurefreier Kanadabalsam. 

Die Mastzellen sind tiefschwarz, eosinophile Granula rot, neutrophile rosarotviolett, 
Erythrocyten blaBgriin-tieforange, Kerne blau. 

ASSMANN bringt folgende Methode in V orschlag : 
Die .. Gewebeschnitte diirfen 5 ." nieht iiberschreiten. 
1. UbergieBen mit 40 Tropfen Eosin-Methylenblau in methylalkoholischer Lasung 

(fertig .yon HOLLBoRN zu beziehen). Farbedauer mehrere Stunden. 
2. UbergieBen mit 20 cern Aq. dest., dem 5 Tropfen 1 prom. Essigsaurelasung zugesetzt 

worden ist. Farbedauer 15 Min. 
3. Herausnehmen. Kurzes Abspii.len in abs. Alkohol. Abspii.len in Xylol. Einbetten 

in neutralen Kanadabalsam. Der Alkohol muB streng wasserfrei sein und dazu einen Boden­
satz von ausgegliihtem Kupfersulfat enthalten. 

Statt 3 wird auch vorgeschlagen: Einlegen in 20 ccm Aq. dest. + gleichfalls 5 Tropfen 
I %ige Essigsaure. Verweilen 15 Min. 

Herausnehmen, sobald makroskopisch der rote Eosinton deutlich erkennbar wird. 
Abwaschen im Wasserstrahl mit Aq. dest. 1 Min. 

4. Entwassern, Einbetten. 
BUTTERFIELD: Fixation in 4°/oigem Formol, 5 f£ dieke Paraffinschnitte. Aufkleben, Ent­

paraffinieren in Xylol. Alkohol. Aq. dest. Farbung auf Objekttrager. 
Bedecken mit dicker Schicht der Jennerlosung, 2-5 Min. Dallll 3-5 Tropfen Aq. dest. 

del' Farblosung zutropfen, leises Blasen, bis Methylalkohol und Wasser gleiehmaBig ge­
mischt sind. 

Es entsteht ein feiner Niederschlag und die Oberflaehe zeigt metallisehen Glanz. So 
farbt man 5-10 Min. weiter. 

Dallll AbflieBenlassen der Farbmischung. 
Sorgfaltiges Trocknen des Praparates mit FlieBpapier. 
Schnelle Entwasserung in abs. Alkohol 2-3mal. Xylol. Neutraler Kanadabalsam. 
Es sind die neutrophilen Granula staubartig rotviolett, die eosinophilen graber und 

meist leuchtend rot, die Mastzellengranula sehwarzblau. 
Die Kerne sind tiefblau, das Lymphocytenplasma hellblau. 
Die besten Praparate erhielt ieh mit der Methode meines Mitarbeiters FISCHER. 
FrSCHERSche Farbv.ng. Fixation in Zenker, Zenker-Helly, Formol-Miiller oder Flem-

lning (dieses speziell fiir Mast- und Plasmazellenfarbung). 
A. 1. Kernfarbung in Alauncarmin 5-20 lYIin. 
2. Abspii.len in Wasser und Differenzieren mit Salzsaure-Alkohol (4 Tropfen konz. 

HOI: 100 cem 70%igem Alkohol), bis das Protoplasma farblos erscheint. 
3. Auswassern in gewahnliehem Wasser 5-15 Min. 
4. Abspii.len in Aq. dest. 
B. 1. Farbung in einer J\fischung von 30 ccm Aq. dest., 7 Tropfen IOMger Essigsaure 

und 60 Tropfen MAy-GRuNwALDsehem Eosin-MethylenLlau wahrend 1-24 Stunden. 
2. Abspiilen in Brullllenwasser und Differenzieren in 150 eem Aq. dest. und 1-2 Tropfen 

Eisessig wahrend einiger Sekunden bis Minuten, bis die Granula distinkt zum Vorschein 
kommen (Kontrolle unter dem Mikroskop!). 

3. Abspiilen in Aq. dest. 
4. Abtrocknen des Objekttragers bis an den Rand des Schnittes und Absaugen des 

Wassers vom Schnitte mit FJieBpapier. 
5. Sehnelles Entwassern in abs. Alkohol eine bis mehrere Sekunden, je naeb der 1n­

tensitat der Methylenblaufarbung. 
6. Aufhellen in saurefreiem Xylol. Kanada. 
1st bei der Eosin-Methylenblaufarbung das Methylenblau zu stark in den Vordergrund 

getreten, so kann man das Praparat noeh einige Minuten in I prom. wasseriger Eosin­
lasung nachfarben und dann evtl. noeh in Essigsaure differenziercn. 

11£ethode ELLERMANN. 
1. Fixation der 2 mm dieken Sehnitte 24 Stunden bei Zimmertemperatur in Sublimat 

5,0, Kaliumbichromat 2,5, Natl'. sulf. 1,0, Aq. dest. 100,0. Kurz vor Gebraueh 1/10 Vol. 
Formalin zusetzen. 

2. Wassem in flieBendem Wasser 24 Stunden. 
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3. Alkoholreihe 70-99% Xylol, Paraffin, 5 fA' Schnitte. 
4. Schnitte mit Xylol, abs. Alkohol und Wasser behandelt. Abdriicken mit FlieBpapier. 
5. Vorfarbung mit Formol-Eosin 15 Min. (l%ige wasserige Eosinlosung 5,0, neutrales 

Formalin 0,25. 
6. Aq. dest. 450 C, 2-4 Min. 
7. Farbung mit 0,5%iger methylalkoholischer eosinsaurer Methylenblaulosung + gleiche 

Teile Aq. dest., 30 Min. 
8. Destilliertes Wasser 5-10 Min. 
9. Differenzieren in 100%igem Alkohol 2-4 Min. 
10. Xylol, Dammarharz in Xylol. 
3. Fiir Romanowskyfarbungen: 
GIEMSA (1910) empfiehlt besonders auch fiir Parasiten: 
1. 5 mm dicke Organstiicke werden mit Hornpinzette in Sublimat-Alkohol fiir min-

destens 48 Stunden eingelegt. Schnitte von 4 fA'. 
2. :purchfiihren durch Alkoholreihe Xylol. Einbetten in Paraffin. 
3. Uberfiihren dureh Xylol, Alkcholreihen in Wasser. 
4. Schnitte bleiben 10 Min. in Losung von Jodkali 2,0, Aq. dest. 100,0, LUGOLschc 

Losung 3 ccm, odeI' in LUGOLScher Losung allein, odeI' in alkoholverdiinnter Jodtinktur. 
5. Kurzes Abwaschen mit Aq. dest.; dann 10 Min. in 5%iger wasseriger Losung von 

~atriumthiosulfat, darauf in Leitungswasser odeI' kurz in Aq. dest. 
6. Giemsa frisch, 3 Tropfen: 1-2 ccm Wasser, Farbung 2-12 Stunden und langeI'. 
7. Abspiilen in Aq. dest. und Hindurchfiihren durch Aceton-Xylolreihe (95 + 5; 70 + 

30; 70 + 30; Xylol pur.), Cedernol. 
SCHRIDDES Azul' II.-Eosin-Acetonmethode. Fixation beliebig, z. B. Formol-Miiller 

(FcrmoI400f0ig 1 Teil, Miiller 9 Teile), Farbung Giemsa (2 Tropfen auf je 1 ccm Aq. dest.), 
20 Minuten. t\orgfaltiges Waschen. '!'.rocknen mit FlieBpapier; dann fiir 1 Min. in wasser­
freies Aceton puriss. (KAHLBAUM). Uberfiihrung in saurefreies Xylol odeI' Toluol. Neu­
traler Kanada. Aufbewahren im Dunkeln. In Aceton darf Entfarbung nicht eintreten, 
sonst ist Saure da. 

Die neutrophilen Granula sind violettrot, die eosinophilen rot, Mastzellen dunkel­
blau, alle Kerne blau, Erythrocyten grasgriin. Bindegewebe blaBrotlich. 

PAPPENHEIM 1 hat' eine kombinierte May-Giemsafarbung und eine Panchromfarbung 
fiir gute Kerndarstellung in Schnittpraparaten ausgearbeitet. 

Uteratur libel' Blutfarbungen, siehe auch viele Hinweise im Text. 
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1 PAPPENHEIM: Fol. haemat. (Lpz.) 11, 373 u. 12, 178. 
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path. Ges. 1903; Zbl. Path. 1901), Nr 8. - SZECSI: Dtsch. med. Wschr. 1912, 1082 u. 1913, 
1584. 

TURK: Vorlesungen uber klin. Hamatologie. Wien 1904-1912. 
WEIDENREICH: Die Leukocyten u. verwandte Zellformen. Wiesbaden 1911. - WILLE­

BRANDT, v.: Dtsch. med. Wschr. 1901, Nr 4. 
UNNA: Zbl. Bakter. 88, 159 (1922) u. 89, 223 (1922). Wesen d. Giemsafarbung. 
ZIELER: Zbl. path. Anat. 17 (1906). - ZIEMANN: Zbl. Bakter. 24 (1898). 

Farbungen in der Zahlkammer. 
Da bei der Herstellung von Ausstrichpraparaten haufig einzelne Zellen zerstort werden 

und auch die Leukocyten sich oft etwas ungleich verteilen, so liegt es nahe, Farbungen 
in der Zahlkammer selbst vorzunehmen. Diese Farbungen sind aber insofern unvollstandig, 
als es nie gelang, aIle Leukocytenarten vollig differenziert und erkennbar darzustellen. 
Daher sind Ausstrichpraparate auBerdem noch notig. GleichwoW ist eine Kammerfarbung 
wertvoll, da ihre Resultate fur bestimmte Zwecke genauer und schneller erreichbar sind 
alB die Ergebnisse der Ausstrichpraparate. Bedingung ist auch hier, daB mindestens 300 
Leukocyten ausgezaWt werden, damit der Zufall keine groBere Rolle spielt. 

Zuerst hat ZOLLIKOFER 1 nach diesem Prinzip Farbungen vorgenommen. Er bezweckte 
namentlich eine Kammerfarbung der eosinophilen Zellen, um deren Zahl mit groBerer 
Genauigkeit festzustellen. Seine Farbungsmethode (s. 2. Auf I.) ist spater von RIEBES 
modifiziert worden (s. 2. Aun.). 

Weit besser ist die folgende Farbung von DUNGER 2 fur eine rasche und zuverlassige 
Zahlung der Eosinophilen: 

1 Prozent wasserige Eosinlosung 1 gut verkorkt, 
Aceton aii 10,0 h b 
A d t d 100 0 lange alt ar. quo es. a , 

Die Eosinophilen sind durch die glanzend rotgefarbten Korner auffallend. 
DUNZELT a, LENZMANN4, VAN WALSEM, SCHUFFNER5 haben weitere Methoden zur Kam­

merfarbung und Differenzierung aller Leukocytenarten angegeben. Eine Erkennung aller 
Leukocyten in der Kammer ist aber unmoglich und die Methode nur ein Notbehelf. 

Am besten empfiehlt sich die Modifikation von TURK, bei der Leukocytenzahlung 10 f 0 

und nicht l/a% Essigsaure zu gebrauchen und Gentianaviolett zuzusetzen. 

Acidi acetici gllreiaL .......... 3,0 
Aq. dest. ................. 300,0 
l%ige wasserige Gentianaviolettfarbung. . .. 3,0 

Ich kann nach jahrelangem Gebrauche und nach Benutzung ganz ahnlicher L5sungen 
schon vor der TURKSchen Publikation diese Technik aufs beste empfehlen. Man erkennt 
die Leukocytenkerne aufs deutlichste, und unterscheidet die Lymphocyten an ihrem 
kleinen runden oder leicht eingekerbten Kerne und ihrem schmalen Protoplasma; die poly­
morphkernigen Leukocyten an den Kernen; leider konnen aber eosinophile und neutro­
phile Granula nicht getrennt werden; die Mastzellen erscheinen alB violettblaue Kugeln. 
ohne daB man gewohnlich noch den Kern zu erkennen vermochte; die Monocyten haben 
groBes Protoplasma, blasse und wenig scharf abgesetzte Kerne; eine sichere Trennung von 
groBeren Lymphocyten und Myeloblasten ist unmoglich. Der Geubte wird auch Myelo­
cyten und kernhaltige Rote herausfinden. 

1 ZOLLIKOFER: Z. Mikrosk. 1900. 
2 DUNGER: Miinch. med. Wschr. 1910, Nr 37. 
a DUNZELT: Miinch. med. Wschr. 1913, 2616. 
4 LENZMANN: Med. Klin. 1913. 587. 
5 ScHUFFNER: Miinch. med. Wschr. 1911, 1451. 
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Vitalf'arbungen. 

Eigentliche Vitalfarbungen kommen nie vor, weil die lebendige Zelle entweder 
den Farbstoff nicht aufnimmt, odeI' wenn derselbe, wie Methylenblau, doch ins Innere 
der Zelle dringt, dUTch Oxydation 
oder Reduktion unschadlich macht. 
Dagegen sind absterbende Zellen 
im hohen Grade empfanglich fiir 
gewisse Farbstoffe wie Neutral-
rot, Methylenblau, Brillant­
Kresylblau (konzentr. alkoho!. 
Losungen), Pyronin-Methyl­
griin, Methylenazur usw.; mit­
hin liegen postvitale Farbungen 
infolge von Nekrobiose vor. Gleich­
woW sind viele praformierte Zell­
bestandteile mit dieser Methodik 
zu farben, wenn auch nebenbei 
Artefakte entstehen, deren Deu­
tung zuweilen Schwierigkeiten be­
reitet. 

Viele Autoren sind gegeniiber 
den Ergebnissen dieser Unter­
suchungsmethode auBerst zuriick­
haltend; so nennt HEIDENHAIN die 
Befunde ein Konvolut heterogener 
Erscheinungen. 

Technik: Ausstreichen einer 
diinnenSchichtderFarblosungen 
mit einem Glasstabe odeI' mit ge­
schliffenem Objekttrager und Ein­
trocknenlassen in del' Nahe del' 
Flamme auf einem Objekttrager. 
N achher legt man das Deckglas-

I' 

' . 

: ... 

Abb. 5a. Erythrocyten. 2'neutrophile L. Blutplattcben. 
2 vitalgranulare R. (Retikulocyten). Vitalfarbung. 

Methylenblau 1 : 500. 

chen mit dem frischen Bluttropfen auf die Farbschicht. Beobachtung in den folgenden 
30 odeI' mehr Minuten. 

SABRAZES stellt lufttrockene Blutausstriche auf 
Deckglaschen her und nimmt die Farbung sofort 
odeI' belie big spateI' VOl', indem er das Deckglaschen 
auf einen kleinen Tropfen von Methylenblau medic. 
pur. in Aq. dest. 1 : 500 legt. Diese Methode )enutze 
ich regelmaBig. Sie soUte AUgemeingut der Arzte fiir 
die ra,sche (vorlaujige) Beurteilung des Elutes werden. 

Sofort erkennt man Leukocytose odeI' Leukocyten­
verminderung, die praehtvollgranuliertenNeutrophilen, 
.-lie eine Farbung zuerst ablehnenden Eosinophilen und 
die Lymphocyten, nur sind diese von Monocyten nicht 
sicher zu trennen. Trefflich kann man die Kernstruktur 
beurteilen, besonders auch Monocyten auf alte odeI' 
junge Kerne priifen. Blutplattchen sind als kleine 
Kugeln gefarbt. An den roten Blutkorperchen sieht 
man die nur durch Vitalfarbung darstellbare vital 
basophile Granulierung: Retikulocyten. 

Nucleolen zeigen sich in Lymphocyten und Myelo­
blasten oft schon. 

Man-kann nach der Vitalfarbung Trockenpraparate 
machen, indem man das Deckglaschen mit einer 
Kante vorstehen laBt und nach Eintrocknen nach 

Abb.5b. 
Vitalfarbung. Brillantkresylblau. 

Blut von Perniciosa. 

einigen Tagen abhebt. Solche vitalgefarbte Praparate lassen sich nach PAPPENHEIM 1 in 
Methylalkohol fixieren und dann umfarben. 

1 PAPPENHEIM: Fo!. haemat. (Lpz.) 7, 19 (1909). 
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Vitalfarbung mit Janusgriin·Neutralrot fUr Erkennung 
der llIonocyten. 

Diese Farbungen spielen in der Monocytenfrage eine groBe Rolle, weil seit SABIN (1921) 
und DOAN, CUNNINGHAM und SABIN (1925) besonders in Amerika die sichere Differenzierung 
der Monocyten als erreicht angesehen worden und eine gewaltige Literatur entstanden ist. 
Die Monocyten sollten durch die Neutralrotrosette urn die Centrosphare und dUrch peri­
pherische Anordnung der Mitochondrien scharf von allen anderen Zellen abgrenzbar sein. 

Stammlosungen: 1. 0,2°/0 Neutralrot (GRUBLER) in 96"10 Alkohol. 
2. 0,2"10 J anusgriin (GRtTBLER) in 96"/0 Alkohol. 
3. 96"10 Reiner Alkohol. 
Misehung: 1 ccm 96% Alkohol und 0,5 ccm Neutralrot- und 0,2 eem Janusgriin-Stamm­

losung. 
Methodik: Peinliehst gereinigte Objekttrager werden nach vorherigem, leichtem Er­

warmen mittels eines geschliffenen Objekttragers mit diinnster Schieht des rotlieh violetten 
Farbstoffgemisehes beschiekt, und beliebig lange im Dunkeln troeken aufbewahrt. Auf 
den Objekttrager wird ein kleiner Tropfen BIut auf ein Deckglasehen gebraeht und mit 
Paraffin eingebettet. Naehdem das Praparat 10-20 Min. im Brutsehrank stehen gelassen 
wurde, wird es mikroskopiert. .. 

In der neuesten kritischen Ubersieht besonders der amerikanischen Literatur von 
HALL wird eine siehere Differenzierung der Monocyten mit dieser Methode gegeniiber 
anderen Zellen vollig abgelehnt. Immerhin legt ihr auch AS.CHOFF erheblichen Wert bei. 
Personlieh halte ieh die Methoden nicht fiir sicher genug. Uberhaupt konnen BIutzellen 
ohne Kernfarbung, und das ist bei dieser Teehnik ganz unmoglich, nie sieher erkannt 
werden. 

Farbung im dicken Tropfen (Ross, SCHILLING). 

Auffangen von 2 BIuttropfen mit der Mitte eines Objekttragers. Verteilen mit Platin­
ose oder Glasstab auf die Flaehe eines 10 Rappenstiicks. Eintrocknenla!,:sen mindestens 
2 Stunden im Brutschrank oder mehrere Stunden an der Luft. Jetzt UbergieBen ohne 
Fixation (!) mit verdiinnter Giemsalosung zur AuflOsung der Erythroeyten. AIle 3 Min. 
Wechsel der Farblosung, so bis 20-30 Minuten, saehtes Abspiilen mit Aq. dest. Durch 
ZuflieBenlassen von der Seite dann energisehes Abspiilen. Praparat auf Kante stellen und 
lange trocknen lasseI1 an der Luft (kein FlieBpapier!). Fiir Protozoennaehweis ausgezeiehnet. 
Dagegen ist mir, wie auch v. DOMARUS und BURKER, diese Methodik fiir den Nachweis der 
Polychromasie und der Retikulocyten nicht sympathisch, weil die Praparate zu unsauber 
ausfallen. 

Sudanfarbung nach CESARIS-DEMEL. 

Man streieht mit einem Glasstab von folgender 

Brillantkresylblau 
Sudan III 
Alkohol. absolutus 

Losung auf 

0,02 
0,04 

15,0. 

einen Objekttrager: 

Die Losung trocknet E>ofort ein und biJdet einen staubformigen Belag. Man fangt mit 
einem Deckglasehen einen kleinen Bluttropfen auf und legt das Deekglasehen auf den so 
vorbereiteten Objekttrager. Granulation tiefblau, Fett rot. 

Bessere Resultate erhielten WEIGELT und GLOOR mit der Fiirbung nach SAVINI: Ganz 
diinne Ausstriche kommen trocken 24 Stunden in 5"/0 Kupferbiehromatlosung. Abspiilen 
mit Aqua dest., Trocknen mit FlieBpapier. Dann 3 Tage in filtrierte gesattigte Seharlaeh­
rotlosung mit 50"/0 Alkohol (gut verschlieBen!). Sehr kurzes Abwarten in 30"10 Alkohol. 
Sofort Eintauchen in Aq. dest. Kernfarbung in Hamalaun, destilliertes Wasser, Abtrocknen. 
Beobachtung in Glycerin oder Lavulose. 

Vitalspeicherung nach intravenoser Injektion von FarblOsungen. 
Die wiehtigsten Studien auf diesem Gebiet stammen von RIBBERT, ASCHOFF, GOLD­

MANN, KrYONO. GOLDMANN nahm eine Pyrrholspeieherung bei Mausen vor und zeigte. 
daB die Ablagerung in besonderen zenen, seinen Pyrrholzellen, stattfindet. ASCHOFF und 
KIYONO gingen zur RIBBERTschen Carminspeieherung zuriick und suchten besonders fiir 
die Entziindungslehre AufschluB zu gewinnen, mit dem Ergebnis, daB nur bestimmte 
Gewebszellen Speieherung vornehmen, namlich die Zellen in den Milchflecken des Netzes, 
im interfollikularen Gewebe der Lymphknoten und der Milz (Pulpa); ferner die Klasmato-
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cyten der GefaBe, die KUPFFERSchen Sternzellen der Leber und die Reticulumzellen in 
Milz, Knochenmark usw. AIle diese Zellen bilden nach ASCHOFF eine biologische Emheit, 
den retik.Ltoendothelialen Apparat. Sie sind die Histioeyten. Uber Beziehungen zu Mono· 
cyten siehe diese. 

Lymphocyten farben sich nie, sind also mindestens biologisch verschieden; die Serosa­
endothelien der groBen Korperhohlen nehmen nur eine eigenartige feine Speicherung an. 
Endothelien speichern nur minim, siehe auch S. 46. 

Hauptsiichliche Literatur der Vitalfiirhungen und der Vitalspeicherungen. 
ACHARD et AYNAuD: Bull. Soc. BioI. Paris 14,11 (1908). Plattchen. - ASCHOFF: Path. 
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FIESSINGER et ABRAMI: Rev. MM. 1909, 1. - FIESSINGER u. PEIGNY: Arch. Mal. Coeur 
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Flirbung des Auswurfes mit Feuchtfixatiou nach LIEBMANN l • 

1. Auffangen des frischen Auswurfs in (evt!. sterilen) Petrischalen. 
2. Ausstrich. Das ausgewahlte Sputumpartikelchen wird auf einen Objekttrager ge­

bracht, mit Deckglas bedeckt, zunachst als Nativpraparat betrachtet. Hernach wird das 
Deckglas unter samtem, gleichmaBigem Druck abgezogen und sofort muB die Fixier­
fliissigkeit aufgetropft werden. Jede Eintrocknung ist wahrend der ganzen Prozedur 
strengstens zu vermeiden. Von raschem und sicherem Arbeiten hangt der Erfolg des Pra­
parates ab. 

3. Fixation durch Auftropfen von abs. Methylalkohol auf den feuchten Ausstrich. 
Dauer 5 Min. 

4. Farbung. Hierzu bedient man sich eines Farbgemisches, bestehend aus Magdalarot 
und Thionin. Das Magdalarot stellt die saure Komponente dar und ist fiir Sputumfarbung 
dem Eosin vorzuziehen. Als Kernfarbstoff wird Thionin, evt!. auch Toluidin verwendet. 
Das gebrauchte Farbgemisch besteht aus 1 Teil l ojJger Liisung von Magdalarot in abs. 
Methylalkohol und 15 (bis 20) Teilen einer l ojJgen Liisung von Thionin in abs. Methylalkohol. 
Es empfiehlt sich, die Liisungen getrennt aufzubewahren und erst vor dem Gebrauche 
zu mischen, in der Weise, daB man 1 Tropfen Magdalarot und 15 Tropfen Thionin gibt. 

~_~ -_n :z~ -£-- /. 

Die Farbung geschieht am besten in den von der Firma 
Auer hergestellten Objekttragerschalen. Dieselben 
tragen am Boden 2 Glasleisten, iiber welche der 
Objekttrager mit der Schicht nach unten gelegt werden 
kann. Man mischt in dieser Schale die Farbstoffe in 

Objekttri!.gerscii-~l~· rtr die Fll.rbung. obigem Verhaltnis und legt den fixierten Ausstrich 
mit der Schicht nach unten auf die Farbmischung. 
Dabei ist zu empfehlen, den fixierenden Methylalkohol. 

der sich auf dem Objekttrager noch befindet, nicht abzugieBen, sondern dem Farbgemisch 
beizumengen. Nach 2 Min. Hinzufiigen einer gleichen Menge Aq. dest. Nachher 30 Min. 
farben. 

5. Kurzes Wassern. 
6. Entfernen des Wassers. mit FlieBpapier, dann sofort, bevor Eintrocknen erfolgt. 
7. Auftropfen von abs. Alkohol (den Alkohol mehrfach erneuern), 2 Min. 
S. Xylol, bis das Praparat durchsichtig ist. 
9. Entfernen des Xylols mittels FlieBpapier und EinschlieBen in Cederniil. Deckglas. 
Man erhalt eine Darstellung der Epithelien des Respirationstraktns sowie samtlicher 

weiBen Blutkiirperchen. Die Kernstruktur ist ausgezeichnet zu sehen. Eosinophile und 
Mastzellengranula werden vorziiglich wiedergegeben, wahrend die neutrophilen Granula 
hier und da schlecht dargestellt werden. Infolge Feuchtfixation mit Methylalkohol werden 
die Erythrocyten deformiert. Fiir fur Studium ist Feuchtfixation mit Formalin, Miiller­
formol vorzuziehen. Gut dargestellt werden (CHARCOT-LEYDENSche Krystalle und die mit 
ihnen oft vorkommenden acidophilen Schollen (LIEBMANN), endlich Bakterien. 

Diese Methode eignet sich auch zum Zellstudium in pleuralen und abdominellen Er­
giissen. Es werden einige Kubikzentimeter der Punktionsfliissigkeit in einer Kugelmiihle 
defibriniert (wahrend 15 Min.), nachher Zentrifugieren der Fliissigkeit, AbgieBen der uber 
dem Zentrifugat stehenden Fliissigkeitschicht durch Umdrehen des Zentrifugenriihrchens. 
Mit einer Platiniise wird das Sediment aus dem Riihrchen entnommen, auf reinem Objekt­
trager ausgestrichen, dann sofort, bevor eingetrocknet, Fixation mit abs. Methylalkohol 
(3 Min.) und Farbung wie vorhin. 

Die LIEBMANNsche Methode, die in meiner Klinik in groBem Umfange angewandt wird, 
gibt in der Tat auBerordentlich viele und klare Einblicke in die biologischen Vorgange, 
die im Sputum und in Exsudaten vor sich gehen. 

Die Zlihlung der Blutzellen. 
Die Zahlung der roten Blutkorperchen. 
Als Verdauungsfliissigkeit verwende. man 
HAYEMSChe LiisuJ,lg: Hydrarg. bichlor. 0,5 oder besser 0,1; Natr. sulfur. 5,0; Natr. 

chlorat. 1,0; Aq. dest. 200,0. 
I. Zur Verdunnung dient die Mischpipette von THOMA. 
Ein Bluttropfen wird vorsichtig angesaugt bis zur Marke 0,5, wenn es sich wahr­

scheinlich um annahernd normale Erythrocytenwerte handelt, bis 1,0 bei hochgradigen 
Anamien. Sodann wird die Spitze S der Pipette von dem anhaftenden Blute befreit 
und die Verdiinnungsfliissigkeit angesogen. Zunachst soll die Verdiinnung ziemlich rasch 
vor sich gehen, spater langsamer, je mehr man mit der Fiillung der Ampulle sich der Marke 

1 Z. Tbk. 32, 342 (1920) u. Berl. klin. Wschr. 1918, 975. 
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101 nahert. Diese darf nicht iiberschritten werden. 1st sie erreicht, so verschliellt man 
mit dem Finger die Spitze S, damit kein Inhalt heraustritt, und erzielt nun eine gleichmallige 
Verteilung durch leichtes Schiittem 2- 3 ~fin. lang durch die Bewegung der Glasperle in 
der Ampulle. 

Haben sich infolge zu langsamen Arbeitens Gerinnsel gebildet, so ist die genaue Be­
stimmung unmoglich. ~tunter bilden sich Lnftblasen. Entstehen sie schon beim Ansaugen 
vor der Marke 0,5 (bzw. 1,0), so fangt man von vorn an. Durch Vorsicht und Benutzung 
eines geniigend grollen Bluttropfens kann diese Unannehmlichkeit erspart werden. Bilden 

Abb. 7. Mischpipette fiir rote Blutkorpercheu nach THOMA. 

sieh Luftblasen erst in der Ampulle dadur~h, dall die Glasperle nicht von allen Seiten gleich­
zeitig umspiHt wird, so lallt sich dieser Ubelstand noeh heben, indem man bei senkrechter 
Haltung der Pipette durch leichtes Drehen oder gelindes Schiitteln die Luft an die Ober­
Hache der Fliissigkeit hinauftreibt. Wenn man schon beim Ansaugen etwas dreht, so kann 
die Blasenbildung vermieden werden. 

Statt der gewohnlichen ~schpipette sind Prazisionssauger empfohlen worden fiir 
eine genaue Abmessung der Blutsaule. Ieh verweise auf MAy1 und HIRSCHFELD 2. Diese 
Instrumente haben wegen ihrer Kompliziertheit geringen Eingang gefunden. Auch ist der 
mogliche Fehler bei der urspriinglichen ~schpipette ein kleiner, sorgfaltiges Arbeiten 
vorausgesetzt. Jedenfalls liegen die Gefahren viel mehr in der Art der Blutentnahme als 
in der Pipettenfiillung. HIRSCHFELD erklart aIle Prazisionssauger fiir unnotig, wenn statt 
des Mundstiiekes der gewohnliehen Pipette ein kleines Glasrohrchen mit 1-2 em lang auf­
gerolltel' Watte eingesetzt wird. Dadurch el'folgt die Aufsaugung viel genauel'. 

II. Die F'iillung der Ziihlkammer. 
Prinzip der Zahlkammer: ein Raum von genau bekanntem Volumen wird durch eine 

mikroskopische sichtbare Einteilung in viele einzeme Quadrate geteilt. 
Die Kammer wird durch ein dem Instru­

ment beigelegtes Deckglas D abgeschlossen. 
Es darf wegen des Fokalabstandes der Lim;e 
nicht zu dick, aber auch wegen notwendiger 
Vermeidung zu groBer Elastizitat nicht zu 
diinn sein. Das Deekglas ist richtig aufgelegt, 
wenn allseitig die NEWToNschen Farbstreifen 
als Interfel'enzerseheinung auftreten und be­
stehen bleiben, alsdann betragt die Kammer­
hohe 0,1 mm. Auf dem Grunde der Kammer 
sind Quadrate in Reihen eingraviert. Ein 
solches Quadrat millt 1/20 qmm Seite, hat also 
1/400 mm Flache und bei der Kammerhohe 
von 1/10 mm betragt der Inhalt 1/4000 qmm. 

Man blast aus der Misehpipette einen Teil 
cles Inhaltes aus und verwendet einen Tropfen 
aus der Mitte der Ampulle zur Fiillung der 
Kammer, nachdem unmittelbar vor der Be-

o 

0.1 00101. 
I 

loollfl1m. 

I' 1) 

.~ /) 

r :1] 
.Zei 
J 118. 

Abb. 8. Zahlkammer. 
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a) Aufsicht; b) Durchschnitt ('/, nat. Groile). 

schickung der Zahlkammer die Spitze der Mischpipette von der anhaftenden Fliissigkeit 
befreit worden ist. Der nicht allzu grolle Tropfen wird auf die Kammermitte gebracht 
und schnell das Deckglas angedriickt. Geschieht dies nicht rasch, so kann sich das Blut 
sedimentieren, und es entstehen enorme Fehler. Beim Andriicken ist die Bildung von Luft­
blasen absolut zu vermeiden, indem man das Deekglas zuerst auf einer Kante auflegt, 
dann mit dem Tropfen in Beriihrung bringt und erst jetzt vollig senkt. Es mull sieh das 
BIut gleiehmaBig ausbreiten. Unter allen Umstanden soll der Boden (B) der Zahlkammer 
bis zur rin~ormigen Rinne r vollstandig ausgefiHlt werden, weil sonst die periphel'en Schichten 
an Blutkorperchen auBerordentlich armer sind als die zentralen. 

1 MAY: Miinch. med. Wschr. 1903, 251. 
2 HIRSCHFELD: Berl. klin. Wschr. 1909, Nr 10. 
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Es tut auch gar nichts, wenn etwas Fliissigkeit in die Ri=e und auch auBerhalb der 
Rinne unter das Deckglas gelangt. .Mit Vorteil bringt man auf beide Seiten der Rinne 
einen ganz kleinen Tropfen. Fiir die richtige Rohe der Kammer ist es gleichgiiltig, ob unter 
dem Deckglaschen Luft oder Wasser sich befindet; wichtig ist allein, daB NEWToNsche 
R,inge erscheinen, indem jetzt die geforderte Rohe erreicht ist. 

Noch empfehlenswerter ist es, das Deckglas wie bei der BURKERschen Kammer 
scbon vorher so aufzulegen, daB die NEWToNschen Ringe entstanden sind, und daB nur 
eine kleine Zone der Kammer nicbt vom Deckglas bedeckt ist. Rier setzt man jetzt die 
Spitze der Mir;;cbpipette an und die Fliissigkeit stromt sofort ein und breitet sich in dem 
capillaren Raume gleichmaBig aus. Damit ist die Kammer nach dem BURKERschen Prinzip 
durch Capillaritat gefiillt. Diese sehr gute Methode verwende ich seit Jahren regelmaBig. 

1st die Kammerfi.illung vollendet, so wartet man 20 Min. oder besser noch langer ab, 
damit sich die Blutkorperchen absetzen. Jetzt kontrolliert man unter dem Mikroskop 
mit schwacher VergroBerung, ob die Verteilung der Zellen iiberall gleichmaBig erfolgt ist 
und nicht etwa die Peripherie weniger Blutkorperchen empfangen hat. 1m letzteren Falle 
ko=te natiirJich von einer richtigen Zahlung keine Rede win. Fiir eine sichere Berech­
nung der Erythrocyten muB die mittelstarke VergroBerung (D des Mikroskopes von ZEISS) 
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Abb. 9. Netzteilung nach TURK (20 mal Yergr.). 
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und eine sehr gute Lichtquelle 
(weiBe Wolke oder am besten 
Auerlicht!) benutzt werden. Die 
feine Netzteilung soll mit groBer 
Deutlichkeit hervortreten. 

Man begi=t jetzt die Zahlung 
in der linken oberen Ecke der 
i=eren Kammer. 

Zum Zwecke leichter Orien­
tierung ist die 5., 10., 15. und· 
20. Reihe der kleinen Quadrate, 
wie das die Reproduktion ver­
anschaulicht, durch eine beson­
dere Linie geteilt und geke= 
zeichnet. Die Erythrocyten liegen 
ofters auf den Grenzlinien der 
kleinen Quadrate. Wollte man 
aile nur tangierenden Zellen mit­
zahlen, so wiirde ein groBer Fehler 

d entstehen. Man solI daher nur 
diejenigen Blutzellen beriicksieh­
tigen, die wenigstens zur Ralite 
dem kleinen Quadrat angehoren, 
oder aber man zahlt von den tan­
gierenden stets nur diejenigen, 
die die linke oder obere, nieht 
aber die rechte und untere Grenz-
linie schneiden. 

Es wird jetzt durch Versehiebung der Zahlkammer (am besten mit verschiebbarem 
Objekttisch!) die Zahl der Blutkorperchen in 20 nebeneinanderliegenden kleinen Quadraten, 
d. h. in einer Reihe ermittelt und notiert. Jetzt wird die folgende zweite Reihe durch­
gezahlt uSW., bis wenigstens 10 Reihen bestimmt sind. Die Resultate diirfen untereinander 
nicht allzu stark abweiehen, sonst ist die Verteilung keine gute und das Ergebnis unsicher. 

Se,hr zu empfehlen ist es, noch andere Reihen abseits der zentralen Partie zu bestimmen. 
Ich pflege stets 10 Reihen in der Mitte und dann 10 Reihen in der Peripherie zu zahlen. 
Sp ermittle ich, links unten begi=end, die 3 iibereinanderstehenden peripheren Reihen der 
Kammer, da= die Reihen a und b, soda= die 3 Reihen in der Peripherie rechts und end­
lich die Reihen c und d. 

Noch zuverlassiger ist die ZaWung in der BURKERschen Kammer. 
Aile Ergebnisse ko=en erst Anspruch auf Genauigkeit erheben, we= sie aus einer 

sehr groBen Erythrocytenzahl (etwa 1000) ermittelt sind. Dann mag der Fehler immer 
noch 30/ 0 betragen (REINERT). Bei schweren Anamien muB man mehr als 20 Reihen zahlen; 
mithin reicht die THOMA-ZEIsssche Kammer nicht aus, und es soUten nur die groBeren 
Kammern von ZAP.l'ERT,. ELZHOLZ, NEUllAUER, BURKER .oder TURK angeschafft werden. 

Die Berechnung der Erythrocytenzahl im Kubikmillimeter ist leicht, we= man 
sich daran erinnert, daB jeder kleine Kubus mit dem kleinen Quadrat als Grundflache 
= 1/4000 cmm2 Inhalt besitzt, und daB auBerdem in der Pipette beim Ansaugen des Blutes 
bis zur Marke 0,5 eine 200fache Verdii=ung erzielt worden ist. Man zaWt also 200 kleine 
Quadrate = 10 Reihen und multipliziert den gefundenen Wert mit ·4,000. 
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Die weil3en Blutzellen diirfen nicht mitgezahlt werden. Man kann sie erkennen, da 
sie nicht den gelblichen Hamoglobinfarbenton besitzen. Zwar sind sie gewiihnlich im Ver­
g!eiche zu den roten Blutkiirperchen selten; bei starken Anamien und Leukocytosen kiinnten 
abel' doch Fehler entstehen. Bei Leukamie diirfen sie nie mitgezahlt werden. Hier kann 
man auoh so verfahren, daB man zuerst bei Verdiinnung mit HAYEMSoher Fliissigkeit aIle 
Zellen zahlt und nachher in Essigsaure die Leukocyten bestimmt und die Erythrocyten 
dann aus der Gesamtsumme - weiBe Zellen berechnet. 

Die :Miscgpipetten miissen nach jedem Gebrauche mit Wasser, dann mit abs. Alkohol, 
endlich mit Ather gereinigt werden. Von Zeit zu Zeit empfiehlt sich eine Sauberung mit 
Kalilauge, ebenso, wenn Koagula sich gebildet haben odeI' die Pipette verstopft ist. Man 
laBt die Kalilauge ~!2-1 Tag einwirken, nachher langdauerndes Ausspiilen mit Wasser, 
dann Alkohol und Ather. 

Die Zahlkammer da,rf nur mit Wasser gereinigt werden; Alkohol, Ather usw. wiirden 
den Kitt (Kanadabalsam) aufl6sen. Bei starkerer Verunreinigung kann 1 Tropfen Kali­
lauge ganz kurz zur Reinigung gebraucht werden. 

VOl' Gebrauch miissen Mischpipette und Zahlkammer absolut trocken und staubfrei 
sein; die Glasperle soIl nicht anhaften und allen Bewegungen folgen. 

Einer besonderen Besprechung bedarf die Zahlkammer von BtTRRER 1 und FEUCHT 2. 

Man laBt auf die Zahlflachen bei fest aufgelegtem oder mit Klemmen angepreBtem, die 

Abb. 10. Zii,hlkammer nach BURKER. 

NEWToNschen Streifen deutlich zeigendem Deckglas das Blut von del' Seite aus der 
Mischpipette einflieBen, wobei durch Capillarwirkung eine sehr gleichmaBige Vel'teilung 
erzielt wird. 

Fiir rote Zellen benutzt BURRER als Zahleinheit die kleinen, fiir weiBe Zellen die groBen 
Quadrate. Bei Verdiinnung 1 : 200 muB man die Gesamtzahl der in 80 kleinen Quadraten 
gezahlten Erythrocyten mit 0,01 multiplizieren und hat dann den Wert pro Kubikmillimeter 
in Millionen. Bei Verdiinnung 1 : 10 fiir Leukocyten zahlt man 100 groBe Quadrate, multi­
pliziert mit 0,025 und hat die Zahl fiir den Kubikmillimeter in Tausenden. 

BURRER 3 empfiehlt, das Blut mit del' Verdiinnungsfliissigkeit in Glaskolbchen zu bringen. 
Hier el'halten sich die Zellen tagelang, so daB nach spaterem Aufschiitteln wieder die Kammer 
beschickt werden kann. Die Bestimmungen unter Verwendung von Glaskiilbchen geben 
auBerdem genauere Resultate. 

Siehe auch BURRER4 : Genauere Zahlung del' Erythrocyten. 
Einige Apparate (Hamatimeter bezeichnet, von HAYEM-NACHET und HAYEM-SAHLI) 

gestatten die Zahlungen nach Gesichtsfelrlem mit Okular-Diaphragma ohne Zahlnetz, in­
dem eine Kammer von bestimmter Tiefe benutzt wird, das Zahlgitter vom Mikroskop selbst 
geliefel't wird und sich also nicht auf dem Kammerboden befindet. 

1 BURRER: Miinch. med. Wschr. 1905, Nr 19; Pfliigers Arch. 107, 426; 118, 460. 
2 FEUCHT: Pfliigers Arch. 187, 139 (1921). 
3 BURRER: Tigerstedts Handbuch der physikalischen Methodik, Bd. 2 u. Pfliigers 

Arch. 142, 337; 152, 271 u. 153, 128. 
4 BURRER: Abderhaldens Handbuch biologischer Arbeitsmethoden Abt. IV, Teil 3, 

Lieferung 148. Pfliigers Arch. 209, 387 (1925). 
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Die Zahlkammer von LIEBREICH1 eignet sich wegen ihrer GroBe und Tiefe besonders fiir 
die J?erechnung von selteneren Blutzellen und fiir Zahlung von Parasiten und Mikroben. 

Dber den methodischen Fehler bei den R.-Zahlungen siehe REICHEL 2. 

Die Zaltlung del' Leukocyten. 
Die Ermittlung der Leukocytenzahl erfolgt nach demselben Prinzip. Dagegen ist es 

unstatthaft, in der gleichen Kammer rote und weiBe Zellen, selbst unter Methylviolett­
zusatz zur besseren Erkennung der Leukocyten, gleichzeitig zu zahlen. Die farblosen Zellen 
sind fiir die Berechnung viel zu sparlich. 

Man beniitzt besondere Mischpipetten fiir weiBe Blutkorperchen, die eine 
10fache Verdiinnung erzielen. Sie tragen am Ende der Ampulle die Marke II (nicht 101). 
Als Verdiinnungsfliissigkeit benutzt man TURKsche Losung, S.22, wegen ihrer 
Fahigkeit, die roten Blutkorperchen durchsichtig zu machen und die Leukocytenkerne 
darzustellen. Natiirlich werden auch alliallig vorhandene kernhaltige rote Zellen jetzt 
sichtbar. 

Der Geiibtere erkennt die Erythroblasten und kann sie einfach bei der Leukocyten­
zahlung iibergehen. Zuverlassiger ist es, wenn zuerst aIle kernhaltigen Elemente ermittelt 
werden, und wenn nachher aus den gefarbten Trockenpraparaten der Prozentsatz der 
Erythroblasten berechnet und dann durch Abzug die wahre Leukocytenzahl festgestellt wird. 

Die Rerstellung der Verdiinnung, die Fiillung der Kammer und die Zahlung erfolgt 
ganz in derselben Weise wie bei roten Blutkorperchen. Der Zahlung sollen mindestens 
300 Zellen zugrunde liegen. Bei starken Leukocytosen verdiinnt man besser auf 1/20 durch 
Ansaugen des Blutes bis zur Marke 0,5; bei den hohen Zahlen der Leukamie muB die Pipette 
fiir Erythrocyten, d. h. eine Verdiinnung von I : 100, benutzt werden. 

Zur Berechnung geht man von der Einzelkammer aus, die 4000 kleine Quadrate 
besitzt und also einen Gesamtinhalt von 400 X 1/4000 cmm = 0,1 cmm aufweist. Da die 
Verdiinnung auf 1/10 durchgefiihrt wurde (Ansaugen bis Marke 1,0), so muB der fiir die 
Einzelkammer erhaltene durchschnittliche Wert aus den 9 Bestimmungen einfach 
rrJ.t 100 multipliziert werden (mit 200 bei Ansaugen auf 0,5). 

Ein anderes Prinzip als dasjenige der Zahlkammern benutzten ELLERMANN und ER­
LANDSEN 3• Anreicherungsverfahren fiir L.-Untersuchungen: VILLA 4. 

Zaltlung del' BlutpUittclten. 
(Vg!. auch Kapitel BlutpIattchen; dort Literatur.) 

Die eingehendste Darstellung iiber Methodik der Blutplattchenuntersuchung findet 
sich bei DECKWITZ 5 . 

Die Zahlung der Blutplattchen begegnet Schwierigkeiten, da diese Gebilde rasch agglu­
tinieren, konfluieren und sich damit einer genauen Feststellung entziehen. 

Nach BIZZOZERO fangt man Blut in 14%iger Magnesiumsulfatlosung auf, die zwar die 
Plattchen deformiert; aber sie bleiben isoliert und konnen in der Zahlkammer ermittelt 
werden, indem man das Verhaltnis zwisC'hen roten Blutkorperchen und Plattchen bestimmt 
und nachher durch eine Erythrocytenziihlung die absoluten Werte erhalt. SAHLI empfiehlt, 
der MagnesiumsnlfatlOsung so viel Methylviolett zuzusetzen, daB die Fliissigkeit in einem 
MeBzylinder von 10 cern noch gut durchsichtig erscheint. Jetzt sind die Plattchen gefarbt. 

Man bringt nach griindlicher Reinigung der Fingerkuppe einen Tropfen dieser Ver­
diinnungsfliissigkeit auf die Raut, sticht durch den Tropfen durch, mischt mit Glasstab 
Blut nnd MagnesimllSulfatlOsung und saugt mit der Mischpipette fiir Erythrocyten an, 
sorgt durch vorsichtiges Schiitteln fiir eine gleichmaJ3ige Verteilnng und bestimmt in der 
Zahlkammer das Verhaltnis der Plattchen zU-denErythrocyten. 

ACHARD und AYNAUD halten aIle diese Methoden fiir prinzipiell unrichtig, weil durch 
Kontakt mit Gewebesaft stets Plattchen in unkontrollierbarer Weise zerstort werden und 
daher falsche Resultate entstehen. Sie beniitzen die Venenpunktion mit paraffinierter 
Spritze, verdiinnen in der Spritze mit 10%igen Natriumcitrat durch Zusatz von 1 Teil Na­
triumcitratlosung auf 9 Teile Blnt. Sie verwenden jetzt zwei weitere, Blut und Plattchen 
konservierende Fliissigkeiten: 

1 LIEBREICH: Dtsch. med. Wschr. 1916, Nr 15. 
2 REICHEL: Fol. haemat. (Lpz.) 41, 307. 
3 ELLERMANN U. ERLANDSEN: Dtsch. Arch. klin. Med. 98; s. 3. Auf!. S. 39. 
4 VILLA: Klin. Wschr. 1929, Nr 17 u. 33; l'YIinnesota Med. 1929. Nr 27. 
5 DECKWITZ: Abderhaldens Randbuch biologischer Arbeitsmethoden, Abt. IV, Teil 3, 

Lief. 106, 1924. S. 393. 
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A. 8prom. NaCI-Losung ...... 80 ccm B. 8prom. NaCl-Losung .. 80 ccm 
10%ige Natriumcitratlosung . . 20" Formol. . . . . . .. 20" 
2 ccm der Fliissigkeit A kommen in ein paraffiniertes GefaB und man laBt' jetzt von 

dem mit Natriumcitrat verdiinnten Blut einen Tropfen hineinfallen. Jetzt Zusatz von 
2 ccm del' Losung B, mischen und Feststellung des Verhaltnisses Blut.plattchen zu Erythro­
cyten in der Zahlkammer. 

Die beste Blutplattchenzahlung erfolgt im gefarbten Ausstrichpraparat aus dem Ver­
haltnis von Plattchen zu roten Blutkorperchen. Methode FONIO: Abreiben des Fingers 
mit Ather. Ein kleiner Tropfen einer 14%igen Magnesiumsulfatlosung wird auf die Einstich­
stelle gebracht und jetzt ein kleiner, nicht spontan blutender Einstich durch den Tropfen 
hindurch gemacht. Del' Tropfen behalt infolge del' Trockenheit der Haut seine kugelige 
Form. Bei geringem Druck auf den Finger flieBt nun Blut in den Tropfen ein und wird 
mit einer fein ausgezogenen Glasfadenspitze, die man zuvor ebenfalls in die Magnesium­
losung getaucht hat, vermischt. Diese Mischung dient zu Deckglaschenausstrichpraparaten 
in gewohnlichen Weisen. Bei zu groBen Tropfen Abspritzen durch scWeudernde Hand­
bewegung. Farbung: kombinierte Giemsa. 

In der Giemsalosung bleiben die Praparate etwa 1 Stunde. Man zii.Wt mit del' quadra­
tischen Blende 1000 Rote und die auf del' gleichen Flache vorhandenen Plattchen aus 
und berechnet dann die absolute Zahl. 

ALDER glaubt nach Vergleichen mit del' Zahlmethode, daB bei Thrombopenien so­
fortiger Blutausstrich mit raschem Trocknen des Praparates (warme Platte) die Platt­
chen intakt und gut z1ihlbar wiedergebe und das Magnesiumverfahren unnotig macht. 

Neuere Methoden beniitzen Citratblut (THOMSEN, GRAM u. a.) oder besondere 
Fixation (DECKWITZ), um Zerstorung der Plattchen zu vermeiden. 

DECKWITZ entnimmt del' Vene mit paraffinierter Spritze einige Tropfen Blut, liiBt 
erst etwas Blut ablaufen und dann in paraffinierte Uhrschale einen Tropfen unter lebhaftem 
Schiitteln in folgende Losungen: 

2 ccm Losung I. NaCI 0,8, Na-Citrat 10,0, H 20 100,0; dazu 2 cem Losung II. 
NaCI 0,8, Formalin 20,0, H 20 80,0; davon 1 Tropfen auf 1 Objekttrager nnd Deckglas 
od. Ausstrichprap. durch Abzentrijugieren del' 2 Losungen und Ausstrich des Sedimentes 
mit Oese. Weniger Schrumpfung, wenn Losung II: NaU! 0,8, Formalin 4,0, Aq. dest. 96,0. 

Eine neue komplizierte Methode von ZELLER, FLOSSNER u. and. ergibt viel 
hohere Zahlen. Man nimmt daher an, daB bei den gewohnlichen Methoden 
viele kleinere Plattchen zerstOrt wiirden. Siehe Blutplattchen. 

Die Zahlung der Leukocytenarten in gefarbtell Trockenpraparaten. 
Mit der Feststellung der absoluten Leukocytenzahl ist noch wenig gewonnen. 

Tieferen Einblick in biologisches Geschehen und in funktionelle Diagnostik 
gestattet erst die Ermittlung der absoluten Werte aller Leukocytenarten durch 
Verschieben des Praparates auf den verschiebbaren Objekttisch. 

Es kann die GesamtzaW del' weiBen Blutzellen normal sein, und doch ergibt del' Teil­
wert von 900 /0 Lymphocyten eine Leukamie, odeI' ein Wert von 500/ 0 Eosinophilen weist 
auf Trichinose hin, odeI' eine Zahl von 25% Monocyten laBt an Malaria denken. 

So ist denn die Auszahlung der verschiedenen Leukocytenarten die wichtigste 
und fur Diagnose wie Biologie wertvollste und unerlii{3lichste Arbeit. 

Ich gebe auf nachster Seite die Tabelle meiner Klinik fiir die Eintragungen. 
Man beginnt zweckmaBig die DurchzaWung stets oben am Ausstrichpl'apal'at und geht 

systematisch tiefer. So wil'd es schon aus del' Tabelle auch fiir spateI' ersichtlich, in welchen 
Teilen des Ausstriches etwas Besondares gefunden worden ist. 

Zerquetschte Zellen miissen mitgezahlt werden, sonst erbalt man irrige Zahlen. Bei 
den Granulocyten fallt das leicht, weil die Granula beweisende Zeugen sind. Quetsch­
formen der Lymphocyten siehe Abbildung lymphatische Leukamie. Oft ist die Lympho­
cytennatur eines Kernflecks erkennbar durch die deutliche Farbung des Nucleolus. 
Schwieriger deutbar sind Quetschungen del' Monocyten. Hier muB man sich an die jetzt 
sichtbare, sehr feine Zellkornelung halten. 

Bei Leukamie enthalt das Gesichtsfeld oft zu viele Zellen, so daB eine Sonderung schwer 
halt. Hier hilft die quadratische Okularblende, die beliebige Einengung gestattet. 
Auch fiir Ausstriche aus hamopoetischen Organen kann nicht anders verfahren werden. 

Fiir wissenschaftliche Arbeiten sollten stets 300-500 Zellen aus mehreren Prapa­
raten gesondert werden. Damit macht man sich von Zufalligkeiten unabhangig. 
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Name Praep.No. 

Blutbefund vom Uhr 

Riimoglobin eorrig %: 100%= 15 g, Hb. 
Rote Blutkiirperchen in mm3 : 4,5 ¥ 5,0 d' 
Fiirbeindex: 1,0 
WeiHe BIutkiirperchen in mm3 : 7000 
Blutviscositiit (200 ): 3,8-4,0 ¥ 4,2-4,4 cf 
Gesamt E-Volumen: 42-44% 
Einzel E-Volumen: 88 [,3 

Rb. Fiillung: 2.3 
BIutungszeit: 2-3 Min'uten 
Gerinnungszeit: (BURKER) ;;1/2 Minuten 

Diagnose: 

N ormalwerte 

Blutserum: 
Farbe: hellgclb 
Bilirubin: 12-18 mg % (HERZFELD) 
Viseositat 1,7-1,8 
Refraktion: 56-63 PULFRICHsche Einheiten 
EiweiBgehalt: 71/ 2 -9% 
Globulinwert: 30-JO 
Senkungsreaktion: 

1 Btunde 3-10 cf 7-12 ¥ 
Retraktion des CoaguIums: gltt 

Rote 
Hb .. Farbung: gleichma{3ig g1lt; Normoblasten: -j Megaloblasten: -; Reti-

Blutzellen kuloeyten: 1%0; Polyehromasie -; Bas. Punktierung: -; Normo: aUe; 

DnreiYe 
weiDe 
Zellen 

ReHe 
weiDe 
Zellen 

Patho­
logisches 
Bluttild 

der 
weiDen 
Zellen 

Makro: -; Megalo: -; Mikro: -; Aniso: s. gering; Poikiloeylose: -

Myeloblasten . . 

Myelo-! :~:i\ . 
eyten a rei . 

rell ... 

Metamyeloeyten . 

Neutrophile. 

Eosinophile . 

Basophile. 

Monoeyten 

Lymphoeyten . 

Plasmazellen . 

Blutplattehen . Zahl: reichlich 

Neutrophile: 

{ 
leieht pathol. -

Kerne: stark pathol. -
stabkernig: vereinzelt 

f leieht basop1lil -
Protoplasma: t stark basophil -

Vakuolen -

{ 
leieht pathol. -

Granula: mi tel pathol. -
stark pathol. -

O! 0 i Bemerkungen 

I 

60-65! 

i 
2-4 i 

I 

1/2-1/31 

6-8 i 

20-25! 

Besehaffenheit: gleichma{3ig 

Jllollocyten: 
nicht abnorm 

jungkernig 

Lymphocytcn: 
all e altkern ig. 
Azurgranula 

vorhanden 

Pliittchen: 
geringe Gro{3en­

unterschiede 
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Aus den Prozentwerten laBt sich die absQlute lYf enge einer Zellart berechnen, und damit 
ist der eigentlich allein maBgebende Faktor gewonnen. Friiher wurden haufig die Prozent­
verhaltnisse allein ermittelt; ja es gibt groBe Arbeiten, die nur solche Angaben enthalten. 
Das ist unzulassig und kann zu groben Tauschungen fiihren. 

Beispiel: Perniciosa hat 50 und mehr Prozent Lymphocyten; aber absolut besteht 
wegen der niedrigen Gesamtzahl der Leukocyten Verminderung. Es ist daher ein grober 
Irrtum, wenn einzelne Autoren hier an lymphatische Uberproduktion, ja sogar an "Pseudo­
leukamie" gedacht haben. 

Der Organismus klimmert sich nicht um Prozente. Wichtig ist allein der absolute Wert. 
Der Bequemlichkeit wegen mag man an den prozentigen Angaben festhalten, indessen nur 
unter Angabe der Gesamtleukocytenzahl, so daB der Teilwert leicht berechnet werden 
kann. 

Besonders libersichtlich ist die graphische Darstellung fortlaufender Leukocyten­
befunde in Leukocytenkurven, aus denen sehr wichtige Aufschllisse tiber die Funktion 
der blutbildenden Organe erhalten werden. 

Einzelne Autoren (SCIDLLING) halten die absoluten Werte fiir weniger wichtig, weil 
unzuverlassig. Dem mull ich entgegentreten, richtige Technik vorausgesetzt. Wenn man 
den auBerordentlich typischen Verlauf -der Leukocytenkurven an Hunderten von FiWen 
von Infektionskrankheiten sieht, erkennt man die Zuverlassigkeit der absoluten Zahlen. 

Bestimmung des Hamoglobingehaltes. 
Es ist ein weitverbreiteter Irrtum, wenn viele den Hamoglobinmangel aus 

der blassen Gesichtsfarbe erkennen wollen. Kontraktion der BlutgefaBe, ge­
ringe Ausbildung der GefaBe im Gesicht bei Leuten, die wenig an die Sonne 
kommen, Undurchsichtigkeit der Haut, geringer Blutgehalt derselben konnen 
bedeutende Blasse hervorbringen. Gewohnlich sind diese Scheinanamien 
(s. diese) schon daran erkennbar, daB die Conjunctiva, das Zahnfleisch und 
die Lippen keineswegs an der Blasse teilnehmen. 

Der Gelibtere verll}!1g schon den hervorquellenden Bluttropfen einigermaBen zu be­
urteilen. Nur geringer Ubung bedarf es, zu erkennen, ob starke Anamie vorliegt oder nicht. 

LaBt man den Bluttropfen auf FlieBpapier oder Leinwand auffallen, so wird eine approxi· 
mative Schatzung noch leichter. Darauf basiert die Hamoglobinskala von TALLQUIST, 
die jedoch nicht zuverlassig ist und groBe Fehler (20-30%) hat (s. LIEBMANN) 1. 

Die Bestimmungen des Hamoglobins (Hb.) konnen vorgenommen werden colorimetrisch 
und spektrophotometrisch, ferner nach der Sauerstoffkapazitat und nach dem Eisengehalt, 
da sich die Theorie von dem konstanten Sauerstoffbindungsvermogen und dem konstanten 
Eisengehalt des Hb.-MolekliIs als richtig erwiesen hat. Diese von HUFNER und seiner Schule 
verteidigte Ansicht haben BUTTERFIELD, MASING, BURRER und MORAWITZ bestatigt, so 
daB die eine Zeitlang mehr Anhanger zahlende Theorie von BOHR tiber die Existenz ver­
schiedener Hb.-Arten mit wechselndem Sauerstoffbindungsvermogen und verschiedenem 
Eisengehalt kaum mehr haltbar erscheint. 1 g Hamoglobin bindet 1,34 ccm O2 oder CO 
bezogen auf 0° und 760 mm Hg. 

Auch flir Hb. unter krankhaften Verhaltnissen ist von den erwahnten Autoren eine 
vollige Parallele der 02-Kapazitat mit der farberischen Kraft des Hb. nachgewiesen, durch 
die Bestimmung der 02-Kapazitat mittels Auspumpen des Blutes mit der Quecksilber­
pumpe nach BUNSEN-GEPPERT und durch die Ferricyanidmethode, bei der Ferricyankali 
bei der Umwandlung des Oxy-Hb. in Met.-Hb. das an das Oxy-Hb. gebundene Gas quan­
titativ in Freiheit setzt. Auf diesem Prinzip basieren die Apparate zur Bestimmung der 
Blutgase von HALDANE und BARCROFT und PLESCH. 

Die Ferricyanidmethode gibt bis auf 1% gleiche Werte wie die colorimetrische (HAL­
DANE, BARCROFT, MORAWITZ und ROMER). 

Auch flir Polycythaemia vera sind jetzt vollige Parallelen zwischen 02-Kapazitat und 
Hb. festgestellt, im Gegensatz zu friiheren Angaben. 

Weniger libereinstimmend sind die Ansichten tiber konstanten Eisengehalt, indem 
BRUGSCH inkonstante Werte verzeichnete, wahrend die HUFNERsche Schule auf das Hb.­
Moleklil 1 Atom Eisen und den Eisenwert zu 0,336% annimmt. Die Frage der Parallele 
zwischen Hb. und dem daraus entstehenden Hamatin scheint nach MORA W"ITZ noch nicht 
vollig gelost. Siehe auch MARTINI und LOEWE 2. 

1 LIEBMANN: Zbl. inn. Med. 1917, Nr 28. 
2 MARTINI U. LOEWE: Verh. Ges. inn. Med. 1928, 374. 

Naegeli, Blutkrankheiten. 5. Aufl. 3 
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Hamometer von SAHLI. 
Durch Zusatz von RCI zu einer bestimmten Blutmenge wird salzsaures Ramatin er­

zeugt und mit l%iger Losung von Normalblut in RCI im Vergleiehsrohrehen vergliehen. 
1. Ansaugen des gut flieBenden BIutes mit del' CapiUarpipette bis zur Marke. Ab­

wisehen des del' Spitze auBen anhaftenden Blutes. 
2. Rineinblasen in das Rohrchen, das bis zur Marke 10 mit 1110 n-RCI-Losung gefiillt 

ist, und Abwarten 1 Min. 
3. Zusatz von Wasser bis zur Farbengleichheit mit dem Vergleichsrohrchen und Ab­

lesung des vVertes. Rierbei mehrfaches Ansaugen von Wasser in die Pipette, um die letzten 
Ramoglobinmengen aus del' Pipette herauszubringen. 

Die beiden Glaschen sind in einem durchbrochenen schwarzen 
Gestell von Rartgummi zur Abblendung des seitlichen Liehtes 
untergebracht und befinden sich VOl' einer Milchglasscheibe, die 
das Lieht diffus macht. Dadurch wird del' gleiche optische Effekt 
erzielt, wie wenn die Fltissigkeiten in planparallelen Glaskast­
chen sieh befanden. Fiir genaue colorimetrisehe Bestimmungen 
werden solche planparallele Glaskastchen verlangt, damit man 
vollig gleiehmal3ig gefar bte Flachen vergleichen kann. Die ge­
troffene Abblendung und die Erzeugung eines diffusen Lichtes 
crsetzt diese teueren Einrichtungen. 

Fiir niedrige Rb.-Werte empfiehlt sieh die Verwendung del' 
dreifachen Blutmenge, am besten mit drei trockenen Pipetten. 
So ,~ird eine Rb.-Bestimmung mit dem Hamometer, dessen 
optiseher Ablesungsfehler kaum 3% betragt, in groBer Genauig­
keit erreieht. 

Mogliche Fehler. 1. Weil eine Suspension und keineLosung 
dem Vergleichsrohrehen zugrunde liegt, so kann es bei langerem 
Nichtgebraueh zu einer Sedimentierung kommen. Es bildet sich 
ein schwarzer Niedersehlag. Durch leichtes Schiittehl del' Perle 
und vielfaches Hin- und Herwenden gelingt es wieder, eine 
gleichmaBige Suspension zu schaffen. (Heftiges Schiittehl ist 
streng zu vermeiden! Es bilden sich Luftblasen, die eine richtige 
Vergleichung verhindern und erst langsam wieder verschwinden.) 

2. Bei del' Rerstellung del' Standardrohrehen kann ein Fehler 
dadurch entstehen, daB del' Glasblaser den Fltissigkeitsvorrat 
ungeniigend umschiittelt. Weil das salzsaure Hamatin eine Sus­
pension und keine Losung darstellt, so konnen dann verschiedene 
Farbstoffmengen in die einzehlen Rohrchen gelangen. In del' 
Tat wurden anfanglich zu helle Vergleichsrohrehen geliefert und 
muBte 20-25% des 'Vertes abgezogen werden. Die neueren 
Standardrohrchen sind jetzt dunkleI', seitdem man diesen Fehler 
ausgesehaltet hat. 

3. Da durch Nachdunkehl del' Rb.-Wert hoher ausfallt, 
empfiehlt SAHLI die Ablesung nach 1 :Minute. Ich halte es fUr 
praktischer, stets nach 15 Min. bei vollendetem Nachdunkehl 

Abb.l1. abzulesen, wie BAUMGARTNER, del' die Hamometerwerte fUr Basel 
Hitmometer von SAHLI. zwischen 70-95, meist 70-85 feststellte. 

Wichtig ist Aufbewahren des Rohrchens im Dunkehl, urn 
Farbenveranderung zu vermeiden. 

Die jetzt geJieferte Farblosung entspricht bei 100 einem hohen absoluten Hb.-Gehalt. 
BURKER hat die Farblosung mit dem Spektrophotometer geeicht und gefunden, daB del' Wert 
100 dem absoluten Hb.-Gehalt von 17,3 g auf 100 cem Blut gleiehkommt. Man braucht 
sich daher nicht zu verwundern, wenn Gesunde mit dem neuen Hamometer nicht mehr 
100 Hamometerwert besitzen. In del' Anweisung werden die Hamometerwerte 80 fiir den 
Mann gleieh rund 14 g Rb. und 70 ftir die Frau gleieh rund 12 g fiir die Frau als Normen 
erklart. 

Als Normalwert sieht abel' KATSCH (Bestimmung mit dem neuen BURKERsehen Hb.­
Meter) 15 g Rb. an. Den gleiehen Wert erhalte aueh ieh. 

Ich schlage vor, 15 g Hb. als ~orm anzunehmen und = 100% einzusetzen. 
Dann entsprechen unsere Prozente tatsachlich festen absoluten Hb.-Werten. 
Dann ist eine sichere Basis fUr die Ermittlung des Farbeindex vorhanden. 

Die phY8iologi8chen Schwankm/,gen gehen bis zu 20%. In mindestens gleichem Umfang 
schwanken aueh die Erythroeytenzahlen. Dies ist mil' besonders klar geworden, als ieh 
zur Erklarung del' Viscositatswerte bei einer groBen Zahl Gesunder auf die genaueste 
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Ermittlung der R.-Zahlen angewiesen war. Auch da ergaben sich Schwankungen von 
4,6-6,0 .Millionen. 

Der heutige Zustand des Fehlens einer festen Norm fur Rb. wird immer 
unertraglicher, weil man Werte anderer Untersuchungen nie beurteilen kann. 
Auch fiir die Erythrocyten haben wir eine feste Norm, 5,0 R., allgemein an­
genommen, obwohl die gleichen Schwankungen in der Normbreite vorkommen. 
Warum dann nicht fur Rb. ahnlich vorgehen? 

Eichung des Hiimometers und die Ermittlung des Prozentwertes: 
Ich finde jetzt als haufigsten mittleren physiologischen Ramometerwert nach 

15 Minuten 90, wenn gleichzeitig die R.-Zahl nahe um 5000000 schwankt 
und keinerlei Poikilocytose, Mikro­
cytose oder Rypochromie der R. 
besteht. Unter diesen Umstanden 
ist der Blutviscositatswert 4,2-4,4, 
der Serumviscositatswert 1,7, der 
Plasmaviscositatswert 1,9. Abwei­
chende Viscositatswerte wurden auf 
abnormes Erythrocytenvolumen 
schlieBen lassen. 

Wenn bci einer Reihe von an­
scheinend vollig Gesunden: 

1. die R. -Werte nahe um 
5,0 Millionen; 

2. die R. mikroskopisch vollig 
normal sind (keine Aniso-, keine 
Mikro-Poikilocytose, keine Aniso­
chromie, keine Megalocytose); 

3. das Volumen normal ist (siehe 
spater) ; 

4. der Ramometerwert nach 
15 Minuten jetzt 90 ist, dann durfen 
wir fur das Ramometer den Wert 
90 = 100% einsetzen, weil dann 
auch der Farbeindex normal 1,0 sein 
muD. Wir sprechen dann von korri­
gierten Prozentwerten des Ram 0 -

glo bins. 
5. Diesem Ramometerwert von Abb. 12. Kolbenkeilhamogasomcter. 

90 entspricht jetzt nach dem neuen 
BURKERschen Apparat ein absoluter Rb.-Gehalt von 15 g auf 100 ccm Blut. 
Leider gibt es genug Ramometer, die erheblich unterhalb von 90 schon 15 g Rb. 
entsprechen. Man soUte daher die Eichung fUr das einzelne Instrument nach 
diesen Prinzipien vornehmen. 

Physiologisch, wenigstens fur Erwachsene, sind nur parallele R.- und [Rb.­
Schwankungen, z. B. R. 4,5, Rb. 90%, R. 5,5, Rb. 1l00f0, bei normalen R.-Ver­
hiiltnissen (Form, GroBe, Rb.-Fullung, Volumen), und dann sind auch ~die 
Viscositatswerte parallel und die Werte der Farbeindex immer = 1,0. 

Finde ich nun (Fall von leichter Bleikolik, aber auch nach der ReHung und 1 Jahr 
spater ganz gleich) R. = 6,0, Rb. = 90, so ist dies entschieden abnorm, und mikroskopisch 
erfolgt die Aufklarung durch Anwesenheit von vielen Mikro- und Poikilocyten, vielen 
blassen R. und dementsprechend zeigt auch der Viscositatswert nicht den bei 6 Millionen 
R. zu erwartenden, sondern einen wesentlich niedrigeren Wert. 

Ebenso abnorm ist der Hamometerwert 90 bei R. = 4,2, wobei das mikroskopische 
Praparat als Ursache eine Megalocytose, die Viscositatsprufung ein zu groDes Volumen 
angibt (Fall von pernizioser Anamie in Remission). 

3* 



36 Technik del' Blutuntersuchungen. 

Eine weitere Eich ung ist maglich mit dem Spektrophotometer (BURKER), mit dem 
PLEscHschen Kolbenkeilhamogasometer (odeI' mit dem FLEIscHL-MIEscHERschen Ap­
parat). lch finde dann Hamometerzahl 90 = 20 Volumenprozent Sauerstoffkapazitat fUr 
den J!;rwachsenen, sofern die gleich strengen Bedingungen wie oben zu Recht bestehen. 

Dber Eichung von Hamometern s. auch SAHLI, BURKER, SCHALL!, SUNGER 2, DUNGER3, 

MEULENGRACHT 4 und GRAM'. 
Das FLEISCHL-MIEScHERSche Harnometer ist eine Verbesserung fruherer Apparate, 

doch auch in diesel' Form uberholt. Beschreibung s. 2. Auf!. 
Das Kolbenkeilhamometer von PLESCH. 
Lit.: Chromophotometer von PLESCH: Arch. f. Physiol. 1907, 374; Z. klin. Med. 63 

(1907); Zb!. Physiol. 23, 957 (1910); Munch. med. Wschr.1910, 406 u. Dtsch. Arch. 99 (1910). 
Man saugt mit del' Pipette bis zur Marke Blut verdlinnt auf 1/100 durch CO-haltiges 

Wasser, indem man in ein Kalbchen mit Wasser Leuchtgas einstramen laBt. Rasch ist eine 
genugende Menge CO physikalisch yom Wasser absorbiert. Man kann durch wiederholte 
Ablesungen den Wert kontrollieren. Die Fehlerbreite betragt nul' 2-4% und allmiihlich 
lernt man die Ablesung immer genauer vornehmen. 

Das Hamometer von HALDANE 6 beruht auf del' Erfahrung, daB Hb. und die gasanalyti­
schen Werte vallig parallel gehen. Es wird del' Vergleich mit CO-Hb.-Lasung vorgenommen, 
indem das Blut mit Aq. dest. lackfarben gemacht und jetzt durch Einleitung von Leucht­
gas die Dmwandlung in CO-Hb. durchgeflihrt wird. 

Das Hamocolorimeter von AUTENRIETH y,ncl KONIGSBERGER. Hier wird salzsaures Hii­
matin erzeugt und del' Vergleich mit einer optisch als gleichwertig erkliirten, haltbaren 
Lasung vorgenommen. Del' Apparat ist physikalisch nicht so gut wie das Hamometer. 

Das Hamatospektrophotomete'r von VIERODT­
HUFNER ist sehr teuer und kompliziert. Durch 
Exaktheit solI dieses Instrument sich besonders 
auszeichnen; doch enthiiJt die Literatur auch An­
gaben, daB Fehler bis zu 50/ 0 vorkommen. PLESCH 7 

bestreitet die Exaktheit del' Ergebnisse, wahrend 
BURKER das Instrument nach vielfaehen Prufungen 
und eigenen Verbesserungen fUr das zuverlassigste 
halt. Ieh verweise auf die Pu blikation von H UFNERs. 

Dber spektrographisehe Methoden zur Bestim­
mung des Blutfarbstoffes siehe SCHUMM 9. 

Die umstandliehe colorimetrische Doppelpipette 
von HOPPE-SEYLER 10 verwendet als Vergleiehs­
flussigkeit eine CO-Hb.-Lasung. 

Das Hamoglobinometer nach BURRER. 

Die Vergleiehslasung ist eine Lasung redu­
zierten Hamoglobins in 1 % Sodalasung von genau 
bestimmter Konzentration. In dem Eintaueh­
colorimeter wird voUkommene optisehe Symmetrie 
dadurch erreieht, daB aUe reflektierenden und 
brechenden Flaehen und aUe Schichten dieken 
beiderseits von vornherein gleieh sind und bei 
del' Bestimmung aueh wieder gleieh werden. Die 
beiden, den Apparat durchlaufenden Lichtblindel 
erscheinen im Gesiehtsfeld nul' durch eine auBerst 

Abb, 13. Hitmogiobinometer nach BURKER. feine Linie voneinander getrennt, so daB exakteste 
Vergleiche maglich sind. 

BURKER halt die Ablesung fUr bis auf 1010 genau. ZweifeUos ist dieses Instrument zur 
Zeit das weitaus beste; siehe Z. B. KATSCH U. METZll. 

1 SCHALL: Mschr. Kinderheilk. 1919, 214. 2 SUNGER: Mschr. Kinderheilk. 1919, 622. 
3 DUNGER: Z. klin. Med. 91, 65 (1921). 
,I MEULENGRACHT: Fo!. haemat. (Lpz.) Arch. 27, 1 (1921). 
5 GRAM: Acta med. scand. (Stockh.) 63 (1925) und KongrcBzb!. inn. Med. 23. 228. 
6 HALDANE: J. of Physiol. 26, 501. 7 PLESOH: Fo!. haemat. (Lpz.) 9, 164. 
8 HUFNER: Z. physiol. Chem. 3, 562. 
9 SOHUMM: Abderhaldens Handbuch biologischer. Arbeitsmethoden Abt. IV, Teil 3, 

Lief. 43. 10 HOPPE-SEYLER: Z. physik. Chem. 16. 
H KATSOH U. METZ: Miinch. med. WschI'. 1927, 2174. 
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u. GAUSSER: Arch. f. Physiol. 1907, 209. 

KARSHAN U. FREEMAN: Kongrel3zbl. inn. Med. 56, 230. - KLEIMANN: Colorimetrie. 
Abderhaldens biologische Arbeitsmethoden Lief. 106, 1928. - KRAUS: Arch. f. exper. 
Path. 42. - KUMMERER u. SCHAULIN: Miinch. med. Wschr. 1926, 1271. 
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MASING: Dtsch. Arch. klin. Med. 98 (1910). - MASING u. SIEBECK: Dtsch. Arch. klin. 
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haemat. (Lpz.) 1928. - SENATOR: Z. kJin. Med. 60 (1907). - STAUBLI: MUnch. med. Wschr. 
1911,2429. - STODDARO: Kongrel3zbl. inn. Med. 33,493. Refraktometr. Hb.-Bestimmung. 
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Die Gewinllung von Serum und Plasma. 
Am besten bringt man das Blut in kleine Ausscheiderohrchen, die mit 

gutem Korkpfropf versehlossen und nun an einen kuhlen Ort (Eissehrank) ge­
stellt werden. Dann scheidet sich das Serum als leicht gelbliche Flussigkeit 
uber dem Blutkuehen (Blutkorperchen + Fibrin) abo 

Gewohnlich ist das Serum klar, abel' nach Mahlzeiten oft trub ehylos durch 
feine Fetttropfchen. ChylOses Serum vel'meidet man durch Untel'suchung 
am fruhen Vormittag. ChylOses Serum hat zwal' keine veranderte Viscositat; 
abel' die ;Ablesung der ,Refraktion ist unscharf und ungenau. -

Das Serum darf keine Blutbeimengung enthalten, well sonst die Farbe nicht zu be­
urteilen ist. An sich beeinflul3t eine Spur von Blut weder die Viscositats- noch die Refrak­
tionswerte. Das Serum ist nur bluthaltig bei intravascularem Blutzerfall, also so gut wie 
nie. Etwas hamorrhagisches Serum verrat daher ungeniigende Technik der Blutentnahme. 
Gewiihnlich ist die Fingerbeere zu stark gedriickt worden. 

Bei der Gewinnung von Bfutplasma muB die Gerinnung des Blutes ver­
hindert werden; und zwar genugen nach ALDER Hirudin: 0,002 g auf 10 ccm 
Blut; Nab'. oder Kal. Citrat: 0,02 g auf 10 cem Blut (0,2%); Natr. Kal. oder 
Ammon. Oxalat: 0,01 g auf 10 ccm Blut (0,1%). GroBere Mengen der Zusatze 
mussen wegen Veranderung der R. streng vermieden werden. 
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Das Hirudinplasma ist fast immer triibe und etwas dunkler als Serum. Die Triibung 
ist durch Blutplattchen (und vereinzelte rote und weiBe Elutzellen) bedingt und durch 
Zentrifugieren zu beseitigen. Jetzt erhalt man ein oft anselmliches weiBes Plattchensediment. 

Fiir weitere Untersuchungen ist ldares (zentrifugiertes) Plasma notig, wei! sonst die 
Refraktion nicht genau abgelesen werden kann. 

Die Untersuchungen des Serums und Plasmas erfolgen nach den 
chelllischen oder physikalischen Methoden. Fur genaue chemische Befunde 
bedarf man groBerer Blutmengen auBer bei den Mikromethoden von BANG. 

Physikalisch -chemische 
Untersuchungsmethoden des Blutes. 

Es gibt eine groBe Zahl weiterer Faktoren, auBer Rb.-Wert, R.- und L.-Zahl 
des Blutes, die viele Einblicke in die Blutpathologie gestatten, so der Eiwei(J­
gehalt von Blutserum und Bl'utplasma und seinem entsprechenden Erganzungs­
wert, der W ussergehalt. Lange fehlte es aber an sicheren Methoden, und es 
wurden dafUr ihrer Natur nach sehr komplexe Werte, wie spez. Gewicht von 
Blut, Plasma und Serum und Trockenruckstand von Blut und Serum bestimmt, 
die keine sicheren Einblicke gestatten konnten. Abgesehen davon, daB £ruher 
schon in der Blutentnahme bei diesen Methoden viele Fehler gemacht wurden, 
wie erst spater erkannt ward, sind die Ergebnisse schwer zu deuten. Reute 
gibt uns aber die Refraktometrie zuverlassige Werte. 

Durch die Kombination von Refraktometrie und Viscosimetrie gelang es mir 
dann, eine einfache Bestimmung von Albumin- und Globulinwerten im Serum nach 
den physikalischen Eigenschaften der Proteine herbeizufiihren. Mein Mitarbeiter 
ROHRER hat in eingehenden Studien die Methode als zuverlassig bewiesen und 
die Ablesung der Werte durch graphische DarsteHung leicht gemacht. 

In weiteren Forschungen an meinem Institut konnte ALDER eine klinisch 
brauchbare Bestimmung der Volu~enprozente der korperlichen Elemente 
des Blutes auf der Basis der Refraktometrie ermitteln und auch den Nach­
weis erbringen, daB, schon die Vlscosimetrie von Gesamtblut und Plasma auf 
einfache Weise 'gute Werte der Volumenprozente zutage fordert, und daB die 
graphische DarsteHung auch hier die Ablesung einfach gestaltet. 

Ein kleiner Schritt fUhrte dann bei der Kenntnis von Blutkorperchenvolumen 
und R.-Zahl zu der Bestimmung der durchschnittlichen Gro(Je des einzelnen roten 
Blutkorperchens, ausgedruckt in fl3, so daB ein fUr die Beurteilung der Anamien 
ebenfaHs recht wertvoller Anhaltspunkt gewonnen worden ist. 

Indem ich auch auf die klinische Bewertung der Serumfarben hingewiesen 
habe, besonders fUr die Diagnose von Ohlorose und Perniciosa, ist weiteres 
Neuland gewonnen worden. Es kann jetzt der Bilirubingehalt des Serums, 
der die Farbe bedingt, ermittelt werden, ein fUr die Klinik auBerordentlich 
wichtiger Befund. 

So stehen wir heute zur Beurteilung vieler wichtiger Blutbefunde auf ganz 
anderem Boden als noch vor wenigen Jahren. 

Viscositat des Blutes. 
Die innere Reibung des Blutes oder die Viscositat ist heute auf einfache 

und rasche Weise meBbar und bietet in vielen Krankheitsfallen groBes Interesse. 
Die Rerabsetzung der Viscositatswerte weist auf Anamien, die Erh6hung auf 
Polyglobulie und Polycythiimie hin. Bei hohen Werten kann aber auch cine 



Das Viscosimeter von HESS. 39 

Zunahme der weiBen Blutzellen Ursache sein. Die Viscositat gibt in wenigen 
Sekunden eine rasche Orientierung. AuBerdem bietet sie eine glanzende KfYn­
trolle tiir die Richtigkeit der Hb.-, R.- und L.-Bestimmungen. 

Das Viscosimeter von HESS. 

Das HEsssche Instrument ist nicht nur das einfachste, wodurch eine Menge 
von Untersuchungsfehlern dahinfallen, sondern auch das zuverlassigste, ins­
besondere fiir die Bestimmung der hohen Viscositatswerte. 

Das Viscosimeter benutzt das POISEUILLEsche Gesetz,' wonach Fliissig­
keiten bei gleicher Temperatur und gleichem Druck in gleichen Capillaren in 
ihrer Fortbewegung nur noch von dem Verhalten der inneren Reibung abhangig 
sind. Dieses Gesetz ist zwar fiir die so kompliziert und ungleich zusammen­
gesetzte Blut"fliissigkeit" nicht ganz gilltig, zumal die festen Teile, die Ery­
throcyten, einen zu betrachtlichen Anteil ausmachen. Das ist von SCHIBIG 

E 

H 

Abb.14. 

klargelegt. Fiir praktisch klinische Zwecke aber geniigt der annahernd richtige 
Wert, den wir erhalten. 

HEss! hat gezeigt, daB das POISEUILLEsche Gesetz nur fiir starke Druck­
differenzen (fiir den Apparat von HESS Druck von 20-30 ccm Hg) gilt, und 
daB i:Q. vielen Fallen, bei ~ochviscosem Blut, die' Apparate von HmscH und 
BECK, sowie DETERMANN, nicht mehr den GtiItigkeitsbereich des POISEUILLE­
schen 'Gesetzes erreichen, mithin physikalisch unrichtig sind. 

Wir verstehen jetzt, warum man mit jenen Apparaten. so enorme Viscositatswerte 
(bis 24,5) gemessen hat, die aus hamodynamischen Grunden unwahrscheinlich erscheinen 
muBten und beim HEssschen Instrument nicht annahernd mehr erreicht werden. 

Das Prinzip des Apparates besteht darin, daB man durch kri1ftiges An­
saugen mittels eines starken Gummiballons von einem T -Schlauch aus gleich­
zeitig, und unter vollig gleichem Druck. Blut, und in einem zweiten Rohrchen 
destilliertes Wasser durch gleiche Capillaren durchtreten laBt. Bei dieser An­
ordnung des Apparates hangen die DurchfluBvolumina von Wasser und Blut 
nur noch von dem Viscositatsgrade abo lndem man die ansaugende Kraft fUr 
das Blut bis zu einem gewiinschten DurchfluBvolumen, das gleich 1 gesetzt 
wird, einwirken laBt, zeigt im MeBrohrchen fiir Wasser das durchgetretene 
Wasservolumen die relative Viscositat des untersuchten Blutes an. 

Die Blutentnahme muB rasch und ohne besonderen Druck erfolgen. 
Dies ist leicht zu erreichen, wenn man dem Patienten vor der Bestimmung 
ein Handbad (etwa 400 C) gibt. Durch Warme und Abreiben und Frottieren 
entsteht aktive Hyperamie. Wir erhalten also stromendes Blut. 

Die Versuchstemperatur, welche das neben den Capillaren befestigte Thermometer 
angibt, solI moglichst zwischen 17 und 23° liegen, was im Krankenzimmer bei geeigneter 
Untersuchungszeit leicht zu erreichen ist. Die innerhalb dieser genannten Temperatur-

1 HESS: Pfliigers Arch. 140. 
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grenzen bestimmten Werte bediirfen keiner Temperaturkorrektur. Die griiBten 
FeWer, welche namlich unter diesen Bedingungen zustande kommen kiinnen, betragen 
± 3% (200 C als mittlere Zimmertemperatur angenommen). Bei griiBeren Abweichungen 
der Temperatur addiert man ffir jeden Grad iiber 200 je 0,8% des gefundenen Wertes und 
subtrahiert man fiir jeden Grad unter 20 0,8%. 

HESS gibt auch ein groBeres Laboratoriumsmodell mit Wassermantel zur Erreichung 
konstanter Temperatur heraue. 

Ffir die Vermeidung und Beseitigung von SWrungm und FeWerquellen werder dem 
Apparate besondere Vorschriften mitgegeben; besonders notwendig ist die stete und so­
fortige Reinigung der Blutcapillare mit kODzentriertem Ammoniak. Nach der Ablesung 
des Viscosimeterwertes muB man die Blutsaule aus der MeBrohre und der Capillare zuriick­
treiben, sofort mehrmals mit Ammoniak reinigen. 

Man tut gut, sich in den Gebrauch des Instrumentes mit ZuckerlOsungen, Alkohol, 
Blutserum usw. einzuiiben, damit nicht bei der ersten Anwendung fiir die Viscosimetrie 
des Blutes der Ungeiibte Gerinnung bekommt und das Instrument zur Reparatur schicken 
muB. 

Die Viscositat 'YJ ist eine komplexe GroBe und von zahlreichen Faktoren 
abhangig. Dabei sind die Anderungen bei hohen 'YJ-Werten besonders starke. 
well die Zunahme der 'YJ-Werte nach einer Hyperbelkurve und nicht nach arithme­
tischer Progression erfolgt (Begriindung s. HESS!). 

So sieht man schon auf geringe Stauung 1J bedeutend ansteigen. Mithin ist die Viscosi­
tatsmessung besonders berufen, die Blutentnahme (S. 6) zu kontrollieren. Mit 
dieser Methodik ist es dann auch leicht, zu zeigen, daB Venenpunktionen oft in unberechen­
barer Weise gestautes Blut liefern, wahrend nach warmem Handbade das arterialisierte 
Blut immer in konstanten Werten herausstromt (zahllose eigene Kontrollen). 

Der Viscositatswert des Blutes ist nach heutigem Wissen und eingehenden 
eigenen klinischen Studien von folgenden Faktoren abhangig: 

1. vom Viscositatswert des Serums oder Plasmas = 'YJl und 'YJ2; 
2. vom Gesamtvolumen der roten Blutkorperchen (wichtigster Faktor!) 

und damit auch von der Zahl der R.; 
3. vom Hb.-Wert; fast immer entspricht aber dem hoheren Hb.-Gehalt 

auch ein groBeres R.-Volumen; 
4. bei erheblicher Leukocytose von L.-Zahl und dem L.-V olumen; 
5. von der GroBe und dem V olumen der Einzelzelle der R.; 
6. von der Beschaffenheit dieser Zellen, z. B. von der Hb.-Fiillung und dem 

Wassergehalt, aber auch von dem inneren Bau der R.; 
7. von der Kohlensaqre des Blutes. 
Es ist nicht moglich, a1le Punkte eingehend zu begriinden, und ich muB 

auf die Arbeiten von HESS, DETERMANN (Monographie), ADAM, KAGAN ver­
weisen; dagegen will ich doch alles Wichtige kurz durch einige Beispiele belegen. 

1. Die Werte des Serums betragen normal 1,7-2,0 (Plasma + 0,2--0,3). 
Mein tiefster Wert war 1,45 (Perniciosa), mein Mchster 2,84-2.60, wiederholt im 

Laufe eines Jahres bei einer Patientin mit Arthritis chron., dabei R.-Werte zwischen 4,2 
und 4,5, Hb.·ZaWen zwischen 92 und 70; also stets hohe EiweiBwerte (9-10%). 

Da die Salze an sich auf die innere Reibung keinen EinfluB haben (HESS) 
und der Kohlensauregehalt keinen merklichen EinfluB auf den Serumwert, so 
ist dieser so gut wie ganz vom EiweiBgehalt abhangig und kann fiir diesen 
als wichtiger indirekter Anhaltspunkt dienen. Erniedrigter 'YJl"Befund zeigt mit 
Sicherheit Hydramie an, wahrend aus spater zu erwahnenden Griinden normale 
Werte in seltenen Fallen (Nephritis) Hydramie nicht ganz ausschlieBen. 

2. Die Abhiingigkeit des 'YJ von der R.·Zahl ist augenfallig und verra~ sich 
(bei Farbeindex 1,0!) durch eine Hyperbelkurve, die bei steigender R.·Zahl 
rapid in die Hohe geht. Auf S. 62 findet sich bei gleicher R.-GroBe die Viscosi· 
tatskurve der steigenden R.-Volumenprozente in einem Koordinatensystem. 
Die Abhiingigkeit der Viscositat ('YJ - 'YJ2) ist so groB, daB daraus eine Methodik 

1 HESS: Pfliigers Arch. 140 (1911). 
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der Volumenbestimmung moglich ist. Naturlich gehen aber die 1]-Werte nicht 
einfach mit den R.-Werten parallel, well eben die R. klein oder groB sein konnen 
und die Viscositat vor allem mit dem V olumen ansteigt. 

3. Eine gewisse Beziehung des Wertes 1] zum Rb. ist allen Untersuchern 
ganz klar geworden. Es kann aber von einer Parallele des Viscositatswertes 
mit dem Rb.-Wert nicht die Rede sein. 

So finde ich bei Hb. 100% 1) zwischen 3,6 und 5,4 schwanken und bei 30-35% 1) 
zwischen 1,9 und 2,8, entsprechend den ganz verschieden groBen Volumenwerten. Daher 
kann ich der Ermittlung des Quotienten Hb./1), den BACHMANN vorschlagt, nicht groBeren 
Wert beilegen. Immerhin muB man zugeben, daB 1) groBere Parallele mit dem Hb. zeigt 
als mit der R.-Zahl; das erscheint natiirlich, weil nur gut Hb.-haltige Zellen ein groBeres 
Volumen der corpuscularen Elemente ausmachen. 

4. Da die innere Reibung von der Zahl der zirkulierenden Zellen stark ab­
hangig ist, so macht eine starke, besonders eine leukamische Leukocytose eine 
erhebliche Steigerung. Dagegen 1st ein Schwanken der L. urn die Normalwerte 
herum ohne EinfluB, ebenso eine Verschiebung der Leukocytenarten inner­
halb der Normalzahl. Anders ist es dagegen bei Leukamie. 

Beispiel: 
Myelose S. Rb. 60% R. = 2,907. L. = 387,000. 1] = 7,7. 1]2 = 1,9 

gleicher Fall bestrahlt: Rb. 82% R. = 4,190. L. = 19,500. 1] = 3,7. 
5. Der entscheidende Faktor bei der Viscosimetrie ist das V olumen der zirku­

lierenden Zellen, wobei nach physikalischen Gesetzen groBe Zellen eine viel 
starkere innere Reibung bedingen als kleinere. Eine starke Vermehrung kleiner 
e. bei Lymphadenose steigert 1] nur gering, wahrend eine ungefahr gleich groBe 
Zunahme der myeloischen Zellen einen viel starkeren Ausschlag gibt. 

Lymphadenose L. Rb. 65% R. = 3,052. L. = 577,000. 1] = 4,0. 1]2 = 1,62 
bestrahlt: Rb. 68% R. = 3,150. L. = 35,000. 1] = 2,7. 

Ein zweites Beispiel betrifft die Megalocyten der Perniciosa im Gegensatz 
zu den zur Mikropoikilocytose neigenden R. der sekundaren Anamie. Bei Per­
niciosa sind trotz enorm niedrigen R.- und Rb.-Werten die Differenzen z"\\-ischen 
1] und 1]1 sehr deutliche, bei schwerer sekundarer Anamie aber gering. 

Beispiele: Perniciosa. Selbst bei 13% Hb. 1) und 1)1 noch aufs deutlichste um 0,3 ver­
schieden, wahrend bei 10% Hb. bei den vielfach kleinen (und hamoglobinarmen!) Erythro­
cyten einer Carcinosis BACHMANN 1) = 1)1 fand (1,6). 

6. Nicht nur die GroBe der R. ist von EinfluB, sondern auch die Beschaffenheit, wobei 
es in erster Linie auf die Hamoglobinfiillung (den Fiirbeindex) ankommt. Fiir die innere 
Reibung kann es nicht gleichgiiltig sein, ob Zellen gegeneinander driicken, die hamoglobin­
arm und daher plasmareich, oder strotzend mit Hb. gefiillt und gespannt sind. 1m letzteren 
Falle ist der Widerstand bei der Reibung ein weit hOherer. 

7. Die Kohlensaure hat EinfluB, indem sie die osmotischen Verhaltnisse 
andert. Es treten bei der Anwesenheit von erheblichen Mengen Kohlensaure 
Cl'-, C03"-, S04"-, NOs'-Ionen in die Erythrocyten ein und andern das R.­
V olumen und damit die Viscositat. 

Es ist schon lange das groBere Volumen der Erythrocyten des Venenblutes bekannt, 
und dementsprechend ist daher auch die Viscositat des Venenblutes hoher gefunden als 
diejenigen der arteriellen. 

Es ist unwahrscheinlich, daB die Kohlensaure bei den 1]-Schwankungen 
des arteriellen Blutes eine nennenswerte Rolle spielt, well fast alle Schwan­
kungen nach den 1-6 aufgezahlten Grunden so gut wie restlos erklart und 
auch die Unterschiede zwischen arterialisiertem Fingerbeerblut und Venen­
blut gering sind. 

Ganz besonders gering wird der EinfluB der Kohlensaure auf das arterielle Blut der 
schweren Aniimien sein, weil hier das Objekt fiir den Angriff der Kohlensiiure, die roten 
Blutkorperchen, so auBerordentlich reduziert ist. 
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BACHMANN (in SCHIBIG) suchte den EinfluB der Kohlensaure an defibriniertem Blute 
viscosimetrisch nachzuweisen, konnte aber keine Erhohung entdecken. Damit diirfte 
die geringe Bedeutung des Kohlensaureeinflusses auf die Blutviscositat erwiesen sein. 

S. Die Salze des Serums an sich hatten keinen EinfluB, aber indirekt konnen sie - undo 
wie es scheint, in nicht unbedeutender Weise - 'YJ verandern, indem sie die Oberflachen­
spannung des SerumeiweiBes verandern und ferner bei Anwesenheit von viel Kohlensaure 
durch osmotische Vorgange das R.-Volumen verandern. Der Salzgehalt des Serums (s. 
S.69) ist aber nur geringen Schwankungen unterworfen, von Nephrosen und einigen 
anderen Mfektionen abgesehen. 

9. DaB auch die Blutplattchen eine Rolle spielen, ist wenig wahrscheinlich, well sie 
ihrem Volumen nach so kleine Elemente sind. 

Es steUt somit der Wert 17 eine Seite einer Gleichung dar, bei der auf der 
andern Seite mindestens acht variable Faktoren stehen. Dabei gestaltet sich 
das Zusammenwirken dieser Unbekannten bei dieser dynamischen Priifung 
nach Art einer Hyperbelkurve, besonders bei hohen Zahlen. Nun lassen sich 
aber die meisten Faktoren rasch ermitteln. 

1. 172 durch Viscosimetrie des Plasmas oder 171 des Serums nach spontaner 
Gerinnung, nachdem man etwa 20 spontan ausflieBende Bluttropfen in ein 
peinlich sauberes Glaschen aufgefangen und eingeschlossen hat. 

2. R. durch besonders genaue Zahlung (s. S. 28). 
3. Korrig. Hb.-Prozente durch Messung. 
4. L. durch Zahlung. 
5. Volumen (mikroskopische Untersuchung des Ausstrichpraparates, gibt 

sofort wichtige Anhaltspunkte) nach den Methoden von S. 61 und 62. 
6. Durch Ermittlung des Farbeindex. 
7. Evtl. gasanalytisch. 
8. Nur durch chemische Analyse. 
Die Werte 1, 2, 3, 4, 5, 6 werden bei jeder eingehenden Blutuntersuchung 

ermittelt. Der Wert 7 scheint bei Abwesenheit von Stauung und Atemnot 
fiir Fingerbeerblut nach Handbad ohne EinfluB und darf vernachlassigt werden. 
Der Wert 8 (siehe sub 8) spielt nur sehr selten eine RoUe. 

Mithin gibt 17 eine ausgezeichnete und sehr erwiinschte General­
kontrolle iiber die Ricl'ttigkeit der unter 1-5 ermittelten Zahlen. 

Jede Abweichung des '17 von der nach den' Erniittlungen 1-5 zu erwartenden 
GroBe ist eine Aufforderung, eine Erklarung fiir das Ungewohnliche zu suchen. 

Nicht selten ist ein Zuriickbleiben des 17 gegen die sonstige Erwartung in 
einem niedrigen oder hohen 17I-Werte zu suchen. In anderen Fallen pragt sich 
in der Abweichung aufs deutlichste die VolumenvergroBerung der R. aus (so 
hei allen Fallen von Perniciosa) oder der hohe Farbeindex, fiir dessen Richtig­
keit und Bedeutung die Gleichung einen glanzenden Beweis gibt. 

Auch fiir orientierende Untersuchungen eignet sich die 17-Priifung gut. 
Ermittle ich z. B. Rb. 100, so muB 'YJ mindestens 4,2 betragen, sonst ist R. so gut wie 

sicher erniedrigt. Rabe ich Rb. = 50% und 'YJ = 3,5, so weill ich, daB die R.-Zahl bedeutend 
hoher als 2,5 Millionen ausfallen muB, oder daB in selteneren Fallen der Serumwert oder der 
F.-I. abnorm sind, und zwar in diesem Beispiele der F.-I. erhoht. 

Aus meiner Darstellung ersieht man die Wichtigkeit der Analyse des kom­
plexen Wertes 1}. Die V iscositiitsbestimmung gehOrt zu jedem genauen Blutbefund. 

Es sollten also keine Arbeiten sich lediglich mit den Schwankungen des 'YJ unter diesen 
oder jenen physiologischen oder pathologischen Bedingungen beschaftigen, ohne die Einzel­
faktoren zu beriicksichtigen. Es ist unglaublich, welche "Arbeiten" iiber die Blutviscositat 
uns der Literaturstrom gebracht hat. Da werden unter volliger Vernachlassigung aller anderen 
Blutuntersuchungen Veranderungen des 'YJ bei Quecksilbervergiftung, Basedow, Struma, bei 
Perityphlitis, Eklampsie, ja (VALDAMERIl) sogar vor und nach Entfernung adenoider Vege­
tationen bekannt gegeben und damit bezeugt, daB nicht der kleinste Begriff von der Ent­
stehung des Wertes 'YJ vorhanden ist. Auch in der Konstruktion der unsinnigsten Relationen 

1 VALDAMERI: Zhl. inn. Med. 7, 519. 
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(1): Gerinnungszahl, 1): maximalem Blutdruck, 1) abhangig vom Wert Neutrophile: Lympho­
cyten (HOLMGREEN, GULLBRING) ist gcradezu Tolles geleistet worden. 

Unter spezifischer Viscositat (1]) versteht man (1)) = -'L--=1,02_ (1,02 = Wert 
If 

fUr NichteiweiBkorper [Wasser = 1,0 + Salze 0,2], f = Wert der Konzentration 
der EiweiBkorper im Serum oder 111 eines Normalserums gleicher kolloidaler 
Konzentration in g%). Dabei muB f gravimetrisch oder refraktometrisch 
bestimmt werden. 

Die Anderung der spezif. Viscositat hangt ab von Ionenverschiebung, der 
Hydratation der EiweiBkorper, von Euglobulinen und Pseudoglobulinen. 

Nach SPIRO nimmt (1]) ab bei schweren chronis chen Infektionen, bei inner­
sekretorischen Affektionen, bei Herz- und Niereninsuffizienz. NEUSCHLOSZ 
bezeichnet als Viscositatsfaktor die Relation zwischen 1]1 (gefundener Serum­
wert) zu 171, das der EiweiBkollZentration bei einem bestimmten 171 normal 
entspricht; der Wert ist daher = 1,0, aber bei Hyperthyreosen 0,83-0,94 
und bei Hyperthyreosen 1,08-1,1. Fur diese gibt DEuscH bei Basedow ein 
1]1 zwischen 1,3 und 1,8 an, also auffallige Verminderung im Mittel 1,63. Dabei 
eine Refraktion von 6,3-8,0, im Mittel 7,0 also auch eine Abnahme und als 
Ursache wird gesteigerte EiweiBzersetzung angenommen. 

STARLINGER sucht das relative 111 zu ermitteln, das nahezu identisch sei mit 
der spezifischen Viscositat. 

Aile diese fUr die Klinik komplizierten Methoden ergeben prinzipiell das 
gleiche und fur den Kliniker nicht bessere Einblicke als meine kombinierte 
Refrakto-Viscosimetrie unter Benutzung der ROHRERschen Tabelle, siehe dort. 
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Die Bestimmung der Eiwei.Bkorper 1• 

EiweiBbestimmungen haben einen groBen Wert fiir die Klinik. Freilich muB die Prii­
fung kombiniert werden mit vielen anderen klinischen und hamatologischen Unter­
suchungen. Erst so gewinnt man einen biologischen Einblick, den ein einziger Wert, von 
allem Klinischen losgelost, nie geben kann. Vor aHem wichtig sind Serienuntersuchungen 
auf EiweiBwerte in Verbindung mit den Werten der R. und des Hb. 

Die fiir chemisch-physiologische Arbeiten tiblichen fraktionierten Fallungs­
methoden sind fiir klinische Zwecke zu umstandlich, zu zeitraubend und wegen 
der notwendigen betrachtlichen Blutentziehungen fiir Serienuntersuchungen 
auf der Klinik unmoglich. Diese Methoden fallen konventionelle EiweiBposi­
tionen aus, wobei es nicht sicher steht, daB wirklich bestehende Grenzen ge­
troffen werden. Fraglos werden bei so gewalttatigen Methoden auch Nachbar­
fraktionen zum Tell mitgerissen und wird durch die Fallungen der Kolloid­
zustand verandert. Die maBanalytische Exaktheit ist daher keineswegs sicher. 
Die neue Monographie von SPIEGEL-ADOLF belegt mit groBter Deutlichkeit, 
daB die Fallungsmethoden unter sich selbst stark abweichende Werte ergeben, 
so daB man selbstverstandlich bei einer Differenz zwischen den das EiweiB 
denaturalisierenden in der Richtigkeit ihrer Ergebnisse theoretisch sehr schlecht 
begriindeten Fallungsmethoden und den refrakto-viscosimetrischen rein opti­
schen Methoden nicht einfach diese letzteren als die unrichtigen bezeichnen kann. 

Die Monographie zeigt ferner die groBe Unsicherheit in den theoretischen 
chemischen Auffassungen tiber die verschiedenen EiweiBkorper und ihrer Be­
ziehungen zueinander. Well wir jetzt auch wasserlosliche Globuline kennen, 
mil88en optische Methoden andere Werte geben als die Fallungsmethoden. 
Bereits kennt man manche Bedingungen, unter denen sich die Fallungsgrenzen 
verandern. 

In den letzten Jahren haben ROBERTSON, dann STARLINGER und HARTL, 
ferner KNIPPING und KOWITZ versucht, diese Fallungsmethoden in vereinfachter 

1 Siehe bes. die groBe monogr. Studie von PETSCHACHER: Fol. haemat. (Lpz.) 40, 81, 
225 (1930). 
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Form, doch fUr fortlaufende klinische Untersuchungen einzufUhren; aber auch in 
dieser Form konnen nur fiir wenige Beobachtungen diese stets zeitraubenden 
und zu komplizierten Methoden auf der Klinik Verwendung finden. 

Als klinische Methoden kommen trotz gewisser Fehler unter besonderen 
Verhaltnissen auch heute noch in erster Linie Refraktometrie und Viscosi­
metrie in Betracht. 

Die Refraktion des Serums (und Plasmas) wird durch das PULFRICH8che 
Eintattchrefraktometer (ZEIss-Jena) vorgenommen. 

Mit 2 Tropfen Serum ist die Bestimmung moglich und faUt bei richtiger 
Technik stets gleich aus. 

f 40 = 3,94% EiweiB nach REISS. 
45 = 5,03" 

Refraktions-

1 
50 = 6,12 " 

Einheiten 55 = 7,20 " 
60 = 8,28" 
65 = 9,35" 

Normalwerte. REISS: 7-9% fiir Erwachsene; nach VEIL 6,23-7,33% 
(morgens friih im Bett). Eigene Normalwerte: 7,0-9,1% EiweiB. Sauglinge 
5,6-6,6% - Kinder 5,9-6,9%. 

Fiir die Handhabung des Instrumentes s. Gebrauchsanweisung. 
Die Untersuchung ergibt Refraktionseinheiten, die nach einer von REISS 

aufgestellten beigegebenen Tabelle als EiweiBwerte umgerechnet werden konnen. 
Die Refraktionswerte sind im arteriali­

sierten Finger- und in dem ohne Kompression 
entnommenen Venenblut genau dieselben, wie 
in meinem Laboratorium durch ALDER und 
VOl' uns schon durch BOHME und SCHWENKER 
festgestellt worden ist. Auch sind die Tages­
schwankungen recht unerheblich. Die ur­
spriingliche REIsssche Tabelle war abel' nicht 
ganz korrekt, mit del' korrigierten REIssschen 
Tabelle (ALDER) abel' geniigen die Werte fUr 
klinische Fragen und stimmen mit den 
Kjeldahlwerten weitgehend iiberein. Das ist 
auch die Auffassung von BERGER und PET­
SCHACHER und VON SCHRETTER. Dagegen 
lehnt STARLINGER die Refraktometrie iiber­
haupt abo 

Ausnahmen beruhen wohl stets auf ganz 
besonderen, freilich nicht immer klaren Ur­
sachen oder kleinen Versuchsfehlern. 

Die Refraktion einer EiweiBlosung ist 
direkt proportional dem EiweiBgehalt, weil 

Abb.15. 

die Lichtbrechung eine das EiweiB charakterisierende Eigenschaft ist und 
der Grad der Brechung von der Menge des EiweiBes abhangt. .Je 1 % EiweiB 
macht einen Brechungszuwachs von 0,00195 (nicht 0,00172 : REISS). 

Die im Serum und Plasma vorkommenden verschiedenen EiweiB­
korper verhalten sich, wie REISS und ROBERTSON gezeigt haben, in ihren (R.-) 
Refraktionswerten rein additiv. 

Die Salze des Serums beeinflussen selbst bei Verdoppelung ihrer Menge den Brechungs­
wert nicht merkbar. Zudem macht die EiweiBmenge 83 0/ 0 der festen Serumteile aus, ist 
also der durchschlagend maBgebende Faktor, und es ist der EiweiBgehalt achtmal so groB 
als der Salzgehalt und dreizehnmal so groB wie aile anderen organischen Substanzen. 
Auch der NaCI-Gehalt de!\ Serums ist fast immer so kOn5~;.ilt, daB der an sich iiber­
haupt geringfiigige Fehler erst recht unbedeutend wird. 
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St6rungen entstehen fUr die Bestimmung nur durch stark ikterisches oder chyloses 
Serum, weil die Grenzlinie unscharf wird. Unbrauchbar sind die iVerte bei Uramie und 
Diabetes, weil jetzt neue lichtbrechende Substanzen ins Serum hineinkommen. Abnormen 
Fettgehalt vermeidet man durch Untersuchung in den Vormittagsstunden. 

Del: refraktometrisch gewonnene EiweiBwert verrat uns fast genau auch 
als Erganzungswert den H 20-Gehalt, z. B. 8% EiweiB, mithin 92% H 20, so 
daB die beste Ermittlung del' Hydramie gewonnen ist. Es ist abel' nie ersicht­
lich, ob eine Refraktionsanderung absolut (durch EiweiBzu- odeI' -abnahme) 
odeI' relativ (durch Wasserein- und -austritt) entstanden ist. Dariiber kann 
nul' eine gleichzeitige Beriicksichtigung weiterer Befunde (z. B. Hb.-, Erythro­
cyten- usw. Xnderung) aufklaren. Kurze Stauung einer Vene erhoht den Ei­
weiBwert bis zu 0,4% EiweiB, langdauernde Stauung abel' ergibt enorme Ver­
mehrung (viele eig. Beob.). Es ist also Venenblut nicht zu empfehlen. 

Die Koblensaure des Venenblutes zeigt keinen EinfluB auf den Refraktionswert. 
Das arterialisierte Fingerbeerenblut macht selbst die durch langdauernde starke Venen­
stauung erzeugten Veranderungen nur in sehr geringem Grade mit. 

Bei Anwesenheit hoher Globulinwerte und besonderer Globuline entstehen 
abel' Fehler, weil die Brechung fiir 1 % Albuminlosung 0,00177 und fUr 1% 
GlobulinlOsung 0,00229 (ROBERTSON) betragt. PET SCHACHER setzt fiir 1% 
Albumin 0,00191-0,00212, im Mittel 0,00200 ccm. Trotzdem ergibt die EiweiB­
bestimmung mit del' Refraktometrie kaum je einen Fehler, del' mehr ah 0,3% 
EiweiB betragt und weil del' Wert s01cher Untersuchungen in del' Klinik VOl' 
allem in den Schwankungen einer fortlaufenden Kurve gelegen ist, so gleichen 
8ich gewisse Fehler aus und bleibt das klinische Studium del' Veranderungen 
wichtig und geniigend zuverlassig. 

Bei den partiellen Fiillnngsmethoden zur Bestimmung del' EiweiBkorper und 
nachheriger Refraktometrie miissen zweifellos starke Veranderungen, ja Dena­
turierungen entstehen, besonders bei del' Methode von ROBERTSON (Kochen! 
unter Essigsaurezusatz). Das Urteil iiber diese Robertsonmethode lautet heute 
ablehnend (siehe SCHOCH [aus meiner KlinikJ, DESEO, VOl' allem STARLINGER). -
Die vielen Feh1er del' Robertsonmethode hat ALDERI zusammengestellt. 

Kurz nach dem Aufwachen sind die Werte am niedrigsten (VEIL) und er­
reich en dann rasch den individuellen Tageswert. Vasomotorische Einfliisse 
spielen eine groBe Rolle (VEIL). 

Muskelarbeit macht erheb1iche Steigerung (auf 8,6-9,4% EiweiB, 
BOHME); 20 Minuten Liegen steUt den friiheren Wert her. 

Fliissigkeitszufuhr, sofern nicht enorme Mengen in langeI' Zeit bei­
gebracht werden, andert minimal odeI' gar nicht (STRAUSS, ENGEL U. SCHARL, 
REISS, HEUDORFER (eig. Beob.). 

N ahrungszufuhr bewirkt kaum einen Ausschlag. NaCI-Zufuhr erzeugt bei 
niichternem Magen maBige Eindickung, ist bei voUem Magen ohne EinfluB. 

Schwitzen und Fieber entwickeln hochstens eine Eindickung von + 7,3% 
EiweiB. Ader laB erzeugt betrachtliche Hydramie. 

Unter krankhaften. Umstanden findeu sich gl'cBe' Unterschiede. Wir er­
kennen die starke Eindickimg des Blutes bei den Ernahrungsstorungen 
del' Sauglinge, bei DurchfaUen und Erbrechen. 

Bei Hydrops del' Nierenkrankheiten und bei Nephrose ist starke Hy­
dramie vorhanden (bis 4,5% EiweiB). Akute Nephritiden zeigen zunachst keine 
Veranderung. Plethora serosa ist refraktometrisch rasch erkennbar. 

Kompensierte Herzfehler zeigen Normalwerte; Dekompensation erzeugt 
Verwasserung. Die Hydramie ist abel' keine konstante. 

1 ALDER: Handbuch der normalen und pathologischen Physiologie. 6. 
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Bei den Infektionskrankheiten sinken die EiweiBwerte wegen NaCI­
Retention, dann auch wegen EiweiBverbrauch, so bei Grippe (ALDER!). 

Bei Kachexien durch Carcinom und Tuberkulose kaml man starke 
Hydriimien entdecken bis unter 4% EiweiB, aber auch bei Tuberkulose, recht 
hohen EiweiBgehalt, 8,2-9,5% (ALDER2). 

Jedoch sinken auch hier priiagonal 6fters die EiweiBwerte stark, offenkundig 
meist durch Insufficienz in der Bildung der EiweiBk6rper. 

Interessant ist die Feststellung von SMITH 3, daB nach Entfernung der EiweiBkiirper 
aus dem Tierblut die Regeneration von Albumin und Globulinen fast immer parallel geht, 
wahrend das Fibrinogen sich ganz getreunt verhalt. 

Typische EiweiBkurven mit primiirer Hyperproteiniimie und starker Globulin­
zunahme gibt WICHMANN bei expel'. Trypanosomeninfektion (Kaninchen). 

Andere l\lethoden zur El'lllittlung des EiweiBgehaltes. 
Die Bestimmung nach KJELDAHL enthiilt selbstverstiindlich aIle die groBen 

Fehler der bei verschiedenen Bedingungen ganz verschieden ausfallenden Werte 
del' FiiIlungsmethoden. Man kann daher nie den Kjeldahlwert gegeniiber dem 
Refraktionswert als den richtigen bezeichnen. 

Weitere EiweiBbestimmungen k6nnen auch nephelometrisch (RUSZNYAK) 
vorgenommen werden, gelten aber heute bereits als unrichtig (RONA U. KLEIN­
MANN). 

Die viscosillletrische EiweiBbestillllllung. 
Schon in der 2. Auflage habe ich darauf hingewiesen, daB die Viscositiits­

bestimmung des Serums einfach und rasch einen ziemlich zuverliissigen "An­
haltspunkt iiber den EiweiJ3wert verschaffe", da del' Salzgehalt des Serums 
nur gering schwankt und die Viscositiit in noch viel h6herem Grade von den 
Kolloiden abhiingig und von den Kristalloiden unabhiingig sei. 

ROHRER hat dann auf meine Veranlassung gezeigt, daB die hochmolekularen kolloiden 
EiweiBkiirper einen weit griiBeren Anteil am Viscositiitszuwachs des Serums ausiiben als 
die NichteiweiBkiirper, die an sich allein die Viscositat nur um 0,015 erhiihen, also um 
einen geradezu verschwindend klein en Betrag gegeniiber den normalen Serumwerten 
1,00 Wasser + 0,60--0,90. Der ViscositatseinfluB der EiweiBkiirper ist also 40-60mal 
griiBer als der EinfluB der NichteiweiBkiirper. 

Zur Orientierung iiber das SerumeiweiB reicht die rasch ausfiihrbare Vis­
cosimetrie aus; es ist abel' ein besonderes Serumviscosimeter zur besseren Ablesung 
und Schiitzung der 2. Dezimale n6tig. HESS hat auf meine Veranlassung ein 
solches Serumviscosimeter gebaut. Temperaturkorrektur des Ih-Wertes ist bei 
Temperaturen zwischen 17 und 23° unn6tig, sonst aber schon (RoTHLIN). 

5 Dfo EiweiB = I) 1,43 
5,5" = 1] 1,46 
6 " = 1] 1,51 
6,5" = I) 1,56 
7,0" = II 1,61 
7,5" = 1] 1,67 
8,0" = 1] 1,72 
8,5" = II 1,78 
9 " = 1] 1,84 
9,5" = 1] 1,90 

Es sind aber die Werte nur Annaherungswerte, weil es sich uns bei weiteren 
Studien gezeigt hat, daB mit Zunehmen des Globulinwertes in Albumin-Globulin­
mischungen die Viscositiitskurve immer mehr steigt, wiihrend fUr die refrakto­
metrische Untersuchung die Art der Albumin-Globulinmischung gleichgiiltig ist. 

1 ALDER: Fol. haemat. (Lpz.) 20, 23 (1919). 2 ALDER: Z. Tbk. 31 (1919). 
3 Sl\fiTH: Amer. J. P1ysiol. !i2, 54 (1920). 
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Die Bestimmung der Albumin- und Globulinwerte im Serum. 
GroBere Reihen iiber die Parallelen zwischen Refraktions- und Viscositatswerten 

des Serums ergaben Auseinanderweichen del' Kurven. loh habe am KongreB fiir innere 
Medizin 1913 darauf aufmerksam gemacht und sogleich betont, daB daraus wieder neue 
klinische Befunde gewonnen werden konnten. 

Bei del' enormen Abhangigkeit beider Werte von den EiweiBkorpern lag es nahe, an 
verschiedene Mischung del' Kolloide zu denken_ loh habe daher HEYDER1 veranlaBt, die 
Viscositat und Refraktion von verschieden-prozentlichen reinen Albumin- und Globulin­
lOsungen aus Pferdeserum zu priifen, und es konnte festgestellt werden, daB Globulin in 
steigender Dosis die Viscositat immer starker beeinfluBt_ So konnten wir aus Refraktion 
und Viscositat das Misohungsverhiiltnis von Albumin und Globulin in genauer tlberein­
stimmung mit den hergestellten Mischungen ablesen_ Aus den divergierenden Refraktions-

60 

50 

30 

20 

Albumin 

1.8 l,lI 1.6 ~8 ~O 2,2 2/1 
/I/slrosifdt 

Abb. 16. Funktionskurven del' Albumine und Globuline im Koordinatensystem_ 

und Viscositatskurven habe ioh schon seit 1912 die starke Erhohung del' Globulinwerte 
klinisch fiir Diagnose und Prognose (namentlich fiir Tuberkulose) verwertet_ 

ROHRER hat dann diese Probleme in meinem Institut weiterverfolgt und 
den Nachweis erbracht, daB auch fur menschliches Serum unter Verhaltnissen, 
wie sie in praxi in Frage kommen, die Refraktions- und Viscositiitskurven einen 
ganz bestimmten Verlauf als R1]-Funktionen der Albumine und Globuline 
geben, und daB aile Mischungen in das engbegrenzte Feld der Albumine und 
Globuline eines Koordinatensystems fallen, bei dem die Refraktionswerte die 
Ordinate und die Viscositiitszahl die Abszisse darstellt_ Diese ROHRERSche 
Tabeile gestattet aus Serum durch die Ermittlung der R- und 17-Werte und 
durch das Aufsuchen des betreffenden R1]-Punktes die Mischung der Albumine 
und Globuline abzulesen. 

1 HEYDER: Inaug.-Diss. Tiibingen 1915_ 
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Obwohl beide Funktionskurven parabolisch verlaufen, darf man kleinere 
Stucke derselben als gerade Linien nehmen, da in diesen Abschnitten ein kon­
stantes VerhiHtnis zwischen Brechungszunahme und Viscositatszunahme besteht. 
Aile uberhaupt moglichen Albumin-Globulinmischlmgen mussen daher auf einer 
Geraden liegen, welche die Albumin- und Globulinkurven verbindet. 

1st refraktometrisch z. B. die Skaleneinheit 60 (= 8,28% EiweiB) festgestellt, so hatten 
wir bei einem Serumviscositatswert von 1,55 eine reine Albuminl6sung VOl' uns, weil del' 
R1)-Punkt auf del' Albuminkurve liegt. (Pl'aktisch kann das nie vorkommen, weil stets 
beide Kolloide da sind.) Betruge del' 1)-Wert abel' 1,70, so hatten wir 75 Albumin und 
25 Globulin, bei 1) = 1,85 waren es 50% jeden Kolloides und bei 1) = 2,15 100% Globuline. 

Autor 

HAMMARSTEN . 
LEWINSKY .. 
JOACHIM ... 
HOFFMANN .. 
Mc LESTER .... 
STARLINGER (1928) 

Norm 
pathologisch 

Fibrinogen 

0,25 bis 0,4% 
0,25% 

Spuren bis 1,4% 

I 

I 
Prozente 

Albumin zu Globulin des Gesamt-
SerumeiweiB 

1,5 : 1 I 60 : 40 
1,39 : 1 bis 2,13 : 1 58 : 42 bis 68 : 32 

53 : 47 bis 70 : 30 
65 : 35 bis 72 : 28 

2 : 1 5%Alb., 2,5% Glob. 

EiweiB 

! 
Globuline 0,5 bis I 31/ 2 bis 
71/ 2%, Albumine uber 120/ 0 

1 bis 71/ 2% 

Die von mir vorgeschlagene, seit 1912 klinisch und prognostisch verwertete 
kombinierte Refraktometrie und Viscosimetrie bringt uns also die Ablesung 
del' Albumin- und Globulinwerte und damit eine klinisch sehr wichtige GroBe. 

Unsere Untersuchungen (.ALDER) an Normalen ergeben nach del' kombi· 
nierten Refraktometrie-Viscosimetrie: 54,0-64,1 PULFRICHsche Einheiten = 
7,0-9,1 % EiweiB. Dabei lagen die Viscositatswerte zwischen 1,55-1,90. 
Fast stets erhielten wir also 20-40% Globuline und 60-80% Albumine. 

In del' Folgezeit hat es sich nun freilich herausgestellt, daB bei schweren 
Krankheiten die Ablesung nach diesel' Tabelle nicht mehr mit den Wagungs­
methoden ubereinstimmt und zweifellos gelegentlich nicht mehr richtig ist, 
indem man uber lOO% Globuline erhalten kann. Manche Autoren wollten daher 
die Methode ablehnen, obwohl sie mil' in Tausenden von Untersuchungen 
hochst wertvolle diagnostische und prognostische Ergebnisse und wohl nie irrige 
Beurteilungen ergeben hatte. Die Losung ist nun darin gefunden, daB bei 
schweren Krankheiten die Zusammensetzung del' Globuline, bessel' del' grab 
dispersen Eiwei/Jkorper, sich stark von del' Norm entfernen kann: es treten 
viel mehr Euglobuline auf, die weit starkere Viscositat aufweisen. So ist 
nach HANDOWSKY del' Viscositatszuwachs fiiI' eine 1 %ige Losung fUr Albu­
mine 0,08, fiiI' Pseudoglobuline abel' 0,12 und fiiI' Euglobuline 0,21. Wir 
konnen also z. B. fiiI' schwere Infektionen nach del' ROHRERSchen Tabelle 
keinen Prozentsatz fiiI' Globuline mehr angeben, sondern ich mochte yom 
"Glabulinwert" (= Auswirkung del' verschiedenen Globuline) reden. Del' Wert 
ist also uberhoht, abel' gerade diese Ubertreibung ist fUr den Kliniker praktisch 
enorm wichtig. Sie macht ihn aufmerksam auf das Auftreten diesel' grober 
dispersen Globuline, besonders auf die Euglobulinzunahme und gibt einen 
durch keine andere Methode wohl so leicht und doch genugend sichel' nachweis­
baren Einblick. Del' Fehler del' Methodik macht erst auf die starke biologische 
Abweichung aufmerksam. Daraus erklart sich auch die auBerordentliche Brauch­
barkeit diesel' Untersuchung fUr die Klinik, die ich immer und immer hervor· 
heben muB. 
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Auf Grund eines Riesenmaterials von Untersuchungen unter klinischen 
Gesichtspunkten erklare ich, daB ohne die Ermittlung des "Globulinwertes" 
eine Beurteilung der Tuberkulose und vieler anderer Infektionen nicht geniigend 
klinisch durchgefiihrt ist. 

Da sicherlich die Zahl der Globuline noch viel groBer ist als bisher ange­
nommen, so werden aIle Fallungsmethoden nie so sichere Einblicke wie die 
kombinierte Viscosi -Refraktometrie erzielen, ganz abgesehen von der fiir 
klinische Zwecke doch stets nur gelegentlich anwendbaren zeitraubenden und 
komplizierten Technik fraktionierter EiweiBfaIlungsmethoden. 

Es ist ferner wahrscheinlich, daB bei schweren Krankheiten der Kolloid­
zustand noch auBerdem verandert ist, und auch das macht sich durch die Uber­
hohung des Globulinwertes geltend; niemals aber ist diese wichtige Veranderung 
durch die Fallungsmethoden festzusteIlen; sie vernichten ja den Kolloidzustand. 

Man kann daher sagen, daB bei hohen Globulinwerten die kombinierte 
Refraktoviscosimetrie ganz andere Verhaltnisse aufdeckt und anzeigt als die 
Fallungsmethoden und daB unter diesen Umstanden die beiden Methoden 
nicht verglichen werden konnen und unmoglich gleiche Resultate geben. 
DaB auBerdem die verschiedenen Fallungsmethoden unter sich vollig ver­
schiedene Werte ergeben, ist schon oben bemerkt worden. 

So auBert sich auch PETSCHACHER (1930), der bei hohen Globulinwerten klar 
darauf hinweist, daB jetzt bei kombinierter Refraktoviscosimetrie nach NAEGELI­
ROHRER keine maBanalytischen Zahlen mehr erhalten werden. 

Die kombinierte Refraktoviscosimetrie gibt bei stark pathologischen Ver­
haltnissen zwar nicht die Prozente Albumin und Globulin, "leistet aber doch 
vorziigliches fiir orientierende Untersuchungen tiber den Kolloidzustand" 
(BERGER u. PETSCHACHER, NAEGELI, SCHOCH, HAFNER). 

Daher habe ich schon in der Arbeit LUTHI aus meiner Klinik tiber Befunde 
bei Tuberkulose yom Kolloidzustand der grobdispersen EiweiBkorper gesprochen 
und den Globulinwert nicht direkt als maBanalytische Zahl hingestellt. 

Es ist im iibrigen darauf hinzuweisen, wie schon durch die Zeit, erst recht 
durch langes Manipulieren und besonders durch chemische Eingriffe die Blut­
kolloide verandert und denaturiert werden und ROHRER hat gewisse Fehler­
quellen in dieser Richtung gedeutet. Solche Denaturierungen konnte PETSCHACHER 
am ge16sten Kolloid gerade durch Viscositatsanderungen beweisen, wahrend 
durch andere Methoden die Veranderung nicht zu erkennen war. 

Ergebnisse der Untersuchungen tiber die Eiwei6korper, 
besonders Albumin-Globnlinverhaltnis. 

Normal bleibt das individuelle Mischungsverhaltnis in der Tageskurve in erstaunlicher 
Konstanz (nie tiber 5% Schwankung) erhalten. Capillarblut und Venenblut sind genau 
gleich. Auch tiber eine Reihe von Tagen hinaus sind die Schwankungen gering und tiber­
holen 10% nicht. Nahrungs- und Fltissigkeitsaufnahme anderte das A.-G.-Verhaltnis nicht. 
Muskelarbeit steigert den absoluten EiweiBwert, andert aber die A.-G.-Mischung nicht. 

Neugeborene haben niedrige Werte: 4,27-7,4% EiweiB. Dabei gehen von 21 Unter­
suchungen nur 4 tiber den Globulinwert 30% hinaus, und 7 bleiben gar unter 20% Globulin. 
Mutter und Kind haben bei der Geburt vollig verschiedene EiweiBzusammensetzung des 
Serums nach den GesamteiweiBwerten wie nach Albumin und Globulin (.ALDER). 

Globulinzunahmen gegentiber der Norm waren bisher festgestellt fUr venoses Blut 
gegeniiber dem arteriellen (WIENER), bei Hunger (ROBERTSON), bei Herz- und Lungen­
erkrankungen (EpSTEIN), bei Kachexie (verschiedene Autoren). 

Bei Chlorose bleibt das Mischungsverhaltnis A: Gauch bei starker Hy­
dramie volIig normal. Mit der Eisen- oder Arsenheilung steigt der EiweiBwert 
meist stark; aber auf der ROHRERschen Tabelle bewegt sich die Zunahme genau 
auf der Linie gleicher Alburnin-Globulinmischung. 

4* 
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Abweichungen von diesem Verhalten lassen die Annahmc einer Chlor08e als zweifel­
haft erscheinen oder mtissen an Komplikationen denken lassen. 

Bei Perniciosa nehmen mit dem Fortschreiten del' Krankheit die Albumine 
immer mehr zu (Verschiebung del' R1)-Werte nach links). Bei Leukamie finde 
ich jahrelang normale Werte. 

Del' groBte Wert der iiberhOhten Globulinwerte liegt klinisch bei der Beurteilung 
der Tuberkulose (s. dort) und bei der Erkennung kachektischer Zustande be­
sonders maligner Tumoren. 

Eine Frau (eig. Beob. \, die 14 Tage nach Apoplexie nie schlucken konnte und nur 
Zuckerklysmen, in toto 1000 g erhalten hatte, zeigte refraktometrisch 6,3% EiweiB und 
einen Globulinwert von 90%. 

Die Bestimmung des Fibrinogens im Plasma. 
1m Blutplasma findet sich als dritter EiweiBkiirper neben Albumin und Globulin noch 

das Fibrinogen, das bisher quantitativ nach den folgenden Methoden ermittelt worden ist: 
1. Naeh HAMl\iARSTEN: Fallung durch Aussalzen, Trocknen und \Vagung des gereinigten 

~iederschlages. Die Einwande gegen aIle Fallungsmethoden gelten auch hier. MORAWITZ 
lehnt die Fallungsmethode ab, weil das Fibrinogen nicht voIlstandig ins Koagulum tiber­
gehe und auBerdem das Fibringerinnsel kaum ganz von mitgerissenen Substanzen zu be­
freien sei. 

2. Naeh PORGES und SPIRO aus del' N-Differenz (KJELDAHL) zwischen Serum und 
Plasma. 

3. Nach \VOHLGEMUTH: Plasma wird ungerinnbar gemacht, darauf die kleinste Menge 
dieses Plasmas ermittelt, die durch Zusatz von frischem Serum noch ein Gerinnsel gibt. 

4. Aus der Refraktionsdifferenz zwischen Hirudin Plasma und Serum (WINTERNITZ). 
Es hat sich uns gezeigt, daB auch dieser dritte EiweiBkiirper sich refraktometrisch 

additiv zum Serumwert hinzuftigt und so hiichst einfach aus dem Hirudinplasma er­
mittelt werden kann. Bei diesen Prtifungen entsteht ein Fehler, weil bei del' Gerinnung 
(Serumgewinnung) Wasser und Salze aus den Erythrocyten austreten. Wir erhalten abel' 
z. B. bei taglicher Bestimmung im Verlauf und im Ablauf von Infektionskrankheiten, 
besonders Pneumonie (FREY), SO regelmaBige Kurven, daB dieser Fehler gering sein muE, 
abgesehen davon, daB schon die Vergleichswerte ftir die Klinik griiBte Wichtigkeit besitzen. 
Auch STARLINGER halt die refraktometrischen Bestimmungen der Plasmarefraktion und 
der Serumrefraktion fi.ir klinische Zwecke fiiI' gentigend brauchbar. 

5. Methode von GRAM, Prinzip Verwendung von zellfreiem Citratplasma Imd Rekalzina­
tion ganz analog auch die Methode von WHIPPLE. 

Ergebnisse: Bei Infektionskrankheiten Fibrinogenzunahme bis zu 1/5 des EiweiB­
wertes, besonders bei croup6ser Pneumonie, oft auch, doch nicht konstant, bei Graviditat. 
Normale Werte zeigen Typhus, Malaria, Sepsis. Zunahme bei allen Formen des Blut­
verlustes und der Blutregeneration, Verminderung bei Perniciosa. Zunahme bei entztind­
lichen Arthritiden im Gegensatz zu endogenen (MuNK, KAUFTHEIL). 

Wir bekamen refraktometrisch mit Hirudinplasma (40 Faile) fi.ir Fibrinogen 0,9 bis 
3,8 PULFRICHsche Einheiten, im Mittel 2,1 = 0,45% EiweiB. Die genaue spezif. Re­
fraktion von Fibrinogen ist aber nicht bekannt. Viscosimetrisch waren die Differenzen 
zwischen Plasma und Serum 0,12-0,34, im Mittel 0,228. - Unter pathologischen Ver­
haItnissen finden wir Fibrinogenvermehrung besonders bei Globulinzunahme. Chlorosen 
boten nur niedrige Werte, hohe aber Tuberkulose und Infektionskrankheiten. 

WINTERNITZ nimmt normal 0,4560/ 0 Fibrinogen an (also genau gleich wie wir!) und fand 
bei Lues Steigerung bis 0,7%. Technik nach Methode 4. 

WHIPPLE erklart 0,3-0,6% EiweiB als die Werte der Norm fi.ir Fibrinogen; GRAM: 
0,2-0,36%, meist 0,27%. 

LEENDERTz hat gezeigt, daB wegen des obenerwahnten Sermnfehlers bei der Fibrinogen­
bestimmung Serum aus der Plasmagerinnung, und nicht aus der Voilblutgerinnung be­
ntitzt werden muB. Er verwendet paraffinierte Spritze, zentrifugiert die Gerinnsel abo 
Es hat sich aber gezeigt, daB nur verschiedene CO2-Spannung bei der Blutentnahme die 
Differenz macht; denn bei Entnahme durch Kantile fehlt die Differenz. 

Andererseits ist aber die Bentitzung von Plasmaserum (nach folgender Gerinnung) 
nicht statthaft, weil die Gerinnung des Plasmaserums meist unvollstandig ist. Das Ge­
rinnsel enthalt noch viel Wasser, so daB manchmal durch Wasserzurtickhalten im Blut­
koagulum das Plasmaserum sogar konzentrierter ist als Hirudinplasma. 
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Permeabilitiit uod Resistenz der roten Blutkorpercheo. 
Die roten Blutkorperchen sind fiir viele Substanzen durchgangig. So konnen 

R. Wasser aufnehmen und damit ihr Volumen andern. Undurchgangig sind R. 
fUr Salze; wohl aber konnen die elektronegativen Cl'-, C03"-, S04"-, N03'- uSW. 
Ionen, nicht aber K-, Na-Ionen durch die Zellwand hineingelangen, wenn 
dafiir andere Ionen austreten. Die Permeabilitat hangt in hohem Grade von del' 
Menge der C03" -Ionen in den R. abo 

Diese Erscheinungen sind nur erklarbar, wenn man neben dem Protoplasmageriist der 
R. noch intracellulare Fliissigkeit, ein Paraplasma annimmt. Nur dieses hat wasseran­
ziehende Kraft. Dafiir spricht entscheidend der Grad der Wasseraufnahme. Dabei kann 
Hb. nicht in Frage kommen. 

Die R. unterliegen den Gesetzen der Osmose. In Fliissigkeiten, die in der Raum­
einheit die gleiche Zahl Molekiile besitzen, findet ein Austausch von Substanzen nicht 
statt. Solche Losungen nennt man seit DE VRIES und HAMBURGER isotonische, d. h. 
ihr wasseranziehendes Vermogen, ihr osmotischer Druck ist derselbe. Mit dem Intra­
cellularplasma isoton ist eine NaCl-Losung von etwa 0,90/ 0 , In einer salchen Kochsalz­
losung, der physiologischen, findet kein Austausch von Fliissigkeit statt; die R. andern 
sich nicht. Wird eine starkere (hypertonische) Kochsalzlosung als 0,90(0 mit dem Blute 
in Beriihrung gebracht, so wird den ZeHen Wasser entzogen, sie schrumpfen. Bei Verwen­
dung einer hypotonischen (unter 0,90(0) Kochsalzlosung dringt Wasser in die Blutkorperchen 
ein, sie queHen. Bei starkeren Graden der Quellung verlieren die Zellen ihr Hamoglobin. 

Schrumpfungen und Quellungen erfolgen nach HAMBURGER viel weniger stark, als 
erwartet werden miiBte, wenn die R. nur aus Membran und homogenem Inhalt bestanden. 
Dies spricht fiir Existenz eines Geriistes, dessen Volumenprozente (43-51 %) aus dem ab­
weichenden Verhalten bei der Quellung von HAMBURGER bestimmt worden sind. 

Der Erythrocyt vermag eine erhebliche Menge Wasser aufzunehmen und auch wieder 
ab2iUgeben. Bei zu groBer osmotischer Differenz quillt aber die Zelle bis zur Zerstorung 
und zum Hb.-Verlust. Bei den Priifungen auf Hamolyse, die wir gewohnlich als Resistenz­
priifungen bezeichnen, handelt es sich um komplizierte komplexe Verhaltnisse; denn, 
wie HAMBURGER ausfiihrt, ist die "Resistenz" der Erythrocyten gegeniiber Salzlosungen 
abhangig 1. von der wasseranziehenden Kraft des Paraplasmas, 2. von dem Volumen des 
Paraplasmas, 3. von der Protoplasmabegrenzung, der R.-Hiille, also nicht von dieser allein, 
sondern es liegt ein Sammelbegriff beim Gebrauch des Wortes Resistenz vor. Tatsachlich 
kann die Protoplasmaresistenz aHein herabgesetzt sein. So verandern hamolytische Sera 
und gewisse Bakteriengifte die R., so, daB sie SalzlOsungen nicht mehr ertragen, die 
normalerweise keine Zerstorung verursachen. Es kommen also nicht allein osmotische 
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VerhiUtnisse in Betracht. Daher geht auch ein Teil del' Zellen schon bei geringer Isotonie­
differenz zugrunde, wabrend andere erst starkeren Veranderungen zum Opfer fallen. Man 
kann aus solehen Untersuchungen an R. anch nicht indirekt auf die osmotische Konzen­
tration des Blutplasmas schlieBen. Zudem geben aIle diese Methoden nul' Anhaltspunkte 
uber das Verhalten gegen Salzlosungen. So mag die Widerstandskraft diesen gegenuber 
normal sein, wahrend bei mechanischen Schadiglmgen (Schutteln) odeI' Stauungen im 
Organismus doch eine abnorme Vulnerabilitat del' R. nachgewiesen werden kann. 

Technik der Resistenzbestimmung. 
Die iibliche Bestimmung beniitzt eine Reihe von unten spitz zulaufenden 

Glasrohrchen von steigendem NaCI-Gehalt, in die man 1-2 Tropfen Blut 
hineinfaHen laBt, dann leicht aufschiittelt und sedimentieren laBt. Man stellt 
sich durch Abwagen auf del' chemisch-analytischen Waage Kochsalzlosungen 
von 0,26, 0,28, 0,30, 0,32 usw. bis 0,70% her und fiiHt die Glasrohrchen. Nach 
einigen Stunden erkennt man, wo Hamolyse eingetreten ist und wo nicht. 
Auch sieht man die erste Bildung des Sedimentes: untere Resistenzgrenze = 
Maximumresistenz und die obere Resistenzgrenze = Minimumresistenz, wo nul' 
ganz wenige R. sich aufge16st haben. 

Zur sicheren Erkennung des Gl'enzwel'tes kann man ein Spektroskop benutzen. Noel. 
bessel' ist die chemische PrUfung auf Hb. 

Normalliegt die untere Resistenzgrenze (Maximumresistenz) bei 0,30-0,32, 
die obere Resistenzgrenze (Minimumresistenz) zwischen 0,42 und 0,46. 

Richtiger ist das Arbeiten mit aquilibrierten Salz16sungen (HAllfBURGER 
[1928]), weil in reinen Kochsalz16sungen Salze aus den R. austreten, und Lipoide, 
und dadurch Veranderungen entstehen, die auf die Resistenz EinfluB haben. 
Leider ist die HersteHung diesel' aquilibrierten Salz16sungen ziemlich kompli­
ziert. HAMBURGER empfiehlt daher jetzt als viel geeigneter eine 3,15% Na2S0~­
Losung, je 10 cem und dazu 0,2 g Erythrocytenaufsehwemmung (gewaschene R.). 

Die Methode von SIMMEL ist prinzipiell noeh bessel' als die neuen Modi­
fikationen von HAMBURGER, da sie aHe Salze des Serums fiir die Isotomie 
enthalt. Die aquilibrierte Losung von SIMMEL enthalt 

8,2 g NaCI, 0,2 KCl, 0,2 MgCI2, 0,2 CaCI2, 0,1 NaH2 P04, 0,05 NaHCO:~ 
im Liter. -Diese Losung gilt als Einheit (1,0), und es werden jetzt mit Hl) 
Verdiinnungen auf 0,7, 0,6, 0,5, 0,4, 0,3, 0,2 hergestellt. 

Aus del' Fingerbeere wird mit R-Pipetten Blut aufgenommen und mit den 
Losungen verdiinnt, Schiitteln, Liegenlassen bei Zimmertemperatur. - Naeh 
1/2 Stunde ist Konstanz erreicht und konnen die erhalten gebliebenen R. 
gezahlt werden. 

Dies ist das Prinzip von HAMBURGER und LIMBECK, das man als "Blutkorperchen­
methode" bezeiehnet. Bei del' sog. "Zahlmethode". (CHANEL, JANOWSKY) bestimmt JA­
NOWSKY bei einer Verdunnung von 1/200 mit del' Misehpipette, wieviel R. nach 10 Min. in 
del' THOMA-ZEIssschen Kammer intakt bleiben, wenn sie mit NaCI-Losungen von 0,4, 
0,35 und 0,3 gemischt worden sind. LANG schlagt VOl', zuerst eine VerdiinnUllg mit 0,4% 
NaCI-Losung vorzunehmen, dann so lange aus einer Burette 0,2%ige Losung zuzusetzen, 
bis die Flussigkeit durchsichtig ist (Schriftprobe: Snellen D-O,6). Es wil'd so die Plurimum­
resistenz ermittelt, die wichtiger als die beiden anderen Resistenzwerte sein solI. 

Um den EinfluB des Serums (Plasmas) auszuschalten, werden die zur PrUfung kom­
menden R. vorher 2-3mal gewaschen. Nach SNAPPER verwendet man eine Mischung 
von 0,9% NaCI und 0,1 % CaCI2• Eine andere Methode verwendet Na. oxal. 0,28, NaCI 
0,8, Aq. dest. 100,0, darauf Zentrifugieren und Dekantieren, sodann noch 2mal Waschen 
in 0,9% NaCI-Losung. Physiol. NaCI-Losung ist nicht empfehlenswert, erweicht die R.-Ober­
nache (BRINKMANN). Ungewaschen sind die R. mitunter resistenter. Das Serum ist in 
pathologischen Fallen in seinem EinfluB verschieden wirksam. 

Auch empfehlen manche, VOl' dem Auswaschen das Blut zu defibrinieren durch Aus­
schutteln mit Glasperlen. ITAMI und PRATT verwenden mit Glasperlen defibl'iniertes Blut. 
schutteln tuchtig und setzen dann das Gemisch 24 Stunden in den Eisschrank. BAUER 
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U. AsCHNER, sowie BRIEGER bestimmen die eingetretene Hamolyse quantitativ !nit dem 
AUTENRIETHSchen Colorimeter, und glauben so bessere Ergebnisse zu erhalten. 

AuBer der osmotischen Resistenz ist fiir besondere Fragen eine Prufung der mechanische1~ 
Resistenz angezeigt, wobei gewaschene R. im Schuttelapparat beim Schutteln !nit Perlen 
auf Widerstandsfahigkeit untersucht werden. Ferner laBt sich eine Priifung auf thermische 
Resistenz, dann auf Widerstand gegenuber hamolytischen Giften, z. B. Saponin, vomehmen; 
doch ist bei all diesen Methoden kaum etwas klinisch Verwertbares herausgekommen. 

Neuere Autoren versuchen die "Resistenz" gegen andere Substanzen zu 
ermitteln, z. B. gegen N/4NaOR-Ltisung (KITTLER), gegen Ammoniakltisungen 
oder Methylenblau (BELTZ). 

Ergebnisse del' Resistenzpriifungen. 
Bei Graviditat fand SCHAFFER ResistenzerhOhung gegen Jod-Jodkalilosungen. 
STRASSER u. NEUMANN berichten uber Resistenzzunahme auf Eisen und echte Er­

hohung der Protoplasmaresistenz unter Arsen. Ahnliches wird auch von anderen Autoren 
angegeben. Die Zunahme der Resistenz unter Arsen bestreitet aber TmELE. 

Junge R. sind resistenter als altere (SNAPPER). Erwiesen ist das durch die 
Resistenzsteigerung nach Milzexstirpation, nach der das Knochenmark viel 
aktiver arbeitet und junge Zeilen ins Blut ubertreten laBt, sodann bei allen 
starker aktiven Prozessen des Knochenmarks. 

Interessant ist die enorme Resistenzerhohung von MORAWITZ und PRATT, ITAMI und 
PRATT, HANNA HIRSCHFELD, ROSENTHAL bei experimenteller Blutgiftanamic 
(Phenylhydrazin). Dieselbe ging allmahlich so weit, daB selbst reines Wasser R. nicht 
mehr loste. Dabei waren nicht neue Knochenmarkselemente, sondern die zirkulierenden 
Zellen verandert. Gewaschene R. verhielten sich gleich. Am meisten stieg die osmotische 
Resistenz, aber nur fur wenige Tage, und besonders die Maximumresistenz, weniger die 
Widerstandsfahigkeit gegen artfremdes Serum und Saponin, Ather, Chloroform, Kobragift. 

Es handelt sich dabei um eine starke Vermehrung der Stromabestandteile, da das Sedi­
ment des lackfarbenen Blutes bis zehnmal hoher war als normal: Pachydermie der R. Gleich­
zeitig ist die Agglutination der Zellen erhOht. 

ROSENTHAL sah, daB erhohte osmotische Resistenz und Stromavermehrung zwar oft 
!niteinander vorkommen, aber nicht immer, und zwei voneinander unabhangige Prozesse 
darstellen. Er konnte auch in vitro die Stromasedimentvermehrung nachweisen, so daB 
also kein biologischer ProzeB vorliegt, sondem eine un!nittelbare Giftwirkung auf die Erythro­
cyten. Eine Lipoidvermehrung fand nicht statt. PAPPENHEIM konnte zeigen, daB die 
Ursache in der Bildung intracellularer Korper, "Heinzkorperbildung" gelegen ist und einen 
nekrobiotischen Vorgang darstellt. 

Gerade diese Versuche zeigen, daB Resistenzpriifungen unter krankhaften Verhalt­
nissen nicht rein osmotische oder lipolytische Fragen beriihren. 

Wichtig ist die Priifung der osmotischen Resistenz bei konstitutioneller 
hiimolytischer Anamie (Init oder ohne Ikterus und mit oder ohne Milzschwellung). 
Hier ist die von CHAUFFARD entdeckte Resistenzabnahme einer der wichtig­
sten diagnostischen Befunde, so daB man geglaubt hat, in dieser krankhaften 
Eigenschaft geradezu das Wesen der Affektion zu sehen. Reute wissen wir, 
daB die Sache so einfach nicht liegt (s. spater), und daB es unzweifelhafte Faile, 
selbst in derselben Familie, gibt, mit normaler Resistenz. Da die hamolytischen 
AnaInien so oft mit Ikterus einhergehen, so ist die Tatsache von Bedeutung, 
daB Stauungsikterus die Resistenz steigert (CHANEL [1880], V AQUEZ, STRAUSS, 
LIMBECK, SANDAYA usw. eine bei allen Untersuchungen bestatigte Tatsache. 

Milzexstirpation bei hamolytischer AnaInie andert trotz des groBen 
klinischen Erfolges und der Beseitigung der Blutarmut und der eintretenden 
Ryperaktivitat des Knochenmarkes die verIninderte Resistenz nicht wesentlich 
(CHAUFFARD, ROTH, NAGEL! usw.), worin ein klarer Beweis fUr meine Auf­
fassung der konstitutioneilen Veranderung der Kugelzeilen dieser Krankheit 
zu sehen ist. 

Bei symptomatischen nicht konstitutioneilen hamolytischen AnaInien ist 
tifters eine maBige Resistenzabnahme vorhanden bei gewaschenen R.; tifters 
aber besteht keine Abweichung von der Norm. 
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Bei Pernicio8a wird die Resistenz oft als gesteigert angegeben, so als konstante Er­
scheinung von HAMBURGER, HEUBERGER, COHNREICH, TURK. Es wurden abel' auch normale 
"Verte (SANDAYA, SCHULTZ) und sogar verminderte (KAGAN, EHNI-ALEXEJEFF, GAlS­
BOCK, PAOLINI, ROTH, KRASNY, REICHER u. a.) notiert. In eigenen Beobachtungen fand ich 
ebenfalls meist erhohte untere Resistenz (bei 0,36 odeI' 0,38) und leicht herabgesetzte 
obere Resistenzgrenze, z. B. bei 0,40 schon keine Hamolyse. Es sind also die R. in beiden 
Richtungen \Viderstandsfahigel'. Bei diesel' Krankheit glaubt ROBERTSON in del' Milzvene 
eine Resistenzabnahme gefunden zu haben; doch traf HUBER normale Werte. 

Bei sekundal'er Anamie liegen wechselnde Ergebnisse VOl'. Junge R. sind nach 
SIMMEL hier nicht stets resistenter. 

Bei Hamoglo binurie trafen MEYER und EMMERICH die osmotische Resistenz nicht 
erheblich verandert, diejenige gegen thermische und mechanische Einfliisse abel' vermindert. 

Unter den experiment ellen Blutgiftanamien erzeugt Toluylendiamin nach DAU­
){ANN und PAPPENHEIM stets Resistenzabnahme, Pyrodin abel' Steigerung del' osmotischen 
und Saponinresistenz durch Heinzkorperbildung. Saponin ist nul' in vitro \Virksam, in 
vivo ohne EinfluB. 

Blutentziehungen (OCZESALSKI) sollen Maximum- und Minimumresistenz erhohen. 
Chlorosen zeigen bei del' Methode SIMMEL abnorm viel hoch- und abnorm viel wenig 

resistente R. SchluB: Keine peripherische Ursache, sondern Knochenmark in unrichtigel' 
Regulation. 

Die Resistenz gegen Saponin hangt nach OTTmER nicht allein vom Cholesteringehalt 
des Blutes, sondern auch von del' CO2-Menge und vom Stromazustand abo 

Die Befunde bei Carcinom lauten verschieden. LANG, SCHMIDTLECHNER, COHN­
REICH in 83/93 Beob. verzeichnen Erhohung, SANDAYA nul' 5mal von 12 Fallen. 

COHNREICH findet mit modifizierter LANGScher Methodik die Plurimumresistenz 
erhoht bei lkterus, akuten Infektionen, Chlorose, Anamien, Saturnismus, besonders aber 
bei Carcinom des Magens, im Gegensatz zu allen anderen Magen- und Darmaffektionen. 

Nach Entfernung del' Milz steigt die Resistenz nach vielen Angaben; dabei ist das 
Serum ohne EinfluB (PEL, PEARCE). 

1m Hohenklima nimmt nach WANNER die Resistenz ab, weil viel mehr jugendliche 
Zellen gebildet worden seien. So sehen wir in del' Beobachtung von FRENKEL-TISSOT bei 
einer familiaren hamolytischen Anamie die Resistenzverminderung nur im Hochgebirge 
auftreten, wahrend ich sie selbst bei den Knaben in del' Ebene stets vermiBt hatte. Viele 
interessante Einzelheiten in del' Monographie von SIMMEL. 
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Die Volumenprozente von Blutkorperchen und Blutplasma. 
Die Kenntnis, der V olumenprozente der R. und des Plasmas, ist von groBem 

Werte. Bisher standen abel' dieser Ermittlung Schwierigkeiten im Wege. Das 
Volumen del' R. hiingt naturlich in hohem Grade von der Zahl der R. ab, aber 
nicht ausschlieBlich. 

Prinzipielle Bedenken bei den Methoden sind die folgenden. 
Bei del' Zentrifugier-, besonders abel' bei del' Sedimentiermethode, bleibt stets Blut­

plasma zwischen den R., so daB ein Fehler entsteht. Es ware auch nicht unmoglich, daB 
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die Blutscheiben Fliissigkeit abgeben und damit das Plasmavolumen groBer wird. Zweifel­
los werden die R. bei diesen Bestimmungen chemisch verandert und, wie HAMBURGER 
angibt, auch deformiert. Ferner ist selbst del' Zusatz einer isotonischen Losung nicht irre­
levant; denn die Vermischung zweier unter sich isotonischen Fliissigkeiten kann zu einer 
Kombination fiihren, die nicht mehr isoton ist. So erklart es sich, warum verschiedem, 
Methoden verschiedene Resultate geben; ist ja doch die Menge des sich ausscheidenden 
Serums stark von del' Methode abhangig. Wir konnen also nul' Werte bei gleicher Technik 
vergleichen. 

Hamatokritmethode. Zuerst hat HEDIN eine modifizierte Zentrifuge als Hamatokrit 
empfohlen; dann GARTNER einen ahnlichen Apparat. Friiher sind zur Verhinderung del' 
Gerinnung Verdiinnungsfliissigkeiten (2,3%ige Kal. bichromat.-Losung odeI' MtiLLERSche 
Fliissigkeit) verwendet worden, die aber nicht isoton sind. Man kann isotonische Kochsalz­
losung (0,92%) anwenden und erhalt Werte, die zwar zu groB sind, abel' zu dem wahren 
Volumen in einem konstanten Verhaltnis stehen (HEDIN). Der erhaltene Wert muB nach 
EIJKMAN mit 0,9025 multipliziert werden. Notig ist eine Zentrifuge von hoher Umdrehungs­
geschwindigkeit (2600 Touren in del' Minute, Dauer des Verfahrens 11/2 Stunden). 

Li t.: HEDIN: Pfliigers Arch. 60 u. KOEPPE: Arch. f. Anat., physiol. Abt. 1890. 
HAMBURGER empfiehlt ein kleines dickwandiges, verschlieBbares Glasrohrchen; es 

wird mit einigen Glasstiickchen beschickt. Man laBt Blut, etwa 1 ccm, einflieBen, bis 
das Rohrchen voll ist, verschlieBt und schiittelt zum Zwecke des Defibrierens 1/4 Stunde 
lang. Nach Filtration wird mit einer Capillarpipette eine bestimmte Menge abgemessen 
und in einem Hamatokritrohrchen zentrifugiert bis zu konstantem Volumen. 

KOEPPE sucht in den Zentrifugierrohrchen eine diinne Olschicht herzustellen, um Ge­
rinnung zu vermeiden, und kann dann direkt das Volumen ablesen. 

CAPPS vermeidet jeden Zusatz und zentrifugiert direkt. Rasches Arbeiten vermeidet 
Gerinnung bei Zcntrifuge mit elektrischem Antrieb. Das Prinzip del' direkten Zentri­
fugierung hat GRAWlTZ empfohlen mit dem Vorschlag, eine groBere Blutmenge zu ver­
wenden. 

Die Ramatokritmethode kann kaum als zuverlassig angesehen werden und 
wird von vielen Autoren als unwissenschaftlich bezeichnet. Reute ist freilich 
die Methode BONNIGER durchaus brauchbar. 

Die Bestimmung durch das elektrische Leitvermogen. Sie basiert auf del' 
Entdeckung, daB rote Blutkorperchen den elektrischen Strom so schlecht leiten, daB das 
Leitvermogen des Gesamtblutes nahezu ganz auf Rechnung des Plasmas fallt. Das Ver­
fahren hat sich abel' nicht bewahrt, und namentlich ist die Berechnung des wirklichen 
Wertes noch nicht geniigend wissenschaftlich fundiert (s. HAMBURGER, HOBER, Handbuch 
del' Biochemie von OPPENHEIMER [1908]). OKER-BLOM und FR.A.NKEL, ebenso in neuerer 
Zeit GRAM haben eine Kurve konstruiert fiir die Abhangigkeit des Blutkorperchenvolumens 
von del' Relation zur Leitfahigkeit des Serums und Leitfahigkeit des Blutes, aus del' sich 
die Berechnung vornehmen laBt. 

Indirekte Methoden. Eine solche haben znerst die Gebriider BLEIBTREU angegeben. 
Durch Vermischung einer bestimmten Menge Blut mit einer bestimmten Menge 0,92%igen 
NaCI-Losung wird die Konzentration des Serums dem Fliissigkeitszusatz entsprechend 
verdiinnt, und es wird der N-Gehalt oder das spezifische Gewicht des unverdiinnten Serums 
und des Serumkochsalzgemisches bestimmt und nach einer angegebenen Formel das Vo­
lumen des Serums berechnet. 

EIJKMAN u_ HAMBURGER ziehen das spezifische Gewicht der N-Bestimmung VOL 
E. GRAWITZ bestimmt zuerst das spezifische Gewicht des Gesamtblutes (DI ), nann 

nach Zentrifugieren das spezifische Gewicht des Serums (D2), endlich das spezifische Ge­
wicht der Blutk6rperchenmasse (D3 ). Daraus wird del' Prozentgehalt X des Serums im 
Blute nach der Formel berechnet 

X = 100 (D3 -D1 ). 

D3- D2 

In der Norm erha1t man bei DI - 1056, D2 = 1030, Da = 1082 50% Serum. 
CAPPS erhalt bei direkter Zentrifugierung 50% R.-Vo1umen. Er setzt diesen Wert-, 1. 

Patho1ogische Vo1umina driickt er in Prozenten der Norm aus. Er bestimmt dann die Zah! 
der roten B1utzellen und gibt auch hier die Werte in Prozenten der Norm an. Das Ver-
h"lt . R.-Vo1umen . P d N . '. V I V I a illS R.-Zah1 ' III rozenten er.r orm, erglbt das ml tt1ere R.- 01 umen a s 0 umen-

index. SAHLI sch1agt dafiir den Ausdruck R.- Volumenwert vor. Normal ist dieser Quotient 
natiirlich = 1, patho1ogisch nach CAPPS nur bei Perniciosa iiber 1,0, sonst bei Anamien 
gewohnlich unter 1,0. Der Volumenquotient geht also dem Farbeindex parallel. 
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GRAM mischt 0,5 ccm einer isotonischen Losung von Natriumcitrat 3,0 : 100,0 und 
4,5 ccm venoses Blut und zentrifugiert 900 bei 3000 Umdrehungen in der Minute. Ergebnisse 
0" 41-51"/0, 5j2 36-45"/0. Er kommt ebenfalls wie ich zur Auffassung, daB die Schwan­
kungen des F.-I. vom R.-Volumen abhangen. 

Durch viscosimetrische Untersuchungen und Verwendung verschiedener FJiissig­
keiten hat ULMER das Volumen von Pferdeblutkorperchen bestimmt und nach Vornahme 
verschiedener Kontrolluntersuchungen bis auf 10/ 0 genaue Resultate erhalten. Diese Me­
thode wurde von ALDER und SUZUKI in meinem Institut gepriift, erwies sich aber al8 un­
genau und fiir Untersuchungen am Menschen wenig brauchbar. Die Methode ist spater 
von BIRCHER modifiziert unter Verwendung des Serumviscosimeters und gibt brauchbare 
\Verte, bleibt aber umstandlich und verlangt peinlich genaues Arbeiten. 

Dagegen ergab die refraktometrische Bestimmung des Plasmas 
und des Plasmakochsalzgemisches (ALDER) zuverlassige Ergebnisse, so daB 
wir diese Methode fUr den klinischen Gebrauch empfehlen kOnnen. 

Die rilfraktometrische Methodc zur indirektcn Bestimmung von R.- und Plasmavolumirut 
war schon von BENCE empfohlen, ebenso von KAMMERER u. WALDMANN angewendet, 
a,ber die theoretische Grundlage, warum hier nur Refraktometrie, nicht Viscosimetrie zum 
Ziele fiihren kann (s. S. 50 £.), war noch unbekannt geblieben. 

ALDER bewies, daB Verdiinnungskurven aller mensch lichen Plasmen mit physiologi­
scher NaCI-Losung in einem Koordinatensystem eine Gerade geben und daB die Werte 
mit den aus der Verdiinnung berechneten iibereinstimmen. Der Fehler betrug hochstens 
0,2 PULFRICHSche Einheiten. 

Technik del' Volumenbestimmung. 
1. Refraktometrische Bestimmung. 

Man bestimmt die Refraktion des Hirudinplasmas und vergleicht mit del' Refraktion 
eincs Gemisches Hirudinblut und 0,9"!oiger NaCI-Losung aa. 

Zur Herstellung ein(lr genau gleichen Mischung benutzt man die Pipette mit zwei Am­
pullen (wie bei R.-Zahlung nach HAYEM-SAHLI): 

1. Gewinnung von Hirudinblut nach Handbad in einem Ausscheiderohrchen unter 
leichtem Mischen der hineinfaHenden Bluttropfen. 

2. Ansaugen des Hirudinblutes bis zur Marke zwischen beiden Ampullen. Reinigen 
der Pipettenspitze. 

3. Ansaugen von 0,9"1oiger NaCI-Losung, bis das Blut die Marke hinter der zweiten 
Ampulle erreicht hat. 

Sorgfaltig beachten, daB das Ansaugen sofort mit Eintauchen der Pipette in die NaCl­
Losung beginnt. Nachher Abwischen del' Pipettenspitze. 

Abb. 18. Pipette fiir die Verdtinnungsfltissigkeit. 

4. Ausblasen beider Ampullen in ein Uhrglas. Zweimaliges Ansaugen und Mischen. 
Hineinbringen in kleines Ausscheiderohrchen, Sedimentierung iiber Nacht oder Zentrifu­
gieren 1-3 Minuten bei geringer Umdrehungszahl. 

Das Plasma der Mischfliissigkeit ist am folgenden Tage klar, das reine Plasma oft triib 
"lurch Blutplattchen. Alsdann abpipettieren und zentrifugieren. 

Die Berechnung erfolgt, wenn man die PULFRICHschen Einheiten einsetzt: 
Rp = Refraktion des reinen Plasmas, 
Rk = der physiol. Kochsalzlosung (= etwa 19), 
Rm = der Mischungen zu gleichen Teilen ist, 

narh del' Formel 
100(Rm -Rk) 

Formelemente = 100 - R R' 
p- m 

;Vlan kommt also mit 2 Refraktionsbestimmungen aus, da der Wert Rk ein fiir aHemal 
bestimmt wird bei der Herstellung der Losung. ~ 

Unsere Resultate sind auBerordentlich genau (Fehlerbreite 0,5-1,0"(0). Wenn KAM­
)fERER U. WALDMANN die refraktometrische Ermittlung als unzuverlassig bezeichneten, 
so gilt das fiir ihre Oxalatplasmamischungen, oie, wie ALDER zeigte, die Refraktion, im 
Gegensatz zu Hirudin, aufs schwerste und unregelmaBig verandern. 
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Ergebnisse: Nach unseren Untersuchungen (.ALDER) betragen die Volumenpro­
zente der Formelemente (Rote, WeiBe und BlutpIattchen, letztere machen gar nicht 
so wenig aus, wie das Zentrifugieren augenfallig zeigt!) normal 41--46% (Breite der physio!. 
Schwankungen) Mittel 44%. 1m Venenblut ist das Volumen etwas hoher statt 42 z. B. 44,9). 

1ao / ~ 

VI 2.0 

J I IJ.8 
9,0 

/ III in 

"I 1/ 
8,0 

/ 'II I 
1// II 

7,0 

/ V I 
IJ 1/1/ 6,0 

/. I J / 
/ '/ I 

ftp // / / 
// '/ / 

V t/' V "/ 
/ ::;. .-:.. ~ V 

--- ;.....: c::. ~ '/' 
;:::::: ;;..--2,0 

1.0 

o 10 20 30 ItO 50 60 70 80 
Abb. 19. Blutk6rperchenviscositl!.tskurve. 

REICH fand die Resultate mit den Methoden von BENCE und von ALDER ungefii.hr 
gleich. FUr den mittleren Volumenwert der Blutkorperchen setzt er 41,1% ein. FROHLICH 
berechnet fiir den Mann 45 und fiir die Frau 41% Gesamt-R.-Volumina. 

2. Viscosimetrische Bestimmung. 
Weitere Priifungen ergeben, daB die Volumenprozente der Formelemente fast immer 

weitgehend mit den Viscositatszahlen parallel gehen, so daB die Viscositatszahl ein sehr 
gut brauchbarer MaBstab fiir die Volumenprozente darstellen. Das war auch friiher schon 
erfaBt worden; nicht aber stert man sich vor, daB die Parallele derartig genau ausfallt. 
Es ist aber einleuchtend, daB alles, was die Viscositat beeinflu.6t, wie die GroBe und 
das Volumen der einzelnen R. die Zahl groBer Leukocyten (Myelose), auch die Volumen­
prozente der kOrperlichen Elemente in Mitleidenschaft ziehen muB. AuBer jeder Beziehung 
bleibt nur der verschieden hohe Viscositatswert des reinen Plasmas. 

Der Rb.-Wert der Zellen erweist sich fiir die Viscositat der R., solange normale Rb.­
Fiillung der Zellen besteht, als ohne nachweisbaren EinfluB, denn wie die Berechnungen 
ergeben, zeigt, auf gleiche Volumina corpuscuIarer Elemente zuriickgefiihrt, das Blut bei 
Chlorose und Perniciosa genau gleiche Viscositat, trotz vollig anderen Farbeindexes. 

Verdiinnt man Hirudinblut mit eigenem Plasma, so ergibt sich eine Viscositatskurve 
ganz bestimmten Charakters, auf der alle R.-Volumina liegen und die vom Nullpunkt 
( = reines Plasma) beginnen und schlieBlich zu 00 fiihren. 
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Ftir Blut von verschiedener Plasmaviscositat verlaufen die Funktionskurven der Blut­
viscositat vollig analog, wie daB Koordinatensystem in Abb. 19 ergibt. Es konnen daher 
die Volumenprozente der korperlichen Elemente bei Kenntnis der Blutviscositat und der 
Plasmaviscositat ohne weiteres aus dem Koordinatensystem abgelesen werden. 

Vergleiche der Volumenbestimmung mit der r~~raktometrischen Methode und der Ab­
lesung nach der Kurve 'YJ - 'YJ2 zeigen sehr gute Ubereinstimmung CALDER}. Die Unter­
schiede tibersteigen + 2-3 Vol.-Ufo nicht. In der Studie von SUZUKI in meinem Institut 
sind die Methoden der Volumenbestimmungen besonders eingehend kritisch gepriift. 

Bei den Volumenbestimmungen schwerer Anamien empfiehlt sich nur die refrakto­
metrische Methode, da bei den niedrigen Viscositatswerten die Fehler der Ablesung ftir 
die viscosimetrische Methode zu groB werden. 

Unter krankhaften Verhaltnissen sinkt das Volumen der Formelemente des Blutes 
sehr erheblich, vor aHem bei Anamien, wahrend es im Verhaltnis zu der Zahl der R. bei 
Perniciosa vermehrt ist CUbereinstimmung aller Autoren}. 

Beispiele. 
1. Chlorosen in voller Arbeit, Befund bei Kontrolle, keine Beschwerden. 

Hb. = 60%; R. = 4,56; 'YJ = 3,4; Formelemente (F.E.) = 30,9 Vol.-Ufo. 
Hb. = 78%; R. = 4,272; 'YJ = 3,1; F.E. = 33,5 Vol.-Ufo. 

2. Geheilte (kompensierte) Chlorosen. 
Hb. = 99%; R. = 4,602; 'YJ = 4,2; F.E. = 40,9 Vol.-Ufo. 
Hb. = 97%; R. = 4,578; 'YJ = 4,0; F.E. = 40,7 Vol.-Ufo. 

3. Sekundare Carcinomanamie. 
Hb. = 37%; R. = 2,026; 'YJ = 2,3; F.E. = 17,9 Vol.-%. 

4. Hamolytische Anamie. 
Hb. = 52%; R. =2,562; 'YJ = 2,7; F.E. = 23,6 Vol.-%. 

5. Perniciosa. 
Hb. = 44%; R. = 1,082; 'YJ = 2,4; F.E. = 17,9 Vol.-Ufo. 
Hb. = 96%; R. = 3,574; 'YJ = 7,iJ; F.E. = 43,1 Vol.-Ufo. 

Aus dem V olumwert kann die Berechnung der relativen GroBe des einzelnen 
roten Blutkorperchens nach CAPPS erfolgen. Allein eine direkte Volumenbestim­
mung des einzelnen R. (ALDER) ist vorzuziehen und rasch ausfiihrbar. Normal 
sind in 1 cmm Blut 5000000 R. mit durchschnittlich 0,44 cmm Volumen 

1 R also = 0,44 qmm: 5000000 = 88 J-l3. 
Man teilt die mit 1000 multiplizierte Volumenzahl des Kubikmillimeters BIut durch 

die R.-Zahl, ausgedrtickt in Millionen (z. B. 440 : 5 = 8811-3). 
Unter Berticksichtigung der Plattchen und Leukocyten erhalt man 86-8711-3. In den 

obigen Beispielen erhaIt man: Geheilte Chlorosen 78, 8311-3; sekundare Anamien (tiefster 
Wert 5911-3); hamolytische Anamie = 9211-3. Perniciosa: 1. 16511-3,2. Fall in Remission 12011-3• 

REICH berechnet nach der Methode von .ALDER das mittlere R.-Volumen zu 92,2/L3 bei 
41,1 Vol.-% der R. Er fand bei Carcinom die R.-GroBe fast normal, bei Tuberkulose 
aber fast immer Mikrocytose. Analog lauten auch die Befunde von CSAKI. CARRIC-FROEH­
LICH bestimmte die R.-Volumina fiir den Mann zu 90, bei der Frau zu 91 /L3 und fUr das 
Gesamtblut zu 45% ftir das mannliche und 41 % ftir das weibliche Geschlecht. WINTROBE 
nimmt 83 11-3 an; FROEHLICH 90 11-3; GRAM 87 11-3. 

Die V olumenbestimmung gibt viele wertvolle Einblicke und hat mich bei 
hamolytischer Anamie, zu besonders bemerkenswerten Ergebnissen gefiihrt. 

BURKER zieht die Berechnung auf Oberflache vor, s. Kap. Erythrocyten. 
Auf den Wert der R-V olumina weist eindringlich SEYDERHELM hin. So 

fand er bei einem plethorisch aussehenden Mann trotz normaler R. (4,9) und 
Hb (90%) Zahlen ein R-Volumen von 120 J-l2 und vermehrte Blutungen und 
erklart, daB bei allen Polycytharnien abnorm voluminose R. vorkommen. 
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Die Bestimmung des spezifischen Gewichtes des Blntes. 
Bei groBen Mengen BIutes kann das spezifische Gewicht ariiometrisch oder pykno­

metrisch durch Abwagen einer gewissen BIutmenge in einelli GefaBe und Vergleich mit 
dem Gewicht der gleichen Menge Wasser festgestel1t werden. Nach denselben Prinzipien 
wird auch das spezifische Gewicht kleiner BIutmengen festgestellt. 

1. Die capillarpyknometrische Methode von SCHMALTZ. Man benutzt Glas­
rohrchen mit sorgfaItig abgeglatteten Enden. 1m Gebrauch stehen gewohnlich Rohrchen 
von 12 em Lange und F/2 mm innerem Durchmesser, die etwa 0,1 ccm fassen. Viel richtiger 
ware die Verwendung von Rohrchen, die mindestens das Doppelte fassen. 

Zuerst wird das Rohrchen sorgfaltig gereinigt und getrocknet (Alkohol und Ather), 
dann mit einer guten analytischen Wage, die 1/10 mg anzeigt, leer gewogen, bei 150 Tem­
peratur mit destilliertem Wasser gefiillt, wieder das Gewicht festgestellt und notiert. 

Das Rohrchen wird getrocknet, vollstandig mit BIut gefiillt, wobei man besonders 
darauf zu achten hat, daB nicht auBerlieh noeh BIut anklebt, nnd jetzt neuerdings das 
Gewicht ermittelt. Es empfiehlt sieh, alle Wagungen mehrmals vorzunehmen. Das spezi-
.. . absolutes Gewieht 
flsehc GewlCht des BIutes 1st = -G--- . ht d W . eWle es assers 

2. Die Methode von HAMMERSCHLAG basiert auf der Tatsache, daB ein BIuttropfen 
in einer Losung vom gleichen spezifischen Gewicht wie das Blut selbst sieh schwimmend 
verhalt. Ermittelt man araometrisch nachher das spezifische Gewicht der verwendeten 
Fliissigkeit, so ist indirekt anch das spezifi'5che Gewicht des BIutes festgesteUt. 

Nach dem Vorschlage von HAMMERSCHLAG steUt man sich eine Mischung von Chloro­
form (spez. Gew. 1,485) und Benzol (0,88) in einem zylindrischen GefaBe her, die ungefahr 
dem spezifischen Gewicht des BIutes (normal 1055-1062) entspricht. Das aus der an­
gelegten Hautwunde austretende BIut saugt man in eine feine Glasrohre auf lmd laBt einen 
Tropfen in die Mischung fallen. 1st das BIut spezifisch schwerer, so sinkt der Tropfen, 
und dann muB mehr Chloroform dem Gemisch zugesetzt werden; im umgekehrten Falle 
steigt der Tropfen und ist Zusatz von Benzol notig. Nach jedem neuen ZugieBen muB das 
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Gemisch durch Umriihren mit einem Glasstabe wieder gleichmaBig gemacht werden. Wenn 
endlich ein Bluttropfen in dem Chloroform-Benzolgemisch wedel' sinkt noch steigt, sondern 
in del' Mitte schwebend verharrt, ergibt das Araometer das richtige spezifische Gewicht. 

Zu beachten ist besonders, daB die Untersuchung schnell VOl' sich geht. Man benutzt 
daher bessel' gleich eine Reihe von Mischungen verschiedenen spezifischen Gewichtes, 
um nicht lange Chloroform odeI' Benzol aus den Tropfflaschchen zugieBen zu miisseu. Del' 
Bluttropfen darf llicht aus groBer Hohe herabfallen, weil er SOllst zersplittert. Wenn der 
Tropfen sinken will, so muB schnell Chloroform zugegossen werden, damit er sich wieder 
hebt. Das schnelle Arbeiten ist notig, weil durch das Gemisch dem Blute Wasser elltzogell 
und so del' Tropfen selbst schwerer wird. Das verwendete Gemisch kann llach Filtration 
in einer braunen Flasche aufbewahrt und spateI' wieder verwendet werden. 

EIJKMAN1 hat eine Modifikation del' HAMMERSCHLAGSchen Methode zur Erreichung 
groBerer Genauigkeit angegebell. 

Das spezifische Gewicht schwankt bei gesunden Mannel'll zwischen 1055 
bis 1062 und bei Frauen zwischen 1050-1056. Pathologisch kommen bei Blut­
eindickungen Steigerungen (bis uber 1080), besonders abel' bei Anamien und 
Kachexien Erniedrigungen (bis unter 1030) vor. 

Fur Schlusse aus dem gefundenen spezifischen Gewicht muB man beruck­
sichtigen, daB der gefundene Wert keineswegs die Konzentration des Blutes 
angibt, sondern eine Summe aus Einzelfaktoren. 

Das spezifische Gewicht ist in erster Linie abhangig vom Hb.-Gehalt und geht diesem 
in vielen Fallen einigermaBen parallel. Bei schweren Anamien kommt es VOl', daB spezifisches 
Gewicht und Trockenriickstand infolge besserer Zirkulation und vermehrtem Eintritt von 
Gewebsplasma in die Blutbahn sinken und dennoch del' Hb.-Wert ansteigt. Auch gibt 
es genug Abnahmen des spezifischen Gewichtes ohne Reduktion des Hb.-Wertes. 

Bestimmung des Trockenriickstandes und des Wassergehaltes. 
Es soIl hierfiir nur Blut verwendet werden, das nach warmem Handbad durch tiefen 

Einstich in die Fingerkuppe unter wiederholter Kontrolle del' Viscositatswerte gewonnen 
ist. Bei del' Venenpunktion entsteht Stauung, wodurch in ganz unkontrollierbarer Weise 
Fehler sich einschleichen. Etwa 1-2 ccm Blut werden in ein Wiegeschalchen gebracht 
und sofort nach Aufsetzen des luftdicht abschlieBenden Deckels feucht gewogen. V O1'her 
schon ist mit del' analytischen Wage bis auf 1/10 mg genau das Gewicht des Schalchens 
festzustellen. Die Differenz zeigt das absolute Gewicht des verwendeten Blutes. Jetzt 
wird das Wiegeschalchen in den Schwefelsaureexsikkator gebracht, del' Deckel abgehoben 
und 2-3 Tage zugewartet, bis das Blut zu einer harten glasigen Masse eingetrocknet ist, 
die vom Boden des GefaBes abspringt. Nun wird del' Deckel wieder aufgesetzt und Schal­
chen und Inhalt neuerdings gewogen. Die Differenz der feuchten und trockenen Wagung 
ergibt den Trockenriickstand, den man in Prozenten angibt. Zu beachten ist del' sorg­
faltige VerschluB des Deckels (NEWToNsche Streifen); ferner muB die Luft im Kasten del' 
Waage vollig trocken sein (Verwendullg von Chlorcalcium); man darf das Schalchen nul' 
mit Pinzette anfassen. Eine andere Methode ist die Bestimmung des Wassel's im Blute nach 
del' Mikromethode von BANG. 

WOLFING benutzt einell Exsikkator, del' an eine Wasserstrahlpumpe angeschlossen ist, 
und wiegt das Platinschalchen mit Serum nach 9 Stullden auf del' Torsiollswaage. Diese 
Methode mit dem Vakuumexsikkator ist rasch und sehr genau durchfiihrbar. 

Del' Trockenriickstalld ist llormalerweise ziemlich konstant und wird gewohnlich all­
genommell zu 21-22,5%' BIC und MULLER geben fUr den Mann 20,890f0 (Maximum + 
0,7650f0 Minimum - 0,980f0) an und fiiI' die Frau 18,990f0 (Maximum + 0,930f0, l\'Iinimum -
l-O,970f0). Del' Trockenriickstand des Serums, in gleicher Weise bestimmt, ergibt 10 bis 
1O,50f0, und nach Bre und MULLER etwa 9,010f0 fiir den Mann und 8,770f0 fiir die Frau. 

Auch fiir rote Blutkorperchen wird del' Trockenriickstand ermitte1t; doch ist diesEl' 
Wert weniger zuverlassig, da das Zentrifugat und noch viel mehr das Sediment des R. 
Plasma eingeschlossen enthalt. BIERNACKI hat Werte von 28-30% fiir R. als normale 
bezeichnet, BIC und MULLER abel' 34,6% fiir dell Mann ulld 35,19% fiir die Frau. 

Der Trockenruckstand ist abhangig vom Gehalt an Zellen, von EiweiB und 
Salzen. Er ist eine komplexe GroBe und kann normal sein, obwohl eine 
Blutverdunnung stattgefunden hat. Gewohnlich werden die Bluteindickungen 
den Prozentsatz steigel'll, Anamien und Hydramien vermindel'll. Die Methode 
ist heute fast wertlos und veraltet. 

1 EIJKMAN: Virchows Arch. 143. 

Naegeli, Blutkrankheiten. 5. Aufl. 5 
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Der Wa88ergehalt des Serum8 ist bei Gesunden auBerordentlich konstant 
und unterliegt einer feinen Regulation, so daB selbst nach starker Fliissigkeits­
zufuhr meist keine Verdiinnung des Serums gefunden wird, oder doch nur geringe 
Schwankung [ENGEL u. SCHARL, STRAUSS, PLEHN (im Gegensatz zu CHIARO­
LANZA), eigene Untersuchungen in HEUDORFER]. 
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Serumuntersuchungen. 
1. Die Untersuchungen der Serumfarbe. 

Das klar gewonnene Serum zeigt normal eine mattgelbe Farbe von geringer 
Intensitat, unter krankhaften Verhaltnissen aber konnen wir sehr verschiedene 
und oft diagnostisch wichtige Serumfarben wahrnehmen. Seit langem ist 
bekannt, daB bei lkterus zuerst im Serum eine gelbgriine ikterische Farbe 
auftritt vor dem Urin oder der Haut. Mit zunehmendem lkterus wird die Serum­
farbe immer dunkler und endlich intensiv braunschwarz. 

Gelegentlich ist auch frillier schon von einzelnen Autoren eine abnorme Farbung des 
Serums bei Perniciosa mitgeteilt worden, und SYLLABA hat ~uf den Bilirubin- und Uro­
bilingehalt oieses Serums in einem Teile del' FaIle hingewiesen. 

lch habe 1913 gezeigt, daB das Serum bei Pernicio8a intensiv dunkel­
goldgelb, mit ausgesprochener Rechtsverdunkelung im Vergleichsspektroskop, 
dagegen bei Chlorose ganz hellwasserig aussieht, wahrend die sekundaren 
Anamien sehr wechselnde Befunde bieten. Die groBe diagnostische Bedeutung 
der abnormen Serumfarben ist seither allseits anerkannt. 

Jede schwere Perniciosa zeigt die fast charakteristische, sich sonst kaum 
in diesem Farbenton findende intensive G oldgel b far bung des Serums, wahrend 
der hamolytischen Anamie eine leuchtend intensive Gelbgriinfarbe eigen 
ist, gelegentlich auch ein Schwefelgelb oder Gelbbraun. 

Mit weitgehender Remission habe ich meist die eigenartige Serumfarbe del' Perniciosa 
allmahlich verschwinden sehen; oft bleibt sie in del' Remission, wenn auch weniger stark. 

Zur Ohloro8e gehort die ganz abnorm schwache Serumfarbung, die an das 
Aussehen des Wassers erinnert. Es muB sich um groBe Armut an Serumfarb­
stoffen handeln, nicht lediglich um Verwasserung des Serums. 
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Ve,diinnt man namlieh normalfarbiges Serum des Gesunden in dem Betrage, in welehem 
bei Bleiehsueht Hydramie vorliegt (beurteilt naeh Refraktion und Viseosimetrie), so hat 
sieh die Farbe des Normalserums kaum geandert. 

Mit der Besserung der Chlorose erscheint die normale Serumfarbe wieder, ja kann zu­
letzt etwas intensiver als gewohnlich (obere Grenze der Norm) werden. Abnorme Farben­
tone erseheinen nie. Bei Bleichsiiehtigen von 30 und mehr Jahren ist die Blasse des Serums 
weniger stark und bei komplizierender Tuberkulose fehlt sie gewohnlich ganz. Das klinische 
Verfolgen der Hydramie des chlorotischen Blutes und der Farbung des Serums ergibt, daB 
beide Veranderungen gelegentlich aueh vollstandig unabhangig voneinander verJaufen. 

Bekannt ist die Dunkelfiirbung des Serums bei Hiimolyse, wie sie bei paroxys­
meller Hiimoglobinurie und manchen Vergiftungen in der Blutbahn eintritt. 
Ursache ist freies Hb.; MetHb. und Hiimatin. Spektroskopische Prufung 
erbringt den Nachweis der Fiirbung. Ahnliche Serumverhiiltnisse trafen SCHOTT­
MULLER, WEITZ, THORMALEN bei gewissen Sepsisformen wiihrend del' Graviditat 
und bei Tubarabort. Das Spektrum zeigte Hiimatinbildung. 

Abb.20. Serumfarben. 1. Normal. 2. Bei Chlorose (blaJlwli.sserig). 3. Bei pernizitiser Anli.mie (goldgelb ). 
4. Ebenso (braungelb). 5. Bei sehr schwerem Ikterns. 

Bei gefiirbten Leukiimien (Chloroleukiimien) ist hi:ichst selten grunes Serum 
beschrieben. 

Bei auffiilligen Serumfarben ist an Carotinfiirbung zu denken. 
Die chemischen Ki:irper, die abnorme Serumfiirbungen bedingen, sind gri:iBten­

teils noch nicht klargestellt. Man weiB seit HAMMARSTEN, daB die auffiillig 
dunkle Farbe des Pferdeblutserums durch Bilirubin erzeugt ist und, daB auch 
in der menschlichen Physiologie und Pathologie der normal kleine Bilirubin­
gehalt sehr schwankt, bei vielen Leberschiidigungen und bei Blutzerfall stark 
ansteigt, besonders bei hiimolytischer Aniimie und Perniciosa. Bei letzterer 
ist abel' nach SCHUMM u. SCHOTTMULLER stets auch Hiimatin vorhanden. 

Andere Serumfiirbungen sind durch Lipochrome bedingt. HIJMANS v. D. 
BERGH und SNAPPER haben den Nachweis gefuhrt, daB durch verschiedene 
Alkoholli:islichkeit Bilirubin und Lipochrome (Luteine) getrennt werden ki:innell 
und damit der quantitativen (kolorimetrischen) Bestimmung zugiingig werden. 

Sie fanden hohe Lipochrom- (Lutein-) Werte bei Diabetes und interstitieller Nephritis. 
Wir bestimmen heute den Bilirubingehalt quantitativ nach HIJMANS v. D. 

BERGH, angeniihert nach MEULENGRACHT, am besten aber nach HAMMARSTEN­
HERZFELD. Auch bei den Blutkrankheiten ist die quantitative Ermittlung 
der Bilirubinki:irper, besonders in Serienpri.i.fung, von gri:iBter klinischer Wichtig­
keit, speziell bei Perniciosa. 

5* 
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Der Angabe von freiem Hb_ im Serum bei Perniciosa (SYLLABA) gegenuber verhalte 
ich mich seh1' skeptisch. Bei ausgedehnten Priifungen konnte ich dies nie bestatigen und 
bin geneigt, entgegengesetzte Befunde als Fehler der Technik anzusehen. 

Urobilinogen kommt im Blute sehr oft vor, macht aber an sich keine abnorme Farbe. 
Erst wenn das Serum einige Tage stehen gelassen wird, kann sich dann Urobilin durch 
grasgriine Farbe verraten. lch konnte das einmal bei Perniciosa beobachten. Auch andere 
(s. MEYER-BETZl) haben gleiches mitgeteilt. 

Uber den Nachweis des Urobilinogens im Serum s. LEHNDORFF2, hier Literatur, und 
SAHLI, Untersuchungsmethoden. 

Bei bestimmter Technik ist auch der Urobilinnachweis im Blutserum leicht 
moglich und besonders bei Herz- und Leberaffektionen stark positiv. Fur 
aile Untersuchungen, besonders fUr Hamatin und Methamoglobin sind die 
spektroskopischen Methoden heranzuziehen. 

Literatur zu Serumfarbe und Serumfarbstoffen. 
ALDER in KRAUS U. BRUGSCH, Erg.-Bd. 
BINGOLD: Z. klin. Med. 97, 257 (1923); Verh. d. Ges. inn. Med. 1922, 55. FoI. haemat. 
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MACKINTOSH: Gallenf. Edinburgh med. J. 1911. - MEULENGRACH'l: Dtsch. Arch. 
klin. Wschr. 137, 38 (1921); Klin. Wschr. 1927, Nr 13. - M'GOWAN: Edinburgh med. 
36,242 (1929). - MONCEAUX: Bull. Soc. BioI. Paris 97, 1064 (1927). Carotin. - MOSSE: 
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2. Das spezifische Gewicht des Serums 

(und des Plasmas) wird nach SCHMALTZ odeI' HAMMERSCHLAG bestimmt. Es 
betragt normal 1029-1032. 

Das spezifische Gewicht des Serums ist bei vielen Krankheiten ve.randert. So kann 
es bei schweren Ariamien auch zur Verdunnung des Serums kommen. 

Seit HAMMERSCHLAG bezeichnet man als Hydriimie nul' diejenigen Zustande, 
bei denen das Serum verdunnt ist; bei erhohtem Plasma- (bzw. Serum-) Volumen 
ohne Veranderung del' normalen Plasmaverhaltnisse spricht man dagegen von 

1 MEYER-BETZ: Erg. inn. Med. 12 (1913). 
2 LEHNDORFF: Prag. med. Wschr. 1912, 495. 
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Polyplasmie. In diesen Fallen ist an Stelle der verminderten korpuskularen 
Elemente normales Plasma getreten. Bei N e p h r i tid e n findet man Verminde­
rung, aber auch Vermehrung des spezifischen Gewichtes des Blutplasmas (bzw. 
Serums). 1m letzteren Faile sind neben Wasser noch in hoherem MaBe feste 
Bestandteile im Elute retiniert. 

Aile Bestimmungen der spezifischen Gewichte sind heute entwertet durch die viel 
zuverlassigere Methodik der Refraktometrie. 

ARNDT 1 hat ein Mikro-Pyknometer eingefuhrt, das von den bisher angenommenen 
Werten stark abweichende Ergebnisse gibt. Er erklart die Methoden von HAMMERSCRLAG 
und SCHMALTZ flir physikalisch unrichtig. 

BARBOUR u. HAMILTON 2 verwenden Mischungen von Xylol mit Brombenzol; REZNI­
KOFF 3 Benzylbenzoat mit Baumwollsesamol. 

3. Der SalzgehaJt des Serums. 
Der Salzgehalt ist nur unter selteneren Bedingungen (Nephritis) variabel, sonst 

auBerordentlich konstant (STRUBELL, STRAUSS, C. SCHMIDT). 
Nach C. SCHMIDT (zitiert in MERLe Path. Phys.) enthaIt menschliches Serum: 

K 20 0,387-0,401%0 
Na20 4,290%0 
CI 3,565-3,659%0 
CaO 0,155%0 
MgO 0,101%0 

Mithin uberwiegt ganz das Kochsalz, das 0,5-0,60/0 ausmacht. 1m Fieber findet man 
oft Verminderung der Chloride, bei Nephritis gelegentlich Vermehrung. 

Wasser- und Kochsalzgehalt stehen im Serum nicht in festem Abhangigkeitsverh1ltnis. 
Es gibt daher eine NaCI-Bestimmung im Serum keinen sicheren AufschluB uber Hydramie. 

Neuere Angaben uber den NaCI-Gehalt stammen von ARNOLDI: Bed. klin. Wsehr. 
1913, 1675. - CHABANIER: Zbl. iun. Med. 10, 95. - COENEN: Salze des Serums. Berlin 
1897. Sch%de. Fortsehr. Med. 1897, 297. - ROGEE u. FRITSCH: Bioehem. Z. 54 (1913). -
BRIGGS: KongreBzbl. inn. Med. 36, 119. 

In hydra,mischem Blut ist der Salzgehalt der gleiche wie in normalem Blut; der Ei­
weiBwert kann aber nur die Halfte der Norm (bis unter 4% EiweiB) betragen. Wenn also 
in der Regel das EiweiB 830/ 0 der festen Bestandteile des Serums ausmacht und achtmal 
soviel wie die Salze, so ist das jetzt bei so starker Verwasserung ganz anders und erreicht 
der EiweiBanteil nur noeh 40%. 

Es ist also klar, wie unrichtig die Trockensubstanzbestimmungen ausfallen, wenn man 
in ihnen, wie das fruher stets der Fall war, glaubte, im wesentliehen den EiweiBwert zu 
sehen. Dasselbe gilt aueh fur das spezifische Gewicht, bei dem jetzt ebenfalls die Salz­
menge viel starkeren Anteil gewinnt. 

Die Blutstaubchen. 
1m ungefarbten Blute oder bei Kammerfarbungen beobachtet man auch 

feine Kornchen mit lebhaften amoboiden Bewegungen. Entweder sind diese 
Gebilde einzeln und in der GroBe sehr variabel oder aber in kleine Ketten 
geordnet. H. F. MULLER hat auf diese Hamatokonien oder Blutstaubchen 
zuerst aufmerksam gemacht. Nach meinen Erfahrungen nimmt ein Tell dieser 
Kornchen Kernfarbstoffe auf (Adsorption). In diesem FaIle geht die Ableitung 
aus Granulationen der L., an die mehrfach gedacht wurde, nicht. Nach 
NEUMANN besteht ein groBer Teil der Elutstaubchen aus Fett, und dies ist 
durch die starke Zunahme nach Mahlzeiten bewiesen. Wahrscheinlich liegen 
genetisch verschiedene Gebilde vor; das meiste durfte aber Fettpartikelchen 
entsprechen. 

1 ARNDT: Bed. klin. Wschr. 1921, 204. 
2 BARBOUR u. HAMILTON: Amer. J. Physiol. 69, 654 (1924). 
3 REZNIKOFF: J. of exper. Med. 38, 441 (1923). 
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Alkalescenzbestill1ll1ungen des Blutes. 
Die saure oder alkalische Reaktion einer Losung wird definiert durch die Konzentration 

der aktuellen H- oder OH-Ionen, und nicht wie bei den titrimetrischen Verfahren durch 
die "potentiellen" H- oder OH-Ionen. 

Die aktuelle Reaktion des Blutes ist neutral. Unter gewissen Umstanden konnen 
doch einige Schwankungen eintreten. Diese werden bestimmt durch die Messung des 
Potentials einer Wasserstoffelektrode gegen Blut (Methode von HOBERl, oder deren Modi­
fikationen von FRANCKEL 2 ; FARKAS 3, oder PFAUNDLER4, oder durch das Verfahren von 
FRIEDENTHALO), indem ein Satz von Indikatoren verwendet wird, deren bei verschiedenen 
aktue;len Reaktionen eintretende FarbumschIage auf H +- Konzentrationen geeicht sind. 
Von EinfluB auf die aktuelle Reaktion ist die Kohlensaure. Venoses BJut kann mehr H+­
lonen enthalten als arterielles; geringer ist nach PFAUNDLER der H +-Gehalt bei Kindern. 

SCHULTZ 6 fand bei Nervcsen und Geisteskranken keine Abweichung vom Normalen. 
Ob die Bestimmung der potentielien Reaktion irgendeinen Wert ftir Blutuntersuchungen 

hat, erscheint fraglieh. Die dafiir bisher gebrauchIichen Methoden (s. deren Anwendung 
und Kritik in der 1. Aufl.) sind ganz ungenau und unzuverlassig. 

Die Bestill1mung der Gesamtblutmenge. 
Eine Bestimmung der Gesamtblutmenge erscheint fUr die Erforschung del' 

verschiedensten Probleme von fundamentaler Bedeutung. Nul' durch die Kennt­
nis dieses Faktors konnen zum Beispiel gewisse Pseudoanamien richtig beurteilt 
werden. Fur die Krankheit Polycythamie und die verschiedenen Polyglobulien 
ist Einsicht in die Gesamtblutmenge besonders notig. Endlich wiirde uns auch 
in morphologisch-biologischen Fl'agen erst die Kenntnis der Blutmenge dal'uber 
orientiel'en, ob Z. B. eine Lymphocytenverminderung tatsachlich eine Minder­
produktion des lymphatischen Systems darstellt. 

Die zuerst von WELKER eingefUhrte und von JAQUET verbesserte Durchspulungs­
methode ist nur am Tiere anwendbar. 

Fur den Menschen ist in vielen Modifikationen die zuerst von VALENTIN vorgeschlagene 
Verdunnungsmethode durch intravenose Infusion einer bestimmten Menge (meist 
300 cem) physiol. Kochsalzlosung benutzt worden. Dabei ist der Grad der Verwasserung 
des Blutes entweder nach VALENTIN aus dem Trockenruckstand, oder nach PLESCH colori­
metrisch aus dem Hb. mittels eines empfindlichen Chromo photometers, oder nach KOTT­
MANN aus dE'm R.-Volumen durch einen Prazisionshamatokriten festgestellt worden. 

Dieser Verdtinnungsmethode stehen schwerwiegende Bedenken gegenuber; denn man 
weiB durch die Untersuchungen der LUDwIGschen Schule, daB der Organismus rasch sich 
einer ktinstlichen Plethora erledigt und auch physiol. Kochsalzlosung sehr schnell aus­
scheidet. Um diese Gefahr bei der Ermittlung der Werte zu umgehen, hat man kurze 
Zeit (5 Min.) nach der lnjektion schon das verdunnte Blut untersucht. lch fiir~hte aber, 
daB dann die Mischung noch eine ungenugende gewesen sein konnte, und daB durch eine 

1 HOBER: Pflugers Arch. 81 (1900) u. 99 (1903). 
2 FRANCKEL: Pflugers Arch. 96 (1903). 
3 FARKAS: Pflugers Arch. 98 (1903). 
4 PFAUNDLER: Arch. Kinderheilk. 41 (1905). 
5 FRIEDENTHAL: Z. aUg. Physiol. 4 (1904) u. Z. Elektrochem. 1904. 
6 SCHULTZ: Mschr. Psychiatr. 22. 
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rasch erfolgende Infusion vasomotorische Einfliisse und dadurch verschiedene Blutvertei­
lung in den GefaBgebieten und daher durch das Vasomotorenspiel verschiedene Werte del' 
Blutzusammensetzung eintreten kiinnen. Beriicksichtigt man ferner, daB die folgende 
Venenpunktion meist nul' an gestautem Blute vorgenommen werden kann und wieder 
neue und unkontrollierbare Fehler sich einschleichen, so begreift man das geringe Zutrauen 
zu einer derartigen Methodik. 

Fiir die Berechnung del' Verdiinnung diirfen nul' R- und Hb.-Werte in Betracht kommen, 
denn nur fiir R ist del' Austausch zwischen Blut und Gewebsplasma unmiiglich. Da abel' 
bei del' Bestimmung des Trockenriickstandes auch das Blutplasma eine Rolle spielt, so 
erscheint auch diese Ermittlung von vornherein wenig zuverlassig. Die Hamatokrittechnik 
muB auch als bedenklich angesehen werden, wenn man sich del' HA:l'IIBURGERSChen Worte 
erinnert, daB del' Hamatokrit die Erythrocyten deformiert und chemisch vel'andert. Es 
erscheint daher immer noch die Zahlung del' Erythrocyten nach aktiver Hyperamie del' 
Hand durch Einstich mit del' Nadel als die richtigste Methodik, wobei man freilich eine 
Reihe von Kontrollzahlungen an verschiedenen Fingern vornehmen solIte, VOl' und nach 
Anwendung del' Verdiinnungsfliissigkeit. 

Auf einem ganz andern und theoretisch zuerst von GREHAUT und QUINQUAUD an· 
gegebenen Prinzip beruhen die Methoden, eine bestimmbare Menge CO einatmen zu lasEen 
und nachher durch Gasanalysen des Blutes die Berechnung del' Gesamtblutmenge vor­
zunehmen. Diese Kohlenoxydmethode von HALDANE und SMITH ist spateI' von ZUNrz, 
PLESCH, OERUM angewandt und modifiziert worden, heute wohl abel' verlassen. Del' 
Einwand, daB CO in die Gewebc iibergehe und damit verloren ware, ist nach PLESCH nicht 
zutreffend. BEHRING gibt an, CO werde auch vom Muskel-Hb. gebunden, und daher 
sei die Methode unrichtig. 

Die Resultate del' CO-Methode kann ich nicht andel's als unbegreifbar und daher als 
sicherlich irrig ansehen. DaB bei Chlorose und Ankylostomumanamie die dreifache Blut­
menge vorliegen soli, ist ganz unverstandlich. Die Hb.-Werte waren ja dann absolut sehr 
betrachtlich gesteigert. Wozu solIte ferner bei Chlorose die Heilung mit so stiirmischen 
Regenerationserscheinungen an den roten BlutzelIen am 2. und 3. Tag del' Einwirkung ein­
setzen, wenn im Blut mehr als normal Hb. kreise, wie die CO-Methode anzeige. 

Ein weiteres Prinzip, wenigstens fiir Vergleichswerte, ist durch MORAWITZ mit del' 
plethysmographischen Methode zur Anwendung gekommen, indem die im Arme 
zirkulierende Blutmenge, die ja wohl zur Gesamtblutmenge immer in einem ziemlich kon­
stanten Verhaltnis steht, zu ermitteln gesucht wird. Da abel' starke vasomotorische Reize 
entstehen miissen, kann die Methode nicht als zuverlassig gelten (s. auch KAMMERER). 

BEHRING hat nach einem schon 1898 von EHRLICH ausgesprochenen Gedanken eine 
bestimmte Antitoxinmenge dem Blute. beigegeben und nachher biologisch dUTch Tier­
experiment den Verdiinnungsgrad bestimmt. Antitoxische Substanzen werden mit groBer 
Hartnackigkeit in del' Blutbahn festgehalten. 

KAMMERER u. WALDMANN haben die BEHRINGsche Methodik an einer Reihe von Pa­
tienten gepriift und sich von deren Wert und Zuverlassigkeit iiberzeugt. Fiir Normale 
erhielten sie in Miinchen 9,80/ 0 odeI' 1/10'2' in Marburg abel' 8,650/ 0 des Kiirpergewichtes als 
Anteil del' Blutmenge. Sie halten den Fehler fiir nicht griiBer als 5%. Bei Chlorose fanden 
sie im Gegensatz zu den Resultaten del' andern Methoden keine Vermehrung del' 
Blutmenge: 8,560f0 als Durchschnitt. Auch bei Anamien konnten KAMMERER und W ALD­
MANN im Durchschnitt keine Erhiihung del' Blutmenge entdecken, ja, del' durchschnittliche 
Wert ist sogar niedriger als in del' Norm. 

Nach HALDANE (CO-Methode) betragt die Gesamtblutmenge 1/20 , wahrend 
man nach Infusionsmethoden 1/13 des K6rpergewichtes angenomm~n hatte. 
KOTTMANN (Infusionsmethode) fand durchschnittlich 1/n ,5 _1/12,5' PLESCH 
1/17_1/20 , KAMMERER und WALDMANN 9,8% des K6rpergewichtes. OERUM 
ermittelte schon fiir die Norm 12,5-8,7% des K6rpergewichtes. 

Farbstoffmethoden. Weitaus am meisten werden heute Farbstoffmethoden 
angewandt. Zuerst haben KEITH, GERAGHTY U. ROWNTREE 1915, nachher GRIES­
BACH diese Methodik empfohlen: Methode von GRIESBACH: Infusion vOn 10 ccm 
1 % wasserige Kongorotlosung. Dann werden 10 ccm nach 4 Minuten aus derVene 
wieder entnommen und die Verdiinnung des Serums kolorimetrisch (AUTHEN­
RIETH) ermittelt und in del' Norm 6,7% Blutmenge festgestellt. MENDERS­
HAUSEN nimmt nach seinen Ergebnissen 4,9-10,3% Blutmengen an. 

Als noch zweckmaBiger empfiehlt SEYDERHELM 0,8% Trypanrot. 
Er verwendet 0,2 g Trypanrot in 25 ccm frisch destilliertem Wasser, 
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Filtrieren, Zusetzen del' Halfte des Volumens 1 %ige NaCl-Losung. Sterilisation, 
Eindampfen auf 25 cern. 

I. Aus ungestauter Armvene 5 cern Blut entnommen. Zusatz von 1/10 des 
V olumens Ammoniumoxalat zur Verhiitung del' Gerinnung (2 g Ammonium­
oxalat + 0,9 g NaCl ad 100,0 Wasser. Zweitens aus del' eventuell gestauten 
Vene in 2 peinlieh gesauberte und getroeknete MeBzylinder, je 25 cern Blut 
und wiederum mit 1/10 ihres Volumens Ammoniumoxalatlosung versetzt. 

II. Injektion del' Farb16sung. 
III. 3 und 6 Minuten naeh beendigter Injektion werden aus del' Armvene 

etwa je 10 cern wie bei I entnommen. 

Mit dem sub 1 gewonnenen Blut werden 2-3 Hamatokrite gefiillt und die 
Hamatokrite, das Oxalatblut und das Farboxalatblut 1/2 Stunde bei 3000 Touren 
(Radius del' Zentrifuge 17 em) zentrifugiert. Aus dem so gewonnenen Oxalat­
plasma und einer bekannten, am besten gewogenen Menge Farblosung wird ein 
Standard hergestellt. Dureh Verdiinnung del' Restmenge des Standards mit 
Oxalatplasma Herstellung einer 75%igen Losung (bezogen auf den Standard = 
100) und Herstellung einer Eiehkurve. Die Eiehung ergab z. B. bei 100% die 
Ablesung von 11 Skalenteilen, bei 75% die Ablesung von 31 Skalenteilen. Wenn 
man bei Herstellung des Standards so vorgeht, daB naeh Mogliehkeit die Ab­
lesung del' zu untersuehenden Farboxalatplasmaproben III in die Region des 
oberen Viertels des Keiles £allt, erleiehtert sieh die Ablesung ganz wesentlieh. 

1m allgemeinen wird man die Standardkonzentration riehtig treffen, wenn 
man beim Mensehen pro Kilogramm 45 cern Plasma annimmt, das heiBt bei 
einem 60 kg sehweren Mensehen 2700 cern Plasma und 1/6-1/7 del' fUr die Plasma­
menge erreehneten Zahl (dazugesetztes Oxalat) dazu addiert. Das ware im Bei­
spiel etwa 3100 cern Oxalatplasma. Sind nun 10 cern Farb16sung injiziert, so 
ware del' zu erwartende Farbgehalt im Oxalatplasma etwa 0,32%ig. Del' Farb­
gehalt des Standards miiBte also aueh etwa 0,32% sein. 1m Beispiel waren also 
etwa 0,064 g Farb16sung in 20 cern Oxalatplasma zu losen_ 

Naeh Feststellung del' Farbkonzentration del' unter III gewonnenen 2 Proben 
wird riiekwarts auf die Farbkonzentration im Plasma bei ° Minuten gesehlossen, 
da die Farbkonzentration del' innerhalb del' ersten Minuten gewonnenen Proben, 
wenn man die Werte in ein Koordinatensystem, auf dem Zeit und Konzentration 
eingetragen ist, auf einer geraden Linie liegen. 

Die Bereehnungsformel ergibt sieh naeh R. WINTGEN, SEYDERHELM und 
LAMPE aus folgendem: 

K = das dureh Hamatokrit gewonnene Blutkorperehenvolumen. 
p = das Volumen del' zur Standardherstellung verwandten Oxalatplasma_ 
a = das Volumen del' zur Standardherstellung verwandten Farb16sung. 
f = das Volumen del' injizierten Farb16sung. 
o = das Volumen des zu b gesetzten Ammoniumoxalats. 
e = die gegen den Standard bereehneten Eiehprodukte des Farboxalat­

plasmas, das aus b + 0 gewonnen wurde. 
b = Volumen del' naeh Farbinjektion entnommenen Blutungen. 

Das Volllrnen des Gesarntplasrnas betragt in cern = 

[ lOO'f(-p+a) ] [1- 0 1 - a.e-- f X (lOO~:).b+O-

DBI .. 100 PI ie lltrnenge ill cern 1St 160 _ K' asrnarnenge. 
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SEYDERHELM: ermittelte 41/ 2% Plasmamenge und 8,7% Blutmenge. WOLL­

HEIM nimmt fiir Plasma 35-45 eem, fUr Blutmenge 75-85 eem pro Kilo 
K6rpergewieht an. RUSZNYAK fUr Plasma 44,5 und fiir Gesamtblut 88,6 eem. 

Bei Graviditat lauten die Ergebnisse bald auf Zunahme von 15% (GNEISSAZ), 
bald auf Fehlen jeder Vermehrung (KocH). 

Fiir Pernieiosa gibt RUSZNYAK normale Blutmengen und fiir die Remission 
Erh6hung an. 

SEYDERHELM: gibt fiir Polyeythamie hoehgradige Zunahme der Blutmenge, 
aber normale odeI' verminderte Plasmamengen an, ebenso HARTWICH u. MAy, 
fUr Nierenaffektion Verminderung del' Blutmenge, und relative Hydramie, 
ahnlieh SCHM:IDT u. besonders RUSZNYAK. 

Fiir Chlorose geben HARTWICH u. MAY Abnahme der Gesamtmenge, aber 
normale Plasmamenge an. 

1m Hoehgebirge verzeiehnet LAQuER (Kongorotmethode) eine Zunahme von 
R. und Hb. um 12% fiir Davos und 5% Zunahme del' Blutmenge. 

Manehe Angaben iiber Blutmenge bei bestimmten Krankheitsgruppen lauten 
aber sehr versehieden. Statt Verminderung der Blutmengen, bei Nierenaffektion, 
wie SEYDERHELM: und LAM:PE, finden LITZNER und namentlieh HARTWICH 
u. MAY Vermehrung. Ob die Methodik doeh noeh nieht zuverlassig ist? 

Auf der STAEHELINschen Klinik hat RATNER die Bestimmung nach BEHRING und 
WELKER miteinander verglichen, nachdem er in kritischen Ausfiihrungen die Infusions· 
J??ethoden und die CO-Bindungsmethodik als unzuverlassig erklart hat. Er konnte keine 
Ubereinstimmung der Werte nach BEHRING und W"ELKER feststellen. vVird die nach WELKER 
ermittelte Menge gleich 100 gesetzt, so ergibt die Untersuchung nach BEHRING Zahlen 
von 78,27-133,23. Meist liegen die Werte zu hocll. Die Mittelwerte freilich, aus allen 
Untersuchungen berechnet, fallen nahe zusammen. 
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Die Blutgerinnung und die Bestimmung der Blutgerinnungszeit. 
Die Blutgerinnung ist ein komplexer V organg und noch wenig geklart. 

So interessant das Problem auch ist, so bedeutet das Bestreben, fUr aIle mog­
lichen vitalen V organge aus der Gerinnung Schliisse zu ziehen, eine Verkennung 
der Tatsache, daB die Gerinnung an sick keinen vitalen, pkysiologiscken Vorgang 
darstellt. Das sollte namentlich bei der Beurteilung der Funktion innersekre­
torischer Organe zu groBer V orsicht mahnen. 

Zu Thrombose hat die Gerinnung nur gewisse Beziehungen und ist in keiner 
Weise identisch; ebenso sind hamorrhagische Diathesen ganz andere Vorgange, 
haben Init den GefaBen, den Blutplattchen, der Thrombusbildung, der Milz, 
dem Knochenmark, aber nichts mit der Gerinnung zu tun. 

Nach ALEXANDER SCHMIDT erschien fiir Gerinnung notig: 
1. Fibrinogen, fertig gelOst im Blutplasma und in Korperfliissigkeiten. 
2. Fibrinferment (Thrombin), aus Blut- oder anderen Korperzellen ent­

stehend und zuerst in Vorstufen (Prothombin) vorhanden. 
3. Fibrinoplastische Substanz im Blutplasma, die jedoch spater von 

IiAMMARsTEN als fiir unsere V orstellungen unnotig hingestellt worden ist. 
Die Theorie nahm also die Umwandlung eines EiweiBkorpers, des Fibrinogens, 

unter dem EinfluB von Fermenten bei Anwesenheit von Kalksalzen an. Nach 
den Forschungen von MORAWITZ sollte das Thrombin = Fibrinferment) bzw. 
dessen Vorstufe, das Prothrombin, aus Thrombogen und Thrombokinase 
entstehen, Fermente, von denen die Thrombokinase (= Cytocym Fuld) von 
Gewebszellen, besonders den Blutplattchen, geliefert wiirde, das Thrombogen 
(Plasmocym Fuld) aber bereits im Plasma praexistent ware. 

In den letzten Jahren ist aber diese ganze A. SCHMIDTSche und von MORAWITZ 
erweiterte FermenUkeorie in Frage gestellt worden, weil viele Tatsachen nicht 
mit Fermentwirkungen iibereinstimmen. MORAWITZ erklart sich heute selbst 
als Gegner der Fermenttheorie und nimmt besonders auf Grund der Arbeiten 
von HEKMANN an, das Thrombin bewirke eine physikalisch-chemische Zustands­
anderung des Fibrinogens. Viele Antoren sind zu rein chemischen, besonders 
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kolloidchemischen A uffa8sungen zuruckgekehrt. So nimmt N OLF im Plasma 
drei Kolloide an: Fibrinogen, Thrombogen (beide im Blute praexistent und in 
der Leber gebildet) und Thrombocym (aus Plattchen, Leukocyten und Endo­
thelien entstanden). Wird in irgendeiner Weise das kolloidale GIeichgewicht 
gestort, so tritt Gerinnung ein, sofern noch Komplement vorhanden ist. AuBer­
dem findet sich im Blut noch Antithrombosin, das die Gerinnung hintan halt; 
dessen Bildung gleichfalls in die Leber verlegt wird. 

Der Bildungsort des Fibrinogens ist nach zahlreichen experimentellen, che­
mischen und klinischen Forschungen die Leber; ob nebenbei auch noch das 
Knochenmark in Frage kommt, ist heute wohl unsicher. 

Bei dem komplexen Charakter der Gerinnung ist von vornherein zu er­
warten, daB in manchen Krankheiten nur ein Gerinnungsfaktor verandert ist. 
So beruhen manche Storungen der Gerinnbarkeit auf Mangel an Fibrinogen, 
hierher wohl die Cholamie bei Leberinsuffizienz mit Neigung zu hamorrhagischer 
Diathese und auch andere seltene Affektionen (Pseudohamophilie). Bei anderen 
Gerinnungshemmungen konnte Insuffizienz der Plattchen vorliegen trotz 
normaler Zahl. Das nimmt FONIO fur Hamophilie an. Aber selbst enorme 
und dauernde Plattchenabnahme bei Thrombopenien laBt normale Gerinnung 
bei hamorrhagischer Diathese eintreten und das bereitet der Ableitung der 
Thrombokinase aus Plattchen groBe Schwierigkeiten. 

BORDET laBt das Fibrinferment (Thrombin) aus dem Cytocym (hier Blutplattchen 
besonders wichtige QueUe) und dem Serocym entstehen. Er behauptet die Lipoidna.tur 
des Cytocyms. Auch ZACK legt den Lipoiden eine wichtige Bedeutung bei; desgleichen 
betonen die Wichtigkeit der Fette und Lipasen STUBER und HElM. BORDET glaubt, daB 
nur die aus Plattchen stammenden Lipoide Thrombin bilden. Es liegt heute aber noch 
kein sicherer Beweis fiir die Lipoidnatur des Thrombins vor (MORAWITZ). 

Das Schema der Gerinnung wiirde nach der Fermenttheorie lauten: 
Thrombokinase (MORAWlTZ) ~ 

= Cystocym (BORDET und 
FULD) aus Zellen Prothrombin 

Thrombogen (MORAWITZ~ "'-Thrombin 
= Plasmocym (FULD) + Ca-Ione~ = Fibrinferment", 
= Serocym (BORDET) /Fibrin. 

+ Fibrinogen 

Theorie der Gerinnung 'l:on KLINGER und HERZFELD: aus Plasma. Einwande 
gegen diese Theorie siehe MORAWITZ (1923). 

Methoden der Gel'innnngspriifung. 
Man teilt den Gerinnungsvorgang in 3 Phasen ein. Zuerst erfolgt die Throm­

binbildung, dann die Fibrinentstehung und zuletzt die Retraktion des Koagu­
lums, die ich spater bespreche, da sie hauptsachlich von den Plattchen abhangig 
ist, nicht von eigentlichen Gerinnungsfaktoren. 

Die Gerinnungszeit hangt von vielen Faktoren ab; z. B. in hohem Grade 
von der Temperatur, ferner von der Art der Blutgerinnung (Vermeiden von 
Gewebsflussigkeit, daher erste Tropfen nach Einstich verwerfen!); viele Autoren 
wollen daher nur Venenpunktion als richtige Methode ansehen (ACHARD, SCHLOSS­
MANN usw.); von den Behaltern des Blutes (GIas beschleunigt stark [LAMPERT]), 
ebenso nicht glatte Oberflache; Benutzung von paraffinierten Nadeln und 
GefaBen verzogern bedeutend, von der Benetzbarkeit der Wande des Be­
halters usw. 

Diese Verwendung der Verzogerung der Gerinnung in den Behaltern bei bestimmten 
Methoden erscheint mir ullZulassig. Selbstverstandlich unterliegt das Blut um so starkeren 
Denaturierungen und ganz besonders auch die Kolloidmischung, je langer das extravasale 
Aufbewahren dauert. Wie man aber auch das Problem ansehen mag, mehr wird man nie 
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erreichen als Vergleichswerte unter moglichst gleichen und nicht zu unnaturlichen Be­
dingungen. 

AIle bei Gerinnungsfragen erorterten Probleme leiden meines Erachtens 
stark an der Vermengung der Begriffe Thrombose (vital, endovasal), Gerinnung 
(extravasal), Blutungszeit eines GefafJes (vital), hiimorrhagischer Diathese (vital) 
und der Parallelisierung der Gerinnung mit andersartigen V organgen. 

Am meisten steht die Methode 'von BimKER in Gebrauch, bei der auf genaue 
Innehaltung der Temperatur von 25° C geachtet wird. Hier sind stets gleiche 
physikalische Bedingungen in jeder Beziehung gegeben und das ist von ent­
scheidender Wichtigkeit. BtTRKER bringt in seinem Apparatl auf einem hohl­

Abb. 21. BURK~'Rscher Apparat zur Bestimmuug 
der Blutgeriuuuug. 

geschliffenen Objekttrager zu­
erst einen Tropfen a usgekoch tes 
und wieder abgekiihltes destil­
liertes Wasser, dann laBt er 
einen Tl'opfen Blut aus dem 
Stich der Fingerbeel'e ins 
Wasser fallen, mischt mit dem 
Knopf eines in Wasser, dann 
in Alkohol-Ather aa gereinigten 
Glasstabes trod fahl't nachhel' 
unter Verschiebung der Rich­
tung aIle 1/2 Minuten durch die 
Mischung durch bis zur Bildung 
des ersten Fadens. Tausende 
von Untersuchungen an Ge­
sunden el'geben auBerol'dent­
lich iibereinstimmende Wel'te, 
namlich 5-51/ 2 Minuten. Die 
Grenzbestimmung ist scharf. 

Wenn mit dieser Methode nor­
mal und so oft auch bei pathologi­
schen Zustanden gleiche Grenz­
werte erhalten werden, kann offen­
bar die kleine Beimengung von 
Gewebsplasma aus der Fingerbeere 
keine groBe Rolle spielen. Anderer­
seits ist Paraffin sieher nicht ohne 
EinfluB auf so komplizierte Kolloid­
mischungen, so daB die Paraffin­
methodik bei der Venenpunktion 
zwar Fehler vermeidet, dafur aber 
neue hinzuftigt. 

Der Wasserzusatz andert das Resultat nach BURKERS vergleichenden Pl'ii­
fungen nicht, vel'hiitet abel' das rasche Antl'ocknen der Rander des Bluttl'opfens. 

SCRLOSSMANN vermeidet den Tropfen Wasser und benutzt 2-3 Tropfen rasch aus der 
Vene ausflieBenden Blutes. 

Fruher am meisten gebraucht war wohl die Methode von VIERORDT. 
Man saugt das Blut ~der Stichmmde in eine 5 cm lange Glascapillare (Impfeapillare) 

von 1 mm innerem Durchmesser und ftihrt von der anderen Seite her ein sorgfii:ltig gerei­
nigtes weiBes Pferdehaar hinein, das zum Zweeke der Entfettung in Alkohol und Ather aus­
gekocht ist. ,lede Minute wird das Pferdehaar urn 1/2 cm vorgesehoben. Zunaehst bleibt 
niehts haften; im Moment der Gerinnung aber zeigt sich eine rotliche Verfiirbung des Pferde­
haares, und bei vollstandiger Gerinnung haftet ein festes Gerinnsel an. 

Abhangig ist diese Probe von Temperatur und Weite der Capillare. Daher kommt man 
nur zu Vergleiehswerten bei gleieher Technik, und es ist in jedem FaIle die Zeit der Gerin­
nung aueh noeh bei einer gesunden Vergleichsperson zu bestimmen, und man kann nieht 

1 Erhaltlieh bei Universitatsmechaniker Albrecht in Tubingen. 
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einfach den von VIERORDT ermittelten Durchschnittswert Yon 9 .Minuten zum Vergleich 
heranziehen, da diese Zeit zu sehr von iiuBeren Momenten abhiingig ist. 

Die Methode von WRIGHT: Von ihm vielfach modifiziert. 
Es werden mehrere solcher Capillarriihrchen mit Blut gefiillt, bei konstanter Tempe­

ratur 37° C und 18,5° C gehalten und von Zeit zu Zeit ein Riihrchen durehgeblasen. Mit 
dem Eintritt der Gerinnung kann das Blut nieht mehr ausgeblasen werden. WRIGHT 
empfiehlt jetzt, das erste Gerinnsel auf FlieBpapier nachzuweisen. 

Die Methode von BRODIE und RUSSEL. 
In fliissigem Blute versehieben sieh die roten Blutkorperehen, in geronnenem nieht 

mehr. Daher priifen BRODIE zund RUSSEL einen hiingenden Tropfen Blut unter dem Mikro­
skop und riehten von Zeit zu Zeit einen leiehten Luftstrom gegen den Rand des Tropfens. 
Normal dauert die Versehiebliehkeit 2-91/ 2 Min. Die Grenzbestimmung ist unsieher. 

SCHWAB sueht die Gerinnung naeh dem Siehtbarwerden der Fibrinfiiden im hiingenden 
Tropfen zu bestimmen. BIRNBAUM fand diese Methode unzuverlassig. 

SCHULZ hat eine Hohlperleneapillarmethode in Anlehnung an die VIERoRDTsehe Teeh­
nik empfohlen und in vielen Studien durchgefiihrt. Ohne Beriieksiehtigung der Tempera­
turen darf aber die Untersuchung nicht erfolgen. 

Gerinnungsbestimm'ung nach KLINGER und HIRSCHFELD. "Wesentlieh ist, die Blut­
probe ohne Beimengung von Gewe bssaft zu erhalten, da dieser eine nach Menge und 
Besehaffenheit weehselnde und daher unberechenbare, 
zugleich aber fiir den Ablauf der Gerinnung bedeutungs- Min. 
volle Komponente ins Blut bringt. '10 

Man entnehme Blut aus der leicht gestauten Arm-
vene mit nieht zu enger Fliigelkaniile. Blut muE im 
Strahl flieBen. Erste Tropfen verwerfen. Auffangen so 
einiger Kubikzentimeter in paraffiniertem Gliischen. 
Das Blut wird mit einer Glaspipette (die am besten 
aueh paraffiniert ist) in paraffinierte Glassehalehen 20 
verteilt in Proben zu 1-2 cem (Uhrsehiilehen werden 
mit einem Gemiseh von Paraffinum liquidum und 
Paraffinum solidum 2: 1 iiberzogen). Die Schalehen 
kommen in eine Doppelsehale, welehe dureh benaBtes 10 
FlieBpapier in eine feuehte Kammer verwandelt ist. 

o 
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In jeder Blutprobe liegt ein ebenfaIls paraffiniertes 
Glasstabchen. Man offnet die Kammer etwa aIle 
3-5 Min., spater aJle 10-15 Min. und fiihrt mit dem 
Stiibchen 1-2mal dureh die Probe (langsam, nieht 
defibrinieren!). Es werden notiert: erste Fibrinfiiden, 
starkere Ausdehnung und VoIleDdung der Gerinnung 
(Schiilehen vertikal stellbar). Es empfiehlt sieh, stets 

Abb. 22. Kurve, welche die Abh(\ngig­
keit der Blutgerinnungszeit von der 

Temperatur zeigt. 

2 Proben in Paraffinsehiileben und eine dritte auf fettfreiem (mit Benzin gereinigtem) 
Glassehiilchen anzusetzen: in weiteren Paraffinschiilehen kann die Wirkung von Zusatzen 
(Serum, Lipoide usw.) untersueht werden. Normaler Beginn der Gerinnung (bei guter 
Entnahmeteehnik) etwa 30-40 Min., Vollendung 1-3 StUD den. Im Glasschiilehen wesent­
lich kiirzer (10-60 Min.)." 

SAHLI empfiehlt, in einem Sehropfkopf von hoehstens 13 mm Durchmesser 1/2-1 ccm 
Blut hineinzubringen, mit {einer Pipette mit Olivenol oder Paraffinum liquid. zu bedeeken 
und dann zu beobaehten. Bei leiehtem Neigen aIle .Minuten bemerkt man die zunehmende 
Ziihfliissigkeit. Sobald der Tropfen sieh gar nicht mehr verschiebt, ist die Gerinnung beendigt. 

Die Gerinnungsvalenzprobe nach FONIO 2. Es wird die MgS04-Konzentration bestimmt, 
bei der Blut noah eben zu gerinnen vermag. MgS04 "liihmt das ]'ibrinferment" und hemmt 
die Gerinnung. Man stellt mit einer 0,75%igen MgS04-Losung eine Verdiinnung von 1 : 3 
bis 1 : 9 her und setzt einem Uhrschalehen in feuchter Kammer mit je 2 Tropfen MgS04-
Losung 6, 8, 10-18 Tropfen Blut zu. FONIO 1 hat ein Koagulovimeter empfohlen. 

Die ~lY1ethode WOHLGEMUTH 3 ermittelt die Serummenge, die eben noch eine bestimmte 
Fibrinogenliisung gerinnen macht. 

Der Gerinnungsbeschleunigungsfaktor von STEPHAN zeigt die Menge Serum an, die in 
bestimmter Menge zu Normalblut zugesetzt wird und die Gerinnung besehleunigt. Der 
Besehleunigungsfaktor stellt das Verhiiltnis der Gerinnungszeit ohne und mit Serum­
zusatz dar. 

Untersuchung des Salzplasmas nach WOOLDRIDGE-NoLF. 5 eem Blut + 5 eem lOOfcige 
NaCI-Losung. Zentrifugieren. Jetzt kommt auf 1 eem Plasma 4 eem Aq. dest. Zusatz von 

1 FONIO: Korresp.bl. Sehweiz. A.rzte 1918, 574. 
2 FONIO: Handbueh der normalen und pathologisehen Physiologie. 6. Apparat bei 

Optiker Biiehi, Bern. 3 WOHLGEMUTH: Bioehem. Z. 28. 
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1 Tropfen Eigelb. Diesel' wirkt thromboplastisch. Bei Hamophilie ist die Gerinnung 
auBerordentlich, statt in 2 Stunden bis zu einem Tag, verlangert. 

ThrO'lnbometrie nach FONIO 1. Es wird die Qualitat des gebildeten Gerinnsels geprlift 
durch die Beurteilung del' ZerreiBbarkeit mit einem bestimmten Apparat, dem Thrombo­
meter, beurteilt. 

Bestimmungsmethoden fUr Thrombogen, Thrombokinese und Antithrombin sind 
in den Arbeiten von MORAWITZ angegeben. 

Eine Beurteilung des Fibringehaltes ist aus dem Nativpraparate 
moglich. Hier scheiden sich nach 10-15 Min. in den Plasmaraumen die Fibrin­
netze (s. S.8) aus und nehmen von Blutplattchen ihren Ausgang. 

Man sollte mehrere Praparate von verschieden dicker Blutschicht (nie zu dUnn) her­
stellen und mit in >gleicherweise hergestellten Praparaten Gesunder vergleichen. Man 
bekommt sehr bald einen richtigen Einblick, ob Verininderung oder Vermehrung besteht 
Verminderung findet sich meist (nicht immer!) hei Typhus, Vermehrung bei Infektions­
krankheiten mit Leukocytose, ganz besonders bei Pneumonie. 

Ergebnisse del' Blutgerinnungsuntersuchungen. 
Die Gerinnung ist verzogert beim anaphylaktischen Shock (Verminderung 

von Fibrinferment und Fibrinogen), bei Funktionsschadigungen del' Leber 
(Fibrinogen vermindert und Antithrombin vermehrt), bei Choliimie (verzogerte 
Thrombinbildung, nicht durch Gallensauren, erst bei Leberinsuffizienz auf­
tretend); Pho8phorvergiftung (Fibrinogenmangel, Thrombinabnahme). Bei hamor­
rhagischen Diathesen gelegentlich (Plattchenmangel ~, Capillarschadigungen n, 
bei Fibrinopenie, Skorbutoid (FANCONI), bei hamorrhagischen Diathesen der 
Neugeborenen, bei Hiimophilie, bei Hyperthyreosen (KOTTMANN, FONIO, sehr 
bestritten), bei Thorium-X-Wirkung (DOMARUS). 

Totale Leberentfernung brachte in den Versuchen von MANN u. BOLLMAN 
in den folgenden Stunden wedel' Abnahme des Prothrombins noch Fibrinogen­
oder Antithrombingehalt. 

Beschleunigt ist die Gerinnung nach starken Blutverlusten (fast allgemeine 
Annahme), bei Myxodem und Hypothyreosen (KOCHER, ebenso mein SchUler 
WALCHLI), oft auch bei Myelosen, gelegentlich bei Leukocytosen. 

Die fast zahlIosen Prlifungen bei Erkrankungen del' weiblichen Sexualorgane haben 
bisher kein unzweifelhaftes Ergebnis gezeitigt. Die Schwankungen bei Menstruation und 
Graviditat sind unbedeutend und gehen nach beiden Richtungen. 

KOCHER suchte aus der Gerinnungszeit die Differentialdiagnose zwischen Hyper- und 
Hypothyreosen durchzuftihren; BAUER traf aber die Gerinnung bei Kretinismus noch starker 
verzogert und die Gerinnung ohne Beziehung zum Funktionszustand der Thyreoidea. SCHLOSS­
MANN gibt flir die ausgesprochenen schweren BasedowfalIe eine Verlangsamung der Koa­
gulation an, die aber eng an der oberen Grenze der Norm liege. Flir aIle klinisch unklaren 
Thyreotoxikosen versage die Methode und lagen die Werte ausnahmslos in den Grenzen 
der Norm. Auch NEL kommt zu ablehnendem Ergebnis. 

Bei Hiimophilie ist Fibrinogen normal vorhanden, abel' Thrombokinase 
stark verringert (s. Hamophilie). 

Bei del' Beurteilung aller Probleme del' Blutungen muE auBerordentlich 
berucksichtigt werden, daB fur die Dauer einer Blutung und fUr die Blutstillung 
nicht allein die Gerinnungsfahigkeit, sondern noch vieles andere in Betracht 
faUt, z. B. die Kontraktionsfahigkeit del' GefaBe eventuell del' Capillaren, die 
Plattchenzahl und die Bildung des Plattchenthrombus, das Eingreifen vaso­
motorischer Vorgange. 

1 FONIO: Handbuch del' normalen und pathologischen Physiologie. 6. Apparat bei 
Optiker Blichi, Bern. 
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Die Oxydasenreaktionen. 
1. Die Guajakreaktion. 

Die Blaufarbung mit Guajaktinktur gibt Blut gewohnlich nur dann, wenn auBerdcm 
noch Sauerstoff als ozonisiertes altes Terpentinlol oder Wasserstoffsuperoxyd zugesetzt 
wird. Enthalt das Blut aber in groBerer Zahl Leukocyten, die Oxydasen besitzen, so tritt 
die Oxydation schon von sich aus ohne Zusatz von Sauerstoff auf. Dies ist der Fall bei 
Eiter, bei starken Leukocytosen (uber 20000) und besonders bei myeloischer Leukamie 
und bei den Zellen des Knochenmarkes. Lymphatisches Gewebe, Lymphocyten der 
Exsudate und das Blut selbst der hochgradigsten lymphatischen Leukamie geben niemals 
Reaktion. 

Die Probe wird in der Weise angestellt, daB man einige Tropfen Blut in 2-4 ccm Aq. 
dest. auflost, so daB die Blutfarbe fast ganz verschwindet und durch die Zerstorung der 
Leukocyten ihre Oxydasen frei werden. Jetzt uberschichtet man sorgfaltig mit Guajak­
tinktur, und bald tritt ein tiefblauer Farbenring auf, der nicht lange bestehen bleibt 
und einer schmutziggrauen Farbung Platz macht. Die verwendete Guajaktinktur muB 
eine frische 5%ige alkoholische Losung darstellen. Die Reagensglaser sollen peinlich 
sauber sein. 

2. Die Indophenolhlausynthese. 
Auch die lndophenolblausynthese beruht auf einer Oxydasenreaktion wie 'VINKLER 

gezeigt hat. W. H. SCHUIoTZE hat die Methode in die Pathologie eingefiihrt. 

Fur die Blutausstriehe geeignetste Methodik. Eine neue Modifikation von 
W. H. SOHULTZE, die er mir zur Publikation freundliehst ubergeben hat: 

1. Fixation in 40%iger Formol plus Alkohol absolutus aa. 
2. Farbung mit zwei Lasungen. 
Lasung I: Alphanaphthol, gelOst in physiologiseher KoehsalzlOsung 1,0/100,0; 

dazu auf 100,0 1 eem 1/10 Normal-Natronlauge. 
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Losung II: 1 Ofoige Losung von Paradimethylparaphenylendiaminbase 
(MERCK). Gleichfalls in physiologischer KochsalzlOsung. 

Ein Teil der Losung I zu vier Teilen der Losung II (filtrieren). 
Die Praparate kommen 3 Minuten in die Mischung, Nachfarbung mit Giemsa, 

Besichtigung der trockenen Praparate in Wasser bei Immersion. 
Evtl. nachher Praparate wieder trocknen; so bleiben sie lange Zeit haltbar. 
FUr Gewebschnitte empfiehlt es sich, die Behandlung nach der Farbung in folgender 

Weise noch vorzunehmen: 
1. Abspiilen in Aq. dest. 
2. Einlegen in verdiinnte LUGOLSche Losung (1 : 2 Aq. dest.) 2-3 Min. 
3. Griindliches Wassern in Aq. dest., dem Lithium carbo zugesetzt ist, 24 Stunden. 
4. Nachfarben in Alauncarmin. Einbetten in Glyceringelatine. 
Durch oxydierende Fermente ist aus del' Vereinigung von a-Naphthol und 

Dimethylparaphenylendiamin Indophenolblau entstanden. 
W. H. SCHULTZE empfahl auch folgende "Modifikation B": 
Man mischt gleiche Teile einer 2%igen Losung von fl-Naphtholnatrium (Mikrocidin 

Merck) und einer 1 %igen Losung von salzsaurem Dimethylparaphenylendiamin·Chlorhydrat. 
Bei der lYlischung muB moglichst vollstandige Neutralisation eintreten. Die Fliissigkeit 
ist erst triibe, daher Filtration notig. Es farben sich aile Granula intensiv griin; im Leitungs­
wasser geM die Farbe in Tiefviolett-Schwarz iiber. 

SCHULTZE hat noch eine dritte "Modifikation C", Mischung alkalischer a-Naphthol­
losung A mit Paranitrosodimethylanilin mit braunschwarzer Farbung der Granula in 
Formolschnitten empfohlen. 

SCHULTZE ist der Ansicht, daB die Granula selbst Substanzen, Fermente, enthalten, 
die eine katalytisch-beschleunigende Wirkung haben. LOELE hat gezeigt, daB die Granula 
der Neutrophilen und Eosinophilen mit alkalischen Phenollosungen gelblich-schwarze 
Farbungen geben, weil die Granula eineAminobase und ein oxydierendesFerment besitzen. 
Auch diese Reaktion versagt an Lymphocyten ausnahmslos. 

Die Reaktion fehlt alien lymphatischen Zellen und ist in myeloischen positiv. 
Die Gewebsmastzellen als nicht myeloische Zelien reagieren nach KREIBICR, 
DUNN nie. Die Myeloblasten geben deutliche Reaktion, so daB (zuerst W. H. 
SCRULTZE) die Differentialdiagnose der Myeloblastenleukamie gegen lympha­
tische Leukamie leicht fiilit. Freilich zeigen ganz unreife und pathologische 
Myeloblasten keine oder sparliche Farbung: Oxydasenmangel. Histiocyten 
und Endothelien geben keine Reaktion. 

1Jlonocyten geben entsprechend der Feinheit ihrer Granulation eine feine 
positive Reaktion (s. Abschnitt Monocyten). 

Peroxydasenreaktion nach KREIBICR: 
a) Man lOst 0,1-0,2 benzidinmonosulfosaures Natrium in 10 ccm Aq. dest. 

und gleiche Menge Benzidin, schiittelt und gibt einen Tropfen Perhydrol-
16sung zu (2-3 Tropfen 300f0iges Perhydrol auf 10 ccm Aq. dest.) und filtriert 
oder 

b) zur gleichen Losung von benzidinsaurem N a 1-2 Tropfen 1 0/ oigen salz­
sauren Alkohol. Niederschlag abfiltriert und jetzt zur klaren Fliissigkeit wie 
oben verdiinnte Perhydrollosung zugesetzt. 

(Die Fliissigkeit darf nur schwach sauer sein.) 
Bei der Peroxydasenreaktion bleiben die Kerne immer ungefiirbt, die Granula 

werden dunkelblau. 
Die Firma Adler in Karlsbad liefert jetzt benzidinmonosulfosaures Na, das die Reak­

tion ohne jeden Zusatz im Ausstrich und Schnitt gibt. 
Man lost wie oben, aber ohne Zusatz von Benzidin oder Saure. Damit erhalt 

man Dauerpraparate und die Moglichkeit der Nachfiirbungen mit Methylen­
blau-Eosin odeI' nach BRINNITZER mit Giemsalosung. 

Methode SATO. SATO behandelt den gut lufttrockenen Blutausstrich 
30 Sekunden mit einer 1/2°/oigen Kupfersulfatlosung, gieBt diese ab und bringt 
ohne vorheriges Abspiilen die Benzidin-H20 2-Losung (Benzidin 0,2 H 20 2 gtts. 

Naegeli, Blutkrankheiten. 5. Auf!. 6 
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4. Aqua dest. ad. 200,0) auf den Objekttrager. Nach 2 Minuten ist die Reaktion 
vollzogen. Vorsichtig wird unter Vermeidung des scharlen Strahles mit Aqua 
dest. abgespiilt und 2 Min. mit einer 10/Jgen Safraninlosung nachgefarbt. Jetzt 
wird wieder vorsichtig abgespiilt. Dann lal3t man das Praparat lufttrocken 
werden (eventuell im Brutschrank oder am Ventilator), auf jeden Fall ist die 
Beriihrung mit Fliel3papier zu vermeiden. Filtrieren der Benzidin-H2-02-Losung 
vor Gebrauch. 

Das Prii.parat zeigt bei der mikroskopischen Untersuchung mit {Himmersion die positive 
Reaktion aIs intensiv blaue Granula, die Zellkerne sind schwach rotgelb tingiert, die R. 
sind ausgelaugt. 

Methode BRINNITZER. Wie oben wird der mindestens 2 Stunden luft­
getrocknete Ausstrich mit 1/2°/ Jger KupfersulfatlOsung behandelt. N ach Abgiel3en 
ohne Abspiilung lal3t man die Benzidin H 20 2-Losung 3--4 Min. einwirken und 
spiilt nun sehr vorsichtig, aber gut abo Anschliel3end iiberschichtet man den 
Ausstrich mit GIEMSA-RoMANOWSKY-Losung (15 Tropfen auf 10 ccm Aq. dest. 
Verwandt wurde die von Griibler, Leipzig, bezogene Losung) und farbt 60 Min. 
lang, dann vorsichtig nachspiilen und lufttrocknen lassen. 

Die Methode ergibt eine panoptische Giemsafii.rbung mit deutlicher Darstellung der 
Peroxydasegranula. - Diese treten scharf heraus als blauschwarze bzw. griinschwarze 
bis schwarze grobe Granulierung. Das Protoplasma im Bereiche der Peroxydasegranula 
hellt sich auf und nimmt einen gelben bis hellgelbbraunen Ton an, bei schwacher Reaktion 
(Monocyten, Myeloblasten) kann das Protoplasma blaugriin bis griingelb tingiert sein. 

Die Peroxydasenreaktion ist positiv an Neutrophilen, sehr stark an Blut­
mastzellen und Eosinophilen, positiv ferner an Monocyten und Myeloblasten, 
negativ an Lymphocyten, fixen Zellen und Gewebsmastzellen. 

GRAFF gelang es, die Blaufarbung der Oxydasereaktion durch Behandlung 
mit LUGOLScher Losung haltbar zu machen. 

WINKLER hatte auch in den Zellen des lymphatischen Apparates Reaktionen bekommen, 
desgleichen SAPEGNO und JAGIC, der aber diese Ansicht zuriickgezogen hat. Indessen 
versichert W. H. SC!lULTZE, nach vieljii.hrigen Farbungen niemals Reaktion an den C. 
gefunden zu haben. Ahnlich sprechen sich DUNN und andere aus, und ich selbst kann das 
vollige Versagen an den C. bestii.tigen. 

Die Granula der N., Eos. und Blutmastzellen farben sicb aufs intensivste. 
DaB es tatsachllch die Granula sind, und nicht etwa das zwischen den Granula gelegene 

Protoplasma, sehe ich daraus, daB an Speichelkorperchen mit tanzenden neutrophilen 
Granulis (ebenso bei Bronchialasthma an tanzenden eosinophilen Kornchen) aufs allerdeut­
lichste die blauen Granula ihre lebhaften Bewegungen ausfiihren. Oft geht ein einzelnes 
blaues tanzendes Korn in einen Protoplasmalaufer hinein und wieder zuriick. 

MAc JUNCIN vereinigt durch eine Benzidin-Polychrom-Blutfarbung die Oxydasen­
reaktion mit einer allgemeinen Farbung (Fixation der eine Stunde oder mehr lufttrockenen 
Praparate in 80%igen Methylalkohol); ahnllch VAN DER ZANDE 1 Benzidin-Giemsafarbung. 

Sebr befriedigt hat micb die Benzidinmethode nach GRAHAM. 
Der friscbe Ausstrich wird einige Sekunden fixiert mit 1 Teil 400/Jgem 

Formaldebyd + 9 Teilen 95°/Jgem Alkohol, mit Wasser leicht abgewaschen, 
mit Benzidinlosung gefarbt. Herstellung: einige Krystalle Benzidin zu 0,02 ccm 
H 20 2 (Sahlipipette) und 10 ccm Alkohol 400/Jg. 5 Min. Farben. Abspiilen. 

Kernfarbung mit Anilinwasserthioninlosung. 10 ccm gesattigte Losung 
von Thionin in 75%igem Alkohol zu 40 ccm Anilinwasser. Kernfarbung 
1/2-1 Min. Man kann nun bei den Neutrophilen vier Gruppen unterscheiden: 

1. Gruppe: N ohne Granula. } Pathologische N. 
2. Gruppe: N mit Gerippe, an 2-3 Stellen Granula. s. S. 197. 
3. Leichte Granulationsdefekte. 
4. Viele Granula. 
Normalerweise findet man 11% der Gruppe 3 und 89% der Gruppe 4. 

1 ZANDE, VAN DER: KongreBzbl. inn. Med. 16, 569. 
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Bei Infektionskrankheiten erscheinen die Gruppen 1 und 2. 
Sehr distinkt ist die Oxydasenreaktion mit der Dopareaktion von BLOCR; 

leider gelingt eine Gegenfarbung der Kerne nicht iInmer. Eine analoge Dar­
stellung der Oxydase positiver Granula erfolgt durch die Lipoidfarbung nach 
SERT oder nach GOLDMANN. Auch hier fallen die Monocytengranula positiv aus. 
Die Priiiung auf labile Oxydase (GRAFF) ist fiir unsere Zwecke wertlos, da 
solche labilen Oxydasen in allen Zellen vorkommen. 
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Die Katalasenbestimmungen des Blutes 
haben bisher noch keine Bedeutung erlangt. Die Vermehrung bei Perniciosa 
geht nur dem R.-Volumen parallel, stellt daher nichts Besonderes dar. 

6* 



84 Physikalisch-chemische Untersuchungsmethoden des Blutes_ 

1ch verweise auf 
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Die Bestimmung der Blutung'szeit und anderer bei hamol'rhagischen 
Diathesen vorkommender Erscheinungen. 

Die prinzipielle TremlUng del' Blutungszeit von den Gerinnungsphenomenen 
ist von groBter Bedeutung. Es handelt sich urn grundverschiedene Prozesse, 
urn Blutgerimmng odeI' urn Blutstillung und Dauer del' Blutung. Abhangig ist 
die letztere von del' Kontraktion del' GefaBe, von del' lokalen Blutplattchen­
thrombusbildung, wohl auch von Eigenschaften del' Endothelien und del' Blut­
fliissigkeit. 

1. Die Bestimmung der Blufungszeit nach DUKE. Man sticht nach warmem 
Handbad in die trockene Fingerbeere, wischt aIle 1/2 Min. mit Filtrierpapier ab 
und sieht nach, wann kein Blut mehr austritt. Die Blutungszeit ist verlangert 
bei Plattchen- und Fibrinogenmangel, und bei GefaBveranderungen. Diese 
Methode ist roh und die Tiefe des Stiches ungleich. Die Resultate sind 
abhangig von vielen Faktoren, z. B. del' Verletzung kleiner GefaBe. Trotzdem 
gibt die Methode wichtige Einblicke, namentlich bei Vergleich mit Normalen. 

2. Die Stichp1'Obe von HOCH-HESS. Mit einer feinen Nadel sticht man in die 
Haut ein Viereck. Dieses sollte am folgenden Tag nicht mehr sichtbar sein; 
bei hamorrhagischer Diathese haben <Elich kleine Petechien entwickelt. 

Auch hier gilt fUr die Kritik das unter 1 Gesagte. 
3. Die Stauungsbinde nach RUMPEL-LEEDE gibt oft bei hamorrhagischer 

Diathese feine Petechien. Dann miissen GefaBveranderungen vorliegen. 
4. Priifung auf Empfindlichkeit gegen StoB und Schlag mit Perkussions­

hammer am besten auf del' Haut, die direkt einem Knochen aufliegt. 
5. Die Pttnktt:onsprobe. Subcutane Injektionen konnen groBe Blutungen 

entstehen lassen. 
6. Priifung nach HECHT, Anwendung einer Saugpumpe 10 Minuten, ob 

kleinste Hautblutungen erfolgen. 
7. Beachtenswert ist bei hamorrhagischen Diathesen die Prufung auf Endo­

thelien (s. diese), die nach Massage des Ohrlappchens im ersten austretenden 
Bluttropfen erhalten werden und Aufschliisse iiber die peripheren Capillar­
endothelien geben. 

Lit.: DUKE: J. amer. med. Assoc. 15, 1125 (1912); Hopkins Hosp. Bull. 23 (1912). -
ElVllLE-WEIL: Bull. Soc. BioI. Paris 84, 619 (1921). - FONIO: Handbuch normaler und 
pathologischer Physiologie, Bd. 6. - FRANK: SCHlTTENHELMS Handbuch der Blutkrank­
heiten 1928. - SCHlNz: Ber!. klin. Chir. 132, 402 (1924). Rontgenbestrahlung. 

Retraktion des Blutkuchens. 
Seit HAYEM haben namentlich franzosische Autoren auf die Zuriickziehung 

des Blutkuchens von den Wanden des Glaschens aufmerksam gemacht, die durch 
die Auspressung des Blutserums nach vollendeter Gerinnung erfolgt. Das 
Phanomen ist von del' Menge del' Blutplattchen abhangig und von del' Elastizitat 
des gebildeten Fibrins, das Serum auspreBt. Fehlende Retraktion macht 
auf Plattchenabnahme aufmerksam und findet sich hei Thrombopenien aller 
Arten (OPITZ u. SCHOBER). 
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Die Priifung im Spitzglaschen zeigt die fehlende Retraktion wait besser als in einem 
unten abgerundeten Glaschen, in dem ein Fehlen der Retraktion sehr selten ist. 

Noch besser ist die Priifung, wie FRANK betont, im Uhrschiilchen. In 
diesem schwimmt der Blutkuchen, wenn man die Rander desselben gelOst hat. 
Mitunter zeigen vollig gesunde Individuen im Rohrchen keine Retraktion, 
wohl aber im Uhrschalchen. 

ROSKAM bestreitet die Beziehung zur Plattchenzahl und bezieht die Er­
scheinung auf verschieden gestaltete Eigenschaften des Fibrins. 

FONIO hat ein Retraktometer konstruiert, um die Retraktion zu messen. 
Lit.: FONIo: Handbuch der normalen und pathologischen Physiologie. Bd. 6. Optiker 

Buchl, Bern; Schweiz. med. Wschr. 1921, 147. - RUSTIN: Presse moo.. 1923, 400. 
Retrakt. d. Koag. - OPITZ U. MATZDORFF: Dtsch. med. WBChr. 1921, Nr 18. - OPITZ 
u. SCHOBER: Jb. Kinderheilk. 106, 189. - PICKERING: KongreBzbl. inn. Med. 34, 103. 
Retraktibilitat d. Koag. - ROSKAM: Bull. Soc. beIge BioI. 45, 1122. 

Sauerstoft'zehrung des Blutes. 
MORA WITZ hat gezeigt, daB normales Blut, steril entnommen und defibriniert, unter 

LuftabschluB in GefaBe gebracht, beim Aufbewahren Sauerstoff verbraucht und CO2 bildet; 
aber normal ist diese Sauerstoffzehrung nur 4--5% und wird ganz auf die Lebensvorgange 
der Leukocyten zuriickgefiihrt, da nur Zellen mit Kernen eine Atmung aufweisen. So 
ist denn auch nach W ARBURG die Oa·Zehrung der Vogelerythrocyten sehr erheblich. 

1m Gegensatz zu dem minimalen Werte der Sauerstoffzehrung in normalem Blute zeigt 
pathologisches Blut nach MORAWITz und ITAMI eine starke Atmung, von 5-69% ' so daB 
also junge Zellen, die in irgendeiner Form wohl noch Kernreste enthalten, sich durch starke 
02-Zehrung verraten. Damit ist ein biologischer Nachweis junger Erythrocyten und regene­
rativer Phanomene moglich, selbst wenn morphologische Methoden versagen. 

Hamolytische und Blutgiftanamien zeigten besonders hohe Sauerstoffzehrung, ebenso 
das peripherische Blut bei Blutungen in den Darm (also starke Regeneration, nicht Degene­
ration!); nach AderlaB nimmt die 02-Zehrung rasch zu. Eine BIERMERSche Anamie zeigte 
kurz vor dem Tode geringe 0a-Zehrung, und die Sektion ergab dementsprechend nur geringe 
regenerative Prozesse. Dagegen gelang es mit dieser Methode nicht, im Rochgebirge eine 
Regeneration zu beweisen. 

Lit.: ITAMI: Arch. f. exper. Path. 62 (1910). - MORAWITz: Arch. f. exper. Path. 60 
(1909); Kongr. inn. Med.1910. - MORAWITz u. ITAMI: Dtsch. Arch. klin. Med.l00 (1910).­
MORAWITz u. PRATT: Mooch. med. Wschr. 1908, Nr 35. - ROESSINGH: Klin. Wschr. 3, 
Nr 16. Auf Eisentherapie. - WARBURG: Z. physiol. Chem. 69, 112 (1909). 

Die Jodreaktion des Blutes und der Leukocyten. 
EHRLICH hat zuerst die Beobachtung gemacht, daB in den Zellen des Elutes jodempfind­

liche Substanzen vorhanden sind., und bezog dieselben auf Glykogen, da dieser Korper 
bereits durch SALOMON chemisch im Blute nachgewiesen war und die Reaktion bei Diabetes­
kranken entdeckt werden konnte. In der Folgezeit ist die Jodreaktion von vielen Seiten 
aufs eingehendste studiert worden. Man suchte ein leitendes Prinzip in der Genese der 
pathologischen Jodreaktion und glaubte es entdeckt zu haben (KAMINER). Vor allem 
erweckte die chemische Deutung des reagierenden Korpers und die praktisch diagnostische 
Wertigkeit und Verwendung der Jodophilie die lebhaftesten Diskussionen. 

Methode von EHRLICH. Die lufttrockenen Praparate werden in eine kleine Kammer 
gebracht, die auf ihrem Boden einige Jodkrystalle enthiilt. Das Blut ist damit den Jod­
dampfen ausgesetzt, und die Reaktion vollzieht sich in wenigen Minuten. EinschlieBen 
und Betrachten in Lavulosesirup, der stark aufhellt. Die Konservierung der Praparate 
gelingt nicht. Die Jodfarbung auBert sich als extracellulare Reaktion an den Blut­
plii.ttchen und an Triimmern von Leukocyten (?), als intracellulare Reaktion in einer 
diffusen Braunfarbung an den Erythrocyten, und in verschiedener Starke an den Leuko­
cyten. Hier unterscheidet ZOLLIKOFER eine diffuse wolkige Braunung als schwache Reak­
tion, das Auftreten von distinkt gefarbten Teilen in Form von Kornchen, Netzen, Schollen, 
Balken usw. als starke Reaktion. KAMINER trennt 3 Stadien: diffuse Braunung, feine 
Kornelung und schollige Farbung. 

1m normalen Elute zeigen die R. starke und gleichmaBige Braunfarbung. Die Neutro­
philen besitzen eine ganz leichte Affinitat zu Jod, die Monoc. entweder gar nicht oder nur 
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in viel geringerem Grade. Nie ist normal eine starkere Reaktion vorhanden. 1m pathologi­
schen -Blute andert sich die Farbung der R. nicht, aber die N. geben jetzt verschiedene 
Grade der JodophiIie. ZOLLIKOFER hat festgesteIlt, daB die Reaktion vorwiegend an den 
N., nicht selten an 1:-. und MastzeIlen, sehr BelteD an Eos. und Monoc., nie an Myelocyten 
beobachtet wird. WOLFF fand in den Myelocyten bei Leukamie auch nie positive Reaktion. 

AnfangIich hielt man die JodophiIie der L. fiir eine degenerative Erscheinung, 
die bei Intoxikationen und Infektionen ganz besonders aber bei Eiterungen auftreten sollen. 
Unhaltbar erwies sich aber die Auffassung reiner Degeneration, alB ZOLLIKOFER durch die 
Vitalfarbung den Beweis erbrachte, daB aIle N. jodophile Substanz in Kornchen enthalten. 
Spater zeigte BEST, daB Zellen mit Kernzerfall von GIykogen frei sind, und daB die Jod­
reaktion alB solche sicher kein Degenerationszeichen, eher ein Ausdruck erhohter ZeIl­
aktivitat darstellt. 

Diese Vitalfarbung wird vorgenommen, indem man die kleine Glaskammer mit Jod­
krystallen in die Nahe des Patienten bringt, die eben ausgestrichenen Blutpraparate noch 
feucht in die Kammer und damit unter den Einflu.B der Joddampfe setzt. Die Blutschicht 
farbt sich, wenn der Deckel der Kammer nur ganz rasch geliiftet worden ist, fast momentan. 
Man la.Bt die Praparate in der Kammer trocknen und untersucht sie dann in Lavulosesirup. 

J etzt sind folgende Reaktionen aufgetreten: 
1. Die Erythrocyten nehmen mehr Jod auf und sind braunschwarz. 
2. Die Blutplii.ttchen farben sich wie im lufttrockenen Praparate. 
3. In den N. ist das Protoplasma von einer groBen Zahl intensiv brauner Kornchen 

durchsetzt. An den 1:-., MastzeIlen, Eos. tritt keine Verstarkung der Jodreaktion auf. Myelo­
cyten des Blutes und Knochenmarkes geben die Veranderung nie. 

Damit ist festgestellt, daB die J odophilie eine normale Erscheinung ist. Pathologisch 
ist die Reaktion erst, wenn sie auch an nicht vitalgefarbten Leukocyten auftritt. Die abnorme 
Dauerhaftigkeit der jodophilen Kornelung stellt also den abnormen Befund dar. 

Die Auffassung iiber die chemische Natur der sich farbenden Substanz ist umstritten, 
siehe 4. Auf I. 

Klinische Beobachtungen de'/' J od'/'eaktion. 
KIinisch ist bisher fast ausschIie.Blich die pathologische Jodreaktion der Neutro­

philen studiert worden, nach EHRLICH. Diese wird als Jodreaktion der Leukocyten in 
Kiirze bezeichnet und die Jodophilie anderer Zellen vernachlassigt. 

Am haufigsten findet man die "Jodreaktion" bei Intoxikationen und Eiterungen, aber 
leider nicht durchaus konstant, so daB ihre diagnostische Zuverlii.sf!igkeit keineswegs eine 
absolute ist. So hat ZOLLIKOFER die Jodophilie bei Empyemen, osteomyelitischen Eite­
rungen, Furunkulosis und Phlegmonen vermi.Bt; bei chronischen Eiterungen hat sie REICH 
ab und zu negativ gefunden. Bisher (!) nie konstatiert ist ein positiver Befund bei Tetanus, 
aber bis jetzt ausnahmslos starke Reaktion angetroffen bei akuter perityphIitischer Eiterung, 
bei croupOser Pneumonie und Leberabsce.B. Nur selten wird Jodophilie bei Typhus, Masern, 
Pocken, Malaria und bei Tuberkulose angegeben, und wenn die Reaktion positiv ausfiillt, 
so nehmen die meisten Autoren bei beiden Krankheiten Komplikationen an, eine Auffas.qung, 
deren Richtigkeit mir schwer zu beweisen zu sein scheint. Miliartuberkulose kann positiven 
Befund geben. Bei Scharlach fand NEUTRA konstant Jodophilie. 

Der diagnostische Wert ist also ein beschrankter, und nur in einzelnen Spezialfallen 
kann differentialdiagnostisch ein SchluB gezogen werden. 

Ala wertvoller sehen die Chirurgen die prognostische Bedeutung der Jodreaktion 
an. Zuriickgehen spricht bei Eroffnung einer Eiterung fiir Kupierung des Prozesses, spateres 
Wiederauftreten fiir neue Eiterherde oder Sekretretention (KUTTNER, REICH). 

Wichtigste Literatur fiber die Jodreaktion des Blutes. 
ARNOLD: Zbl. path. Anat. 21 (1910). - ARTEAZA: Fo!. haemat. (Lpz.) 6, 496. 
BARNICOT: J. of Path. 1906. - BEST: Beitr. path. Anat. 33 (1903). - BOND: Brit. 

med. J. 191'i, 145. 
CAPUZZI: Morgagni 1908. - CZERNY: Arch. f. exper. Path. 31 (1893). 
DEMICHELE: Giorn. internaz. Sci. med. 1906, Nr 20. - DUNN: Boston med. J. 1903. 
EHRLICH: Z. klin. Med. 6 (1883). - EHRLICH u. LAZARUS: Die Anamie. NothnagelB 

Sammlung 1898. 
GABRITSCHEWSKY: Arch. f. exper. Path. 28 (1891). - GOLDBERGER u. WEISS: Wien. 

klin. Wschr. 1897, Nr 20. - GULLAND: Brit. med. J. 1904. 
HIRsCHBERG: Z. klin. Med. 54 (1904); Inaug.-Diss. Bonn 1904 u. Virchows Arch. 194 

(1908). - HOFBAUER: Zbl. inn. Med. 21, Nr 6 (1900); Wien. med. Wschr. 1906, Nr 39. 
KAMINER: Ber!' klin. Wschr. 1899, Nr 6 (1903); Dtsch. med. Wschr. 1899, Nr 15; 

1902, Nr 11-12; Kongr. inn. Med. 1902 (hier Diskuss. EHRLICH, MINKOWSKI, HUBER. 
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HOFBAUER); Z. klin. Med. 47 (1902); Ver. inn. Med. Berlin 1902 (hier Diskuss. LAZARUS, 
l\irCHAELIS). - KUTTNER: Arch. klin. Ohir. 73; Zbl. Ohir. 1904, Nr 27. 

LIVIERATO: Dtsch. Arch. klin. Med. ii3. 
NEURIRCH: Z. klin. Med. 70 (1910). - NEUTRA: Z. Heilk. 1906. 
PERRONE: J. PhysioJ. et Path. gen. 1907. - PORCILLE: Gazz. Osp. 1900. 
REICH: Beitr. klin. Ohir. 42 (1904). - REUSS: Arch. f. Dermat. 123, 815 (1916). 
SABRAZES et MURATET: J. Physiol. et Path. gen. 1907. - SACHSE: Inaug.-Diss. Rostock 

1905. - SCHMIDT: Inaug.-Diss. Berlin 1902. - SOROCHOWITSCH: Z. klin. Med. ii1. -
STUMPKE: Bei dermatol. Affektionen. Berl. klin. Wschr. 1909, 203. 

TARCHETTI: Olin. med. ita!. 1900. 
WEISS: Jb. Kinderheilk. 1i8 (1903). - WOLFF, A.: Berl. klin. Wschr. 1901, Nr 34; 1903, 

Nr 17; Z. klin. Med. ii1. - WOLFF-EISNER: Dtsch. med. Wschr. 1907, Nr 44. - WOSKRES­
SENSKY: Fol. haemat. (Lpz.) 1901i, 24; Inaug.-Diss. Moskau 1907: Fol. haemat. (Lpz.) 
ii, 495 u. 9, 131. 

ZOLLIKOFER: Inaug.-Diss. Bern 1899. 

Die Senknngsgeschwindigkeit des Bintes. 
In den letzten Jahren hat die Untersuchung auf die Senkungsgeschwindigkeit 

des Blutes eine auBerordentliche Bedeutung, speziell fiir die Beurteilung der 
Tuberkulose bekommen. FARRA-us hatte zuerst diese Methode eingefuhrt und 
geglaubt, in ihr eine Reaktion auf Schwangerschaft entdeckt zu haben. Bald 
zeigte sich aber die Haufigkeit der Veranderungen in der Senkungszeit unter 
zahllosen pathologischen Verhaltnissen. 

Methodik: Das Blut wird durch Venenpunktion gewonnen. In der Spritze 
findet sich 3°/oige Natrium citricum-Losung, die 1/5 des Spritzeninhalts aus­
macht. Durch Zitrat wird die Gerinnung verhindert und jetzt bringt man 
die Mischung Blut plus Zitrat in ein Rohrchen von 30 cm Lange und 2,5 mm 
Lumen und stellt dieses Rohrchen in einem Gestell auf, indem man gewohnlich 
eine Reihe von Untersuchungen uber Senkungsgeschwindigkeit vornimmt. 
Ablesen nach einer, zwei und 24 Stunden. 

Die obere Grenze ist gewohnlich scharf; nur wenn die roten Zellen in der 
GroBe und im Gewicht ungleich sind und daher auch verschieden sedimentieren, 
nnscharf; z. B. bei Perniciosa. 

Wesen der Senkung der Blutkorperchen. Die roten Blutkorperchen sind 
elektronegativ geladen, stoBen einander ab und dadurch wird fur eine gewisse 
Zeit ein Zusammenballen und ein Heruntersinken der Konglomerate vennieden. 
Die Zellen befinden sich aber in einem Plasma von Kolloiden und diese Kolloide 
sind elektropositiv geladen, ganz besonders die grobdispersen EiweiBkorper, 
Globuline und Fibrinogen. Diese Korper erzeugen eine Entladung der roten 
Zellen; es kommt daher zu Verklumpung und zum Heruntersinken der Zusam­
menballungen. Enthalt das Plasma uberwiegend Albumin, so geht es sehr lange 
bis die Verklumpung und das Heruntersinken zustande kommt. Je mehr aber 
die grobdispersen EiweiBkorper uberwiegen, desto rascher erfolgt die Senkung. 

Auch eine Reihe von anderen Faktoren beeinflussen die Senkung, die mithin 
einen sehr komplexen ProzeB darstellt. Es geht daher nicht an, wie das meistens 
gemacht wird, eine nackte Zahl fur die Senkung anzugeben fiir irgendeinen 
Krankheitsfall, sondern es muBten mindestens noch eiuige der die Senkung 
auch beeinflussenden Momente gleichzeitig erortert werden. Die Senkungs­
geschwindigkeit hangt namentlich ab: 

1. Von der Menge der Globuline und des Fibrinogens. Das sind die wich­
tigsten Faktoren fUr die Senkungsbeschleunigung. 

2. Von der GroBe der roten Blutzellen, und zwar wirkt sich die GroBe mit 
dem Quadrat des Radius im Sinne einer Beschleunigung aus. Daher ist die 
Senkung im Tierblut je nach der GroBe der Zellen auBerordentlich ver­
schieden. 
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3. Von der Zahl der R. Wenn sehr viele Rote da sind, so ist die abstoBende 
Kraft zwischen den Zellen gesteigert und die Senkung verzogert. Dazu tritt 
noch, daB bei sehr hoher R.-Zahl wenig Plasma vorhanden ist. Polycytha,mie 
R. 6,3, Hb. 130, rJ = 11,6 Gesamt-R.-Volumen 74%, Plasmavolumen 26%, 
Globulinwert 52; Senkung 0,1,5; spater 0,1,4. 

Aus den ganz gleichen Griinden muB mit Abnahme der R.-Zahl eine Be­
schleunigung der Senkung eintreten. 

Man darf diese Faktoren in keiner Weise bei der Beurteilung vernach­
lassigen. 

4. Vom Hb.-Gehalt der Zellen. R. mit guter Hb.-Ausstattung sind schwerer 
und sinken daher leichter. 

5. Von der Kleinheit der Zellen. Eine groBe Zahl kleiner Zellen wirkt sich 
wenig aus, weil, wie oben erwahnt, die Senkung mit dem Quadrat des Radius 
proportionell geht. Kleine Zellen verzogern also die Senkung. 

6. Von der Form der Zellen. Kugelzellen, auch wenn sie klein sind, wie bei 
der Kugelzellenanamie (konstitutionelle hamolytische Anamie) bieten andere 
Verhaltnisse als scheibenformige Zellen. Sie sind schwerer und sinken rascher. 

7. Von der Viscositat des Plasmas, die von Globulinen und Albuminen 
beherrscht wird. Es spielt also das gleiche Moment wie sub 1 eine Rolle. 

S. Von der Acidose. Starkere Acidose verlangsamt die Senkung wegen 
Anderung der elektrischen Ladung der R. Auch Kohlensaure wirkt sich in 
dieser Weise aus, daher bei Cyanose wegen CO2-Zunahme und wegen R-Zunahme 
geringere Senkung. 

9. Vom Cholesteringehalt. Zunahme bewirkt Beschleunigung der Senkung. 
Man sieht aus dieser Ubersicht, daB die Faktoren sich kombinieren, aber 

in ihrer Wirkung auch gegenseitig abschwachen konnen. 
Bei Tuberkulose andern in der groBen Mehrzahl aller Erkrankungen nur 

die Faktoren 1 und 6, die unter sich identisch sind. Alles andere bleibt 
gewohnlich gleich. Anamie mit ihrem EinfluB auf die Senkung ist bei Tuber­
kulose selten. Man kann begreifen, daB gerade bei der Tuberkulose die Senkung 
groBe Zuverlassigkeit in ihren Resultaten gibt; denn die Prognose ist weit­
gehend parallel der Anwesenheit von grobdispersen EiweiBkorpern. 

WeIm jetzt in schweren Fallen von Tuberkulose eine Anamie auf tritt, 
so habe ich durch Arbeiten aus meiner Klinik gezeigt, daB alsdann starkere 
exsudative Prozesse, oder Darmtuberkulose die Ursache sind, also wiederum 
prognostisch sehr ungiinstige V organge, und wenn j etzt die Senkung wegen dieser 
Anamie gesteigert ist, so wirken sich die prognostisch ungiinstigen Momente 
durch die Anamie in der gleichen Richtung einer vermehrten Senkung aus. 

Die Zunahme der grobdispersen EiweiBkorper entspricht einer Reaktion 
des Organismus auf schwere Storungen, nicht aber etwa, wie man es vielfach 
liest, entspricht sie einem Gewebszerfall. Daher sehen wir auch ohne jeden 
Gewebszerfall bei Miliaris und Polyarthritis auBerordentliche Steigerungen. 

Nicht selten wird agonal auffallig p16tzlich die stark gesteigerte Senkung 
geringgradiger, und zwar ganz besonders bei Tuberkulose. Die Griinde dafiir 
sind verschiedene. Es sinkt vielfach die Produktion der EiweiBkorper zum Teil 
wegen Leberinsuffizienz, und zwar ganz besonders die Produktion der grob­
dispersen EiweiBkorper. Es tritt ferner ofters eine gewisse Acidosis ein, oder 
eine relative Polyglobulie hinzu, und alle diese Faktoren vermindern die Senkung. 
Dieses Beispiel zeigt aufs deutlichste wie man den Senkungswert prognostisch 
und natiirlich auch diagnostisch nicht als nackte Zahl behandeln darf. 

Bei der Tuberkulose sind nun diese neuen Momente relativ leicht schon 
klinisch zu erkennen. Sie beeintrachtigen hier den Wert der Senkungsreaktion 
nicht; aber es gibt zahlreiche andere Krankheiten, bei denen die Verhaltnisse 
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weniger leicht durchsichtig sind, und bei denen wir dann einen Senkungswert 
als Summe aus einer groBeren Zahl von Faktoren erhalten. 

Normale Verhiiltnisse. Die Senkungszeit betragt fiir den Mann in der ersten 
Stunde 3-9 mm, die niederen Werte sind die haufigeren; fiir die Frau 7-12 mm. 

Physiologische Bchwankungen. Die Tageskurven sind bei sorgfaltigen Priiiungen 
ohne groBe Schwankungen, sofern es sich nicht um ganz abnorme Verhaltnisse 
handelt und so lange die Senkung nicht erheblich beschleunigt ist. 1st das 
letztere der Fall, so kann eine Untersuchung nach einem Stundenmarsch eine 
bedeutende Steigerung der Senkungsgeschwindigkeit ergeben. 

Neugeborene zeigen sehr geringe Senkung; in den ersten Lebenstagen meist 
1-2 mm. Die Ursache liegt in der hohen R.-Zahl und in dem niedrigen EiweiB. 
spiegel, besonders auch der grobdispersen EiweiBkorper. Nach 1-2 Wochen 
sind aber die gewohnlichen Verhaltnisse erreicht, entsprechend dem Riickgang 
der R. Hunger steigert die Senkung: Zunahme der grobdispersen EiweiBkorper. 

Schwangerschaft, wegen Zunahme der grobdispersen EiweiBkorper, steigert 
vom dritten, vierten Monat an die Werte der Senkung regelmaBig bis auf 40 
und 50 mm, und sie nehmen in den ersten Tagen des Puerperiums noch zu, 
fallen dann aber rasch abo 

Ein sicherer EinfluB der Menses ist nicht nachzuweisen. 
Pathologische Verhiiltnisse. Anamien zeigen gesteigerte Senkung wegen der 

Abnahme der R.-Zahl und bei der Perniciosa noch dazu wegen der Megalo­
cytose. Die R-Zahl ist vor allem entscheidend, so daB sie Senkungsbeschleu­
nigung herbeifiihrt, obwohl die kleinen und hamoglobinarmen Zellen sich um­
gekehrt im Sinne einer Verzogerung der Senkung auswirken miiBten. 

Leberaffektionen mit Parenchymschadigung haben geringe Senkung, wahr­
scheinlich wegen Verminderung der EiweiBkorperbildung. Krankheiten mit 
entziindlichen Prozessen in der Leber oder den Gallenwegen zeigen aber ent­
gegengesetzte Verhaltnisse. Bei Herzaffektionen und Stauungen treten wegen 
der Zunahme der R..Zahl Verzogerungen in der Senkung auf. 

Aile Erkrankungen mit starkeren entziindlichen Prozessen steigern die Sen­
kung, vor allem wegen der Zunahme der grobdispersen EiweiBkorper, so Poly­
arthritis, Scharlach, Sepsis, Eiterungen usw. 

Typhus abdominalis zeigt im Anfang keine starke Senkung, weil die Bildung 
der grobdispersen EiweiBkorper langsam erfolgt; erst spater tritt auch hier 
die Beschleunigung der Senkung ein. Es muB daher bei starker Senkung bei 
einem Typhus in den ersten zwei Wochen an Komplikationen, vor allem an 
Bronchopneumonie gedacht werden. 

Nach den hier gegebenen Erklarungen iiber das Zustandekommen der Sen­
kung ist es ohne weiteres ersichtlich, daB in vielen Fallen die gesteigerte Senkung 
mit dem "Globulinwert" und dem Verhaltnis von Globulin zu Albumin parallel 
gehen wird, aber nicht in strenger Weise; denn bei der Ermittlung des Globulin­
wertes im Serum ist das Fibrinogen ja nicht mehr von EinfluB und die R.-Sen­
kung ist doch noch recht wesentlich von anderen VerhaItnissen, namentlich 
von der R.-Zahl und den Veranderungen der roten Zellen abhangig. 

Die Ermittlung des Globuliuwertes im Sinne von S. 50 behalt daher ihre 
Bedeutung bei und kann in vielen Fallen entgegen STARLINGER, fiir klinische 
Zwecke nicht einfach durch die Senkungsreaktion ersetzt werden. 

lch halte es nach all diesen Ausfiihrungen fUr notig, bei dem Senkungs­
wert sofort noch zuzufiigen: R.-Zahl, Hb.-Wert, Anisocytose, Anisochromie, 
Globulinwert und wiirde fiir wissenschaftliche Fragen auch die Bestimmung 
des Fibrinogens als wiinschenswert ansehen. 
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Li t.: S. die Monographien von F AHRAUS: Abderhaldens Handbuch biologischer Arbeits­
methoden Abschnitt 4, Teil 3. - HOEBER: Handbuch normaler und pathologischer Physio­
logie Bd. 6. - KATZ u. LEFFKOWITZ: Erg. inn. Med. 33 (1928). - WESTERGREN: Erg. inn. 
Med. 26 (1924) und zahllose Referate KongreBzbl. inn. Med. 

Auch die Senkungsgeschwindigkeit der Leukocyten ist von einigen Autoren gepriift 
worden: SCHILLING u. SCHULZ: Klin. Wschr. 1923, 2198; BAUER: Z. klin. Med. 105, 700 
(1927); KUNIN: Z. klin. Med. 107, 305 (1928). 

Die roten Blutkorperchen (R.). 
I. Physiologische Verhaltnisse. 

Die roten Blutkorperchen des Menschen sind kernlose, runde, bikonkave 
Scheiben, biskuitahnliche Elemente, die in del' Mitte eine Delle erkennen lassen. 
Diese verrat sich beim Anblick von del' Flache als hamoglobinarmere Stelle. 

Del' Durchmesser del' roten Zellen (siehe unten) betragt etwa 8 p, die groBte 
Breite etwa 2 p. Del' Inhalt eines Korperchens berechnet sich (S. 63) zu 86 p3 
(ALDER). WELKER hatte 1863 72 p3 angenommen. FROHLICH berechnet den 
Wert zu 91-92, HADEN zu 96 p3. Als Oberflache nimmt BURCKNER 128 p2 an. 
Geringe Abweichungen yom Durchmesser nach oben und nach unten bei wenigen 
R sind physiologisch (etwa bis gegen 61/ 2 und 9 pl. Die R zeigen ungefarbt einen 
gelblichen Farbenton. Nach Fixation nehmen sie aus Mischungen saurer und 
basischer Farbstoffe elektiv die Farbe del' sauren Komponente an, z. B. Eosin, 
Orange. Dies nennt man Orthochromasie. Dabei bedingt ausschlieBlich das 
Hb. die Farbung. 1m ultravioletten Lichte erscheinen die R als vollkommen 
homogene Scheiben ohne Struktur. 

Zahlreiche neuere Arbeiten suchen die R-GroBe genau zu ermitteln. So 
bestimmt sie BURKER (HORNEFFER) ZU 8 P Durchmesser (feucht) und zu 8,15 p 
(trocken); PONDER zu 8,8 p. HOLLER 7,8-7,95 p. Nach OHNO (bei BURKER) 
liegen die Schwankungen derR zwischen 6,48 und 9,63 pals normale Aniso­
Mikro-Makrocytose. GRAM gibt fiir nordische Lander hohere Durchmesser an: 
Norwegen 8,5, Italien 7,0-7,5, Frankreich 7,5-7,6, Deutschland 7,8. 

GUNTHER ermittelte in besonders sorgfaltigen Untersuchungen (und unter 
Berucksichtigung del' Brechungsverhaltnisse), daB fast aIle normalen R in einer 
Population zwischen 7,4-8,2 p (bezogen auf die GroBe im Plasma) liegen, 
daB normale Mikrocyten zwischen 6,6-7,4, normale Makrocyten zwischen 8,2 -8,9 
vorkommen. Es finden sich in del' normalen Population nul' 2-3% + odeI' 
- Varianten des Durchmessers. Die Kurve ist eingipflig und gleichmaBig. 

Neugeborene haben fUr wenige Tage einen um 8% erhahten Durchschnitt, wobei die 
Kurve gleichmii.Big nach rechts, nach der Seite der graBeren Zelien verschoben ist. 

Blut aus dem 5.-6. Embryonalmonat gab keine prinzipiell anderen Verhaltnisse. Dies 
erstaunt mich nicht; denn zu dieser Zeit ist die megalocytara friihembryonale Periode 
langst voriiber mit AbscWuB des 3. Monats. 1m Alter bleiben die friiheren Verhaltnisse 
des R. unverandert; Geschlechtsdifferenz gibt es nicht. O2 - Spannung im Blut und 
Reduktion des Oxyhamoglobins haben keinen nennenswerten EinfluB auf die R.-GraBen. 

GUNTHER verwendet Osmiumfixation, erklart aber auch die Resultate anderer Fixationen 
fUr fast identisch. 

Die R-GroBe ist fur jede Spezies konstitutionell festgelegt. 
Die Ermittlung del' R-GroBe wird gewohnlich am gefarbten Ausstrichpra­

parat vorgenommen und mit dem Okularmikrometer gemessen. Solche Prtifungen 
haben abel' nul' bedingten Wert; denn man kann sich im gleichen Praparate 
immer wieder davon uberzeugen, wie auBerordentlich verschieden die R.-GroBe 
je nach del' Ausbreitung del' Zellen ausfallt. Trotzdem wird del' Geubte die 
Stellen gut erkennen, in denen eine Quetschung keine Rolle spielt, jene Stellen, in 
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denen alle Reine Delle zeigen, und in dieser Zone hat die Bestimmung der 
R-GroBe fraglos ihren Wert. 

In neuerer Zeit haben verschiedene Autoren, z. B. JORGENSEN und W AR­

BURG, GRAM, LOTTRUPP und andere die GroBe der R. im Eigenserum gemessen, 
eine Methode, die aber nach GUNTHER keine anderen Werte gibt. 

Die nordischen Autoren sind aber im Irrtum, wenn sie glauben, daB fiir den Begriff 
der Megalocyten nur die GroBe in Betracht kommt; denn sie konnen im Eigenserum die 
Megalocyten, den biologisch absolut verschiedenen Typus, in keiner Weise erkennen. So 
kommen dann solche Untersuchungen zu dem Ergebnis, daB auch nach Eisen und Arsen 
Megalocyten existieren, wahrend ich auf Grund unzahliger Untersuchungen weiB, daB 
alles Makronormocyten sind. 

Die R. besitzen ein sehr feines Stroma als Wabennetz, zwischen dessenMaschen 
das Hb. enthalten ist. Eine eigentliche histologische Membran der Zelle wird 
nicht angenommen. Die R sind in den BlutgefaBen in Geldrollenform ange­
ordnet. Die Korperchen sind auBerordentlich elastisch und anpassungsfahig. 

N enere Ansichten tiber den Ban der R. 
In zahlreichen Arbeiten vertritt WEIDENREIOH die schon von VIRCHOW und RIND­

FLEISCH geauBerte Ansicht, daB die wahre Form der R. die Glocken- oder Napfform sei, 
und daB bei raschester Untersuchung diese Gestalt schon im ungefarbten Praparate, 
dann aber bei geeigneter Fixation mit Osmium 1 erkennbar werde. 

Ich glaube, daB der Entscheid in dieser Frage nicht nur von morphologischer Seite 
gefiihrt werden kann; denn wenn man die fabelhafte Elastizitat und Anpassungsfahigkeit 
der R. bei kleinen Stromungen des Blutes unter dem Deckglas beobachtet, so muB man sich 
sofort sagen, daB diese Gebilde jede Form, je nach den auBeren Umstanden, annehmen 
konnen. So hebt denn auch BLUMENTHAL hervor, die R.-Form sei je nach Art und Unter­
suchungsmoment variabel. Nach Tuscheuntersuchungen halt en HANDEL und BORING 
die Glockenform fUr die wahre. SCHULTZ meint aber, daB dabei sehr leicht Artefakte 
entstehen konnen. Am lebenden Kaninchen (Omentum) will WEIDENREIOH die Glocken­
formen gesehen haben. JOLLY spricht sich aber bei der Nachpriifung gegen diese Ansicht 
aus. GRAWITZ und GRUNEBERG sowie v. SCRROTTER auBern sich nach Untersuchungen im 
ultravioletten Licht, ebenso JORDAN, gegen die Glocken- oder Napfform. PAPPENHEIM 
erkliiirt, im Dunkelfeld Napfe zu sehen; es sei aber nicht klar, ob das Ruhestadium 
oder ein Durchgangsstadium sei. Also genau dieselben Dberlegungen, die man sich auch 
am gewohnlichen ungefarbten Praparate immer wieder macht. SCRRIDDE halt die Napf­
form fiir die richtige, weil sie in Echnell und gut fixierten Praparaten so gefunden werde. 
Auch SCHLEIP, LEWIS, RADASCH, FUCHS haben sich fur die Napfform ausgesprochen. 

JOLLY halt die Napfe fiir Quellungen, ebeuso ORSOS die Glocke fur eine asymmetrische 
Quellung. METZNER (miindliche Mitteilung) halt die Napfe fiir Absterbeerscheinungen. 
Auch HEIDENHAIN erklart die bikonkave Form fiir die normale und die Geldrollenform 
fiir eine Capillarerscheinung, bedingt durch Oberflachenspannung. LOHNER bezeichnet 
die Glocken als sekundar veranderte Gebilde; denn bei sorgfaltiger Methodik, unter Innehal­
tung der Korpertemperatur und bei Vermeidung jeder Verdunstung sieht er nur Scheiben. 
WEIDENREICH hat gegen die Methodik und Deutung von LOHNER kritische Einwande 
erhoben, denen aber LOHNER die Berechtigung abspricht. KOPPE betont, daB entgegen 
WEIDENREIOH eine Formveranderung nicht eine Volumena.nderung nach sich ziehen musse, 
und erkla.rt, daB Volumenanderungen keinen SchluB auf die Form gestatten. Nach ORSOS 
setzt die Glocken- oder Napfform eine eigentliche starke Membran voraus, welche Annahme 
angesichts der Elastizitat der R. unwahrscheinlich ist. MYERS sucht auf Grund mathe­
matischer Ableitungen aus dem Binnendruck die bikonkave Scheibe als die wahre Gestalt 
hinzustellen. KNOLL und STELLMACHER sehen im Hirudinplasma meist Glockenform und 
halten die Scheibenform fur eine Erscheinung von Dekompensation in der kolloiden Losung. 

Eine fettartige M embran haben ALBRECHT und HEDINGER bewiesen, indem 
sie ein Schmelzen dieser Lecithin- und Cholesterinkorper bei 51 0 und Austritt 
des Hb. bei 620 nachwiesen. Die Analyse der R-Stomata ergibt denn auch 
1/3 Lipoide (Lecithin und Cholesterin) und 2/3 EiweiBkorper. Unter schlechter 
Ernahrung (Krieg) sinkt der Cholesteringehalt (ROSENTHAL). Nun kann aber 
diese Membran nicht nur aus Lipoiden bestehen, weil sonst kein Wasser-

1 Technik: Fol. haematol. (Lpz.) 1906, 1. 
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durchtritt moglich ware und die El'scheinungen del' Osmose und Pel'meabilitat 
unverstandlich blieben. NATHANSON stellt sich dahel' die Membl'an als Mosaik 
aus unquellbal'em, fUr Wasser impermeablen Cholesterin und aus protoplas­
matischen Substanzen mit den Eigenschaften einel' semipermeablen Mem­
bran VOl'. 

Als Beweis fiir die Existenz einer Membran gilt auch das Eindringen der Trypanosomen 
in die Erythrocyten, in denen daun diese Parasiten wie toll herumkreisen. 

WEIDENREICH findet eine Membran mit Eisenhamatoxylin farbbar; desgleichen gibt 
L6wIT eine besondere Technik fiir die Darstellung an. Dabei farbt sich aber auffaUiger­
weise nur die Randschicht, wahrend doch die Zelle als solche sich farben miiBte. Bei 
Amphibien sind sog. Randreifen von ~1EVES nachgewiesen und ailgemein anerkaunt. 

DIETRICH spricht sich gegen eine Membran aus, weil das Platzen der R. im Dunkel· 
feld durch allseitige Diffusion erfolgt, nicht durch RiB an einer bestimmten Stelle, wovon 
man sich leicht llberzeugen kann. 

Die Existenz eines Stromas ist erweisen (BUTSCHLI, RUZICKA und besondel's 
HAMBURGER). HAMBURGER fordert nach den Ergebnissen del' physikalischen 
Chemie geradezu die Existenz eines Geriistes und bel'echnet direkt die Volumen­
prozente del' Geriistsubstanz (43-51 %) daraus, daB die R. sich physikalisch 
nicht wie eine Zelle aus Membran und einfach fliissigem Inhalt verhalten. Auch 
BECHOLD entscheidet sich nach Untersuchungen mit Hamolyse el'zeugenden 
Stoffen fiir ein Gel'iist aus Nukleoprotein. 

DaB man ein Stroma farberisch nicht darstellen und im Dunkelfeld nicht sehen kaun, 
ist kein Beweis gegen die Existenz eines Stromas. 

Dieses Stroma erschien HAYEM (s. Du SANG, S. 258) dadurch bewiesen, daB nach Aus­
laugung des Hb. durch Wasser eine wasserunlosliche, basophile, farbbare Hiille der R. 
zuriickbleibe. Auch die Tatsache, daB bei artifizieller Fragmentation der Erythrocyten 
durch Erhitzung, Elektrizitat, Trauma, jodhaltiges Serum uSW. das Hb. nicht austritt, 
wurde blsher stets fiir die Existenz eines Stromas gedeutet. 

Allein schon die Existenz vel'schiedener R.-Arten bei verschiedenen Tieren 
und beim Menschen, ovale, kuglige usw. beweist die Stromaexistenz (NAEGELI). 

Fiir die Existenz von Innenk6rpern, die sich vom Kern ableiten soUten und als Nukleoide 
erklart werden, besitzen wir keine genugenden Grundlagen. 1m ultraviolettenLicht(GRAwITz 
und GR"UNEBERG) bemerkt man nichts von ihnen. Auch WEIDENREICH verhalt sich vollig 
ablehnend. Zum Teil liegen ganz sicher Verwechslungen mit aufgelagerten Blutplattchen 
vor; zum Teil handelt es sich um Artefakte oder irrige Deutungen. SCHILLING beschreibt 
einen sehr komplizierten Aufbau des R. 

Nach experimentellen Untersuchungen von SWATSKAJA ist die osmotische R.-Resistenz 
junger Zellen die groBte und nimmt mit dem Alter allmahlich ab. Indessen konnen auch 
andere Faktoren wie Vergiftungen die osmotische Resistenz herabset7en. 

Die Entstehung von Stechapfelformen ist nach LOFFLER noch ungeklart. Wahrschein­
lich seien, wie auch bei der Glockenform, nur Quellungen und Schrumpfungen entstanden 
durch osmotische Gleichgewichtsstorungen, wenn der Koh!ensauregehalt des Blutes unter 
eine gewisse Grenze sinke. 
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Die Funktion der R. besteht in der Aufgabe des Rb., O2 aufzunehmen 
und CO2 abzugeben. Fur diese Aufgabe zeigt das Korperchen groBte Ober-
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flache fUr das gegebene Volumen. AuBerdem bestehen noch viele andere Funk­
tionen wie Ein- und Austretenlassen von H 20, von Salzionen und EiweiB. 

Die Zahl der R. im Kubikmillimeter Blut des Erwachsenen betragt etwa 
4,5 Millionen fUr das weibliche und etwa 5,0 Millionen fiir das mannliche Ge­
schlecht; doch gibt es davon erhebliche physiologische Abweichungen. 

Der absolute Hb.-Gehalt betragt etwa 15% des Blutgewichtes. Der Hb.-Wert 
wird aber gewohnlich in ganz anderer Relation in Prozenten ausgedruckt, 
bezogen auf einen empirisch bei gesunden Personen gefundenen und mit lOO% 
bezeichneten Wert. Ich empfahl S.34: 15 g-OJo Hb. = lOO% Rb. als Norm 
anzunehmen und so zu eichen. 

Wahrend die Besichtigung des Bluttropfens uns den Rb.-Gehalt zu beurteilen gestattet, 
ersehen wir aus dem mikroskopischen Praparate den Farbstoffgehalt der einzelnen Zellen. 
So kann bei Polyglobulie das Blut dunkel aussehen und 100% Rb. enthalten, und doch 
sind im mikroskopischen Praparate die Zellen auffallig blaB und hamoglobinarm. Die Er­
klarung gibt uns die Zahlung: abnorm hohe R.-Zahl. Nur die enorme Menge der R., trotz 
ihres relativen Rb.-Mangels, lieB den Blutstropfen dunkel erscheinen. 

Dies fUhrt zur Besprechung des Fiirbeindex. Man versteht darunter den 
d urchschni ttlichen Hb.-Wert des einzelnen R. (s. S. 107). 

Untel'gang der roten Blutkorperchen. 
Uber die Lebensdauer der R. haben wir keine sicheren Anhaltspunkte. Es 

geht nicht an, aus den Urobilinmengen bindende Schlusse zu ziehen auf den 
Grad des R.-Zerfalles, da das Problem der Urobilinmenge ein zu komplexes 
ist; trotzdem geben fortlaufende quantitative Bestimmungen von Urobilin 
in Stuhl und Urin in voller Berucksichtigung der klinischen Verhaltnisse 
wichtige Einblicke in die Starke des Blutverfalles und sind fiir viele Fragen 
unerliWlich. 

In Milz, Leber und Knochenmark, mitunter auch in den Lymphdrusen 
werden unbrauchbar gewordene Blutelemente abgebaut, zerstort, und zwar 
wahrscheinlich vor allem durch die Milz zunachst meist nur angedaut und dann 
in der Leber vernichtet. Hier erfolgt die Umwandlung quantitativ in Galle; 
daher die Beziehungen zwischen der Intensitat des Blutzerfalles und der Gallen­
bildung. Zum Teil und unter besonderen Bedingungen werden die R in allen 
Gebieten des retikulo-endothelialen Apparates auch von Makrophagen phago­
cytotisch aufgenommen und intracellular unter eigenartigen Ubergangsbildern 
aufgelOst. Man sieht oft eine ganze Anzahl R. in einem Phagocyten und selbst 
kernhaltige R Diese Phagocytose ist aber ein seltener V organg und kann, 
selbst bei starkstem Blutuntergang fehlen (siehe konstitutionelle hamolytische 
Anamien). Ein Teil des auf diese Weise freigewordenen Hb. wird in eisenhaltiges 
Pigment verwandelt. Man ist aber heute geneigt, schon den Milzzellen, ferner dem 
retikulo-endothelialen Apparat und den KUPFFERschen Sternzellen die Gallen­
farbstoffbildung zuzuschreiben (ASCHOFF), so daB das Leberzellparenchym 
nur Ausscheidungsorgan ware. 

Bei erhohtem R-Untergang kommt es zu Siderose der Organe im Gebiete 
der Pfortader. Durch die Methoden des Eisennachweises gelingt dann der Nach­
weis des starken Blutzerfalles. Zweifellos verwertet der Organismus die physio­
logisch entstehenden wertvollen Eisendepots wieder zum N euaufbau von R. 
Pathologisch abnorm groBe Eisenlager konnen aber sehr wohl auch durch eine 
Storung im Eisenstoffwechsel entstehen und waren dann kein MaB fiir Blutzerfall 
(siehe auch Hamochromatose). 

Man kann sich sehr wohl vorstellen, daB nur durch die abnorme Reichlichkeit des Eisens 
bei der Perniciosa die intensive Bildung von funktionelJen Riesenblutkiirperchen, den 
Megalocyten, iiberhaupt moglich ist. Nach Milzexstirpation und starken Blutungen sah 
ich aber auch Hb.-arme Megalocyten. 
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Bei starken Blutungen sieM man Riickgang der Urobolinkorperausscheidung, selbst 
bei hamolytischen Vorgangen. Der Korper sucht offenbar Baumaterial zuriickzuhalten. 

Lit. uber R.-Untergang. BARRENSCHEUN: Biochem. Z. 140, 273 (1923). - BROWN: 
J. of exper. Med. 34, 113 (1923). - BRUGSCH u. RETZLAFF: Z. exper. Path. u. Ther. 11 
(1912). - CZONICZER u. MOLNAR: Z. exper. Med. 72, 539 (1930). - EPPINGER: Hepato­
lineale Erkrankungen. Enzyklopadie der inneren Medizin 1920. - EpPINGER u. CHARNASS: 
Miinch. med. Wschr. 1913, 621; Z. klin. Med. 7S. - GABBI: Beitr. path. Anat. 14 (1893).­
GREPPI: Policlinico 35, 423 (1928). Nach Transf.; KongreBzbI. inn. Med. 46, 326. - HEn.­
MEYER: Miinch. med. Wschr.192S, 2092. -KRUMBHA.AR: Amer. J. med. Sci. 164 ,329 (1923). 
KUm.: .Arch. exper. Path. 103, 247 (1924). - MEYERSTEIN: Erg. inn. Med. 12,489 (1913).­
MORA WITZ: Handbuch der normaIen und pathologischen Physiologie Bd. 6. Messung des 
Blutumsatzes. - MORAWITZ U. KUm.: Klin. Wschr. 1925, 7. - SEYDERHELM: Z. exper. 
Med. 56, 503 (1927); 57, 641 (1927). - Blutmauserung; Verh. Gas. inn. Med. 1926, 256. -
SONNENFELD: Klin. Wschr. 1923, 2124. Kritik d. Methodik. - SPADOLINI: .Arch. di BioI. 
75, 50 (1925) . .Arch. di Fisiol. 20, 129 (1922). - TunORANU: Miinch. med. Wschr. 1927, 
1266. - WILDEGANS: .Arch. klin. Chir. 139, 135 (1926). - ZOJA: KongreBzbI. inn. Med. 
49, 844. 

Physiologische Schwankungen des R. und Hb.-Gehaltes sind keineswegs selten, 
und zwar bis zu 10% + des Mittelwertes als individuelle zum Teil konstitutio­
nelle Verhaltnisse. Dann Differenz zwischen den beiden Geschlechtern, 
weibliches Geschlecht etwa 10% weniger Hb. und R. Beirn Neugeborenen 
sind abnorm hohe Werte zu konstatieren, die allmahlich zUriickgehen. 

BORNER ermittelte in sehr sorgfaltigen Untersuchungen bei 35 Neugebornen hohen 
Hb.-Gehalt bis 18 g fur 22 Neugeborene und maximalen Wert bis 23 g. Am Ende der 2.Woche 
waren die Mittelwerte der Norm, 16 g, erreicht. Dabei hatten nur 7 Kinder mehr aIs 5,5 Mill. 
R. und da.s Maximum betrug 6,01. Bald waren auch diese Werte normal. Es war der 
absolute Hb.-Gahalt eines R. durchwegs erhoht, ebenso durchwegs der Durchmesser der R., 
im Mittel 8,63,u. 

Kleine Kinder haben durchschnittlich niedrigere Zahlenwerte als Kinder 
vom 10. Lebensjahre an. 

Bei alten Leuten soll gleichfalls ein etwas niedrigerer Wert zu konstatieren sein 
(PARISOT znd SCANDELISE, SORENSEN); doch ist auch das nicht unbestritten. 

Bei der Menstruation trifft man leichte Schwankungen, in der Gravidi­
tat R.-Abnahme maBigen Grades. 

Die Polaranamie ist durch die N ansensche Expedition widerlegt, die 
Tropenanamie in vielen Fallen nur eine scheinbare. Durch Hunger und 
Durst entsteht jedenfalls irn Anfang eine Eindickung des Blutes und daInit 
eine Erhohung der Zahlenwerte. Vasomotorische Verhaltnisse beherrschen 
schon physiologisch irn groBeren Grade R.- und Hb.-Werte (WALTERHOFER). 

Die ErMhung der R.-Zahlen mit steigender Meereshohe wird wie viele der hier 
vorliegenden Fragen noch spezieller (Abschnitt Polyglobulien) behandelt werden. 

Licht- und Rontgenstrahlen machen zunachst leichte R.-Zunahme mit 
jungen Zellen (Markreizung). 

Lit.: Physiologische Schwankungen der Erythrocyten- und Hamoglobinwerte. 
Arbeit (kOrperliche): Siehe Polyglobulien. 
Blutdruck: LENAZ: Pres5e mM. 1922. 
Graviditat una Menses (s. auch S. 244): BENDA: .Arch. Gynak. 117, 203 (1922). 

Gravid. - BERGMANN: ZbI. Gynak.1924, 1345. Gravid. - BUCCIARDI: KongreBzbl. inn. 
Med. 49, 848. Menses. - DEFLANDRE: C. r. Soc. BioI. Paris 9. Jan. u. 16. Jan. 1909. -
DENECKE u. RUBERG: Klin. Wschr. 1922, 947. - DESTRE: Z. exper. Med. 59, 240 (1928). 
Menses. - DIETRICH: Inaug.-Diss. GOttingen 1911. - DIRKS: .Arch. Gynak. 97. - GARLING: 
Dtsch . .Arch. klin. Med. 135, 353 (192~). - GUMPRICH: Beitr. Geburtsh. 19 (1914). - HEY­
MANN: Fol. haemat. (Lpz.) 3, 7 (1906). Ref. - HOFSTETTER: Inaug.-Diss. Basel 1921, 
Blutbild u. Menstruation. - HOLLER: Z. klin. Med. 100, 564 (1924). Menses. - ISAACS: 
Amer. J. Physiol. 71, 106 (1924). - NURNBERGER: Miinch. med. Wschr. 1919, 291. -
PAYER: .Arch. Gynak. n. - RICCA U. BARBERI: Menses . .Arch. Sci. med. 1905. - SAHLER: 
Wien. klin. Wschr. 1924, 669. Menses. - Sammel-Ref. ital. Autoren, Fol. ha.emat. 
(Lpz.) 1, 535 (1904). - SCHNEIDER: Klin. Wschr. 1926, 1422. Gravid. - SCHRUMPF: 
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Klin. Wschr. 1930, 1078. Gravid. - ZANGEMEISTER: Z. Geburt,sh. 49 (1903). - ZANGE­
MEISTER u. MEISSL: Miinch. med. Wschr. 1903, Nr 16. 

Hoke: Siehe Polyglobulien. 
Hohensonne, "hUnstliche: BAUMANN: Z. expel'. Path. u. Ther. 21, 409 (1920). - BERNER: 

Strahlenther. 5 (1914). - GASSUL: Strahlenther. 9. - KONIGSFELD: Z. klin. Med. 91, 
159 (1921). - MOLDAWSKY: Fol. haemat. (Lpz.) Leichte Anamie, Pl..Abnahme, Leuko­
penie, .c.-Zunahmen, viel Retikulocyten, bis 12%0' - WERNSCHEIDER: lnaug.-Diss. Bonn 
1918: R. u. Hb. gleich. L. vermindert. Relative Lymphocytose. 

Jugendliche: MEYRICH: Leipzig 1918. 
Lichteinflu(3: GROBER u. SEMPEL: Dtsch. Arch. f. klin. Med. 119. - SEMPEL: lnaug .. 

Diss. Jena 1919. 
Neugeborene und Kinder (s. auch S. 244): BIFFI et GALLI: Riv. Cliu. pediatr. 6 (1908). 

Lit.!; Fol. haemat. (Lpz.) 9, 7. - BORNER: Arch. of Physiol. 226, 716 (1928). Neu· 
geborene. - FEHRSEN: J. of Physiol. 30 (1903). - GRIGOROWA: Z. Konstit.lehre 12, 554 
(1926). - HUTCHINSON: Lancet 1904. - MRNITZKI: Arch. Kinderheilk. 36 (1903). -
PERLIN: Jb. Kinderheilk. 58 (1903): 2.-18. Mon. 58-78% Hb., 2. Jahr 60-80%,3. Jahr 
69-80%, 4. Jahr 70-84%, 5. Jahr 72-81%, 6.-10. Jahr 74-85%, 11.-16. Jahr 78 
bis 88%. - RAYBAUD et VERNET: C. r. Soc. BioI. Paris 1904, 540. - REICHEL u. 
MONASTERIO: Klin. Wschr. 1929, 1712. - SCHLESINGER: Arch. Kinderheilk. 37. -
SCIPIADES: Arch. Gynak. 70 (1903). - SORENSEN: Dtsch. med. Wschr. 1878, Nr 25. -
STIERLIN: Dtsch. Arch. klin. Med. 45 (1889): Neugeborene 1.-3. Tag 139% Hb., 1/2-5. Jahr 
77%, 5.-15. Jahr 80%, 15.-25. Jahr 89%, 25.-45. Jahr lOO%, 45.-60. Jahr 87%. -
TAKAsu: Fol. haemat. (Lpz.) 1, 477. - VERNET: Inaug.-Diss. Montpellier 1903. -
VIERECK: lnaug .. Diss. Rostock 1902. 

Rontgen: Siehe Lit. S. 247, ferner ham. Diathesen, aplast. Anamien: AMUNDSEN: 
Acta radiol. (Stockh.) 3, 1 (1924). - HERZOG: Strahlenther. 1925, 759. - KRO~1CKE: 
KongreBzbl. inn. Med. 44, 108 u. 45, 313. - MINOT u. SPURLING: Amer. J. Med. Sci. 
168, 215 (1924). - MOUGUIN: Paris moo.. 1924, 227. - Poos: Strahlenther. 15, 464 
(1923). Hohensonne, Rontgen. - Run: Acta med. scand. (Stockh.) 57, 142 (1922). 
KongreBzbl. inn. Med. 42, 553. B. Rontgenpersonal. -- STARNETTI: KongreBzb1. inn. 
Med.53, 454. - TEN DOORNKAT KOOLMAN: Strahlenther.21, 668 (1926). - VIANELLO: 
Radiol. med. 10, 139 (1923) L. - WADA: Strahlenther. 19, 333 (1925). Radium. -
WAINDRACH: KongreBzbl. inn. Med. 44, 177. 

Schmerz: WALTERHOFER: Klin. Wschr.1927, Nr 8. Konzentr.-Schwankungen. Hb. u. R. 
Schwitzprozeduren, thermische Reize, Korpe1bewegungen: BACHMANN: Med. Klin. 1910. -

BOGENDORFER: Arch. exper. Path. 89, 252 (1921). - FRIEDLANDER: Z. physikal. u. diat. 
Ther. 7. - KREBS u. MAGER: Z. physik. u. diat. Ther. 6 (1903). - KZETKOWSKI, v.: Z. 
physik. u. diat. Ther. 7 (1903). .. 

Seeklima: CONRADI: Fo!. haemat. (Lpz.) 17, 105 (1903). Keine sichere Anderung! 
Senium: HAMMER, KIRCH u. SCHLESINGER: Med. Klin. 1914, Nr 4. MaBige Polyglobulie 

mit niedrigem F.-I. - BILLIGHEIMER: Bed. klin. Wschr. 1920, 204. 
Tagesschwankungen: BIERING: KongreBzb!. inn. Med. 16, 165; Acta med. scand. 

(Stockh.) 55, 584 (1921). Tages-Schw. bis 1,4 R. - LASCH u. BILLICH: J. expel'. Med.48, 
651 (1926). Tages-Schw. bis 0,9. - RUD: Acta med. scand. (Stockh.) 57, 142 (1922). 
Physiol. Schwan kg. 

Wustenklima: GROBER: Miinch. med. Wschr. 1919, lO43: Normale Werte an del' oberen 
Grenze: Hb. 99% , R. 6,3%, SerumeiweiB 8,5% , 

Die Erythroblasten und die Bildung der Erythrocyten 
im postfetalen Leben. 

Die Entstehung derR. erfolgt normalerweise ausschlieBlich im roten Knochen­
mark (NEUMANN 1868). Hier findet man, wie in einer Werkstatte, fertige und 
unfertige Elemente in groBter Zahl nebeneinander. Die kernhaltigen R., aus 
denen durch Kernverlust die gewohnlichen R. der Zirkulation hervorgehen, 
zeigen zumeist die durchschnittliche GroBe von 8-9 fl' gar nicht selten auch 
bis zu etwa 12 fl und werden wegen ihrer der Norm der R. ungefahr entsprechen. 
den GroBe als Normoblasten bezeichnet. Ihr Hb.-Gehalt ist ein guter. Die GroBe 
des Kernes andert nicht unerheblich. Am haufigsten trifft man runde Kerne 
mit deutlicher grobbalkiger Chromatinstruktur, die oft die sog. Radspeichen­
form aufweist. Andere haben ein mehr homogenes Chromatin, so daB man 
nur eine Andeutung der Radfigur wahrnimmt. Es sind altere Elemente, TIber-
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gangsformen zu R. mit vollig homogenem, kleinem pyknotischem Kern, der 
basische Farbstoffe intensiv an sich reiBt. Nicht selten sind Zertriimmerungen 
dieses alten Kernes, Karyorrhexis, so daB man eine ganze Anzahl ungleicher, 

3 Ii 

Abb. 23. Megaloblasten. 1-2 sehr junge Zellen mit blaulichem polychromatischen Protoplasma und 
sehr fein netzfOrm;g gebautem Kern. Zellcn 3-6 dann alhnahliche ReHung unter Verkleinerung 

der Zelien, Verdichtung des Kernes, Verkleinerung und Verschwinden der Polychromasie. 

Abb.24. Megaloblasten. I. Generation .. Zellen I-S. Von Anaemia perniciosa. 
Giemsafarbung. VergroJ3erung: ZeiJ3, Olimmersion '/12' Ok. 2, Vergr. S50 : 1. 

1 -4 sehr junge Megaloblasten. 5 -S altere gereiftere Megaloblasten. Zelle 1. Megaloblast, jung­
kernig (Chromatingeriist fein retikular). Protoplasma basophil-polychromatisch. Zelle 2. Megalo­
blast, Kern alter, Chromatinbalkchen grober. Protoplasmafarbe grauer. Zelle 3. Noch etwas alter, 
in Kernnahe schon oxyphile Stellen. Zelle 4. Kernzerfall und Chromatinkorn an der Peripherie. 
Zellen 1-4 stammen von einer An. pernic. grav. mit 12 0/ 0 Rb., 3 Stunden ante mortem. Zellen 5-8 
von einer pernizi6sen Anamie, bei der die Jl,1ilz exstirpiert wurde. Zellen 5 u. 6. Polychromatisch. 
Zellen 7 u. 8. Orthochromatisch. Zellen 6 u. 7 weisen J ollyk6rper auf, bei S ist der Kern pyknotisch. 

stets pyknotischer Kernbrockel sieht. Ab und zu findet man Zellen mit zwei 
wohlstrukturierten Kernen und ebenso auch Mitosen. 

Das Protoplasma der Erythroblasten zeigt basophile Komponenten, vor 
allem (fast) stets vitale basophile Granulierung und oft Polychromasie. Die 
wegen deutlicher Kernstruktur zweifellos jiingeren Zellen farben sich oft mit 
Methylenblau und Giemsa rein blau, wahrend die alteren pyknotischen Ery­
throblasten keine oder geringe Polychromasie darbieten. Auch die im Knochen-

Naegeli, Blutkrankheiten. 5. Auf I. 7 
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mark reichlich vorhandenen kernlosen R. sind oft polychromatisch und vital 
granular, Zeichen ihrer Jugend, und enthalten ab und zu noch kleine Kernreste. 

Abb. 25. Junge Normoblasten (Makroblasten) aus del' fetalen Leber, moist stark polychromatisch. 
Zelle 1 in l\1itose. 

Abb.2(j. Junge Normoblasten mit l'elativ groJ3em Leib (Makroblasten), zmn Teil mit bHi,ulichem 
polychromatischen Protoplasma. 

Abb. 27. Makroblasten (Proel'ythroblasten) mit Nucleolen. 

Embryonal und bei Perniciosa trifft man in den Blutbildungsstatten eine 
zweite Art kernhaltiger roter Blutzellen: die EHRLICHschen M egaloblasten. Es 

Abb. 28. Leberausstrich eines 4 lIIonate alten Fetus. 
2 Proerythroblasten, zahlreiche Normoblasten. 

sind viel groBere Zelltypen, oft 
oval. Sie bieten in den jiingsten 
Formen einen recht groBen und 
feinnetzformig gebauten Kern, 
dessen Struktur vom Normo­
blastenkern abweicht. Mit 
steigendem Zellalter erfolgt 
auch hier Verkleinerung und 
Pyknose des Kernes, so daB 
in gewissen Stadien die Unter­
scheidung von Normoblasten 
mit alterem Kern schwer fallt, 
weil durch die Kernpyknose 
das entscheidende Kriterium 
del' feinmaschigen Kernstruk­
tur verwischt wurde. 

M akroblasten (N AEG ELI) sind 
junge groBere Normoblasten 
mit lichter gebautem, aberdoch 
nicht feinmaschigem Kern, be­
sonders in embryonalen Orga­
nen und bei starker Regenera­
tion. Sie sind nicht prinzipiell 

verschieden von Normoblasten, reifen zu Normocyten und nie zu orthochro­
matischen Megalocyten aus. So leicht beim embryonalen Blut (s. NAEGELI) 1 

1 NAEGELI: Fol. haematol. (Lpz.) I) (1908). 
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beide Arten kernhaltiger Blutzellen als zwei Generationen zu scheiden sind, 
die keinerlei Ubergange aufweisen, so schwierig kann es an einzelnen 
Exemplaren in der Blutpathologie werden, die Trennung an etwas altkernigen 
Exemplaren durchzufiihren. 

Bei erneuter Priifung del' Frage in den letzten 16 Jahren an einem groBen Material 
finde ieh Megaloblasten nul' beim Embryo und bei Perniciosa. Bei Knochenmarksearcinose 
mit massenhaften kernhaltigen R., bei schweren Kinderanamien, bei osteosklerotischen 
Anamien mit sehr vielen Erythroblasten usw. gibt es nur Normoblasten und deren jugend­
liche Vorstufen, Makroblasten, mit tiefblauem Protoplasma. Aueh im Knochenmark 
des Erwachsenen und des Kindes kommen auBer bei Perniciosa nur Makroblasten VOl'. 

Es liegen also, wie das EHRLICH schon edaI3t hatte, zwei prinzipiell ver­
schiedene Erythroblastenarten vor. Der megaloblastische Typus ist der onto­
genetisch altere, fruhembryonale bis zum 4. Embryonalmonat und ist auch 
phylogenetisch (PAPPENHELM)l der zuerst auftretende. Dabei entstehen die 
Megaloblasten aus indifferenten GefaI3endothelien (SCHRIDDE, DOAN, KNOLL), 
die Normoblasten aus Mesenchymzellen. 

Diese scharfeTrennung ist von fundamentalerWichtigkeit (siehe meine neueren 
Arbeiten in dieser Frage). 

Schon die Embryologie kennt absolut keine Ubergange zwischen den zwei 
Generationen. Diese meine Auffassung ist durch umfangreiche embryo­
logische Studien von DOAN, KNOLL, MUNDORFF bestatigt worden ("zwei absolut 
getrelUlte Zellarten"). 

Sehr wichtig sind auch die umfassenden Studien von PINEY (mit wundervollen Abbil­
dungen), del' gleich mil' zeigte, daB richtige Megaloblasten nul' bei Perniciosa vorliegen, 
nicht abel' (entsprechend meinen Ausfiihrungen) bei Knochenmarkcarcinom. Bei 52000 
Erythroblasten im Kubikmillimeter wurden unter 1000 Erythroblasten keine Megaloblasten 
geflmden, so wenig wie bei 12 sekundaren Anamien oder bei schweren Kinderanamien, 
obwohl hier ein Fall iiber 120000 Erythroblasten dar bot. 

Die Differenzierung bietet nur zwischen etwas gereiften Megaloblastenkernen, 
wenn die feine Netzstruktur allmahlich abnimmt, gegenuber Makroblasten 
Schwierigkeiten. In diesen Stadien ist dann aber das Protoplasma der Megalo­
blasten im Vergleich zum Kern wesentlich breiter als bei Makroblasten, es ist 
auch nicht mehr so tief blaI3 und zeigt oft schon perinuklear einen leichten 
Oxyphilieton. Waren wirkliche Megaloblasten da, dann muBte man sie auch 
gealtert als sehr groBe orthochromatose Zellen mit kleinen pyknotischem Kern 
und ausgereift als Megalocyten finden. Aber gerade diese Myelocyten fehlen! 

1m Gesamtgebiet der Naturwissenschaften gibt es gleiche Probleme, daB 
zwei genetisch verschiedene Arten unter gewissen Bedingungen schwer abzu­
grenzen sind. Man bezeichnet das als transgrediente Variabilitat. 

Fur die Klinik und fur die Diagnose und Auffassung der Perniciosa ist diese 
scharfe grundsatzliche Trennung von der denkbar groI3ten prinzipiellen Bedeu­
tung. Mein Standpunkt wird auch von ASKANAZY auf Grund umfassender 
Studien des Knochenmarkes vertreten und mit guten Abbildungen belegt. 

In del' Literatur herrscht freilich noch volle Verwirrung und der Begriff Megaloblast 
wird fiir jeden groBen Erythroblasten gebraucht. Feinere Morphologie liegt heute vielen 
nicht mehr und naturwissenschaftliche Kenntnisse sind in erschreckendem Riickgang. 

Ich habe diese Probleme jahrelang studiert und halte meine Auffassung fiir die richtige 
und wohlbegriindete, erlebe aber we Anerkennung wohl nicht mehr. Es ist auffallig, 
wie wenig den Mediziner allgemein naturwissenschaftliche Grundsatze leiten; wie sehr er 
tatsaehlich bestehende Schwierigkeiten morphologiseher Trennung zu hoch bewertet und 
sich dadurch von grundsatzlichen Fragen ablenken laBt. Noch nie aber hat uns die Ver­
mengung und Vermischung, die Verflachung und Abschwaehung und die Vereinfachung 
der Begriffe weitergebracht, sondern immer nur die Trennung, Abgrenzung und Charakteri­
sierung. Dem Worte von del' Vereinfachung unserer Vorstellungen setze ich daher auch 
hier die Forderung nach klarer wissenschaftlicher Unterseheidung entgegen! 

1 P APPENHEIM: Virchows Arch. 145. 

7'" 
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Proerythroblasten sind V orstufen der Erythroblasten, keine neue Zellart und 
nicht abgrenzbar, mit sehr stark basophilem Zelleib, Zellen, wie sie sehr leicht 
aus embryonalen erythropoetischen Organen (z. B. Leber, Abb.27 und 28) 
erhaltlich sind und als Pronormo blasten den jiingsten Makroblasten ent­
sprechen. Sie zeigen in ihrem Kern deutliche Nukleolen und einen von Myelo­
blasten verschiedenen Chromatinaufbau besonderer Art. lhr Protoplasma ist 
ungleich, fleckig, tief basophil und vital basophil granular. Die analoge 
Zelle der Megaloblastenreihe kann man mit Ferra ta als Promegalo blast 
bezeichnen. 

Mit Entscbiedenheit bestreite ich a,uf Grund eingehender Priifungen, daB dabei Zwischen­
formen zwischen Lymphocyten oder Myeloblasten zu Erythroblasten vorliegen. Die Kern­
struktur weist derartige Gedanken zuruck, freilich nur an guten Ausstrichpraparaten. 
Schnittpraparate konnen solche Feinheiten niemals auch nur annahernd wiedergeben und 
mussen sofort zu Tauschungen fiihren. 

An den PAPPENHEIMschen Originalpraparaten seiner Prohamatoblasten konnte ich 
mich mit Sicherheit uberzeugen, daB jede Beziehung zu Vorstufen der weiBen Blutzellen 
abzulehnen war, ganz besonders aber zu Lymphocyten. 

Aile stark unreifen Erythroblasten zeigen vitale basophile Granulation, sind Retikulo­
cyten und durch Vitalfarbungen deutlich von Myeloblasten abzugrenzen. 

Proerythroblasten kommen besonders bei schweren Kinderanamien, Knochen­
markstumoren und Leukamien vor. Es sind alles Pronormoblasten. Analoge 
Promegaloblasten finde ich nur beim Embryo, nie bei Perniciosa. 

Die Entkernung der Erythroblasten erfolgt nach KOELLIKER und NEUMANN 
auf dem Wege intracellularer Auflosung (Karyolysis), und diese Auffassung ist 
auch die meine. Man sieht, wie die Kerne kleiner und pyknotischer, dann zu 
kleinen Kernkugeln (Howell-Jollykorpern) und endlich zu Chromatinstaubchen 
werden. 

Kernverlust del' Erythroblasten, 
EHRLICH lieB nul' fur die Megaloblasten die karyolytische Entkernung geIten und 

n'1hm fur die Normoblasten KernausstoBung wie RINDFLEISOH an. Dieser verschiedene 
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Abb.29. Normoblasten. Zelle 1. Kernzerfall in orthoehrom. Zelle. Kernteile schon weitgehend 
pyknotiseh. Zelle 2. Idem, Zelle noeh etwas polyehromatiseh, an del' Peripherie Jollykiirperchen. 
Zelle 3. "KernausstoBung". Zelle 4. "AusstoBung vollendet". Derartige "freie Kerne" sind in 
normoblastenhaltigem Blut oft anzutreffen. Es handelt sich dabei immer urn Artefakte. Kernzerfa.!l. 
Zellen 5 -12. Kernzerfall. Chromatinreste - Howell-Jollykiirper - Chromatinreste. Zellen 5 -9 von 
einem schweren Faile perniziiiser Anamie. Zelle 5. Kernzerfall in einer stark basophil getiipfelten 
Zelle. Zelle 6. Gruppe von Chl'omatinresten neben basophiler Plmktierung. Zelle 7. Gruppe von 
kleineren Chromatinkiirnern ~ Howell-Jollykiirper. Zellen 8 u. 9. In polychromatisehen Zellen. 
Zellen IOu. 11. J ollykiirper aus dem Blute eines Patienten mit J\:Iilzexstil'pation wegen Ruptur. 
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~[odus des Kernverlustes bei den beiden Zellarten ist jedoch spater von keinem Autor 
mehr festgehalten worden und muB als irrig aufgegeben werden. 

Auch bei der Untersuchung des Knochenmarkes bei den verschiedensten Krankheiten 
und bei zahllosen Untersuchungen embryonaler Objekte kann ich keine andere Art der 
Entkernung als durch Pyknose und Karyolyse mit Sicherheit nachweisen und ebenso 
ASKANAZY, desgleichen KNOLL, BETTMANN bei del' expo Arsenanamie bei Tieren. Andere 
Autoren, so E. BLOCH, halten beide Arten des Kernverlustes fiir miiglich, desgleichen 
WEIDENREICH und VAN DER STRICHT fiir Saugetierembryonen, wenigstens fiir die embryo­
nale Leber, ebenso FERRATA. Auch MAXIMOW tritt fiir die KernausstoBung bei Embryonen 
ein, wird aber von SCHRIDDE aufs entschiedenste bekampft, indem SCHRIDDE die Zenker­
Helly-fixation als zu Schrumpfungen fiihrend und daher als t;echnisch nicht einwandfrei 

Abb. :30. Kernzerfall in Norrnoblasten. 

verwirft. Auch E. ALBRECHT hat sich 1902 fiir KernausstoBung ausgeoprochen. WEIDEN­
REICH liiBt die Kerne zu den Howell-Jollykiirpern durch Pyknose und Karyolyse sich ver­
kleinern. Wahrend nun aber JOLLY fiir sic AusstoBung dieser Kernreste, der Howell-Jolly­
kiirper, eintritt, nimmt WEIDENREICH, sichel' zu Recht, erst die weitere Reduktion diesel' 
Gebilde zu Chromatinstaubchen an. JOLLY sah im embryonalen Knochenmark freie Normo­
blastenkerne in Makrophagen, und hielt diese Beobachtung fiir einen sicheren Beweis der 
KernausstoBung. In Dbereinstimmung mit BLUMENTHAL halte ich diese Argumentation 
fiir nicht beweisend; denn man sieht auBerordentlich oft in den Makrophagen ganze Ery­
throblasten, oft in mehreren Exemplaren eingeschlossen, die sich aufliisen, wobei der Kern 
noch am langsten farbbar bleibt. 

Ob die winzigen Chromatinstaubchen nun doch noch ausgestoBen werden (WEIDEN­
REICH) das ist, wohl kaum mehr wesentlich und meines Erachtens wohl auch nicht mehr 
zu beweisen bei Gebilden, die an der Grenze der Sichtbarkeit stohen. 

Auch unter krankhaften Bedingungen halte ich KernausstoBung nicht fiir bewiesen 
und glaube nicht damn. In gequetschten Ausstrichen sieht man oft viele Kerne ausgetreten 
oder DaLe dem Austreten, fast immer in der Ausstrichrichtung (!); aber in der Zahlkammer 
ist von freien Kernen keine Rede. Mithin liegen Artefakto des Ausstreichens vor. 

Es erscheint mil' nach del' eingehenden morphologischen Prufung die voll­
stiindige intracelluliire KernauflOsung als die einzige Art del' Entkernung und 
die KernausstoBung lediglich Kunstprodukt. Nur so ist auch die Sauerstoff­
zehrung junger R. verstandlich. 
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Die embryonale Blutbildung. 
Wie zuerst KOELLlKER gezeigt hat und seither lange Zeit angenommen 

worden ist, sind die ersten Blutzellen kernhaltige hamoglobinfreie Elemente, 
sog. "Bildungszellen". Sie entstehen nach KOELLIKER dadurch, daB aus den 
primitiven Zellen der GefaBanlage (Cellules vasoanginaires Gilbert) die peripheren 
Zellen zu Endothelien, die zentralen durch Hb.-Ausbildung zu Blutkorperchen 
werden (KoELLlKER, GILBERT, RENAUT, VAN DER STRICHT; RUCKERT und 
MOILLER, die nur fUr das Schaf R aus Endothel ableiten). Zu allererst erfolgt 
die Blutbildung extraembryonal im Dottersack und Chorion, dann in den 
Capillaren und den Blutsinus des Embryo, ausschlieBlich als kernhaltige R 

Meine eigenen Untersuchungen, 1906, und seither immer fortgesetzt, ergaben: 
Zuerst finden sich nur Megaloblasten, groBe, meist ovale Zellen mit fein struk­
turierten Chromatinfaden, nie Leukocyten; spater werden die Megaloblasten­
kerne kleiner und in der Struktur grober. Es zeigt sich jetzt auch farberisch die 
erste Spur Hb. um den Kern. Auch jetzt noch keine L. Spater tritt als total 
verschiedene Population die zweite normoblastische Generation auf (nach 
KNOLL beim Menschen gegen Ende des 3. Embryonalmonats) und jetzt finde 
ich zuerst ganz vereinzelt Leukocyten, und zwar ausschlieBlich absolut typische 
Myeloblasten. Vollig gleich lauten die Ergebnisse der umfassenden und aIle 
Zahlenwerte ermittelnden Studien von KNOLL und seiner Schule. 

Die ersten Megaloblasten sind nach ALDER, KNOLL U. a. enorm groB, 390 
bis 2400 fk3 (KNOLL). Allmahlich entstehen kleinere, nie aber gibt es Ubergange 
zu der Normoblastenreihe. Bei einer NackensteiBlange von 1,2 mm fand KNOLL 
pro Kubikmillimeter nur 374000 R, bei 2,8 Lange 744000, bei 3,81,68 Millionen, 
bei 5,2 24 Millionen, bei 17 3,3 Millionen R 

Bei der 2. Generation der Erythrocyten, die als etwas absolut verschiedenes 
auftritt ohne jeden Zusammenhang mit der 1. Generation, ist die Genese aus 
Mesenchymzellen allgemein anerkannt. Sie zeigen embryonal auch J ollykorper­
amitosen und bis zu 32% basophile Punktierung (KNOLL). 

Das erst spatere Auftreten weiBer Blutze.len zeigten KOELLIKER und HELBER fiir das 
Hiihnchen und Kaninchen, ENGEL fiir das Schwein, JOST fUr das Rind, SCHTSCHUKIK 
fiir Hund und Kaninchen, JOLLY und ACUNA fiir Meerschweinchen, Ratte und Maus, 
HOWELL fiir die Katze, ENGEL, NAEGELI und KNOLL fiir den Menschen. VAN DER STRICHT 
erklart auf Grund vieler embryologischer Untersuchungen, daB die L. erst spater als die 
Erythroblasten entstehen und daB keine Verwandtschaft zwischen roten und weiBen Zellen 
besteht. Damit sind folgende prinzipielle Tatsachen festgestellt: 

1. Neuere Studien (KNOLL, DOAN, MAXIMOW) zeigen die Entwicklung von 
Megaloblasten aus GefaBendothelien, fiir Normoblasten aber aus indifferenten 
Mesenchymzellen. Damit sind groBe prinzipielle Unterschiede zwischen den 
2 Generationen roter Blutzellen festgelegt. 

2. Die embryonale Erythropoese ist zeitlich, und deshalb offenbar auch 
genetisch, von der Leukopoese verschieden und geht ihr erheblich voraus. 
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3. Die Ableitung der R. aus L. ist fUr die fruheste Embryonalzeit unmoglich 
und "\vird damit uberhaupt auBerst unwahrscheinlich. 

In der ersten Embryonalzeit erfolgt die Erythropoese ganz allgemein im 
ganzen Organismus; spater wird sie auf die Capillaren bestimmter Organe, 
der blutbildenden Organe, beschrankt. Zunachst begegnet uns eine machtige 
Blutbildung in den Capillaren der Leber. Beim menschlichen Embryo von 21/2 cm 
Fetuslange ist in der Leber die Erythropoese in enormer Weise tatig, also zu einer 
Zeit, zu der weder Milz, noch Lymphdrusen, noch Knochenmark angelegt sind. 
Die Erythroblasten sind zumeist Makroblasten, sitzen am Rande oder in Aus­
buchtungen der intraazinosen Capillaren. Auf Ausstrichpraparaten erhalt man 
die prachtvollsten Makroblasten und die Zahl der kernhaltigen R. tibertrifft 
diejenige der kernlosen. Kernzerfall, Phagocytose der Makrophagen, Eisen­
pigmentbildung sind tiberall zu erkennen. - Die Leber behalt weit tiber die 
Mitte der Embryonalzeit hinaus diese Hamopoese bei; spater nimmt sie langsam 
ab, und zur Zeit der Geburt ist die Erythropoese der Leber erloschen. 

Beim Embryo von 9 cm Lange erkennt man die Anlage der Milz als kleinstes 
rotes punktchen. Bei 15 cm zeigen sich kleine erythropoetische Herde in den 
erweiterten Capillaren der PUlpa: die Milz wird Blutbildungsorgan. Bei 24 cm 
ist diese Funktion intensiv, aber schon bei 27 cm in deutlicher Abnahme begriffen, 
bei 30 cm nicht mehr erheblich und dann langsam erloschen (NAEGELI). 

Verschiedene Autoren nehmen eine sehr geringe Persistenz der kernhaltigen R. in der 
Milz an, z. B. v. EBNER (Lehrbuch der Gewebelehre). Eine solche liegt bei Tieren sicher 
vor (WILLIAMS 1 fiir den Ochsen; MASSLOW 2 fiir das Rind; NEUJl'[ANN 3 fiir das Schwein; 
NAEGELI fiir das Kaninchen). 

Neben der gleichzeitigen machtigen Erythropoese in der Leber ist die Rolle 
der Milz immer nur unbedeutend. Man kann die friihere Ansicht, es gehe die 
Blutbildung von der Leber auf die Milz tiber, nicht mehr aufrecht halten. 

Blutuntergang und Pigmentbildung in Makrophagen gehen in ihrer Intensitat 
der Erythropoese in der Milz parallel, ebenso die Zahl der Riesenzellen. 

1m dritten Embryonalmonat beginnt die Anlage des Knochenmarkes. Eine 
Periostknospe mit zahlreichen GefaBen (s. ST()HR, Histologie) dringt in den 
Knochen ein. Das neugebildete Mark zeigt Erythropoese innerhalb von Blut­
raumen, die von Endothel ausgekleidet sind. Indessen finde ich die R.-Bildung 
erst in der zweiten Halfte der Embryonalzeit erheblicher; sie wird spater immer 
machtiger und bleibt im postfetalen Leben einzig hier im Knochenmark erhalten. 

In den bindegewcbigen Septen im Bindegewebe aller Organe, wie Thymus, Lymph­
knoten, Pankreas, im AnschluB an GefaBe findet man erythropoetische Herde oft in 
machtiger Ausbildung, z. B. auch zwischen den Lappchen der Pankreaszellen. 

SCHRIDDE laBt die ersten primaren Erythro blasten intravascular aus GefaBwand­
zellen (undifferenziert gebliebenen WandzeUen) entstehen, die zweite Generation eben­
falls aus GefaBwandzellen, aber extracapillar. MAXIMOW dagegen bezeichnete zuerst auf­
tretende Biutzellen als "Lymphocyten". Damit werden die Lymphocyten als die :merst 
auftretmden Zellen erklart; spater hat freilich Maximow diese e. als Ursprung aller Blut­
zellen aufgeben miissen und dafiir die unreifsten Blutzellen den Hamocytoblasten (= Myelo­
blast) gesetzt. Diese ersten Lymphocyten von MAX!JI'[OW enthalten aber schon Hamo­
globin bei Besichtigung ohne Farbung (SCHRIDDE). Es ist nur in Schnitten und Ausstrich­
farbungen wegen der starken Protoplasmabasophilie nicht recht sichtbar. Ferner sind aIle 
Kernstrukturen bei Maximow fiir feinere Differenzierung der Zellarten ganz ungeniigend 
und so gut wie v6llig identisch, so daB die Erkennung der Art aus dem Protoplasma erfolgt. 
Fiir die allererste Zeit der Blutzellenbildung gibt es aber auch noch keine Myeloblasten 
(Hamocytoblasten) im Blute (NAEGELI, SCHRIDDE, SABIN, KNOLL, MUNDORFF), siehe 
spater. Die in Rede stehenden Zellen sind feruer nach der Vitalfarbung Retikulocyten, 
also keine weiBen Zellen. Auch KNOlL findet in den Capillaren nur vereinzelte endotheliale 
Zellen noch ohne Hb. - sie geh6ren aber doch zu den roten Blutzelien als Retikulocyten. 

1 WILLIAMS: Amer. med. 1903. 2 MASSLOW: Arch. mikrosk. Anat. 51. 
3 NEUMANN: Arch. d. Heilk. 15. 
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In neuerer Zeit hat aueh SABIN beim bebriiteten Hiihnchen die Megaloblasten als die 
einzigen ersten embryonalen Zellen festgestellt, jeden direkten Zusammenhang zwischen 
Erythroblasten, Leukoeyten und Lymphocyten bestritten. Auch die umfangreiehen Studien 
von KNOLL bestatigen vollig meine Darstellung. 

Vergleichende Al1atomie Ul1d Embryologie der R.-BildUl1g. 
Die Erythropoese verlauft embryonal und postfetal bei den Saugetieren prinzipieU 

gleieh wie beim Menschen, dagegen bleibt sie post partum in Organen erhalten, die beim 
Menschen nul' in gewissen Fetalzeiten R. gebildet haben. AuBel' dem Amphioxus besitzen 
alle Wirbeltiere Hb.-haltige Blutk6rperchen; noch tieferstehende Tiere haben zwar zum 
Teil auch Hb., dann aber im Plasma gel6st. Von den Wirbeltieren besitzen nm die Sauger 
kernfreie R., alle anderen dagegen R. mit struktmiertem Kerne. Die Cyclostomen haben 
scheibenf6rmige R.; bei ihnen und den Ganoiden ist die Niere erythropoetiseh; Knochen­
mark, Milz und Lymphdriisen fehlen. Den Cyclostomen fehlt auch del' Thymus. Die Fische 
besitzen elliptische R.; bei ihnen ist Milz und Niere erythropoetisch, Lymphdriisen fehlen. 
Bei den Urodelen ist die Milz Blutbildungsorgan. Die Batrachier haben sehr groBe ovale 
Erythrocyten. Sie haben das Knochenmark als QueUe der Blutk6rperchen, Lymphdriiseu 
fehlen. Bei Reptilien, V6geln und Saugern bleibt das Knochenmark ausschlieBlich das blut­
bildende Organ, geringe Spuren in der J\'lilz ausgenommen. 

AIle Befunde der Erythropoese, die Megaloblastenbildung ausgenommen, 
lassen sich meiner Ansicht nach nur so deuten, daB embr-yonale oder indiffer-ent 
gebliebene Mesenchymzellen, besonders solche in der Nahe der GefaBe, allein 
imstande sind, Er-ythmblasten Z1l bilden; nie aber konnen andere Zellen irgend­
welcher Art kernhaltige rote Zellen erzeugen. 

Zwischenformen zwischen Mesenchymzellen und Erythroblasten konnen 
wir nie mit Sicherheit erkennen. Es ist zwar in der Namengebung rein spekulativ 
hier GroBes geleistet worden; aber es geniigt die jiingsten Megaloblasten mit 
Nukleolen sich anzusehen, urn sich zu iiberzeugen, daB die Ahnlichkeit dieser 
Zellen, selbst bei technisch vollendeter Giemsafarbung mit Mesenchymzellell 
schon so enorm ist, daB flir Zwischenformen kein Platz mehr bleibt. Wie sollte 
die Scheidung solcher Zellen bei der Schnittfarbung moglich sein, die stets im 
Vergleich zu Ausstrichpraparaten ganz ungeniigende KerndarsteIlung ergibt 
(siehe nur die Abbildungen oder die Originalpraparate von MAxIMow). 

lch habe daher fiir eine Zwischenform zwischen Mesenchymzelle und Myeloblast oder 
Erythroblast, den FERRATAschen Hamohistioblasten nichts Histiologisches vorzulegen. 

Auch MAXIMOW ignoriert diese Vorstufen odeI' Zwischenstufen. 

Es erscheint iiberhaupt fraglich, ob bei der Differenzierung von Zellen, 
solche gleitenden Zwischenformen vorkommen. Ich kann aber auf diese aU­
gemein naturwissenschaftlichen Fragen hier nicht eingehen. 

lY!AXIMOW erklarte, mit einer Mitose entstehen aus einem Myeloblasten pl6tzIieh 2 Myelo­
eyten. Hier handelt es sieh abel' nieht um eine neue Art, sondern um Reifung, und daB 
diese im vorliegenden Faile anders verlauft, werde ich zeigen. 

Die Entstehung del' El'ythroblasten aus Lymphocyten ist heute erledigt 
und selbst von MAXI:MOW aufgegeben. 

Meine Gegengriin de finden sich in del' 4. Aufl. dieses Werkes S. 100 u. 102. Ihrc 
Riehtigkeit ist heute erwiesen, ein Beweis, daB in diesen Fragen das feinere Zellstudium 
in Ausstrichpraparaten den Sehnittfarbungen (ich fiige zu leider!) iiberlegen ist. MAXIMOW 
hatte auch in seiner letzten groBen Studie 1928 fiir Ausstrichpraparate nur Spott und Hohn: 
warum muBte er dann den .c.-Umfang del' Erythroblasten aufgeben? Schon MOLLIER hatte 
die MAXIMowsche Auffassung als "willkiirliche Annahme" bezeichnet. 

Die Ableitung von Erythroblasten aus Myeloblasten hat viele Momente fiir 
sich, vor allem die standige Paarung der Myelopoese mit del' Leukopoese (fehIt 
aber bei den Vogeln), embryonal, normal und bei myeloischer Metaplasie. Man 
kann sich abel' gut vorsteIlen, daB indifferente oder indifferent gebliebene 
MesenchymzeIlen gleichzeitig R. und myeloische Zellen bilden konnen (NAEGELI, 
MAXIMOW). Zwischenformen zwischen unreifen Mesenchymzellen und Myelo­
blasten kann man so wenig irgendwie differenzieren oder auffinden wie zwischen 
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unreifen Mesenchymzellen und Proerythroblasten. Ein Argument gegen die 
Einschaltung des Myeloblasten (Hamocytoblasten) in der Entwicklung der 
Erythroblasten, ist das Fehlen aller Myeloblasten im Blute wii.hrend der 
embryonale Megaloblastenbildung, woriiber alle Autoren einig sind. Die Existenz 
von reichlichen Myeloblasten auBerhalb der Blutbahn bei der ersten Megalo­
blastenbildung ist aber unbewiesen und mit der heutigen Schnittfarbung auch 
unbeweisbar. 

Eine gewisse Schwierigkeit fiir die Erklarung bieten jene Befunde, bei denen in ver­
kalkten Kehlkopfknorpeln, in der Falx cerebri, in verkalkter Niere nach GefaBligatur usw. 
eigentliches Knochenmark entdeckt worden ist. Da hat man vielfach an Entstehung dieser 
Erythroblasten aus Blut!ymphocyten gedacht, und so hat denn auch NEUMANN 1 in bedauer­
licher Inkonsequenz seines prinzipiellen Standpunktes fiir diese Falle eine Ausnahme des 
Gesetzes zugegeben. Ebenso verteidigte lange Jahre MAXIMOW fiir die extramedullare 
Bildung die Abstammung lions gewohnlichen Blutlymphocyten, die er zuletzt aber aufgeben 
muBte. Damit war aber eine groBe Schwierigkeit entstanden; denn e. gibt es im Blut des 
Normalen, nicht aber Myeloblasten (Hamocytoblasten). Es muB also auch hier auf indiffe­
rente Mesenchymzellen besonders in der Nii.he der GefaBe die Bildung zuriickgefiihrt werden, 
siehe myeloische Metaplasie. 

Franzosische Autoren leiteten nach RANVlER die embryonalen R. von besonderen Zellen 
ab, den "cellules vasoformatives". Sie hatten dann also eine extracapillare, und zwar 
eine intracellulare Genese (so RANVlER, MINOT, SCHAFER, NIKOLAlDES usw.). Schon 
1881 erklarte NEUMANN so gedeutete Bilder fiir Phagocyten mit R. Meines Erachtens 
kann heute kein Zweifel dariiber bestehen, daB die RANVlERSche Erklarung der Entstehung 
embryonaler Erythrocyten aufgegeben werden muB. - tJber einige altere, iiberwundene 
Vorstellungen der Erythropoese s. 2. Auf I. 
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II. Pathologische Verhaltnisse. 
Pathologische VerhiiJtnisse bedingen kliniseh wie diagnostisch hochst be­

deutsame Abweichungen, die die Zahl del' R., den Gehalt an Rb., den Farbe­
index, die Form, die GroBe und die Tinktionsverhaltnisse beruhren. Diese 
Veranderungen konnen sowohl degenerativ wie regenerativ sein. Nur eine 
lange und von groBer Kritik begleitete klinische Erfahrung und das 
Experiment, das zur Entscheidung biologischer Fragen in erster Linie berufen 
ist, vermogen eine Losung libel' das Wesen soleher pathologiseher Veranderungen 
durchzufUhren. 

Abnorme Werte der R. in der Raumeinheit. 
Abnorm hohe Zahlen kommen zustande (s. auch Polyglobulien). 
1. Dureh Eindickung bei langdauernder ungeniigender Wasserzufuhr 

(Durst, RungeI' ohne reichliche Wasseraufnahme, starke SchweiBe, Stenosen 
des Oesophagus [vgl. Care. oesophagi gegenuber Care. ventriculi]). 

2. Starke Flussigkeitsverluste (schwere Durehfalle, Cholera, Magen­
saftfluB, Lungenodem usw.) bedingen eine intensive Plasmaabgabe des Elutes 
an die Gewebe und daher eine Eluteindiekung. 
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3. Auch bei bedeutender und besonders lii.nger dauernder Konstriktion der Vaso­
motoren erhebliche Erhohung der R.-Zahl (siehe WALTERHOFER S. 120). 

4. Die chronische Dyspnoe jeden Ursprungs fiihrt zur R-Zunahme in 
der Raumeinheit wegen Mangel an Sauerstoff, deshalb sind auch bei kongeni­
talen Herzfehlern betrachtliche ErhOhungen der R haufig. 

5. Die ErhOhung der R mit steigender MeereshOhe (Hochgebirge, Ballon­
fahrt), anfanglich durch R.-Abgabe aus der Milz und durch Plasmaabgabe des 
Blutes an die Gewebe bedingt, ist spater jedoch wahre, jedoch bescheidene 
Neubildung. Analog Aufenthalt in der Kammer mit vermindertem Luftdruck. 

6. Bei Polycythamie mit intensiver pathologischer R-Neubildung. 
7. Bei Heilung schwerer Anamie zeigt sich ofters ein Stadium der Uber­

korrektu~ nach dem WEIGERTSchen biologischen Gesetze. So kann kompen­
sierte Chlorose eine Zeitlang 6,0 Millionen R. aufweisen, ebenso sekundare 
Anamie vor der Heilung, ja selbst Leukamie bei starker Rontgenremission. 

In diesen Fallen bleibt aber oft der Hb.~Wert relativ zuruck. 
Abnorm niedrige Werte der roten Blutzellen mussen entstehen: 
1. Bei ungenilgender N eubildung unter dem EinfluB der Toxine der Infektions­

krankheiten, der Intoxikationen, und der malignen Tumoren, bei Knochen­
markskrankheiten wie Perniciosa, Leukamien, Myelome. 

2. Bei abnorm starkem Zerfall der R in den Organen oder in der GefaBbahn, 
besonders unter dem EinfluB von Blutkorperchengiften (Kal. chloric. 
Pyrodin, Pyrogallol usw.) und bei hamolytischen Aniimien. AIle das Knochen­
mark in seiner Funktion schadigenden Gifte und Toxine schadigen auch die 
Zellen der Zirkulation und diese auch deshalb, weil unter dem EinfluB des Giftes 
schon im Knochenmark nicht vollwertige und leichter liidierbare Elemente 
erzeugt worden sind. 

3. Nach Blutverlusten, aber erst in denjenigen Stadien, in denen durch 
Plasmaaufnahme aus den Geweben die Blutmenge wieder ansteigt. So sind 
nach schweren Magenblutungen enorm niedrige R-Werte vorhanden . 

.. 4. Bei Verdiinnung des Blutes der Zirkulation infolge von Vasomotorenliihmung 
(Ubertritt von Gewebsplasma ins Blut wegen der Erweiterung der Blutbahn), so in den 
ersten Stadien der Herzmuskelinsuffizienz, bei den Vasomotorenlahmungen der Infektions­
krankheiten, bei Medikamenten, die GefaBe entspannen (Chloralhydrat, Amylnitrit usw.). 
Diese Verdiiunung ist aber nicht allgemein anerkaunt und bedarf der Nachpriifung. 

Die Zunahme des Hb.-Gehaltes iiber 100% ist fast (Ausnahme Perniciosa) stets 
an die parallele Vermehrung der Erythrocyten gekniipft. 

Abnahme des Hamoglobingehaltes. Oligochromamie. 

Die Abnahme der R bedingt (fast) stets auch eine Erniedrigung des Hb.­
Wertes, da ja die R die Hb.-Trager sind. So trifft man niedrige Hb.-Zahlen 
bei Infektionskrankheiten, Intoxikationen, bei Carcinomen (z. B. 20% und 
niedriger), bei Perniciosa (oft bis 30%, 20% und tiefer bis 8% [eigene Beobach­
tung]), bei Blutgiften, nach Blutverlusten usw. Auch bei normaler oder fast 
normaler Zahl der R in der Raumeinheit kann ein betrachtliches Hb.-Defizit 
vorhanden sein, z. B. bei Chlorose (oft neben normalen R-Werten nur 60 bis 
40% Hb.), dann bei sog. sekundaren Anamien, Ulcus ventriculi, Blutverluste 
uSW. - In solchen Fallen liegt stets eine Insuffizienz der R-Bildung vor. Die 
R kommen von vornherein mit zu wenig Hb. in die Zirkulation. Es handelt 
sich dann um eine Anamie mit Veranderung des Farbeindex. 

Farbeindex. F.-I. 

Als F.-I. bezeichnet man den durchschnittlichen Hb.-Gehalt des ein­
zelnen R Er ist normal (= 1,0), wenn R-Zahl und Hb.-Gehalt in der Raum-
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einheit parallel gehen, weilll also z. B. a,uf 5 l\fillionen R. 100% Hb. kommen 
odeI' auf 2 Millionen R. 40% Hb. Man berechnet den F.-I. nach del' Formel 

F -I _ gefundene korrig. Hb.-~a~. gefundene R.-Zal1~ 
. . - normale korrig. Rb.-Zahl . normale R.·Zahl . 

BURKEB will nieht Hb.-o/o sondern g-Rb. als Zahlenwerte einsetzen, und rechnet 16 g .Rb. 
anf 100 g Blut als normaL leh halte diesen Wert fiir sehr hoeh und setze 15 g ein, S.34. 

Zur Vereinfaehung teilt man die gefundene Hb.-Zahl dureh die verdoppelte R.-Zahl 
(ansgedruckt in Millionen R.) vervielfaeht mit 10. 

Diesel' niedrige Gehalt an Blutfarbstoff ist an gefarbten wie ungefarbten Praparaten 
leicht zu erkennen an del' Blasse und del' stark ausgepragten Delle del' Zellen. Niemals 
dad man an zu diinnen Ausstrichpraparaten, in denen die R. gequetscht sind und nirgends 
mehr eine Delle erkennen lassen, den F.-I. beurteilen. Man soll nul' solche Stellen benutzen, 
in denen alle R. gut dargestellt sind und Dellen aufweisen und Verzerrung und Quetschung 
ausgeschlossen sind. In schwierigen Fallen mussen mehrere Praparate und versehieden 
dunne Ausstrichstellen verglichen werden. 

Del' F.-I. sinkt, wenn die Verminderung starker das Rb. betrifft, z. B. Carcinoma ven­
triculi R. 3,5, Rb. 40. Die R. sinken hier auf 7110' das Rb. auf 4110' del' F.-I. = 0,57. 

Weit seltener ist die Erhohung des F.-I. Beispiel: Perniciosa Rb. 17%, R. 525000, 
also F.-I. = 1,6. Auch hier ist den ungefarbten und gefarbten Praparaten sofort del' 
ungewohnlieh starke Rb.-Farbenton (Hyperchromie) und die wenig ausgebildete Delle zu 
entnehmen, und gewohnlich uberschreitet die Gro13e del' meisten R. die Norm. Das abnormal 
plastisehe Hervortreten del' R. faUt auch bei del' Kammerzahlung auf. 

Del' F.·I. ist vollstandig unabhangig von Schwankungen del' Gesamtblutmenge, vaso· 
motorischen Einflussen, Quellungen del' R. und Momenten, welche das Blut verdunnen oder 
eindicken. Es kann durch gro13ere Plasmaaufnahme wohl del' Hb.-Gehalt und die R.-Menge 
in del' Raumeinheit sich andel'n, nicht abel' das Vel'haltnis zwischen Rb. : R., solange die 
R. nicht Rb. an das Plasma abgeben. 

Der F.-I. verriit uns die 3 Typen der Blutbildung im Knochenmark: 
I.: normaler Hb.-Gehalt des einzelnen R. F.-I. = 1,0. 
II.: abnorm niedriger Hb.-Gehalt. ]'.-1. = unter 1,0, hierher, Chlorose, 

Carcinom-, Nephritis-, Ulcus-, Blutungsanamie. Infektionen. 
III.: abnorm hoher Hb.-Gehalt. F.-I. = 1,3 und hoher; embryonales Blut, 

Perniciosa, gewisse Kinderanamien, konstitutionelle hamolytische Anamie, 
Cirrhosis hepatitis of tel'S , Hypothyreosen, Knochenmarkscarcinosis, Blutgift­
anamien, Lymphadenosen und Myelosen, endlich selbst bei geheilten Chlo­
rosen (1,1 und 1,2, ja bis 1,3 [eig. Beob.]), wahrend bei Remission del' F.-I. 
unter 1,0 bleibt. Es ist, also erhohter F.-I. noch kein Beweis fUr Megalocyten. 

Auch in einigen Fallen von Nervosit3.t ist erhohtel' F.-I. nachgewiesen: GOTT 1, BRETT­
SCHNEIDER 2. Dann bei Brechdurclifall: NEUBAUER und STAUBLI 3 • Falle, in denen die 
(''«mese des hohen F.-I. nicht klar liegt. 

Alle ungeklarten und zweifelhaften Beobachtungen sollten durch die Ermitt­
lung del' Volumenprozente del' R. und del' R.-GroBe genauer gepriift werden: 
denn die Erhohung des F.-I. ist an groBeres Zellvolumen gebunden. 

Bei aplastischer Anamie mit Fettmark konnen doch im Elute hoher F.-I. und hyper­
chrome R. gefunden werden. So zeigte mein Fall aplastischel' Bothriocephalusanamie mit 
Fettmark in den Rippen ausgesprochene Megaloblasten- und Megalocytenbildung (Tafel­
abbildung 3. Auf I. Taf. II, Abb. 4). Die Atrophie ist in solchen Fallen ein fortschreitender 
degenerativer Proze13. Es mu13 bei Fettmark del' Riihrenknochen das Mark del' kurzen 
Kuochen genau untersucht werden, da doch dieses die Blutbildung besorgen und sehr wohl 
schwer verandert sein kann. 

Die PAPPENHEIMsche Anffassung, del' abnorm hohe Rb.-Gehalt sei nul' scheinbar 
und durch toxisch verandertes Rb. entstanden, ist nie anerkannt worden. Den Geg3nbeweis 
liefert mein Nachweis, da13 bei Perniciosa F.-I. und R.-Volumen parallel gehen. 

Das nicht seltene Vorkommen leicht erhohter Farbeindices zeigt, daB unter 
bestimmten Umstanden das Knochenmark groBere und Hb.-reichere R. bilden 
kann. 

1 GOTT: Munch. med. Wsehr. 1906, 2294. 2 BRETTSCHNEIDER: Munch. med. Wschr. 
1907, Nr 32. "NEUBAUER u. STAUBI,I: Miinch. med. Wschr. 1906. 
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Hamoglo binfull ung der Zellen. 

Die Relation ~:i.--0~ gibt den Sattigungsindex odeI' die Hb.-Fullung. 

Beim Normalen (Hb. 1000f0, R.-Yol. 440f0) erhalt man 100: 44 = 2,27. 
(Wegen Fehler in den Bestimmungen Schwankungen [2,2-2,4].) Diesel' Wert 
wird mit Zahigkeit beibehalten. Eine Erhohung fehlt stets, ein Beweis, daB 
die normale Hb.-Fullung eine maximale ist. Haufig ist abel' bei schweren An­
amien das R.-Yolumen nicht genugend mit Hb. ausgestattet. 

Z. B. ergab eine schwere Chlorose bei Hb. 49, R. 4,176, R.-Volumen 29% eine Hb.­
Fiillung 1,70. Bei Perniciosa. "ird der norma.le Sattigungsindex nicht uberschritten; 
ebenso haben viele sekundaren Anamien genugende Fiillung, andere a.ber sta.rke Er­
niedrigung. 

In ahnlicher Weise, wie wir die Hb.-Fullung auf das Yolumen berechnen, 
ermittelt BURRER den mittleren Hb.-Gehalt eines R., berechnet auf die Ober­
nache. Normal trifft er dafiir 10.12 g. 

Da.s Pferd ha.t 18, Rinder 19, Ka.ninchen 20, der Hund 24, die Henne 35, der Hahn 38, 
Ta.uben 43_12 g. Je schwerer die Zellen, desto niedriger die Konzentmtion des Plasmas. 

Auf die GroBeneinheit berechnet (1 fl2) fallen abel' bei allen Tieren und 
beim Menschen annahernd die gleichen Hb.-Mengen (BURRER). 

GroJ3en- und Gestaltsveranderungen der Erythl'ocyten. 
1. Anisocytose. 

Erhebliche GroBendifferenzen (Anisocytose) sind bei Krankheiten haufig. 
Man unterscheidet Mikrocyten, N ormocyten, Makro- und Megalocyten. Bei 

Abb. 31. Normocyten (Zellen von no=aler Grolle). 

allen sog. sekundaren Anamien (Tumoren, Nephritis, Blutungen usw.) und 
bei del' Chlorose ist die Mikrocytenbildung haufig, nach HOLLER auch bei Milz­
affektion, wahrend die Megalocytose die Eigenart del' Perniciosa darstellt 
und ihre physiologische Analogie in del' Blutbildung des Embryos findet. 

a) Die Mikrocyten (s. Abb.32, S. 112). 

Hier mochte ich zwei Zustande scharf trennen, namlich: 
1. Schizocyten, ganz abnorm kleine und gewohnlich auch in del' Form ganz 

umegelmaBig gestaltete Zellen mit 2-3 fl Durchmesser, und 
Die abnorm kleinen und miBgestalteten Schizocyten (EHRLICH) entsprechen wohl 

Abschnurungsvorgangen an R., die schon von Urilprung an so minderwertig sind, daB Ab­
schnul'ung leicht eintreten kann. Das Aufta.uchen von Schizocyten entspricht desha.lb der 
Mitwirkung eines degenerativen Faktors, schlieBt aber starke Regenemtion nicht aus. 

2. eigentliche M ikrocyten, runde, maBig kleinere R. 4-6 fl. 
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Anders die eigentlichen .ilf ikrocyten. Sie sind die ersten oder letzten Anzeichen 
einer KnochenmarksinsuJJizienz und dafiir ein feines Reagens. Sie brauchen 
nicht notwendig blaB zu sein. 

So sehe ich bei vorher Gesunden mit gleichmaBigen R. nach Nasenbluten, Uberstehen 
einer leichten Halsentziindung, Kieferhohleneiterung ohne Allgem.~insymptome usw. diese 
maBig verkleinerten R. in bedeutender Zahl, ohne Hb.- und R.-Anderung. 

Diese reine Mikrocytose kann sehr wohl auch verraten, daB nach Wegfall jeder Schad­
lichkeit das Mark in uberstiirzter Weise den friiheren R.-Ausfall zu decken sucht und zu­
nachst noch etwas minderwertige R. entstehen laBt. RegelmaBig tritt diaser Vorgang ein, 
wenn eine Chlorose klinisch geheilt ist, aber noch in der Hb.-Bildung (z. B. 100 Hb.) relativ 
zuruckbleibt gegenuber der R.-Zahl, die jetzt oft &,0 erreicht hat. 

Eine Sonderstellung nehmen ferner ein die kleinen aber gut Hb.-haltigen 
Mikrocyten der konstitutionellen hamolytischen Anamie (Abb. 73). Hier liegt eine 
konstitutionelle mutative Veranderung im Bau der R. von groBter Bedeutung vor. 

b) Makrocyten (NAEGELI). Abbildung siehe Kinderanamie. 

Hier handelt es sich um j ugendliche groBere Zellen meist mehr oder 
weniger polychromatisch oder basophil punktiert oder vitalgranular, und sie 
enthalten oft Reste von Kernen, Jollykorper, Chromatinstaubchen. 

Makrocyten entstehen bei starken Reizen auf die Blutbildung bei Suffizienz 
der Erythropoese in bezug auf Zellbildung. Wenn Makrocyten arm an Hb. 
sind, beruht das auf einer Dissonanz zwischen Zellbildung und verwertbarem 
Baumaterial fiir Hb. Damit ist eine besondere Art der Insuffizienz bewiesen. 

An polychromatischen Makrocyten kann man den Reichtum an Hb. nicht 
beurteilen. Sicher gibt es Hb.-reiche und Hb.-arme polychromatische Makro­
cyten. 

Vorkommen: wie Makroblasten S. 98, nach HOLLER besonders auch bei 
Leber- und Pankreasleiden. 

c) Megalocyten (EHRLICH). Abbildung siehe Perniciosa. 

Durchaus wesensverschieden von den Makrocyten sind die Megalocyten, 
die als abnorm groBe und reife Elemente im Knochenmark pathologisch oder 
embryonal gebildet werden, die in bezug auf Hb.-Gehalt wie auch in ihrem 
ganzen fibrigen chemischen Aufbau betrachtlich die Normocyten iiberragen 
und m.orphologische wie funktionelle Riesen (NAEGELI) darstellen. Die haufig 
ovale Kontur, der starke Hb.-Farbenton und die geringe Deutlichk~it der Delle, 
das plastische Hervortreten in der Zahlkammer, das bei der Bestimmung ab­
norm groBe V olumen charakterisieren diese Zellen als konstitutionell abnorm 
groBe Bildungen. 

Wir konnen von Megalocyten nur sprechen, wenn reiJe groBe Zellen vorliegen. 
Unreife ± polychromatische Zellen konnen auch Makrocyten sein. Die MiB­
achtung dieser fundamentalen Tatsache fiihrt auf groBe Irrwege. 

Natiirlich gibt es auch unreife ± polychromatische Megalocyten (mit vital farbbarer 
Substanz); aber ohne Anwesenheit reifet Megalocyten darf man Mega.locyten nicht an­
nehmen. Der Kampf NYFELDTS gegen mich ist gegenstandslos. In Abbildung und Schrift 
habe ich stets gezeigt, daB allch junge Megalocyten vitale Granulierung haben, eine selbst­
verstandliche Sache. Aber die Existenz groper Zellen ohne vitale Granulierung oder 
Polychromasie beweist Megalocyten. In NYFELDTS letztem Falle (Perniciosa mit Mega.lo­
cyten und nur 1 % vital granuliertem R.) beweist er die Richtigkeit meiner Angabe selbst. 

Durch meine Untersuchungen fiber das Volumen der R hat sich gezeigt, 
daB Hb.-Gehalt, R-Volumen und F.-I. im allgemeinen parallel gehen. Die starke 
Farbung der Megalocyten riihrt von dem groBen Volumen her, also yom konsti­
tutionell veranderten Bau. 1m gleichen Sinn spricht der Nachweis, daB bei 
Megalocytose auf das einzelne R mehr EiweiB und mehr Stickstoff fallt (JAKSCH). 
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Die Megalocyten entstammen den Megaloblasten und zeigen daher gleiches 
Vorkommen. Mit Entschiedenheit bin ich immer der oft geauBerten Ansicht 
entgegengetreten, daB der megaloblastische Typus sich einstelle, wenn die An­
forderungen aufs hochste steigen. Diese Art del' Blutbildung ist nicht von del' 
Schwere, sondern von dem Wesen und Charakter del' Anamie abhangig. 

Man sieht die extremsten sekundaren Anamien ohne den geringsten Anklang an Megalo­
eytenbildung, und andererseits Friihformen ohne Anamie und weitgehende Remissionen 
der Pernieiosa mit dem ausgepragtesten Typus dieser abnormen Regeneration, z. B. 

22. 1. 10. Hb. 42%, R. 1,267, F.-I. 1,7, L. 2680; 'rJ = 2,4; 'rJl = 1,65. 
16. 3. 10. Hb. 100%! R. 3,18, F.-I. 1,6, L. 4720; 'rJ = 4,0; 'rJl = 1,70. 

Hier war weitgehende Besserung durch megaloeytisehe Regener",tion (von Degeneration 
in einem solehen Fane zu sprechen, ware offenklmdig widersinnig!) eingetreten. 

In meiner Arbeit uber Friihstadien der Pel'llieiosa konnte ich (1918) die ausgesproehene 
Megaloeytenbildung schon bei 92-100 Hb. feststeIlen, wenn die Leute sieh vollstandig 
wohl und unvermindert leistungsfahig gefiihlt hatten. 

In zahlreiehen Arbeiten hat P APPENHEIM die hyperchrome Megalocytenbildung als 
Hb.-Degeneration erklart, ahnlich einer Vorstufe der Methamoglobinbildung. Die an sich 
interessante Hypothese ist jedoch aus folgenden Grunden abzulehnen. 

Fruhembryonales Blut zeigt enorme hyperchrome R. HAYElII und ERICH MAYER 
haben schon den hohen F.-I. des embryonalen Blutes ermittelt. 

Die hyperchromen R. der Pel'lliciosa zeigen parallele Sauerstoffbindungsfahigkeit. 
Ferner steigt der Farbeindex nur parallel mit dem Volumen der Zellen, wodurch uberzeugend 
die Hyperchromie widerlegt ist. 

Nur durch v6llig funktionstuehtiges Hb. laBt sich erklaren, daB die Patienten mit enorm 
niedrigen Hb.- und R.-Werten jahrelang arbeitsfahig sind (s. Kapitel "Pernieiosa"). 

Fur den regenerativen Charakter sprcchen ferner die oben erwahnten megalocytisehen 
Remissionen bis auf 100% Hb. mit klinisch v6lligem Wohlbefinden. 

Interessant ist meine Beo bach tung 1, daB nach Exstirpation der Milz bei Perniciosa blasse, 
Hb.-arme JJiegalocyten dominieren unter starker Verminderung des F.-I. Dieses Verhalten 
ist verstandlieh, seitdem wir durch ASHER wissen, daB bei Milzexstirpation der K6rper 
nieht mehr imstande ist, das Eisen genugend zuriiekzuhalten und fUr den Hb.-Aufbau 
zu verwenden. Durch lange Fe-Verordnung gelang es spater, den F.-I. wieder zu erh6hen, 
jedoch nieht, ihn auf uber 1,0 zu bringen. 

Diese Beobachtung belegt die selbstandige Art del' Megalocytenbildung, 
selbst bei Mangel an Bausteinen fiir eine richtige Zellbildung. 

In anderer eigener Beobaehtung war aber nach der Milzexstirpation der F.-I. dauernd 
hoch, 1,6, wei! offenbar die Eisenvorrate im K6rper noch lange ausgereicht hatten. 1m 
ersten FaIle aber wurde in vivo durch Leberexcision der niedrige Eisengehalt bewiesen. 

Pessarformen. Durch Quellung vergroBerte Erythrocyten. 
(Abbildung siehe Chlorose.) 

Bei gewissen sekundaren Anamien und bei Chlorosen zeigen sich groBe, 
blasse Zellen mit besonders stark ausgesprochener Delle (Pessarformen), so daB 
man an Quellung und Plasmaaufnahme denkeq mochte. 

Auf Grund meiner Studien uber den EiweiBgehalt des Serums und Plasmas bei allen 
Erkrankungen des Elutes vertrete ich den Satz, daB - in Ablehnung fruherer Ansichten -
nicht die Hydramie des Elutes die R. zur Quellung bringt, sondel'll daB es nur bei schon 
im Knochenmark ungenugend angelegten R. zur Quellung und Plasmaaufnahme 
kommen kann. Ieh sehe zu haufig hochgradigste Hydramie ohne aIle Quellung an den 
R., als daB del' Verwasserung des Blutes die Hauptrolle zugewiesen werden k6nnte. 

Das Auftreten von Pessarformen verrat also eine degenerative Komponente 
odeI' eine Insuffizienz in der R.-Bildung im Knochenmark. 

II. Poikilocytose. 
Poikilocyten (QUINCKE) sind R. mit abnormer auBerer Gestalt, Ge­

bilde, die man mit Birnen, Keulen, AmboB usw. verglichen hat, und die oft 
stundenlang im ungefarbten Praparat noch amoboide Bewegungen ausfiihren. 

1 NAEGELI: Dtsch. Arch. klin. Med. 124, 239 (1917). 
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v 0 r k 0 m men: Fast bei allen schweren Anamien; bei Chlorose von 40% 
Rb. abwarts in starkerem Grade; bei schweren Carcinom-, Nephritis-, Ulcus­
anamien; bei Perniciosa meist stark, selbst bei 60-70% Rb., vereinzelt selbst 
bei 100 Rb., andererseits aber auch in den extremsten Stadien hier und da nur 

unbedeutend. Physiologische, etwa em­
bryonale Vorkommnisse gibt es nicht . 
Sehr haufig ist die Kombination Poikilo­
cytose und Aniso-Mikrocytose. 

Entstehung: Seit EHRLICH erklart 
man die Poikilocytose als Abschniirungs­
prozeB an R. (daher Schizocyten), er­
zeugt durch abnormes, nicht isotones 
Blutserum. Durch Erhitzung des Blutes 

Abb. 32. :Mikrocytose und Poikiiocytose. ist Poikilocytose leicht hervorzurufen. 
Die Schizocyten entstehen in der Peri­

pherie, nicht im Knochenmark; doch diirfte die lsotoniestorung hauptsachlich 
dann diese Schadigung verursachen, wenn das Mark abnorm wenig widerstands­
fahige Elemente gebildet hat. 

Die diagnostische Bedeutung der Poikilocytose ist gering. Niemals beweist 
sie, wie man das friiher geglaubt hat, Perniciosa. 

Lit.: KANELLIS: Med. Klin. 1926, 1799: Wien. klin. Wschr. 1927, 1290. 

m. Auftreten von kernhaltigen roten Zellen. Erythroblasten. 
(Abb. 24--28.) 

Rier interessiert uns das Biologische des Auftretens dieser Zellen im Blute. 
Am haufigsten liegt funktionelle Mehrleistung des Knochenmarkes vor, so be­
sonders, wenn bei schweren Anamien Besserung eintritt. Dann kann das Blut, 
meist nur fiir kurze Zeit, von kernhaltigen R. iiberschwemmt sein, Bl u t­
krisen (NOORDEN). 1m Gegensatz dazu sieht man bei Verschlimmerungen die 
vorher vorhandenen Erythroblasten an Zahl abnehmen oder ganz verschwinden. 

Dauernd sehr zahlreich trifft man Erythroblasten im Blute bei Anaemia 
pseudol. inf., sehr reichlich mitunter bei Leukamien und kindlichen, meist 
septischen-hamolytischen Anamien. Rier ist das Mark in hoher Ryperaktivitat 
und gleichzeitig unfahig, unreife Zellen zuriickzuhalten. 

Wenn maligne Tumoren im Knochenmark sich ausdehnen, konnen nach 
bisheriger Auffassung Knochenmarkszellen mechanisch hinausgedrangt werden. 
lch nehme in solchen Fallen Reizung des umgebenden Knochenmarksgewebes 
und dadurch gleichfalls lokalisierte funktionelle Mehrleistung an. 

Bewiesen ist diese meine Auffassung durch unsere systematischen Untersuchungen bei 
Carcinommetastasen. Trotz vieler Tumorherde im roten Mark kommt es haufig, besonders 
bei kachektischen und alteren Leuten nicht zu abnormen Blutbildern. Die GroBe deR 
Reizes und die Ansprecbfahigkeit sind also entscheidend. Das Problem ist kein mecha­
nisches, sondern ein biologisches. Und in diesen Fallen ist neben Hyperaktivitat noch 
eine partielle Insuffizienz der Marktatigkeit vorhanden, insofern, als unreife Zellen nicht 
im Knochenmark zuriickgehalten werden. 

Krampfe, Eklampsie, Erschiitterungen konnen ganze Gewebsbezirke im Knochen­
mark losli:isen und als Parenchymzellenembolie in die Blutbahn bringen. Da solche Kom­
plexe in den Lungencapillaren stecken bleiben, so ist mit diesem Modus des Auftretens von 
Erythroblasten praktisch wenig zu rechnen. 

Endlich verliert auch in schweren Zustanden, besonders in der Agonie, das Knochen­
mark die Fahigkeit, nur die reifen oder nahezu rei fen Elemente dem Blute zu iibergeben. 
so daB dann auch unreife Zellen, Erythroblasten, sich zeigen. Diese Annahme muB ich 
bei Fallen von aplastischer Perniciosa machen, bei denen zahlreiche Untersuchungen nie 
kernhaltige R. auffinden lieBen, bei denen aber wenige Stunden vor dem Tode die gesuchten 
Elemente doch noch erschienen sind. 
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Auch sog. fl'eie Kerne, die ausnahmslos pyknotisch sind, daher inteneiv die basische 
Fal'be ~n sich l'eiBen, werden in B.lutpl'aparaten ~efunden. Mitunter umgibt eine auBer­
ordentlich schmale ProtoplasmaschlCht diese "frelen Kerne". und kann man darin aufs 
deutlichste basophile Punktierung sehen, ein Vorkommnis, das gegen Ableitung dieser 
Veranderung aus der Zellmembran spricht. 

Als 
Erytbrokonten 

beschrieb SCmLUNG azurophile Substanzen in den ~. bei verscharfter Giemsafarbung. 
Es sind 2-4 p. lange Stabchen mit einer gewissen Ahnlichkeit zu Bartonellen, aber in 
schwacherer azurophiler Farbung. 

Vorkommen nach SCmLLING: Bei fast allen, besonders unbehandelten Perniciosa­
fallen, in schweren Stadien gewohnlich reichlicher. Fehlen bei perniciosaahnlichen Er­
krankungen, abel' mehrfach bei Leukamien und Bchweren Anamien. Sehr selten auch sonet 
einmal. 

LAUDA und FLAUM geben auch fUr Icterus haemolyticum und Pb.-Erkrankungen posi­
tive Befunde an. SCmLLING bei diabetischer Leberschadigung. 

Bedeutung: Fehlen dieser .stabchen bei Annahme von Perniciosa miisse den Verdacht 
auf eine andere Anamie, z. B. aleukamische Lymphadenose erwecken. 

Lit.: LAUDA U. FLAUM: Wien. klin. W5chr. 1928, Nr 51. - SCffiLLING: Klin. Wschr. 
1928, Nr 17; 1929, 2417; Arch. Schiffs- u. Tropenhyg. 23, Beih. 3, 323 (1929). 

Innenkorper = Heinzkorperbildung in R. 
Von HEINZ 1 sind bei expo Blutgiftanamien besondere Veranderungen der R., 

die sog. Blaukorner, beschrieben. Es sind das Teile der R., die bei Behand­
lung mit vitaler Methylviolett-Kochsalzlosung dargestellt werden. Giemsafarbung 
gibt unsichere Resultate, dagegen ist ganz besonders 1/ 2°/oige NilblausulfatWsung 
geeignet, auf den Objekttrager ausgestrichen, darauf das noch nicht trockene 
Blutpraparat, rasch in Petrischale gebracht, die mit FlieBpapier feucht gehalten 
wird. Nach 7 Min. Herausnehmen. 

Die Gebilde erscheinen bei Nilblau- oder Brillantkresylblaufarbung tiefblau, 
meist exzentrisch gelegene Kugeln, nicht selten zu mehreren. 

Schon EHRLICH erkannte die Veranderung und beschrieb sie als hamoglobina.mische 
Degeneration bei schweren Blutgiftanamien, Phenylhydrazin, Nitrobenzol, Pyrodin usw. 
1m Zentrum der R. liegt dann bei Triacid oder andHen Farbungen ein rundes Korper­
chen, der hamoglobinamische Innenkorper, der die Hauptmasse des Hb. darstellt. Diese 
Vera.nderung ist beim Menschen sehr selten: ERLICH und LINDENTHAL bei protrahierter 
Nitrobenzolvergiftung. 

Spater beschrieb sie SCHILLING bei Vergiftung zweier Sauglinge durch anilin­
farbstof£haltige Windeln und bei Antifibrinvergiftung, bei Malaria, Schwarz­
wasserfieber, bei splenektomierten Tieren. In seinem Tierversuch ergab sich eine 
deutliche Abhangigkeit mit Vorhandensein oder Fehlen der MUz. Desgleichen 
beschreibt ZADEK chronische Antifebrinvergiftung mit hochgradiger Cyanose 
und reichlich Innenkorpern, ferner V orkommen bei chronischer subleukami­
scher Myelose mit Milzexstirpation und bei erworbener hamolytischer Anamie 
mit Milzatrophie. Die Annahme, daB Innenkorper R. von der Milz als untaug­
liche Elemente abgefangen werden, ist noch nicht gesichert (ZADEK und 
BURG), auf welche interessante Arbeit ich fur viele Fragen der Innenkorper­
bildung verweise. 

Lit.: BIANCHINI: KongreBzbl. inn. Med. 23,454. - DEUTSCH: Z. klin. Med. 108, 747 
(1928). - EHRLICH: Die Anamie. - ERLICH U. LINDENTHAL: Z. klin. Med. 30 (1896). -
FRIEDSTEIN: Fol. baemat. (Lpz.) 12, H. 2 (1911). - GUTSTEIN U. WALLBACH: Virchows 
Arch. 267, 144 (1928). Bei Met Hb.-Bildung. - ISToMANowA: Siehe S.127. Pyrodin. -
PAPPENHEIM: Fol. haernat. (Lpz.) 7, H. 2 (1911); 18, H. 4 (1914). - SCHILLING: Virchows 
Arch. 234 (1921); Verh. dtsch. Ges. inn. Med. 1927. - Das Blutbild. - ZADEK U. BURG: 
Fol. haemat. (Lpz.) 41, 333 (1930). 

1 HEINZ: Virchows Arch. 118, 122, 168; Beitr. pa.th. Anat. 29. 

Naegeli, Blutkrankheiten. 5. Auf!. 8 
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Kiinstliche Veranderungen, Artefakte, Nekrobiosen. 
Bei der Untersuchung im ungefarbten wie im gefarbten Praparate konnen 

technische Fehler bei der Herstellung zu groBen Irrtumern Veranlassung 
geben. Wenn Unreinigkeiten und Feuchtigkeit den Zustand des Deckglaschens 
ungenugend gestalten, so sieht man kleine kugelige R., Artefakte, die als Mikro­
cyten angesprochen worden sind. Die Feuchtigkeit macht auch Quellungen 
und Hb.-arme Schatten von R. Mechanische Lasionen konnen gleichfalls Arte­
fakte schaffen und die Poikilocytose ganz ubertrieben gestalten. 1m Zweifel­
falle gibt dann die Untersuchung in der Zahlkammer besseren AufschluB. 

Uberlebend gehaltenes Blut verandert sich bald. Es zeigen sich die bekannten Stech­
apfel- und Maulbeerformen unter Schrumpfung der R. Diese abnormen Formen 
erscheinen, als Ein",irkungen aullerer oder mechanischer Lasionen, vom Rande her. Eine 
diagnostische Bedeutung kommt ihnen kaum zu (J OGICHESS 1). 

Aullerordentlich vielgestaltig, wie aber ohne weiteres zu erwarten ist, zeigt sich die 
Nekrobiose im Blute, das langere Zeit in Holundermark oder in zugeschmolzenen Capillar­
rohrchen bei Korpertemperatur gehalten wird. Vgl. BODON 2, ARNOLD 3. 

In dieses Gebiet werden gewohnlich auch die genetisch ungeklarten (fragl. 
R.-Abschniirungen) Pseudospir.ochaten gesteIlt, die gewundene an den Enden 
kolbig verdickte Gebilde darstellen und in jedem Blut zu finden sind, besonders 
bei Ikterus (GRASSBERGER4, DEMNITZ 5, DETERMANN 6, MEESSEN 7, SCHILLINGS). 

Ein Auftreten von Hb.-armen Stellen und Spalten ist von Maragliano und CASTELLINO 9 

als endoglobulare Degeneration bezeichnet worden. 

Alle diese Veranderungen sind als Artefakte indessen ohne j ede klinische 
Bedeutung. Niemals darf aus solchen Phanomenen der Nekrobiose auf die 
Physiologie oder Anatomie der R. geschlossen werden. 

So sind die von ARNOLD und seinen Schulern in vielen Arbeiten durch nekrobiotische 
Abschnurung gesehenen Plattchen keine echten Blutplattchen, sondern Artefakte, womit 
naturlich alle Schlusse auf vitale VerhaItnisse hinfallig werden. 

R. bei VitaWirbungen. VitalgranuIare R. Retikulocyten. 
(Abb. 5a und b, S.23.) 

Bei den verschiedenen Methoden der Vitalfarbung (S. 23 f.) bekommt 
man in R. Punkte, Stippchen, Kornchen in verschiedener GroBe und Anord­
nung, manchmal nur eine schwache Randgranulierung, bei lebhafter Regene­
ration grobere reichlichere und diffus verteilte Korner und Streifen, bei Perniciosa 

00 
Abb.33. Abb. 34. Formen von Retikulocyten. Abb. 35. Perniciosa. 

oft nur mmge wenige grobe Korner, gelegentlich auch reichlichere feinere 
Kornelung in del' Mitte del' Zellen. Bei del' Janusgrun-Neutralrotfarbung 
(Sabin) sieht man in sehr unreifen Zellen eine ausgedehnte chondriosomen-

1 JOGICHESS: Inaug.-Diss. Berlin 1900. 2 BODON: Virchows Arch. 173 (1903). 
3 ARNOLD: Virchows Arch. 144, 67; 140, 1; 148, 470; 100, 144; 155. Lit.! 
~ GRASSBERGER: Fol. haemat. (Lpz.) 36, 17 (1928). 
5 DEMNITZ: Munch. med. Wschr. 1926, 325. 
6 DETERMANN: Munch. med. Wschr. 1920, 1420. 
7 MEESSEN: Munch. med. Wschr. 1925, 171. 
8 SCHILLING: Blutbild. Fischer 1924. S. 171. 9 CASTELLINO: Z. klin. Med. 21. 
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ahnliche Darstellung, in etwas reiferen R. aber nur vereinzelte Punkte und 
Streifen. MOLDA WSKY unterscheidet kompakte, retikulare und kornige Retikulo­
filocyten. Vielleicht handelt es sich um Farbung von Lipoiden (DIETRICH, 
P APPENHEIM). 

Die Retikulocyten wurden schon von CELLI, EHRLICH (als sog. methylenblaue Ent­
artung), FOA beschrieben und es wurden schon seit langer Zeit bei Kombination mit 
Neutralrot neben den blauen Punkten und Streifen auch rote· Korner dargestellt, wie 
dann spater von SABIN mit Janusgriin-Neutralrot. 

Biologisch entsprechen Retikulocyten jungen Zellen. In fruhester Embryonal­
zeit sind aIle Megaloblasten auch vital granular farbbar und andere Zellen gibt 
es neben ihnen nicht (SEYFARTH), auch keine L. In spateren Embryonalmonaten 
bleiben groBe Mengen Retikulocyten (bis 40%) (MAxIMOW, HERTZ). 

SEYFARTH findet bei ganz unreifen embryonalen R. diffuse Netze und mehr isolierte 
Korner bei etwas iilteren Zellen, und das Auftreten im Elute zeigt (PEKROWSKY) eine 
Parallele zum Vorkommen im Marke. 

1m Knochenmark sind Retikulocyten haufig. Bei bestimmten Vitalfarbungen 
sind aIle R. im Knochenmark Retikulocyten (ISTOMANOWA). 

Beim Neugeborenen stellte HERTZ 11%, SEYFARTH 7%, LUZATTO nur 1% 
fest. Neugeborene Tiere haben 30-40%, Sauglinge von 6 Wochen haben nur 
noch 0,7% (SEYFARTH). Neugeborene Mause zeigen 75%, nach wenigen Tagen 
6% (SEYFARTH). Das normale Blut enthalt beim Erwachsenen bei Methylen­
blaufarbung etwa 1 %0' bei anderen Farbungen wesentlich mehr. In der Graviditat 
stellte SEYFARTH 10-17% fest. 

Unter pathologischen Bedingungen nehmen die Retikulocyten stark zu und 
geben tiefe Einblicke in die Knocherunarkstatigkeit. 

Nach ausgedehntesten Studien mochte ich das Auftreten der vital granu­
laren R. als das sicherste und fruheste Zeichen einer reaktiven Uber­
funktion des Markes bezeichnen, und damit eroffnet sich oft eine feine quanti­
tative Beurteilung biologischer V organge. So schrieb ich bei der Redaktion 
der 4. Auflage dieses Werkes 1921, und seither ist diese Auffassung eine allge­
mein anerkannte und nicht etwa erst von den Amerikanern entdeckte Tatsache. 
Enorme Zahlen findet man bei den konstitutionellen hamolytischen Anarnien 
(30% und mehr). Hohe Werte bei Markreaktion vieler Infektionen, Intoxi­
kationen und bei Anamien. 

Wichtig ist erhohter Wert fUr den Nachweis kompensierter latenter Anamie, 
so fur latente Malaria, dann bei Radiologen (in der Reizperiode) (4-24%0)' 
ahnlich in Betrieben mit radioaktiven Substanzen 3-8%0 und mit Hohensonne 
bis 12%0 (MOLDAWSKY). 

Aber bei Anamien ohne Regenerationen finde ich wie LUZZATO, vital granu­
lare R. hochst selten, trotz schwerer Anamie, ebenso bei torpider Chlorose. 
Auf Eisen und Arsen setzt hier aber eine staunenswerte Vermehrung ein, 
ebenso bei allen spontanen Besserungen der Chlorose. 

Fur den Verlauf einer Anamie gehort die Berucksichtigung der vital 
granularen R. zu den wichtigsten Kriterien, wozu auch fiir die Beurteilung 
einer Perniciosa heute eine gewisse Uberbewertung konstatiert werden mull. 

Bei As-Behandlung erfolgt nach ISAACS erst eine Abnahme, dann Zunahme. 
Rontgen in Reizdosis steigert die Zahl der Retikulocyten, ebenso Bluttrans­

fusion (MOLDAWSKY). 
Es ist wahrscheinlich, daB die vital farbbare granulare Substanz wie die 

Polychromasie und die basophile Punktierung (?) aus der gleichen jugendlichen 
Plasmabasophilie hervorgehen (SCHILLING), BRUCKNER (nur Effekte verschie­
dener Technik), SEYFARTH: Retikulocyten und Polychromen identisch, BIAN"­
CHINI); trotzdem ist das V orkommen ein verschiedenes. 

8* 
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Bei konstitutionellen hamatolytischen Anamien konnte ich z. B. bei 30% Retikulocyten 
keine basophile Punktierung finden. . . 

Dies bestatigen alle neueren Forschungen und del' Zusammenhang nut basophIlel' 
Punktierung fehlt entgegen friiheren Angaben (ROSIN und BIBERGEIL, WEID.ENREICH). 

Die Vel'schiedenheit del' Polychl'omasie und vitalen Gl'anuherung hat 
FERRATA in iiberzeugender Weise dadurch nachgewiesen, daB er zuerst vital farbte und nac~­
her an demselben Praparate die Fixation und Nachfal'bung mit Jenner vornahm, so daB dIe 
verschiedenen Veranderungen im gleichen Pl'aparate dargestellt waren. Dabei zeigten sowohl 
orthochromatische wie polychromatische R. die Vitalfarbung, und die basophile Ptillk­
tieru~~g ging nie parallel den vital granularen R. SCHILLING, ebenso LUZZATO berichten 
von Ubergangen zu Polychromasie. 

Von allen Priifungen auf jugendliche R. ist abel' fraglos die Priifung auf 
Retikulocyten die wichtigste geworden, weil sie das viel feinere Reagens dar­
stellt und regenerative Prozesse auch dann noch enthiillt, wenn Polychromasie 
und basophile Punktierung versagen. 

Veranderungen del' Tinktionsverhaltnisse del' R. 

Anisochromie. (Abbildung siehe Anamien.) 

r. Anisochromie. Die Ungleichheit des Hb.-Gehaltes del' R. unter­
einander kann im ungefarbten wie im gefarbten Praparate, auch schon bei 
Kammerzahlung bemerkt werden. Es liegen dann drei Moglichkeiten VOl': 

a) Abnorm starke Hb.-Fiillung bei groBen Zellen, hyperchrome Zellen. 
Die Hyperchromie ist abel' nur scheinbar, beruht auf del' gesteigerten R.-GroBe 
und geht dem R.-Volumen parallel (s. S. 110). 

b) AbnOl'm geringe Hb.-Farbung, hypochrome, blasse R. ("Pessarformen") 
bei normal groBen, leicht vergroBerten odeI' kleinen R. 

Ursachen: Insuffizienz del' R.-Bildung des Markes unter dem EinfluB aller 
moglichen Schadlichkeiten odeI' bei iiberstiirzter Regeneration. 

II. Ungleiche Hb.-Verteilung in del' gleichen Zelle sieht man bei gequollenen R. 
Der Rand besitzt dann eine schmale Hb.-Zone, die Mitte einen stark Hb.-haltigen Fleck, 
der gewohnlich mit dem Rande durch eine Briicke in Vel'bindung steht. 

Polychromasie. (Abb. 23-29.) 
(Siehe polychromatische Erythroblasten Abb. 23-29, ferner Knochenmal'kscarcinosis 

und konstitutionelle hamolytische Anamie.) 

Polychromasie bezeichnet die Veranderung del' R., sich mehr odeI' weniger stark 
im Tone del' basischen FarblOsung zu tingieren, wahrend normal R. refraktar sind. 

Bei Methylenblaufarbung werden polychromatische Zellen je nach der Starke der Poly. 
chromasie tiefblau bis leicht blau, im Gegensatz zu dem BlaBgriinlichgelb der orthochromati­
schen Zellen, ahnlich bei Jennerfal'bung. Bei Giemsafal'bung erscheinen die polychromati­
schen R. dunkler, mattrosa, bei hochsten Graden direkt blau, selten rot (s. unten). Die beste 
Darstellung erfolgt mit MANsoNscher Boraxmethylenblaulosung. 

Polychromasie ist iiberaus haufig. In den blutbildenden Organen trifft man 
stets groBe Mengen kernhaltiger und kernloser R. mehr odeI' weniger poly­
chromatisch, ja bei Embryonen (z. B. embryonale menschliche Leber) finde ich 
in gewissen Stadien die Erythroblasten ausnahmslos polychromatisch. Bei 
Anamien und vielen Krankheiten, ja bei anscheinend G.esunden, hier aller­
dings sehr vereinzelt, sind solche Zellen zu finden, viel haufiger abel' bei 
gesunden Tieren. Die Polychromasie zeigt uns jugendliche Elemente an. 

EHRLICH hielt die Polychromasie fiir eine peripher entstandene Degeneration. Seitdem 
man aber das Dominieren polychromatischer Zellen in den Blutbildungsorganen und beim 
Embryo erkannt hat, steht fest, daB Polychromasie eine Eigenschaft junger R. ist. Poly­
chromasie kann aber auch ein Anzeichen der Degeneration sein. Wenn im Organismus 1 

1 Del' gleiche Vol'gang auBerhalb des Organismus, z. B. im Holundermark, kann als 
tillphysiologisch hier nicht groBere Bedeutung beanspruchen. 
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R. bei Blutungen und Entziindungen auBerhalb der GefaBe verweilen, so konnen sie nekro­
biotisch unter den Erscheinungen der Polychromasie zugnmde gehen. Dagegen erklart 
HEINZ 1, daB extravasierte R. bei vielen Versuchen nie polychromatiwh wiirden, wahrend 
BODON 2 und besonders HIRSOHFELD 3 betonen, daB Blut in zugeschmolzenen Capillaren, 
im Brutschrank aufbewahrt, nach 2 Tagen viele polychromatische R. aufweise. 

Auf Grund vieler klinischen Erfahrungen glaube ich mit fast allen Autoren, 
daB Plasmaverschlechterung nie Polychromasie macht, und daB auch unter 
pathologischen Verhiiltnissen die polychromatischen R. stets einer regenerativen 
Funktion des Knochenmarkes entstammen. 

Nach PAPPENHEIM 4lieBe sich Jugend- von Alterspolychromasie dadureh unterscheiden; 
erstere werde bei Vorfarbung mit Triazid und Nachfarbung mit Methylenblau lilafarben, 
letztere braunlichgrau mit Stich ins Griinliche. 

WEIDENREIOH fiihrt die Polychromasie einfach auf ein starkeres Hervortreten der 
basophilen "Zellmembran" bei vermindertem Hb.-Gehalt zuriick. Die Polychromasie ist 
aber in der Delle sehr gering, obwohl hier ja 2 "Zellmembranen" iibereinanderliegen; in 
R. mit ungleichmaBiger Verteilung des Hb. halt sich die Polychromasie nur an die Hb.­
haltigen Teile; also handelt es sich um eine Stromafarbung. SCHMIDT, WIDAL, VAQUEZ 
und DIETRICH finden im ultravioletten Lichte die Polychromasie in eine Unmenge feinster 
Kornchen aufgelost. BRUGSCH 5 denkt an eine Abart des Hb.; doch ist die Annahme, daB 
es verschiedene Hb.-Arten gebe, unhaltbar. Manche Autoren (SOHMIDT 6 , BLUMENTHAL und 
MORAWITZ 7, dagegen SCIDLLING) nehmen eine Entstehung aus Kernsubstanzen an, entweder 
als Austritt bei der Mitose oder bei der Kernauflosung. Dagegen sprechen aber die chemisch­
tinktoriellen Verhaltnisse, vor aHem indessen die Tatsache, daB in friihembryonalen Stadien 
alle R. polychromatisch sind. 

Polychromatische R. sind in der Regel keineswegs Hb.-arm. Ich habe diese 
Ansicht im Gegensatz zu den meisten Autoren seit langem vertreten; denn stark 
polychromatisches Blut bei Embryonen, bei Anamien, besonders hamolytischen, 
zeigt viel Rb. und erhohten Farbeindex. Dagegen ist, wie S. III ausgefiihrt, 
die Existenz Rb.-armer, polychromatischer Zellen durchaus nicht unmoglich, 
besonders bei fehlendem Bildungsmaterial fiir Rb. - Es erscheint aber nach 
klinischen Erfahrungen dieser Fall entschieden selten zu sein. 

Auch HIRSCHFELD 8 tritt fiir diese Auffassung ein, bei Jennerfarbung seien Hb.-arme 
Zellen hellrot, Hb.-reiche deutlich blau. 

Basophil reagierende Substanzen im Erythrocytenprotoplasma. 

Unter den verschiedensten Bedingungen trifft man im oxychromatischen 
oder polychromatischen Leib der R. basophil reagierende Substanzen; zum Teil 
sind es Kernderivate, zum Teil Protoplasmateile. 

Speziell im Auge zu behalten ist, daB auch aus dem Kern basophile Sub­
stanzen abzuleiten sind, die nicht Chromatin darstellen (Basiparachromatin 
PAPPENHEIM). Ferner habe ich immer auf das zum iibrigen Kern verschiedene 
tinktorielle Verhalten des Nucleolus aufmerksam gemacht. Es kommen also 
eine Reihe von Moglichkeiten in Betracht. Man wird daher auch hier fUr die 
Erklarung nicht allein morphologisch-tinktorielle, sondern auch klinisch-bio­
logische Gesichtspunkte in den Kreis der Beweisfiihrung hineinziehen. 

1. Kernbrockel. (Siehe Abb.29 u. 30.) 

Sie sind Erscheinungen des Kernzerfalles, der Karyorrhexis. Entweder 
zerfallt der Kern in mehrere Brockel, wobei rosettenformige Kernfiguren 

1 HEINZ: Med.-naturw. Arch. 1908. 
2 BODON: Virchows Arch. 173. 3 HIRSCHFELD: Dtsch. KIin. 1909. 
, P APPENHEIM: Fo!. haemat. (Lpz.) 3, 112. 
5 BRUGSOH: Fo!. haemat. (Lpz.) 8, 409. 
6 SCHMIDT: Lit. S. 126. 
7 BLUMENTHAL U. MORAWITZ: Dtsch. Arch. klin. Med. 92. 
8 HIRSCHFELD: Dtsch. klin. u. Ber!' hamat. Ges. 1911. 
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(Abbildung siehe Kapitel Knochenmarkscarcinose) zu beobachten sind, odeI' 
es erfolgen von einem anscheinend intakten, abel' pyknotischen Kern kleinere 
odeI' groBere Abschniirungen. 

Kernbrockel finden sich immer nur in beschrankter Zahl und oft in relativ groBen, 
dabei gewohnlich unregelmaBig begrenzten Kornern und Schollen. Sie sind auBerdem 
erkennbar aus ihrem tinktoriellen Verhalten, parallel dem Verhalten der Kerne, also rot bei 
Giemsafarblmg und blau (nicht rot!) bei Pyroninmethylgriin. Freilich sind stark pyknotische 
Kernbrockel bei Giemsa gewohnlich blau, genau so, wie auch die stark pyknotischen Kerne. 
Werden aber diese Brockel intracellular allmahlich aufgelOst, so tritt wieder deutlichste 
Rotfarbung bei Giemsa auf (s. NAEGELI in EHRLICHS Anamie, 2. Auf I., Taf. III, 119-121), 
wobei man den Eindruck gewinnt, daB durch Karyolyse der jetzt blasse Kernrest stark an 
Chromatin verloren hat. Jedes, selbst das kleinste Kernrestchen farbt sich (solange es 
Chromatin enthiilt) mit Hamatoxylin. 

V or kommen: Kernreste findet man am haufigsten bei Vorhandensein von viel kern­
haltigen R., so bei Anaemia pseudoleuk. inf., Leukamien, Knochenmarkscarcinomen, 
vielen schweren Anamien, auC'h experimentellen, bei Perniciosa (bei langerem Suchen 
wohl fast immer vereinzelte Kernrestel. 1m embrvonalen Blute sind Kernreste und Kern-
brockel nicht selten. . v 

2. Eigenartige Kernabschniirungen an Megalo blasten 1. 

Ich habe 1908 an embryonalem Kaninchenblut auf eigenartige Kernabschniirungen 
hingewiesen, die zuerst ganz hart dem Kern anliegen und sich dann ab und zu bei Giemsa 
rot farben, bald aber an die Peripherie kommen und ein kleines Haufchen von meist 3--6 
stets bei Giemsa blau (!) gefarbten Kornchen bilden. Diese Lagerung als kleines Haufchen 
ist besonders charakteristisch. Theoretisch interessant ist das zweiIellose Hervorgehen 
kleiner, bei Giemsa blaugefarbter Kornc1en aus dem Kern. Mein Befund ist von FERRATA 2 

bestatigt worden. Bisher fand ich diese eigenartigen Kernabschniirungen nul' bei Megalo­
blasten menschlicher Embryonen und (theoretisch interessant!) bei den- Megaloblasten 
der Pernicicsa, desgleichen HOFF3, del' die Zahl dieser rot oder blau gefarbten Kernteilchen 
vor dem Tode immer reichlicher antraL ROTH beschrieb ahnliche Gebilde bei konstitutioneller 
hamolytischer Anamie nach Milzexstirpation. 

3. Howell-Jollykorper. (Siehe Abb. 24 u. 29.) 

Es sind dies Kernreste, zu klein, urn als Kern, zu groB, urn als Granulum 
bezeichnet zu werden. Sie gehen aus del' allmahlichen Schrumpfung und 

.' • 

Abb.36. Jollykorperchen. 

Pyknose der Kerne hervor, zeigen aIle Farbreak­
tionen des Chromatins, farben sich leuchtend rot 
bei Giemsa und sehr distinkt bei Hamatoxylin. Bei 
Pyroninmethylgriin geben SABRAZES 4 und ,JOLLY 5 

abel' zuweilen auch Rotfarbung an! Ihre Form ist 
stets drehrund, sehr scharf von del' Umgebung ab­

gesetzt. Am haufigsten findet man nur einen Howell-Jollykorper, ab und zu 
zwei, als Seltenheit eine groBere Zahl. 

Das Vorkommen multipler Howell-Jollykorper zeigt, daB auch nachKaryorrhexis, IllCht 
nur bei intaktem Kern, die Reduktion des Chromatin zu diesen Gebilden VOl' sich gehen 
kaun. Man triIft Howell-Jollykorper in polychromatischen, haufiger abel' in orthochl'omati­
schen R.: nicht selten besteht gleichzeitig basophile Punktierung. HOWELL entdeckte 
1890 diese Korper bei posthamorrhagischer Anamie von Katzen; SCHMAUCH beschrieb 
sie bei pyrodinvergiIteten und schwer anamischcn Katzen. 

1m embryonalen Blut von Mensch und Tier und bei Neugeborenen sind sie 
keine Seltenheit. Sie finden sich bei allen Anamien, bei Bleivergiftung selbst 
ohne Anamie (NAEGELI). MORRIS beschreibt ihr Auftreten bei experimenteller 
Blutarmut gleichzeitig mit dem Auftauchen von basophiler Punktierung. 

1 Abbildung: Fo!. haemat. (Lpz.) I), 525 (1908). 
2 FERRATA: FoI. haemat. (Lpz.) 9, 253 und Fo!. clin. chim. et microsc. (Bologna) 2 

"'(1919). 3 HOFF: Virchows Arch. 21)1, 419 (1924). 
4 SABRAZES: Fo!. haemat. (Lpz.) 6, 72. ;; JOLLY: Arch. Malad_ Coeur 1908. 
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Schon SCHMAUCH und HOWELL fanden alle Zwischenformen von pyknotischen Normo­
blastenkernen zu diesen Korpern. Durch zahlreiche Zwischenformen sind sie auch mit den 
Chromatinstaubchen verbunden. KNOLL fand Jollykorper bei ganz jungen Embryonen 
(1,2-2,5 cm NackensteiBIange) auch bei intaktem Kern und bei Tauben, die Dauerkerne 
haben. Er ist Gegner der Kernabstammung, mindestens seien nicht aIle Jollykorper 
Prodnkte der Kernauf!osung. ZADEK erortert eingehend Beziehungen zu den Innenkorpern. 

Von ROTH, MORRIS und anderen ist das ganz auffallig zahlreiche Auftreten 
und jahrelange Erhaltenbleiben von Jollykorpern nach Splenektomie gezeigt 
worden, auch ohne jede Anamie (eig. Beob. noch nach 27 Jahren). HIRSCH­
FELD und KARLBAUM haben in einer Reihe klinischer Beobachtungen und an Tier­
versuchen das ganz gesetzmaBige Vorkommen nach Milzexstirpation bewiesen. 

Jedoch ist die Haufigkeit sehr wechselnd und sicher von biolog. Momenten 
abhangig, z. B. mit der Zeit werden sie kleiner und seltener, ebenso WEIKSEL. 
Wie ROTH finde ich auBerdem dann auch noch kleine basophile Kornchen als 
vereinzelte Gebilde in den R., die zweifellos auch Kernabkommlinge sind. 

HIRSCHFELD ist der Ansicht, daB die Milz auf hormonalem Wege die 
Entkernung im Knochenmark beeinflusse, und diese innersekretorische 
Funktion miiBte nach Entfernung der MHz wegfallen, sofern sie nicht ander­
weitig ersetzt werden kann. 

KARLBAUM (bei ROSSLE) mochte diese hormonale Beeinflussung nicht annehmen, weil 
die Haufigkeit der Jollykorper auch dann erhalten sei, wenn ein kleiner (fiir hormonale 
Prozesse geniigender) Milzrest zuriickbleibt. Er erklart die dauernde Knochenmarksreizung 
durch eine latente, aber kompensierte Anamie bedingt, weil bei den Splenektomierten auf 
AderlaB und andere, Regeneration herbeifiihrende Reize die Jollykorper bedeutend zu­
nahmen unter gleichzeitiger Normoblastose. Die latente. aber kompensierte Anamie wiirde 
nach KARLBAUM durch hamolytische Su bstanzen unterhalten werden, die normalerweise 
von der Milz zersoort wiirden. Diese ErkIarung will mir aber nicht recht einleuchten. 

Hochst eigenartig liegt auch eine eig. Beob. von Perniciosal, bei der massenhaft Jolly­
korper erst nach einem fast unblutigen Kaiserschnitte aufgetreten und seither jahrelang 
erhalten geblieben sind, obwohl die Anamie geheilt blieb. DaB sie tatsachlich aber nur vor­
Iaufig kompensiert ist, geht aus der erhaltengebliebenen Megalocytose hervor. So schrieb 
ich in der 3. Auf!. In der Tat ist 1920 bei neuer Graviditat mit gesundem Kind die Anamie 
wieder recht schwer geworden, dazu trat eine schwere Hyperthyreose (wie bei SCHUR) auf, 
die aber spater wieder zuriickging. FUr eine Milzaffektion liegt hier freilich klinisch nichts 
vor; doch wurde ja auch bei dem Fall von SCHUR die Milz erst bei der Sektion atrophisch 
gefunden. Analog liegt auch eine Beob. von SCHILLING mit bewiesener Milzatrophie. 

DaB die Milzfunktion mit dem Auftreten zahlreicher und bleibend vor­
handener Jollykorper im Zusammenhang steht, halte ich nach den klinischen 
und experimentellen Forschungen fiir gesichert. Selbstverstandlich braucht 
aber nicht jedes, besonders nicht ein vOriibergehendes Auftreten mit der Milz­
funktion in Beziehung zu stehen. 

Ahnliche Gebilde sind Anaplasmen bei Tierinfektionen (DE KOK) und die 
Gebilde in den R. bei der Anaemia infectiosa von EDELMANN (siehe diese). 

Li t.: BOCKHORN: Befund ahnlich einer Milzexstirpation ~ Aleukia splenica. Z. klin. 
Med. 89, 304 (1920). - CASTRONUORO: Foi. med. (Napoli) 2, Nr 15 (1916). - FERRATA: 
S.118. - HIRSCHFELD: Dtsch. med. Wschr. 1915. - HmscHFELD u. WEINERT: Dtsch. 
med. Wschr. 1914, 1026. - HOWELL: J. Morph. a. Physioi. 4, 100 (1891). - HUBER: Bed. 
klin. Wschr. 1913, Nr 15. - ISAACS: Anat. Rec. 1925, 299. - JOLLY: C. r. Soc. BioI. Paris 
1905, 528 u. 593; Archives Anat. microsc. 9 (1907). - JOLLY et VALLE: C. r. Soc. BioI. 
Paris, 3. Nov. 1906. - JOST: Beri. tierarztI. Wschr. 1914, Nr 9. - KARLBAUM: Foi. haemat. 
(Lpz.) Arch. 20 (1916). - KNOLL: Haematologica (Palermo) 6, 81 (1925); Verh. Schweiz. 
Naturforsch.-Ges. 1924 II, 215. - DE KOK: South African J. of Science 23, 755 (1926). 
Abgrenzung gegen Anaplasma. - LEPEHNE: Beitr. path. Anat. 67, 352 (1920). - MORRIS: 
Internat. Med. 1909 (sogar neben intaktem Kern); 15 (1915); Bull. Hopkins Hosp. 1907, 
198. - PAPPENHEIM: Foi. haemat. (Lpz.) 1-12. - POL: Inaug.-Diss. Heidelberg 1905. -
ROTH: Z. klin. Med. 76, 23 (1912). - RUBBINO: Pathologica (Genova) 12, 165 (1920). -
SCHILLING: Blutbild; s. auch Innenkorper. - SCHLEIP: Dtsch. Arch. klin. Med. 91. -
SCHMAUCH: Virchows Arch. 156. - SCHMIDT: Jena 1902. - SCHUR: Miinch. med. Wschr. 

1 NAEGELI: Dtsch. Arch. kIin. Med. 124, 237 (1917). 
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1906, Nr 9. Bei Basedow und folgender schwerer Anamie, wohl Howellk6rper. - SIMMEL: 
Fo!. haemat. (Lpz.) 35, 418 (1928). - WALTERHOFER: Dtsch. med. Wschr. 1920, 116. -
WEICHSEL: Z. klin. Med. 100, 608 (1924). - WEIDENREICH: Arch. mikrosk. Anat. 69; 
Erg. Anat. 13, 14 u. 16; Fo!. haemat. (Lpz.) 1906, Nr 4. - ZADEK u. BURG: Fo!. haemat. 
(Lpz.) 41, 333. 

4. Chromatinstaubchen. 

Als letzte Endstadien des Kernchromatins kennen wir seit WEIDENREIOH 

die Chromatinstaubchen, die sich haufig in der auBersten Zellperipherie als gerade 
noch sichtbare, bei Giemsa leuchtend rote Kornchen zeigen. Man findet sie 

Abb. 37. Feinste azurophile Kernreste, 
Chromatinstltubchen. 

Abb.38. 
Chromatinstltubchen. 

recht oft schon unter normalen Verhaltnissen als einziges an der Grenze der 
Sichtbarkeit stehendes Korn oder als Doppelkorn. Unter pathologen Ver­
haltnissen treffe ich Ofters, z. B. bei Perniciosa und dann nicht nur in der auBer­
sten Peripherie gelegene feinste Kornchen in groBerer Zahl. 

NISSLE 1 sah die Chromatinstaubchen zuerst, hielt sie aber fiir Zentrosomen. WEIDEN­
REICH 2 halt diese Ansicht, meines Erachtens mit Recht, nicht fiir richtig; dagegen glaubt 
er, daB die Chromatinstaubchen schlieBlich doch noch aus der Zelle ausgestoBen und zu 
Blutstaubchen wiirden, was ich nicht glaube. 

Chromatinstaubchen sind nach Angabe einzelner Autoren ultraviolett sichtbar (KOHLER). 

5. Ringkorper. 

1m Blute schwerer Anamien, besonders bei Perniciosa, akuten Leukamien, 
Anaemia pseudoleukaemica, Bleivergiftung (eigener Fall, schon bei mittel­
schwerer Anamie in groBer Zahl, und einmal selbst bei 100% Rb.), trifft man 
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Abb. 39. Ringkorper, zum Teil mit roter azurophiler Granulation, zum Teil mit blauer 
basophiler Punktierung. 

die zuerst von CABOT beschriebenen Ringkorper. Sie zeigen schone runde Ringe, 
Schleifen, Achterformen, Violinschliisselfiguren. Nicht selten erscheinen mehrere 
Ringe oder Aufsplitterungen eines Ringes. 

Man findet diese charakterisierten Formen, oft aufs deutlichste aus einzelnen K6rnchen 
zusammengeschlossen am haufigsten in stark polychromatischen R., fast nie in ortho­
chromatischen. Die gleiche Zelle enthalt oft HOWELLsche K6rper, oder rote oder blaue 

1 NISSLE: Arch. Hyg. 03; 61. 2 WEIDENREICH: Arch. Hyg. 63. 



Veranderungen der Tinktionsverhaltnisse der R. 121 

basophile Punktierung. Die Ringe far ben sich leuchtend rot bei Giemsa; doch muB die 
Zelle sehr gut ausgebreitet sein (diinner Ausstrich) und die Farbung lange dauE'rn (30 und 
mehr Minuten); sonst versagt oft Giemsa und man bemerkt ein Negativ des Ringes. 

Die Ringkorper werden allgemein als Kernwandreste aufgefaBt. Sie fehlen 
denn auch stets in Erythroblasten. Ihre Darstellung gelingt am besten bei 
reiner Giemsa-, aber auch bei Eisenhamatoxylinfarbung; bei Pyroninmethyl­
griin traf FERRATA sowohl rote wie griine Ringe. 

Russow 1 denkt an Artefakte, doch ist dies ausgeschlossen. Dagegen sprechen die haufige 
Zusammensetzung der Ringe aus gleichgroBen Kornern, denen ab und zu einmal ein groberes 
Korn beigesellt ist, ferner das Vorkommen freier Ringe (wohl durch Ausquetschung) im 
Plasma. CABOT, NAEGELI u. a. sahen auch blaugefarbte Ringe bei Giemsa. 

Ringkorper trifft man nie in blutbildenden Organen und nie bei mensch­
lichen oder tierischen Embryonen. Sie sind daher pathologische Erscheinungen 
der KernauflOsung. Freilich hat ihr Auftreten wegen der Kerngenese doch 
nebenbei regenerativen Charakter. 

Durch Aufsplitterung und Untergang der Ringe kann eine zahlreiche grobe rote baso­
phile Punktierung entstehen. Auch Beziehungen zu der blauen basophilen Punktierung 
mussen eingehend erwogen werden. 

Mit den Randreifen der Erythrocyten, wie solche fUr Amphibienblut nachgewiesen 
sind (MEVES), haben die Ringkorper sicherlich nichts zu tun (siehe auch NISSLE). 

Lit.: CABOT: J. med. Res. 2 (1903). - FERRATA: Fo!. haemat. (Lpz.) Arch. 9, 253. -
FERRATA u. VIGLIOLI: Fo!. haemat. (Lpz.) Orig. 11, 315. - GABRIEL: Dtsch. Arch. klin. 
Med. 92 (1908). - GOLGI: Haematologica (Palermo) 2, 125 (1921). - JuSPA: Fo!. haemat. 
(Lpz.) Arch. 17,429 (1913). - LOWIT: Beitr. path. Anat. 42 (1907). - NAEGELI: Ausfuh­
rungen und Abbildungen in EHRLICHS AnaInie, 2. Auf!., 1909. - NISSLE: Arch. f. Hyg. 
61, 151. - Russow: Dtsch. Arch. klin. Med. 102 (1911). - SCHLEIP: Dtsch. Arch. klin. 
Med. 91 (1907). - SLUKA: Dtsch. Arch. klin. Med. 93 u. Wien. klin. Wschr. 1908, 243. 

6. Azurophile (rote basophile) Punktierung bei intensiver 
Giemsafarbung 2• 

Ich habe diese Form der bei Giemsa leuchtend roten, groben basophilen Punktierung, 
die in groBer Zahl in der Zelle vorkommt, zuerst in der 2. Auf!. von EHRLICHS AnaInie (1909) 
in zahlreichen Exemplaren von Perniciosa und AnaeInia pseudoleuk. iufant. abgebildet 
und spater viele Hunderte solcher Zellen von Fallen von Perniciosa, von Bleivergiftung, 
Anamien und Leukamien beobachtet. Nachtraglich finde ich bei CABOT 3, daB er seine 
Ringkorper auch in Zellen Init roter oder blauer Punktierung getroffen hatte. Spater 
haben FERRATA, VIGLIOLI und KONIG meine Befunde bestatigt. 

Da ich rote basophile Punktierung im embryonalen menschlichen und tierischen Blut 
(ebenso wie FERRATA) nie auffinden konnte, muB diese Veranderung eine pathologische, ohne 
physiologische Homologien, sein, kann freilich nur jungen Erythrocyten angehOren. 

Fur die Ableitung konnte man auf die reihenforInige Anordnung roter Korner in den 
Ringkorpern zuruckgreifen. Tatsachlich unterscheidet sich die bei Giemsa rote basophile 
Punktierung in keiner Weise von den reihenforInig in Ringen geordneten Kornern und 
kommt auch in allen meinen Beobachtungen neben Ringen vor. Da die Ringe sich zweifellos 
aufsplittern, muB die Erklarung wohl auf die Ringkorper zuruckgreifen. Immerhin konnen 
wohl auch andere Kernteile auBer den Kernwandresten zu ('iner bei Giemsa rot('n Punk­
tierung fiihren. FERRATA erklart die rate Granulation gleichfalls als Kernreste. 

7. Azurophile (rote) Strichelung und Fleckung bei starker 
Giemsafar bung 4. 

1m Blute mit den Zeichen von Kernauflosung finde ich nicht selten neben Ringkorpern, 
Howellkorpern, roter und blauer Punktierung und gewohnlich in derselben Zelle kleine 
Gebiete des Protoplasmas bei Giemsafarbung fein rot gefleckt oder gestrichelt, so daB man 
auf den Gedanken geradezu gedrangt wird: hier lOsen sich eben noch die letzten kleinen 

1 Russow: Dtsch. Arch. klin. Med. 102 (1911). 
2 Abbildungen S. 4. Auf!. Taf. II, Zelle 17 und 3. Auf I. ; ferner EHRLICHS AnaInie. 

2. Auf!. 3 CABOT: .r. med. Research. 1903. 
4 AbbiIdungen S. 4. Aufl. Taf. II, Zelle 17 und 3. Auf!.; Taf. III, Zelle 15. S. auch 

EHRLICHS AnaInie. 2. Auf!. Taf. IV. 
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Kernanteile auf. Uberaus zahlreieh fand iell diese Veranderung in einem Falle schwerster 
Bleivergiftung, neben massenhafter blauer basophiler Punktierung, neben zahlreichen 
Normoblasten, Howellkorpern und Ringen; nicht selten treffe ich rote Strichelung und 
Fleckung bei Pernieiosa und anderen schweren Fol'men von Blutarmut, nie dagegen im 
Embrvonalblut. An Artefakte kann bei der auBerordentlich distinkten Art diesel' El'schei­
nung 'nicht gedacht werden. Offenbal' liegt eine reine pathologische Erscheinung ohne 
physiologische Analogie vor. 

8. Basophile Punktierung 1 (Tii pfel ung), basophile 
Granulation del' R. 

Haufig findet man im Elute R., deren Leib nach Fixation zahlreiche grobere 
und feinere, mit basischen Farbstoffen intensiv farbbare rundliche oder eckige 
Kornchen und Stippchen aufweisen, bald wenige, und dann sind sie fast immer 
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Abb. 40. Verschiedene Formen basophiler Punktierung. 
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ziemlich groB und eckig, bald viele, und dann sind die Kornchen klein; indessen 
gibt es alle Zwischenstadien und aHe Mischungen. 

Ab und zu sind die Korner ringformig urn einen nicht mehr intakten Normoblastenkern 
angeordnet oder (Abb. 3. Auf!.) reihenformig genau einem Ringkorper entsprechend. 

Die geeignetste Farbung ist reine oder Borax-Methylenblaufarbung. Giemsa bringt 
die leichteren Grade nicht zur Darstellung. Bei Giemsa erscheinen die Punktiel'ungen 
blauschwarzlich dunkel, bei Pyroninmethylgriin unter Hitzefixation rot; Hamatoxylin 
farbt wenig deutlich. Triazid versagt vollstandig. Aus diesem chemisch-tinktoriellen Ver­
halten werden Schliisse auf die chemische Natur der Punktierung gezogen. 

EHRLICH. FOA, V. NOORDEN hatten die basophile Punktierung der R. zuerst gesehen, 
aber nicht weiter verfolgt. ASKANAZY, SCHAUMAN und besonders LAZARUS bemerkten 
sie bei Perniciosa, leiteten die Korner yom Kernzerfall ab, sahen also in derartig veranderten 
Zellen jugendliche Elemente und erbliekten im Vorkommen basophil punktierter R. einen 
regenerierten ProzeB. In weite Kreise indessen gelangte die Kenntnis basophil gekornter 
R., als BEHRENDT, BORCHARDT, STRAUSS, HAMEL und GRAWlTZ das konstante (vg!. aber 
folgende Seite) Vorkommen bei Bleiintoxikationen bekanntgegeben haben. 

Die Frage nach Wesen und Bedeutung del' basophilen Punktierung hat eine 
lebhafte Erorterung wachgerufen. Viele Autoren sahen in diesem Vorkommen 
den sicheren Beweis einer im peripheren Blute durch Gifte erzeugten Proto­
plasmadegeneration, vol' aHem GRAWITZ, del' selbst fiir jene FaHe, in denen 
eine toxische Ursache nicht leicht gefunden werden konnte, das Wort von del' 
"stets versteckt liegenden Giftwirkung" gepragt hat. Andere Autoren, SABRA­
ZES, P. SCHMIDT, NAEGELI, LUTOSLAWSKI, lehnten die degenerative Bedeutung 
del' Veranderung entschieden ab und vertreten die Ansicht, es handle sich um 
jugendliche Zellen, und sehen in ihnen eine pathologische Regeneration. Diese 
Auffassung hat schlieBlich voHstandig gesiegt. 

1 Manclles ist in del' 4. Auf!. eingehender dargestellt. 
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Vorkommen. Basophile Punktierung ist haufig im Elute vieler Anamien 
und vieler Krankheiten, selbst ohne Anamie, auch bei klinisch gesunden Leuten 
vereinzelt (s. besonders TRAUTl\iANN). Wie leicht basophile Punktierung auf­
treten kann, zeigt ihr Erscheinen nach Einnahme von Hb.-Praparaten oder 
schon nach GenuB von Blutwiirsten. 

Basophile Punktierung ist bei jeder ~'illamie gefunden, aber auch bei jeder, 
selbst der schwersten, auch vermiBt worden. Mithin kann die Verande­
rung nicht durch Anam"ie entstehen, sondern muB von biologischen 
Bedingungen wahrend des Verlaufes der Anamie abhangen. 

Bei Perniciosa ist die Punktierung nur zeitweise haufig, oft sparlich, ab 
und zu vollig fehlend; dabei gehOrt das reichliche Vorkommnis zu den Selten­
heiten, so daB ich die Ansicht von SCHLEIP (1909) teile, wonach die basophile 
Punktierung bei Perniciosa "gar keine Rolle" spielt, also bei toxogener Anamie. 

Bei posthamorrhagischer Anamie kommt basophile Punktierung vor, 
aber im allgemeinen nicht haufig und nur in gewissen Stadien. 

Bei Blutung in das 1nnere des K6rpers mit naehfolgender Aufnahme von Rb. ist das 
reiehliehe Auftauehen basophil punktierter R. niehts Seltenes. Bei Blutung nach auBen 
erwahnt P. SCHMIDT 1 das V orkommen als "oft, aber als spat". KELL sah nach jeder starkeren 
Blutung am 1. und 2. Tage polyehromatische R., am 3. und 4. Tage dann basophil punk­
tierte. WICHERN und PIETROWSKI fanden nach jeder Art Blutverlust die punktierten R. 
rascher als Polychromasie. 

Bei Tieren zeigt sich bei expo posthamorrhagischer Anamie (SA13RAZES [Meerschwein­
chen], BLUMENTHAL und MORAWITZ, P. SCHMIDT [Mausen], ASKANAZY) die basophile 
Punktierung ziemlich leicht und reichlich; aber bei vielen Tieren ist sie schon normal oder 
schon auf geringfiigige Ursachen vorhanden. 

Bei Ohloros6 findet man oft wenige basophil punktierte R., mitunter aber zahlreiche 
(eig. Beob., PAPPENHEIM, ASKANAZY, TURK, LUTOSLAWSKI u. a.), massenhaft aber am 
2.-3. Tage nach hoher Eisendosis mit enorm vermehrter- Polychromasie, wenn eine rapide 
Besserung einsetzt: viele eig. Beob. 

Bekannt und wichtig ist (zuerst BEHREND 1899) das Auftreten bei Blei­
vergiftung, doch ist ein massenhaftes Vorkommnis (nach eigenen Erfahrungen 
an liber 400 Fallen) nur bei erheblicher Anamie zu erwarten. Bei den Patienten 
mit fehlender oder geringer Anamie sind die punktierten R. fast immer sparlich 
und konnen nicht selten vollkommen fehlen! Da aber die basophile Punk­
tierung stets von der Regeneration abhangig ist, so gibt es FaIle (bei suffizientem 
Mark) in denen selbst bei normalen Hb.-Werten hohe Zahlen von R. mit baso­
philer Punktierung vorkommen (BURGER 42% bei 81 Rb. und 4,8 R.). Solche 
Beobachtungen sind~ selten. Seit Jahren jedoch betone ich, daB fUr die Pb.­
Diagnose basophile Granulationen bei hohen Hb.-Werten entscheidender ist 
als bei Anamien, bei denen diese R.-Veranderung auch sonst oft auftritt. 
Siehe Kapitel Eleiintoxikation. 

Auch Zementarbeiter zeigen basophil punktierte R. neben Polychromasie 
(SALECK), ohne Krankheit; ferner sieht man sie bei Bismuttherapie (DERRA). 

Bei Embryonen galt lange Zeit (ENGEL, BLOCH, SCHMIDT) das Vorkommen 
nur fUr Mause. Es ist mir aber 1908 bei systematischen Untersuchungen gelungen, 
basophile Punktierung bei allen Tieren zur Embryonalzeit und auch beim Menschen 
zu entdecken, in gewissen Stadien, massenhaft bis zu 70 und mehr Prozent 
der vorhandenen R. In frlihester Embryonalzeit fehlt basophile Punktierung, 
wird nachher sehr reichlich, nach FERRATA bei allen Tieren zu jener Zeit, in 
der die erste Generation der Blutzellen entkernt wird. In spaterer Embryonal­
zeit wird die Punktierung seltener oder fehlt. 

In der Arbeit KUSCHLJANSKAJA zeigte ieh, daB beim Embryo die blutbildenden Organe 
noch wesentlich mehr punktierte R. zeigen als das Blut. So bot das Blut eines 1 em langen 
Mausembryos 30%, die Leber 43%, das Knochenmark 48%, und ein 2 em langer Meer­
schweinchenembryo: Blut 30% und Leber 39% punktierte R. 

1 SCHMIDT, P.: Munch. med. Wschr. 1903, 549. 
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In groBen Zahlen, bis 30% der R. hat KNOLL bei menschlichen Embryonen basophile 
Punktierung gefunden. Da er lebende Feten untersuchen konnte, sind seine ""Verte so groB. 
Ich hatte also Recht, wenn ich den frillier nur Bparlich zu erbringenden Nachweis auf 
Absterben der Feten bezogen hatte. 

1m Knochenmark des Erwachsenen ist basophile Punktierung nicht reichlich, nach 
WEIDENREICH nur so reichlich wie im Blute. Dasselbe gilt aber nach SABRAZES auch ftir 
Howellkiirper, die prozentlich im Knochenmark auch nicht reichlicher als im Blute vor­
kommen. Es gibt Faile, in denen im Knochenmark ein negativer Befund zu verzeichnen 
ist, selbst wenn das Elut im Leben die Punktierung darbot. Ich habe aber darauf hingewiesen, 
daB vor dem Tode auch im Elute jede Spur der Veranderung vermiBt wird, so daB die 
zumeist negativen Markbefunde nicht erstaunlich sind. Es gibt aber doch viele Beobach­
tungen, und zwar besonders bei aregenerativer Anamie, in denen das Blut nie punk­
tierte R. bietet, wohl aber das Knochenmark (eig. Beob., CARSLA w undDuNN usw. S. 4. Auf!.). 

Die Lagerung der Punktationen ist insofern bemerkenswert, als an hamo­
globinfreien Stellen, z. B. bei starker Dellenbildung, nie ein einziges Kornchen 
gesehen wird, sondern stets nur in der Rb.-Zone. 

Damit ist vollig ausgeschlossen, daB die Kiirnchen der R.-Membran angehiiren kiinnten 
oder Niederschlage auf diese Hiille darstellten (WEIDENREICH). 

DIETRICH und SCHILLING beobachteten die Punktierung im Dunkelfeld, als dunkle 
Liicken; dabei erschien der Hb.-Rand wie angezahnt. Diese Autoren verlegen daher die 
Punktierung jenseits der Membran, aber direkt iiber die Hb.-Schicht. Auch nach SAAR 
sind die Kiirnchen sehr leicht im Dunkelfeld sichtbar, ebenso nach FERRATA und BOSELLI 
ungefarbt sichtbar und praagonal farbbar. Sichtbarkeit im Dunkelfeld siehe 4. Auf!. 

Von groBer Bedeutung fur die A uffassung der basophilen Punktierung ist 
das Vorkommen in der gleichen Zelle mit Kernen, Kerntrummern, Rowell­
korpern, Ringkorpern, Polychromasie, also alles Erscheinungen jugendlicher R. 

Fur die Ableitung der Genese der basophilen Punktierung eroffnen sich viele 
Moglichkeiten, z. B. aus Polychromasie, Ringkorpern, Kernresten, aus der 
Mitose. 1ch bin in dieser Frage nicht so entschieden wie in dem viel wichtigeren 
Problem: Regeneration oder Degeneration. 

Die ersten Autoren, die basophile Punktierung gefunden hatten, schlossen zuerst auf 
Kerngenese, vornehmlich wegen der haufigen ringfiirmigen Lagerung der Kiirnchen um den 
oft nicht intakten Kern. Nachher ist besonders GRAWITZ fiir Protoplasmadegeneration 
eingetreten, entstanden durch GifteinfluB, hauptsachlich wegen tinktorieller Verschieden­
heiten, indem bei Romanowskyfarbung die,Punktationen blau, die Kerne rot, bei Pytonin­
Methylgriinfarbung die PUIJ,ktierung rot, die Kerne blaugriin erschienen. Diese Darstellung 
ist zweifellos im ganzen richtig, doch gibt es eine Reihe von Ausnahmen (siehe 4. Auf!.). 

Besonders wichtig erscheinen auch die Versuche, bei Tieren mit Dauerkernen die 
Punktierung hervorzurufen. SABRAZES untersuchte das Blut von Tauben, die ja die Ery­
throcytenkerne nie verlieren, unter Bleiwirkung, fand er Blasserwerden des Kernes und Poly­
chromasie, und nahm eine pathologische Karyolyse durch Blei an. ERICH MEYER und 
SPERONI erzielten bei Hiihnern nie basophile Punktierung und betonen, es ware nicht 
einzusehen, weshalb Warmbliiter mit Dauerkernen die Granulation nicht auch zeigen 
sollten, werm diese eben nicM durch den Kernunterga.ng bedingt ware. 

Gegen Ableitung aus unveranderter Kernsubstanz spricht die negative FEULGENSche 
Nuclealreaktion (VOlT und ROESE, VOlT und KOCHMANN). PAUL SCHMIDT deutet die 
starke Pb.-Speicherung im Kern als Argument fiir die Kerngenese. 

Zahlreiche Autoren treten ftir die Ableitung aus der Polychromasie des Protoplasmas 
ein, ohne einen degenerativen ProzeB im Auge zu haben (PAPPENHEIM, SCIDLLING u. a,). 
Das Zusammentreffen von Polychromasie und basophiler Punktierung ist sehr haufig 
und ich habe es auch nicht ein einziges Mal vermiBt. 

"Uberblicken wir die Theorien uber die Genese, so mussen wir ein non liquet 
aussprechen und den Satz wiederholen, den ich in der 1. Auflage niedergelegt 
hatte: jedenfalls ist also die Ableitung aus Kern oder Protoplasma noch 
nicht entscheidend gelost, fur Kernabstammung spricht aber auBer­
ordentlich vieles, besonders Biologisches. Unser Rauptinteresse beansprucht 
aber der Nachweis des regenerativen Charakters der Punktierung. Diese ist 
bewiesen durch die Befunde bei Embryonen (NAEGELI) durch das Fehlen der 
Punktierung vor dem Tod, besonders aber durch das Fehlen bei aregenerativen 
Anamien und bei Markatrophie, durch das massenhafte Auftreten bei ein-
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tretender Besserung auf Eisen, z. B. bei Chlorose (NAEGELI), durch die Parallele 
im Auftreten mit den sicher regenerativen Erscheinungen der Retikulocyten 
und der Polychromasie und durch zahlreiche klinische und experimentelle Be­
obachtungen, in denen nach biologischen Gesichtspunkten das Auftreten nUl' 
als Regenerationszeichen gedeutet werden kann (s. 4. Aufl.). 

Wichtig sind noch spezielle Verhaltnisse bei der Bleivergiftung. Schon SABRAZES hatte 
gezeigt, daB nur ehronische, nicht akute Bleiintoxikation die Kornchen erzeugen kann. Bei 
vorsichtiger Dosis werden sie allmahlich zahlreicher; aber jede zu starke Bleidosis ver­
scheucht sie, und endlich tritt (bei gleichbleibender Dosis!) eine Abnahme und vor dem Tode 
des Versuchstieres das vollige Versehwinden ein. Diese Versuche hat LUTOSLAWSKI unter 
meiner Leitung bestatigt und erweitert. So ergab sich, daB J odkalium das Tier retten 
konnte, wenn bereits die praagonale Verminderung aufgetreten war, und jetzt zeigten 
sich die Kornchen sehr reichlich bei der Genesung. Auch RlllADEAU-DuMAS, FERRATA 
und HERTZ haben diese Erfahrungen mit experimentellen Bleiintoxikationen. bestatigt. 

Diese konstanten Befunde des Tierexperimentes und die analogen klinischen 
Erfahrungen beweisen, daB eine Organfunktion bei der Entstehung der baso­
phil punktierten R. im Spiele ist. NUl' ein Organ kann auf maJ3ige Reize hin 
reagieren, auf intensive versagen und vor dem Tode sich vollig erschopfen. 
Das periphere Blut ist kein Organ. Auf mehr "Gift" miiBten unbedingt mehr 
Zellen degenerieren; daher ist auch folgerichtig das Gesetz von der Parallele 
mit der Schwere der Intoxikation aufgestellt worden; aber dieses Gesetz ist 
widerlegt, im Experiment wie in der Klinik. Das Knochenmark ist ein Organ; 
von ihm kennen wir unter den verschiedensten Umstanden Auftreten einer 
Reaktion bei maJ3ig intensivem Reize und Versagen bei zu starkem Reize. 

Samtliche Autoren, die seit 1906 an die L6sung des Problems herangetreten 
waren, haben sich fiir Regeneration entschieden. 

Reute ist erwiesen: Basophil punktierte Erythrocyten sind Produkte einer 
embryonalen oder pathologischen Reaktion des Knochenmarkes, sie sind klinische 
Zeichen einer pathologischen Regeneration. 

Altere Literatur liber jugendliehe Erythrocyten, Retikuloeyten, Polychromasie, 
basophile Punktierung. 

(Vgl. auch Kapitel BIeivergiftung.) 
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Pathologisches Wiederanftreten der Erythropoese. 
Zu den interessantesten biologischen Erscheinungen gehort das Wieder­

auftreten der Blutbildung in Organen, die nur in ferner Embryonalzeit hamo­
poetisch tatig gewesen sind. Dieses Erwachen ist ja ein biologischer Atavismus 
in morphiologischer und in funktioneller Beziehung. 

Die Existenz der Erseheinung war lange Zeit bestritten worden (z. B. NEUMANN), und 
selbst EHRLIOH (Die Anamie) und GRAWITZ (noch 2. Aufl.) verhielten sich durchaus ab­
lehnend. Selbstverstandlieh ist mit dem Auffinden einiger kernhaltiger R. auf Ausstrieh­
praparaten der lVIilz und Leber zunaehst nieht viel bewiesen, namentlieh wenn Erythro­
blasten wahrend der Krankheit im Blute gekreist haben. Wenn aber im Verlaufe einer 
klinisehen Beobaehtung kernhaltige R. gefehlt haben oder sparlich gewesen sind, bei der 
Sektion aber in Milz, Leber und Lymphknoten auf Abstriehen reieWich, ja massenhaft ge­
funden werden, wenn au£erdem neben jungen und alten Normoblasten wie gewohnlich auch 
Myelocyten auftauehen, dann kann kein Zweifel bleiben, daB tatsachlich wieder wahre Blut­
bildung erwacht ist. Histologische Praparate ergeben dann eigentliche Herde dpr Blut­
bildung, und zwar verlauft die Erythropoese in der Leber in den machtig dilatierten 
intraazinosen Capillaren, in den Milzpulpavenen und in Lymphknoten in der Marksubstanz. 
Aber auch extracapillar kann man Erythropoese im Bindegewebe, gewohnlich im AnschluB 
an BlutgefaBe beobachten. 

Die Erythropo~se der Milz wurde bei Tieren schon vor langer Zeit nach Blutentzug fest­
gestellt, so von BrzZOZERO und SALVIOLI, FOA und CARBONE, FOA, spater von ELJASBERG 
und GRUNBERG, dann von HOWELL und besonders von DOMINICI. TrzZONI entdpckte na('h 
Milzexstirpation eine groBe Zahl erythropoetiseher Nebenmilzen. DOMINICI erhielt Milz­
erythropoese bei expo Typhusintoxikation und NATTAN-LARIER zeigt in besovders schonen 
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Untersuchungen eine hochgradige Erythropoese des Embryos. wenn das Muttertier mit ver­
sc-hiedenen Infektionskeimen infiziert worden war. Bei expo Blutgiftanamien ist Milzerythro­
poese von HEINZ und ERICH MEYER und HEINEKE nachgewiesen, dann von ITAlVII, MORRIS, 
DOMARUS, bei expo Pestinfektion von DOMINICI. 

lYIilze1·ythropoese beim Menschen ist ein haufiges Vorkommnis, ganz besonders 
bei Kinderanamien, seltener und meist geringfugig abel' bei Perniciosa. 

RegelmaBig und zweifellos kompensatorisch erscheint das Vorkommen bei Knochen­
markscarcinom (KAST, FRESE, KURPJUWEIT, MICHELI) und bei Osteosklerose (NAUWERK 
lmd MORITZ), bei Kinderanamien (LUZET, AUDEOUD, PELLACANI und FOA, NAEGELI, 
SOROCHOWITSCH, SWART, FURRER, FISCHER), bei Sarkomanamie: RUBINSTEIN. Auch bei 
Infektionskrankheiten ist die Milz oft als Herd der Blutbildung getroffen worden, so bei 
Variola von GOLGI, DOMINICI und EMILE-WEIL bei Diphtherie von SIMON, NAEGELI und 
FISCHER, bei Malaria von J ANCSO, bei Lues von KIMLA. Endlich traf ZIEGLER nach Riintgen­
bestrahlung der Milz Erythro-Leukopoese bei del' Regeneration des Organs. 

Die Erythropoese der Leber ist beobachtet beim Tier bei experimenteiler 
Blutgiftanamie von ERICH MEYER lilld HEINECKE, ITAMI, MORRIS, V. DOMARUS 
und beim Embryo in spateren Stadien nach Infektionskrankheiten des Mutter­
tieres von NATTAN-LARIER. Beim Menschen ist sie nachgewiesen bei perni­
ziosen und schweren Anamien (ENGEL, ERICH MEYER und HEINEKE, SCHATI­
LOFF), bei Osteosklerose (ASKANAZY), bei Kinderanamien (LUZET, NAEGELI, 
SOROCHOWITSCH, SWART), bei kongenitaler Lues (Rocco DI LuccA, HECKER, 
ERDMANN, KiMLA und eigenen Beobachtungen), bei Knochenmarkscarcinom 
(KURPJUWEIT), ferner von LOBENHOFFER, SWART U. a. Besonders stark ist die 
Erythropoese bei angeborener Wassersucht (SCHRIDDE, RAuTMANN, W. FISCHER, 
LUTz, LOTH U. a.), bei Marmorknochenkrankheit, siehe diese. 

Auch in den Lyrnphknoten kann Erythropoese pathologischerweise sich ausdehnen 
und ist gefunden bei expel'. Blutungsanamie beim Tier (GRUNBERG, DOMINICI), bei Kinder­
anamie (schon STEFFEN und ELBEN wahrscheinlich, NAEGELI, SOROCHOWITSCH, SWART), 
bei Osteosklerose (RINDFLEISCH), Carcinom des Knochenmarkes (EpSTEIN), bei Variola 
(EMILE-WEIL, DOMINICI). 

In del' Niere sind Herde der Erythropoese entdeckt, so von SWART bei Kinderanamie 
und bei kongentialer Lues; ferner bei angeborener Wassersucht, dann in Beobachtungen 
von SACERDOTTJ und FRATTIN, POCHARISKIJ und MAXIMOW, in denen die Niere bei Unter­
bindung del' BlutgefaBe verkalkt und sich Herde myeloischen Gewebes mit Erythroblasten 
entwickeln (s. Kap. Dualistische Lehre). 

-Uber die Entstehung solcher erythropoetischer Herde ist zu sagen, daB sie 
stets im Verein mit myeloischen Zeilen (myeloische Metaplasie) und nie in Ge­
sellschaft lymphatischer Neubildungen getroffen werden. 

Bei experimentellen Blutgiftanamien entstehen sie besonders intensiv, weml 
Erholungspausen eingeschaltet und die Anamien lange durchgefiihrt werden 
(ERICH MEYER). Bei posthamorrhagischer Blutarmut fehlen die Herde haufig, 
weil es dem Organismus an Bildungsma,terial fehIt. SchlieBlich gelang es aber 
SKORNJAKOFF auch hier, wenn die Blutarmut sehr lange aufrecht erhalten wird 
und wenn Erholungspausen eingeschaltet werden, Erythropoese zu erzielen. 

Ein quantitativer Unterschied zwischen Blutgift- und Blutungsanamien ist a.lso vor­
handen. 

Die Ableitung der Zellbildung begegnet erheblichen Schwierigkeiten. 
Einzelne Autoren nehmen passive Einschleppung aus dem Knochenmark an. Diese 

Auffassung ist entscheidend widerlegt durch die herdfiirmige Lagerung del' Zellen, die 
~.ogar Capillaren ausbuchten und die Umgebung komprimieren. Ferner durch die frappante 
Ahnlichkeit der histologischen Bilder mit den embryonalen in bezug auf Lokalisation der 
Herde und Entwicklung. Dieser Einschleppung wird durch den oben geschilderten regene­
rativen Charakter der Erscheinung jeder Boden entzogen. Es ware nicht zu verstehen, 
wieso bei langdauernder posthamorrhagischer Anamie, wo ja gerade Knochenmarkszellen 
haufig ins Blut ausgeschwemmt werden, die "Kolonisation" nicht eintreten sollte. 

Fast aile Autoren nehmen heute autochthone Entstehung an. Meines Er­
achtens kann die Ableitung aus undifferenziert gebliebenen Mesen­
chymzellen allein alle Verhaltnisse erkiaren (s. Kap. Dualistische Lehre). 
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Die weiBen Blutkorperchen, Leukocyten (L.). 
Schon die iilteren Autoren hatten verschiedene Arten von L. unterschieden. 

So hat VrncHow die Lymphocyten als besondere Elemente von den groBeren 
Blutleukocyten abgetrennt. SpateI' sind auch die Eosinophilen durch den Glanz 
ihrer Granula aufgefallen; abel' erst die grundlegenden Arbeiten EHRLICHS 
mit Hilfe einer so verfeinerten Technik, wie sie uberhaupt kein anderes For­
schungsgebiet aufweist, haben Klarheit geschaffen. EHRLICH schied die L. 
nach ihrer Granulation, benutzte abel' zur Klassifikation auch andere Momente, 
VOl' aHem die Kernverhaltnisse. Auch heute muB man Kernform, Granulation 
und Protoplasma zur Charakterisierung heranziehen. Erst durch die Summe 
morphologischer Eigenschaften wird eine L.-spezies charakterisiert. 

Die einzelnen Leukocytenarten sind morphologisch, biologisch und cyto­
genetisch so weit voneinander getrennt, daB jede Art gesondert besprochen werden 
muB. Erst nachher konnen gemeinsame Eigenschaften erortert werden. 

I. Die Lymphocyten (f.) I, 

Ungefarbt: Abb. 2. 

Die f. haben etwa die GroBe der roten Blutkorperchen. Der rundliche odeI' 
ovale, oft an einer Seite seicht eingekerbte Kern laBt nur ein schmales Proto­
plasmaband ubrig. Nicht selten sind schon normal etwas gI'oBere ZeHen mit 
breitem Protoplasma, das oft auf einer Seite machtiger entwickelt ist. 

Diese breitleibigen .e. werden zumeist als altere Exemplare angesprochen, z. B. von 
TURK, BEZANQON, LABBE, PAPPENHEIM; doch halte· ich das fiir mig, weil nur die Kern­
struktur iiber das Alter der Zelle AufschluB geben kann, nie das Protoplasma. Eine be­
sondere Bedeutung kommt daher den breitleibigen Formen nicht zu. 

Der Kern der f. hat starke Affinitat zu basischen Farbstoffen, enthalt 
wenig Oxychromatin, ist dunkelkernig, tachychromatisch, zeigt plumpes, an 

1 Pyronin-Methylgriinfarbung: 4. Auf I. Taf. IX, Zelle 15. Triazid: 4. Auf I. Taf. VIII, 
Zellen 1, 2. Jennerfarbung: 4. Auf I. Taf. VIII, Zellen 13, 14. Hamatoxylin-Eosin. 
fiirbnng: 4. Aun. Taf. VIII, Zellen 34-36. Methylenblaufarbung: 4. Auf I. Taf. VIII, 
Zellen 22-25. 
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Radspeichenform einigermaBen erinnerndes, dichtes und unregelmaBiges 
Chromatingeriist, bei Farbungen wie im ultravioletten Licht. Die Kernlappung 
besteht in einer Einkerbung, die selbst wenn sie tiefgeht, nie breit ausfallt, daher 
Kerbe. Nie entstehen normal verschiedene Einschnitte und nie auch nur 

ij j 

Abb.41. Lymphocyten. Zellen 1-7. 
Zellen 1-3. Klein, ru.it schm,alem Protoplasmasaum. Zellen 4 u. 7. Mit grober Azurgl'auulation. 
Zelle 5. Feiue Azurgl'anula. Zelle 6. Als Lymphoblast anzusprechen. Feinerer Kel'nbau, 1 Nucleolus. 

Zelle 7. Breitleibiger Lymphocyt aus dem kindlichen Blute. 
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7 9 10 

Abb. 42. Lymphocyten, Zellen 4-6 mit Azurgranula, 7 und 8 Lymphoblasten, 
9 und 10 Radkernlymphocyten. 
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Abb.43. Verschiedene Lymphocyten, Zellen 4 -7 fast nacktkernig (Lymphadenose). 

annahernd polymorphe Kernformen wie bei granulierten Leukocyten, sondern 
der E. bleibt dauernd annahernd rundkernig. 

Bei geeigneter Fixation und Farbung (starke Hitzefixation und Methylen­
blaufarbung! oder bei Vitalfarbung) gelingt es in allen E. sehr leicht, 1-2 
rundlichovale Kernkorperchen mit sehr deutlicher Nucleoluswand zur Dar­
steHung zu bringen, nie aber eine groBere Zahl in normalen E. 

Auch an zerquetschten E. beobachtet man aufs deutlichste bei der Giemsafarbung 
den blauen Nucleolus, so daB gerade damus noch bei den differenzierenden Zahlungen 
die Erkennung der Zelle gelingt. 

Junge E. zeigen gleichmaBigere und weniger plumpe, heHere Chromatin­
struktur. Besonders unreife E., Lymphoblasten sind im Kernbau feiner und 

9* 
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regelmaBiger, erreichen jedoch nie das gleichmaBige engmaschige Netzwerk 
der Myeloblasten, haben dann meist auch groBere Kerne und etwas breiteres 
und dabei tiefer basophiles Protoplasma und 1~3 Nucleolen. 

Die Lymphoblasten sind keine besondere Zellart; sie sind einfach I:-., die nahe der 
Mitose stehen und durch zahllose Zwischenglieder mit den reifen I:-. verbunden. Gleich­
wohl empfiehlt es sich, die Lymphoblasten besonders zu zahlen, weil man dadurch einen 
Einbliek in die Tatigkeit des l)mphatischen SystEms gewinnt. Rei Kindern kann man 
Lymphoblasten im normalen Blute finden, besonders aber bei infektiosen Lymphocytosen. 

In der Literatur wird oft von grofJen Lymphocyten gesprochen. Die Scheidung 
in groBe und kleine f. ist abel' ohne Berechtigung und sollte endlich ver­
schwinden, da irrigerweise der Begriff groBer f. mit jugendlichem f. ver­
bunden wird. 

So konnte man bei allen Zellen Gruppen vornehmen, ohne damit irgendeinen wichtigen 
Einblick zu erhalten. Gewohnlich sind dann die groBen I:-. als Vorstufen erklart worden; 
jedoch im allgemeinen zu Unrecht, weil es sich nur um protoplasmareiche, sonst aber alt­
kernige Zellen handelt, sob aId man die Kernstruktur beriicksichtigt. Zu beachten ist noeh 
besonders, ob die GroBe nicht kiinstlich durch Quetschung entstanden ist. 

Sehr haufig werden groBe breitleibige f. als Monocyten irrigerweise angesehen 
und die Scheidung kann natlirlich nul' in guten Praparaten erfolgen, dann aber 
nach einer sehr groBen Zahl von Kriterien. 

Unter patholog. Verhaltnissen treten groBe, jungkernige f. als pathologische 
Lymphocyten (siehe diesel) auf, die man als etwas Besonderes ausscheiden 
muB, obwohl Zwischenformen zu normalen Zellen naturgemaB vorhanden sind. 

Die auBere Kernform der f. wird unter gesteigerter f.-Bildung varIabler, 
so daB eine nicht unerheblich starkere Polymorphie der Kerne entsteht. End­
lich kann die Kernstruktur der f. zum Radkern, Radkern-f., verandert odeI' 
kann das Protoplasma stark basophil werden, so daB Plasmazellen entstehen. 
AIle diese Veranderungen geben uns Anhaltspunkte liber die Biologie und die 
Funktion des lymphatischen Systems. 

Das Protoplasma der f. erscheint ungefarbt undeutlich granular, im Dunkel­
feld auch granuliert, abel' bei den meisten Farbemethoden ohne Granulation. 
Bei Methylenblaufarbung zeigt sich ein liberaus zierliches, feines Maschenwerk 
basophiler Substanz, Spongioplasma, oft mit Verdickungen an den Knoten 
des Netzwerkes. Gegen den Kern zu ist das Reticulum stets schwacher und 
es erscheint in der Mehrzahl der Zellen ein perinuclearer heller Hof. 

Bei Farbungen nach ROMANOWSKY ~ Giemsa, enthalt ein Teil del' f. azuro­
phile, grobe oder feinere, leuchtend rote Kornchen, "Azurgranula", deren Zahl 
meist gering ist. Sie sind keine echten Granula im EHRLICHschen Sinne. Darum 
wird in diesem Buch immer unterschieden zwischen del' "Azurgranulation" 
der f. und azurophilen anderen Kornelungen. Diese "Azurgranula" kommen 
in anderen Zellen nicht VOl', wohl aber enthalten Monocyten und andere Blut­
elemente ahnliche, aber doch nach Form, GroBe, Farbglanz, Konstanz des 
Vorkommens, Lagerung, Oxydasenreaktion verschiedene azurophile Kornchen. 

Es gibt eine Menge von azurophil farbbaren Gebilden und Grapula, die ganz heterogene 
Elemente darstellen: Kernreste, Chromatinstaubchen, Jollykorper, azurophile Granula 
der R., Megakaryocyten- und Blutplattchenkornelung, Monocytengranula, azurophile 
Kornchen in unreifen und in pathologisehen Myeloblasten. . 

BENDA erklart die Azurgranula als chromidiale Kernsekretion, als Ausdruek beEOnderer 
Funktion. In ZeIlen, die sieh zur Teilung ansehieken, fehle diese Kornelung. 

Ais groBe Seltenheit finde ieh Azurgranula in Plasmazellen. 
Bei manehen ehronisch-Iymphatisehen Leukamien fehIt die Azurgranulation ganz, oder 

ieh finde z. B. erst auf mehrere Tausende von Zellen einen I:-. mit Azurkornehen. Das 
hatten schon MICHAELIS und WOLFF, die Entdeeker der Azurgranula, mitgeteilt. Spater 
wurden dann aber aueh groBzellige "Lymphamien" beschrieben, deren Zellen fast samt­
lich azurgranuliert waren. Solche Zellen sind immer Myeloblasten mit pathologischer 
oder PromyelocytengranuJation, wie wir heute wissen (s. Leukamie). 
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In Krankheiten verhalt sieh die Raufigkeit der azurophil gekornten e. verschieden. 
Nach MONDOLFI CANELLI sind azurophil granulierte e. beim Masernexanthem besonders 
haufig. Schwankungen in der Pathologie sLd besonders von BETANCES beschrieben. 

SCHRIDDE hat 1905 mit modifizierter Altmannfarbung in den f. j1whsino­
phile Granula dargestellt, und zwar in Ausstrich- und Schnittfarbungen. Er 
erklarte sie als spezifisch fur die f. wegen ihrer nur in f. so gefundenen stab chen­
formigen Gestalt und ihrer ausschliel3lich perinuclearen Lagerung. Es finden 
sich 20~25 Stabchen. Das ubrige f.-Plasma bleibt hellgelb und ungefiLrbt. 
Keimzentrumzellen bieten die gleichen SCHRIDDE-Granula, aber 50-60 im 
Durchschnitt (Abbildungen in SCHRIDDE-NAEGELI, Hamatologische Technik). 

In Myeloblasten und Monocyten kommen (FREIFELD, unter meiner Leitung, KLEIN, 
BUTTERFIELD-REINEKE und MEYER, WALLGREN) farberisch ahnlicbe, auch fuchsinophile 
Gebilde vor, die aber in Form, GroBe und Lagerung und Bedeutung ganzlich verschieden 
sind und als Plastosomen gedeutet werden mussen. In den Monocyten ist stets das ganze 
Protoplasma von kleineren, nieht deutlich stabcbenformig erseheinenden fuchsinophilen 
Gebilden erfullt, wie ich mit FREIFELD feststellen konnte. In den Myeloblasten ist die 
Zahl der fuchsinophil reagierenden Substanzen auch eine viel groBere als in e.; dabei 
sah ieh oft faden- oder kommaartige, also morphologisch ganz verschiedene Gebilde, die 
im Gegensatz zu e. im Schnitt nie gefarbt erscheinen. 

MEVES erklart die von ihm besehriebenen und die BENDASchen Chondriosomen, ferner 
FLEMMINGS Fila und die ALTMANN-SCHRIDDE-Granula Hir identisch und bald als Korner, 
bald als Faden erseheinend. Er besehreibt "Chondriokonten" auch in groBen Mononuclearen 
EHRLICHS, konstatiert auch das nur sparHche und perinucleare Auftreten in e., wahrend 
in manchen Zellen die Kornchen als "Chondriomiten" aufgereiht existieren, nie indessen 
bei Lymphocyten. Eosinophile Zellen enthalten nur wenige Gebilde dieser Art. Er er· 
klart die Gebilde als "Plastosomen", als zweifello~ praformierte Bestandteile jeder undiffe­
renzierten Zelle. Die ARNoLDschen Plasmosomen waren damit nicht identisch. Die Chondrio­
somen sind nach MEVES genuine Protoplasmabestandteile, die EHRLICHSchen Granula 
aber paraplastische, aus der Umwandlung von Mitochondrien entstanden. Ganz ahnlich 
ist die Auffassung von BENDA. SCHRIDDE unterscheidet zwischen voru bergehenden 
fuchsinophilen - Granula in myeloischen Zellen, temporaren Differenzierungen des 
Protoplasmas als Vorstufen der definitiven Granulation und definitiven fuchsino­
philen Kornchen in e., aus denen keine weiteren Gebilde entstehen, so wenig wie aus 
fuchsinophilen Granula in Endothelien und Leberzellen. 

N ach diesen Ausfuhrungen und nach meiner stets vertretenen Auffassung 
steht heute die SCHRIDDEsche Lehre von der Spezijittit der juchsinophilen Granula 
in den f. gefestigt da. Morphologie und Biologie geben ihnen eine vollkommene 
Sonderstellung. Es ist eine Verkennung der einfachsten Verhaltnisse in Kon­
stitutionsfragen, wenn man lediglich wegen gleicher Farbungseigenschaften 
jene Gebilde in Myeloblasten und Monocyten als mit fuchsinophilem Granula 
der .r. identisch hinstellen will. 

Gar nicht selten sieht man im Plasmaleib der f. eine oder mehrere Vakuolen, 
seltener einen ganzen Vakuolenkranz rings um den Kern herum. 

Bei reiner Methylenblaufarbung nimmt bei Erhitzung von etwa 1300 del' Kern 
intensive Blaufarbung an; bei Fixation von einigen Sekunden bei etwa 1500 aber erweist 
sich jetzt das Protoplasma in seinem Netzwerk als starker basophil als der nun ganz blasse 
Kern, dessen Nucleolen jetzt aufs deutlichste hervortreten. 

Bei Pyronin-Methylgrunfarbung ist das Protoplasma tief leuchtend 
rot, der Kern blau, das Kernkorperchen rot. 

Bei Giemsajarbung erscheint das Protoplasma hell himmelblau, seltener 
tiefblau, del' Kern blauviolett; die Azurgranula treten leuchtend rot hervor. 
Die Blaufarbung ist perinuclear fast immer etwas geringer. 

Zu all diesen farberischen Verbaltnissen kommen die bereits geschilderten Beziehungen 
zwischen der GroBe des Kernes und dem Protoplasma, dann die ZellgroBe von 7-9 f-t (diese 
freilieh nur fur die kleine Form) als wichtige Erkennungszeichen hinzu. Aus der ZellgroBe 
und dem dunklen Kern kann die Diagnose e. mit Leichtigkeit auch im ungefarbten Pra­
parate, bei der Vital- und Kammerfarbung, gestellt werden. 

-o-ber e. bei Triazid-, Methylenblau- und Pyronin-Methylgrunfarbung s. S. 16 u. 17. 
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.c. und Monocyten haben bei vitaler Neutralrotfarbung Neutralrotgranula; aber diese 
Methode erlaubt (s. S. 24) keine Artabgrenzung. 

f. enthalten nie auch nur die Spur einer neutroph. (oder eos. oder basoph.) 
Granulation; Zwischenformen zu anderen Zellen werden im Blute, wo die Dar­
stellung aller Zellen uniibertrefflich giinstig ist, nie gesehen, obwohl bei 
Erkrankungen aIle Reifungsgrade von Blutzellen eingeschwemmt werden. 
f. zeigen auf erwarmtem Objekttisch nur geringe Lokomotion; groBer ist 
dieselbe nach ASKANAZY bei den Zellen der Lymphknoten. f. sind nie, Mikro­
phagen; spielen aber bei Abwehr der Mikroorganismen eine wichtige Rolle. 

Nach BERGEL haben die .c. die besondere Funktion, Lipase abzusondern; daher sollte 
eine Lymphocytose bei allen Krankheiten auftreten, bei denen ein fettartiger Krankheits­
erreger oder dann lipoide Antigene vorkommen. Diese Auffassungen sind aber heute durch 
ASCHOFF, HITTMAIR und viele andere vollig widerlegt. Durch ASCHOFF ist ferner bewiesen, 
daB .c. nie phagocytieren. Es handelt sich bei solchen .c.-ahnlichen Zel1en mit Phago­
cytose dann urn Histiocyten. Es zeigt sich auch hier wieder klar, daB nur die scharfe Tren­
nung der Zellarten zu klarer Einsicht fiihl't und auch in dieser Frage ist das uferlose 
.c.-Gebilde von MAXIMOW gescheitert (ASCHOFF gegen BERGEL). 

Lebhaft in Diskussion stand lange die Emigrationsfahiglceit der f., die 
natiirlich durch die vorhandene amoboide Bewegung allein noch nicht be­
wiesen ist. 

Wahrend EHRLICH Diapedese bestritten und nur passive Ausschwemmung der .c. an­
genommen hat, treten heute fast aile Forscher fiir akti.ve Emigration auch der .c. ein, weil 
.c. in vielen Exsudaten dominieren, z. B. die Zellen der tuberkulosen Meningitis und der 
kasigen Pneumonie darstellen, und wei! jetzt auch .c. in der GefaBwand beim Durchtritt 
gesehen worden sind (MAxIMow, SCHRIDDE, MOSSE). 

Vor allem zwingen klinische Studien zu der Annahme, daB f. nicht passiv, 
sondern aktiv durch vermehrte Funktion ihrer Bildungsorgane in 
groBerer Zahl ins Blut treten, eine Annahme, die ich zuerst durch die beim 
Typhus vorhandenen gesetzmaBigen Schwankungen der f. bewiesen habe. 

Die bedeutende .c.-Vermehrung dieser Krankheit kann unmoglich bloB durch starkere 
Ausschwemmung erklart werden; denn erhohte Zahl findet sich auch unter den schwersten 
Storungen des Allgemeinzustandes. Sie entspricht hier einer Erholung des lymphatischen 
Systems, wahrend die funktionelle Schwache des mydoischen Gewebes noch andauert. 

Die f. entstammen dem lymphatischen System und in erster Linie den Lymph­
knoten und den lymphatischen Bildungen, z. B. der Milz (Follikel). 

Freilich ist auch eine Existenz lymphatischer Bildungen im Knochenmark sicher­
gestellt. Diese Formationen liegen aber extraparenchymatisch und sind normal nur mini­
mal entwickelt in der Nahe d.3r GefaBe. Dagegen kommen in patholog. Fallen, von den 
Lymphadenosen abgesehen, .c.-Wucherungen im Knochenmark vor; so haben HEDINGER, 
OEHME u. a. die Existenz von Follikeln beschrieben, deren Zellen aber vom Knocbenmarks­
gewebe scharf abgesetzt sind. 

DaB im Knochenmark andere .e.-ahnliche, aber verschiedene Zellarten (Myeloblasten, 
Monoblasten, Megakaryobla.sten) vorkommen, wird spater gezeigt werden. Nach PATELLA 
sind die .c. abgeswUene Endothelien, eine sicher irrige Auffassung. 

Die f. machen normal auf etwa 7000 L. etwa 20-25% aus. Die absoluten 
Werte betragen also etwa 1500-2000 L. 

Beim Saugling stellte BENJAMIN den Mittelwert von 50,7% auf 13 000 L., 
eine absolute Zahl von 7000-8000, auf. Bei Kindern unter 10 Jahren ist 
der Mittelwert 40-60%, seltener 70% auf 7000-9000 L. Eine Verdauungs­
lymphocytose ist noch unsicher. 

In letzter Zeit ist von vielen Seiten auf die starken physiologischen Schwankungen 
der .c.-Werte aufmerksam gemacht worden, besonders von GALAMBOS (34,5% im Mittel 
und bis 50% normal), TORDAY (13-40% normal, Mittelwert und haufigster Wert 27%). 
SCHILLING erklart fiir die Tropen Werte von 30-40% fiir auBerordentlich haufig. 

Viele diesel' hohen Werte, die zur Zeit des Weltkrieges (LAMPE u. SAUPE, FERBER, 
GROLL) und auch nachher gefunden wurden, beruhten zweifellos auf verii.nderter E~g, 
vielfachen Vaccinationen und leichten Infektionen. Wenn man aber bedenkt, Wle rasch 
und lange Zeit anhaltend durch geringe Infekte das Blutbild verandert werden kann, so 
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soUte man bei erheblieh vom Durehschnitt abweichenden Zahlen nicht gleieh hohe "physio­
logische" Werte annehmen. Aufklarung in solchen Fragen kann dann nur die wiederholte 
Untersuehung bei del' gleiehen Person unter AussehluB alIer auBeren Einflilsse geben. 
Aueh diirfte die Beriieksichtigung del' feineren Morphologie der L. manchmal auf die Wirkung 
krankhafter Momente hinweisen. 

Vermeh1-ungen: 1. HY1)erplasien des lymphatischen Apparates: Enorme Zahlen 
von vielen Hunderttausenden bei leukamischen Lymphadenosen. Prozentliche 
und maBige absolute Zunahme (urn das Zwei- bis Vierfache) bei manchen 
aleukamischen Lymphadenosen. 

2. Hyper/~l11ktionen des lymphatischen Systems: Seltener sieht man lym­
phatische Reaktionen von einer Starke, die an leukamische Zustande erinnern, 
aber nach kurzer Zeit zu Genesung fiihren. Solche Affektionen verlaufen oft 
unter dem Bilde von Anginen (s. lymphat. Reaktion und Kapitel Anginen). 

Postin/elctiose Lymphocytose beim Ablauf aller Infektionskrankheiten oft 
lange anhaltend. Starke und friihzeitige Vermehrung weisen Typhus, lVIalaria, 
Pocken und besonders Pertussis auf. Bei Keuchhusten kann man hochgradige 
Lymphocytosen mit vielen abnormen Zellen sehen (NAEGELI). Deutliche Ver­
mehrung bieten gutartig verlaufende und prognostisch giinstige Tuberkulosen, 
wahrend ich in der Arbeit lVIEDWEDEWA die dauernde .c.-Verminderung bei 
ungiinstig verlaufenden Bronchialdriisentuberkulosen bekanntgegeben habe. 
Auch nach Schutzimpfungen ist langdauernde Lymphocytose haufig. 

Zu unterscheiden ist die enorme, aber nur prozentlich hohe Lymphocytose 
wegen Fehlens des N. bei manchen Infektionen, siehe Exanthema subitum 
(fast nul' .c.), septische Granulocytopenie und manche Tropenaffektion. 

Posttoxische Lymphocytose findet man nach Ablauf und beim chronis chen 
VerI auf zahlreicher Intoxikationen aller Art, nach Seruminjektionen, Jodtherapie 
usw. KULBS halt eine Lymphocytose von 30-45 % fiir chronische Tabak­
;;chaden charakteristisch und von diagnostischer Bedeutung. Dies erscheint 
mir bei der groBen Haufigkeit von Lymphocytosen fraglich. 

Eigentlich ist ja die postinfektiose Lymphocytose auch eine posttoxische. 

In neuerer Zeit nehmen manche Autoren eine innerselcretorische oder lconsti­
tutionelle Lymphocytose an. So ist das fiir fast aIle Erkrankungen innersekre­
torischer Driisen behauptet worden, wie Diabetes, Addison, Eunuchoidis­
mus, ganz besonders aber fiir die Affektionen der Schilddriise. 

Nach eigener Priifung besteht jedoch bei ganz ausgesprochenen innersekretorischen 
Storungen eine Lymphocytose, im Gegensatz zu den Angaben BORCHHARDTS, nur selten. 
Auch bei Bascdow ist eine wirklich sichere E..-Vermehrung nicht gesetzmaJ3ig, ja nicht 
einmal haufig, nach eigenen Untersuchungen sogar eher seIten (ebenso HATIEGAN). Auch 
viele Kropfe verlaufen ganz ohne Lymphocytose, entgegen HUHLE, J"ASTRAM u. a. 

Lange durchgeWhrte Untersuchungen in meinem Institut durch HANHARDT ergaben 
bei parenchymatosen Strumen des Menschen und des Hundes keine konstante Lympho­
cytose, auch nicht auf Thyreoidin (oral oder subcutan) oder Jod. 

Vielfach sind Lymphocytosen dann als A1tsdruclc des Status lymphaticus oder thymicu8 
angesprochen worden, meines Erachtens nur bei Addison (siehe dort) mit Berechtigung. 
SIESS und STORK finden bei lymphatischer Konstitution die E.. nicht vermehrt, sondern 
die Monocytenzahl (KAHLER), und glauben den Befund von zahlreichen breitleibigen .c. 
fiir Lymphatismus verwerten zu diirfen, was sicher nicht angeht. 

Sodann werden hohe .c.-Werte mit hypoplasti8cher Kon8titution und Asthenie 
in Beziehung gebracht (lVIOEWES, KAUFMANN, v. HOSSLIN), ja BAUER bezeichnet, 
sichel' ganz zu Unrecht, einen hohen .c.-Prozentsatz neben Verminderung del' 
~. direkt als das "degenerative weiBe Blutbild", wobei die Degeneration sogar 
eine konstitutioneIle, ererbte sein solI. 

In ahnlichen Gedankenkreisen bewegen sich die heute gleichfalls viel zum Ausdruck 
gebrachten Meinungen, daB bei funktioneUnervosen Storungen (TRAUT), bei Nem'31Sthenie 
(v. HOSSLIN), bei den Neurosen der Zitterer (KAFKA), bei ehronischer Polyarthritis' (GUD­
ZENT) Lymphocytosen die Regel bilden. Zum Teil erklaren sich solche Befunde aus del' 
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spater eriirterten Lymphocytose bei Muskela.nstrengungen, zum anderen Teil au~ der 
Wirkung von toxischen Stoffen, besonders bei Basedow, wo ich eine vorhandene .c.-Ver­
mehrung stets als posttoxische bezeichnet habe. 

Gleichwohl gibt es innersekretorische, auf dem Wege innerer Korrelationen 
(innersekretorischer Organe zu lymphatischem Apparat) entstandene Lympho­
cytosen, da ich eine andere Regulation der .c.-Bildung als eine innersekretorische 
~ hormonale ~ nicht annehmen kann. Schwierig ist nur die BeweisfUhrung 
und die Ausschlielhmg anderer Faktoren, die ja in so groBer Zahl zur Wirkung 
gelangen k6nnen. Erwiesen hatte ich diesen Zusammenhang vor aHem fUr die 
Addison-Lymphocytose. 

Verminderungen trifft man im Beginn von alcuten Infelctionslcranlcheiten, wo 
die prozentliche und absolute Abnahme oft bedeutend ist. Gefiirchtet sind 
sehr starke Verminderungen im spateren Verlauf der Infektionskrankheiten, 
wo dieser .c.-Sturz prognostisch sehr ungiinstig zu beurteilen ist; ferner ist die 
Abnahme progressiv bei Miliartuberkulose . .c .. Abnahmen begegnen uns ferner 
bei Zerst6rungen des lymphatischen Gewebes durch ausgedehnte Lymphknoten­
tuberkulose, Carcinom, Granulomen, Lymphosarkomen. GesetzmaBig besteht 
ferner eine wohl hormonal bedingte Verminderung bei jugendlichen Chlorosen. 
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II. Monocyten=gro.6e Mononncleare nnd Ubergangsformen 
(Monoc.)1. 

Die Monocyten sind eine besondere, reife, vollstandig unab­
hangige Zellart, ohne Zwischenformen zu Lymphocyten oder Neu­
trophilen. Sie sind als spezifische Gebilde im Besitze eines artlich 
von allen L. verschiedenen Kernes, einer eigenen spezifischen 
Granulation (Monocytengranula: NAEGELI), und eines Protoplasma 
von besonderem Bau. 

Biologisch verhalten sich die Monocyten ganzlich anders als 
alle anderen Blutzellen; sie schlieBen sich als myeloische Elemente 
eng an die L.-Schwankungen der Knochenmarks-L. an und zeigen 
biologisch ein ganz abweichendes Verhalten gegeniiber den.c. Die 
scharfe Trennung gegeniiber .c. ist heute in jedem guten Giemsa­
praparat einfach. 

1 Triazidfii.rbung: 4. Aun. Taf. VIII, Zellen 3-7. Jennerfarbung: 4. Aufl. Taf. VIII, 
Zellen 15-18. Hamatoxylin-Eosiufarbung: 4. Auf I. Taf. VIII, Zellen 37, 3S. Methylen­
blaufii.rbung: 4. Auf!. Taf. VIII, Zellen 26, 27. 
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Die Monocyten sind groBe Gebilde, 12-20 ft, also die groBten Zellen des 
Normalblutes, und besitzen stets ein breites Protoplasma. Der Kern ist stets 
groB im Verhaltnis zum Plasma. 

Diese Zellart hat fruher in bezug auf ihre Abgrenzung gegeniiber anderen L. auBer­
ordentliche Schwiel'igkeiten geboten. Auch ihre Granulation blieb lange unklar und 

Abb. 44. Monocyten. Zellen 1-6: Verschiedene Kernform (Protoplasma schiefergrau fein granll­
liert). Zelle 7: Zelle enthitlt im Protoplasma eine Vakuole. Zellen 8 und 9: Granulation fein, weniger 
zahlreich. Zelle 10: Granulation spitrlich. Kern segmentiert. Zelle 11: Kern segmentiert, wenig 
Granulation vorhanden. Zelle 12: Sparliche Granula. Zelle 13 -17: Jung'e retikulitr gebaute Keme, 
Chromatingeriist fein. (In Zelle 17 deutljch 2 Nucleolen zu erkennen, Granulierung sparlich. III 
Zelle 14 [schwere Kinderanitmie] Protoplasm a stark basophil, Kern schleifenformig.) Zelle 18: 
ahnlich, 2 Vakuolen. Zelle 19: Altere Zelle, ungranuliert, von Plasmazelle schwer abzugrenzen. 

Zelle 20: Monoblast. Kern wabig, Chromatin noch wabig, Protoplasma feinfleckig. 

umstritten. Dank del' auBerol'dentlichen Verfeinerung in del' Dal'stellung durch die Giemsa­
farbung ist heute eine ganz sichere Trennung leicht. lch kann mich daher heute in diesem 
Absclmitt vielfach kiirzer fassen als in del' 2. Auf!., auf die ich fill' manche morpho­
logische und tinktorielle Einzelfragen und fill' historische Entwicklung unseres Wissens 
verweise. 

Umstritten ist aber heute wieder die Frage cler Abstamm1lng. Zwar ist 
die Ableitung aus I.:. trotz MAXIMOW, BLOOM u. a., die mit Vitalfarbungen 
und Pyronin -Methylgri.ln- und Giemsafarbungen fi.'tr Schnitte, also ganz 
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unzureichenden Methoden arbeiteten, in negativen Sinn erledigt; wohl abel' 
wird von einer Reihe von Autoren, ASCHOFF, SCHILLING u. a., del' Monocyt 
mit den Retikuloendothelien in genetische Beziehung gebracht und damit 
ein 3. Gewebssystem aufgestellt, neben dem lymphatischen und myeloischen. 

Del' Kem del' Jl1 onocyten weist ein eigenartiges Chromatinnetz auf mit kleinen 
Verdickungen an den :&noten des Netzes und ohne Verdickung del' Kernwand. 
Das Basichromatinnetz ist viel feiner, dunner und zarter bei jugendlichen Ele­
menten, dicker und grober bei alteren. Im allgemeinen ist im letzteren Falle 
die Kemgestalt polymorpher, vielfach gelappt (Obergangsform von EHRLICH); 
abel' es gibt auch wenig gelappte altere Zellen, die dickeres Chromatinnetz 
aufweisen, und unter pathologischen Bedingungen (besonders bei Perniciosa) 

Abh. 45. lI1onocyten (1-6 bei schwacher, 7 -9 bei vorherrschender Azurrotfii.rbung) . 

oft abenteuerlich gelappte und gebuchtete, abel' im Kern auffallig jugendliche 
Zellen. 

Die auBere Kernform ist sehr wechselnd, rundlich oval mit wenigen flachen 
Eindellungen (groBe Mononucleare von EHRLICH), odeI' tief hufeisenformig 
gebuchtet, odeI' umegelmaBig starkel' gelappt (Dbergangsformen von EHRLICH); 
abel' man trifft stets alle Zwischenformen. Nach dem allein maBgebenden 
Kriterium des Chromatinaufbaues gehoren beide Formen zusammen. 

Endlich gibt es Kerne, die viillig segmentiert sind und nul' durch einen ganz dfumen 
Kernfaden zusammenhangen. Dabei handelt es sich um 2 groBe Kernsegmente, und urn 
alte gereifte Kerne (siehe Abb. 44, Z. 10 u. 11). 

Die Tendenz zur Buchtung, Segmentierung, ja Kernteilung mit Erhalten­
bleiben feinster Kernbrucken entspricht einem ReifungsprozeB wie er nul' bei 
myeloischen Zellen vorkommt. Mithin ist diese Kernreifung ganz verschieden 
von den Alterungsvorgangen an f. 

Unter krankhaften Verhaltnissen wechselt die Beschaffenheit del' Monoc. 
erheblich in bezug auf Jugend und Alter des Kerns, auf geringe odeI' starke 
Polymorphie del' Kernform, in bezug auf Reichlichkeit und Zartheit del' Granu­
lation, ja selbst in bezug auf die Tonung del' Protoplasmafarbe. Pathologisch 
kann die Ausbildung del' Granulation leiden und eine Kornelung fast ganz 
odeI' vOllig fehlen. 



140 Die weiBen Blutkorperchen, Leukocyten (L.). 

Ich trenne daher die Monocyten bei Leukocytendifferenzierungen in 

2. jungkernig _ normale Buchtung und Lappung 
1.1 - s. geringe oder fehlende Kernpolymorphie 

3. (feines Chromatinnetz) _ abnorm starke Buchtung und Lappung 

5. altkernig _ normale Buchtung und Lappung 
4.1 - s. geringe Kernpolymorphie 

6. (grobes Chromatinnetz) _ abnorm starke Segmentierung. 

AuBerdem solI man darauf achten, ob die Granulation normal oder vermindert 
ist, plumper oder feiner aussieht oder ganz fehlt und ob das Plasma blauer als 
gewohnlich ist. 

Solche Beurteilungen sind aber nur an guten Praparaten und an gleichmaBig diinnen 
Ausstrichen moglich. 

Bei allen Farbungen erscheint der Kern lichter, heller als der E.- oder N.-Kern, 
weil bei diesen beiden die Basichromatinbalken im Kern plumper und dicker 
sind. Das gleiche kann man schon im Nativpraparat, bei der Vitalfarbung und 
Kammerfarbung erkennen, ja die Vitalfarbung ist die beste Methode, um diese 
Chromatinverhaltnisse zu beurteilen. 

Die jungen, zartnetzformig gebauten Monocytenkerne gleichen daher weit­
gehend den Myelocyten- und Myeloblastenkernen. Die jungsten Monocyten, 
Mono blast en (Abb. 44, Zelle 20), zeigen sehr jugendlichen Kern, mehr basophil 
blaues, jedoch nie hellblaues Protoplasma, Nucleolen und keine oder (in Ent­
wicklungsformen) sehr sparliche Granula. 

Nucleolen sind bei Giemsa nie oder nur undeutlich sichtbar; dagegen zeigen 
Vitalfarbungen mehrere, meist 3-4 sehr kleine Nucleolen ohne scharfe Nucleolar­
wand. Bei Giemsa erkennt man aber in denZellen der Gruppe 1 mehrere Nucleolen. 

Das Protoplasma zeigt bei Methylenblau- und Hamatoxylinfarbung ein 
feines basophiles Netzwerk, das direkt an den Kern heranreicht, ohne die bei 
E. vorhandene perinucleare Aufhellung. Bei Giemsafarbung gewinnt das Proto­
plasma eine charakteristisch dustergraue Fiirbung, im Gegensatz zu dem Hell­
blau des E.-Leibes; bei Jenner wird das Protoplasma blau, bei Triazid rosa. 

Bei starker oder langdauernder Giemsafarbung tritt das Diistergraublau mehr und mehr 
zuriick und werden immer mehr Granula zur Darstellung gebracht, besonders in der 
Randzone, so daB man schlieBlich bei starker Kornchenfarbung vom Protoplasma kaum 
mehr etwas wahrnimmt, ganz besonders an gut ausgebreiteten Zellen an diinnen Aus­
strichen. 

Die M onocytengranulation ist schon ungefarbt und im Dunkelfeld als eine 
feine, in groBter Reichlichkeit (!) vorhandene Kornelung sichtbar. Die Granula 
sind noch feiner als die neutrophilen und viel reichlicher. Sie farben sich mit 
Azurrot, sind also azurophil wie viele andere total verschiedene Zellgebilde; 
aber sie sind von all diesen artlich verschieden durch konstante GroBe und 
Form und durch die unendliche Zahl, in der sie den Zelleib bis an den Kern­
rand erfiillen. 

In der Pathologie wechselt auch das Verhalten der Granula. So trifft man nur spar­
liche Granula in den jiingsten Monoc., doch auch in den alteren bei Knochenmarksinsuffi­
zienz, Perniciosa, sekundarer Anamie; hier bei Eisenerfolg sofort viele Zellen mit spar­
licher Kornelung. Andererseits gibt es unter toxischen Verhaltnissen auch grobere wie 
verklumpte Granula, besonders bei Lebercirrhose. 

Mit anderen Farbungen werden nur inkonstante und partielle Farbungen erreicht; 
so mit gutem Triazid einige Ktirnchen und mit Jenner isolierte Ktirnchen . 

. Neutrophil ist die Granulation entgegen friiheren (auch eigenen) Ansichten nicht; 
sonst miiBten alle Ktirnchen die Farbung annehmen. Das ist aber nicht entfernt und oft 
iiberhaupt gar nicht der Fall. 

Mit der azurophilen .c.-Granulation besteht (entgegen der ersten Ansicht von MICHAELIS 
und WOLFF) keine Obereinstimmung; denn morphololZisch sind die Monoc.-Granula viel 
feiner, nie so leuchtend rot und im Gegensatz zu den .c.-Granula stets und in jeder Zelle 
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und bei geniigender Farbung in groUter Massenhaftigkeit vorhanden. AuUerdem trennt 
sie die bei f. negative, bei Monoc. abel' positive Oxydasen- und Peroxydasenreaktion und 
auch die Lipoiddarstellung. Wenn bei lymphatischen Leukamien unter Tausenden von 
f. kein einziger f. Granula ~~igt, so ist doch jeder Monoc. von seiner massenhaft vorhan­
denen Granulation erfillit. Uber viele Einzelheiten diesel' tinktoriellen Verhaltnisse und 
deren Deutung sieho 2. Auflage. 

Aus del' Berucksichtigung morphologischel' und tinktorieller Gesichtspunkte 
habe ich die Spezifitat del' Monocytengranulation erschlossen, und diese Ansicht 
hat sich nach anfanglich lebhaftem Widerstand durchgesetzt. 

Entgegen 'WOLLENBERG betone ich, daU ich die Aufstellung einer besonderen Monoc.­
Granulation nicht von PAPPENHEIM entnommen habe. Diesel' hat freilich ein Argument 
stets vorgebracht, namlich die Existenz von Monoc. mit azurophilen Granula ohne Besitz 
von neutrophilen Kornchen bei Tieren. Frtiher hatte man abel' alle Farbeffekte zu hooh 
bewertet und sich hauptsiiC'hlich tiber die Frage neutrophil odeI' azurophil gestritten, wobei 
mit dem Sammelbegriff azurophil sehr wenig gesagt war. leh habe abel' das physikalische 
Verhalten del' Monoc.-Granulation in den Vordergrund gesteHt" die staubformige Fein­
heit, die Massenhaftigkeit, die Sichtbarkeit in del' ungefarbten Zelle und das massenhafte 
Vorkommen in jedem Mono. ftir deren Nachweis nur die Intensitat del' (reinen) Giemsa­
far bung notig ist. Damit erst war die Monoc.-Granulation charakterisiert. Jetzt erst er­
folgte die Abgrenzung gegenuber neutrophiler Granulation und del' azurophilen in f. 

In del' Folgezeit ist dann an del' Monocytengranulation positive Indophenol­
blausynthese nachgewiesen worden, so von W. SCHULTZE, MASUGI (nul' 1-4% 
negativ), womit ein starker Unterschied gegenuber 1:,. deutlich herausgehoben 
worden ist. Zahlreiche andere Autoren hoben gleichfalls die positive Indophenol­
blausynthese hervor (SEEMANN, BURKER, BAADER, KATSUNUMA, SCHULTZE, 
STERNBERG, SATO, UYEYOHAMURA usw.). Manche Autoren betonen die feine und 
oft sparliche Reaktion del' Granula. 

Die positive Peroxydasemeaktion des Monoc. ist von allen Autoren anerkannt, 
ferner ist die BLocHsche Dopareaktion (BLOCH, eig. Beob.) :!,ositiv wie bei allen 
myeloischen Zellen. 

Die positive Lipoidfarbung del' Monoc. im Gegensatz" zu del' stets negativen 
Reaktion del' 1:,. ist durch SEHRT und durch GOLDMANN in vielen Arbeiten 
bewiesen und zugleich gezeigt, daB die Oxydasereaktionen Lipoidfarbungen 
darstellen. 

Wenn modifizierte Oxydasereaktionen, wie diejenigen von SCHLENNER, in Monoc. nioht 
konstant Oxydasengranulas ergeben, so sind die positiven Befunde bei anderen Methoden 
fUr SchluJ3folllerungen fraglos entRcheidender. HIRSCHFELD hq,t die SCHLENNERsche Me­
thcdik nicht als genugend, W. H. SCHULTZE als schlechter als andere Methoden bezeichnet. 

DaU bei Kranhhelten, und schon im normalen Blut, (besonders bei del' Ungleichwertig­
keit del' verschiedenen Oxydasenmethoden) einzelne Monoc. in del' Oxydasenreaktion ver­
sagen (1-4%, MASUGI), darf auf besondere biologische Verhaltnisse zuruckgefUhrt werden, 
wie wir ja besonders bei Krankheiten in einzelnen Monoc., besonders immer bei phago­
cytotischer Tatigkeit, keine Monocyten-Granula finden konnen. 

Auch einzelne N. geben bei pathol. Zustanden (S. 83) keine Oxydasenreaktion. 

W. H. SCHULTZE schl'eibt mil' eben noch:."An del' positiven Oxydasereaktion 
del' Monoc. kann gar nicht gezweifelt werden". Die Reaktion ist feiner, weil 
die Granula feiner sind. "Ein kleinel' Teil del' vielleicht auch als Monoc. be­
nann tel' Zellen fallt negativ aus." Das seien langliche Zellen, Retikuloendo­
thelien. 

Die Vitalspeichet'ung (Lithiumcarmin, Toluidinblau usw.) del' Monoc., ein del' 
Phagocytose verwandter ProzeB, ist nachgewiesen durch ASCHOFF, KIYONO 
und viele andere. Es kommen abel' auffalligerweise vital gespeicherte Monoc. 
im Blute anscheinend nul' nach hochgetriebener Speicherung odeI' nach Milz­
exstirpation VOl' (PASCHKIS), analog dem Auftl'eten von Makrophagen (HIRSCH­
FELD und SUlVU). 

Viele Autoren (SIMPSON, PASCHKIS) deuten die vital speichernden Zellen als 
Histiocyten im Blute; allein Speicherung del' Blutmonoc. ist sehr selten; dahel' 
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ist der Ausdruck von MAXIMOW, der Monoc. ist der Polyblast des Blutes kein 
treffender Vergleich, von anderen prinzipiellen Momenten abgesehen. 

Manche Autoren, wie SCHILLING, WOLLENBERG, mochten einen prinzipiellen Unter­
schied zwischen der feinen (und bei manchen Darstellungen sparlichen) Oxydasenreaktion 
der Monoe. im Gegensatz zu der groben bei N. konstruieren. Da aber alle Oxydasenreaktionen 
als Substrat der Farbung das Granulum haben, so muB die Oxydasenreaktion der Monoc. 
fein ausfallen. Das wird von diesen Autoren in Verkennung der Grundlagen der Oxydasen­
darstellung iibersehen. Man kann nicht sagen, die Oxydasenreaktion sei nur fein, daher im 
Prinzip negativ. Auch die Peroxydasenreaktion, die Dopareaktion, die Lipoidfarbbarkeit, 
sie aHe fallen fein aus, entsprechend den Grundlagen der DarsteHungen, und da!!! ist das feine 
Granulum der Monoc. Aile diese Reaktionen sind also prinzipiell positiv. 

Langere Zeit sind Supravitaliarbungen mit Janusgriin-Neutralrot nach SABIN 
fiir besonders wichtig zur Differenzierung der Monoc. angesehen worden. Die 
neuesten Priifungen lehnen aber diese Methoden der Trennung ab (siehe fuLL, 
neuere amerik. Lit., MAXIMOW, BLOOM, MASUGI, LORENTZ). Auch eigene 
Untersuchungen konnen diese Methodik nicht als entscheidend ansehen. 

Es zeigt die Arbeit SEEMANN (bei ASCHOFF), wie sehr die friihere Einschatzung dAs 
Wertes der Neutralrotrosette als Charakteristicum des Monoc. zuriickgegangen ist. 

1m Protoplasma der Monoc. kann man sehr oft groBere oder kleinere Vakuolen, 
oft in Mehrzahl, beobachten. Auffallig ist besonders ihre fast konstante Lage­
rung am Kernrand. Ahnliches habe ich bei keiner Zellart je gesehen. 

Nicht selten trifft man im Zelleib phagocytierte Gebilde an, besonders 
Pigment (Malaria), fast nie aber Bakterien (seltene Ausnahme 4. Auf!., Taf. IX, 
Zelle 6). Gelegentlich ist Erythrophagie selbst im stromenden Blut nach­
zuweisen [bei Hamoglobinurie (ERICH MEYER), bei Malaria (eig. Beob.), selbst 
bei latenter Form; Lymphogranulom (eig. Beob.), bei Sepsis (WEILL) usw.]. 

LIEBMANN sah Monoc. mit dem Pigment des Melanosarkoms beladen. 
DaB die Monoc. eine Funktion als Makrophagen besitzen, ist sicher. Sie haben 

aber noch ganz andere Tatigkeiten auszuiiben, sonst ware die bedeutende Zu­
nahme bei Infektionskrankheiten unverstandlich, z. B. die jahrelange und 
progressive Zunahme bei Lymphogranulom. 

Eine weitere Charakterisierung der Monoc. wird biologisch versucht, besonders 
in der experimentellen Forschung, indem Zellen mit Phagocytose im Gewebe und 
in Transsudaten als Monoc. oder als ihnen nahestehende Zellen erklart werden. 

An der Tatigkeit der Monoc. im Sinne der Phagocytose ist kein Zweifel, ebenso 
wenig an der Tatsache, daB .c. und N. nie phagocytieren, wie mit Nach­
druck ASCHOFF und seine Schule betonen, und daB E. nie zu Monoc. werden, 
entgegen MAXIMOW. Daher erklaren heute ASCHOFF und SEEMANN die sehr 
friih schon auswandernden E.-ahnlichen Zellen bei Entziindung als Monocytoide 
(S. 150). 

Diesen Namen habe ich bereits fiir Monoahuliche Sputumzellen in den Studien von 
LIEBMANN vergeben. 

Es bleibt nur fraglich, ob Phagocytose allein schon eine Zellspezies charakteri­
siert. LUBARSCH widerspricht dem und betont die prinzipielle Moglichkeit aller 
Zellen zu Phagocytose als Ureigenschaft. Phagocyten sind keine Zellart, sondern 
Tatigkeitszustande. Daher erscheint es zweifelhaft, ob wegen der starken Phago­
cytose der Reticulumzellen (Histiocyten) schon nachste Verwandtschaft mit 
Monoc. angenommen werden darf. Selbst wenn Zellen mit Erythro- und Leuko­
phagie agonal im Blute auftauchen, wie bei einem Lentafall von SCHILLING, 
so konnten das sowohl Monoc. wie wirkliche Histiocyten gewesen sein und 
miiBten genetische Beziehungen noch nicht vorgelegen haben. 

Auch die Beziehungen zu den Sinusendothelien der Milz, der Leber und des 
Knochenmarkes werden von vielen Seiten ganz in den Vordergrund geschoben 
und von diesen Endothelien die Monoc. abgeleitet. 
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Demgegeniiber miichte ich erklaren, q!LB nach eigenen Studien die Sinusendothelien 
der Milz histologisch nicht die geringste .Ahnlichkeit nut Monec. aufweisen, ebensowenig 
die normalen Endothelien. In den Kernen besteht griiBter Unterschied. Monocytengranula 
haben diese Zellen nie, nUT eiuige wenige ganz isolierte leuchtend rote Azurgranula. Proto­
plasma und Zellform sind total verEchieden. Endothelien geben auch nie Oxydasereaktion. 

lch gebe nachstehend die Abbildung gespeicherter Endothelien und eines 
speichernden Monocyten von SCHITTENHELM (Handbuch). Ein einziger Blick 
zeigt die enorme Verschiedenheit diesel' Zellen. 

Aus diesem Bilde geht doch nUT das eine hervor, daB Endothelien und Monoc. (und in 
solchen Fallen sogar die N.) b6i hochgetriebener Speicherung beim Tier das gleiche biolog. 
Verhalten in bezug auf Speicherung aufweisen. Das war schon fiir die Phagocytose stets 

Abb. 46. Gespeicherte Endothelzellen aus dem peripheren und sensibilisierten Blut eines 
tuschegespeicherten Kaninchens. Ein gespeicherter MoD.ocyt. Vergr. 980fach. 

Aus SCHITTENHELlII: Handbuch Krankheiten des Blutes, Bd. II. 

bekannt und nie bestritten. Nicht aber ist eine Entstehung der Monoc. aus Endothelien 
dabei erwiesen oder sonst irgendwie wahrscheinlich gemacht. 

Phagocytose und Speicherungen kiinnen sehr wohl in viillig analoger Weise bei Monoc.­
Histiocyten und, wenn auch selten, bei Endothelien vorkommen. Da.bei kiinnen die im 
BIute kreisenden Monoc. die Substanzen aufnehmen. Ubrigens ist selbst geringe Speiche­
rung der Endoth~lien selten (BLOOM). Haufiger sah sie FrscHER-WASELS und BiiNGELER. 

In den Versuchen von BUNGELER wurden Endothelien durch Tuschespeiche­
rung "markiert". Nach Verschwinden del' Blutmonoc. mit Speicherung konnte 
spateI' Abschilferung del' gespeicherten Endothelien erzwungen werden. Es 
konnten abel' auch hier (aus Milz odeI' Knochenmark n gespeicherte Monoc. 
mobilisiert worden sein. Einen Beweis fiir die Entstehung von Monoc. aus 
Endothelien kann ich in diesen an sich interessanten Versuchen doch nicht sehen. 

Priifen wir endlich die Histiocyten del' Entziindungsherde und Exsudate, 
so finde ich auch hier nichts Uberzeugendes, daB nach del' Struktur Monocyten­
kerne vorliegen. Niemand zeigt uns in solchen Praparaten die Monocgranulatioll 
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del' Zellen, niemand positive o xydasenreaktion , Peroxydasenreaktion, Dopa­
reaktion, Lipoidfarbung del' Granula. Freilich ist das Material fur solche Nach­
weise fast nie so giinstig, wie es eben das Blut ist. BLOOM erklart stets mit 
Nachdruck, Histiocyten sind keine Monoc. 

Wenn freilich ASCHOFF-SEEMANN rJcht h::tben mit del' Auswanderung del' Monoc. in 
friihen Entziindungsstadien, dann konnen Monoc. im Gewebe leicht auftauchen, nm ist 
dann die enge Beziehung zu Histiocyten neu zu beweisen. 

In den Praparaten von BLOOM iiber Entziindungen dmch Bac. monocytogenes ist jetzt 
die Monocytennatul' vieleI' Zellen sichel', abel' bestritten ist die Ableitung diesel' Zellen 
aus Histiocyten (ASCHOFF, SEElIlANN, BLOOM) und erst recht die Umwandlung von 
emigrierenden e. in Monoc. (BLOOM). 

Die ASCHOFF-SEEMANNsche Annahme wiirde auch die Befunde von MAXIMOW und seiner 
Schule verstandlich machen; abel' welch andere Deutung diesel' Vorgange! 

Fur die myeloische Natur del' Monoc. sprechen. 
1. Die auBerordentliche Ahnlichkeit des Kernbaus junger Monoc. mit Myelo­

blasten. Dies konnen abel' nie Schnittfarbungen, nul' Blutausstriche zeigen. 
2. Daher die haufigen Verwechslungen von Leukamien mit abnormen 

evtl. im Kern etwas gealterten Myeloblasten mit Monoc. und die irrige Deutung 
solcher FaIle als Monocytenleukamie. 

3. Die charakteristische Reifung des Kerns in seiner Basi-Oxychromatin­
struktur wie bei den anderen myeloischen Zellen (nul' im Blutpraparat zu 
zeigen) . 

4. Die mit dem Alter eintretende Segmentierung del' Monockerne, analog 
wie bei N. Nie kommt ein solcher Vorgang bei anderen als myeloischen 
Zellen VOl'. Fur Endothelien odeI' Histiocyten sind solche Reifungsprozesse wedel' 
normal noch pathologisch auch nUl' im entierntesten nachgewiesen. 

5. Die Art del' Granulation entsprechend anderen myeloisehen Granulationen, 
sehr reiehlich und diffus im Protoplasma. Nichts Derartiges ist an .c., Endo­
thelien, Histioeyten je gezeigt. 

6. Die positiven Oxydasen-Peroxydasen-Dopareaktionen und die positiven 
Lipoidgranulafarbungen nach SEHRT u. GOLDMANN. 

Die Zahl der Monoc. im Blut betragt 6-8%. Friiher wurde del' Wert zu 
gering bereehnet, weil erst Giemsafarbung die siehere Erkennung gibt. 

In del' Pathologie treffen wir groBe Sehwankungen in den Mengenverhalt­
nissen del' Monoc. (s. eingehend 2. Aufl., besonders Beispiele). 

1. Vermehrte Tiitigkeit des myeloischen Systems: parallele Zunahme der Monoc. 
so bei Eiterungen und starken Entzundungen, bei erouposer Pneumonie. 
Scharlach, wahrend gleichzeitig starke Abnahme del' .c. besteht. 

Das Lymphogranulom mit Zerst6rung des lymphatisehen Gewebes ergibt 
hohe Leukocytose, sehr starke progressive Vermehrung del' Monoc. und hoeh­
gradige, bleibende und immer starkere Verminderung der.c. Gewohnlich sind 
in Spatstadien mehr Monoc. als .c. im Blute vorhanden. 

Das von BAUMGARTEN 1 beschriebene generalisierte Spindelzellensarkom 
aIler Lymphknoten bot stets (eig. Beob.) Vermehrung del' Monoc. neben hoeh­
gradigster und progressiveI' .c.-Abnahme. 

Anaemia pseudoleuk. info mit neutrophiler Leukoeytose: sehr hohe Monoc.­
Werte bei Abnahme del' .c. und starker myeloischer Metaplasie in den Organen. 

Bei myeloiseher Leukamie sind anfanglich die Monoc.-Zahlen relativ und 
absolut hoch, spateI' nul' noch absolut vermehrt. Hoeh sind aueh die Werte 
(in eig. Beob.) bei subleuk. Myelosen und wiederum hoeh bei erfolgreieh mit 
Rontgen odeI' As behandelten chronischen Myelosen. Das gibt auch ZADEK an. 

Bei sekundaren Anamien treffe ieh, im Gegensatz zu Perniciosa, fast immer 
erhohte, oft betrachtlich gesteigerte Werte. 

1 BAUMGARTEN: Berl. klin. Wschr. 1915, Nr 47. 



Monocyten = groBe Mononucleare und Ubergangsformen (Monoc.). 145 

II. Verminderte Tatigkeit des myeloischen Systems: Abnahme der .LYIonoc. 
trotz hoher .c.-Zahlen, so bei starken lymphatischen Reaktionen (s. diese), 
bei Granulocytopenie, Typus SCHULTZ und anderen Granulocytopenien, bei 
Exanthema subitum usw. Vielfach fehlen hier Monoc. oder sind extrem selten 
oder es wurden oft breitleibige .c. irrig fur Monoc. erklart. 

Bei lymphatischer Leukamie extrem niedrige Monoc.-Zahlen. 
Perniciosa ergibt mit absoluter GesetzmaBigkeit (iiber 200 Faile und weit 

uber 2000 Einzelbefunde), hochgradige und progressive Monoc.-Abnahme, trotz 
erhohter .c.-Zahlen. In extremen Stadien wird der Monoc.-Wert direkt Null!. 
Erst mit der Erholung der N. bei der Remission steigen regelmaBig auch die 
Monoc. wieder an und bleiben bei weitgehender Remission erhoht. 

III. Verminderte Tatigkeit des lymphatischen Systems, trotzdem hohe und 
erhohte MonQc.- Werte bleibend. 

Hierher zahlen (sub I) das Lymphogranulom, das generalisierte Lymph­
knotenspindelzeilensarkom (sub I), die Carcinome mit Lymphknotenmetastasen, 
die Lymphosarkome (s. 2. Aufl.). 

IV. Gesteigerte Tatigkeit des lymphatischen Systems, Vermehrung der .c.: 
die Parallele einer Monoc.-Vermehrung zu der Lymphocytose fehlt. 

Bei postinfektioser Lymphocytose nach Syphilis, Malaria, Typhus, Masern, Keuch­
husten, kann oft auch eine Vermehrung der Monoc. emtreten; jedoch betrifft sie gewohn­
lich nur em kiirzeres Stadium. 

Bei Basedow mit hohen .c.-Werten fehlt (KOCHER und eig. Untersuchungen) 
jede Parallele zwischen .c. und Monoc. 

Bei posttoxischer Lymphocytose und anderen pathol. Zustanden kann auch 
eine Zeitlang eine gleichzeitige Vermehrung der .c. und Monoc. bestehen, wie 
das nicht sonderbar ist und auch bei .c. und Eos. vorkommt. 

AuBerordentlich oft ist Vermehrung nach Milzexstirpation nachgewiesen. 
Sehr wichtig ist die starke Vermehrung bei chronischer Malaria und anderen 

Tropenaffektionen, oft, aber keineswegs konstant gefunden die Zunahme bei 
Endocarditis lenta (SCHILLING, HESS); gelegentlich findet sich hohe Zahl bei 
Tuberkulose, Lues, Sepsis. Sehr wichtig ist die gewaltige Monocytose bei Mono­
cytenangina (s. diesel und bei Injektionen von Bacillus monocytogenes. Hier 
sieht man vo11ige Analogien von Monocytosen mit Eosinophilien oder Neutro­
philien. 

Aus all diesem fast nur aus langen, kurvenmaBigen Beobachtungen, nicht aus 
kiirzeren Phasen gewahlten Beispielen ergibt sich die Selbstandigkeit der Monoc. 
und die Auffassung dieser Zeilen als Abkommlinge des myeloischen Zellstaates. 
Ich widerspreche der Behauptung, daB die Klinik keine Parallele zwischen myeloi­
schen Zellvermehrungen und Monoc. ergebe. Das ist in ausgesprochener Weise 
der Fall, aber wie bei jeder myeloischen Zellart kommt auch eine Selbstandigkeit 
zum Ausdruck. 

Abstammung der Monocyten. 
Wenn aus morphologischen und biologischen Grunden die Monoc. dem 

J( nochenmark entstammen sollen, so miissen sie auch hier gefunden werden. 
Das ist, wie ich mich uberzeugt habe, tatsachlich der Fall. Wie schon EHRLICH 
betont hatte, treten sie hier aber in der Fiille der Zellen stark zuruck und 
kommen sie auch als Monoblasten, die nicht so leicht erkennbar sind, vor. 

DaB die von mir gesehenen Exemplare aber nicht bloB beigemischtem Blut entstammen, 
geht aus dem Fehlen reifer Neutrophiler und von 1:-. in diesen Abstrichen hervor. 

Der histologische Nachweis im Knochenmark ist an Schnitten unmoglich, weil die 
Granulation bei SchnitWi.rbung versagt und der jugendliche Monoc.-Kern den Myelo­
blasten so ungemein nahe steht, daB eine Scheidung im Schnittpraparat ganz unmoglich ist. 

1 Vg1. 2. Aun. u. Dtsch. Arch. klin. Med. 124 (1918). 

Naegeli, Blutkrankheiten. 5. Auf!. 10 
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MAXIMOW findet in Knochenmarkschnitten wenige, in Sinusoiden des Markes 
aber oft Monoc. 

Bei Knochenmarkspunktion kann man typische Monoc. finden. Einzelne 
Autoren geben den Markprozentsatz zu iiber 100/ 0 an, so ALEXANDROW fiir den 
Hund 4-18,6%. Sicherlich muB aber bei Markpunktionen diese Frage noch 
viel eingehender gepriift werden. Da im Mark sehr junge Monoc. zu erwarten 
sind, so bietet der Nachweis naturgemaB groBe Schwierigkeiten. 

An Ausstrichen lebendwarmer Milz sehe ich zahlreiehe ganz typisehe Monoe.; jedoeh 
vermisse ieh stets junge Formen. Aueh ist der Prozentsatz nicht so wesentlieh hoher, am 
dem Verhaltnis Monoc.: N. im Blut entsprieht. Wegen der sicher phagoeytotisehen 
Tatigkeit kann eine gewisse Ansammlung von Monoc. in der Milz nieht wundernehmen. 

Aueh PAPPENHEIM und FUKusHI nehmen eine Abfiltrierung, aber keine Neubildung 
der Monoe. in der Milz an, weil die Milzvene weniger Monoe. enthalt als die Milzarterie. 

Wiirden die Monoc., wie so viele Autoren immer ohne genaue eigene histo­
logische Untersuchungen behaupten, dem lymphatischen System entstammen, 
so miiBte auch der Ductus thoracicus Monoc. enthalten. In der alteren anatomi­
schen Literatur ist das oft angenommen worden; aber es wurden friiher 
viele breitleibige f. irrigerweist) mit Mono-cyten identifiziert. In der neueren 
Literatur hatte WEIDENREICH das Vorkommen von Monoc. behauptet. Mein 
SchUler LEJEUNE hat diese Angabe eingehend unter meiner Leitung gepriift, 
und es hat sich gezeigt, daB normal im Ductus zwar f. von verschiedener 
GroBe und verschieden starkem Protoplasmaleib vorkommen, aber lceine M onoc. -­
Erst wenn Blut in den Ductus hineingelangt, findet man einzelne Monoc., aber 
nur in der Zahl, die nach der jetzt ebenfalls hineingekommenen Menge der 
N. erwartet werden muB und berechnet werden kann. Damit ist die Her­
kunft der Monoc. aus dem lymphatischen System widerlegt. 

Dber die Zellen des Ductus thoraeieus enthalt die Literatur folgendes: 
DAVIS und CARLSON! konstatieren bei Runden im Ductus 95-100% kleine e. und fiigen 

bei: "a few large mononuclear leueoeytes frequently occur as do also a few eosinophiles". 
PATELLA 2 erwahnt das Fehlen der Monoe. in der Duetuslymphe. 
Bei einer Fistel des Ductus thoraeieus konstatierte CRESCENTI unter BANTI im Chylus 

fast lauter kleine e. WIit dem Auslaufen des Chylus trat eine enorme Verminderung der 
e. im Blute ein; die Monoe. zeil!ten keine konstanten Schwankungen, oft stiegen sie an. 
BANTI lehnt jede Beziehung der e. zu den Monoe. ab und erklart sie, gerade gestiitzt auf 
seine Lymphversuche, als myeloische Zellen. 

KiYONO fand in der Lymphe einzelne carminspeichernde Zellen. SIMPSON und ebenso 
THORNE und EVANS trafen keine Monoc. beim Kaninchen; KINDWALL 99% e. und einzelne 
Monoe. BLOOM beim Kaninchen fast stets nul' e., immerhin aueh einzelne monocvten-
ahnliche Elemente und wechselnde Zahl von R. • 

WEIDENREICH freilich betont die reichliche Anwesenheit del' Monoc. in del' Ductus­
lymphe. Er trennt aber gar nicht zwischen breitleibigen e. und Monoe., wedel' nach Kern­
struktur noch Kernform, und hat auf die Granulation der Monoc. nieht geachtet. In der 
Arbeit DOWNEY und WEIDENREICH (1912) erklart er spater die groBen Zellen in der Duktus­
lymphe als gr. e. des lymphat. Gewebes. 

Rous findet .~ei der Lymphe des Rundes Eos. 2.6%, N. nie; e. 87,6%, groBe Monoe. 
5,2%' typisehe Ubergangsformen 0,3%' daneben viel unklassifizierbare Elemente. 

BIEDL und DECASTELLO verzeiehnen vorwiegend kleine, aber aueh groBe Formen 
ohne genauere Charakterisierung. 

LOWIT findet bei Kaninehen "fast aussehlieBlich kleinere und groBere Elemente vom 
Typus der echten kleinen Blut-e." 

JIANU und PITULESCU konstatieren bei Unterbindungen des Ductus thoraeicus bei 
Carcinoma uteri eil);e starke Abnahme der e. im Blute und erst naeh 14 Tagen wieder starke 
Vermehrung, die Ubergangsformen und Eos. im Blute aber blieben gleich. 

BUNTING: 80% e. und 20% groBere lymphoide Formen. 
MAXIMOW (1928). Monoc. fehlen im Ductus. 

1 DAVIS u. CARLSON: Amer. J. Physiol. 25 (1909); Fol. haemat. (Lpz.) 10, 327. 
2 PATELLA: Fo!. haemat. (Spa.) 7, 218. 
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Die Ableitung del' Monoc. ist theoretisch bisher versucht worden: 
1. Aus E. (BENDA, WEIDENREICH, PAPPENHEIM, HIRSCHFELD, FERRATA, 

DOWNEY, VOl' aHem MAXIl\WW und seine Schule, besonders BLOOM, LANG). 
Von E. sind abel' Monoc. verschieden durch die vollig abweichende Kernstruk­
tur, die Spezialgranulation, das konstante Fehlen eines perinuklearen Hofes, 
das Fehlen del' E.-Azurgranulation, die Indophenolblausynthese, die Per­
oxydasenreaktion, die Lipoidfarbung, die Dopareaktion, das absolute Fehlen 
del' Phagocytose und del' vitalen Speicherungsfahigkeit der E., das Fehlen aHer 
Zwischenformen im normalen und pathologischen Blut, das Auftreten unter 
anderen klinisch-biologischen Bedingungen, vor aHem abel' die Entwicklung des 
Kernes zu einer den E. voHig fehlenden Polymorphie. 

Die Ableitung aus Keimzentrumszellen ist iibrigens nul' eine theoretische Konstruktion; 
denn es ist ausgeschlossen, daB man in Lymphknotenschnitten Monoc. bei irgendeiner 
Farbung erkennen k6nnte. Die histolog. Differenzierung im Schnitt versagt. 

WEIDENREICH und DOWNEY halten den Monoc. nul' fiir ein "funktionelles Temporar­
stadium des E.". - DaB man deral'tige Probleme durch anatomisch-histologische Studien 
"beweisen" konne, diirfte doch lebhafte Zweifel hervorrufen. Jeder Klinikel' wird iiber 
den Satz del' beiden Autoren: die anatonllsch-histologische Untersuchung hat ,.absolut 
sichel'gesteIlt", daB genetisch und morphologisch aIle lymphocytaren Zellen (E., Monoc., 
Myeloblasten) eine Einheit darsteIlen, ohne weiteres hinweggehen, besonders wenn er weiB, 
daB die beiden Autoren del' Kernstruktur ke~e Bedeutung beilegen. 

Auch BERGEL1 nimmt in Tierversuchen bei Olinjektionen eine Entwicklung von Monoc. 
aus E. an und will in den Monoc. nur ein funktionelles Studium del' E. sehen. 

AIle die oben genanntenArgumente gelten auch gegendie Ableitung aus groBerenBlut-E., 
wobei doch zahlreiche schwer klassifizierbare Formen vorkommen soliten, die abel' in 
guten Praparaten, nach meinen unzahligen Priifungen dieser Frage, absolut nicht existieren. 
Freilich halten viele Autoren groBe breitleibige E. sofort fiir Monoc. in volliger .'yer­
kennung der feineren histolog. Verhaltnisse und dann ist natiirlich der schein bare Uber­
gang da. Abel' diese Praxis ist v611ig unzulanglich und hat zu gr00!"lr Verwirrung und falschen 
Schliissen gefiihrt. MAXIMOW, BLOOM und LANG verlegen den Ubergang del' E. in Monoc. 
in die Sinusoide von Leber, Milz und Knochenmark, um zu erklaren, daB man irn Blute 
selbst die Ubergange nicht sehe; dagegen gibt MAXIMOW an, Monoc. fehlen in Schnitt­
und Klatschpraparaten der lymphatischen Organe und irn Ductus. Anderseits zahlt er 
Monoc. "als Agranulocyten zur lymphatischen Reihe", also gerade diejenigen ZeIlen, die 
die reichlichste Granulation haben. 

2. Aus Milzpulpazellen und Markstrangzellen del' Lymphknoten 
(MEYER-HEINEKE u. a., GRUBER, TURK). 

Die behauptete histologische Identitat, Pulpazellen seien einfach groBe Monoc., nach 
gewiesen durch Jennerfarbung (!) in Schnitten, kann ich nicht anerkennen. Diese Farbung 
ist in der aufgeworfenen Frage die denkbar ungeeignetste. Auch P APPENHEIM 2 hielt spater 
die frUber von fum so oft behauptete Identitat del' Pulpazellen mit Monoc. fiir zweifelliaft. 
MAXIMOW bezeichnet die Monoc. del' Pulpaals keine echten Blutrnonoc., da sie sessil bleiben. 

Das klinisch-biologische Verhalten konnte kaum dafur herangezogen werden. 
Die Oxydasenreaktionen versagen an den behaupteten UrsprungszeHen. Vor 
aHem aber gibt es, wie Abstriche von lebenswarmer Milz mich immer belehren, 
keine besonderen PulpazeHen, sondern man bekommt Blutzellen, viele E., 
RetikulumzeHen und Sinusendothelien. DieseAuffassung vertritt auch LUBARSCH. 

3. Aus mobilisierten Endothelien (DOMINICI, DOWNEY, WEIDENREICH, 
ROSENTHAL, HESS, DIECKMANN , WOLLENBERG, BUENGELER. Histologisch ist 
diesel' Nachweis unmoglich. An Abstrichen odeI' im Blut sind sichere Zwischen­
formen zwischen Endothelien und Monoc. nie zu treffen. MARCHAND, ASCHOFF, 
MAXIMOW, BLOOM spree hen sich entschieden gegen diese Ableitung aus Endo­
thelien aus, weil sie die Endothelien als nicht mehr entwicklungsfahig ansehen. 
Gfters sind fUr das Ohrlappchenblut bei Lenta reichlich Monoc. und Endothelien 
gefunden und wurde die Auffassung vertreten, daB Zwischenformen beobachtet 

1 BERGEL: Z. exper. Path. u. Ther. 21, 216 (1920). 
2 PAPPENHEIM: Fol. haernat. (Lpz.) 11, 114. 
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wiirden. Aus solchen Befunden haben manche Autoren sich zur Endothel­
ableitung bekannt, die schon PATELLA in vielen Arbeiten und Monographien 
publiziert hatte, ohne Anerkennung zu finden. Freilich hatte er die Monoc. 
(und auch die 'c.) nur als abgeschilferte normale Endothelien der GefaBe 
bezeichnet. Diese Endothelien sind aber keine Monoc., siehe Abb. 46, S. 143. 
Diese Ansicht vertritt auch SCHILLING. DaB in "Quetschpraparaten" des Ohr­
lappchens die Trennung sQhwer sein kann, beweist nichts. 

4. Aus Histiocyten = Reticulumzellen, vor allem ASCHOFF und seine Schule, 
ferner SCHILLING, LAMlIIN, MAXIMOW (Ubergange zwischen Histiocyten zu Monoc. 
seien noch haufiger als zwischen ,c. und Monoc.; aber er fiigt bei, keine Methode 
(Handbuch S. 458) konne ,c., Monoc. und Histiocyten sicher trennen, besonders 
nicht im Gewebe!! Dieses Zugestandnis ist hochst wertvoll, steht aber in groBtem 
Gegensatz zu den Tafelerklarungen der MAXIMowschen Monographie. 

Die Ableitung aus Histiocyten basiert auf der Tatsache, daB Monoc. und 
Histiocyten phagocytieren, und daB sie beide auch vital speichern. Dabei be­
steht aber doch der Unterschied, daB die Vitalspeicherung der Blutmonoc. sehr 
selten gelingt und nur bei hochgradiger Speicherung oder nach Milzexstirpation. 
BLOOM bestreitet sogar die Speicherung der Blutmonoc. vollig. 

ASCHOFF trennt Endothelien und Histiocyten v6llig, beide k6nnen aber 
vital speichern, Endothelien freilich tun dies in viel geringerem Umfang. Das 
zeigt immerhin das unspezifische des Vorganges. Auch MAXIMOW erklart die 
Speicherung als unspezifisch. Es steht aber meines Erachtens der Auffassung 
nichts im Wege, daB diese Erscheinungen nicht zellspezifisch sind und parallel 
an Monoc. und Histiocyten vor sich gehen. 

Es wird dann, namentlich von SCHILLING, auf die Parallele zwischen Histio­
cytenzunahme im Gewebe und Monbc.-Vermehrung im Blut hingewiesen, so 
bei allen Speicherungen, vielfach aber auch in der Pathologie (Lenta, Malaria). 
Bei Lenta sind es aber manchmal Endothelhyperplasien, so in peripheren Ge­
faBen (HESS) oder in Endothelien der Leber, der Milz und des Knochen­
markes (SCHILLING) die prinzipiell von Retikulurnzellen abzutrennen sind und 
die als Endothelien endgiiltig differenzierte Zellen darstellen. Bei den Ver­
suchen der genetischen Ableitung der Monoc. miissen Endothelien und Histio­
cyten als Stammzellen der Monoc. scharf auseinander gehalten werden; freilich 
sieht MAXIMOW und seine Schule in den Endothelien der Milz, Leber und des 
Knochenmarkes prinzipiell Histiocyten, was aber fast aIle Autoren bestreiten. 
Soweit Retikulurnzellen in Frage kommen, ist die Ents~ehung von Monoc. aus 
Retikulumzellen nie iiberzeugend bewiesen, besonders fehlt der Nachweis der 
Oxydasereaktion. BLOOM widerspricht aufs schiirfste der Histiocytenableitung, 
die nie bewiesen sei, SEEMANN aber sieht in Monoc. und Histiocyten nur 
Phasen einer Zelle. 

Weitere Griinde fUr die Ableitung der Monoc. aus Histiocyten sieht SCHILLING 
in der klinischen Selbstandigkeit der Monoc. rch habe oben diese Selbstandig­
keit ja auch stark betont, sie ist aber kein Gegengrund gegen myeloische Genese 
der Monoc.; denn auch fUr die Eos. konnte man die gleiche klinische Selb­
standigkeit beweisen UIid an der myeloischen Genese der Eos. ist kein Zweifel. 

Als starkstes Argument dient" SCHILLING die Existenz von Monocyten­
leukamien (siehe Leukamie). rch bestreite aber heute nach reiflicher Priifung 
diese Art der Leukamie. Entweder handelt es sich urn Monocytosen ohne aIle 
unreifen Zellen wie bei SCHILLING und RESOHAD, SCHOBER und OPITZ, dann 
mit paralleler Vermehrung von Endothelien oder Histiocyten in den Geweben 
oder sogar mit myeloischer Reaktion, oder urn verkannte Myelosen mit patho­
logischen Myeloblasten, oder urn Hyperplasie von Endothelien oder Histiocyten, 
wie solche Prozesse in der Pathologie sehr bekannt sind, ohne jede Beziehung 
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zu Leukamie, z. B. bei GAUCHER, bei Lipoidinfiltration, bei Retikulosen. Das 
ist auch die Auffassung von STERNBERG und vieler anderer Pathologen. Mono­
cytenleukamien sind bisher fast nur von Klinikern publiziert. Auch HIRSCH­
FELD (1928) erklart die Existenz der Monocytenleukamie als nicht bewiesen, 
desgleichen W. R. SCHULTZE (briefl.). 

Fur den Nachweis der Abstammung der Monoc. aus Histiocyten muBten folgende 
Bedingungen in Gewebschnitten erfullt sein: 

1. Histiocyten mit gleicher charakteristischer Kernstruktur wie Monoc., und zwar 
jung- und altkernige Form. 

2. Histiocyten mit gleicher Kernform wie Blutmonoc., nicht bloB mit Eindellung. 
3. Histiocyten mit Monoc.-Azurgranulation. 
4. Histiocyten mit Oxydase-Peroxydase, Dopareaktion und Lipoidgranulafarbung. 
Mindestens muBten Zwischenformen mit diesen Erscheinungen existieren. 
Nun sind in Gewebschnitten alIe diese Forderungen bisher nicht erfiillt, siehe oben 

das Zitat aus MAXIMow, und fur die Postulate 1-3 wohl nicht erfullbar; wegen Verande­
rungen der Zellen bei Fixation und Schnittfarbung. Postulat 4 aber muBte erfullbar sein. 
Erscheinen Histiocyten im Blute, dann ist der Vergleich mit anderen BlutzelIen moglich; 
aber bei den expo Speicherungen sind die als "Monoc." angesprochenen ZelIen oft stark 
verandert. 

Nicht ausreichend fur die Histiocytenabstammung der Monoc. erscheint: 
1. Vorkommen jungkerniger Histiocyten mit Blaschenkern. 
2. Vorkommen von groBen, rundlichen Histiocyten. 
3. Vorkommen paralleler Phagocytose (Makrophagie). 
4. Analoge SABINSche Vitalfarbung mit Janusgrun-Vitalrot. 
5. Analoge vitale Speicherung (ASCHOFF, KIYONO, SCIDTTENHELM U. EHRHARDT, PASCH­

KIS), weil 3 und 5 sehr wohl als koordinierte Vorgange erklart werden konnen, desgleichen 
6. eine Vermehrung der Monoc. im Blute bei Speicherungen. 

5. AU8 Myeloblasten: NAEGELI, ZIEGLER (der zwischen Myeloblasten und 
Monoc. iiberhaupt nicht scharf unterscheidet), JAGIC, SCHRIDDE, MEYER­
REINEKE, CRESCENTI, DECASTELLO, ALDER, BANTI, RERZ, TURK, FERRATA 
als myeloische Zellen, zeitweise auch PAPPENHEIM 1 (direkt aus Stammzellen, 
nicht aus Lymphoblasten, weil davon in der Kernstruktur zu verschieden). 

Auch JAGIC erklart die Trennung von e. nach der Kernstruktur fiir gut moglich, be­
trachtet die Monoc. als degenerierte Abkommlinge der Myeloblasten, die besonders auch 
bei Degenerierten und Hypoplasten zahlreich als Bildungshemmung auftreten. 

PAPPENHEIM hat im Laufe der Jahre eine Unzahl von Hypothesen uber die Monoc. 
aufgestellt, seine Ansichten aber immer wieder verandert. Auch seine Meinung, daB 
es,lymphatische, myeloische und splenocytare Monoc. im Blute gebe, ist nicht haltbar. 
Auch FERRATA hat jetzt seine fruheren Auffassungen von myeloischen und lymphatischen 
Monocyten zugunsten der rein myeloischen Genese zuriickgezogen, scheint aber eine Ab­
leitung aus Histiocyten noch fur moglich zu halten. 

MAXIMOW (1928) laBt die Monoc. "natiirlich auch aus "Myeioblasten" ent­
stehen, und das sei "in bestem Einklang zur Oxydasenreaktion". 

SchIieBlich kommt MAXIMOW zu dem SchIuD, bei Stasis der Blutstromung. 
selbst beim Reiben des OhrIappchens, erfolge rasche (!) Umwandlung von .c. 
in Monoc., und Monoc. seien nicht lymphatisch und nicht myeloisch, auch nicht 
ein 3. Gewebe, sondern ein Entwicklungsstadium ubiquitarer f. und MyeIo­
blasten. Kein bestimmtes Gewebe bildet sie. 

lch habe oben die engste Verwandtschaft im Bau und der Reifung des Kernes 
und des Zellleibes und seiner Granulation mit myeloiden Zellen eingehend ge­
schildert und verweise darauf. 

Auch das gesamte biologische Verhalten bei Erkrankungen spricht fUr 
myeloische Zellart. So schlossen CRESCENTI und BANTI aus dem Verhalten 
bei Ductus thoracicus -Fistel (S. 146) auf Unabhangigkeit vom lymphatischen 
und Zugehorigkeit zum myeloischen System. Die meisten oben angefUhrten 

1 PAPPENHEIM: Fol. haemat. (Lpz.) 4, 196. 
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Beispiele fur Vermehrung und Verminderung unter dem EinfluB der verschieden­
sten Affektionen sprechen in gleichem Sinne. 

6. Aug Adventitiazellen (STERNBERG, HELLY) in den Lymphknotenmark­
strangen, in Milzpulpa und Knochenmark. 

Es fehlen dafiir eben alle histologischen Beweise wie sub 2. 
7. LAMBIN will die Monoc. direkt von indifferenten Mesenchymzellen ab­

leiten. Er gibt damit den Begriff des Hamocystoblasten auf. MAXIMOW laBt 
auch Ableitung der Monoc. aus embryonalen Mesenchymzellen zu. 

Monocytoide (nach SEEMANN-AsCHOFF). 

In neuester Zeit sondert .AsCHOFF in der Arbeit von SEEMANN eine Gruppe von Blut­
zellen unter diesem Namen ab, die nach seiner Meinung friiher zu den groBen 'c. gerechnet 
worden waren, tatsachlich aber kleinere Monocyten seien. 

Sie Machen bei der Ratte 5-10% der L. aus. Bei Janusgriin-Neutralrotfarbung haben 
sie viel feinere und reichlichere Neutralrot-Granulation ohne Rosettenanordnung als ,c. 
Bei Giemsa ist der Kern fein retikulii.r und das Protoplasma hat einen perinuclearen Hof. 
Kaninchen- und Meerschweinchenblut hat viel weniger Monocytoide. 

Die Milz enthalt vereinzelte Monoc. und Monocytoide. Milchflecken des Netzoo enthalten 
beide Zellen reichlich. Bei Eosin-Aznrschnittfarbungen wiirde man sie als ,c. ansprechen. 
Auch in der Peritonealfliissigkeit sind Monocytoide reichlich, ebenso in Perikardialfliissigkeit. 

B!":i Entziindung erscheinen friih und reichlich Monocytoide, bisher fiir ,c. gehalten! 
und Ubergange zu Histiocyten, spater immer mem phagocytierende Histiocyten. 

Die MAXIMowschen Polyblasten entsprechen den Monocytoiden und stammen nicht 
von ,c. abo Die hamatogene Genese der ersten Zellen der Entziindung ist damit erwiesen, 
aber es sind N. und Monocytoide (nicht ,c.); erst spater reagieren auch die Gewebshistiocyten. 

Ductus thoracicus enthielt fast nur ,c., nur sparliche Monocytoide und Monoc. 
Bei Ziichtung entstanden aus'c. nie andere Zellen, aus Monocytoiden aber hyper­

trophische Zellen, groBe Histiocyten mit starker Phagocytose. Viele streckten sich und 
nahmen auBerlich Fibroblastenform an. 

1m normalen Blut erscheinen nur Monoe., keine Histiocyten, diese erst bei abnormen 
Reizzustanden, beides aber seien wohl nur verschiedene Erscheinungsformen einer Zellart. 

Histiocyten = Reticulumzellen. 
Dies sind die Zellen des Bindegewebes, charakterisiert durch starke Vital­

speicherung und damit von i:,., Endothelien und Fibroblasten verschieden. 
AsCHOFF leitet sie von den indifferenten Mesenchymzellen abo Die feinere 
Kernstruktur ist nicht kIar bewiesen. In Schnitten ist eine sichere Deutung 
dieser Zellen zum Teil unmoglich, ja SEEMANN bezeichnet die scharien Abgren­
zungen in den Schnittpraparaten von MAxIMOW geradezu als Willkur. (Ver­
gleiche aber MAXIMOW selbstl.) In Exsudaten geIingt die Kerndarstellung 
auch nicht ausreichend, jedenfalls sind fur diese Zellen die ieineren Kern­
strukturen und Formumbildungen wie bei Monoc. nicht bewiesen. Diese Zellen 
haben ferner keine Monocytengranulation, geben keine Oxydasenreaktion. Ver­
einzeIte Peroxydasenkorner sind von einzelnen Autoren erwahnt. Starkste 
Phagocytose ist diesen Zellen eigen. So sieht man sie in AbkIatschpraparaten 
von Milz und Knochenmark oft mit Fremdkorpern, R. und L. beladen, oft 
mit Pigment. Das kommt allerdings auch bei Monoc. vor, aber doch nicht 
in gleichem Umfang. Die Kerne dieser Makrophagen in Milz und Knochen­
mark haben keinerlei Ahnlichkeit mit Monocytenkernen. 

Solche Zellen kommen selten ins Blut, und wohl fast nur in der Agone. Hierher die 
Befunde von SCHILLING bei Lenta mit allgemeiner Stauung und bei schwerer Sepsis 

1 Beitr. path. Anat. 82, 4 (1929): "Ich wage 00, zu behaupten, daB bei zweckmaBiger 
histologischer Technik sowohl bei· Anwendung der supravitalen Farbungsmethode am 
frischen lebenden Material als auch nach Fixierung und Farbung jede Zelle ohne Ausnahme 
im entziindeten Gebiet, in allen Stadien des Vorganges, aufs genaueste erkannt und be­
stimmt werden kann." Siehe oben MAxIMow: Diooes Lehrbuch S. 148 oben. 
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(GUGLIELMO). Ahnliche Zellen sah ich agonal bei Sepsis auf dem Boden chronischer Lymph­
adenosis, sehr selten auch bei Perniciosa, HIRSCHFELD nach Milzexstirpation bei der Maus, 
LAMBIN beim Meerschweinchen nach Pyrrolblau. DaB aus diesen Zellen Monoc. entstehen, 
muB ich als unbewi~sen bezeichnen; das gleiche erklart BLOOM. Aber die MAXIMowsche 
Schule nimmt den Ubergang (besonders in Zellkulturen) der Monoc. in Makrophagen als 
haufig an, nie aber die umgekehrte Entwicklung. Die Dualisten aber betrachten die Monoc. 
gleich allen anderen Blutzellen als endgiiltig differenziert. Fast alle Autoren trennen Histio­
cyten scharf von Monoc., aber ASCHOFF und SEEMANN betrachten beide Zellen als Er­
scheinungsformen einer Zellart. 
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Endothelien in Blutpraparaten. (Abb. S. 143.) 

Wenn Endothelien in Verbanden in Blutpraparaten auftauchen, sind sie 
leicht kenntlich. So sah ich in Blutausstrichen der Embryonen ganze Kom­
plexe und vereinzelt auch einige bis 4 im Verband bei Typhus, ofters wie viele 
andere, bei Endokarditis. 

Es sind langliche Zellen mit einem ovalen, spezifisch gebauten Kern, von 
stark geschlossenem Chromatingeriist ohne Basichromatinverdichtung. Das 
Protoplasma hat keine oder geringe basophile Tonung, zeigt aber eine kleine 
Zahl feiner, zerstreut liegender azurophiler Kornchen. Ganz analog sind die 
Sinusendothelien der Milz gebaut mit vollig identischem Kern und gleichem 
Protoplasma mit weniger Azurgranula; dazu kommen oft Pigmentkorner, Z. B. 
Eisen. (Abb. S. NAEGELI: Verh. dtsch. Kongr. inn. Med. 1928, 515.) 

Bei Perniciosa fand ich typische Endothelien mit sehr viel grobem Eisen­
pigment im stromenden Blute. Von einel' Reihe von Autoren wird auf das 
haufige V orkommen von Endothelien bei Leniasepsis hingewiesen. Hier fand 
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sie HESS fast regelmii.Big in 77 Fallen, auch andere Autoren geben ihr haufiges 
Vorkommen an, meist aber nur im Ohrlappchenblut nach Reiben und nur im 
ersten Bluttropfen (20~80% der Zellen: JOSEPH; bis 12% bei hohen Leuko­
cytosen SEYDERHELM). KARTASCHOWA einmal 72%, BITTORF bis 49%, aber 
kein einziges Exemplar ohne Druck auf das Ohrlappchen, nie aus der Finger­
beere oder dem Venenblut und nie auf Adrenalin. 

Morphologisch sind bei Lenta die Kerne oft eingebuchtet und stark ver­
andert und das Plasma enthiiJt Vakuolen. Manche Autoren finden die Ab­
grenzung dieser Zellen bei Lenta gegen Monocyten des Blutes schwierig, oder 
sprechen sogar von Identitat (EHRHARDT, JOSEPH usw.), andere (SCHULTZ, 
JAGIC, FONTANA, KOHN, CAPOCACCIA) heben die prinzipielle Verschiedenheit 
von Monocyten auch bei der Lentasepsis hervor. 

Freilich sind bei der Lentasepsis in einzelnen Fallen die Endothelien stark 
gequollen, besonders die Kerne, und daher in der Struktur von den oben be­
schriebenen normalen Endothelien sehr abweichend. Die Zelle wird viel groBer, 
ladierbarer, bekommt im Ausstrich ungewohnliche Breite, wie auch der Kern 
offenkundig durch Druck deformiert und polymorph gestaltet wird. Dadurch 
entstehen auBere Ahnlichkeiten mit Monoc. Solche Gebilde erhalt man aber 
nur nach starkem Quetschen des Ohrlappchens und nur im ersten Blutstropfen, 
sonst kein Exemplar (HESS). 

Es liegt eben bei der Lenta manchmal eine eigenartige Affektion der peri­
pheren Endothelien vor, mit Aufquellung, Vakuolenbildung, Phagocytose, 
wie histologische Studien (siehe HESS) bewiesen haben. 

Durch Stase in OhrlappchengefaBen, von SCHILLING bewiesen, finden sich 
lokal auch hohere L.-Zahlen und mehr Monoc. in den ersten Tropfen. DaB man 
aber nach starkem Reiben bei stark gequetschten Zellen schwer Cytologie 
treiben kann, ist selbstverstandlich. 

Bis jetzt liegt kein irgendwie beweisendes Moment vor fur den Ursprung 
der Endothelien im Blute bei Lentasepsis aus eigentlichen Gewebszellen, Reti­
culumzellen, Histiocyten (aber Histiocyten im Blut S. 150, SCHILLING), sondern 
es spricht alles fiir Endothelien. Diese aber sind mit Monoc. nicht verwandt, 
sondern Endothelien des Erwachsenen sind streng differenzierte, jeder weiteren 
Entwicklung unfahige Zellen (ASOHOFF). 

Literatur fiber Endothelien im BIute. 
ARRIGONI: Kongre.6zbl. inn. Med. 07, 335. Lenta. 
BITTORF: Dtsch. Arch.klin.Med. 133, 64 (1920); Verh. dtsch. Kongr. inn. Med. 1920.-

BUNGELER: Siehe Monoc. 
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WOLLENBERG: Siehe Monoc. 
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III. Die neutropbilen polymorphkernigen Leukocyten (N.)l. 
Ungefarbt: Abb.2, S. 6. 

Diese im Blut dominierende Zellart mil3t etwa 9~12 f-l. 
Der Kern ist schmal, schlank ausgezogen, vielfach gewunden und eingeschnurt, 

manchmal scheinbar in mehrere Teile zerlegt, segmentiert, die aber immel' 
durch breitere oder ganz feine Kernbrucken und Faden zusammenhangen. 
Zuweilen uberlagern sich einzelne Teile des Kerns. Stets nimmt er einen relativ 
kleinen Teil del' Zelle ein. Neben segmentierten kommen schon normal einige 
Prozente annahernd stabformige unsegmentierte Kerne vor mit schmalem 
dunklen Kern, mit scharf abgegrenzter, regelmal3iger Basi-Oxychromatinstruktur: 
Normale reije stabkernige N. Diese Zellen sind bisher viel zu wenig beachtet. 

Abb. 47. Neutrophil granulierte Zellen in verschiedener Segmentierllllg der Kerne. Zellen 6 und 
7 ubersegmentiert bei perniziOser Anamie ; Zellen 8 -11 schlecht segmentiert, Kern verklumpt, 

toxische grobe Granulation (Infektionskrankheiten). 

Ob ihnen eine Bedeutung in der Pathologie zukommt, mul3 gepruft werden; aber 
selbst wenn dies der Fall ware, wurde es sich urn eine Erscheinung handeln, 
die mit den Kernabnormitaten der patholog. N. absolut nichts zu tun hatte. 

In gefarbten Praparaten ist der Kern dunkel, chromatinreich und zeigt 
eine regelmal3ige scharf abgesetzte und gleichmal3ige Zusammensetzung aus 
tiefgefarbtem Basichromatin und ungefarbten, hell erscheinenden Oxychromatin­
lucken. Bei Oxychromatinfarbungen, z. B. bei der FREIFELDschen, erscheint 
das Bild dann als Negativ. 

Man iiberzeugt sieh, daB das Basiehromatin vol' allem die Peripherie des Kernes bildet, 
in plastischer Vorstellung ein Korbwerk darstellt, ohne in den zentralen Partien indessen 
zu feWen. Immerhin wiegt dort das Oxychromatin VOl'. 

Nucleolen habe ieh bei keiner Farbung erhalten. Bei genauem Zusehen entdeckt man 
iiberaus haufig kleinste, fast ganz aus Basichromatin gebildete Auslaufer, die im Proto­
plasma knopfartig endigen. KNOLL hat auf diese Auslaufer hingewiesen. 

Ab und zu, im ganzen selten, trifft man N. mit 2 Kernen, die in del' Segmentation gleieh­
weit, indessen doch auch ungleich beschaffen sein k6nnen. SCHILLING hat sie als neutro· 
phile Zwillinge bezeichnet. Siehe auch CASTILLO, COOKE. 

1 Triazidfarbung: 4. Auf I. , Taf. VIII, Zellen 8 und 9. Methylenblaufarbung: 4. Auf I., 
Taf. VIII, Zellen 28-31. Hamatoxylin-Eosinfarbung: 4. Auf I., Taf. VIII, Zellen 39 und 40. 
Jennerfarbung: 4. Auf I. , Taf. VIII, Zelle 19. 
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Das Protoplasma macht den groBten Teil der Zelle aus. Ungefarbt, im 
Dunkelfeld und ultravioletten Licht, ist es von einer feinen, nicht glanzenden, 
in der GroBe ziemlich gleichmaBigen Granulation erfiillt. Das Protoplasma 
erweist sich in gefarbten Praparaten als oxyphil; nur bei jugendlichen Zellen 
tritt das Protoplasmareticulum in schwacher Basophilie hervor (reine Methylen­
blaufarbung). Pathologisches Blut bei Leukocytose kann das Netzwerk viel 
scharfer zeigen. 

Die Granulation nimmt aus einem Gemisch von sauren und basischen Farb­
stoffen nur die neutrale Verbindung auf. Sie farbt sich daher am besten mit 
EHRLICHS Neutralgemisch, dem Triazid. Hier erscheint sie rotviolett, bei JENNER 
violett, bei GIEMSA braunrot. 

J ugendliche Granulation zeigt in einzelnen Kornchen ofters eine deutliche 
Basophilie, z. B. bei Jennerfarbung oder bei reiner Methylenblaufarbung. Auch 
sonst farben sich die Granula manchmal nicht ganz gleich, besonders sind sie 
bei GIEMSA bei verschiedenen Fixationen etwas verschieden. Gleichwohl ist 
die Kornelung, namentlich wegen ihrer physikalischen Verhaltnisse etwas 
Einheitliches und sind friihere Versuche (ARNOLD und seine Schule, MAy und 
GRUNWALD), das Spezifische der Granulation zu leugnen, langst erledigt. 

Obrigens sind diese Variationen unerhebliche und beruhen zum Teil auf Differenzen 
in der Fixation, der Entfarbung und auf physikalisch-chemischen Abweichungen bei der 
Herstellung der Praparate. 

Bei Triazid- und Giemsafarbungen ist manchmal der Farbenton der neutrophilen 
Granula nicht stark von demjenigen der eosinophilen entfernt. Ein Kriterium zur Unter­
scheidung der beiden Kornelungen bildet dann die GroBe der Granula: neutrophile sehr 
fein, eosinophile weit groBer und grober. 

In Triazidpraparaten sieht man oft schwarzliche zackige Kornchen auf den Kernen 
der N., aber auch auf den Kernen der anderen L. Es handelt sich hier um Farbstoff­
niederschlage. Frisches Triazid zeigt sie nie, altere LOsung vielfach. Es sind das die NEUSSER­
schen perinuclearen Granula. Irgendein diagnostischer Wert kommt ihnen nicht zu. Frillier 
hatte NEUSSER an Beziehungen zu harnsaurer Diathese gedacht. 

Unter krankhaften Umstanden werden die Granula grob, wie verklumpt, sehr un­
gleich und mehr schwarzlichbraun, siehe patholog. N. 

Die N eutrophilen machen etwa 65-700/ 0 der Blutleukocyten des Erwachsenen 
aus, also zwischen 4500-5000 im Kubikmillimeter. Sie sind vor allem das 
labile Element, das schon physiologisch erhebliche Schwankungen zeigt. So 
sieht man Vermehrungen nach der Hauptmahlzeit, nach korperlichen Anstren­
gungen, nach Badern, in der Graviditat, beirn Stillen usw. ~ Unter pathologi­
schen Bedingungen bilden sie oft das Hauptkontingent der L., z. B. bei Ent­
ziindungen, Vergiftungen, Eiterungen, Sepsis, Pneumonie, seltener und eben­
falls diagnostisch wertvoll ist eine Verminderung der N., z. B. bei Typhus, Mor­
billi, Exanthema subitum, Perniciosa, schwerster Sepsis. 

Bei Lymphadenosen ist die Zahl wegen Erdriickung des myeloischen Systems 
oft enorm gering. In einem meiner Falle fand sich agonal, bei septischer Kom­
plikation, nicht ein einziges Exemplar im Blut und auch keines im Knochen­
mark. Bei schwersten Knochenmarkschadigungen (Sepsis, Granulocytopenien, 
Rontgen, Benzol, kann die Zahl der N. im Blute auf wenige Zellen, selbst auf 
Null herabgehen. 

Funktienen. Die N. zeigen lebhafte aniiiboide Bewegu'ng und .. sind leicht 
bei Entziindungen wahrend ihres Austrittes aus den Capillaren zu iiberraschen. 
So sind sie das dominierende Element' des Eiters. Sie treiben ausgesprechene 
Phagocytose und sind die Mikrophagen, indem sie die Erreger der akuten In­
fektionskrankheiten in sich aufnehmen. Die N. sind vielleicht auch Trager 
der Antitoxine und bakteriziden Substanzen; sie enthalten oxydierende Fer­
mente und blauen die Guajaktinktur, geben daher intensive Indophenolblau­
synthese und Peroxydasenreaktion; sie sind im Besitze proteolytischer und 
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autolytischer Fermente, und imstande, Gewebspartien einzuschmelzen. Die 
polymorphkernigen N. enthalten bei vitaleI' Farbung jodempfindliche Sub­
stanzen. 

Die alleinige Abstammung del' N. aus dem Knochenmark unter normalen 
Bedingungen ist absolutes Gesetz. Kein anderes Organ bildet sonst Zellen 
mit neutrophiler Granulation. Hier vollzieht sich die Entwicklung del' N. 
aus ihren Vorstufen, den neutrophilen Myelocyten, vermittelst vieleI' leicht 
nachweis barer Zwischenformen. Unter pathologischen Bedingungen entstehen 
N. auch in anderen Organen, wenn sich dort myeloisches Gewebe gebildet hat, 
abel' auch dann nur aus Myelocyten (siehe Kap. Myeloische Metaplasie). 

Entstehung im Blute aus 1:. wurde fruher (GRAWlTz, WEIDENREICH, LOWIT) vertreten; 
doch sind die angefUhrten Argumente irrig. Die behaupteten Zwischenformen existieren 
nicht. In diesem Punkte halte ich jede Erorterung fUr sinnlos; unsere heutigen ausge­
zeichneten Blutfarbungen lassen jeden derartigen Gedanken als diskussionsunfahig zuruck­
treten. 

Lit. Sonst: ALDER: S.207. - CASTILLO: Virchows Arch. 247, lI8 (1923). - COOKE: 
Brit. med. J. 1927, 12. - FLEISCHMANN: Biochem. Z. 200, 25 (1928). Lipase. - GRAHAM: 
KongreBzbl. inn. Med. 12, 55 (1920). - GUGLIELMO: Fol. med. (Napoli) 1924. Ungleiche 
GroBe. - HERZ: Wien. klin. Wschr. 1909, Nr 14, Fall 2. - KNOLL: Z. Zool. 45 (1910). 
LOWlT: Fol. haemat. (Lpz.) 4 (1907).- MOSSE: Berl. klin. Wschr. 1903, Nr 32.- SCHILLING: 
Zbl. Path. 32, 281 (1922). - SCHRIDDE: Entziindungslehre. Jena 1910. - SCHWARZ: Mitt. 
Ges. iun. Med. Wien 1904. - WALLGREN: Arb. path. Institut Helsingfors N. F. 3 (1923 
u. 1925). 

IV. Die eosinophil en Zellen (Eos.)1. 
Ungefarbt: Abb.2, S. 6, Zelle links oben. 

Diese Leukocytenart ist etwas groBer als die N. und von diesen sofort durch 
den Kern und spezifische Granulation zu unterscheiden. 

Abb. 48. Eosinophil granullel'te Zellen. 

Der Kem ist polymorph, wenig gelappt, sehr haufig zweigeteilt, und es 
sind dann die Abschnitte durch eine feine Briicke verbunden. Nicht selten 
kommen auch 3~4~5 Kernteile VOl', die breitere odeI' feinere Verbindungen 
haben; niemals abel' resultieren jene schmalen, schlank ausgezogenen Kerne 
wie bei den N., sondel'll die Polymorphie ist immer plumper und die Abschnitte 
sind breit und abgerundet. Auch sieht man nie Kernsprossungen wie bei den N. 

Del' Kern flillt auch nul' einen geringen Teil del' Zelle aus. Er erscheint 
bei allen Fixationen und Farbungen heller, also schwacher chromatinhaltig 
als del' Kern del' N. durch weniger intensive Basichromatinfarbung. 1m ubrigen 

1 Triazidfarbung: 4. Aufl., Taf. VIII, Zelle 10. Methylenblaufarbung: 4. Aufl., Taf. VIII, 
Zelle 10. Hamatoxylin-Eosinfarbung: 4. Auf!., Taf. VIII, Zelle 41. Jennerfarbung: 4. Auf!., 
Taf. VIII, Zelle 31. 
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ist die Anordnung von Oxy- und Basichromatin genau dieselbe wie bei den N. 
S.154. Nucleolen fehlen stets, bei Vitalfarbungen sind sie aber nachweisbar. 
Die Kernform ist so spezifisch, daB der Geubte die Zelle auch ohne jede Granula­
farbung ohne Schwierigkeit erkennt. Bei hochgradiger Eosinophilie (z. B. 
eig. Beob. anaphyl. Affektion 682/ 3% Eos.) kann auch an den eos. L. die Kern­
struktur auffallig zart und feinnetzig sein. 

PAPPENHEIM gibt an, daB bei Toluidinblaufarbung der Kern sogar griinlich, nicht 
nur heller als der blau-blaulich-violette N.-Kern erscheine. 

Das Proto plasma zeigt nur bei Methylenblaufarbung eine schwache Andeu­
tung des basophilen Reticulums; sonst ist es hell und vollig erfiillt von Granulis. 
Die Granula erscheinen im Nativpraparat als nahezu gleich groBe, sehr grobe, 
stark lichtbrechende, gelblich leuchtende Korner, so daB man sie friiher wegen 
dieser Farbe und des Glanzes als Fett angesehen hat. Die Granulation ist acido­
phil und hat sehr starke und im normalen Blut konstante Affinitat zu sauren 
Farbstoffen; Triazid farbt sie leuchtend rot, bei starker Hitzefixation orange­
gelb, Eosin-Methylenblau intensiv rot. Bei GIEMSA, besonders wenn nicht 
bald nach der Blutentnahme gefarbt wird, erscheint das Rot oft matt und 
unschon rotbraunlich. Am besten farbt sie (LIEBMANN) leuchtend rot die Mag­
dalafarbung (HOLLBORN). 

Haufig besitzen die Eos. neben den typischen Granula einige (1~6) Ein­
schlusse (4. Aufl., Taf. IX, Zellen 4 und 5), die unregelmaBig begrenzt sind, 
sich nicht farben, daher je nach der Beleuchtung hell oder dunkel erscheinen. 

Darauf ist frillier nie aufmerksam gemacht worden. Es ist aber eine sehr haufige Er­
scheinung und zuweilen in der groBen Mehrzahl der Zellen zu finden; einmal zahlte ich 
95% der Eos. mit diesen Qebilden. Nur WEIDENREICH hat exogene Einschliisse beschrieben, 
die aber nach seinen Abbildungen ganz verschieden sind. LIEBRElCH hat besondere Far­
bungen dieser Granula, die er a' Granula benennt, bekannt gegeben, und das Verhalten 
durch sehr sorgfaltige Untersuchungen charakterisiert. 

Das Vorkommen von unreifen, bei Jenner und Giemsa blauen Granula neben reifen 
ist extrem selten (Trichinosis: SOHLEIP). Ich sah das nie, dagegen i.ifter etwas matter 
gefarbte einzelne Korner mit noch schwach angedeuteter Basophilie, so bei Helminthen­
Eosinophilie. 

Die Granula geben intensive Indophenolblaufarbung und Peroxydasen­
reaktion, farben sich stark nach ALTMANN, wobei nur wenige oxyphile Sub­
stanzen im Protoplasma neben den Granula hervortreten. 

Bei starkerer Eosinophilie von langerer Dauer kommt es oft zu ungenugender 
Granulabildung. So sind gewisse Teile des Protoplasmas ohne Granula und 
schimmern blaulich (vermehrte Basophilie des Protoplasmas). Ferner sind jetzt 
die Granula nicht alle gleich groB, sondern zum Teil kleiner oder es besteht 
Mischung von kleineren und groberen Kornchen. All· das sind zweifellose 
Insuffizienzerscheinungen in der Zellbildung der Eos. 

Jodophile Substanz ist in Eos. nur ganz selten. HElDENHAIN erwahnt Schwarzung mit 
Osmium, empfiehlt aber groBe Kritik gegen die Auffassung der Fettnatur. KREmlCH be­
kam Braunung mit Adrenalin. J. WEISS erzielte Aldehydreaktion. 

In neuerer Zeit sind die eos. Granula von Pferden von PETRY chemisch 
analysiert worden. Er wies 5~11 % Eisen nach, vermiBte aber die Hamatin­
gruppe, so daB er fur endogene Entstehung im Sinne EHRLICHS eintritt und eine 
direkte Beziehung zu Hb. ablehnt. HANS MULLER nimmt neben dem von PETRY 
gefundenen EiweiBkorper noch Lipoide in den Granula an. 

Eos. sind im normal en Blute zu etwa 2~4%, also zwischen lOO~200 im 
m3, vorhanden. Vermehrungen kommen oft vor und spielen eine betracht­
liche klinische Rolle. Folgendes sind die wichtigsten Affektionen, bei denen 
eine erhebliche Vermehrung der E08inophilen beobachtet wird: 

1. M yeloische Leukiimie, 4~6 und mehr Prozent Eos. In anderen Fallen 
trifft man normale Prozentzahlen, aber absolut doch auBerordentlich gesteigerte 
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Werte, im Fall von ADLER z. B. 31600. Manche Leukamien haben enorme 
Zahlen Eos. 

Selten kommen Myelosen ohne Eosinophilie vor: Atypische akute Leukamie, 
siehe diese. Bei lymphatischer Leukamie ist Eosinophilie extrem selten und 
dann durch besondere Prozesse bedingt. 

2. Scarlatina ist die einzige akute Infektionskrankheit, bei der auf der Hohe 
des Prozesses eine oft enorme Eosinophilie vorkommt (500-1000-3000! Eos.­
Eig. Beob.). Man hat deshalb gedacht, es k6nnte Scharlach vielleicht nicht 
durch Bakterien hervorgerufen sein. 

Beim Erwachsenen sind aber starke Eosinophilien auch hier nicht haufig. 
3. Helminthiasis in allen Formen. Oxyuris, Trichocephalus, Distomiasis der 

Lunge, Askaris, Tanien, Bothriocephalus, Ankylostomum, Filaria, Anguillula, 
Amoebiasis, Echinokokkus, Bilharzia, vor allem Trichinosis machen fast immer 
ansehnliche oder starke Zunahme der Eos. Siehe Abschnitt Helminthiasis. Auch 
bei Helminthiasis zeigt der Erwachsene viel geringere Eosinophilie. 

4. Asthma bronchiale, Heufieber, eosinophiler Katarrh als rudimentare 
Form, erzeugen hohe Eosinophilie zu Beginn der Anfalle. Nachher erscheinen 
im Sputum ganze Kliimpchen azidophiler Zellen, desgleichen enthalt der Harn 
bei Asthma reichlich ausgeschiedene Eos. Die Vermehrung im Blute beginnt 
vor dem Asthmaanfall. 

5. Hautkrankheiten, wie Psoriasis, Pemphigus, Pruritus, Dermatitis herpeti­
formis, Quecksilberdermatitis, Urticaria, Prurigo, Ekzeme steigern die Werte 
der Eos. oft auBerordentlich. Dabei geht (LEREDDE) die Vermehrung im Blute 
derjenigen in der Haut und den Blasen voraus. 

6. Neurosen zeigen sehr oft Eosinophilie. Auch bei nervosen Durch­
fallen habe ich bis zu 10% Eos. im Blut gefunden und dadurch die von anderer 
Seite gestellte Diagnose einer chronischen Perityphlitis ausgeschlossen. Nach 
KLINKERT gibt es konstitutionelle und familiare hohe und bleibende Eosino­
philien. GXNSSLEN beschreibt die Eosinophilie nach QUINCKESchem Odem 
(bis 20% nach 6-8 Tagen) und bei Migrane. 

7. Postintekti6se und posttoxische E08inophilie in der Rekonvaleszenz fast 
aller Infektionskrankheiten (s. besonders GELBERT) und Intoxikationen. Nach 
Typhus z. B. 1200-1500 Eos. in eigenen Beobachtungen. 

8. Bei Milzausschaltung, aber nicht gesetzmaBig. Auch manche schwere 
atiologisch ungeklarte Milzerkrankungen, z. B. nach Tropenleiden, zeigen 
Eosinophilie. Freilich ist dabei die Vermehrung wahrscheinlich durch das 
Grundleiden bedingt. 

9. Selten,. mitunter -aber' sehr hochgradig bei malignen Tumoren. 
Z. B. STRISSOWER, Care. uteri mit viel Metastasen 54% Eos. REINBACH bei "Lympho­

sarkom" 60000 Eos. KAPPIS bei Lungencarcinom 19430 Eos. DUNGER bei Care. coli L. 35330, 
davon 21290 Eos. CSAKI, Darmtumor 30% Eos. bei 31000 L. CABOT bei Bronchus-Care. 

Mehrfach waren bei so hohen Werten die Nerven (Vagus) komprimiert. LIEBMANN 
(miindliehe Mitteilung) sah bei Polyneuritiden 50-55% Eos. - Ein Fall erwies sieh bei 
der Sektion am Vagusneuritis. 

In der Umgebung von Carcinomknoten ist oft eine enorme Ansammlung eos. Zellen 
vorhanden, ebenso bei Lymphogranulom. 

10. Kinder haben physiologisch hohere Werte und reagieren mit starkerer 
Eosinophilie, z. B. auf Seruminjektion (SCHLECHT), bei Scharlach usw. Es 
ist aber immer an das Vorhandensein von Parasiten zu denken. 

11. Bei Polycythamie als Wucherung des myeloischen Gewebes nicht 
selten maBige Vermehrung (s. dort). 

12. Bei multipler Blastomykose (SproBpilzaffektion). HARTER und 
LUCIEN! Leukocytose und Eosinophilie von 18-23%. 

1 LUCIEN: C. r. Soc. BioI. Paris 1907, 528. 
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13. Bei gewissen DarmaHektionen und Proktitis (NEUBAUER und 
STAUBLI, LANGSTEIN). Oft handelt es sich wohl um anaphylaktische Prozesse. 

14. Akuter Muskelrheumatismus bietet nach SYNWOLDT 18-22% Eos., bei chro­
nischem Muskelrheumatismus bestehe aber Lymphocytose. 

Auch BITTORF erklart diese Eosinophilie durch Stoffwechselschadigung des Muskels. Er 
fand 5-12% bei akuten, 5-9% bei subakuten und leichten Fallen. Der Befund sei fiir 
die Differentialdiagnose wichtig und spreche fUr Entziindung. Nach DRAGOWA verlauft 
auch die Polymyositis mit kurzdauernder Eosinophilie. LIEBMANN fand bei Rheumatismus 
oft hohe Werte, aber doch nicht konstant; mein Assistent Dr. SCHMID hat aber bei fast 
100 Untersuchungen an Rheumatikern in Baden keine Eosinophilie gefunden. 

15. Anaphylaktische Eosinophilie (SCHLECHT). Bei EiweiBanaphylaxie tritt 
hochgradige Eosinophilie auf, die theoretisch von groBem Interesse ist. Dabei 
sah SCHLECHT beirn anaphylaktischen Shock des Meerschweinchens die Eos. 
walIartig die Bronchien umgeben und zur Ausscheidung gelangen, so daB die 
histologischen Bilder ungemein an die Befunde bei Asthma bronchiale erinnern. 
AIle anaphylaktischen Erscheinungen, so auch die anaphylaktische Enteritis 
und das ARTHussche Phanomen, zeigen dasselbe Verhalten. 

WahrscheinIich gehiirt auch die rasch auftretende Eosinophilie bei positiver TuberkuIin­
reaktion (BROSAMLEN, LUITHLEN, GELBERT, SWAN, OTFBIED MULLER) in diese Kategorie, 
wenn nicht eine posttoxische Einwirkung vorliegt. 

F ALTA hielt die auf Pilocarpin und Physostigmin auftretende Eosinophilie als durch 
Reizung des viscera len Nervensystems bedingt. SCHWENKER und SCHLECHT konnten aber 
auf diese Erregungsmittel des autonomen visceralen Systems keine Vermehrung, sondern 
eher eine Abnahme der Eos. feststellen und schlieBen daraus, daB auch bei der Asthma­
eosinophilie nicht die Erregung des Vagus entscheidend sein konne. Auch ASCHENHEIM 
fand keinen einheitlichen EinfluB auf Pilocarpin. HERRIK gibt an, daB Atropin eine Ab­
nahme der Eos. erzeuge und die anaphylaktische Eosinophilie verhindere oder herabsetze. 

Immerhin halte ich eine hormonale Eosinophilie durch Erregungen des visceralen 
Nervensystems fur bisher nicht erwiesen, besonders weil auch der Eosinophilie erzeugende 
EinfluB der pharmakologischen Mittel zu sehr bestritten ist. Bei vagotonischen Zustanden 
habe ich fast immer jede Vermehrung verrniBt. 

Die exsudative Diathese zeigt oft Eosinophilie, die aber nach ASCHENHEIM und 
vielen anderen mit dem Ekzem parallel geht und mit dessen Heilung verschwindet, wahrend 
die Diathese bleibt. Mithin muB eine direkte Beziehung zur exsudativen Diathese ab­
gelehnt werden, im Gegensatz zur Annahme von LANGSTEIN und PUTZIG. So verlaufen 
(KROLL) die Mucosaaffektionen der exsudativen Diathese ohne Eosinophilie. 

Die anaphylaktische Eosinophilie ist ein typisch chemotaktisches PM­
nomen. AlIe Autoren, die sich damit beschaftigt haben, lehnen daher grund­
satzlich die histiogene Bildung der Eos. abo Wahrscheinlich beruht auch die 
Helmintheneosinophilie auf anaphylaktischen Vorgang~n (HERRIK) und kann 
durch Askaridenextrakte erzeugt werden. WEINBERG hat gezeigt, daB das 
Blut aIle Eos. unter der chemotaktischen Einwirkung verlieren kann, und den 
Nachweis gefiihrt, daB lokale Eosinophilie in ihrer Starke sehr von der Zahl 
der Bluteos. abhangig ist und schlieBlich eine lokale Eosinophilie auch vor­
kommt, bei Mangel aller Eos. irn Blut, wegen Abgabe dieser ZelIen an den Ort 
der anaphyl. Einwirkung. Damit sind viele Schliisse friiherer Experirnen­
toren iiber das Verhaltnis der Bluteos. zu den Gewebseos. hinfallig geworden. 

16. In nicht ganz seltenen Fallen gelingt es nicht, die Ursache einer selbst 
Jahre bestehenden Eosinophilie nachzuweisen. 

1m Gewebe des menschlichen Organismus sind Ansammlungen eos. Zellen 
etwas Haufiges, so physiologisch im Darm, dann besonders zahlreich bei- den 
eos. Darm- und Rectumkatarrhen, chronischen Darmkatarrhen kleiner Kinder, 
in Polypen der Nase, in Exsudaten der Pleura, massenhaft in der Umgebung 
der Bronchien bei Asthma, ahnlich bei Trichinosis im Bindegewebe in der Nahe 
der Parasiten, in der Wand von Echinokokkusblasen, im Myokard bei Trichi­
nosis, aber (LIEBMANN) auch bei Diphtheriemyokarditis. Bei Tieren sind Eos. 
irn Netz und Peritoneum schon normal sehr zahlreich (STAUBLI). 
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Vermindentngen der Eos. werden beobachtet: 
1. Bei fast allen fieberhaften, akuten Infektionskrankheiten auf der Hohe 

des Prozesses (Ausnahme Scarlatina), vor allem bei Typhus abdom. (bis ZUlli 

dritten Stadium Eos. = 0), sodann Pneumonie (0 bis gegen die Krise); Masern, 
Sepsis (bei einzelnen chronischen Fallen aber keine Verminderung), akuten 
Eiterungen, selbst wenn vor der Infektion Eosinophilie bestanden hat. Chro­
nische Tuberkulose vermindert selbst bei hohem Fieber meist die Eos. nicht 
(NAEGELI, GALAMBOS), eine diagnostisch wichtige Tatsache. 

2. Bei allen Intoxikationen, Injektionen usw. im Beginn des Insultes, wahrend 
spateI' die posttoxische Vermehrung erfolgt. 

3. Bei allen schwereren operativen Eingriffen flir kiirzere Zeit. 
4. Bei Perniciosa, selbst bei Helminthiasis als Ursache, wenn wegen schwerer 

Knochenmarksinsuffizienz todlicheaplastische Bothriocephalusanamie (NAEGELI) 
vorliegt. Aus gleichem Grunde bei schweren und todlichen Infektionen, die 
sonst zu Eosinophilie flihren, wie experimentelle Trichinosis (STAUBLI, OPIE, 
HOWART), schwerste Scarlatina (NAEGELI) keine Eosinophilie. 

5. Bei gewissen innersekretorischen Affektionen und Storungen des vis­
ceralen N ervensystems sah ich volliges oder fast volliges Verschwinden del' 
Eos. in zahlreichen Untersuchungen wahrend einer Reihe von Jahren. 

Wohl das klarste Beispiel einer Eosinophilie ist die Vermehrung auf Trichinellen­
infektion (STAUBLI). Dabei zeigt es sich, daB die Zunahme nicht auf Kosten der N. erfolgt 
und beim Meerschweinchen erst am 8. Tage nach Verfiitterung trichinellenhaltigen Fleisches 
eintritt, somit mit der Auswanderung der Trichinellen in die Musku1atur im Zusammen­
hang steht. Die Dauer dieser Eosinophilie wahrt beim Menschen Jahre, trotz Einkapselung 
der Trichinellen, offenbar weil ein Reiz zuriickbleibt. Es scheint auch der Untergang der 
Muskulatur toxische EiweiBkorper zu erzeugen und damit zu anaphylaktischen Erschei­
nungen zu fiihren. 

Ebensogut aufgeklart ist die Entstehung der Eosinophilie auf artfremdes Serum 
(SCHLECHT). Dabei kommt es nie zu Hamolyse oder Blutverminderung, und es erzeugt 
die erste Injektion die Sensibilisierung. 

Die Abstammung der Eosinophilen aus dem Knochenmark ist allgemein 
anerkannt. Mitosen werden dort getroffen, und die Zahl acidophiler Zellen 
kann bei Bluteosinophilie im Marke ungeheuer zunehmen (OPIE, STERNBERG, 
LOSSEN, bei Scarlatina, SCHLECHT, MILLER, nicht abel' nach HOMMA bei Hel­
minthenextraktinj ektion). 

Auch ist es leicht, vollig iiberzeugende Zwischenformen von eos. Myelocyten zu poly­
morphkernigen Eos. zu demonstrieren. STAUBLI fand zwar nicht immer hohere Prozent­
zahlen im Knochenmark; doch verhalt es sich bei den N. und neutrophilen Leukocytosen 
manchmal ahnlich, ohne daB ein Zweifel an der Markgenese moglich ware. Es ist dann 
gewohnlich die Gesamtmenge des Markes vermehrt. 

Vielfach wird eine histiogene Genese in der Haut und in Schleimhauten 
auBerdem noch als moglich angesehen. Dies kann ich nur unter seltenen, hoch­
gradig pathologischen Bedingungen zugeben, wenn myeloisches Gewebe sich, 
ahnlich wie beim Embryo, an neuen Orten bildet, perivascular. Aber auch 
jetzt entstehen Eos. aus ihren normalen V orstufen, den Myelocyten, und in 
diesen myeloischen Bezirken sind stets auch andere Markzellen vorhanden. 

Beim Bronchialasthma, fiir das eine histiogene Genese der Eos. vielfach behauptet 
worden ist, finden sich aber nur Eos. im Gewebe, und zwar ganz dominierend polymorph­
kernige. Einkernige Gebilde im Schnittpraparat werden wegen der Kleinheit und Dunkel­
farbung der Kerne als Schnitteffekte durch die haufig hantelformigen Kerne erklart. 

Im Sputum sind zwar mononukleare Zellen haufig, es handelt sich aber urn Degenera­
tionsformen, nicht urn Jugendstadien, wie schon der verklurnpte kleine, kein deutliches 
Chromatingeriist aufweisende Kern beweist. SCHWARZ hat gezeigt, daB diese scheinbaren 
Myelocyten sich mit Hamatoxylin intensiv und homogen farben, was Myelocyten nie tun. 
Das gleiche bewies LIEBMANN mit der Magdala-Thioninblaumethode S.26. Er konnte 
zeigen, daB die Sputumeos. in bezug auf ihre Kerne sehr wechseln, und daB Wasserzusatz 
schon sofort mehr einkernige Elemente entstehen laBt. Von wirklichen eos. Myelocyten 
im Sputum konnte ich mich bisher nie iiberzeugen. 
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Bei langjahriger hochgradiger Eosinophilie finde ich auch ira Blut 8cheinbare M yelo­
cyten mit kle·inem ovalen Kern, der aber durch ganz altkernigen Chromatinaufba~~ vollig von 
M yelocyten abweicht. Diesen Befund, den ich am ausgepragtesten bei einem eosinophilen 
Granulom erhoben habe, erscheint mir von groBer Bedeutung in dieser Frage. 

HEINEKE und DEUTSCHMANN fanden bei Beginu des Asthmas eine enorme Zahl von 
Eos. im Blut, nach kurzer Zeit aber Sinken auf niedrige Werte, so daB die Ausscheidung 
einer Flut von Eos. nach den quantitativen VerhaItnissen nichts Auffalliges biete. 

Vollige Klarung abel' haben die Erfahrungen bei Anaphylaxie gebracht, 
daB es sich wegen del' Ubereinstimmung del' klinischen und histologischen 
Erscheinungen nul' um chemotaktische V organge handeln kann. 

Uber angeblich histiogene Eosinophilie besteht eine umfangreiche Literatur. 
Viele Autoren treten fiir ihre Existenz einl, viele sprechen sich ebenso ent­
schieden dagegen aus. 

SCHWARZ erklart bei mehrjahrigem Studium dieser Frage sich ausscWieBlich fiir hamato­
gene Entstehung, desgleichen SCHRIDDE (1910), der die behaupteten Myelocyten als Tau­
schung bezeichnet, auf das Fehlen von Mitosen trotz graBter Mengen von Eos. hinweist 
und das gleichzeitige Vorkommen sehr zaWreicher Bluteos. in den Capillaren in der Nahe 
dieser Herde mit Zahlungen belegt. MAXThlOW (1905) erklart aIle Eos. im Bindegewebe 
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--- Eos. im Gewebe, ----- Eos. im Blut, --- Eos. im Knochenmark. 

als ausgewanderte BlutzeIlen und betont, es gibt keine lokale Genese im Bindegewebe; 
aber 1928 sprach er sich anders aus. 

STAUBLI zeigt, daB im Sputum bei Trichinosis keine Eos. vorkommen und bei anderen 
Myositisformen auch keine Eos. gefunden werden; mithin sei ein chemotaktischer Vor­
gang im Spiel, wenn bei Asthma solche Massen im Sputum erscheinen. 

SCHLECHT verlegt den Ursprung der nach Seruminjektionen sehr stark vermehrten 
Eos. auf das Knochenmark, weil dessen Gehalt an diesen Zellen auBerordentlich steige. 
F ALTA und seine Mitarbeiter leiten die nach Anwendung autonomotroper Mittel erscheinende 
Eosinophilie "streng nur vom Knochenmark" abo 

Fast aIle Autoren sprechen sich heute entschieden gegen lokale Entstehung 
aus; ich mochte nul' ARNOLD, ASCHOFF, RaSSLE, lYI. B. SCHMIDT, SCHRIDDE, 
MAXIMOW nennen und auf die Spezialstudien MILLER, SCHLECHT, W. FISCHER, 
WEINBERG, DOWNEY, STERNBERG, CATTANEO verweisen. lch halte daher die 
histiogene Genese eos. Zellen, abgesehen von myeloischer Metaplasie, fur voll­
stiindig widerlegt. lch selbst konnte ilie etwas fUr die Richtigkeit diesel' Theorie 
entdecken und sah sie immer als irrige an. 

Von besonderer Wichtigkeit sind die Untersuchungen von HOMMA iiber 
das zeitliche Auftreten der Gewebseosinophilie. Zuerst erfolgt Bluteosinophilie 
in den Capillaren, dann diejenige del' Gewebe, und schlieBlich erreicht das 
Knochenmark die normalen durch die Abgabe zuerst reduzierten Werte wieder. 

1 DOMINICI und viele franzasische Autoren, ferner NEUSSER, GOLLASCH, BROWN, PRo­
SOHER, HOFFMANN, FUCHS, WEIDENREICH, PAPPENHEIM (aus Mikromyeloblasten), HEIDEN­
HAIN, SThlON,. PASCHEFF, MOSNY, GOLDZIEHER, ALBU und WERZBERG. 

Naegeli, Blutkrankheiten. 5. Auf!. 11 
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Nie sah er Eos. im Gewebe zuerst, stets immer im Anfang in den Capillaren. 
Nie fand sich Dbergang von I.:.. in Eos. 

Wegen des Fehlens der Mitosen und der eehten Myeloeyten nehmen die Anhanger 
einer histiogenen Bildung eine En tsteh ung aus 12. an, wobei sieh die 12. ohne jedes weitere 
Zwisehenstadium (etwa von Myeloeyten) in Eos. umwandeln soUten: DOMINICI, WEIDEN­
REICH und fast aIle Autoren, die fUr histiogene Genese eintreten. 

Diese hypothetisehe Umwandlung von 12. zu Eos. wird indessen fast nur mit 
den behaupteten Ubergangsbildern belegt. Dabei ist es auffallend, dafJ noeh kein Autor 
(l~wh nur einmal beha~tptet hi Ute, solehe Zwisehenst~tfen irn Blut gefunden zu haben. Gelegent­
lieh miiBten sie da doeh anzutreffen sein, wenn dieser Bildungsmodus iiberhaupt vorkame. 
Freilich werden sie fiir die Gewebsschnitte oft zitiert; aber dort ist ja ebensosehr mit der 
anderen Mogliehkeit zu reehnen, daB Makrophagen Granula zerfallener Eos. aufgenommen 
haben (As COLI, STAUBLI u. a.). STERNBERG hat diesen Modus klar bewiesen. 

Als leieht verstandlich und wahrscheinlieh konnte man es wohl nie erklaren, daB neben 
der jederzeit klaren Genese aus Myeloeyten dureh leieht zu verfolgende Umwandlungen 
des Kernes und Umbildung der erst basophilen in oxyphil reagierende Granula und des 
anfanglieh stark basophilen in ein fast oxyphiles Protoplasma noch ein zweiter durchaus 
verschiedener Modus der Entstehung eos. Zellen existieren solite. 

Einzelne Autoren hatten schon fruher (KLEIN, SALTYKOW) eine Genese 
der eosinophilen Granula aus Hamoglobin angenommen. 

KLEIN fand in einem hamorrhagischen pleuralen ErguB, SALTYKOW in bluthaltigen 
Lymphknoten viele Eos. bei lokalem Blutzerfall. Weil nun der gelbliche Farbenton der 
acidophilen Korner und die Eosinfarbbarkeit mit den R.-Triimmern iibereinstimmte, 
kamen die Autoren auf die Ableitung der eos. Granula aus Rb. 

Derartige Ansiehten, bei denen genetische Beziehungen doch nur aus rein auBer­
lichen Merkmalen abgeleitet wurden, hatte EHRLICH schon bekampft, indem er eine Reihe 
von Differenzen hervorgehoben hatte, wie das verschiedene Verhalten gegeniiber Glycerin, 
starker Ritze, Naphthylamingelbglycerinlosung zwischen Rb. und Eos. und die Anwesen­
heit tief leuchtend roter eos. Kornchen trotz schwerer Anamie mit auBerst blassen R. (dabei 
miiBte ja eine Rb.-Konzentrierung angenommen werden [STAUBLI]). LOELE gibt eine 
spezifische Reaktion der eos. Granula mit a-Naphthol an. 

In neuerer Zeit verteidigte vor aHem WEIDENREICH in zahlreichen Arbeiten 
die Hb.-Genese der eos. Granula. Die Behauptungen WEIDENREICHS sind aber 
heute, trotz einiger Zustimmungen, vollstandig widerlegt. Gegen eine solche 
Entstehung eosinophiler Granula aus Rb. in irgendeiner Form spricht meiner 
Dberzeugung nach das spezifische Verhalten der Eos. nach ihrer gesamten 
Morphologie und Biologie. 

Ich kann mir nicht vorstellen, daB ein 12. durch Aufnahme von totem Material zu einer 
ganz anderen Zelle wird mit total versehiedenem Kern, mit ganz anderem Protoplasma, 
mit Granula, die, wie myeloische Zellen ,im scharfen Gegensatz zu lymphatischen, Indo­
phenolblausynthese geben. Ieh kann mir aueh nicht vorstellen, daB Zellen mit aufgenom­
menen Erythroeytentriimmern, im Gegensatz zu ihren Ursprungszellen, ganz scharf aus­
gepragte spezifische chemotaktische Eigensehaften gewinnen, auf septische Infektion 
ganzlich aus dem Blute versehwinden, auf chemische, anaphylaktische Korper in groBten 
ZaWen auftreten, mit der Erholung von Infekten und toxischen Stoffen zunehmen und 
mit der schwereren Intoxikation selbst dann verschwinden, wenn eine maBige Dosis des 
gleichen Virus hochgradige Zunahme erzeugt (Trichinosis, Ankylostomum, Scarlatina). 

Diese Annahme der Entstehung einer ganz neLlen Zellart lediglich durch Rb.-Auf­
nahme muB um so eigenartiger beriihren, wenn wir bedenken (STAUBLI), daB eine so hoch 
komplizierte und labile Verbindung die Ursache sein soli, und daB nun dieses labile Ma.­
terial fiir die ganze Zeitdauer des Zellebens erhalten bleiben sollte. 

Erst recht aber wird diese hypothetische Genese unwahrscheinlich, wenn wir wissen, 
daB im Knochenmark diese gleiche Zellart in ganz anderer Weise aus einer unreifen baso­
philen Vorstufe sich entwiekelt. Rier erfolgt also die Bildung durchaus nicht aus acido­
philen Kornern, wie die Anhanger der Rb.-Genese es fiir Statten des Blutzerfalls anfiihren 

MAXIMOW und DANTSCHAKOFF bekampfen diese Auffassung durch embryologische 
Studien, in denen sie keine Anhaltspunkte fiir diese Genese finden und auf die Trennung 
der leuko- und erythropoetischen Gewebe bei manchen Tieren hinweisen. PAPPENHEIM 
betont auBer dem eigenartigen chemischen Verhalten des Kernes das Vorkommen von 
Eos. bei Tieren ohne Rb. (Crustaceen!), ferner die mitotische Vererbung des angeblich 
exogenen Materiales der Granula. ARNOLD erklart sich des entschiedensten gegen WEIDEN­
REICH und deutet die Granula fiir endogene Bildungen aus Plasmosomen, ahnlich MEVES. 
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W. H. SCHULTZE verwertet die Oxydasenreaktion gegen die Hb.-Abstammung. Jedes 
einzelne Korn, auch auBerhalb der Zelle, gibt die Reaktion, nie aber reagieren Trummer 
von R. positiv. ERICH MEYER und KAMMERER zeigten die Aufnahme von R.-Triimmern 
im Reagensglasversuch bei Hamoglobinurie, ohne daBje eos. Granula entstanden waren. 
ASCOLI erklarte in Blutlymphdrusen den behaupteten Ubergang von 12. zu Eos. fUr Phago­
cytose von R.-Trummern dureh Makrophagen, ebenso auch STERNBERG. 

PETRY bewies die Abwesenheit des Hamatins in den Granula, so daB der Eisen­
reichtum noch nieht die Hb.-Entstehung beweist. MiLLER zeigte, daB zerfallendes Hb. 
andere Farbreaktionen gibt und daB die eos. Granula gegenuber seiner elektiven Hb.­
Farbung versagen. Besonders haben dann aber die Aufklarungen vieler Eosinophilien 
als anaphylaktischer Erscheinungen jeden Gedanken an den Hb.-Ursprung der eos. Korner 
zuruekgedrangt. So hat sieh aueh die Eosinophilie auf Blutinjektion ins Peritoneum all; 
anaphylaktisehe Teilerseheinung geklart und hat STERNBERG damit die Aussiehten von 
STCHASTNYI und WEIDENREICH zuruckgewiesen unter vollstandiger Zustimmung der Patho­
logentagung 1913. STERNBERG zeigte, daB im Peritoneum nur polymorphkernige Eos. 
zugewandert sind, daB Myeloeyten nur im Knoehenmark, dort dann in groEter Reiehlieh­
keit vorkommen, und daB eine Umwandlung von 12. der Peritonealflussigkeit in Eos. nicht 
vorkommt. 

Am starksten sind wohl die Gegenargumente, die STAUBLI in dieser Frage vorgebraeht 
hat. Er, ebenso DRZEWINA1 weisen darauf hin, daB die Granula fast bei jeder Tierart in 
bezug auf GroBe und Form verschieden sind (rund beim Menschen, Kaninchen und 
Meersehweinehen, stabchenfOrmig bei der Katze, scheibenformig beim Pferd), daB folg­
lich hei der behaupteten Entstehung die R. bei jeder Spezies anders zerfallen muEten, 
dabei aber doeh z. B. auf Injektion von Pferdeblut bei einem Tiere die Eos.-Granula 
niemals in der Pferdeblutform erseheinen. Durch dieses Argument ist die Eos.-Bildung 
aus R.-Triimmern widerlegt. Es bliebe nur noch der andere Modus, daB das auf­
genommene Hb. erst von der Zelle metaboliseh umgewandelt wfude, und erst durch 
eigentliche Zellfunktion die Bildung der Granula vor sieh ginge. Damit sind dann 
allerdings aIle auBeren FarbahnIichkeiten (ungefarbt und bei Eosin- und anderen Farbungen), 
die ja die Vermutung der Hb.-Natur geweekt hatten, dahingefallen, d. h. aIle die fruheren 
Argumente waren haltlos gewesen. 

Die Beweismomente WEIDENREICHS sind dureh zahlreiehe Hilfshypothesen gestiitzt. 
lch verweise fUr die Darlegung und Widerlegung auf die 2. Aufl., da eine weitere AusfUhrung 
heute zwecklos erscheint, weil die ganze Theorie jeden Boden verloren hat. 

Eine Anreicherung der Eos. gelingt mit der Methode LIEBREICH, jedoch 
nnr, wenn die Zellen im Blute existieren. Es handelt sich entgegen LIEBREICH 
nicht urn Erzeugung von Eos.; denn diese fehlen auch mit der Methode LIEB­
REKlH, wenn das Blut z. B. bei Typhus oder Miliartuberkulose diese Zellen 
nicht enth31t (LIEBMANN). Einfacher bekommt man diese Anreicherung der 
Eos. schon in den ersten Gerinnungshautchen bei langsam gerinnendem Blut, 
z. B. bei Hamophilie (eigene Beobachtung). 

Die physiologische und pathologische Funktion der Eos. ist uns heute wenig­
stens teilweise verstandlich. Die Zellen haben fraglos eine wichtige Aufgabe 
bei der Unschadlichmachung parenteralen artfremden EiweiBes zu erfiillen. 

Bei Zerfall von Muskelsubstanz (Trichinosis, Myokarditis), von R. (Blut­
injektion), von Epithelien der Haut (Ekzem, Hautkrankheiten, Scharlach) 
erfiillen offenkundig die chemotaktisch angelockten Eos. spezifische wichtige 
Funktionen. Man kann daher eine ahnliche Funktion bei den normal so zahl­
reich im Darmkanal gefundenen Eos. voraussetzen. Dafiir spricht das vollige 
Verschwinden in den Darmschichten bei Hunger (OPIE, SCHWARZ). 

Bei Injektion von artfremdem EiweiB (Vaccinetherapie, Tuberkulin) zeigt uns eine 
auftretende Bluteosinophilie, daB eine Sensi bilisierung eingetreten ist . 

• Tede Eosinophilie setzt aber auch die Funktionsfahigkeit des Knochen­
marks voraus. Dafiir liefert die klinische und experimentelle Erfahrung zahl­
reiche Beispiele. Die Vermehrung der Eos. ist daher stets eine Reaktion. Eine 
konstitutionelle Eosinophilie ist unmoglich und nur scheinbar. 

Phagocytose der Eos. ist extrem selten. NATTAN-LARIER will im Reagensglas Auf­
nahme von Bakterien gesehen haben. 

1 DRZEWINA: Arch. of Anat. microse. 13 (1912). 
11* 
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Wahrscheinlich entstehen die CHARCOT-NEUMANNschen Krystalle aus den 
Eos.; denn das Zusammenvorkommen ist ein regelmaBiges. 
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Die basophilen Leukocyten. 
Die Mastzellen des Blutes (Ma.)l. 

Leukamische Mastzellen: Abb.83, oben. 

Die Mastzellen des Blutes sind, von pathologischen Formen abgesehen, 
kleine Zellen (etwa 8~lO ft); doch kommen auch groBere VOl'. 

lhI' Kern weist eine spezifische, von del' Polymorphie del' N. und Eos. ganz 
abweichende, schwer zu beschreibende Lappung auf. Oft sind neben den Haupt­
lappungen noch kleinere Vorwolbungen vorhanden. 

Neben starkster Polymorphie des Kernes prager' sich gewisse charakteristische Gestal­
tungstendenzen aus, so daB man die Kernform nicht als ein degeneratives Gebilde, sondern 
als den Ausdruck einer eigenartigen Reifetendenz bezeichnen muB. Nur selten sieht man 
die Polymorphie so weit entwickelt, daB die Segmente ahnlich wie bei den N. nur noch 
durch diinne Kernfaden zusammenhangen. 

Del' Kerna~tfbau zeigt eine ganz regelmaBige zierliche Felderung von Basi­
und Oxychromatin, wie ich mich immer uberzeuge. Damit ist jede Ahnlichkeit 

1 Triazidfarbung: 4. Aufl. Taf. VIII, Zellen 11 u. 12. Methylenblanfarbung: 4. Anfi. 
Taf. VIII, Zellen 32 u. 33. Hamatoxylin-Eosinfarbung: 4. Anfi. Taf. VIII, Zelle 42. Jenner­
farbung: 4. Anfi. Taf. VIII, Zelle 21. 
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mit dem .c.-Kern hinfallig; wohl aber besteht vollige prinzipielle Uberein­
stimmung mit allen reifen myeloischen Kernen. Der Kern ist also kein 
Kompaktkern (PAPPENHEIM). Dabei ist der Kern nicht reich an Basichromatin 
und erscheint deshalb bei fast allen Farbungen heller als an den andern L. 
Nucleolen sieht man nur bei Vitalfarbung. 

Das Protoplasma ist oxyphil und zeigt bei Methylenblaufarbungen nur 
minimale Residuen eines basophilen Reticulums. 

Die Granula fUllen das Protoplasma vollig aus, sind rund, grob (s. die Ab­
bildungen in PAPPENHEIMS Atlas, Prototyp 48, Zellen 19~21), ohne Licht­
glanz, leicht wasserloslich, ziemlich von gleicher GroBe. Im Dunkelfeld glanzen 
sie nach SAAR. Sie farben sich bei Vitalfarbungen sehr rasch. Wegen starker 
Wasserloslichkeit sind die Granula bei vielen Farbungen schlecht dargestellt, 
zum Teil verschmolzen, verklumpt oder ganz aufgelOst, eckig usw. MAXIMOW 
empfiehlt daher, nicht unter 750/ 0 Alkohol zu verwerten. 

Nicht selten finden sich wasserliisliche und wasserresistentere Kiirnchen in derselben 
Zelle. Unreife Ma.-Granula dagegen sind viel widerstandsfahiger gegen Wasser und stets 
viillig rund. Bei den Farbungen, bei denen Methylalkohol zur Fixation verwendet wird 
und die Wasserspiilung kurz ausfal1t, erscheinen die Zellen vollkommen von der Granu­
lation ausgefiillt, bei den iibrigen Fixationen und Farbungen kommen aber oft negative 

Abb. 50. Mastzellen mit malvenfarbenen Granula. Granula zum Teil geHist, wasserloslich. 

Granulabilder vor, wobei man in diesen vacuolaren Gebilden mitunter noch kleine Reste, 
die sich nicht geliist hatten, beobachten kann. PAPPENHEIM (Atlas) erklatt den Sitz der 
Granula als intervacuolar. Intervacuolar sieht man aber nur kleine Reste, wenn die Haupt­
menge in Wasser geliist ist; die groBen nichtladierten Kiirner kiinnen nicht intervacuolar 
gelegen sein. 

Die Granula verhalten sich in reifem Zustand basophil und erscheinen meist 
in Metachromasie. Sie sind bei Methylenblau blauviolett-violett (wenn Azur 
oder Methylviolett vorhanden ist); bei JENNER violett in verschiedenen Farben­
spielarten, je nach den Farbstoffen; bei Triazid farblos (negativ) oder zum Teil 
oft als schwarzliche Reste erhalten; bei Giemsa auch je nach der Losungs­
und Farbungsdauer stark variabel, meist malvenfarben oder violett; nicht 
selten hat sich die ganze Granulamasse gelost und bleibt das Protoplasma 
tief dunkelviolett gefarbt zurtick. 

1st die Fixation gut gewesen und hat die Wasserwirkung nicht eingegriffen, so sind 
bei heutiger Giemsadarstellung alle Granula intakt, und an solchen Praparaten wiirde 
niemand auf den Gedanken kommen, daB die Granulation keine echte ware. _ 

Bei der Farbung nach RAsKINA mit Boraxmethylenblau und ZIEHLschem Karbol­
fuchsin sind die Granula rund, scharf konturiert, dunkelblau, der Kern hellblau, das Proto­
plasma rot; bei der Methylenblau-J odfarbung nach TURK tiefschwarz; bei der Dahlia­
far bung nach EHRLICH violett; bei Toluidinblaufarbung rotbraun, Kern blau. 

Von ganz besonderem theoretischen Interesse ist der positive Ausfall der 
Indophenolblausynthese und der Peroxydasenreaktion, wahrend Gewebs-Ma. 
nicht reagieren, so daB Gewebs-Ma. und Blut-Ma. verschiedene Arten sind 
(PAPPENHEIM, MAxIMow, WEIDENREICH u. a.). 

Bei der BEsTschen Carminfarbung tingieren sich Ma. stark. 
Die Ma. des menschlichen Blutes werden von zahlreichen Autoren (PAP­

PENHEIM, WEIDENREICH, PRO SCHER, GRAHAM u. a.) nicht als eigene Zellart 
anerkannt, sondern, obwohl DOMARUS sie als das "widerstandsfahigste Blut­
element" bezeichnet, vollig irrig als degenerierte Leukocyten erklart. 
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Fur die Deutung alB degenerative Bildung wird die Kernform als zerfallender Kern 
und die Granulation als Art mucoider Protoplasmadegeneration (P APPENHEIM) angesprochen. 
Von WEIDENREICH wird das Bestehen eines Zentralkorpers, ja sagar die Existenz von 
:M:astmyelocyten fur den :M:enschen bestritten. Den Zentralkorper konnte ich aber bei 
FREIFELDschen Farbungen aufs deutlichste darstellen; daB er bei der intracellularen Auf­
losung der Granula' farberisch nicht mehr darstellbar wird, scheint mir sehr naturlieh. 

M'astmyclo0yten fehien freilich manchen Leukamien (WEIDENREICH hat nur 2 Faile 
untersucht), kommen aber bei anderen oft vor und sind im leukamischen Knochenmark 
in vermehrter Zahl auffindbar (siehe besonders MAXIMow, DOMINICI). 1ch habe oft im 
normalen Knochenmark prachtvolle Exemplare gesehen. 

Auch MAXIMOW findet Ma. in jedem Knochenmark, ebenso Mastmyelocyten 
und deren Mitosen, so daB er die Granulation als spezifisch und die Ma. als be­
sondere Art im Sinne EHRLICHS bezeichnet. 

Die Kerne sind in gewissen Lappungstendenzen charakteristisch. Starkere 
ZerfaIlserscheinungen sind wedel' fUr Blut noch fUr blutzel'stol'ende Organe 
beschrieben. Die Struktur del' Kerne ist sehr klar und charakteristisch. 

DaB die Granulation eine uahre, endogene, den neutl'o- und eosinophilen 
analog ist, el'scheint nach dem El'gebnis del' Nativ- und Dunkelfelduntersuchung, 
del' Entwicklung del' Granula und nach den Oxydasenreaktionen ganz un­
bestreitbar, ebenso bei allen die Granula nicht schadigenden Dal'stellungen. 
HIRSCHFELD, TURK, KASKINA, MAXIMOW, DOWNEY sind auch del' Ansicht 
del' konstanten Form und Spezifitat. Niemals konnten Nucleolensubstanzen 
(MEIROWSKY), Kernabsonderungen (WEIDENREICH) odeI' rein degenerativ ent­
standenes Mucin (PAPPENHEIM) derartige chemische Reaktionen geben. Gegen 
die Identitat mit Mucin sprechen besonders die Untersuchungen von CLOWES 
und OWEN, die sehr starke chemische Differenzen festgesteIlt haben. 

Niemals konnten Artefakte derart konstante Form und GroBe del' Korn­
chen vortauschen, wie wir sie bei allen Farbungen finden, die nicht wegen del' 
Wasser16slichkeit die Granula zerstoren. Bei fast allen Methoden farben sich 
Granula und Kern verschieden, was gegen Kernabstammung del' Granula 
spricht. 

Die behaupteten Ma.-HMe existieren nach MAXIMOW nie bei Alkoholfixation. 
Ware es ubrigens nicht auBerordentlich sonderbar, daB normales Blut degenerierte L. 

enthielte, und dann nur in dieser hochst eharakteristischen, nie veranderten Form? 

Wie soIlten wir uns vorstellen konnen, daB Blut-Ma., waren sie degenera­
tive Bildungen, aktiv in groBer Zahl in leukamische Transsudate (Pleura bis 
24%) und in Vesicatorblasen (bis 15%) einwandern, wie das besonders LITTEN 
und MILCHNER beschrieben haben? Weitere Beweise liegen in der Zunahme 
derMa. bei hyperplastischen Prozessen des Knochenmarkes, bei myeloischer 
Leukamie und Polycythamie, wodurch sich die Ma. als myeloische Gebilde 
kundgeben. Fur diese Genese sprechen weiter die Indophenolblausynthese, 
welche nur den myeloischen Zellen zukommt, dann del' direkte Nachweis im 
Knochenmark, auch die Parallele in del' Art del' Granulation nach Zahl und 
Anordnung in del' Zelle wie bei den anderen Knochenmarks-L. und endlich 
ganz besonders auch die Kernstruktur, die nicht den geringsten Zweifel an der 
myeloischen Natur del' Zellen aufkommen laBt. 

Niemand hat Zwischenformen von f. mit f.-Kernstruktur zu Ma. gesehen 
odeI' publiziert, wohl abel' sind aile Ubergangsbilder von Mastmyelocyten mit 
unreifer blauer, nicht metachromatischer Granulation zu reifer violetter und 
dann spateI' starker wasser16slicher Kornelung bekannt. 

1eh habe eine ganze Serie Zwiseheubilder 1909 in EHRLICHS Anamie, 2. Auf I., wieder­
gegeben und verweise auf diese Biider und die Tafeln. Die gieiche Differenzierung be­
obaehtete auch CHROSROJEFF. 

Selbst MAXIMow halt bei Erwachsenen eine Entstehuug der Ma. aus 1:.. nicht mehr 
fUr moglich, und seine Ableitung fur embryonale Gewebe ist nur nomenklatoriseh ab­
weichend, indem er zu Unrecht die Myeloblasten auch als 1:.. bezeichnet hatte. 
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Bei Tieren sind Ma. weitverbreitet und kommen z. B. beim Meerschweinchen in viel 
hoheren Prozentwerten VOl'. WEIDENREICH laJ3t diese Zellen als echte L. geIten. 

Auch das V orkommen von Ma. bei fast alien Tieren ist ein weiteres Argu­
ment fur die selbstandige Natur der menschlichen Ma. 

Es kann daher nicht dem geringsten Zweifel unterliegen, daB die Blnt-Ma. 
eine eigene in ihrer Entwicklnng abgeschlossene Zellspezies darstelien. 

Die Ma. bilden normal hochstens 1/2% der L., also etwa 40 im Kubik­
millimeter; gelegentlich gibt es gesunde Menschen mit hoheren Zahlen. ALDER 
bekommt aus 62 Untersuchungen Gesunder bei der Durchzahlung von je lOOO L. 
0,45% = 36 ill Kubikmillimeter. 

Erheblich und fast konstant sind die Vermehrungen bei Polycythamie 
(NAEGELI) (theoretisch hochst bemerkenswert!) (ALDER in 2 Falien 9fache Zu­
nahme). Ganz enorm sind die Zahlen bei myeloischen Leukamien, so daB 
mitunter 20%, ja sogar (alierdings hochst selten) die Mehrzahl alier Zellen er­
reicht werden kann. Immel' aber sind die Ma. auch in solchen Fallen in ihrer 
Menge sehr variabel und unberechenbar in den Schwankungen. ALDER be­
rechnet aus 42 Myelosen mit L.-Zahlen von 4000~600000 einen Mittelwert 
von 4,2% Ma. = 4200 im Kubikmillimeter! Auch aleukamische Myelosen 
lassen die Vermehrung nie vermissen. 13 Befunde ergeben bei 7709 L. als Mittel­
wert einen Ma.-Gehalt von 1,95% im Durchschnitt = 151 im Kubikrnilli­
meter. Auch hier gehen sie auf Bestrahlungen nicht zuruck. Eigenartig ist 
die von STREBEL und STEIGER beschriebene periodische Mastzelienvermehrung 
(bis 25% von 9800 L. !). 

In den Blasen vieler Hautaffektionen wiesen KLAUSNER und KREIBICH 
reichlich sehr rasch auftretende typische Blut-Ma. aus positiver Indophenol­
blausynthese nach und bemerkten auch eine Vermehrung im Blute. 

Vermehrnngen. Beim Menschen treten sehr starke, wie ich glaube, post­
toxisch reaktive Zunahmen auf nach Seruminjektion artfremden EiweiBes 
(SCHLECHT) und nach Behandlung del' Tollwut nach PASTEUR (FRANCA). 

l\'IaBige Vermehrung fand ich bei Milchstauung (vgl. BAB) und bei tuber­
ku16ser Polyadenie, sehr oft auch bei Leukocytosen, wo die absoluten Werte 
manchmal um das Drei- bis Funffache gesteigert sind. 

Betrifft eine Zunahme um das 3-5fache die N., dann spricht man von hochgradiger 
Vermehrung, eine gleichstarke Vermehlung derMa. aber bleibt unbeachtet. Tatsachlich 
sind beide Vorkommnisse gleichwertig, und die verschiedene Bewertung entspricht nur 
oberflachlicher Betrachtung. 

Weiter findet man (ALDER) Zunahmen bei konstitutioneller hamolytischer 
Anamie (in 22 Untersuchungen Mittelwert 112, Maximum 340). Diese Werte 
uberdauern die Milzexstirpation. Auch Chlorose, besonders chronische, zeigt 
hohe Werte, so daB diesel' Befund differentialdiagnostisch ins Gewicht blit, 
doch mit V orsicht, da auch sekundare Anamien Vermehrung zeigen, wahrend 
bei Carcinom nul' bei Anamie ein hoher Wert entdeckt werden kann. 

Vermehrungen sind fiir das Meerschweinchen nach Seruminjektion (SCHLECH'.I') und 
fiir das Kaninchen, wo aber Ma. reichlich vorkommen, nachgewieseu von SCHMAUCH 
(nur einmal nach Pyrodin), von LEVADITI nach Staphylotoxin und Hemialbuminose, von 
PRi:iSCHER durch das Gift von Bombinator igneus und nach Injektion von CarcinompreJ3saft 
und Pockenvirusinjektion, von MELNIKOW fiir das Kanincheu nach intravenoser Injekticn 
von Pockenvaccine. Dieser Autor fand eine Zunahme von 4 auf 16% , in der Milz bedeutende 
Vermehrung, nicht aber im Kuochenmark. 

Vermindernngen. Perniciosa ist die einzige Krankheit des Elutes, bei der 
eine Abnahme derMa. standig vorhanden ist (Mittelwert ALDER 0,44%). Mit 
del' Verschlimmerung verscharft sich die Reduktion derMa., analog dem Ruck­
gang alIer myeloischen Zellen. 
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Bei myeloischen Leukamien trifft man selbst dann hohe Zahlen, wenn durch 
Therapie das Blutbild normal geworden ist. Die hohe Ma.-Zahl stellt dann 
noch das einzige Pathologische des Blutbildes dar. 

Verminderungen der Ma. sind wenig studiert, weil die absolute Zahl eben 
schon so minim ist. Gewohnlich verschwinden die Ma. ganz oder fast ganz 
bei akuten Infektionskrankheiten auf der Hohe der Infektion. Sie sind hier 
aber doch im allgemeinen weniger empfindlich als die Eos. Fast ausnahmslos 
vermindert fand sie TURIN bei Basedow (also trotz Lymphocytose!). 

Die Funktion der Mastzellen ist noch vollig unklar. 
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Unreife, pathologisch im Blute auftretende Leukocyten. 
Unter krankhaften Verhaltnissen erscheinen im Blut unreife L.-Vorstufen: 
1. Normale L ... aber in nicht v611ig reifen Formen, z. B. typische N., aber 

einzelne Granula basophil, oder Eos., aber ein Teil der Korner mit basophiler 
Quote, oder N. mit noch basophilem Protoplasmanetz oder jugendlichem Kern. 

2. Vorstufen, die sonst in den blutbildenden Organen bleiben, so die typi-
schen Knochenmarkszellen, die Myelocyten und Myeloblasten. 
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I. l\lyelocyten. 
Neutrophile Myelocyten. 

Neutrophile Myelocyten, die im Knochenmark dominierenden Zellen, konnen 
bei zahlreichen Krankheiten im Elute auftauchen. Sie sind meist groB, 12 
bis 20 fl, und haben einen groBen, runden, ovalen oder etwas eingebuchteten 
Kern. Er erscheint blaB, chromatinarm, besitzt feine diinne Basichromatin­
streifen, die ein eigenartiges Netz oder Streifenwerk bilden. 

Abb.51. Reife Myelocyten. 

Abb.52. Unreife neutrophile Myelocyten. 

Eosinophile Myelocyten. 

2 3 4 

5 6 7 

Abb. 53. Eosinophile Myclocyten. Zellon 1,4,6 mit unreifer, noch zum Teil basophiler Granulation. 
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Mastmyelocyten. Basophile Myelocyten. 

3 

6 7 
Abb.54. Mastmyeiocyten oder basoplUi" JI1yeiocyten. 

Zelle 1 u. 2 sehr jung. Zelle 3 etwas alter. Zelle 4 -7 normale reife. 

Nucleolen treten oft bei Giemsa-, deutlich bei Methylgrun-Pyronin- und 
Vitalfarbungen hervor, farben sich diffus, ohne deutliche Nucleoluswand. 

Das Protoplasma ist reichlich, oft auf einer Seite besonders breit, besitzt ein 
feines basophiles Reticulum und enthalt reichliche Granula. Nicht selten haben 
noch einzelne Granula eine basophile Jugendquote. 

In der GroBe und Reife der Zellen bestehen starke Schwankungen. 

Abb. 55. Vnretie Myelocyten. 

So trennt man nach dem Alter des Kerns und der Granulation: 
1. U nreife M yelocyten (Promyelocyten): Kern nochsehr jung, engmaschig 

zart strukturiert. Protoplasma stark basophil. Granula vereinzelt und alle 
unreif, bei Giemsa purpurrot und offenbar durch Adsorption grob. Zellen meist 
groB, Nucleolen fast immer deutlich. Zwischenformen zwischen den Vorstufen, 
den Myeloblasten und den Myelocyten, sind zahlreich und die Ubergange 
flieBende. 

Mit Methylenblau farben sich die Granula. violett (BLUMENTHALS basophil-metachroma.­
tischer Myelocyt), Abbildung siehe 3. Aufl. Die Granula sind sehr fein und konnen von 
Ma..-Granula schon physikalisch scha.rf getrennt werden. 

S. daruber BLUMENTHAL: Ann. et Bull. Soc. roy. Sci. MM. et Natur. Brux. 1905; Fol. 
haemat. (Lpz.) 7, 302. - ITAMI: Arch. exper. Path. 1908. - LOWIT: Fol. haemat. (Lpz.) 
6,4. - M,\.XIMow: Beitr. path. Anat. 41. - MEYER u. REINEKE: Dtsch. Arch. klin. Med. 
88, Fall 7. - MORAWITZ u. REHN: Dtsch. Arch. klin. Med. 92. - WEIDENREICH: Arch. 
mikrosk. Anat. 72 (1908). 

AuffiWigerweise hielten P APPENHEIM u. FERRATA die azurophile Granulation der Pro­
myelocyten fUr eine vorubergehende Kornelung, die nicht umgewandelt, sondern spater 
durch neutrophile ersetzt werde. Ein solches restloses intracellulares Verschwinden einer 
Blutzellenkornelung ist aber ganzlich unbekannt. Schon MICHAELIS u. WOLFFl und WOLFF 2, 

die Entdecker der Azurgranulation, hatten die gute Darstellbarkeit der unreifen neutro­
philen Granulation im gewissen Gegensatz zur reifen Kornelung betont, und diese allen 
Ramatologenlangst bekannten Verhaltnisse hat BUTTERFIELD 3 noch besonders geschildert. 

1 MicHAELIS u. WOLFF: Virchows Arch. 167. 2 WOLFF: Z. klin. Med. 45. 
3 BUTTERFIELD: Dtsch. Arch. klin. Med. 92. 
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Spater haben sieh mit aller Entsehiedenheit NAEGELIl , SOHLEIP (Atlas), MEYER u. RIEDER 
(Atlas), KLEIN2, ebenso BENJAMIN fiir die neutrophile Natur dieser noch unreifen, in Pro­
myeloeyten und Myeloeyten vorkommenden Granulation ausgesprochen. Entscheidend 
ist der von mir vielfaeh erbrachte Nachweis, daB die Zahl der unreif gekornten Myeloeyten 
und deren Vorstufen vollkommen iibereinstimmt mit der Zahlung im Triazidpraparate, 
mithin die Kornelung die neutrophile sein muB. 

Diese violette oder purpurfarbene (GIEMSA) unreife Granulation kann aber nicht, wie 
BLUMENTHAL u. FERRATA annehmen, die unreife Granulation aller Zellen schleehthin sein, 
und spater auch in eos. und basoph. iiberfiihren, sondern sie ist nur die unreif neutrophile 
Kornelung, weil die unreife der Ma. und Eos. morphologisch und tinktoriell ganz abweieht. 
und ieh nie unreife Mastmyeloeyten oder unreife eos. Myelocyten mit bei Giemsa purpur­
farbenen Granula finden kann. 

An einzelnen Stellen in der Gegend der Sphare am Kern beginnt das Proto­
plasma seine Basophilie zu verlieren und reife, bei Giemsa feinere neutrophile 
Kornchen zu besitzen. Diese Formen leiten iiber zu 

Abb. 56. Halbreife neutrophile Myelocyten. 
Kern retikular, jung. Protoplasma blau, Granula azurophil, purpurrot. 

2. Halbreife neutrophile M yelocyten: Kern mehr streifig und starker chromatin­
haltig. Nucleolen undeutlich. Protoplasma (bei Giemsa) nicht blau, sondern 
schmutzig-braunlich: Mischung von Basophilie und Oxyphilie. Granula meist 
zahlreicher, reif und unreif. Zelle und Kern kleiner. 

Ab b. 57. Reife neutrophile Myelocyt{ln. Kern gro b, alt. Protoplasma oxyphil, Granula fein neutrophil. 

3. Reife neutrophile M yelocyten: Kern streifig, starker farbbar. Nucleolen 
nicht erkennbar. Protoplasma oxyphil. Granula meist reichlich, aIle reif, bei 
Giemsa dann oft wenig deutlich. Vielfach kleine, vereinzelt groBe Exemplare. 

Abb. 58. Metamyelocyten. 

4. Metamyelocyten: Kern schon sehr ahnlich den N., Init starker Buchtung, 
nicht bloB Eindellung. Protoplasma spurweise basophil, sonst oxyphil. Granula 
reif, klein. Zellen klein. Kern im Verhaltnis zum Zelleib klein und schmal. 

Eine auBere Almlichkeit kann bei Metamyeloeyten besonders wegen der Kernform 
mit Monoe. bel:'tehen; doeh sind diese im Kern ganz anders gebaut, haben diister graues 
Protoplasma und feinere staubformige Kornehen. 

Pathologiseherweise kann die sonst normal erst bei den Metamyelocyten einsetzende 
Kernbuehtung und Segmentierung schon in friiheren Stadien, z. B. schon bei halbreifen 
Myeloeyten, beginnen, so bei Myelosen siehe dort. 

1 NAEGELI: Anamie, 2. AnfI.; Erg. iun. Moo. o. 2 KLEIN: Fo!. haemat. (Lpz.) 10. 
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E08. lvI yeloc yten verhalten sich vollkommen analog. Hier ist die Granu­
lation in der GroBe oft sehr verschieden und zeigt haufig basophile jugendliche 
Komponente, so daB man in derselben Zelie bei Triazid kupferrote und gelblich­
rote und bei Giemsa rote und blaue Korner sieht. 

lvIastmyelocyten sind klein oder groB, haben meist wasserbestandige Granu­
lation, die in derselben Zelie bei Giemsa von unreif blau zu reif malvenfarben 
schwankt (NAEGELI [1908], CHOSROJEFF). Der Kern ist ein sehr gleichmaBig 
feines Netzwerk, zeigt runde oder ovale Form. 

Vorkommen: Normal entstammen die Myelocyten dem Knochenmark. 
Nur bei schweren pathologischen Zustanden (s. myeloische Metaplasie) konnen 
auch in anderen Organen myeloische Komplexe gefunden werden. 

Der "Obertritt von Myelocyten ins Blut ist vollig homolog dem "Ober­
tritt der kernhaltigen Erythrocyten und kommt also vor: 

a) als Anzeichen bedeutend gesteigerter Neubildung: HyperIunktionj 
b) als Functio laesa des Knochenmarkes, das unter schweren Erkrankungen 

die Fahigkeit verliert, unreife Zelien zuriickzuhalten: Dysfunktion. 
1. Bei Myelosen, wo sie die diagnostisch wichtigsten Gebilde darstelien, 
2. bei der Wucherung von Tumoren im Knochenmark, 
3. bei hochgradigen Leukocytosen, z. B. bei Eiterungen, bei Pneumonie, 

Scharlach; aber selbst ohne Leukocytenvermehrung konnen Myelocyten bei 
schwerer Lasion ihrer Bildungsstatte im Blute vorkommen, so bei Anamien, 
schweren Intoxikationen und Infektionen. 

Bei Kindern treten schon bei geringfiigigen Anamien und Infektionen Myelo­
cyten auf, entsprechend der in der Jugend viel starkeren Reaktion, zahlreich 
z. B. bei Anaemia pseudoleukaemica infantum, so daB der Entscheid gegen­
tiber Leukamie sich schwierig gestalten kann und wegen der ausgedehnten 
myeloischen Metaplasie auch in den Organen schwer falit. 

Eos. und basoph. Myelocyten gelangen nur bei intensiver Neubildung eos. 
und basoph. L. ins Blut, vor aliem ebenfalis bei Myelosen. Bei starker Blut­
eosinophilie, z. B. bei Helminthiasis, konnen, wenn auch sehr selten, eos. Myelo­
cyten auftauchen. 

Bei einer eigenartigen Drusen- und Ha utaffektion fand ich bei- starker Leukocytose 
und iiber 4f)% Eos. einige vollstandig rund- und ovalkernige Eos. Del' relativ sehr kleine 
Kern und die den reifen Zellen v6llig ent"pl'echende Kernstruktul' mit scharfster Trennung 
von Oxy- und Basichromatin widerlegten die Myelocytennatur diesel' Zellen. 

Das Auftreten der Myelocyten ist nicht von der Hohe der Leukocytose 
abhangig, sondern von der biologischen Anderung der Markfunktion. Wahrend 
bei Variola Myelocyten im Blut auftauchen ohne jede Leukocytose, gibt es 
anderseits enorm hochgradige Leukocytosen ohne Markzelien. 

So berichtet SISTOl von 80000 L. bei Peniscarcinom ohne Myelocyten und RUBIN­
STEIN 2 von 64-121000 L. bei Sarkom des Mesenteriums mit 95% N. ohne Myelocyten, 
obwohl das Knochenmark fast nur Myelocyten enthielt und auch die Milz myeloisch war. 
Siehe auch Abschnitt Leukamie. 

Myelocyten kommen, entgegen WEIDENREICH, nie im normalen Blute3 VOl'. Wenn 
WEIDENREICH sogar 60S. Myelocyten fiil' normales Blut verzeichnet, so ist das ganz sichel' 
irrig. AuBel' bei Leukamie, Anaemia pseudol. und Scarlatina habe ich 60S. Myelocyten 
iiberhaupt noch nie im Blute getroffen. Jedes Auftreten von Myelocyten ist ein ernstes 
pathologisches Zeichen, wie jeder Kliniker sofort mit Beispielen belegen kann. 

1 SISTO: Riforma med. 1907. 
2 RUBINSTEIN: Zbl. inn. Med. 1907. 
3 Ich habe solche Angaben steta als Verkennung von Monoc. gedeutet. Dasselbe schreibt 

SCHILLING in MENSE, Tropenkrankh.: solche Angaben beruhten bei Nachuntersuchungen 
auf Milldeutung kleiner, stark gek6rnter Monoc. 
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II. )lfyeloblasten (NAEGELI) (ungranulierte myeloische Zellen). 
Die Abstammung del' neutrophilen, eosinophilen und basophilen L. aus 

ungranulierten Knochenmarkzeilen ist allgemein anerkannt und kann keinem 
Zweifel unterliegen. Bei ganz schweren Alterationen des Knochenmarkes, 

Abb. 59. Myeloblasten. 

Abb.60. Myeloblasten (Zelle 7 Mikromyeloblast). 

VOl' aHem bei Myelosen, findet man auch diese ungranulierten V orstufen im 
Blute und auBerdem aile Zwischenformen zwischen gekornten und nichtgekornten 
Zeilen. Dies ist bei Myelose besonders haufig, wenn die iiberstiirzte Neubildung 
odeI' die eintretende Erschopfung des Knochenmarkes, z. B. praagonal, in jeder 
Beziehung unreife Gebilde dem Blute iibergibt. lch habe fUr diese Elemente 
den Namen Myeloblasten eingefUhrt, del' aHgemein in del' Weltliteratur auf­
genommen worden ist. 

Die Myeloblastenfrage geh6rt unzweifelhaft zu den wichtigsten in der Hiimatologie, 
weil mit der Existenz oder Nichtexistenz der Myeloblasten die Grundfrage entschieden 
wird, ob zwei verschiedene Systeme von L., lymphatische und myeloische, bestehen und 
schon in ihren Starnmzellen morphologisch verschieden sind. lch hatte 1900 den Namen 
Myeloblast gepriigt, urn aufs schiirfste diesen Dualismus zu prazisieren und jede Abstam­
mung der Myelocyten aus f:. auszuschlieBen. 

Ungranulierte Zellen im Knochenmark batten schon fruher einige Autoren gesehen, 
so ARNOLD, ROBIN, ENGEL, DOMINICI, HIRSCHFELD, PALLADINO, PAPPENHEIM u. a.; aber 
man hatte diese Zellen allgemein als f:. betrachtet und bezeichnet, ebenso war schon 
ZAPPERT (1893) und EHRLICH (1898) aufgefaIIen, daB in gewissen Stadien der myeloischen 
Leukamie ungranulierte Zellen erscheinen; aber iiber die Auffassung und Bedeutung 
dieser Formen war man v6llig unklar gewesen. 
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Ich habe dann die Myeloblasten als besondere Zellart des myeloischen 
Systems und als die normal, pathologisch und embryonal vorkommenden Vor­
stufen del' Myelocyten erklart, und sie von den E. abgetrennt durch morpho­
logische, embryologische und biologische Griinde, auBerdem groBen Wert auf 
das massenhafte Vorkommen von Zwischenformen gelegt. 

GewiB will ich zugeben, daB mancher Anhaltspunkt morphologischer Natur fUr die 
Abtrennung der Myeloblasten von e. als nicht entscheidend sich erwiesen hat, was bei der 
Schwierigkeit des Problems an sich und wegen der frillier noch ungeniigenden Kernfarbung 
begreiflich erscheinen darf; aber neue, meines Erachtens zwingende Griinde sind hinzu­
gekommen, vor allem der strenge Dualismus der leukamischen Affektionen, dann die klare 
Darstellung der verschiedenen Kernstruktur, das ausschlieBliche Vorkommen der echten 
"Azurgranulation" in e. und der Indophenolblausynthese in myeloischen Zellen. 

Die Anerkennung del' Myeloblasten als besondere myeloische Zellart ist heute 
in del' Klinik in allen Landern vollkommen zum Durchbruch gelangt und er­
moglicht allein das Verstandnis vieleI' Befunde. Auch von den pathologischen 
Anatomen stehen aIle auf gleichem Boden. In del' normalen Anatomie blieb 
die Anerkennung langeI' aus. 

lch erklare mir die letzte Tatsache dadurch, daB die Anatomen die Unterschiede in 
der Kernstruktur nicht geniigend bewerten und in den Schnittpraparaten auch nicht dar­
stellen konnen, und daB sie biologische Gesichtspunkte nicht stark beriicksichtigen. Es 
muB in solchen Fragen, wie ich das immer betont habe, eine viel breitere naturwissenschaft­
liche biologische Grnndlage der Ausgangspunkt unserer AuffaEsung sein. 

So kann man, wie ich seit Jahren hervorhebe, e. und Lymphosarkom- oder Rundzellen­
sarkomzellen auch nicht morphologisch unterscheiden; aber niemand wird z. B. von e.-Ein­
wucherung reden, sondern von Tumorzellen und von Sarkomzellen. 

Die Umtaufe der Myeloblasten in Hamocytoblasten (Name von FERRATA) stort nur die 
jetzt fast allgemein international anerkannte Nomenklatur und wird sich nicht durchsetzen, 
zeigt aber die Unmoglichkeit, die friiheren Auffassungen als e. (MaXIMOW) iiberhaupt 
noch zu halten. Die Berechtigung der Umtaufe deswegen, weil der Myeloblast nur L., der 
Hamocytoblast L. und Erythroblasten bilde, besteht gleichfalls nicht; denn der Erythro­
blast entsteht, wie auch der Myeloblast, aus der indifferenten Mesenchymzelle. Der FER­
RATAsche Hamocytoblast ist aber cytologisch absolut in jeder Beziehung identisch mit 
den Myeloblasten; die indifferente Mesenchymzelle dagegen ka~')- man nicht in gleich 
feiner Darstellung zeigen; denn sie erscheint nie im Blut. Ubrigens gibt LAMBIN, 
ein Schiiler von FERRATA, die Hamocytoblastenlehre selbst auf, da nach den neueren 
Studien FERRATAS mit NEGREIROS Erythroblasten und Monoc. direkt aus der indifferenten 
Mesenchymzelle entstiinden. DOWNEY kann bei Tieren Myeloblasten und Lymphoblasten 
nicht morphologisch trennen, in ihrer weiteren Entwicklung aber seien sie verschieden. 
Die Myeloblasten, so erklart er, kommen allein im Knochenmark vor und verwandeln 
sich allein in granulierte Zellen. Daher miiBte unter allen Umstanden die strenge Spezifitat 
anerkannt werden. 

Die Myeloblasten sind meist groB, 12~20 fl; doch kommen embryonal 
und pathologisch auch kleine Formen VOl' von .c.-GroBe: Mikromyeloblasten. 

Auf das Vorkommen dieser kleinen Myeloblasten habe ich stets hingewiesen, fiir 
die Embryologie in der Arbeit iiber embryonale Kncchenmarkszellen von HORWITZ, fiir 
die Leukamie durch eine Tafelabbildung in der 1. Auf!. Mikromyeloblastenleukamien 
sind haufig. Hierher zahlen wohl auch die kleinen lymphocytiformen Zellen beim aleuko­
cytaren Tier (VEIL)l. 

Del' runde odeI' ovale Kern weist ein feines, regelmaBiges, engmaschig netz­
formiges, leptochromatisches Chromatingeriist auf. ELLERMANN u. 
PETRI bestimmten den Mitosenwinkel del' Myeloblasten mit 68°, denjenigen 
del' lymphatischen Zellen bei 38-42°. Nucleolen sind in del' Mehrzahl, 2-6, vor­
handen und bei Giemsa, Pyronin-Methylgriin, Vital£arbungen darstellbar; jedoch 
im Gegensatz zu den E.-Nucleolen ohne deutliche Nucleoluswand. 

Das Protoplasma zeigt ein basophiles Reticulum, das bis an den Kernrand 
heranreicht, mitunter zwar hart am Kern weniger kraftig entwickelt ist, abel' 
nicht, wie bei f.., einen eigentlichen Hof freilaBt. 

1 VEIL: Beitr. path. Anat. 68, 425 (1921). 
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Es erscheint in Schnitten nach SCHRIDDE bei Giemsafarbung tiefblau, nicht wie bei 
e. hellblau, und bei Pyronin-Methylgrtin karmoisinrot, nicht schwach rosa. 

Granula fehlen, und finden sich erst in den Zwischenformen zu Myelo­
cyten. Ungefarbt ill Dunkelfeld beobachtet JAGIC eine feinste Kornelung. 

Bei Farbungen nach ALTMANN-SCHRIDDE kommen Mitochondrien zur 
Darstellung, die die gauze Zelle ausfilllen, oft fadenartig und kommaahnlich, 
vollig anders als die stabchenformigen fuchsinophilen perinuclearen f.-Granula. 

Mit Indophenolblausynthese laBt sich in den normalen Myeloblasten und 
meist auch in pathologischen eine Blaufarbung erzeugen, die manchmal in 
einzelnen Zellen nicht so stark und weniger diffus ausfiillt und in unreifsten 
embryonalen und pathologischen Myeloblasten gauz fehlt. 

Proteolytische Fermente sind in Myeloblasten fast immer vorhanden. In­
tensive Phagocytose del' Myeloblasten beschrieb JAKOBSTHAL1 . Mit der Vital. 
farbung Janusgrun und Neutralrot stellte SABIN kleine Mitochondrien fest. 

Schon in meiner ersten Publikation uber Myeloblasten habe ich hervorgehoben: "Die 
Anordnung des Ohromatins ist bei den Myeloblasten eine regelmaBig netzformige, im 
starken Gegensatz zu den J.:., bei denen das Ohromatin unregelmaBig und nie netzformig 
verteilt ist. Die netzfOrmige Kernstruktur laBt sich auch bei den kleinen Myeloblasten, 
ganz evident abel' an den groBeren erkennen." 

lndem ich ebeufalls schon an jener Stelle das leptochromatische blaBkernige Verhalten 
der Myeloblastenkerne gegeniiber den normalen e. (pathologische zeigen abweichendes 
Verhalten!) scharf prazisiert habe, darf ich darauf hinweisen, daB ich die Myeloblasten 
nach ihrem wichtigsten und entscheidendsten morphologischen Kriterium, del' Kernstruktur, 
schon 1900 genau gleich beschrieben habe wie heute, mit weit besseren Farbemethoden. 

Mit del' Reifung der Myeloblasten zu Myelocyten verandert sich die Kern­
struktur; sie wird grober, mehr streifig, ist nicht mehr so regelmaBig engmaschig 
netzfi:irmig. Fur die Absonderung einer beRonderen Zellart, der PAPPENHEIM­
schen Leukoblasten mit mehr streifig gebautem Kern ist aber kein Grund und 
keine Greuze vorhanden. Auch Myelocyten, also granulierte Zellen, konnen 
noch mit vollstandig typischem Myeloblastenkern vorkommen, wenn auch die 
Mehrzahl bereits eine veranderte Kernstruktur zeigt. 

Del' Kernumbau erfolgt meist innerhalb del' Promyelocytenklasse, d. h. nicht mit dem 
allerersten Auftreten von Granula, freilich gilt dies nul' fur normale Bedingungen. 

Die Nucleolenzahl hatte ich als ein praktisch wichtiges Unterscheidungsmerkmal ver­
wertet. BUTTERFIELD u. a. haben die Bedeutung dieses Merkmals bestritten, indem sie 
auf die Studien HEIDENHAINS hinwiesen, wonach del' biologische Zustand del' Zelle fiir 
die Nucleolenzahl entscheidend ware und es mehr auf die Gesamtmasse del' Nucleolar­
substanz ankomme. HEIDENHAIN schreibt aber auch, was BUTTERFIELD zu zitieren unter­
lassen hat, "es mag richtig sein, daB, wie MONTGOMERY sagt, gewissen Zellen eine bestimmte 
Nucleolenzahl zukommt". Priifen wir nun die e. des Blutes, eo mussen auch BUTTER­
FIELD und ERICH MEYER zugeben, daB sie meist 1-2 Nucleolen haben. Tatsachlich habe 
ich bei zahllosen Untersuchungen in Blut-e. nie uber 2, und nul' selten 2 Nucleolen gefunden, 
deren starke Nucleolarwand immer besonders auf£allt. Auch in Lymphoblasten des Blutes 
kommt das in gleicher Weise zum Ausdruck. Fiir die pathologischen Formen del' e. ist 
die Frage noch nicht genug gepriift. lch selbst traf bisher 1-2 Nucleolen; andere Autoren 
haben ab und zu mehr Nucleolen gefunden. 

Anders nun bei Myelocyten und Myeloblasten. Da sieht man ganz gewohnlich 2--4 
und mehr Nucleolen. Zellen mit einem Nucleolus sind stets selten, besonders bei del' 
viel sichereren Vitalfarbung, bei der auch die kleineren Nucleolen sehr deutlich werden. 

BL'TTERFIELD selbst beschreibt fiir die myeloischen Organe eine Mehrzahl, meist 
3-5 Nucleolen, besonders auch fiir die Organe des Embryos, wahrend ich in e. des Em­
bryos fast immer auch nul' einen Nucleolus finde. KLEIN schreibt den Myeloblasten meist 
2-3 Nucleolen, KLIENEBERGER 3-5 Nucleoleu, den Femurmyeloblasten fast durchweg 
4--5 Nucleolen zu. Eine Berucksichtigung del' Nucleolenzahl halte ich daher fiir n6tig, 
auch wenn man zugibt, daB eine scharfe Di£ferenzierung del' lymphatischen und myeloi­
schen Zellen nach diesem Gesichtspunkt nicht immer moglich ist. 

1 JAKOBSTHAL: Virchows Arch. 234 (1921). 

Naegeli, Blutkrankheiten. 5. Auf]. 12 
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1m Protoplasma feWen "echte 'c.-Azurgranula" stets: NAEGEU (1907), BUTTERFIELD, 
KuENEBERGER, KLEIN. Selbst PAPPENHEIM erkJ.ii,rte spater die "Azurgranula" in 'c. und 
die azurophilen in Myeloblasten als "total verschieden". lch zaWe aber die Zellen mit azuro­
philen Granula schon zu den Promyelocyten oder unreifen Myelocyten. 

Positiver Gehalt an Oxydasen uud proteolytischen Fermenten bei ungranulierteu 
Lymphoidzellen sind sichere Anhaltspunkte fur Myeloblasten, zumal Iiicht ein einziges 
Mal bisher bei ,c. im Ausstrich oder Schlitt ein derartiger Befnnd erhoben worden ist. 
Bei negativer Reaktion ist freilich ein sicherer ScWuB nicht stets moglich, weil nnter be­
stimmten seltenen Fallen bei uberstfuzter und hochgradig krankhafter Bildung der myeloi­
schen Zellen Oxydasen- und Fermentmangel vorkommt. Diese Ausnahme ist nns aber 
allgemein pathologisch vollig verstandlich; sie ist kein Gegengrund gegen die prinzipielle 
Bedeutung der in Rede stehenden Reaktionen; sie gibt nur eine gewisse praktische Ein­
schrankung der diagnostischen Verwertbarkeit der Methoden. 

Die Unterscheidung zwischen den verschiedenen lymphocyteniihnlichen Zellen 
(Lymphoidzellen) gelingt nach folgenden Befunden (vgl. Tafelabbildungen!): 

I. Mit kleinen E. konnen die Myeloblasten die GroBe gemeinsam haben; 
sie unterscheiden sich aber durch die feinretikulare, nicht grobbalkige und 
unregelmaBige Chromatinstruktur, ferner durch Fehlen von Azurgranula und 
eines richtigen perinuclearen Hofes, durch Besitz von mehreren N ucleolen 
ohne deutliche Nucleolarwand, durch diffus im Protoplasma verteilte stab­
formige und wellenformige Chondriomiten im Gegensatz zu den Schridde­
granula der E. bei ALTMANN-SCHRIDDEscher oder Freifeldfarbung, durch posi­
tive Guajakreaktion, vorhandenes proteolytisches Ferment, positive Indo­
phenolblausynthese und Peroxydasenreaktion. Fast stets sind Zwischenformen 
zu Myelocyten da. Entscheidend ge16st wird die Frage durch den Nachweis der 
myeloischen und nicht lymphatischen Gewebswucherung in den Organen. 

II. Lymphoblasten, groBe normale und grope pathologische E. haben eine 
weniger feine und unregelmaBigere Chromatinanordnung; im iibrigen gelten aIle 
Unterscheidungsmerkmale wie sub I. 

III. Monocyten lassen sich durch die S. 139 beschriebene Differenz des 
vollig anders gebauten Kerngeriistes, dann durch den Nachweis ganz anderer 
Kernumbildungsformen, endlich durch die feine, bei geeigneter Farbung massen­
haft vorhandene spezifische Granulation unterscheiden. Das Monocyten­
protoplasma ist ferner diister graublau. 

IV. Eine weitere lymphoide Zellform vor dem Myeloblasten ist durchaus 
unbewiesen. Embryonale Stammform beider Zweige ist die Mesenchymzelle, 
die aber nie ins Blut gelangt, auch nicht bei Embryonen, sondern die zuerst 
in den GefaBen auftretende Zelle beim Embryo ist der Myeloblast. Zwischen­
formen zwischen Mesenchymzellen und Myeloblasten gibt es nicht. 

Uberblicken wir noch einmal die Griinde, die uns zwingen, in den Myelo­
blasten keine E., sondern eine besondere Zelle, und zwar die Vorstufe der Zellen 
des myeloischen Systems zu sehen, so sind es: 

1. Morphologische Griinde: andere Kernstruktur als E., 
konstantes Fehlen eines richtigen perinuclearen Hofes, 
Fehlen der echten E.-Azurgranula und der SCHRIDDESchen E.-Granula, 
anderes Verhalten der Nucleolen nach Zahl und Bau. 

2. Embryologische Griinde: 
Vorkommen im Blut und im Gewebe des Embryo vor Existenz von E. 

und von lymphatischem Gewebe und vor aHem andern L. und zuerst 
als einzige L.-Art im Elute. 

3. Biologische Griinde: 
V orhandensein proteolytischer Fermente, 
Anwesenheit von Oxydasen und Peroxydasen, 
Entwicklung zu Myelocyten durch aHe klar erkennbaren Zwischen­

formen, 
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In Gewebskultur (HIRSCHFELD, TIMOLEJEWSKY) Entwicklung del' Myelo­
blasten zu Myelocyten, nie abel' eine Weiterdifferenzierung bei .c., 
sondern rasches Absterben. 

V orkommen in den Bildungsherden mit Erythroblasten, 
Fehlen bei Lymphadenosen, V orkommen bei Myelosen, 
Ubergange von myeloischer Leukamie in sekundare Myeloblastenleukamie. 
Auftreten bei perakuten Myelosen als primare Myeloblastenleukamie. 

4. Histologische Griinde: 
Normal alleiniges V orkommen im Knochenmark, 
Fehlen in lymphatischen Organen, speziell in den Follikeln und Keim­

zentren, ebenso Fehlen in del' normalen Milz. 
Stetes Zusammenvorkommen in lockerem Gewebe ohne jede Follikel­

bildung mit anderen myeloischen Zellen. Erdriickung des lymphati­
schen Gewebes, keine Umwandlung bei starker myeloischer Wuche­
rung (histogenetischer Gegensatz!). 

Vollig gleiche Lokalisation und gleicher histologischer Bau del' Myelo­
blastenleukamie wie bei del' gewohnlichen Myelose. 

Wie solI man Zellen, die lymphatische Bildungen zerstoren und von diesen 
ein vollig unabhangiges Wachstum aufweisen, als .c. bezeichnen! 

Unter der erdriickenden Wucht dieses Beweismateriales hat endlich und nach jahre­
langer Opposition auch PAPPENHEIM (1917) noch die Myeloblastenlehre im Sinne des Dua­
lismus anerkannt und schlieBlich hat auch MAXIMOW es aufgegeben, die unreifsten weiBen 
Blutzellen als e. zu bezeichnen und dafiir den mit Myeloblast synonymen Namen der Ramo­
cytoblasten akzeptiert, nachdem er jahrzehntelang die Identitat der e. und Myeloblasten 
vertreten hatte. 

Vorlcommen der M yeloblasten. Myeloblasten find en sich im embryonalen 
myeloischen Gewebe in Leber, Milz, Knochenmark. Sie machen lange Zeit den 
groBten Bestandteil del' Markzellen aus. 1m kindlichen Knochenmark sind 
Myeloblasten reichlicher als bei Erwachsenen. 1m Knochenmark sind sie in 
groBer Zahl bei Intoxikationen (toxischen Anamien), experimentellen post­
hamorrhagischen Anamien, bei vielen Fallen von Perniciosa, oft bei Leuko­
cytosen, dann bei allen myeloischen Wucherungen zu sehen. 

1m Blut trifft man Myeloblasten am reichlichsten und meist dominierend 
bei akuten Myelosen, sparlicher bei chronischen, abel' zahlreicher bei Verschlim­
merungen odeI' VOl' dem Tode. Sonst gelten fUr das Auftreten die gleichen 
Bedingungen wie fiir die Myelocyten. 

Bei akuten Myelosen sieht man pathologische Myeloblasten (s. Abb. 67, 
S.208) mit dickerem Chromatinnetz und ganz abnormen Kernlappungen und 
zahlreichen weiteren Abnormitaten. 
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Megakaryocyten. Knocbenmal·ksriespnzel1en. 
1m Knochenmark und im myeloischen Gewebe del' Sauger und nur bei 

diesel' Tierklasse trifft man 20~40 ft groBe, sehr auffallige Gebilde, Knochen­
marksriesenzellen, deren Kern ein groBes Konvolut und zahlreiche N ucleolen 
zeigt und hochst eigenartig strukturiert ist. Diese Gebilde sind spezifische 
ZeIlen des myeloischen Systems und fehlen stets in lymphatischen Formationen. 

SCHRlDDE beschrieb zuerst eine breite innere Granulaschicht 
und urn diese einen basophilen, ungranulierten auBeren Proto­
plasmasaum. Auch ich habe das seither oft beobachtet. Der­
selbe Befund ist auch bei den Zellen del' Tiere zu sehen, 
z. B. in meiner Abb. 62 (Maus, embryonale Leber), ebenso 
bei HElDENHAIN (1907). 

Die Kernstruktur ist so eigenartig und charakte­
ristisch, daB ich jetzt nach den eingehenden Studien 
mit OELHAFEN selbst kleine Kerntriimmer in Blut­
ausstrichen mit Sicherheit erkennen kann. Die Kerne 

tefl~· i~·Bl~~e~;~aI>m'lct'~~ sind auch so dick, daB sie immer besonders plastisch, 
(chronische Myelose). wie doppelt konturiert, heraustreten. 

Die Granulation ist uberaus fein, grundsatzlich ver­
schieden von allen andern Kornelungen, azurophil. Ihre Ableitung aus dem 
Kern nach DOWNEY ist sicher unrichtig und bei del' Nuclearreaktion von 
FE ULGEN entsteht keine positive Reaktion (ROSKIN). Es liegt eine eigene 
myeloische Kornelung vor, die sich nicht nur mit Giemsa, sondern auch 
mit Methylenblau farbt. KATSUNUMA gibt positive Oxydasenreaktion an. 

In den Zellen ergibt die Jodfarbung grobe Schollen, naeh STAHL und VASATURO analog 
gleichen Gebilden in den Plii.ttchen. ROKAY halt abel' die Gebilde fiir verschieden. 

Seit WRIGHT werden von dem Plasma der Megakaryocyten die Blutplatt­
chen als Abschnurungsprodukte abgeleitet. Fast aIle Autoren haben sich diesel' 
Annahme angeschlossen und die BeweisfUhrung durch neue Argumente ver­
starkt (SOHRIDDE, OGATA, DOWNEY, BUNTING, ASOHOFF, KLEIN, KEIBEL, 
NAEGELI, FERRATA, DEGKWITZ usw.), doch hat sich wieder einige Opposition 
gezeigt (PERRONOITO, SOHILLING, DEMEL). 

Ich selbst konnte im Elute von Myelosen, wo gelegentlich RiesenzeIlen­
teile reichlich vorkommen, aIle erdenklichen Zwischenstadien zwischen ab­
geschnurtem Protoplasma und Blutplattchen nachweisen (Pathologentagung 
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1914). Diese Beweisfiihrung ist wertvoll, weil sie an Ausstrichpraparaten vor­
genommen ist, die so feine Verhaltnisse unvergleichlich besser darstellen als 
Gewebsschnitte. KAZNELSON wollte den Vorgang der Abschnurung auch im 
Blutpraparat selbst sehen. Bilder, die so gedeutet werden k6nnten, existieren 
gewiB, fraglich bleibt nur, ob nicht doch Anlagerung von Plattchen vorliegt. 

Die Megakaryocyten sind im Blut meist nur in kleinen Kernteilen, weil 
alle gr6Beren in den Capillaren abgefangen werden, z. B. bei Parenchymzellen­
embolie. HELLyl glaubt, daB Megakaryocyten auf chemotaktische Reize hin 
aus dem Knochenmark austreten. 

3 

7 
Abb. 62. lIIegakaryocyten. Zellen 1-3: Mit Azurgranuiierung (Maus, embryonale I,eber). 

Zellen 4-7: Megakaryoblast. 

Abb.63. Knochenmarksriesenzellen aus dem Blut (Polycythamic). 

Vorkommen: Mit OELHAFEN konnte ich das gelegentlich sogar massenhafte 
(siehe Myelosen) Auftreten von Megakaryocytenteilen im Blute jeder Myelose 
feststellen, nie dagegen bei Lymphadenosen (ebenso GUGLIELMO), dann bei Poly­
cythamie und Leukocytosen (ebenso MINOT). In myeloischem Gewebe der Milz 
bei Tieren trifft man die Zellen ebenfalls, desgleichen bei myeloischer Metaplasie. 

Genese. Megakaryocyten entstehen aus Myeloblasten durch eine Reihe von 
Entwicklungsstufen und finden sich immer mit Myeloblasten. Daher fehlen 
bei ganz stiirmischen Myeloblastenwucherungen die Differenzierungsprodukte, 
die Megakaryocyten und zuletzt auch die Blutplattchen. 

Die Annahme von KLEIN, daB die Knochenmarksriesenzellen wie die Myeloblasten 
aus einer besonderen Vorstufe, der Myelogonie, entstehen, kann ich nicht teilen. Auch 
muB ich die ganze Lehre von dieser Stammzelle ablehnen. Es ist undenkbar und unrichtig, 
daB schon im normalen Blute eine solche Zelle vorkomme, z. B. bei Hysterie bis fast 2% 
und normal einmal bis 8,5%. Es ist nicht denkbar, daB die primitivste Zelle ein dickes 

1 HELLY: NaturforsC'h.-Verslg 1908. 
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Chromatinnetz aufweist. KLEIN hat zum Tell pathologische Umbildungen an Myeloblasten, 
zum Tell Artefakte vor sich gehabt; s. meine Kritikl (s. Nomenklatur). 

Fiir die Annahme von WRIGHT spricht ferner das Parallelgehen der Platt­
chenwerte mit der Riesenzellenzahl, so besonders die Abnahme beider bei 
Perniciosa, das Verschwinden beider bei hohen Thorium-X- und Rontgen­
Dosen, bei Benzolintoxikationen und bei Diphtherie (DUKE) und bei terminalen 
Myeloblastenleukamien. 

In eingehenden Studien belegt FREY (bei ASKANAZY) die Parallele der Riesen­
zellen im Marke mit der Pl.-Zah!. Er schildert die Abstammung aus Myelo­
blasten, die Zahl im Knochenmark des Erwachsenen (Femur pro mm2 200-220) 
die Vermehrung bis zum 33fachen und die Verminderung bis fast O. 

Bedeutende Vermehrungen im Knochenmark finden sich bei Polycythamie 
- sonst bei gewissen Myelosen, siehe diese -, dann bei Pneumonie, dagegen 
eine enorme Abnahme bei Perniciosa und Cirrhosen. 

FERRATA und seine Schule hat die Megakaryocytenfrage ganz besonders 
eingehend bearbeitet und unterscheidet folgende Entwicklungsphasen: 

1. Den Megakaryoblast (Abb. 62), Zelle mit blauem, ungranuliertem Plasma. 
Aus dieser entwickelt sich der azurgranulierte Megakaryocyt. Nach dem 
Kern kann man drei Formen auseinanderhalten, Typen mit groBem Kern, mit 
vielbuehtigem Kern und mit kleinem Kern. 

Auch im Protoplasma gibt es Versehiedenheiten. 
1. Granulationsbildende Zone mit staubformiger Granulation. 
2. Felderungs- oder Differenzierungszone (Zusammengruppieren der Granula). 
3. Plattehenzone (vollentwickelte Plattehen). 
1m stromenden Blute sieht man in pathologischen Fallen oft alle Proto­

plasma- und Granulationsphasen als abgeschnurte Teile von Riesenzellen und 
ebenso Kernteile mit oder ohne Protoplasma. 

Nach REITANO haben nur die Megakaryoblasten die Fahigkeit der Erythrophagie, 
sobald Plii.ttchenblldung auf tritt, verlieren die Zellen diese Fii.higkeit. 

Bei Saponinintoxikation sah FIRKET Zerstorung der Blutplattchen, dabei 
erst Zerstorung, dann Reizung des myeloisehen Apparates, zunachst Vorstufen 
der Riesenzellen und mit Auftreten der Azurgranulation in reifen Riesen­
zellen wieder Plattehenbildung. 

Nach Untersuchungen in meinem Institut (ALDER und HUBER) findet die 
Ableitung der Plattehen von der Stammzelle eine weitere und besonders wiehtige 
und grundsatzliche Bestatigung. Die Plattchen der Amphibien und Rep­
tilien (Thrombocyten) entstehen aus Myeloblasten, indem der Kern im Chro­
matin dunkler und das Protoplasma fransig wird und eine rote Granulation be­
kommt. Die Thromboeyten der Amphibien und Reptilien entspreehen 
nieht den Plattehen, sondern den Megakaryoeyten der Sauger. 
Bei den Amphibien treten die ganzen Zellen ins Blut, als kleine Thrombocyten, 
deren Kernaufbau aber dem Karyoeytenkern vollig entsprieht. Bei den hoher 
entwickelten Tieren werden nur Protoplasmafetzen abgegeben, wahrend 
der Kern selbst zuruekgehalten wird und durch Teilung oder Sprossung eine 
besondere GroBe erreicht. Diesen Darlegungen widerspricht GORDON in einer 
Arbeit unter SCHILLING. Ieh halte aber die Befunde von ALDER und STUBER 
fur gesichert. Sie sind aueh von HARTMANN aus der MINKowsKlsehen Klinik 
voll bestatigt worden. 

In eingehenden Untersuchungen findet FL6sSNER, daB die Spindelzellen 
niederer Tiere gegen ehemisehe Substanzen, Salze, Sauren, Narkotica und 
Farbstoffe paralleles Verhalten zeigen wie die Blutplattehen und beide werden 
am besten dureh Thyrode konserviert. 

1 Fol. haemat. (Lpz.) 16, 307. 
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Die Blutplattchen (Pl.). 
(Siehe auch Zahlung der Blutplattchen, S.30 und Kap. Knochenmarksriesenzellen und 

hamorrhagische Diathesen.) 

Als Blutplattchen bezeichnet man rundliche, meist 2-3,6 fl messende 
Korperchen, die im ungefarbten Praparate grau erscheinen, sich rasch zu kleinen 
Haufen anordnen, konglutinieren und zu einer amorphen, graulichen Masse 
verschmelzen, an die sich die ersten Fibrinfaden der Gerinnung anlegen. 1m 
Nativpraparat zeigen sie eine periphere, hyaline, durchsichtige Zone und eine 
mattweise, kornige, zentrale Schicht. Diese letztere wird vielfach irrig als Kern 
angesprochen, da sie sich mit basischen Farbstoffen farbt, so mit Methylen­
blau, Pyronin, Methylenazur mit Vitalfarbungen, besonders Brillantkresylblau 
oder Methylviolett. Unsere beste Plattchenfarbung ist Giemsafarbung. Dabei 
entdeckt man zentrale, feine, azurophile Chromatinkorner und eine peripherische, 
gelegentlich schwach blauliche Zone. 

Die Farbung dieser AuBenzone hangt enorm von der DUnne der Praparate abo An 
dickeren Stellen werden aIle Plattchen bei Giemsa blau. 

Mit eigentlichen Kernfarbstoffen farbt sich die zentrale Substanz nicht, sie 
gibt auch keine FEULGENSche Nuclearreaktion (ROSKIN), ist also keine Kern-, 
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sondern nur chromatophile Substanz. Die Korner geben Oxydasenreaktion, 
zeigen auch die gleichen Altmann-Granula wie die Megakaryocyten (KATsu­
NUMA) , was bei R. nie vorkommt. 

GroBe Mengen Blutplattchen kann man gewinnen, indem man in feuchter Kammer 
tiber einem Paraffinblock (BURRER) einen Bluttropfen sedimentiel'en laBt. Nach einigel' 
Zeit enthiilt die Kuppe nur noch Plattchen, die als leichteste Gebilde oben schwimmen. 

Zahl: BIZZOZERO ermittelte 250000 im Kubikmillimeter. AFFANASSIEW 
200000~300000. HELBER mit 10% Natriummetaphosphatlosung 192000 bis 
264000. SAHLI bestimmte nach seiner Methode 150000-200000. ACHARD 
und AYNAUD ermitteln als Normalwert 216000. KRISTENSON 200000~250000. 
THOMSEN 250000-300000. DEGKWITZ 300000. SCHENK 174000~280000, im 
Mittel 230000. FONIO 130000~350000, im Mittel 224000. ZELLER mit einer 
komplizierten Methode 500000~7-50000. FLOSSNER mit besonderer Methode 
760000! 

Physiologische Verhaltnisse;' DEETJEN beschl'eibt amoboide Beweglichkeit del' Blut­
plattchen, wenn dieselben auf einem 'geeigneten Nahrboden untersucht werden. Als solchen 

empfiehlt DEETJEN eine Agar1osung, die auf 100 ccm 0,6 NaCI, 
6-8 ccm 10%ige NaSOa-Losung und 5 ccm 10%ige K 2HPO, ent­
halt. Auf einen Objekttrager gegossen, el'starrt die Losung. Als­
dann kann man schmale Streifen schneiden, auf diese das Blut 
bringen, ein Deckglaschen auflegen und die mikroskopische Unter­
suchung vornehmen. Dagegen bezeichnen ACHARD und AYNAUD 
diese Technik als hochst ungeeignet, da Agar wie aIle Kolloide die 
Plattchen deformiel'e, und bestreiten amoboide Beweglichkeit durch-

Abb.63a. aus, tiberhaupt jede Formveranderung, so daB z. B. Trypanosomen 
Plattchen a1\S einem die Plattchen nie einbiegen, sondel'll einfach auf die Seite schieben. Riesenplattchen. 

Daher empfiehlt DEGKWITZ, diesen zerstorenden EinfluB des Gewebe-
plasmas auszugleichen durch ein Fixativ (H20 100 ccm, NaP03 0,4 g, 

~aCI 0,4 g, Formalin [40%ig] 3 ccm), das VOl' dem Einstich auf Fingerkuppe und Objekt­
trager kommt. 1m Fixativ konnen Brilhntkresylblaukrystalle gelOst werden. 

Nach HAURowITZ enthalten die Plattchen 710f0 Proteine, 12 Ofo Lipoide, 
5,5% Asche mit 0,074% Ca. 

Von fast allen Autoren werden die Blutplattchen mit der Gerinnung in 
Zusammenhang gebracht. DEKHUYZEN bezeichnet sie als Thrombocyten, MORA­
WITZ verwendet denselben Namen. ACHARD und AYNAUD erklaren gewisse Be­
ziehungen zwischen Plattchen und Gerinnung als vorhanden, bestreiten abel' 
eine Pal'allele zwischen gerinnungshemmenden Substanzen und Plattchen. 

Das Vorkommen del' Blutplattchen ist von BIZZOZERO, LAKER, ACHARD und AYNAUD 
im stromenden Blute konstatiert worden. L6wIT glaubte auch bei diesen Tierexperimenten 
an eine artifizielle Entstehung, die abel' nicht in Frage kommt. 

In Lymphe und serosen Hohlen existieren nach ACHARD und AYNAUD Blut­
plattchen nicht, ebensowenig im Eitel', trotz L.- und R-Zerfall, denn Plattchen 
verlassen die Blutbahn nicht. Beim Embryo kommen Plattchen reichlich vor 
(HELBER und eig. Beob.), sogar selbst dann, wenn sehr wenig L . im Blute kreisen. 

In der Pathologie spielen die Plattchen eine wichtige Rolle bei der Ent­
stehung der weiBen Blutplattchenthromben. 

In der Klinik gibt es groBe Schwankungen in der Zahl, GroBe und Form der 
Plattchen. 

Entstehung der Blutpliittchen: Nachdem lange Zcitalle moglichen Speku­
lationen liber die Bildung der Plattchen (aus roten, aus weiBen Blutkorperchen, 
als EiweiBniederschlage) vorgebracht worden sind, die heute hochstens noch 
historischen Wert haben, gelang es WRIGHT, die Abstammung aus dem Proto­
plasma der Knochenmarksriesenzellen histologisch zu beweisen. Durch pseudo­
podienartige Abschnlirung des Protoplasmas als Funktion der Megakaryocyten 
kommen Plattchen in die Knochenmarksvenen. Es ist daher verstandlich, 
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wenn zwischen der Menge dieser myeloischen Gebilde und der Plattchenzahl 
Parallelen bestehen, die tatsachlich festgestellt wurden. Wir begreifen auch, 
warum nur bei besonderer Technik die Plattchen, die so leicht zerstorbar sind, 
im Knochenmark gefunden werden. 

Wir verstehen jetzt, wieso nicht selten viel groBere Plattchen (Riesenplatt­
chen), wurstahnliche Gebilde (Plattchenwiirstchen) und enorm lange Platt­
chenschwanze (bis 30~40 I-' Lange [eig. Beob.]), seltener auch abnorm kleine 
Plattchen im Blut gefunden werden, und daB derartige Anomalien besonders 
bei groBem Plattchenreichtum (Hyperaktivitat der Riesenzellen des myeloischen 
Systems), wie bei Myelosen und Chlorosen und anderen Anamien in der Rekon­
valeszenz gefunden werden. Aber ebenso begreiflich ist uns das V orkommen 
abnormer Plattchen auch bei Dysfunktion und allmahlichem Zugrundegehen 
der Megakaryocyten bei Perniciosa, aplastischer Anamie, Leukamien, hamor­
rhagischen Diathesen, wo wir die Erfahrung machen, daB bei enorm niedrigen 
Plattchenzahlen die noch vorhandenen Exemplare sehr starke Form- und 
GroBenschwankungen darbieten. 

Solche GroBenschwankungen werden heute in der Klinik immer mehr be­
achtet als Ausdruck abnormer oder gesteigerter Funktion der Mutterzellen, 
und wir sprechen auch von pathologischen Plattchen mit abnorm starker 
basophiler Randzone, mit Verklumpung der Kornelung oder abnormer Ver­
teilung derselben, mit abnormer GroBe oder Kleinheit der Kornchen und 
abnormer fehlender Felderung der Granula, mit abnormer Vakuolisierung, 
mit fehlender Agglutination (Thrombasthenie) usw. Die Plattchen sind spezi­
fische Produkte der Megakaryocyten. Sie zeigen sich erst bei Saugern mit dem 
Auftreten dieser Zellen im myeloischen Gewebe, daher die Parallele in der Zahl 
der PI. mit der Hyper- und Hypofunktion dieses Systems! Diese Abstammung 
der Plattchen ist durch morphologische, tinktorielle, embryologische, biologische 
und klinische Feststellungen sicher. Auch serologische Untersuchungen (ROSEN­
THAL, BEDSON) sprechen fiir die Abstammung aus Knochenmarksriesenzellen 
und gegen Beziehungen zu roten oder weiBen Blutkorperchen, ebenso die 
chemischen Verhaltnisse nach ENDRES. 

lch war also in meiner absolut ablehnenden Kritik gegeniiber all den friiheren Ablei­
tungsversuchen der Plii.ttchen vollstii.ndig im Recht und verweise in vielen Fragen auf die 
2. Auflage, indem ich hier nur noch einzelnes iiber diese friiheren Ansichten wiedergebe. 

Die Blutpliittchen wurden schon von AL. SCHMIDT und vielen anderen aus Leukocyten 
abgeleitet. Manohe Alltoren vertraten diesen Entwiclrlungsmodus gleichzeitig ueben anderen 
Entstehung~arten. Dagegen hat sohon BIZzozERo daranf hingewiesen, daB die konstante 
Form der .l:'lattchen mit diesen Abhitungen nicht zu vereinen ist. Heute laBt der kompli­
zierte, konstante und spezifisohe Bau der Plattchen solche Gedanken zuriicktreten. Trotz 
L.-Zerfall unter Rontgen werden die Pl. nicht reichlicher, wie iiberhaupt in der Klinik 
jede Parallele zwischen L. und Pl. £ehlt. Sie kommen auch nicht im Eiter vor. 

In zahlreichen Arbeiten hat ARNOLD und seine Schule, auch WEIDENREIOH, ganz be­
sonders aber SCHWALBE, die Entstehung der BlutpUittchen aU8 Erythrocyten verfochten, 
und es Bollten Plasmorhexis und Plasmoschise zur Plii.ttohenentstehung Veranlassung 
geben. Diese Auf£assung beruht auf der Beobachtung, daB die R. unter nekrobiotischen 
Verhaltnissen (Konservierung im Holundermark) groBere und kleinere Teile absohniiren. 
Die so erhaltenen Korper sind aber keine Blutplii.ttchen und niohts weiter als Artefakte. 
Wiederum ware der konstante und komplizierte Bau der Plii.ttchen unverstandlich; dann 
sieht man in ihnen Hh. ja niemals. Wieso sie zu Chromatinsubstanz gelangen, die in den 
Erythrocyten nicht nachweisbar ist, diirfte schwer zu erklii.ren sein. Vor allem ist die Be­
stiindigkeit des Plattchens in Essigsaure im Gegensatz zu dem sofortigen Undeutlichwerden 
dar R., wodurch ein scharfer Gegensatz zwischen PI. und R. dargestellt wird. Absohnii­
rung en von R. bei schweren Anamien sieht man ja haufig. Niemals verhalten sich diese 
Dinger morphologisch und gegeniiber Essigsaure wie Plattchen. Auch die Angaben von 
SCHWALBE iiber das Auftreten von Plattchen in doppalt unrerbundenen GefaBen haben 
sich bei den Nachpriifungen von AsCHOFF, DEREWENKO und ZURHELLE nicht bestatigt. 
WEIDENllEIOH hat seine friiheren Erklarungsversnche auch znriickziehen mussen. 
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Auffallig ist die Ansicht FERRATAS, der Plattchen nicht nur von Riesenzellen, sondern 
auch von Monoc. mit Azurgranula, besonders im Knochenmark des Embryos ableitet. 

Nucleoidthwrie. In ganz anderer Weise haben einige Autoren (zuerst PAPPENHEIM, 
dann H:rnsCHFELD, MAXIlIWW, PREISICH und HEIM, BREMER und WLASSOW, spateI' SCHIL­
LING) die Abstammung del' Plattchen aus R. abgeleitet, indem sie im Innern der R. die 
Existenz von endoglobularen Korpern, Nucleoiden, annahmen, die von der physiologischen 
Karyolysis des Kernes herstammen und dann als Plattchen ausgestoBen willden. Auch 
hier liegen Artefakte vor. Es ware mir leicht, einen "Plattchenaustritt" auch aus L., 
Monoc. und allen moglichen Zellen zu "zeigen". Noch 1928 lieB MAXIlIww die Spindel­
zellen der Selachier aus Lymphocyten (!) entstehen, hauptsachlich innerhalb der Blut­
bahn (!). - Man sieht, wohin die uferlose Fassung des Begriffes 1:.. fiihren kann. 

Physiologische Schwanlcungen del' Plattchenzahl sind beobachtet. Saug­
linge zeigen groBe Schwankungen 40000~200000 (KEILMANN). Mit den Menses 
fallen die Plattchen (PFEIFFER u. HOFF) auf halbe, selbst Viertelszahlen. HISCH 
u. HARTMANN verzeichnen abel' Zunahme. 

1m Senium ist die Pl.-Zahl niedrig, 85000 im Durchschnitt (DENNER) wegen 
Atrophie del' Knochenmarksriesenzellen. 

In del' Pathologie sind die Veranderungen del' Plattchen nach Zahl und Art 
hochst bedeutend. 

Bei I nfektionskrankheiten erfolgt durch Knochenmarksschadigung zuerst eine 
Plattchenabnahme; dieselbe kann so stark sein, daB hamorrhagische Diathese 
auftritt (Typhus, Tuberkulose usw.). 1m spateren Verlauf steigen die Plattchen 
wieder an, besonders bei starken Leukocytosen (Pneumonie). 

Bei Intoxikationen kommen schwerste Abnahmen VOl' (Benzin-Benzol, viele 
Gifte, Salvarsan, Saponin, desgleichen unter Rontgen- und Radiumwirkung). 
Auch hier zeigt sich haufig hamorrhagische Diathese. Die bisher hOchste Pl.­
Zahl ist wohl 2,22 Mill. bei einer Polyglobulie (R. 6,5) mit L. 10-15000, Eos. 
12%, Monoc. 18% von EpSTEIN u. KRETZ. 

Bei myeloischer Leukamie erscheinen ):lOhe Plattchenzahlen, ebenso bei 
Polycythamie und bei beiden oft pathologische PI. Bei Lymphadenose ist die 
Abnahme . del' PI. groB und zuletzt maximal. Wenn Myelosen stiirmisch als 
akute StOrungen del' Cytogenese einsetzen odeI' chronische Myelosen terminal 
gleichfalls in Myeloblastenleukamien iibergehen, so werden keine Riesenzellen 
mehr im Knochenmark gebildet und die PI. gehen auf minimale Werte zuriick. 

Viele Milzaffektionen fiihren durch Hypersplenie (hormonale Hemmung del' 
Knochenmarkstatigkeit) zu starkster Pl.-Abnahme und hamorrhag. Diathese. 
Man bezeichnete das als thrombopenische Purpura. Es ist abel' nul' ein Sym­
ptom genetisch ganz verschiedener Affektionen. Mit del' Splenektomie sieht 
man die PI. enorm, bis I~P/2 Millionen ansteigen und in zahllosen pathologi­
schen Formen fiir Monate und Jahre. Selbst Entfernung del' normalen Milz 
macht Pl.-Zunahme, sogar bleibende. Auch andere hamorrhagische Diathesen 
ohne Milzaffektion zeigen schwerste Pl.-Abnahme gewohnlich mit, seltener 
ohne Abnahme del' Riesenzellen im Mark. 

Bei Perniciosa geht die Plattchenverminderung vollig parallel der Schwere 
del' Affektion und del' Erschopfung des myeloischen Apparates. Bei anderen 
Anamien nehmen die Plattchen mit del' Erholung del' Markfunktion bedeutend 
bis zu iibernormalen Werten zu (Chlorose, sekundare Anamie). 

Bestimmte Intoxikationen odeI' Infektionen, die das Mark schwer schadigen, 
verlaufen mit auBerster Plattchenarmut, so manche FaIle schwerster Sepsis, 
Granulocytopenien usw. 

Bei Leberaffektionen del' verschiedensten Art traf EMILE-WEIL Plattchen­
abnahme und Verlangerung del' Blutungszeit. 

Beim anaphylaktischen Shock besteht voriibergehend fast Verschwinden 
del' Plattchen aus del' Blutbahn. 
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ACHARD und AYNAUD, LE SOURD und PAGNIEZ, sowie SACERDOTTI machten Blut­
plattchen frei durch Peptoninjektion oder Anwendung gerinnungshemmender Substanzen 
oder Gelatine. Bei lnjektion aller Kolloide ist das der Fall, daher auch auf Seruminjektion. 
Kolloide agglutinieren auBerdem die Plattchen in vitro. 

Der PlattchenschvlTlUld wird von Leukopenie begleitet, dauert 20-30 Min., dabei sind 
die Gebilde nicht zerstort, sandern nur in den Lebercapillaren angehau£t. 1m Blute fehlen 
iibrigens zu dieser Zeit die PI. nicht vollkommen, sondern sind nur sehr sparlich. 

In eingehenden klinischen und experimentellen Studien sucht FREY die 
Pl. mit der Entstehung der BluteiweiBkorper und mit Immunitatsprozessen 
in Verbindung zu bringen. 
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Kriterien der Jugend und des Altel's del' Leulwcyten. 
1. Das entscheidende Kriterium ist die Kemstruktur. An ihr vermogen wir 

zu unterscheiden, ob eine junge odeI' eine altere Zelle vorliegt. MaBgebend 
ist uns, ob der Kern noch netzformig aus feinen Basichromatinfaden gebaut 
oder mehr streifig grobbalkig strukturiert ist und schlieBlich zur Pyknose oder 
scharfen Scheidung von Oxy- oder Basichromatinsubstanz neigt, wobei es dann 
zu intensiver gleichmaBiger Dunkelfarbung des Basichromatins kommt. 

Hat man diese Beul'teilung einmal grundlich erfaBt, so ist es sehr leicht, die Reife ver­
schiedener Zellen in prinzipieller Weise zu beurteilen. 
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Irrig aber ist die Beurteilung nach der Kernsegmentierung. Es 
gibt viele stark segmentierte, aber nach dem Kernbau mit jeder Sicherheit 
ganz junge Zellen, besonders bei Monoc. (s. dort) , aber ebenso auch bei 
den N. 

2. Ein Kriterium der Jugend ist das stark basophile Protoplasmareticulum. 
Wir treffen es bei den Myeloblasten, schwacher und allmahlich mit der 
Reifung abnehmend bei Myelocyten, noch deutlich bei jungen polymorph­
kernigen N., wahrend es den normalen reifen N. bis auf Spuren abgeht. Oft 
zeigen jugendliche Eos. basophiles Protoplasma und dann nur sparlicbe Granula, 
so bei allen starken und langdauernden Eosinophilien. Wir finden es dauernd 
bei f. und Monoc., so daB diese Zellen sich von anderen L. stark unter­
scheiden. 

3. Ein sicheres Zeichen junger Zellen ist das Vorhandensein basophiler 
Granula neben neutrophilen oder eosinophilen. Aile Kornchen besitzen in der 
Jugend eine basophile Quote. Das sieht man im Knochenmark, und im Blute 
dann, wenn alle biologischen Kriterien fUr starke Zelleinschwemmung junger 
Zellen sprechen, z. B. bei Leukamie. 

Dieses Vorkommen der gleichen Granulation in zwei durch den ReifungsprozeB tink­
toriell verschiedene Formen hat schon EHRLICH betont, spater besonders HIRSCHFELD, 
NAEGELI, WOLFF, BUTTERFIELD, KLEIN. 

Bei J ennerfarbungen sieht man feine blaue und rotviolette Granula in neutro­
philen, und grobe blaue und rote in eosinophilen Zellen, ganz besonders in Myelocyten. 

Bei Giemsa erscheinen in eos. Myelocyten grobc blaue und rote, in Mastmyelocyten 
grobe blaue und malvenfarbige Granula, in neutrophilen Myelocyten rotviolett-braunviolette 
Korner, zum Teil grob (dann sicher Farbstoffadsorption), zum Teil fein. 

4. Jugendliche Zellen haben deutlich nachweisbare Nucleolen. Daher findet 
man bei Giemsa Nucleolen in Myeloblasten, Promyelocyten, Myelocyten, nie 
in N., Eos. oder Mastzellen. 

An e. erhalt man bei Giemsa Nucleolen fast nur an den zerquetschten Exemplaren, 
wobei dann der blaue Nucleolus sich auBerst scharf aus dem roten Kernschatten heraushebt. 
An Monoc. gelingt der Nachweis mit Giemsa nicht oder doch nur an ganz jungen Exemplaren. 
Mit Methylenblau dagegen farben sich die Nucleolen der e. sehr le:cht. Ausgezeichnet 
stellt die Vitalfarbung Nucleolen dar, so auch in Monoc. stets 2-3-4 kleine Nucleolen. 

Es ist nicht zu leugnen, daB durch die Anwesenheit der Nucleclen die e. und die J\Ionoc. 
sich stark von den polymorphkernigen Zellen unterscheiden, weil damit die e. teilungs­
fahig sind. Dieses Argument (P APPENHEIM) schlieBt aber die Ansicht nicht aus, daB die 
e. im Blute reife, nicht weiter differenzierungsfahige Zellen sind. Unzahlige andere Zellen 
haben auch Nucleolen und differenzieren sich auch nicht mehr weiter. 

5. Ein Kriterium des Alterns ist, von Ausnahmen abgesehen, die Kern­
polymorphie, bedingt durch innere Veranlagung der Zellen. Alle jungen Kerne 
sind kreisrund: Myeloblasten und f.; dann rundlich-oval: Myelocyten und 
altere f.; nachher eingebuchtet und polymorph: N., Eos., Ma. und Monoc. 

Bei den N. bestimmt die Sphare die Einbuchtung und Polymorphie des Kernes. Hier 
bilden sich auch die ersten Granula. 

Die NEUMANN-GRAWITzsche Behauptung, daB die Bewegungsphanomene die Kern­
polymorphie erzeugen und wieder aufheben, ist durch viele Tatsachen widerlegt, deren 
eingehende Erorterung mir angesichts der verschiedenen Kerne bpi N. Eos. und Ma. iiber­
fliissig enrheint. BRUGSCH und SCHILLING haben auch dUf(,h Dunkelfelduntersuchungen 
diese Ansicht zuriickgewiesen, ebenso hat sich WEIDENREICH 1 dagegen ausgesprochen. 

6. Die ZellgroBe ist nur insofern zu verwerten, als die Myelocyten und 
Lymphoblasten, also die zweifellosen Vorstufen der Blutleukocyten, mit ihrer 
Reifung zugleich auch kleiner werden. Dagegen gehen beide vorher aus kleineren 
Elementen hervor. So sind cUe Keimzentrumszellen die Tochterzellen ruhender 
Follikelzellen und werden Keimzentren nur bei Bedarf gebildet. 

1 WEIDENREJCH: Arch. mikrosk. Anat. 72. 
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Verglt'ichende Histologie del' Leukocyten und del' Leukopoese. 
(Siehe fiir einzelne Zellarten auch oie Kapitel iiber Eos. und Ma. Riesenzellen, Pl.) 

Bei Tieren kommen verschiedene L.-Arten vor, nnd zwar fast immer lymphoidc 
Zellen nnd grannlierte im Sinne EHRLICHs, der zuerst unterschieden hat 

1. zwischen Allgemeingranula, die in der Tierreihe weit verbreitet sind wie eos. 
und basophile, hier nnd da aber auch einmal fehlen, und 

2. Spezialgranula, die nur bestimmten Klassen zukommen. 
So haben Mensch nnd Affe neutrophile, Kaninchen pseudoeosinophile (Ps.) nnd Meer­

schweinchen amphophile Granula, die Viigel zwei Arten acidophile mit rnndem und mit 
stabchenfii=igem Charakter. 

Auch hier muB betont werden, daB die eos. Kiirnelung bei zwei verschiedenen Tieren 
keineswegs chemisch identisch zu sein braucht, trotz gleicher Farbenaffinitat. Man priift 
ja mit den Farbnngen nicht auf einen bestimmten chemischen Kiirper, sondel'll lediglich 
auf Affinitat zu Sauren oder Basen. So gelingt es nicht selten, durch neue Reaktionen 
zwei acidophile Granulationen als heterogen nachzuweisen. Man wird daher begreifen, 
daB nur eingehendste morphologische Untersuchnngen, wie das WEIDENREICH verlangt, 
nnd auBerdem biologische Studien, wie das besonders STAUBLI betont, uns iiber den Cha­
rakter einer Zellart im Tierreich orientieren kiinnen. 

Es sind daher auf diesem Gebiete viele Probleme nicht spruchreif. Fiir Fische nnd Cyclo­
stomen lauten die Angaben auch iiber rein tinktorielle Verhaltnisse nicht iibereinstimmend, 
abgesehen davon, daB auf die Kernstruktur bisher noch fast nie geachtet worden ist. 
Damit ist natiirlich fiir eine Entscheidnng der Frage, ob lymphatische Zellen mit .c.-Kern 
oder myeloische mit Myeloblastenkern vorliegen, oder beide zusammen vorkommen, noch 
kein ausreichendes Material vorhanden. PAPPENHEIM nnd WERZBERG finden bald die 
eine, bald die andere Zellart nnd auBem sich im monophyletischen Sinne, daB eine Zell­
art in verschiedener ;Erscheinungsform vorliege, und dies sei der .c. als Urzelle; doch fande 
sich kein direkter Ubergang von .c. zu polymorphkernigen Zellen. Andererseits spricht 
der Umstand, daB schon bei niedersten Wirbeltieren in L. bildenden Organen zum Teil 
reichlich granulierte Elemente ausgebildet werden, fiir die Romologisierung dieser Ge­
webe mit dem myeloischen im dualistischen Sinne, so daB man derartige Formationen 
bei Fischen nach CIACCIO als myeloische betrachten kann, ebenso das lymphoide Organ 
der Niere bei den Cyclostomen als myeloisches und nicht alB lymphatisches. Auch zeugt 
der sichere Nachweis der myeloischen Zellen beim Embryo vor den .c. (NAEGELI, KNOLL 
usw.) fiir die phylogenetisch altere Anlage des myeloischen Systems. CAVALLASCA zeigte 
beim Frosch, daB die lymphoiden Zellen sich biologisch nicht wie .c., sondel'll wie Myelo­
blasten verhielten. Fiir Reptilien und Amphibien zeigten ALDER nnd RUBER, daB die lym­
phoiden Zellen Myeloblasten sind und selbst MAxIMOW schreibt 1928, bei den Amphibien 
funktioniert der ".c." als Myeloblast. 

Lymphdriisen fehlen, wenn man in der Tierreihe zuriickgeht, von den Amphibien an. 
Es ist dann .c.-Bildnng im Bindegewebe und nicht mehr in bestimmten Organen auzunehmen. 

Wenn man freilich, wie MAXIMOW und WEIDENREICH, zwischen lymphatischen nnd 
myeloischen Geweben "nicht scharf" trennt, so £alIt naturlich die gauze Fragestellung 
dahin. Es ware auch denkbar, daB bei tieferstehenden Tieren eine Trennung fehlt und sich 
erst im Laufe der Phylogenie einstellt. 

Fiir die L. niederer Tiere verweise ich auf die zitierte Literatur, speziell auf die Mono­
graphie von WEIDENREICH und die Arbeiten von PAPPENHEIM nnd VON WERZBERG, nnd 
gebe hier nur Angaben iiber die L. verschiedener Laboratoril!!TIstiere, die fiir experimentelle 
Forschnngen oft benutzt werden. lch muB aber in voller Ubereinstimmnng mit KLIENE­
BERGER nnd CARL darauf hinweisen, daB es bei expo Arbeiten nicht erlaubt ist, die hier 
gegebenen Werte alB feste GriiBen zu verwenden, sondern daB bei den starken individuellen 
Schwanknngen nnd dem verschiedenen Alter der Tiere vor jedem Versuche fiir jedes Tier 
eine bestimmte No=alkurve festgestellt wird nnd nur eine Reihe gleichsinniger Ausschlage 
verwertbar sind. Man halte sich auch sonst gegenwartig, daB zahlreiche Fehler sich ein­
schleichen kiinnen. 

Eine Verdaunngsleukocytose fehlt nach KLIENEBERGER nnd CARL bei Maus, Ratte, 
Kaninchen, Meerschweinchen, Runden, Katzen nnd Affen. 
Kaninchell: DOMARUS. R. 4,7-8,4. Rb. 70-120. L. 3800-13100. Pseudoeos. 47-64. 

Eos. 0-3,1. Ma. 6-10 . .c. 25-44. 
FRITSCH. R. s. konstant, im Mittel 5,86. Rb. 11,9 g in 100 ccm. L. durchschn. 8910. 

63%.c. 1% Monoc. 31% Ps. neutr. 2% Eos. 2% Ma. Plasma 6,6% EiweiB. 
BUSHUELL nnd BANGS. R. 5,99. L. 10975. N. 39. Eos. 1,1. Ma. 3,58. .c. 55. 
GRUBER. L. 5-14000 Durchschn. Pseudoeos. 37-54. Monoc. 3-12. Eoa. 1/ 2-21/ 2• 

Ma. 2-10 . .c. 28-44. Vereinzeite Myelocyten. 
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HEINEKE. L. etwa 9000. Ps.42-36. Eos.0,3. Ma. 0,9-3,0. Gr . .c. 18. KI. .c. 38--4F/2 • 

K.-I.NTHAK and HARDY. Ps. 20-30. Eos. 1-2. Ma. 2-5. Monoc. 2--6 . .c. 70-80. 
KLIENEBERGER und CARL. .c. meist mehr als Pseudoeos. Eos. etwa 1. Monoc. wenig. 

Ma.4-5. -
LINDBERG. Pseudoeos. 45,5. Eos. 1,5. Ma. 6,0. Monoc. 7 . .c. 36. 
LOWIT. L. 10720. Pseudoeos. 60,4. Eos. 0-0,8. Ma. 1,6-3. .c. 31,9. Monoc. 3. 
MEZINESOU. Pseudoeos. 56. Eos. 5. Ma. 3. .c. 36. . 
PROSOHER. L. 9-12000 .. Mittel 7-9000. Pseudoeos. -33--40. Eos. 0-0,57. Ma. 4 

bis 8. .c. 60-65. 
TALLQVIST. (Mittel von 10 Tim·en.) L. 8000-13000. Pseudoeos. 45-55. Eos.1/2-3. 

Monoc. 20-25. .c. 20-25. Ma. 2-5. 
ZIEGLER (Jena 1906, Monogr.). R. 5,0--6,0. L. 8-13000. Ps. 30-40. Monoc. 5-10 

bis 12. E. 50-60. Ma. 3-5. Einige Eos. 
Rhesus-Alfe: ANDERSON und WEILL. Hb. 75%. R. Mittel 4,64. L. 8288-12640; im 

Mittel: N. 41. Eos. 3,7. Ma.0,24. .c. + Monoc. 54. GroBe individuelle Schwankungen. 
KRUMBHAAR und MUSSER. Hb. 73-99%. R. 5,0-7,1. L. (im Mittel) 13,375. N. 47,4 . 

.c. 46,5 (3 Tiere hohe Lymphocytose). Monoc. 4,9%. Eos. 0,25-3%. Ma. 0,2%. 
HALL. R. 4,5-5,5. Hb.72-90. L.1l-15000. N.43. Eos.2,8. Ma.0,3. Monoc. 1,2 . 

.c. 52. 
Meerschweinchen: BURNETT. Amphoph.31-52. Eos. 10,7. Ma.0,37. Monoc. 10 . .c. 47,3. 

HOWARD. Amphoph. 43-69. Eos. 2-33,6. Ma. 0-0,12. Monoc. 0,8-6,6 . .c. 16-36. 
JOLLY und AOUNNA. Neugeb. Amphoph. 49. Eos. 1. Ma. selten . .c. 50. Erwachs. 

Amphoph. 40-45. Eos. 1. .c. 53. 
KANTHAK and HARDY. Amphoph. 62. Eos. 2-3. Ma. 0,7. Monoc. 11 . .c. 24. 
KLIENEBERGER und CARL. Sehr variables Verhaltnis zwischen .c. und Polym. kg. 

Eos. 4--23. Ma. O-F/3• Monoc. 0-F/3' 
KURLOFF (Anamie 1). Amphoph. 40-50. Eos. 10. Monoc. 15-20. .c. 30-35. 
LOWIT. Amphoph. 52,2. Eos. 3,3. MDnoc. 3. .c. 38,5. 
MEZINESCU. Amphoph. 22-30. Eos. 7. Ma. 2. Monoc. 3 . .c. 45. 
SOHILLING (junge Tiere). Amphoph. 25-30 . .c. 65-70. Monoc. 1-2. Ma. 1-3. 

Eos. 1-3. 
STAUBLI. Hb. 100-105. R. 4,0-5,3. Viele polychrom. und basophil punktierte R. 

L. 5000-27000, beim gleichen Tiere aber ziemlich konstant (ebenso STUDER). Eos.0,5-35 
(meist unter 10). Ma. nie iiber 2. 
Hund: ARNDT. R.6,71. PI. 492000. N.74,8. Eos.4,7. Ma. unter 1,0. Monoc. 3,7 . .c. 16,7. 

BIEDL und DEOASTELLO. N. 75. Eos. 3,4. Ma. selten . .c. 21,6. 
BUSOH und VAN BERGEN. Neutr. 65,7. Eos. 5,3. Ma. selten. Monoc. 6,8. Kl . .c. 21. 
GOODALL and PATON (fastende Tiere). N. 51-65,7. Eos. 1,3-3,1. .c. 32,2--46,2. 
KLIENEBERGER und CARL. N.60-70. Eos.4--11. Ma. O. Monoc. wenig . .c. 20-28. 
KOHANAWA. L. im Mittel 17000. N. 77. Eos. 3. Ma. -. Monoc. 6 . .c. 13. 
KUHL. R. 6,59. Hb. 15,8 g. L. 12600. N. 57. Eos. 10. Monoc. 8 . .c. 25. Eiw. 7,2. 
LOWIT. N. 78,9. Monoc. 0,7 . .c. 21,4. 
MUSER. 1m Mittel Hb. 98%. R. 5,97. N.66,6. EOB.5. Ma. selten. f.22,1. Monoc.6,8. 
RECKZEH. R.4,039-9,0. Mittel 6,0-8,0. Hb. im Mittel 110. L.6600-15800. N.70 

bis 80. Eos. 5. Monoc. 21/2-8 . .c. IF/2-20. Ma. O. 
TALLQVIST. N. 70-80. Eos. 4--8. Monoc. 10-15. f. 5-10. Ma. 0,5. 

Katze: ARNDT. R. 7,9. PI. 493000. N. 59,4. Eos. 5. Monoc. 2,1. f. 33,5. 
lUaus (weiBe): LEVY. Hb. 75-125. R. 5,5-13,9. L. 5600-37500. f. bis iiber 80. 

SIMMONDS. R. 6-8,0. L. 6-11000. Polyn. 24--50. f. 50-60. Eos. 1/2-3. Monoc. 
3-10. 
Huhner und Tauben 8. FRITSOH. 
PIerde: ARNDT. R. 7,0. PI. 368000. N. 59,1. Eos. 4,7. Monoc. 3,6. .c. 32,6. 

KUHL. R. 6,94. Hb. 12,4 g. L. 10300. N. 54. Eos. 4. Monoc. 4 . .c. 38. Eiw. 7,8. 
KOHANAWA: L. im ~'littel 8068. N. 54. Eos. 4,7. Ma. 0,4. Monoc. 2,6. f. 38. 

RimIer: KUHL. R. 5,72. Hb. 10,8 g. L.7900. N.21. Eos.5. Monoc.10. f.64. Eiw.7,6%. 
KOHANAWA. L. im Mittel 8210. N. 33. Eos. 10,9. Ma. 0,1. Monoc. 4,3. f. 52. 

Trachtige Rinder: ARNDT. R. 5,96. PI. 540-970000. N. 37,9. Eos. 7,1. Monoc. 6,4. 
f.48,6. 

Wichtig ist endlich noch das Verhalten der Organe bei erwachsenen Tieren. Bei den 
meisten Saugetieren ist die Milzpulpa typisch myeloisch durch die reichliche Zahl von 
Myelocyten und durch Erythropoese, so beim Kaninchen (DOMINICI, PARDI), bei der Maus 
(A. WOLFF, ASCHHEIM), beim erwachsenen Beuteltier (PAPPENHEIlVI). 

Die Lymphknoten scheinen noch nicht eingehender gepri.ift zu sein. SOHWARZ be­
schreibt fiir das Kaninchen perivascular gelagerte amphophile Myelocyten. 
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Pathologische Lymphocytell. 
Bei krankhafter lymphatischer Wucherung findet man abnorme f., meist 

groBe Zellen, mit etwas lockerem Chromatinger1ist. Sie sind verschieden von 
Lymphoblasten, die als normale Zellen in Keimzentren, bei Kindern ab 
und zu, und bei Erwachsenen unter krankhaften Bedingungen gelegentlich 
im Blut auftauchen, die abel' einfach, jungkernige, VOl' del' Teilung stehende, 
normale f. sind. 

Pathologische f. bieten haufig, besonders bei Leukamie, abnorme Kern­
lappungen, sind sog. Riederformen mit jungen Kernen. Das Protoplasma ist 

Abb. 64. Pathologische Lymphocyten. 

manchmal schmal, kann fast ganz fehlen; oft ist es abel' sehr breit und zeigt 
perinuclearen Hof und haufig Vakuolen. Nie wird proteolytisches Ferment 
oder Guajacreaktion gefunden. Indophenolblausynthese versagt ganzlich. 

Zu normalen groBeren und kleinen f. bestehen, besonders bei Lymph­
adenosen, viele Zwischenformen, nie aber zu Monoc. oder Myeloblasten, bei 
Leukamien mit pathologischen Myeloblasten kann die Trennung schwer sein 
(siehe S.208). 

Gelegentlich sieht man bei septischen Zustanden, besonders bei Granulo­
cytopenien, Kerndegeneration der f., ganz ungleiche Farbung des Chromatins, 
Verklumpung, stellenweise so helle Stellen, daB man an Kernauflosung denkt. 

Vorkommen: Bei akuten Lymphadenosen (lymphatische Leukamie), abel' 
auch ohne abnorm hohe Leukocytenzahl (aleukamische Lymphadenose), ferner 
bei lymphatischen Reaktionen oft in erheblicher Zahl und bei f.-Angina. 
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AuBerdem finden sich leicht pathologische f. bei Intoxikationen, z. B. bei 
Basedow, oder bei Infektionskrankheiten und besonders bei Roteln und Anginen. 

Die Ladierbarkeit dieser Gebilde ist eine groBe. Daher trifft man in Blut­
ausstrichen oft strukturlose Kernklumpen, sog. GUMPRECHTSche Schollen. 

Zweifellos werden pathologische .t. sehr oft mit pathologischen Myelo­
blasten verwechselt. Es geht aber die Kernlappung bei path. f. nie so weit 
wie bei path. Myeloblasten, auch besitzen path. f. nie reichlich azurophile 
Granula, sondern jede Granulation im Giemsapraparate fehlt ihnen bei 
akuten Lymphadenosen. 

Plasmazellen 1. 

Unter Plasmazellen versteht man in der Histologie f. mit abnorm stark 
basophiler Plasmareaktion. Haufig zeigt dann der Zelleib Vakuolen und der 
Kern eine auffallige Chromatinanordnung in Radspeichenform. 

2 5 

7 !I 

11 12 ]3 10.1 15 

1 17 1 Ifl 20 21 
Abb.65. Plasmazellen. Zellen 1-2. Von einem Faile von Rubeola. Zellen 1-2. Lympboblastische 
Plasmazellen mit jungem, ieinem Kern, bei Zelle 1 Nucleolen sehr gut zu erkennen. Zellen sehr groB. 

Zellen 3-4. Bei einem Faile von Erythema infectiosum. Starke Vakuolen. 
Zellen 5-11. Plasmazellen aus dem Knochenmark (Faile vOn Lungengangran). 

Zellen 12 -21 aus dem Blut bei Rubeolae. 

Derartige Zellen sind zuerst von TURK bei Infektionskrankheiten auch im Elute auf­
gefunden und als Reizungsformen bezeichnet worden. Sie zeigen bei Methylenblau-, Jenner­
und Giemsafarbung tief ultramarinblaueg Plasma. 

1 Hamatoxylin-Eosinfarbung: 4. Auf!. Taf. IX, Zellen 11-13. Pyronin-Methylgrun­
farbung: 4. Auf!. Taf. IX, Zellen 16-18. 

13* 



196 Die weiBen BlutkOrperchen, Leukocyten (L.). 

Der Ursprung dieser Gebilde blieb lange zweifelhaft, bis die gute Kerndarstellung bei 
Jenner-Giemsa und das genaue Verfolgen dieser Zellen unter allen moglichen biologischen 
Vorgiingen eine Klarung gebracht hat, dahingehend, daB eigenartig veranderteI:.. vorliegen. 

FrUher hatte man vielfach auch an myeloische Abstammung gedacht. Nun kommen 
zwar aueh bei Myelosen und im Knochenmark myeloische Zellen mit intensiver Plasma­
reaktion vor, aber selten. Fiir die Biutzellen dad man, wenige Ausnahmen abgerechnet, 
nach meinen eingehenden Untersuchungen die lymphatische Genese als sicher annehmen. 
Dafiir zeugt die ganze Morphologie wie der klinische Befund bei lymph. Reaktionen, bei 
Rubeolen, Pertussis usw. 

Es ist aber auffallig, daB Piasmazellen sieh nie in Lymphfollikeln oder gar in Keim­
zentren bilden, sondern adventitiell und im lymphoiden Gewebe. Es muB sich also um 
abnorme lymphoide Bildung aus den Adventitiazellen handelu. 

Ich unterscheide folgende Formen: 
A. Lymphatische in verschiedenen Altersstadien: 
1. Lymphoblastische Plasmazellen mit Lymphoblastenkern. Meist groBe 

Zellen, bei Giemsa tief ultramarinblau, keine odeI' wenige Vakuolen. Kern 
meist nicht stark exzentrisch, sehr groB ausgesprochen jungkernig. 1m Blut 
dann fast immer auch Lymphoblasten. 

2. Lymphocytiire Plasmazellen mit Lymphocytenkern. GroBe und haufiger 
kleinere Zellen. Kern kleiner, meist exzentrisch, meist deutlicher perinuclearer 
Hof. Vakuolen im tief basophilen Leib haufig. 

3. Radkernplasmazellen mit Radkern und klotziger Felderung des Chromatins, 
groBe wie kleine Formen, mit und ohne perinuclearem Hof, meist mit reich­
lichen Vakuolen. Kern oft exzentrisch. 

AIle 3 Formen zeigen viele Zwischenstadien, als Beweis engster genetischer Zusammen­
gehorigkeit. AuBer dem ultramarinblauen Zelleib ist kein Merkmal absolut konstant. 
Vakuolen konnen auch fehIen oder sind gelegentlich massenhaft vorhanden. 

Es gibt abel' auch typische Radkern-.c. (s. Abb. 65), die also im Kern 
ganz wie Plasmazellen gebaut sind, jedoch die Plasmareaktion im Zelleib nicht 
besitzen. 

Vereinzelt sah ich Radkern-.c. nicht selten, reichlicher bei Pertussis, massen­
haft mitunter bei lymphatischer Leukamie. 

Piasmazellen trifft man vereinzelt gar nicht selten, besonders weun man die I:..-Differen· 
zierung bis zu 1000 ZelJen durchfiihrt. Dann konnen auch an~cheinend Gesunde 1-20/ 00 

solcher Gebilde aufweisen. Bei Infektionskrankheiten finde ich die Zahl oft auf 1-3% 
ansteigen. Bei Perniciosa sieht man groBe, aber vereinzelte Exemplare. 

Fur Roteln hat HILDEBRANDT das regelmaBige Vorkommen in hohen Zahlen­
werten (bis 17%) beschrieben. Ich selbst konnte bis 30% aller Zellen als Plasma­
zellen nachweisen. Einzelne Falle freilich ergaben nur wenige Exemplare und 
dann auch keine Lymphknotenschwellung. Mein folgendes Beispiel ist fUr 
Roteln charakteristisch: 

Leukocyten 
Neutrophile 
Eosinophile 
Lymphocyten 
Monocyten .. 
Mastzellen . . 
Radkernplasmazellen 
Radkernlymphocyten 
Lymphoblasten . . . . . 
Zwischeuformen von Lympho-

1. Tag 
4500 

53,8% 
1,8 " 

25,2 " 
14,8 " 

1,2 " 
1 " 0,2 " 
1,8 " 

blasten zu Piasmazellen . . 0,2" 5/6" 5/6" F/2" 5/s " 

7. Tag 

Neutrophile Myelocyten . . . 1/5% 
Die Parallele mit den .c.-Veranderungen (Lymphoblasten!) ist eindeutig. Nicht 

selten begegnet man auch bei neutrophilen Leukocytosen einigen Plasmazellen. 
Sehr selten (NAEGELI) sieht man in Piasmazellen typische I:..-Azurgranula. 
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Pyronin-Methylgrunfiirbung ergibt wie im Schnitt das Plasma tiefrot und 
wabig gebaut (Vakuolen), der Kern wird duster graublauviolett, im Gegensatz 
zu dem hellen Blau der .c.-Kerne. 

In Lymphknoten sind Plasmazellen hiiufig; zahlreich habe ich sie auf Ab­
strichen lebendwarmer Milz getroffen. Sie fehlen aber nach LUBARSCH der 
normalen Milz. 1m Knochenmark sehe ich sie oft, doch an das Bindegewebe 
und die GefiiBe anschlieBend. 

Genetisch vollig abzutrennen, aber morphologisch sehr iihnlich sind: 
B. JJ;Jyeloblasti8che Plasmazellen mit ausgesprochenem Myeloblastenkern. 

Sie erscheinen nm hochst selten im Blut, reichlicher bei akuten Myelosen. Ich 
glaube, daB diese Zellen aber doch prinzipiell etwas anderes darstellen und nur 
sehr junge stark basophile meist pathologische Myeloblasten darstellen. 

Fiir diese Gebilde den Namen "Reizungsformen" beizubehalten, erscheint mir nicht 
richtig, weil niemand mehr feststellen kann, was TURK seinerzeit gesehen hat. lch selbst 
sah bei Pneumonie nur lymphatische Plasmazellen. 

C. LENAZ nimmt auch erythroblastische Plasmazellen an. 
STERNBERG halt das Auftreten von Plasmazellen fiir ein Zeichen nichtleukamischer 

Erkrankung, bis zu einem gewissen Grade mit Recht. Doch darf man nicht so weit gehen, 
bei Anwesenheit einiger Plasmazellen die leukamischc Natur des Leidens auszuschlieJ3en. 
AuJ3erdem gibt es Lymphadenosen mit viel Radkern f:. 

Die Plasmazellen spielen bei Entziindungen und Intoxikationen eine groJ3e Rolle 1. Sie 
k6nnen auch lokale und generalisierte Plasmazellenlymphome 2, multiple Myelome 
des Knochenmarkes und Plasmazellenleukamien erzeugen. 
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Pathologische Neutrophile. 
a) Kernveranderungen. Jedem Untersucher werden im Elute schwerer In­

fektionskrankheiten N. auffallen, die in Kern und Protoplasma sich anders 
als normale N. verhalten. Wiihrend sonst die groBe Mehrzahl der N. einen 
schlank ausgezogenen, schma1en, gewohnlich mehrfach segmentierten Kern mit 
scharfer Abgrenzung von Basichromatin und Oxychromatin aufweist, sehen 
wir jetzt breite, p1umpe Kerne fast oder ganz ohne Segmentation, mit un­
scharfer verschwommener Abgrenzung von Basichromatin, so daB die Kerne 
wie gequollen und in ihrer feineren Struktur wie verwaschen, oder wie 
teilweise verk1umpt aussehen. Es unterliegt keinem Zweifel, daB solche Kerne 
pathologische Bildungen darstellen; die k1inische und die experimentelle 

1 Vgl. Pathol. Anatomie, z. B. SCHAFFER U. JOANNOVICS, Naturforsch.-Verslg 1909. 
2 KUSUNOKI: Virchows Arch. 212, 391 (1913); VOGT U. MARESCH: Verh. dtsch. path. 

Ges. 1909; HERTZ U. MAlImOT: Fol. haemat. (Lpz.) Arch. 16, 227 (1913); VAGT: FrankL 
Z. Path. 10 u. a. 
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Forsehung beweifen das. Wir mussen also von pathologisehen N. mit pathologiseh 
veranderten Kernen spreehen. 

Diese Zellen unterseheiden sieh leieht von jugendliehen N., deren Kerne 
aueh noeh breitel', vollsaftiger gebaut sind, bei denen das Basiehromatin bei 
del' Farbung noeh nieht so dunkel heraustritt, deml diese jugendliehen N. haben 
einen regelmaBigen Kernaufbau, ahnlieh den Metamyeloeyten, sie sind nur 
noeh eine Stufe weiter entwiekelt, indem der Kern etwas sehmaler geworden 
ist, das Basiehromatin etwas dunkler und das Kernnetzwerk etwas engel'; 
a ber in keiner Weise ist das Basiehroma tin dieser j ugendliehen N. ver­
sehwommen, oder klumpig, oder unregelmaBig. 

Eine groBe Gefahr, zu viel jugendliche N. anzunehmen, liegt in der Verkennung leichter 
Quetschungen, wie das namentlich bei Objekttrager-Ausstrichen so oft zu beobachten 
ist. Schon eine ganz geringe Quetschung an einzelnen Stellen eines sonst tadellosen Pra­
parates laBt die Ke:t;ne etwas breiter und die Struktur etwas weniger fein erscheinen. Es 
braucht erhebliche Ubung und Kritik, diese Fehlermoglichkeiten zu vermeiden. Sie spielen 
sicherlich bei manchen Untersuchungen tiber Zellen der Klasse I von ARNETH und im 
Hamogramm von SCHILLING eine groBe Rolle, sonst konnte es nicht vorkommen, daB ver­
schiedene Untersucher, wie das tatsachlich del' Fall ist', so viel hohere Wede jungkerniger 
N. erhalten. Tatsachlich kommen unter normalen Verhaltnissen solche jungkernige N. 
nicht vor und unter pathologischen nur bei bestimmten Phasen von bestimmten Krank­
heiten in groBerer Zahl. DaB aber bei Pneumonien 50% jugendliche N., wie das WEISS 
angibt, vorkommen sollten, haben wir bei sehr ausgedehnten Untersuchungen niemals 
gesehen. Solche Angaben mtissen durch technische Fehler bedingt sein (Quetschung), 
oder durch Verkennung pathologischer, gequollener Kernformen. 

Diese pathologisehen N. mit gequollenen plumpen Kernen und fast fehlen­
der Segmentation wurden fruher 6fters aueh mit Myeloeyten verweehselt. 

Bei noeh starkel'en Graden der Veranderung sieht man pathologisehe N. 
mit teilweise oder ganz pyknotisehen Kernen, mit fehlenden Oxyehromatin­
lucken, Kerne, die fast rund oder oval erscheinen, auBerordentlieh klein 
sind und sieh ganz dunkel farben und keinerlei deutliehe Struktul' mehr el'­
kennen lassen. Von Segmentation der Kel'ne ist niehts mehr zu sehen, jedoeh 
kann es vorkommen und ist nieht so selten, daB N. mit 2 Kel'nsegmenten nur 
in einem Segment v6llig pyknotiseh sind. 

Derartige N. mit runden pyknotischen Kernen sind schon EHRLICH aufgefallen. Er 
nannte sie Pseudolymphocyten, weil sie ohne Berticksichtigung der Kernstruktur (und zu 
EHRLICHS Zeiten wurde auf die Darstellung des Kernes noch nicht so groBer Wert gelegt) 
an I:. erinnern, aber doch neutrophile Granulation haben. Er fand sie bei hamor­
rhagischen Pocken und hat sie als Teilungsprodukte der N. erklart. Es sind aber unter­
gehende N., die im Kern bereits Pyknose erfahren haben, wie ich in den frtiheren Auflagen 
dieses Buches schon mich ausgesprochen habe. Solche Zellen sah ich schon lange 
ab und zu, aber in dieser maximalen Form der Pyknose "doch nul' vereinzelt" und "bei 
schwerer Infektion". 

Es ist kIar, daB sole he pathologisehe Prozesse an den Kernen der N. auBer­
ol'dent1ieh wiehtige histo1ogisehe Befunde darstellen; aueh TURK hat auf so1ehe 
Veranderungen aufmerksam gemaeht; aber erst in den aus meiner Klinik stam­
menden Arbeiten von ALDER und besondel's von GLOOR (Monographie) ist das 
Problem in umfassender Weise und an Hand eines sehr groBen Beobaehtungs­
materiales studiert und der klinisehen Auswertung zuganglieh gemaeht worden. 

Freilich haben aueh andere Forseher. vor allem ARNETH und SCHILLING 
erkannt, daB bei Infektionen p1umpere; wenig segmBntierte Kerne der N. 
vorkommen und von kliniseher Bedeutung seien; diese Autoren haben aber 
nieht den ganzen Kernbau zum Gegenstand ihrer Prufung gemaeht, nieht das 
ganze histologisehe Problem, me oben gesehildert, berueksiehtigt und vor allem 
auf die gew6hnlieh g1eiehzeitig vorhandenen Protoplasmaveranderungen keinen 
Wert ge1egt. 

ARNETH hat nach der Segmentation der Keme die N. in 5 Klassen eingeteilt und seine 
Lehre in groBen Monographien und zahilosen Arbeiten vertreten. Ein Segment (Klasse I) 
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fand er normal in 4%, 2 Segmente (Klasse II) in 21%, 3 Segmente (Klasse III) in 48%, 
4 Segmente (Klasse IV) in 23% und 5 oder mehr Segmente (Klasse V) in 4%. 

AaNETH hat geglaubt, daB die Zellen der Klasse I junge Zellen darstellen und daher 
bei der Tendenz zu geringerer Lappung der Keme von einer Verschiebung nach links, vom 
Erscheinen jugendlicher Zellen, gesprochen, und diese Erscheinung auf einen starkeren 
Verbrauch der Leukocyten bezogen. 

Die Tendenz zur Segmentierung ist eine Grundeigenschaft aller myeloischer Zellen 
und ganz besonders der N.; aber fUr die Beurteilung des Alters eines Kernes ist einzig und 
allein die Reifung des Kernes in der Basi-Oxychromatinstruktur maBgebend, wenn auch 
im groBen ganzeD, aber nicht streng, der SegmentationsprozeB dieser Reifung parallel 
geht. Unter pathologischen Bedingungen ist die Diskrepanz zwischen Segmentierung 
und Reifung im Kernaufbau aber groB. In jahrelangen Studien habe ich diese VerMltnisse 
festgestellt. Sie sind besonders in der Monographie GLOOR belegt worden. Die Auffassungen 
von ARNETH sind daher nicht richtig und durch die geschilderte feinere Zellmorphologie 
widerIegt. Trotzdem hat ARNETH mit der Linksverschiebung und der geringeren Seg­
mentation der N.-Keme einen Teil des Problems aIs erster erfaBt und ausgebaut (1904), 
indem er vor allem bei Infektionen die schlechte Segmentation der pathologisch ver­
a.nderten Keme erfaBt und damit die Verschiebung nach links aufgefunden hat. Es ist 
daher klar, daB bei einer Analyse nach ARNETH diese fUr die Klinik wichtige Fest­
stellungen geben mu.B und es hat auch nicht an zahlreichen Zustimmungen iiber den Wert 
diaser Untersuohungen gefehlt. Das Wesen der Vera.nderung ist aber AaNETH entgangen und 
der ProzeB ist nur in einem Teil erfaBt. 

Bei schweren Infektionskrankheiten gibt es allerdings auch jugendliche N. 
mit geringer Lappung, Zellen, die in keiner Weise krankhaft verandert sind, 
die also prinzipiell etwas absolut anderes darstellen, als die pathologisch ver­
anderten Kerne der N. Selbstverstandlich ist auch die Feststellung des Er­
scheinena dieser jugendlichen N. wichtig, aber von ganz anderer biologischer 
Bedeutung. SCHILLING hat dieses Problem erfaBt und daher die N. ohne eigent­
lich segmentierte Kerne, die Klasse I von ARNETH, als aus 2 verschiedenen 
Typen zusammengestellt, erklart. Er bezeichnet die jugendlichen Zellen als 
regenerativ stabkernig und schied von ihnen degenerativ (pathologisch) stab­
kernige. Bei der praktischen Auszahlung nimmt er aber doch nur eine einzige 
Gruppe Stabkernige an, obwohl in dieser Gruppe sehr heterogene Elemente, 
namlich regenerativ Stabkernige, normale reife Stabkernige und degenerativ 
pathologisch Stabkernige vorhanden sein k6nnen. Den jugendlichen N. hat 
aber SCHILLING eine besondere Klasse reserviert. SCHILLING analysiert also 
nur die Klasse I von ARNETH, indem er wie viele andere Autoren keine prin­
zipielle Verschiedenheit darin sah, ob die Kerne 2, 3, 4 oder mehr Segmente 
hatten. Er findet normal 0 Jugendliche, 4 Stabkernige und 63 Segmentkernige. 

Diese SCHILLINGsche Analyse, Hamogramm genannt, dringt weiter in die 
Probleme ein als die ARNETHSche Untersuchung und muB bessere Resultate 
geben; aber auch diese Analyse erfaBt die Probleme nicht ausreichend, auch 
dann nicht, wenn wir die Veranderungen des Protoplasmas ganz auBer acht 
lassen. 

Zunachst sind viele, ja wohl die Mehrzahl der regenerativ Stabkernigen, 
doch auch bedeutend pathologisch verandert. Das wird durch die Unregel­
maBigkeit in der Basi-Oxychromatinanordnung und Farbung bewiesen. 

Dann finden wir aber namentlich stark pathologische Kerne auch bei 2 und 
3 Kernsegmenten, oder es sind einzelne Segmente verandert, andere nicht. 
DaB es sich auch hier urn wichtige Veranderungen bei den Kernen handelt, 
ist unzweifelhaft. Es muB also unbedingt der ganze ProzeB der pathologischen 
Kernveranderung ins Auge gefaBt werden, und es geht nicht an, die Verhalt­
nisse nur bei den Zellen ohne Kernsegmentierung zu studieren. 

Es ist femer unwesentIioh, ob ein Kern noch eine kleine Verbindung, schmal oder 
breiter sichtbar, besitzt, und darum sind Zellen, die eine solche Verbindung, vielleicht gerade 
nooh siohtbar, oder zweifelhaft haben, nioht in eine andere Kategorie gehOrend. Es ist 
daher die Kernsegmentierung nioht der kardinale Punkt, sondem die Veranderung der 
ganzen Kernstruktur (innere Struktur und auBere Form). Dabei lasse ich auBer Betracht 
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die sicher festzustellende Tatsache, daB man sich iiber die Frage, ob Segmentierung besteht 
oder nicht, haufig nicht volle Rechenschaft geben kann. Schon die leichteste Quetschung 
einer Zelle macht das Urteil unmoglich. Ferner ist oft nicht zu unterscheiden, ob der 
Kernstab urn 1800 gedreht ist und dadurch Segmentation vorgetauscht wird. 

1m allgemeinen werden heute viel zu viele Zellen als Stabkernige bezeichnet. Besonders 
ist auch die Auszahlung an Objekttragerpraparaten irrefiihrend. Sie gibt zu viel Stab· 
kernige durch Quetschung. 

Es gibt abel' schon normal stabkernige Kerne der N. von ganz normaler Kern­
struktur, die sogar ungewohnlich lange ausgezogen sein konnen, ohne jede 
Erscheinung von Segmentierung. Es sind dies absolut reife, normale Kerne 
mit ganz regelmiWiger Anordnung von Basi- und Oxychromatin und normaler 
gleichmiWiger Verdichtung des Kernbaus entsprechend der Kernalterung. Das 
feinere Kerngerust dieser Zellen entspricht vollkommen den segmentierten 
Zellen der ARNETHschen Klasse II und III, und was ich als wichtig hervor­
heben mochte, wir tre£fen in diesen Zellen keine Spur einer pathologischen Ver­
anderung des Plasmas. Sie sind also in Kern und Plasma vollstandig normal. 
Es fehlt ihrem Kern die sonst eintretende Segmentierung, ein Beweis daffu, 
daB ein gelegentliches Ausbleiben noch keineswegs ein Phanomen von groBerer 
Bedeutung darstellt und jeden Augenblick noch nachgeholt werden konnte. 
Prinzipiell ist fehlende Segmentierung und pathologische Kernstruktur als 
ganzlich verschieden zu trennen. 

,Zu diesen normalen rei fen Stabkernigen gehoren die 4% unsegmentierte N. 
im Hamogramm von SCHILLING. Sodann finde ich z. B. bei einer Polycythamie 
mit Leukocytose zwischen 15 und 17 000 bei taglicher Untersuchung fast lO% 
solcher reifer stabkernigel' N., jedoch ist es nicht moglich, jungkernige N. oder 
auch nur ein einziges Exemplar von Metamyelocyten oder gar Myelocyten zu 
entdecken. Wir mussen also bei stabkernigen N. trennen: 

1. Jugendlich Stabkernir;e, Kern noch breiter, vollsaftiger, Basichromatin 
nicht sehr dunkel, die Oxychromatinlucken noch groBer. Ganzer Kernban 
vollig regelmaBig und gleichmaBig. Dies sind vollig normale jugendliche ,Zellen. 
Sie gehoren nicht zum qualitativen, sondern zum quantitativen Blutbild, wie 
auch die Metamyelocyten, deren Weiterentwicklung sie darstellen. 

2. Reife normale stabkernige N. Kern schlank, schmal, dunkler, Basi­
chromatin dunkel gefarbt, Oxychromatin Lucken klein. Basi- und Oxychromatin 
vollig gleichmaBig angeordnet und Basichromatin gleichmaBig intensiv gefal'bt. 

3. Pathologische Stabkernige. Kern plump deformiert, unregelmaBig in der 
Konfiguration. Basichromatin sehr ungleich verteilt, stellenweise klumpig 
oder diffus, oft nicht scharf abgegrenzt, verschwommen, und oft ganz ungleich 
stark gefarbt. Diese Gruppe 3 ist aber nicht scharf abzugrenzen von deutlich 
segmentierten N. mit ganz genau den gleichen Kernveranderungen. Die Tren­
nung ist sogar willkfulich und gar nicht immer moglich und die Vernachlassigung 
dieser pathologischen N. mit segmentiertem Kern geht nicht an. 

Aus diesen Ausfiihrungen geht hervor, daB es auBerordentlich schwer ist, 
diese Veranderungen in genauen Prozentzahlen erfassen zu wollen und es wird 
bei zahlenmaBiger Berechnung nach ARNETH oder SCIDLLING unter starker 
Vernachlassigung des feineren Kernbaues eine Genauigkeit vorgetauscht, die 
nicht existiert und bei der sehr Wesentliches nicht berucksichtigt wird. Ich 
habe eine solche Auszahlung nach den ARNETHschen und SCHILLINGschen V or­
schlagen bei fast ausschlieBlicher Berucksichtigung der auBeren Kernkonfigu­
ration ein "starres System" genannt und es geht nicht an, auf Kosten der tat­
sachlich vorhandenen komplizierten Befunde die Dinge zu vereinfachen. Dazu 
kommen nun noch die ebenso wichtigen Veranderungen im Protoplasma. Mit 
Kern- und Protoplasmaveranderungen erfassen wir unter pathologischen Ver­
ha,ltnissen einen hochwichtigen histologischen ProzeB, del' ganz naturgemaB 
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allmahlich einsetzt und ohne scharfe Grenze weitergeht. Zugeben kann ich 
nur, daB schon die teilweise Erfassung dieser Veranderungen in der ARNETH­
schen Auszahlung und im SCHILLINGschen Hamogramm mehr leistet, und 
zwar wesentlich mehr leistet, als die bloBe Auszahlung der Leukocytenarten. 

Ubersegmentation der Kerne der Neutrophilen. lch habe oben dem Grade 
der Segmentation der Kerne bei normalen N. nur geringe Bedeutung hei­
gelegt; denn es ist in keiner Weise erwiesen, daB ein Kern mit 5 Segmenten 
alter ware wie einer mit nur 3 Segmenten. Die Segmentation ist ein normaler 
ReifungsprozeB, der, wie die Untersuchungen von BRUGSCH und SCHILLING 
ergeben haben, mit der Bewegungsfahigkeit der N. in Zusammenhang steht. 

Es gibt aber doch zweifellos Zustande, bei denen die N. ubermaBig segmen­
tiert sind, vor allem bei Perniciosa und bei anderen starken Reaktionserschei­
nungen des Knochenmarks, und ich habe schon in fruheren Auflagen meines 
Lehrbuches diese Ubersegmentation mit Regenerationszustanden im Knochen­
mark in Zusammenhang gebracht. Damit ist gesagt, daB wir diese Ubersegmen­
tation als biologischen ProzeB beachten mussen, zumal dann, wenn wir 6~8 
bis 10 Segmente klar erkennen konnen. DaB dieser biologische V organg nicht 
unwichtig ist, belehrt uns die Feststellung bei Perniciosa, wonach fast regelmaBig 
hei voller Remission der Krankheit, nach Leberbehandlung bei Fehlen jeg­
licher Anamie, doch noch solche ubersegmentierte N. zu finden sind. Aber 
diese Ubersegmentation ist ein ganz anderer biologischer Vorgang, hat nichts 
zu tun mit pathologischen Kernen bei Infektionen und gehort wohl in das 
Gebiet der Regeneration. Ubersegmentierte Kerne sind nicht jugendlich, 
brauchen aber auch nicht alt zu sein. Sie entsprechen nach dem allein 
maBgebenden Kriterium der inneren Kernstruktur gewohnlichen reifen N. 
Pathologische Granulation, oder pathologisches Protoplasma habe ich nie ge­
sehen. 

b) Pr.otoplasmaveranderungen der pathologischen N. Gewohnlich verlaufen 
die pathologischen Veranderungen an den Kernen mit gleichzeitigen schweren 
Prozessen .im Zelleib, und es ist nicht angangig, diese ebenso wichtigen 
Vorgange zu vernachlassigen. Man kann sogar sagen, wenn man im Zweifel 
ist, ob ein Kern bereits schon als pat4010gisch angesehen werden muBte, dann 
eine gleichzeitige Plasmaveranderung den Ausschlag gibt. Es kommt aber auch 
vor, daB bei gewissen Krankheiten die Protoplasmaveranderungen ganz im 
V ordergrund stehen und in wieder anderen Fallen die Kernveranderungen. 

1. Pathologische Granulation der N. 

Die Kornchen sind im Giemsapraparat nicht mehr staubartig fein, sondern 
grober, auch mehr braunlich und etwas eckig und zackig. Dies ist eine haufige 
Erscheinung bei vielen Infektionen; aber der Grad der Veranderungen ist 
ungemein verschieden. Die Darstellung dieser pathologischen Granulationen 
erfolgt am besten mit Giemsa, aber auch mit den Methoden von FREIFELD, 
GRAHAM U. MOMMSEN (siehe S. 9, 19,82). MOl\1:l\1:sEN hat nachgewiesen, daB diese 
pathologischen Granula bei einer Farbung mit niedrigerem PH der Losung 
allein dargestellt werden konnen, daB die normale neutrophile Granulation 
sich optimal bei PH 6,O~7,O, die pathologische optimal bei 5,4 PH farbt. 
Er empfiehlt daher ganz allgemein fUr die Farbung gepufferte Giemsa16sung 
von 5,4 PH' 

Bei der Methode GRAHAM zeigt es sich, daB diese pathologischen Granula 
die Oxydasereaktion nicht mehr geben. Schon fruher hatten EHRLICH, TURK, 
NAEGELI u. a. mitgeteilt, daB bei Infektionen die Granula der N. manchmal 
nur noch sparlich sich farben oder uberhaupt nicht mehr darstellbar sind. 
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Unter krankhaften Bedingungen sehen wir nun bei Giemsa 2 Arten patho­
logischer Granula. 

1. Eine leuchtend rotviolette, nicht besonders reichliche [a) Granula von 
GLOOR] und 2. eine mehr braunliche, dunkelblauschwarze grobere [b) Granula 
von GLOOR], die sehr viel haufiger vorkommt als die erstere. Es ist auch nicht 
sicher, unter welchen Umstanden die viel seltenere rotviolette pathologische 
Granulation auftritt. Weitaus am wichtigsten ist die b) Granulation. 

2. Pathologische Basophilie des Protoplasmas. 

Unter gleichen pathologischen Bedingungen erscheint das sonst bei Giemsa 
helle Protoplasma der N. blaulich oder schmutzig.grau.blaulich, besonders auch 
fleckig; aber im Gegensatz zu der frillier geschilderten jugendlichen Basophilie 
des Protoplasmas ist diese Farbung nicht gleichmaBig und regelmaBig, sondern 
unregelmaBig. Oft kommt es zu eigentlichen basophilen Flecken, oder Kliimp­
chen. ~ Enklaven von SABRAZES genannt. Das sind die von DOEHLE fiir Schar­
lach erwahnten, aber bei unzahligen Infektionen vorkommenden Korper. 

3. Vakuolisierung des Protoplasmas. 

Schon frillier hat CES.A.RIS·DEMEL (siehe S. 24) auf Vakuolen in den N. hin· 
gewiesen, die sudanophil sind und sie in Beziehung von Eiterherden gebracht. 
Wir sehen aber diese Vakuolen, deren Natur noch nicht sicher ist, die teilweise 
extrahierten Lipoiden entsprechen (siehe GLOOR), auch ohne jede Eiterung 
auftreten, ganz besonders haufig sind sie bei schwer toxischen Leberaffektionen. 
Schon WEIGELT hat ihr haufiges Vorkommen bei akuter Leberatrophie be­
schrieben. Wir beobachten sie bei den Untersuchungen unserer K1inik bei 
sehr vielen Leberschadigungen. 

N. mit reichlich Vakuolen haben ganz gewohnlich gut segmentierte Kerne, 
aber die Zellen sind vielfach klein und der Kern ist dunkel und neigt stark zu 
Pyknose. Freilich gibt es auch gelegentlich vakuolisierte N. von groBerer Gestalt. 

Diese Vakuolen der N. sind biologisch offenbar ganzlich verschieden von Vakuolen 
der Monocyten, die wir so haufig treffen und unter ganz normalen Umsta.nden schon be­
obachten kennen. Ebenso sind auch die in den Lymphocyten nicht seltenen gelegentlich 
einen Vakuolenkranz bildenden kleinen Vakuolen offenbar ganz andere Bildungen. 

Die Entstehung der pathologischen Neutrophilen. 
Es ist klar, daB die Zellen mit jugendlichem, normalem Kern als fiir das 

Blut unreife Gebilde aus dem Knochenmark stammen und durch ihr Erscheinen 
wichtige Anhaltspunkte fiir die abnorme Funktion dieses Gewebes darstellen; 
die pathologisch granulierten N. aber entstammen nach unseren Untersu· 
chungen der Peripherie; denn im Knochenmark treffen wir wohl pathologische 
Kerne, aber pathologisch granulierte Zellen sind sparlich, und die vorhandenen 
konnen ohne weiteres als dem Blutstrom zugehorig erklart werden. Frillier 
hatte ich mit ALDER auch die Genese der pathologischen Granula als Ausdruck 
der Toxineinwirkung ins Knochenmark verlegt. Seit 1923 hatte ich darauf 
aufmerksam gemacht, daB pathologische N. nur bei Krankheiten mit Schadi· 
gung des Mesenchyms auftreten, wahrend wir sie bei Ektodermosen (HEINE. 
MEDIN) Encephalitis epid., Tetanus nicht treffen, weder in Kern noch in Proto· 
plasma, noch in Granula Veranderungen. Wir suchten daher (GLOOR) bei 
Kokkenaffektionen nach einer Parallele der Haufigkeit zwischen pathologischen 
N. und dem Grad der Mesenchymschadigung zur Verwertung fUr die Prognose. 
Die Untersuchungsergebnisse bei den Pneumonien zeigten jetzt aber das Maxi· 
mum erst in der Krise und nachher. GLOOR schloB daher auf starken EinfluB 
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von Resorption pathologischer Substanzen aus den Entztindungsherden, weil 
sich eine weitgehende Parallele zu der Resorptionsm6g1ichkeit herausgesteIlt 
hatte und nicht zur Schwere del' Krankheit (z. B. Lenta geringe Veranderung 
und Pneumonie in Heilung starke Veranderung). In gleichem Sinne sprachen 
Erfahrungen von SEEMENS, der in der Nahe der Entztindungsherde starker 
veranderte pathologische N. nachgewiesen hat. Ich glaube jedoch nicht, daB 
die pathologischen N. direkt in den Entztindungsherden verandert sind und 
nachher nochmals ins Blut hineinkommen. Im Knochenmark finden wir nul' 
die pathologische Kernveranderung del' N., und zwar ausgedehnt und wir 
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Abb. 66. Verschiedene Formen toxisch veranderter Leukocyten bei Pneumonie. Verschiedene Grade 
diffuser Basophilie. (Nach GLOOR: Die klinische Bedeutung der qualitativen Veranderungen der 

Leukocyten. 1929.) 

sind dadurch gezwungen, die Entstehung del' Veranderungen an den patho­
logischen N. auf 2 verschiedene Ursprungsarten zurtickzuftihren. Del' Eitel' 
enthalt wedel' pathologisch granulierte N., noch solche mit basophilem Proto­
plasma und kommt daher als Ursprungstelle nicht in Betracht. AIle Erfahrungen 
zwingen uns zu del' Annahme, daB bei schweren Infektionskrankheiten des Mesen­
chyms eine Resorption abnormer blutfremder, wohl meist toxischer Substanzen 
stattfindet und diese Substanzen ins peripherische Blut hineingelangen. In 
gleichen Gedanken bewegt sich eine neue Arbeit von BARTA, der Speiche­
rungsvorgange als Ursache annimmt und darin in keiner Weise von GLOOR 
abweicht. 

Die starksten Veranderungen fand GLOOR in ausgedehnten Untersuchungen 
bei Pneumonie, da wo groBe Resorptionsflachen vorhanden sind und viele Wege 
zur Aufnahme pathologischer Produkte ftihren. Demgegentiber macht eine 
Cholecystitis purulenta (ohne allgemeine Sepsis), eine Perityphlitis (ohne peri­
tonitische Mfektion) nur geringftigige Veranderungen am Protoplasma. 
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Es zeigte sich auch, daB bei der Pneumonie die abnormen Veranderungen 
im Kern, Zelleib und Granulation mit dem Fortschreiten del' Pneumonie weiter 
zunehmen, und daB bei dieser Krankheit selbst ein Maximum derVeranderungen 
an sich noch nicht prognostisch schlimm zu sein braucht. Mit der Krise ist in 
del' Regel die starkste Veranderung erreicht, abel' noch 1~2 Tage kann man 
starke Befunde erheben, die in den folgenden Tagen mehr und mehr zuriick­
gehen. 

Es kann nun keinem Zweifel unterliegen, daB nach del' Krisis bei der Losung 
der Pneumonie immer noch massenhaft abnorme Substanzen resorbiert und 
dem Elute zugefiihrt werden. Trotzdem nimmt die Starke der Veranderungen 
am Kern- und Zelleib abo lch kann mir das nur so erklaren, daB jetzt bei der 
Elimination des starksten Toxineinflusses das Knochenmark wieder bessel' 
arbeitet und widerstandsfahigere Zellen ausbildet, so daB trotz der Resorption 
abnormer Substanzen eine Veranderung der N. jetzt immer weniger stattfindet. 
Wir miissen also bei Giften und anderen Stoffen, die das Mesenchym schadigen, 
eine erste Alteration der Zellen im Knochenmark annehmen. Zunachst brancht 
es noch nicht zu pathologischen Kernen zu kommen, aber die Zelle ist geschadigt 
und unterliegt leichter auBeren Einfliissen, besonders im Zelleib. Bei starkerer 
Resorption von Stoffen, die das Mesenchym schadigen, werden jetzt schon 
im Knochenmark pathologische Kerne gebildet und die Zellen verandern sich 
stark auf weitere peripherische Einfliisse. Bei Empyem ist auffallig, daB mit 
del' Zeit gleichfalls die pathologischenN. weniger ausgesprochen getroffen werden. 
Hier diirfte die Erklarung darin gelegen sein, daB die Pleura wegen Fibrin­
niederschlagen fiir gewisse Substanzen schlechte Resorptionsverhaltnisse bietet, 
ahnlich wohl in einem FaIle ARNETHS bei eitriger Peritonitis. 

Es zeigt sich also, daB fiir jede Krankheit die Veranderungen der N. im 
Sinne pathologischer N. verschieden bewertet werden miissen. Dazu kommt, 
daB die auf das Protoplasma und die Granulation einwirkenden Substanzen 
offenbar sehr heterogener Art sind. HOFF hat gezeigt, daB arteigene und art­
fremde Eiwei13korper diese Veranderungen erzeugen konnen. 

Von einer allgemein prognostischen Bedeutung, wie ich das zuerst angenommen 
hatte, miissen wir zuriickkommen und uns stark auf die klinischen Verhaltnisse 
und Bedingungen einstellen. Sind groBe Resorptionsflachen vorhanden, so er­
scheinen die Veranderungen ausgedehnt und stark, ist das nicht der Fall, so 
treffen wir trotz der schwersten Leiden wenig pathologische N. 

Endocarditis lenta mit kleiner Resorptionsflache ergibt zuerst fast keine, 
spater geringgradige pathologische N. Nach dem Auftreten pathologischer N. 
wiirde man nicht an die Schwere del' Krankheit denken. Erst bei Kompli­
kationen, z. B. nach Lungeninfarkten, konnen starke Befunde erhoben werden. 

Grippe kannschon in den ersten 2 Tagen maximale Verhaltnisse bieten; 
das spricht dann fUr groBe Resorptionsflache, wie sie nul' bei Pneumonie rasch 
in diesem Umfang geschaffen wird. Finden wir also bei akuter Grippe schon 
am 1. odeI' 2. Tag schwer veranderte pathologische N., so miissen wir zu dem 
Schlusse kommen, es sind jetzt schon ausgedehnte pneumonische Prozesse 
eingetreten, und das stellt uns die schlechte Prognose vor Augen. lch verfiige 
iiber zahlreiche Erfahrungen wahrend del' Grippeepidemie, die das belegen. 

T1lberkulose zeigt nul' bei den exsudativen Prozessen starke Veranderungen, 
bei indurativen aber sind sie gering. Mithin finden wir den abnormalen Befund 
VOl' allem bei kasigen Pneumonien und Friihinfiltraten, oder bei Komplikationen 
mit schlechter Prognose. Tuberku16se Darmleiden konnen ausgedehnte Be­
funde bei den N. hervorbringen, nicht aber reine Miliartuberkulose (siehe unsere 
Erfahrungen in der Arbeit KELLER). 
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CO- Vergiftung verandert die N. nicht, sofort aber, wenn Bronchopneumonie 
auftritt (siehe unsere Beobachtungen in der Arbeit SCHELLENBERG). 

Streptokokkensep8is bietet starke Veranderungen an Kern und Protoplasma, 
jedoch nicht ganz so stark wie Pneumonie. Bei Staphylokokkenaftektionen sind 
die Verandernngen nach unserem Material geringer als bei Pneumonien, oft 
aber findet sich hier starke Vakuolenbildung. 

Ga8brand schafft starke Veranderungen an den N. 
Endocarditi8 lenta erzengt, wie bereits oben betont, nur in den schwersten 

Stadien, bei Komplikationen pathologische Kerne, Basophilie des Protoplasmas 
nicht nachweisbar, pathologische Granulation gering. 

Bei Typhus und Paratyphus sind die pathologischen N. in gewissen Stadien 
nicht selten, aber auch bei banalen akuten Enteritiden in geringer Weise da. 

Appendiciti8 acuta: Pathologische N. namentlich in bezug auf Granulation 
meist nicht stark ausgesprochen, aber sofort schwer bei Eintreten allgemeiner 
Sepsis und Pylephlebitis. 

Sehr interessant sind nun die Gesichtspunkte, die sich aus dem Fehlen jeg­
licher toxischer Granulationen und Kernveranderungen bei gewissen Krank­
heiten ergeben. Seit 1923 mache ich darauf aufmerksam, daB aIle pathologischen 
N. bei Krankheiten mit Schadigung des Mesenchyms auftreten und wohl des­
halb die Leukocyten treffen, weil sie Mesenchymabkommlinge sind, daB aber 
keine Veriinderungen bei Eciodermo8en getroffen werden: Heine-Medin, Ence­
phalitis epidemica, Tetanus, Polyneuritis alcoholica. Seit J ahren dient uns 
diese Trennung in besonderen Fallen fUr die Klinik und namentlich lassen sich 
durch diese Untersuchungen Grippeencephalitiden von epidemischen Ence­
phalitiden unterscheiden. 

Gelegentliche schwache, besonders finale Veranderungen bei den Ektodermosen kommen 
durch Bronchitiden usw. zustande. 

Man sieht ferner nicht die geringste Beeinflussung der N. im Sinne path. N. 
bei leukiimi8chen Affektionen, selbst nicht in der groBen Mehrzahl der FaIle 
akuter M yelo8en, selbst nicht bei den schwersten Bildern und nicht einmal 
bei schweren gangranosen Mundhohlenprozessen, gelegentlich aber konnen 
maBige Verandernngen an den N. eintreten bei komplizierenden Mundhohlen­
affektionen. Dieses Verhalten habe ich seit langem als klaren Beweis dafiir 
angesehen, daB die Leukamien und auch die akuten Formen nicht durch 
Toxiue gewohnlicher Infektionserreger hervorgerufen werden, sondern prinzipiell 
ganz andere Genese haben. 

PerniciOBa zeigt in vielen Hunderten von Untersuchungen nicht die geringste 
Verandernng an den N. Auch hierin sehe ich seit Jahren ein entscheidendes 
Argument gegen gewohnliche intestinale Giftresorption, Colitoxine und verwandte 
Toxine k6nnen nicht Ur8ache der Pernicio8a 8ein. "Oberhaupt kommen die ge­
wohnlichen Erreger von vornherein nicht in Betracht und die Blutbilder ent­
sprechen nicht im geringsten den Coliaffektionen, die wir bei Oolicy8titiden 
und Pyelitiden mit zum Teil stark veranderten pathologischen N. sehen. 

Bei vielen hiimorrhagi8chen Diathesen finden wir auch nie pathologische N., 
bei anderen aber in groBtem AusmaB und konstant. Diese letzteren FaIle zahlen 
zweifellos in das Gebiet septischer Er!nankungen. Bei den anderen kann es 
sich nicht um die Kokken- oder Coligruppe handeln, wahrscheinlich sogar 
iiberhaupt nicht um septische Zustande. Auch hier bedeutet die Trennung nach 
dem Blutbild einen groBen Schritt in der Differenzierung. 

Granulocytopenien geben schwere Veranderungen im Sinne pathol. N. 
Das ist ein Hinweis auf die septisch-toxische Natur der Erkraukung, wobei 
es sich freilich um ganz besondere Erreger handeln konnte. 
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Bei lymphatischen Reaktionen gewisser Anginen sehe ich keine, oder minime 
Veranderungen. Das sind also total andere, hyperplastische Prozesse. 

Pathologische N. treten nun aber nicht bloB bei Infektionskrankheiten auf, 
sondern schon bei starker Muskelarbeit, Dauermarschen, Sport, wie EGOROFF, 
GLOOR u. a. berichtet haben. Unter diesen physiologischen Bedingungen fand 
GLOOR aber nur Kernveranderungen, niemals waren Protoplasma und Granu­
lation pathologisch, wiederum ein Hinweis auf den durchaus verschiedenen 
Ursprung all dieser Veranderungen. 

Die klinische Auswertung all dieser Veranderungen ist noch nicht abgeschlossen 
und es ist noch viel Arbeit zu leisten. Fiir die Prognose ist die Verwertung 
dieser Befunde schwieriger geworden, als man anfanglich dachte. In klinisch 
diagnostischer Hinsicht aber hat sie an Bedeutung ganz auBerordentIich 
gewonnen. 

Von RINGOLD sind langere Gange .in den N.-Kernen als beweisend fiir Lues und Car­
cinom hingestellt worden. Die Nachpriifungen (auch eigene) konnten diese Angaben und 
deren Wert nicht bestatigen. 

Altere Literatur fiber Abnormitaten der normalen Blutzellen fiber die 
ARNETHsche Lehre und die SCIllLLINGSche Hamogrammethode. 

ALDER: Schweiz. med. Wschr. 1921. - ARNETH: Monographie .. Jena 1904; Miinch. 
med. Wschr. 1904, Nr 25, 27, 45; 1905, Nr 12; 1910, 224; Dtsch. med. Wschr. 1904, Nr 2 
u. 3; 1905, Nr 32; Z. klin. Med. 54, 57, 64, 66; Wien. med. Wschr. 1907, Nr 9 u. 10; Dtsch. 
Arch. klin. Med. 87, 94, 99. Fiir Eos.; Arch. Gyniik. 74; Fol. haemat. (Lpz.) 1905, Nr 3; 
Suppl. 4, 167 (1908); 6, 210; 14, 13; Z. Tbk. 7 (1905); Dtsch. med. Wschr. 1921, 1418 u. 
Monogr. Klinkhardt, 1920: Qualitative Blutlehre . 

.BECHER: Zbl. inn. Med. 1921, 521. - BONSDORFF: Fol. haemat. (Lpz.) Arch. 9, 242; 
Beitr. KIin. Tbk. Suppl. 5, 321-524. - BOSCHENSKY: Gynak. Rdsch. 3. - BOURMOFF 
u. BRUGSCH: Z. klin. Med. 63. - BRUGSCH: Z. klin. Med. 64, 65, 66; Fol. haemat. (Lpz.) 
7,83. - BRUGSCH u. SCHILLING: Fol. haemat. (Lpz.) 6, 327. - BURKARD: Arch. Gyniik. 
80. - BUSHNELL U. TREUHOLTZ: Med. Rec.1908. - BUSSE: Miinch. med. Wschr. 1910, 70. 

DLUSKI u. ROSPEDZIKOWSKI: Beitr. Klin. Tbk. 14. 
ESSER: Miinch. med. Wschr. 1906, Nr 34. Saugling, kiinstliche Ernahrung. 
FLESCH u. SCHLOSSBERGER: Jb. Kinderheilk. 57, 62, 64. 
GRAFENBERG: Arch. Gynak. 85. Prognose. - GRA WITZ: Lehrbuch. Iuitik. - GOT­

HEIM: Fol. haemat. (Lpz.) Arch. 11, 709. 
HEYMANN: Fol. haemat. (Lpz.) 3, 608. - HILLER: Fol. haemat. (Lpz.) 1905, Nr 2. -

HIRscHFELD: Berl. klin. Wschr. 1901, Nr 29. - HYNEK: Fol. haemat. (Lpz.) 7, 103 (1909); 
Dtsch. KIin. 3. Vereinf. Methodik. 

KOHL: Mitt. Grenzgeb. Med. u. Chir. 22. - KOSTLIVY: Mitt. Grenzgeb. Med. u. Chir. 
1S. - KOTHE: Berl. klin. Wschr.190S, Nr 36; Miinch. med. Wschr.1909, 1130. Prognose.­
KAWNATZKY: Ref. Berl. klin. Wschr. 1906, Nr 6. 

LEWINSON: Fol. haemat. (Lpz.) 9, 115. 
MARINI: Internat. Kongr. Paris 1900. - MELLO: Fol. haemat. (Lpz.) 5, 499. - MEYER: 

Dtsch. med. Wschr. 1919, 1213; Fol. haemat. (Lpz.), Ref. 20, 131. 
NAEGELI: Lehrbuch. 1.-4. Aufl. Kritik. 
ORLAND: lnaug.-Diss. Bonn 1907; Med. Klin. 1907, Nr 49. Verschiebung bei kiinst­

licher Ernahrung. 
PAULICEK: Fol. haemat. (Lpz.) 4, 751. Ablehnend. - POLLITZER: Dtsch. Arch. klin. 

Med. 92; Z. Heilk. 2S; Wien. med. Wschr. 1906, Nr 18 u. 19; 1907; Wien. klin. Wschr. 
1906, Nr 4. - PAPPENHEIM: Fol. haemat. (Lpz.) 3, 609; 5, 509; 9, 112; Atlas 2, 548. 

ROTH: Dtsch. Arch. klin. Med. 102. F. Eos. ARNETHSche Methode wertlos. 
SABRAZES: Arch. Mal. Coeur 1910. Modifikation; Fol. haemat. 10, 315, 414. - SCHIL­

LING: Fol. haem at. (Lpz.) 6, 429; Dtsch. med. Wschr. 1911. Differentialleukocytometer; 
Z. exper. Path. u. Ther. 9 (1911); Fol. haemat. (Lpz.) Arch. 12, 130 (1911). Kritik. Hier 
noch weitere Literatur und speziell iiber ARNETHSche Lehre; 13, 197; Z. klin. Med. 89, 
1 (1920); Berl. klin. Wschr. 1920, 895. - SCHUR u. Lowy: Z. klin. Med. 40 (1900). - SON­
NENBURG u. KOTHE: Dtsch. Z. Chir. 100. - SONNENBURG, GRAWI1rZ, FRANZ: Dtsch. med. 
Wschr. 1911, Nr 15 u. 16. 

TURK: Wien. klin. Wschr. 1905, Nr 17 u. Vorlesungen; 1904--1912. - TORDAY, v.: 
Fol. haemat. (Lpz.) 10, 342. - TREADGOLD: Lancet 19S, 699 (1920). TuberkuloBe. 

Um,: Beitr. Klin. Tbk. 6. 
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WALLDORF: Inaug.-Diss. Heidelberg 1910. - WEIDENREICH: Arch. mikrosk. Anat. 
72. - WOLFF: Inaug.-Diss. Heidelberg 1906. - WOLFF, A.: Z. klin. Med. 52 (1904). 

ZELENSKI: Wien. ldin. Wschr. 1906, Nr 40. - ZANGEMEISTER U. GANS: Munch. med. 
Wschr. 1909, 793. 

Pathologische Neutrophile, besonders neuere Litel'atur. 
ALDER: Sch'Yeiz. med. Wschr. 1921, Nr 19. - ARNETH: Qualitative Blutlehre, 1920 

bis 1926. Blutkrankheit im Liphte der qualitat. Blutlehre, 1928; Miinch. med. Wschr. 
1929,660; Dtsch. med. Wschr. 1929, Nr 40. - ANTONI: Arch. Dermat. 149, 3 (1925); Miinch. 
med. Wschr. 1925, Nr 22; Klin. Wschr. 1925, Nr 24; 1926, Nr 20. - AZZI: KongreBzbl. 
inn. Med. 52, 642. ARNETH. Bild. Hochgeb. 

BARTA: Z. klin. Med. 111, 268 (1929); Fol. haemat. (Lpz.) 41, 1 (1930); 112,186 (1929). 
Senkung nicht parallel. - BJORN-HANSEN: Acta med. scand. (Stockh.) Suppl. 7,250 (1924). 
BLUM: Med. Klin. 1928, 1277. Cholesterin einschl. Ikterus. 

COOKE U. BUDER: Sang 2, 588 (1928). Ubersegm. N. 
DIi\1i\1EL: Med. Klin. 1929, 1364. Path. N. - DUNGEL: Z. klin. Med. 98, 378 (1924). 
EGOROFF: Z. klin. Med. 100 (1924). Muskelarbeit; 110, 722 (1929). R.-Verschiebung 

konstit.; 103, 41 (1926). - EHRLICH: Charite-Ann. 12. Anamie, Nothn. Sammlg, 1. Aufl. 
S. 52. - ERNST: Dtsch. Arch. klin. Med. 149 (1925). Klin. Verwertg. - ERNST U. HERGES­
HEIi\1ER: Z. f. expel'. Med. 42 (1924). 

FrESSINGER U. MATHIEU J. Physiol. et Path.-gen. 20, 49 (1922). N. ohne Gran. u. ohne 
Oxyd-R. - FLElIiMING: Brit. med. J. 1929, Nr 3561, 638. Meth. CROHE. - FREUNDLICH: 
Wien. Arch. inn. Med. 9, 447 (1925). - Fuoss: Z. klin. Med. 101, 467 (1925). Autovaccine. 

GELLI: Bull. Sci. med. 2 (1924). - GLOOR: Klin. Bedeutg d. qualit. L.-Verandg. Leipzig: 
Georg Thieme 1929. Monogr. 

HAAGEN: Dtsch. med. Wschr. 1928, 265. Gg. RINGOLD. - HAUER: Dtsch. med. Wschr. 
1923, 979. - HEIDEPRIEM: KongreBzbl. inn. Med. 52, 855. Fiirbg. ahnl. MOl.lI:MSEN. -
HIPPKE: Vero£{. Heeressan.wes. 78 (1925). Muskelarbeit. - HOFF: Z. exper. Med. 67, 
615 (1929). EinfluB von BakterieneiweiB. 

ISENSCHi\1IDT: Munch. med. Wschr. 1914, 1997. DOHL-E. 
JEHN: Munch. med. Wschr. 1925, 1721. - JOSEPH: Z. klin. Med. 100, 785 (1924). Klin. 

Verwertg. Endocard. 
KASPER: Z. physik. Ther. 30 (1925). Sport. - KELLER: Inaug.-Diss. Zurich 1928. 

Path. N. bei Tbe. - KLINGENFUSS: Inaug.-Diss. Zurich 1926. Asept. Wunden. Kaninchen. 
LANDELS: Jb. Kinderheilk. 120, 196 (1928). Path. Gran. d. Inf. - LEGER: Bull. Soc. 

BioI. Paris 88, 1194 (1923). Lyssa. 
MAs y MAGRO: KongreBzbl. inn. Med. 43, 542. - MATIS: Fol. haemat. (Lpz.) 36, 398 

(1928). Path. Gran. - MAY: Dtsch. Arch. kiin. Med. 96. L.-Einschlusse. - MEUWISSEN: 
Monogr. 1930 (hollandisch). - MEYER-EsTORF: Dtsch. med. Wschr. 1919, Nr 46. Vau.­
MOl.lI:MSEN: Z. exper. Med. 65, 287 (1929); Jb. Kinderheilk. 116, 293 (1927); Fol. haemat. 
(Lpz.) 34, 50 (1927); IUin. Wschr. 1926, 844; 1927, 2420; 1929, 2420; Z. exper. Med. 65, 
287 (1929). - MoscHKowsKI: Dtsch. med. Wschr. 1925, 2110. - MULTZER: Klin. Wschr. 
1926, 1520. Gg. RINGOLD. - MURALT: Z. Tbk. 42, 136 (1925). 

NAEGELI: Schweiz. med. Wschr. 1923, 789. Path. N. 
OCKEL: Arch. Kinderheilk. 74, 158 (1924); Miinch. med. Wschr. 1925, 1372; Z. klin. 

Med. 97, 338 (1923). - OCKEL U. HAAGEN: Fortschr. Med. 1927, 26. 
PARDI: Zbl. Bakter.; KongreBzbl. inn. Med.22, 181. DOHLE-K. - PINEY: KongreBzbl. 

inn. Med. 54, 38. M~thode COOKE u. SCHILLING zu vereinen! - PITTALUGA: KongreBzbl. 
inn. Med. 29, 168. Ubersegm. N. - PONDER: KongreBzbl. inn. Med. 47, 312 u. 609; 51, 
205. - PONS U. KRUMBHAAR: J. Labor. a. clin. Med. 1924. 

REHDER: Dtsch. Arch. klin. Med. 124. DORIE. - REZNIKOFF: J. Amer. med. Assoc. 
93,963 (1929). - RINDONE: Ann. Clin. med. Med. sper.1927. - RINGOLD: Siehe ANTONI. 
ROMINGER: Jb. Kinderheilk. 103, 1 (1923). - RUBINSTEIN: Fol. haemat. (Lpz.) 36, 5 
(1928). Schlammkuren! 

SABRAZES: Bull. Soc. BioI. Paris 86, 799 (1922). DOHLE-K. - SCHELLENBERG: lnaug.­
Diss. Ziirich 1928. CO. - SCHLFF: Bull. Soc. BioI. Paris 86 (1922). - SCHILLING: Blutbild, 
1928; Dtsch. med. Wschr. 1925. Knochenmark; 1929, 1455. Path. N; Z. Tbk. 48, 374 
(1927). Path. N. - SCHlI'lID: Mschr. Kinderheilk. 29, 681 (1925). - SCHULTEN: Jb. Kigder­
heilk. 102, 303 (1923). Bei Kindern. - SCHWARZ: Dtsch. med. Wschr. 1927, 1820. Ahnl. 
MOMMSEN; Arch. Mal. Coeur 15, 643, 778 (1928). - SEEMEN, v.: Dtsch. Z. Chir. 203/204, 
633 (1927). Path. N. - SOLOTAREVA: KongreBzbl. inn. Med. 40, 907. - STAHL: Arch. 
klin. Chir. 121, 358 (1922). 

VARGA: Z. klin. Med. 111, 551 (1929). 
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WEIGELT: Dtsch. med. Wschr. 1921. - WEISS: Amer. J. med. Sci. 174, 45 (1927). 
Stabkg. Jugendl. - WOHLISCH: Berl. klin. Wschr. 1921, 389. DOHLE. - WOLLENBERG: 
Z. klin. Med. 91 (1921). 

ZIEMILSKI: Z. klin. Med. 101, 505 (1925). 

Pathologische Monocyten. 
Unter dem EinfluLl von cytotoxischen Substanzen bei 1nfektionen und Vergiftungen 

sieht man auch an den Monoc. zaWreiche Veranderungen. 
1. Aufquellung del' Kerne, ahnlich wie an pathol. N. 
2. Dadurch Veranderung del' Kernstruktur, die ungleich, irregular gestaltet erscheint, 

groLlere Liicken- odeI' eigentliche Liickenfelder del' Oxy-Basichromatinstruktur anfweist. 
3. Das Protoplasma wird hellgrau, diffuser, ist am Rande nicht dunkler, zeigt oft groLle 

Vakuolen. 
4. Die Granulation wird ungleich, zum Teil grober, gewohnlich viel sparlicher und oft 

ganz sparlich odeI' gar fehlend. 
Genau wie bei pathol. N. geben auch solche Monoc. keine Oxydasenreaktion ihrer 

sparlichen pathol. Granula. 
Diese Veranderungen sind histologisch vollige Parallelen zu denjenigen del' pathol. 

N., und sie haben auch dieselbe klinische Bedeutung. 

Pathologische l\IIyelocyten. 
An den Myelocyten beobachtet man bei vielen Myelosen auch Abnormitaten, aber weit 

weniger schwere. So ist z. B. die ZellgroLle viel variabler als sonst. VOl' aHem aber ist die 
normale paraHele Reifung von Protoplasma von starker zu leichter Basophilie und all­
mahlich zur Oxyphilie, von ganz unreifer zu halbreifer und reifer Grannlation, von fein­
maschigen zu streifig und grobstreifigem Kernbau vollig gestort. Man sieht gealterte reife 
Kerne, abel' ganz junge purpurrote Granulation odeI' junge Kerne und fast oxyphiles Proto­
plasma und alle moglichen Kombinationen. Auch diese pathologische Storung scheint 
nur bei Myelosen vorzukommen, nicht bei anderen Ursachen del' Myelocyteneinschwem­
mung ins Blut. Gelegentlich haben ZeHen mit reifem Myelocytenkern noch teilweise ganz 
unreife Kornelung_ 

Pathologische l\IIyeloblasten 
sind bei akuten Myelosen haufig. Es zeigen sich folgende Veranderungen: 

1. Ganz abnorme Kerulappungen ohne jede physiologische Analogie. Dies ist ein sehr 
schwer krankhafter ProzeLl, del' weit aus dem Gebiet del' reinen Hyperplasie heraustritt . 

• j Ii 9 
Abb_ 67. 1-3 Mikromyeiobiasten. 4-9 Pathoiogische Myeioblasten mit Kernlappungen. 

1ch habe ihn als Paramyeloblastenbildung in seiner Besonderheit scharf charakterisiert 
und mit groLlter Priignanz hervorgehoben (siehe Myelosen) mit ganz eingehender morpho­
logischer Schilderung. 

2. Verfriihte Reifung des Kernes gegeniiber dem Protoplasma, so daLl del' Kern nicht 
mehr engmaschig fein retikuliert ist, sondern streifig, odeI' noch grober oder vollig un­
gleichmaLlig, mehr 'c.-iihnlich erscheint. Das 'c.-ahnliche Aussehen des Kernes bei Mikro­
myeloblasten ist aber oft nul' durch schlechte Ausbreitung bedingt. 

3. Verfriihte Reifung des Protoplasmas, das nicht mehr gleichmaf3ig blau basophil er­
scheint, sondern schon weitgehend odeI' vollig die Jugendbasophilie verloren hat. 
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4. Es kounen in Zeilen von Myeloblastentypus azurophile Stabchen (Auerstabchen 
auftreten. Dabei handelt es sich wahrscheinlich um eine pathologische Azurgranulation. 

Siehe iiber aile diese morphologischen Fragen Abschnitt Myelosen. 

3 

Abb.68 . Pathologische Myeloblasten. ZeJle 1. Protoplasma z. T. oxyphil, aber Kern ganz unreif. 
ZeJle 2 u. 3. Monocytoide patbologische Myeloblasten, Protoplasma in der inneren Zone stark oxyphil. 

Starke Kernlappung , aver kein Monocytenkern. ZeJle 4- 6. Myeloblasten mit Auer3tltbcben. 

Die vitalen Phanomene und die Funktionen der Leukocyten. 
Zu den Lebenserscheinungen der L. gehoren die amoboiden Bewegungen, 

die man auf geheiztem Objekttisch fUr die N. und Eos. demonstrieren kann. 
Diese Lokomobilitat ermoglicht Ortsveranderungen, Fremdkorper mit aus­
gestreckten Pseudopodien zu umschlieBen und aufzunehmen. So ist auch das 
Ausschliipfen aus der GefaBbahn, Emigration, verstandlich. 

Den E. ist friiher amoboide Bewegung abgestritten worden, besonders von EHRLICH. 
In neuerer Zeit treten aber alle Autoren auch fiir die amoboide Bewegungsfreiheit der E. 
ein (BAUMGARTEN, RANVIER, JOLLY, WOLFF, Hrn,SCHFELD, SCHRIDDE, MARCHAND), die 
aber immerhin weniger erheblich ist als diejenige der N. Aile Autoren treten heute auch 
fiir die Emigration der E. ein und beschreiben auch Einwanderung der auBerhalb der Blut­
bahn im Bindegewebe entstandenen histioiden L. in den Kreislauf (z. B. SCHRIDDE). Als 
beweisendes Argument dient die direkte, leicht anzusteilende Bcobachtung des Durch­
trittes (COHNHEIMScher Versuch) bei den N. Fiir die E. ist man aber darauf angewiesen, 
diese Zellen in Schnittpraparaten in der GefiiBwand steckend zu iiberraschen oder ihre 
Anwesenheit an Orten festzustellen, wo von einer histiogenen Neubildung nichts bemerkt 
werden kann, wie z. B. in der entziindeten Tube (SCHRIDDE). 

Bei der Emigration der N . und der Lokomobilitat muE die Zelle sich oft auEerordent­
lich dem gegebenen Raume anpassen. Da miissen Leukocyt und Kern in der Form ver­
andert werden. Es r esultieren daraus aber niemals jene spezifischen, durch Kernalteruna 
bedingten Nucleusformen, sondern nur Modifikationen der Form, nicht der KernstruktUJ:: 

Zu den vitalen Phanomenen gehoren leichte tinktorieile Variationen der Zellgranula; 
aber niemals werden durch die Lebensprozesse etwa neutrophile Granulationen in eos. 
umgewandelt, wie friiher behauptet worden ist. 

Als Ausdruck der Lebenserscheinungen konnte man die Abgabe der Granula in den 
Geweben auffassen; doch fehien einwandfreie Beobachtungen; so sind jene HOfe um die 
Ma., die von vielen Beobachtern beschrieben und als Diffusion der Granula ins Gewebe 
gedeutet worden sind, Artefakte, geschaffen durch die Wasserloslichkeit der Ma.-Granula. 

Von den Funktionen der Leukocyten ist 
I. die Phagocytose seit METSCHNIKOFF sehr bekannt. Die verschiedensten 

Gebilde vermogen die L. aufzunehmen; aber auch hier bestehen prinzipielle 
Unterschiede zwischen den einzelnen Zellarten. 

Die N. sind Mikrophagen und nehmen die Bakterien der akuten Infek­
tionen in sich auf (Streptokokken, Staphylokokken, Gonokokken, Meningo­
kokken, im Sputum auch Tuberkelbacillen); dagegen ist Mikrophagie der kleinen 

~aegeli, Biutkrankbeitcn. 5. Aufl. 14 
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E. und Ma. vollig unbekannt und wird von den Eos. iiberaus selten berichtet. 
Bei Monoc. kann man als Seltenheit Mikrophagie beobachten, haufig abel' 
Makrophagie als Aufnahme von Plasmodien, Pigment, Melanin, Detritus, 
medikamentose Stoffe, endlich absterbende R. 

Bei Perniciosa sah ich mehrfach im stromenden Blute R. von Monoc. auf­
genommen, wie STAUBLI bei Trichinosis del' Ratte. 

Bei einem Patienten mit ehroniseher Lymphadenose, der an Streptokokkensepsis akut 
zugrunde ging, erlebte ieh die interessante Erseheinung, daB VOl' dem Tode sehr reiehlieh 
Makrophagen mit ganzen Streptokokkenketten im Blute ersehienen. Hier traf ieh unter 
vielen Tausenden von Blutzellen aueh nieht eine einzige N., so daB wohl hier die Makro­
phagen vikariierend fUr die fehlenden N. eingetreten waren. Das Auftreten der Makro­
phagen im zirkulierenden Blute bedeutet hier eine agonale Insuffizienz hamopoetiseher 
Organe, die darin besteht, daB aueh Zellen ins Blut gelangen, die niemals sonst zirkulieren. 
Mikrophagie leukamiseher I:. hat aueh ERB besehrieben. 

Die Leukocyten schleppen aufgenommenes Material in die Organe, besonders 
in Milz und Lymphknoten, und halten es vom Blute fern. 

II. Die fermentative Tatiglceit ist wohl die wichtigste Funktion del' L. und 
anBert sich unter den verschiedensten Bedingungen: 

a) Die antitoxische Funktion beruht nach BUCHNER, BORDET, EHRLICH 
und MORGENSTERN usw. auf Fermentwirkung und ist wohl die bedentendste 
Abwehr des Organismns gegen Toxine, viel wichtiger als die Phagocytose. 
Wahrscheinlich gehen abel' beide Prozesse nebeneinander VOl' sich. Die Phago­
cytose kommt nach BORDET bei hochvirulenten Bakterien nie VOl'. Nach den 
Untersuchungen von WASSERMANN, R. PFEIFFER u. MARX, WASSERMANN u. 
TAKAKI usw. ist das Knochenmark del' Ort der Entstehung baktericider Sub­
stanzen, die dann von den L. an den Ort ihrer Wirksamkeit gebracht werden. 
Auch in bezug auf die antitoxische und baktericide Tatigkeit sind die verschie­
denen L. vollig differente Gebilde. Bei den akuten Infektionskrankheiten 
nehmen die N. den Kampf gegen Kollen nnd Bacillen auf. Sie sind im Blute 
und im Gewebe die Schutzwehr des Organismns. Bei chronischen Affektionen 
abel' nnd bei Prozessen von geringerer Virulenz 1 treffen wir die E., so schon 
in alteren Exsudaten, wo ihre Zahl immer mehr iiber die N. dominiert; dann 
abel' gibt es auch primare lymphocytare Reaktion bei Prozessen, deren Viru­
lenz offenbar gering ist, besonders bei Tuberkulose. Bei den cytologischen 
Untersuchungen del' Exsudate nnd Transsudate wird man also N. bei starker 
und E. bei geringerer Virnlenz odeI' Reizwirkung finden und ist mithin nicht 
die Akuitat oder Chronizitat die eigentliche Ursache des verschiedenen Zell­
befundes. SCHILLING schiebt zwischen die neutrophile Kampfphase und die 
lymphocytare Heilnngsphase eine Monocytose als Abwehrphase. So starr ver­
laufen abel' die Prozesse im allgemeinen nicht. 

Die lypmhocytare Reaktion ist besonders bei der Tuberkulose anzutreffen. 
BARTEL sah kleine E.-Haufen die Tuberkelbacillen vernichten, nnd ORTH er­
kannte die Zellen del' kasigen Pneumonie nnd del' tuberkulOsen Meningitis als E. 

Anders wiedernm verhalten sich die Eos., die um tierische Parasiten herum 
und um Carcinomknoten groBe Ansammlungen bilden nnd nach S.163 beim 
Abbau korperfremden EiweiBes die Hanptrolle spielen. 

Auch den Ma. darf wohl sichel' eine bestimmte und gleichfalls verschiedene 
Funktion zugeschrieben werden (s. S. 169). Nach FAHR erscheinen sie bei del' 
Ratte nur bei Mikroben und Toxinen, denen gegeniiber das Tier immnn ist. 

b) Fettspaltende Fermente, Lipasen, werden nach FIESSINGER u. MARIC, 
BERGEL u. RESCH den E. zugeschrieben (s. S. 134), doch ist nach ASCHOFF, 
NEES, MORRIS u. BOGGS Lipase in allen L. nachweisbar. 

1 Statt Grad der Virulenz ist naeh LOSSEN die Intensitat des Reizes noeh maBgebender. 
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c) Cm·bohydrasen sind ofters in L. nachgewiesen, desgleichen Nucleasen 
(Lit. FLEISCHMANN). 

d) Desrnolasen (Fermente fur Glykolyse, Zellatmung, Chromooxydasen, 
Chromodehydrasen und Katalasen). 

e) Proteolytische Fermente, Proteasen, verdauen Fibrin, verfliissigen Gela­
tine, und vor aHem zeigt sich diese Funktion bei der Autolyse, besonders bei 
Pneumonie (FR. MULLER). 

Auch hier ist die Differenz der N. gegeniiber den E,. "fundamental" 
(ERBEN). Die N. geben Autolyse, die E,. nie und unter keinen Umstanden. 
Wir verstehen daher, wieso die N. im Organismus das Gewebe einschmelzen, 
die E,. aber nicht, weil die letzteren eben nicht im Besitz der Fermente sind. 
Wir begreifen daher auch den Unterschied im Verlauf der Pneumonie, ob die­
selbe crouposer Natur ist und das Exsudat vorwiegend aus N., oder tuber­
ku16ser Genese und die AusfuHung vOl'wiegend aus E,. besteht. 

Schon ERBEN hatte durch komplizierte chemisqhe Methoden die Leukoproteasen der 
myeloischen Zellen im Gegensatz zu den E. erkannt. STERN und EpPENSTEIN konnten 
dann in einfacher Weise die Gelatineverdauung demonstrieren und sprachen die Erschei­
nung als biologischen Beweis fur die Trennung der L.-Systeme an. 

Leukocyten enthalten oxyd£erende Fermente (MEBS, PORTIER, BRANDEN­
BURG, ERICH MEYER). Deshalb gibt Blut bei uber 20000 N. positive Guajac­
und Phenolphthaleinreaktion durch Oxydation der Guajaconsaure zu Guajac­
blau und des Phenolphthalins in alkalischer Losung zu Phenolphthalein. Die 
typische Fermentwirkung hat zuerst ERICH MEYER erkannt und bewiesen. 
Die E,. geben die Reaktion nie. 

Die Angaben von KLEIN sind von ERICH MEYER zuruckgewiesen. Aile Zellen des lym­
phatischen Systems und E. alter Exsudate zeigen nie positive Reaktion, nur die reifen 
Abkommlinge des myeloischen Gewebes. Myeloblasten geben die Reaktion meist, aber 
nicht bei fehlender Zelldifferenzierung. 

Neben oxydierendem Ferment ist stets auch Antiferment vorhanden; denn wenn man 
der L.-Losung neue Blutmengen zugibt, so tritt die Reaktion doch nicht auf, sofern nicht 
1-2 Tropfen schon zum Resultate fuhren. 

Besonders wichtig ist der Nachweis der Oxydasen mit del' WINKLER­
SCHULTzEschen lndophenolblausynthese (s. S. 80). Es ergibt sich, daB N., 
Eos., Ma. (nicht Gewebs-Ma. i), Monoc. und die meisten Myeloblasten Oxy­
dasen enthalten, in strengem Gegensatz zu den E,. 

Reduzierende Fermente bewiesen EHRLICH und CHARLES, indem Methylen­
blau im lnnern del' Leukocyten farblos wird, sich aber beim Absterben der 
Leukocyten an del' Luft wieder blaut. 

Zu den gleichen Folgerungen kamen auch MULLER und JOCHMANN, indem sie die Probe 
auf Lofflerserum bei 550 vornahmen. Diese beiden Autoren erhoben jetzt auch positive 
Reaktion bei MyeloblastenIeukamien und spater viele andere Untersucher, wahrend bei 
groBzelliger lymphatischer Leukamie stets negative Proteolyse festgestellt worden ist. 
AIle Autoren sprechen sich daher auf Grund dieses konstanten Unterschiedes fur die prin­
zipielle Trennung der myeloischen L. von den E. aus. 

Freilich kommt bei undifferenzierten embryonalen oder pathologischen 
Myeloblasten Fermentsmangel vor. Typische myeloische Leukamie, unter 
Rontgen in Myeloblastenleukamie (90% Myeloblasten) verwandelt, gab nicht 
die geringste Fermentwirkung mehr (HIRSCHFELD u. a.). 

Negative Reaktion kann unter bestimmten Verhaltnissen diagnostisch versagen; aber 
positive Proteolyse ist wie positive Oxydasenreaktion stets und ausnahmslos beweisend. 

SCHULZ fand Hemmung der Proteolyse durch Lymphdrusenbrei und durch Zellen der 
lymphatischen Leukamie; viele Autoren bewiesen ein Antiferment im Serum. MULLER 
zeigte, daB nur myeloische Zellen bei Mensch, Affe und Hund Proteolyse geben, also nur 
dann, wenn das Blut N. besitzt und bei Fleischfressern, nicht bei Pflanzenfressern. 

III. Die L. uben resorbierende Tatigkeit aus, abgesehen von der Phago­
cytose, indem sie flussige Stoffe wie Toxine (METSCHNIKOFF) und flussige Arznei­
mittel (?) und kolloidale Metalle (CHARLES, CALMETTE) in sich aufnehmen. 

14* 
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Nicht geklart ist die Beteiligung der L. bei der Verdauung, obwohl gerade Iller eine 
aktive Rolle wohl sicher vorhanden ist. 

Eine AssinllIation im Innern der Zelle ist von ARNOLD angenommen worden, indem 
er fiir Eisen und Fett eine AufIosung und nachher wieder eine Ausfallung oder Bindung 
an die PIasmosomen beschrieben hat. 

Nach CHARLES solI das Nuclein organische und sogar metallische Verbindungen ein­
gehen. Da es sich hier aber urn Versuche in vitro handelt, so scheint es zweifelhaft, ob 
vita~~ Phanomene vorliegen. 

Uber die Beteiligung der L. am Aufbau pathoIogischer Gewebe s. histioide L. 
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SpezifWit der Leukocytenarten. 
EHELICH hat durch seine genialen Untersuchungen nicht nur die Leukocyten nach ver­

schiedenen Arten klassifiziert, sondern auch die Lehre aufgestellt, daB die einmaI aus­
gebildeten Leukocyten einseitig differenzierte Zellen seien, mit eigenen Aufgaben und un­
fahig einer weiteren Umwandlung in neue Zellarten. Diese Lehre von der Spezifitat der 
Leukocyten war von den alteren Autoren noch nicht vertreten. 
.. In friiherer Zeit schienen die L. minderen Rechtes als andere Korperzellen zu sein. 
Uberall, aus jedem Gewebe, konnten sie entstehen, jede Form und jede Gestalt annehmen 
und auch.wieder verlassen; ja selbst der Autor eines groBen Lehrbuches der inneren Medizin 
zogerte mcht, selbst noch nach 1900 aus zerfallendem nekrotischen Nervengewebe Detritus 
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und Leukocyten (!) entstehen zu lassen und die eben entstandenen L. sollten gutmiitig ge­
nug sein, sofort den Detritus fortzuschaffen. Heute sind freilich aIle Forscher von der 
tlberzeugung durchdrungen, daB die so hochgradig differenzierten L. des normalen Blutes 
einer riicklaufigen Entwicklung nicht mehr fahig sind. Freilich haben noch bis in die letzte 
Zeit hinein einzelne Autoren, wie GRAWITZ, NEUMANN, ARNOLD lebhafte Opposition gegen 
die Spezifitat der L.-Arten erhoben, selbst STERNBERG (1905) erschien sogar bei Anerkennung 
der dualistischen Lehre die Spezifitat der L. noch nicht ganz als gesichert. 

Die Einwande gegen die EHRLICHSchen Lehren bestritten zum Teil die von EHRLICH 
angenommene Genese, zum Teil hielten manche Autoren tJ"bergange auch der differen­
zierten Formen ineinander fiir moglich. 

So sollen aUB I:.. im Blute aIle Arten entstehen konnen (GRAWITZ, Myogene Leuko­
cytose), aber die Zwischenformen seien nicht oder schwer nachweisbar; oder viele Autoren 
(WEIDENREICH, MAXIMOW) lassen aus I:.. in den Geweben aUe Arten entstehen, so daB 
sie nur die I:.. fiir nichtdifferenziert und vollkommen nach allen Richtungen entwicklungs­
fahig erklii.ren, aber doch den N. und Eos eine strenge Spezifitat zugestehen Dabei miiBten 
dann "besondere Bedingungen" "an besonderem Orte" einwirken; denn die behaupteten 
tJ"bergange lassen sich eben doch nur mit groBter Willkiir heranziehen und an vielen Orten 
nicht demonstrieren, vor allem nicht im Blute. 

So vertritt WEIDENREICH die Entstehung von N. aus I:.. im adenoiden Rachenring, die 
Entstehung von Eos. aus I:.. (s. S. 162f.) bei einem bestimmten granulii.ren R.-Zerfalle an be­
sonderen Orten. GRAWITZ und friiher auch HIRSCHFELD, ebenso H. F. MULLER und RIEDER 
(von diesen aber zUriickgezogen) nahmen tJ"bergange von neutrophilen in eos. Zellen an. 
NEUMANN und GRAWITZ verteidigte gar die Auffassung, daB der polymorphe Kern bei 
anderer Zellfunktion oder gar bei groBerer Bewegungsfreiheit wieder zur runden Gestalt 
zuriickkehre. 

Lange Zeit verfocht auch P APPENHEIM immer mehr die Auffassung, daB zwar die ein­
mal ausgebildeten Arten in ihrer Entwicklung abgeschlossen seien, aber die lymphoiden 
Formen nur verschiedene Funktion8stadien der8elben Grundform darstellen, je nach der 
gegenwartigen Betatigung. So waren Monoc., I:..- und Myeloblasten keine drei Arten, 
sondern "Erscheinungsformen" einer Art. Zuletzt aber hat doch PAPPENHEIM aile diese 
Annahmen zuriickgezogen und die volle Selbstandigkeit auch der Myeloblasten ausdriick­
lich anerkannt. 

Manche dieser Einwande sind oben schon eingehend zur Kritik und Erorterung ge­
kommen, einzelne muB ich jetzt noch speziell besprechen. 

Einige Forscher bestritten die Spezititiit der Granulation. 
So fand z. B. ARNOLD in Knochenmarkszellen basophile und eos. Kornchen und hielt 

daher die Einteilung nach der Granulation nicht fiir durchfiihrbar. Spater bestritt er die 
EHRLICHSChe Auffassung, daB die Korner spezifische Stoffwechselprodukte seien, mit der 
Aufstellung seiner Plasmosomentheorie. Die Granula soilten (groBtenteils) in besonderen 
Formelementen des Protoplasmas, eben den Plasmosomen, enthalten sein und diese je nach 
ihrer Funktion bedeutende Umwandlungen durchmachen konnen, so durch Aufnahme von 
Eisen und Fett in siderofere und lipofere Granulationen. Immerhin sah er die Granula 
damit doch als endogene oder doch als unter inneren Einfliissen entstandene Bildungen an. 

An der Tatsache freilich, daB zuweilen, besonders im Knochenmark und im leukamischen 
Blute, verschieden gefarbte Granula vorhanden sind, ist nicht zu zweifeln, ja dies ist ja 
von EHRLICH selbst entdeckt worden. Aber diese verschiedene chemische Affinitat beruht, 
wie aus allen biologischen Verhii.ltnissen hervorgeht, eben auf einer Jugenderscheinung1, 

und es geniigt, die Zellen ungefarbt zu betrachten, um auch sofort die drei Granulationen 
nach GroBe oder Kleinheit, Glanz oder Mattigkeit aufs scharfste zu trennen. Die phY8ilca­
li8chen Eigen8chaften 8ichern jeder Granulation ihre Spezititiit. Hochstwahrscheinlich handelt 
es sich aber auch um chemisch ganz verschiedene Bildungen, und man darf nicht vergessen, 
daB man mit Reaktion auf acidophile, basophile und neutrale Substanzen nur eine ganz 
oberflii.chliche Priifung in einer Nebenfrage vornimmt und, wie aus anderen chemischen 
Farbungen hervorgeht und EHRLICH ja selbst betont, zwei acidophile Granulationen noch 
lange nicht identisch sind. Die EHRLICHSChe Einteilung besteht daher zu Recht, wenn es 
auch richtiger und logischer, aber schwieriger und unpraktischer gewesen ware, die Granula 
nach ihrem konstanten physikalischen Verhalten, statt nach der (wenigstens mit der 
Reifung sich andernden) Farbenaffinitat zu benennen. EHRLICH hat iibrigens 2 diese physi­
kalischen Unterschiede gegeniiber Losungsmitteln nach GroBe, Form, Lichtbrechung, 
Beeinflussung durch hOhere Temperatur, Verteilung in der Zelle usw. iiberaus eingehend 
als wichtig neben den chemischen Differenzen betont, und es entspricht entschieden nicht 

1 So gibt es FaIle von Leukamie, bei denen mehr als 99% aller oosinophilen Myelo­
cyten rote und blaue, reife und unreife Granula fiihren, trotzdem sind aIle polymorph­
kernigen Eos. alsdann nur mit reifen roten Granula versehen (eig. Beob.). 

2 EHRLICH: Z. klin. Med. 1. 
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der historischen Gerechtigkeit, wenn WEIDENREICH die Verhii.ltnisse so darstellt, als ob 
EHRLICH allen oder fast allen Wert nur den tinktoriellen Momenten zur Aufstellung der 
L.-Arten beigelegt habe. Dagegen bin ich mit WEIDENREIOH ganz einverstanden, daB 
bei der Erorterung vieler Probleme heute noch tinktoriellen Momenten zuviel Wert bei­
gelegt wird, speziell bei den Granulationen der Tiere, bei den Azurgranulationen und baso­
philen Punktierung der R., und daB nur biologische Studien neben voller Beriicksichtigung 
chemischer (aber auch physikalisch-chemischer) Verhii.ltnissa uns AufschluB geben konnen, 
und ich habe diesen Standpunkt von jeher mit aller Deutlichkeit vertreten. 

Frillier hatten auch MAy und GRUNWALD Einwande gegen die Spezifitat der Granula 
erhoben und verschiedene Farbungsvarietaten erwahnt, bei verschiedener Technik und 
Fixation. Diesen Einwanden hat sich in der Folgezeit niemand angeschlossen, und MAy 
hat sie offenbar zurUckgezogen durch die vollige Anerkennung der EHRLICHSchen Prinzipien 
in der Dissertation von CHOSROJEFF, Miinchen 1910. 

DaB man schon durch verschiedene Hitzefixation die Farbentone andern kann, habe 
ich oben mehrfach erwahnt. Aufs entschiedenste bestreite ich, daB jemals in guten Pra­
paraten die Unterscheidung von N. und Eos. Schwierigkeiten ~!Lcht, wenn man die physi­
kalischen Verhaltnisse beriicksichtigt. Es gibt absolut keine Ubergange zwischen diesen 
beiden Zellen. AlIe diese Gegner der EHRLICHSchen Klassifikation versteifen sich fast aus­
schlieBlich auf die Farbung der Granula und vernachlassigen fast vollig die noch wich­
tigeren physikalischen Differenzen der Granulationen. 

AuBer durch die Granulation unterscheiden sich aber N., Eos., Ma., e. und Monoc. 
sofort durch Kernform und Kernstruktur, wie bei der Charakterisierung der Zellarten 
ausgefiihrt ist und wohl jeder gute Beobachter ohne Studium der Literatur selbst entdeckt. 

Heule ist die stre:nge morphologische Spezijitiit der N., E08. und Ma. vollkommen an­
erkannt, auch von Anatomen, wie MAXIMow und WEIDENREIOH, und ebenso wird zugegeben, 
daB diese Zellen auch biologisch durch verschiedenes Verhalten und gesetzmaBige Schwan­
kungen unter physiologischen und pathologischen Verhaltnissen sich als durchaus wesens­
verschieden erweisen. Dagegen ist eine Einigung nicht erzielt dariiber, ob nun auch die 
e. eine reife, zu weiterer Entwicklung unfahige Zellart darstellen, so wie ich und alle Dua­
listen behaupten, oder ob den e. die von den Autoren monophyletischer Richtung an­
genommene Indifferenz und allseitige Entwicklungsfahigkeit zukommt (s. Abschnitt "Die 
dualistische Lehre"). 

Literatur fiber die Spezifitiit der Blutleukocyten. 
(Mit AusschluB der cytogenetischen Spezifitat, diesa s. Kapitel Dualismus.) 
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Untergang del' Leukocyten. 
Manche Autoren suchten den Untergang der L. im Blute aufzufinden. So sind alie 

inoglichen Degenerationsformen, "Schollen" und "Schatten" beschrieben worden. Fast 
alIe derartigen Bildungen sind in das groBe Reich der Artefakte zu verweisen, wie die Her­
steliung tadelloser Praparate beweist. Hochstens ist zuzugeben, daB pathologische Formen 
der Myeloblasten und pathologische e. besonders leicht verletzbar sind; doch verrat das 
weit eher zarten jugendlichen Bau als gealterte Formen. 

Das Ausschalten und der Untergang funktionsuntiichtiger Elemente voll­
zieht sich in Lymphknoten, MUz, Leber und Knochenmark. Hier trifft man in 
den eigenartigen Makrophagen die L. und ihre Reste, neben Triimmern von 
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R., zum Teil als sog. tingible Korner. Diese Makrophagen haben ganz andere 
Kerne als Monocyten und sind von diesen in jeder Beziehung verschieden als 
Zellen des Reticulums. Ein Teil der L. geht dem Korper standig mit den Ex­
kreten (Speichel, Stuhl) verloren. 

In der Milzpulpa trifft man zahlreiche L., die bier untergehen und Degenerationen 
(schlechte Kernstruktur, wirklich polynucleare Kerne) zeigen. In schOnen expo Arbeiten 
zeigte SEYDERHELM den starken Untergang von L. in der Leber . 

.c.-Untergang ist nur recht selten zu bemerken, wie auch WElDENREICH sagt, und doch 
muB auch ein Tell der .c. zugrunde gehen. Bei Lymphii.mien erfolgen manchmal ja gewaltige 
und rasche Abnahmen. 1m Zerfall begriffene .c. kOnnten auf Ausstrichpraparaten nicht 
erkannt werden, well bei dieser Technik stets viele .c. zerstort werden, so daB man nie weill, 
was artefiziell und was praexistent ist. 

In Exsudaten zeigen N. und Eos. erst ZerreiBungen der Kernfaden, dann allmahlich 
homogene, sich stark farbende Kerne (diffuse Kernfarbung mit Hamatoxylin), spater 
Karyorrhexis und Lysis. N. konnen einen kuglig aufgequollenen Kern zeigen (sehr bald schon 
in Nativpraparaten), der sich nach WElDENREIOH schwach und gleichmaBig farbt; anderer­
seits konnen solche Zellen auch vollig runde pyknotische Kerne zeigen . .ohne Kernstruktur. 

Die Granula sind in Exsudaten sehr resistent und zeigen keine Anderung der Farb­
barkeit. Sie konnen aber von Makrophagen aufgenommen werden, so daB scheinbare Myelo­
cyten entstehen (s. S. 162). 

Bekannt sind die Beziehungen zwischen L.-Zahl und Harnsaurebildung (HORBAZEWSKI), 
indem Harnsaure vorwiegend aus den Kernen der L. abzuleiten ist. Daher gewaItige Werte 
aller Purinkorper bei Leukamie und hohe Zahlen bei Leukocytosen. 
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HELLY: Beitr. path. Anat. 37 (1905); Wien. klin. Wschr. 1904, 639. 
JANOWSKI: Arch. f. exper. Path. 36. - JOLLY: C. r. Soc. BioI. Paris 1898, 702. 
KmSOHENBLAT: Inaug.-Diss. Berlin 1903. 
LEuCHS: Virchows Arch. 177. 
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NEUBERGER: Virchows Arch. 187. 
PAPPENHEIM: Virchows Arch. 164. 
Ross: J. of Physiol. 37. 
SCHWARZ: Wien. klin. Wschr. 1904, 1173. - SEYDERHELM: Verh. Ges. inn. Med. 1926; 

Z. exper. Med. 56, 503 (1927). 
WElDENREICH: Die Leukocyten. Wiesbaden 1911. 

Das Knochenmark als Organ. 
Dem Knochenmark muB eine enorme Bedeutung zugeschrieben werden, 

da es die fur das Leben so wichtigen roten Blutkorperchen und den groBten 
Teil der nicht weniger bedeutungsvollen weiBen Zellen liefert. Diese Tatigkeit 
ist oben vielfach erortert worden. Wir sehen unter normalen Bedingungen alle 
R. und alle granulierten L. aus der Medulla ossium hervorgehen. Wir machen 
auch von der Funktion dieses Zentralorgans das Auftauchen von Retikulocyten, 
von polychromatischen und basophil granulierten R. abhangig und verlegen 
die Entstehung der Megalocyten an dieselbe Stelle, wie wir auch die Bildung 
von kleinen und von Rb.-armen R. auf mangelhafte Ausbildung schon im 
Knochenmarke zuruckfiihren. Auch die pathologisch vorkommenden myeloi­
schen L. entstammen in erster Linie dem Knochenmark, dessen Bedeutung fur 
die Bildung der Antikorper bei Infektionskrankheiten (WASSERMANN usw.) 
bereits S.21O gewiirdigt wurde. 

Dagegen ist nach LIPPMANN und FLESOH das Knochenmark nicht QueUe der Kom­
plemente. Das mit Thorium aleukamisch gemachte Tier ist an Komplementen nicht Armer. 
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Wenn wir die Gesamtmenge des Knochenmarkes wiegen, so kommt man 
nach WESENER auf 1420, nach MECHANIK auf etwa 2600 g und damit auf ein 
Organ von del' GroBe del' Leber (1300-1500). Dies beleuchtet ohne weiteres 
die Tatsache del' enormen Wichtigkeit dieses Organes, das aIle Organe an 
Gewicht ubertrifft und 4,6% des Korpergewichtes ausmacht. 

Das postembryonale Erwachen extramedullii.rer myeloischer Funktionen darf ja das 
groBte Interesse erwecken, spielt abel' funktionell tatsachlich, von Leukamie abgesehen, 
doch nur in seltenen Fallen eine und dann auch noch zumeist bescheidene Rolle. 

Wir haben eine Menge von Momenten, um die Funlction des KnoGhenmarkes 
nach Zahl und Art der gebildeten Zellen zu beurteilen und daraus Schlusse auf 
Art und Schwere einer Krankheit abzuleiten. Demgegenuber haben sich bisher 
funktionelle Priifungen mit Injektionen, z. B. Gelatine (SIESS u. STORK), 
nucleinsaures Natron (50/ 0) (0,2-0,4 intramuskular, KOENNEKE, IiABETIN, 
DOAN) nicht eingebiirgert. 

Das Markgewebe zeigt ein Reticulum, in dem die Markzellen eingestreut 
sind. Es entsteht so ein locker aufgebautes Gewebe, in dem sich die Zellen 
nicht so eng aneinanderdrangen wie in Lymphknoten und Milz. Follikulare 
Bildungen fehlen meist. Ausnahmen (HEDINGER, OEHME, ASKANAZY, v. FISCHER 
u. a.) entsprechen dann abgegrenzten lymphatischen Bildungen, wie sie an 
vielen Orten vorkommen konnen. Sie sind als extraparenchymatos anzusehen. 
E. mit allen charakteristischen Eigenschaften findet man nur ab und zu vereinzelt 
in den GefaBscheiden. Das Parenchym enthalt daher keine lymphatischen Bil· 
dungen. Wenn solche bei Status lymphaticus, Rachitis und Lymphadenosen 
auftreten, so sind es Formationen fiiI' sich, die von dem myeloischen Gewebe 
sich scharf abtrennen. 

Ich sah das in den Praparaten von HEDINGER, und genau so, "scharf abgegrenzt gegen 
das myeloische Gewebe", beschreibt es OEHME. Ganz gleich verhalt es sich bei beginnenden 
Lymphadenosen, bei denen die adventitielle Genese del' Neuformationen iiberaus klar 
zutage tritt. Auch OEHME beschreibt die Entwicklungen im AnschluB an die GefaBe als 
lokale Hyperplasie normaler adventitieller £. der MarkgefaBe. Eine Ableitung aus Lymph­
gefaBen ist unmoglich, denn die normale Histologie keunt keine Lymphgefii./3e des Knochen· 
marks. Bei all diesen pathologisch vorhandenen lymphatischen Bildungen im Mark bleibt 
das myeloische Gewebe fiir sich als etwas Gesondertes. Niemals sieht man iiberall ein· 
gestreute kleine £., wie man das ja erwarten miiBte, wenn die Entwicklung intrapar. 
enchymatisch aus dem Myeloidgewebe entstii.nde, so wie es VOl' aHem P APPENHEIM lange 
Zeit angenommen hatte. Das kann nicht dadurch erklii.rt werden, daB Myeloblasten, also 
lymphoide Zellen, sparlich waren; diese sind vielmehr keineswegs selten. 

Umgekehrt bei Myeloblastenmark, das z. B. nach Blutungen und bei Typhus 
in allerkiirzester Zeit auftreten kann. Hier bleibt die lockere Struktur des 
Gewebes wie sonst erhalten. Es setzen sich nul' an Stelle granulierter Zellen 
ungranulierte. Nie ist dabei eine follikulare Bildung gesehen worden; auch 
wird eine solche im embryonalen Knochenmark vollig vermiBt. 

Ungranulierte Zellen im Knochenmark waren als E. schon OSLER bei Perni­
ciosa 1878, ROBIN, PALLADINO, ABNOLD 1895, DOMINICI 1899 bekannt; HIRSCH­
FELD (1898) fand sie im embryonalen Mark, PAPPENHEIM (1899) bei Embryonen 
und auch bei ausgewachsenen Tieren; ihre Deutung als Myeloblasten und damit 
als besondere, von den E. zu trennende Zellen habe ich auf Grund morphologi­
scher und biologischer Argumente und gewisser bei den Leukamien gemachter 
Erfahrungen 1900 vorgenommen (siehe S.175). 

Dber das Vorkommen der einzelnen Zellarten gibt LOSSEN interessante Mitteilungen. 
Zellreiches Mark findet er bei Eiterungen (VOl' allem Empyem, dann Meningitis epidemical, 
zellarmes bei Atrophie durch Verdauungs- und Ernii.hrungskrankheiten. 

Gewohnlich enthii.lt das Mark wenige N., 1-3%; groBere Zahlen finden sich nur bei 
eitrigen Affektionen, so bis 19,7% bei Empyem, ebenso bei Tieren unter experimentellen 
Eiterungen. Monoc. konstatiert LOSSEN in erheblichen Prozentsatzen, findet abel' die 
Abgrenzung von anderen Markzellen schwierig. Den hochsten Wert von Eos. stellte LOSSEN 
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mit 12% bei Scharlach fest. Ma. sah er nie mehr als 1/2%, (Typische Ma. finde ich regel­
maBig.) Normoblasten besonders viel im Kindesalter, dann speziell bei kongenitalen Herz­
fehlern und Inanition. Karyorrhektische Normoblastenkerne seien massenhaft bei Vitium 
cordis vorhanden, ktinnen also nicht nur als toxogene Bildungen erkIart werden. 

Bei Sternalpunktion stellten WEINER u. KAZNELSON 20% Normoblasten, 
5~8% Myeloblasten, 20~300f0 Promyelocyten nnd Myelocyten, 20% jung­
kernige, 5% stabkernige nnd 20% segmentkernige N. Eosinophile Myelocyten 
bis 1% Monocyten 6~7%. ~ SCHILLING find~ 31~42 Normoblasten, 39 bis 
43 N. und 1,1 bis 4,6 Eos. Die bisherigen Resultate der Zellzusammensetzung 
des Knochenmarkes beruhen auf Leichenpraparaten. Seitdem wir aber nach 
SEYFARTH oder ARINKIN die Markpunktion an Lebenden vornehmen, erhalten 
wir wesentlich andere Ergebnisse, die vitalen Verhaltnissen entsprechen und 
auch viel bessere Zellfarbungen; denn schon in der Agonie gehen Markzellen 
nekrobiotisch zugrunde. 

e. auf Ausstrichen des Knochenmarkes sind nach RUBINSTEIN "htichst selten", wohl 
aber finden sich lymphoide Zellen, die mit den e. nichts zu tun hatten. Unter dem Ein­
fluB von Infektionen (Empyem) sah ich e., Lymphoblasten und Plasmazellen ab und zu. 

ZIEGLER konstatiert auf Schnitten keine e. im Knochenmark, selbst dann nicht, wenn 
die Milzfollikel durch Rtintgenstrahlen zersttirt sind, also eine kompensatorische Neubildung 
erwartet werden diirfte. SCHRIDDE erkIart ebenfalls das Vorkommen von e. auf das peri­
vasculare Bindegewebe beschrankt, desgleichen STERNBERG. 

Plasmazellen sind tifters im Knochenmark beschrieben worden. Ich finde sie sehr oft 
und in allen mtiglichen Formen, besonders im Bindegewebe und in der Nahe der GefaBe. 

Megakaryocyten sind bei Perniciosa sparlich (WRIGHT), was ich durchaus bestatige; 
reichlich liegen sie im Mark der Myelosen, einmal auch traf ich sie sehr zahlreich in den 
myeloischen Partien des Markes einer Lymphadenose. Sonst ist we Zahl sehr wechselnd. 

Die Ausdehnung des roten funktionierenden Knochenmarkes ist wechselnd 
und hangt yom Bedarf abo Beirn Kinde sind die langen Knochen noch voll 
roten Markes; beirn Erwachsenen findet sich hier normal nach NEUMANN nur 
Fettmark und ist aktives Gewebe auf die kurzen Knochen beschrankt (Wirbel­
saule, Rippen usw.). HEDINGER hat aber bewiesen, daB auch irn Oberschenkel 
gewohnlich rotes Mark erhalten bleibt (33/44 der akut Gestorbenen). Rotes 
Mark ist nicht nur bei Anamien, sondern auch bei Infektionen und Intoxikationen 
an Stelle des Fettmarkes in den langen Rohrenknochen anzutreffen. 

Man unterscheidet noch Fettmark und Gallertmark. Das Fettmark flillt die Rii.ume 
aus, die fiir die Funktion nicht gebraucht werden; es kann nach Bedarf durch lebhafte 
Neubildung roten Markes verdrangt werden. NEUMANN zeigte das Fortschreiten des funk­
tionierenden roten Markes in den Extremitii.ten in der. Richtung proximal zu distal. 

Gallertmark wird bei Kachexien getroffen und ist verii.ndertes Fettmark. Fasermark 
zeigt Dominieren der Fibrillen bei Verdrii.ngung der Zellen, Z. B. bei BARLowscher Krank­
heit (NAEGELI 1897). 

Statt rotes Mark wird haufig die Bezeichnung lymphoides Mark gebraucht. Doch er­
weckt dies den falschen Anschein, als ob vorwiegend e. oder Myeloblasten vorhanden seien. 
Das ist aber unrichtig und daher der Ausdruck fallen zu lassen. Da das Mark trotz lebhafter 
Funktion auch nicht immer rot ist, so mtichte ich den Ausdruck Zellmark (SOHUR und 
LOEWY) als besten annehmen. Nach dem Dominieren der Zellen unterscheiden wir 

1. Erythroblastisches Mark. Es dominieren R. bei intensiver Neubildung. 
Das Mark ist gewohnlich tiefrot, so bei vielen Anamien. 

Interessant ist der Befund von LOSSEN, der bei einem Neugeborenen mit offenem Sep­
tum und offenem Ductus Botalli 60,80/ 0 aller Markzellen als Normoblasten fand. WEINER 
und KAZNELSON fanden bei Sternalpunktion bei hamolytischen Anii.mien 63,8% Normo­
blasten und 11% freie Normoblastenkerne. Bei Polycythamie bis 54% Normoblasten 
und sehr viele Riesenzellen. 

2. M yelocytisches Zellmark. Es herrschen Myelocyten, Z. B. bei kraftiger Re­
aktion (Leukocytose), besonders bei langer dauernden Infektionskrankheiten; 
ferner bei Myelosen, der Krankheit mit der hochgradigsten Mehrleistung des 
Markes. Hier sieht das Knochenmark gewohnlich graulich, resedagrun oder 
staubfarben, aber mitunter doch auch rot aus. Ais besondere Form nimmt 
SCHILLING auch ein Promyelocytenmark an. 
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3. M yeloblastisches Mark. Es dominieren die Myeloblasten z. B. bei vielen 
Myelosen, bei Erschopfung des Markes (Perniciosa, NAEGELI), bei posthamor­
rhagischer (MORA WITZ, REHN u. lTAMI) und toxogener (MOSSE u. ROTHMANN) 
Anamie, bei Toxininjektionen (SCHWARZ), bei Typhus (in den mittleren und 
spateren Stadien des Leidens [NAEGELI]), bei Cirrhosis hepatis, sehr oft bei 
Kindem und beim Embryo als unentwickeltes Mark. LOSSEN traf myeloblasti­
sches Mark sehr oft und bei aJlen moglichen Krankheiten. 

HELLY und ELLERMANN halten bei Anamien einen Teil der als Myeloblasten angespro­
chenen Zellen fUr junge Erythroblasten. Fur einen Teil der ungranulierten Markzellen sind 
sie im Recht. Daneben liegen aber auch Myeloblasten vor, wie die Oxydasereaktion und 
viele andere Grunde beweisen. Auch WEINER und KAzNELSON erklaren das Mark der 
Perniciosa als megaloblastisch und nicht als myeloblastisch. 

Das Knochenmark wird nicht konstant bei den erwahnten Affektionen im myeloblasti­
schen Zustande getroffen; denn Dauer und Schwere des Leidens, gleichzeitiges Vorkommen 
anderer Krankheiten, die das Mark im entgegengesetzten Sinne beeinflussen konnen, und 
wohl noch weitere und zur Zeit noch wenig bekannte Momente spielen eine Rolle. Aber 
ungewohnlich haufig wird bei den erwahnten Affektionen myeloblastisches Mark gefunden, 
und eine Tendenz zur Entwicklung in diesem Sinne ist stets unverkennbar. 

4. Lymphatisches Mark. Es ist das myeloische Gewebe durch f. ersetzt, 
Z. B. bei Lymphadenosen, und als kleine isolierte Follikel normal (S. 216). Von 
Myeloidgewebe bleiben bei Lymphadenosen gewohnlich nul' geringe Reste; 
ebenso ist das Erythrocytengewebe verdrangt. Das Mark sieht grau aus odeI' 
zeigt in Anfangsstadien del' Umwandlung graue Knotchen. 

5. Kombinationen verschiedener sub 1~4 erwahnter Befunde sind haufig, 
besonders die Kombination 1 und 2, 1 und 3, 2 und 3. 

6. Atrophie des Markes. Die Zellen sind fast aile odeI' ZUlli groBten Teil 
vemichtet durch schwere Noxen. Man erhalt bei Ausquetschen del' Rippen 
nul' Flussigkeit mit ganz wenigen Zellen und meist gar keine granulierte ZeIlen, 
so bei schweren Zerstorungen durch Rontgen, Radium, Benzol, bei Sepsis, 
Granulocytopenien. 

Bei Anamien trifft man mitunter haufig blutkorperchenhaltige Zellen, 
PigmentzeIlen, Makrophagen. Es sind Reticulumzellen. 

DaB es sich hier um biologische Vorgiinge handelt, bei denen man deshalb auch starre 
Gesetze nicht erwarten darf, ist klar. Besonders interessant ist die Tatsache, daB mit der 
Entwicklung des Individuums das zunachst myeloblastische Mark mehr und mehr myelo­
cytisch wird und nun bei Krankheiten die Entwicklung wieder im umgekehrten Sinne 
vor sich geht. Es zeigt sich hier wie so vielfach in der Hamatologie die interessante Er­
scheinung, daB unter dem EinfluB schwerer pathologischer Zustande eine alhnahliche Ent­
di!!erenzierung, gleichsam eine Umkehrung der Ontogenie zustande kommt. 

Bei del' Entwicklung von neuem Zellmark handelt es sich um regenerative 
und hyperplastische Prozesse, besonders bei Anamien, Infektionen, Tumoren. 
Durch Knochenmarktatigkeit in groBerem Umfange solI del' EinfluB des Leidens 
bekampft werden, obwohl das neue Mark oft keineswegs vollwertig ist. 

In dieser Hinsicht faut mir stets der groBe Gegensatz zu dem so ausgedehnt vorhan­
denen roten Mark der Perniciosa und der geringen R.- und L. Zahl im Blute auf. Wir durfen 
hier nicht vergessen, daB zunachst wohl langste Zeit eine Kompensation durch Erweite­
rung des aktiven Markes erfolgt, allmahlich dann aber das gesamte Mark erlahmt. 

Eine schwere Lii.sion liegt vor, wenn trotz der Krankheit jede umfangreichere Um­
wandlung des Fettmarkes in funktionierendes rotes Knochenmark ausbleibt. Man spricht 
jetzt von aplastischem oder aregenerativem Knochenmark, das trotz des Reizes und wohl 
wegen der groBen Intensitat desselben reaktive Vorgange nicht aufweist. In der ganzen 
Pathologie sehen wir in ahnlicher Weise Organe auf maBige Reizwirkungen reagieren, 
auf intensive aber versagen. 

So konnten ISAAC und MaCKEL bei experimenteller Blutgiftanamie mit dem schweren 
Blutgift Saponin zeigen, daB das Mark total zellos und verodet gefunden wird. Bei Be­
handlung von Kaninchen mit Typhustoxin erwahnt HrnscHFELD das vollige Zurucktreten 
des ZeUmarkes, und er fand fast nur Fettmark. Bei aplastischer Bothriocephalus-Perniciosa 
mit starken Blutungen erhielt ich auch in den Rippen fast nur Fett. TURK und HELLY 
beschrieben bei Sepsis Verkiimmerung des Zelhnarkes. Siehe bes. Granulocytopenien. 
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Man hat die Aplasie, diesen Torpor des Markes, als prinzipiell verschieden 
von der Metaplasie betrachten wollen. Das ist unrichtig. Es liegen quantitative 
Differenzen vor. lch konnte zeigen, daB bei aplastischer Perniciosa das Rippen­
mark die charakteristische Riickdifferenzierung durchmacht (bis zu 90 und 95% 
kleine Myeloblasten und auBerst zahlreiche Megaloblasten). 

Bei anderen Erkrankungen fehlt auch in den kurzen Knochen Metaplasie. 
Alsdann war die lntensitat der Noxe zu groB und fiihrte direkt zu Markzer­
storung, Atrophie siehe S.218. 

Die Aplasie kann meist aus dem Blute diagnostiziert werden. Das Blut zeigt keine 
jugendlichen Elemente. So ist folgender Befund fUr aplastische Perniciosa typisch: Keine 
Megalo- und keine Normoblasten, keine polychromatischen, keine basophil gekornten 
und keine vital granul.ii.ren R., sehr wenig Zellen der myeloischen Reihe. 

Die Wirkung einer kraftigen Proliferation des Erythrocytengewebes auf das 
zirkulierende Blut besteht im Auftreten zahlreicher kernhaltiger roter Blutkorper­
chen; es ist der Zustand der sog. Blutkri8e. Dazu gesellen sich polychromatische 
und vital granulare, oft basophil punktierte R., sowie solche mit Kernresten. 

Als funktionelle AuBerung einer myelocytischen Metaplasie ist die Leuko­
cytose granulierter L. anzusehen; doch kann eine Leukocytose auch von einem 
myelocytisch-myeloblastischen Mark unterhalten werden und kommt auch 
vor, wenn das normale Zellmark den Anspriichen geniigt. 

Bei Umwandlung des Markes in Myeloblastenmark ist oft prog,!e88ive 
Verminderung der N. und Eos. charakteristisch. Die Ersetzung des Markes 
durch lymphatische Gewebe ist durch standige Abnahme der myeloischen 
Zellen und der R. und durch abnormes prozentliches Rervortreten von .c. 
erkennbar. 

Tatsachlich sah ich Iymphatische Leukamien ohne ein einziges Exemplar von N., Eos. 
und Monoc. und fast ohne Blutplattchen. 

Wir konnen also manchmal aus dem Blutbefunde auf die Funktion de8 Marke8 
8chliefJen und bei geniigender Beobachtung und kritischer biologischer tJber­
legung auch den hi8tologischen Zustand des Knochenmarkes diagno8tizieren. 

Eine einzelne Funktion des Knochenmarkes kann haufig in vel'schiedener 
Weise gestort sein. Verfolgen wir z. B. die Erythropoese! Welch ein Unter­
schied in der Ausbildung der roten Zellen! Bei iiberhasteter Regeneration die 
Entsendung Rb.-armer Blutkorperchen, desgleichen bei Tumorkachexien, In­
toxikationen und lnfektionen; im Gegensatz dazu aber bei Perniciosa dia Aus­
bildung von Riesen mit viel Rb. 

Noch viel spezifischer ist der EinfluB der verschiedenen Mfektionen auf 
die einzelnen Zellarten. Da gibt es Krankheiten, die in besonderer Weise zur 
Vermehrung der Eos. oder Ma. oder N., oder auch zum Zuriickdrangen und gar 
Verschwinden einzelner Zellformen fiihren. 

Das Mark bekampft die Krankheit, bildet Antitoxine und baktericide Sub­
stanzen. Es muB vermehrten Verbrauch und vermehrten Untergang der als 
Phagocyten und Antitoxintrager tatigen L. durch rege Neubildung von Knochen­
markgewebe und damit von weiBen und roten Blutkorperchen Geniige leisten. 
Als Ausdruck dieser zahlreichen Anderungen oder Verstarkungen der Funktion 
sind die Erscheinungen der Leukocytose und der Zusammensetzung des L.­
Bildes anzusehen. Daher erzeugen die Toxine verschiedener Krankheiten ganz 
verschiedene Schwankungen in der Gestaltung der Leukocytenkurven, und 
wirken gleiche Substanzen je nach ihren Mengenverhaltnissen bald erregend 
(Leukocytose), bald lahmend (geringe oder fehlende Leukocytose). Durch dieses 
Verhalten konnen wir haufig aus der Funktion des Markes, wie das Blutbild sie 
bietet, auf Art und Grad der die Funktion beeinflussenden Mfektion selbst 
schlieBen. Wir treiben Funktion8diagno8tik, und weil die FunktionsauBerung 
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mit dem Wesen del' Affektion verbunden ist, so dringen wir in prinzipielle, mit­
nnter sogar in nahezu spezifische Verhaltnisse del' Krankheit ein. 

Bei Infektionen und Intoxikationen werden die verschiedenen Zellsysteme 
oft isoliert starker und oft aufs sehwerste gesehadigt. 

1. Dominierende Sehadigung del' Erythropoese, so bei aregenerativen und 
myelophthisischen Anamien. Hierher gewisse Zustande finaler Perniciosa, 
Radiologenanamie. 

2. Dominierende Schadigung del' Granulocytopoese, so bei Salvarsan. Ben­
zol-, Rontgen-, Radium-, Thorium-Sehadigungen, bei schwerer Sepsis und 
Granuloeytopenien, und gerade bei diesen Zustanden kommt es schlieBlich zu 
volliger Markatrophie. 

3. Dominierende Sehadigung del' Knochenmarksriesenzellen und damit 
del' Pl.-Bildung, so bei schweren Thromboeytopenien, die als hamorrhagische 
Diathesen klinisch auffaIlen, auch bei Myelosen, Lymphadenosen, seltenen 
Formen von Lymphogranulom (abdominelle Formen). 

Sehr haufig abel' ist die Kombination, als Aleukie, von FRANK bei Vel'­
bindung von 1 und 3, also ohne wesentliche Sehadigung del' Erythropoese oder 
als Panmyelophthise (1 + 2 + 3). Diese Begriffe entspreehen abel' nicht Krank­
heiten, sondern Funktionsstorungen und manchmal nul' bestimmten finalen 
Krankheitsphasen (siehe Abschnitt Granuloeytopenien und hamorrhagische 
Diathesen) . 

Hormonale Regulation der Knochenmarkstatigkeit. 
Ieh habe 1918 an Hand kliniseher Tatsaehen sehr stark auf die hor­

monale Regulation del' Tatigkeit des Knochenmarkes hingewiesen und eine 
solche lag nahe, wenn man an die Anamien bei innersekretorisch bedingten 
Affektionen denkt. Dazu kommt, daB das myeloisehe Gewebe wohl keine 
nel'vose Regulation besitzt. Nur feinste Nervenastchen begleiten die GefaBe. 
Meine Auffassung ist spateI' allgemein angenommen worden. Welche Organe 
kommen nun fur die hormonale Regulation in Frage? Ieh denke, die Gesamt­
heit innersekretorisch tatiger Drusen, abel' naturlich mit gewissen Abstufungen 
in del' Wertigkeit del' Organe. In diesel' Beziehung halte ich die Milzfunktion 
fur besonders wichtig und in ihrem EinfluB besonders deutlich heraushebbar. 
HIRSOHFELD hatte gezeigt, daB naeh Milzexstirpation regelmaBig junge R mit 
Jollykorpern auftreten (S. 118) und dies als ungenugende Retention junger 
Zellen im Marke nach Milzausschaltung hingestellt. Wir sehen in del' Tat bei 
vielen Affektionen auf Milzexstirpationen massenhaft junge R. im Elute el'scheinen 
und vorher Jahre, selbst Jahrzehnte lang bestehende Anamien vollig und bleibend 
verschwinden. Also hemmt eine abnorme Milzfunktion die Hypersplenie, das 
Knochenmark. Entfesselt von dies em EinfluB sehen wir rasche R-Zunahme 
und sehl' oft Polyglobulien, selbst bleibende. Abel' del' hemmende EinfluB 
abnorm starker Milztatigkeit kommt auch an del' L. zur Geltung; so bei 
sehr vielen Milzaffektionen und auch hier verschwindet die schwere Leukopenie 
bleibend nach Milzentfernung. Noch klassischer ist die ungeheure Plattehen­
vermehrung mindestens fur einige Zeit, oft sehr lange nach Milzexstirpation, 
besonders wenn vorher schwere Thrombopenie bestanden hatte; siehe hamor­
rhagische Diathesen. Die Milz hemmt bei Hyperfunktion also aIle Teilfunk­
tionen des Knochenmarkes, R.-, L.-, Pl.-Bildung, und diese Erkenntnis kommt 
heute zielbewuBt in unserer Therapie zum Ausdruck. 

Auch naeh den experimentellen Forsehungen ASHERS und ebenso naeh 
}'IANSFELD u. ORBEN hemmt die MilT, wahrend Thyreoidea und Thymus for­
dernd eingreifen. Auch diese Befunde haben klinische Pal'allelen. Basedow 
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bringt nie Anamie, wohl sehr oft aber hohe Hb-. und R.-Werte. Selbst die 
Kachexie bei Hyperthyreosen andert daran nichts. 

Nach Kastration sinken be:im Kaninchen nach FALKENHAUSEN Hb. und 
myeloische Zellen und die Tiere zeigen nach Blutentzug langsame Regeneration. 
Man darf daher die Ke:imdriise als fordernd auf das Knochenmark ansehen, 
zumal bei der Chlorose klinisch ebenfalls Hypofunktion der Ke:imdriise besteht. 
Damit ist in keiner Weise ein Gegensatz zu konstruieren, wenn es durch be­
sondere Mittel, Fe. oder As. gelingt, eine bei Chlorose oft stiirmische Neubildung 
von jungen R. zu. erreichen. 

Eine Regulation durch das vegetative Nervensystem wird besonders von 
HOFF angenommen, desgleichen von P APILIAN: Sympathicusreizung erzeuge, 
ahnlich Adrenalin eine allgemeine Reaktion, Pilocarpin schaffe eine Zunahme 
junger Zellen. 

Knochenmark. 
Literatur iiber allgemeine Histologie, Cytologie und Funktion des Knochenmarkes. 

S. auch die Kapitel iiber Erythropoese und Leukopoese. 
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Die Lymphknoten und das lymphatische System 
als funktionierendes Gewebe. 

Die Funktionen des lymphatischen Systemes sind uns offenbar nur zum 
Teil bekannt. Die baktericide Tatiykeit ist von BARTEL, DENYS, WASSERMANN, 
BERGEL USW. hervorgehoben, aber namentlich von DENYS als sehr viel un­
bedeutender als diejenige des Knochenmarkes hingestellt worden. Antitoxische 
Funktionen werden von ASHER den Lymphknoten zugeschrieben, indem sie 
die Aufgabe hatten, die giftige Organlymphe fUr den Organismus unschadlich 
zu machen. Allgemein anerkannt sind die Lymphknoten als Filter fUr das 
Abfangen schadlicher Stoffe, auch fUr die Elimination von Zellen mit ver­
minderter Vitalitat fur R. und"L .. und fur Fremdkorper. So kommen Hamo­
lymphdrusen zustande (SCHUMACHER). 

Auf die Hyperplasie wahrend der Verdauung ist S. 242 hingewiesen. 
Zellbilduny. Nach dem Bedarf des Organismus entstehen durch die Funktion 

des lymphatischen Gewebes die fur den Organismus notigen Zahlenwerte der 
f:. im Elute, aber keine Bildung myeloischer L. 

Eine solche wird zwar neuerdings von der MAXIMowschen Schule (LANG, BLOOM) fiir 
Keimzentren angegeben. von AsCHOFF aber vollig abgelehnt. Auch ich habe selbst bei 
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Myelosen damn nie etwas gesehen. Bei BLOOM handelt es sich lediglich urn eosinophile 
Zellen bei Anaphylaxie. Ihre lokale Genese ist bisher nie erwiesen; siehe auch S. 160. Auch 
die pathologischerweise vorhandene Myelopoese konnen wir nicht aus dem lymphatischen, 
sondern nur aus einem prinzipiell verschiedenen Gewebe, dem perivasculii.ren, ableiten 
(siehe myeloische Metaplasie). 

Wie hohe Zahl der Knochenmarksabkommlinge im Blute fast stets Hyper­
funktion des myeloischen Gewebes bedeutet, so auch abnorm hohe .c.-Zahl 
verstarkte Cytogenese im lymphatischen Gewebe und abnorm verminderte 
.c.-Zahl herabgesetzte Tatigkeit. Wir kommen wieder auf die Begriffe der 
Hyper- und Hypofunktion und zu den V orstelIungen von Suffizienz und In­
suffizienz. 

EHRLICH erblickte in der Lymphocytose stets einen passiven Vorgang, hervorgerufen 
durch starkere Zirkulation in den lymphocytenbildenden Organen, wodurch rein mechanisch 
eine starkere Ausschwemmung erzeugt wird. Diese Ansicht basierte auf der heute wider­
legten Theorie, daB den e. eine aktive Beweglichkeit nicht zukomme; siehe S.134. 

DaB die aktive Zellproduktion des lymphatischen Systems ent­
scheidenden EinfluB besitzt, steht auBer Zweifel. 

So sieht man bei ausgebreiteter Tuberkulose der Lymphknoten hochgradige Verminde­
rung der e., z. B. in eig. Beob. wahrend zwei Jahren stets nur 300-500 e. statt 2000 fiir 
einen Knaben. 

Aber auch funktionelle Insuffizienz ist besonders im Anfang fast alIer In­
fektionskrankheiten haufig, z. B. bei Pneumonie und Typhus. 

1m weiteren Verlauf des Leidens erholen sich die affizierten Organe, ja es 
kommt zu Hyperfunktion, die z. B. im klinischen Bilde des Typhus durch das 
Hervortreten palpabler Lymphknoten gegen Ende der Krankheit auBerlich 
manifest werden kann. 1m Blute trifft man jetzt wieder viel mehr .c., und 
ihre Zahl kann gerade beim Typhus weit tiber die Norm hinausgehen. 

So sah ich in einem sehr schweren, aber spater geheilten FaIle die enorme Zahl von 
10000 e. Anders verha.lt es sich bei letalen Affektionen. Hier ist der tiefe e.-Sturz (bis 
100 1:..!!) prognostisch iiberaus ungiinstig. Ich habe bei der Sektion dieses Typhus und der 
histologischen Untersuchung nicht den Eindruck gehabt, daB die lymphatischen Organe 
besonders unfahig zur Cytogenese gewesen waren, und deshalb im wesentlichen funktionelle 
Insuffizienz angenommen. Auch bei Sepsis traf ich Follikel mit schonen Keimzentren, 
und trotzdem war der e.-Gehalt des Blutes dauernd ein sehr geringer gewesen. 

Wer viele Affektionen klinisch genau beobachtet und kurvenmaBig auf 
.c.-Werte untersucht, kann entschieden nur an Funktionsunterschiede in 
der Cytogenese als haufigste Ursache der Schwankungen glauben. Speziell 
die postinfektiose Lymphocytose, die Monate andauert, kann nor als Hyper­
funktion gedeutet werden. Sie entspricht der allgemein biologischen Er­
fahrung, daB eine gelahmte Funktion, wenn sie einmal wiederkehrt, tiber das 
Ziel hinausschieBt. 

Bei der Reduktion des Parenchyms infolge von Carcinom, Tuberkulose 
usw. ist der Funktionsausfall klar. Man mochte aber glauben, daB das lym­
phatische Gewebe durch Heranziehung seiner Reserven, jener unzahligen 
kleinen RIBBERTschen Follikel den AusfalI im Blute decken, ja tiberkompen­
sieren konnte. Das ist aber unter ernsten pathologischen Bedingungen nicht 
der Fall oder doch selten. 

So kam es in der erwahnten Beobachtung von ausgebreiteter Lymphknotentuber­
kulose nie zu einem vikariierenden Eintreten, so daB das diagnostisch wichtige Ausfalls­
symptom der e.-Abn1riDne stets vorhanden gewesen war. In vielen anderen Beobach­
tungen von Carcinom und Tuberkulose habe ich dieselbe Erfahrung gemacht. 

Dies ftihrt mich zu der Auffassung, daB der anatomisch oft nicht bedeutende 
Ausfall un.moglich alIein an der dauernden und gewohnlich progressiven .c.-Ver­
minderung schuld sein kann, sondern daB die funktionelle Hemmung der 
Cytogenese vielfach wichtiger ist. 
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Bei lymphatischer Konstitution besteht nach SIESS und STORK keine 
Lymphocytose, auch keine Eosinophilie oder N eutropenie, nur sei die Zahl der 
Blutplattchen sehr groB, und bei der funktionellen Priifung des Knochenmarkes 
auf Gelatine zeigten Mark und lymphatisches System trage Reaktion. 

Gesichert erscheint das vikariierende Eintreten der Lymphknoten bei Milzexstirpation 
und bei schweren Zerstorungen der Milz. Unter diesen Umstanden ist Lymphdriisen­
schwellung und auch langerdauernde Lymphocytose, wenn auch nicht regelmaBig, be­
obachtet worden. 

Die lebhafteste Zellbildung erfolgt in den Keimzentren der Lymphknoten; 
die HEIBERGSche Ansicht, daB hier keine f. entstehen, sondern Stoffwechsel­
vorgange verlaufen, ist wohl als widerlegt anzusehen. Abel' sicherlich entstehen 
f. auch sonst in den ubrigen Zonen. Das beweisen die Mitosen. ASCHOFF ver­
legt die Bildung von Plasmazellen auBerhalb der Follikel in das perifollikulare 
lymphoide Gewebe, das mindestens funktionell gegensatzlich zu den Fol­
likeln stehe. 

Histiogene f.-Bildung ist zweifellos erwiesen; so sieht man bei aleukamischen 
Lymphadenosen groBe f.-Haufen in den Geweben, ohne hohe f.-Werte im 
Blute. In erster Linie kamen dabei indifferente Mesenchymzellen in del' Nahe 
der GefaBe als Ursprungsstellen in Betracht. 

Es ist hier der Ort, prinzipiell noch jener Befunde stark lymphocytenhaltiger 
Exsudate zu gedenken, die bei Tuberculosis der Serosae, bei tuberkuloser Meningitis 
und kasiger Pneumonie, bei Lues der Meningen, Tabes, progressiver Paralyse usw. er­
hoben worden sind. Der Ursprung dieser 12. ist vielfach erortert: hamatogen? histiogen? 
aus der Adventitia der GefaBe? durch Wucherung der Endothelien der benachbarten Lymph­
wege? rein mechanisches Zustromen durch vermehrten LymphzufluB? 

Erheblich gegen eine hamatogene Natur dieser Exsudatzellen sprechen die Ergebnisse 
der Blutuntersuchungen, indem eine Blutlymphocytose bei diesen Pleuratuberkulosen 
usw. nie konstatiert ist, vielmehr eine verminderte 12.-Zahl (FAUCONNET). Es gilt aber 
sOIlilt als Regel, daB bei Mehrleistungen eines Organsystems ein abnorm reichliches Passieren 
des Blutstromes durch die betreffende Zellart wahrgenommen wird. FAUCONNET schlieBt 
sich daher der Ansicht von TARCHETTI (zit. bei FAUCONNET) an, nach welcher die anliegen­
den LymphgefaBe unter dem EinfluB des Entziindungsreizes eine 12.-Proliferation ent­
stehen lassen. Ieh selbst moehte als wiehtigste Ursaehe an eine starkere Auswanderung 
histioider perivascularer Zellen der entziindeten Pleura denken. Bei kasiger Pneu­
monie muB die ,,12.-Bildung" nach dem histiologischen Bilde eine histoide perivasculiire 
sein, SCHRIDDE aber nimmt rein hamatische Abstammung an. 

Verschiebungslymphocytose beobachtet man bei Toxininjektionen am 
Tiere. Das Minimum der f. tritt hier immer spater ein als bei den N. Negative 
Chemotaxis der f. kann hochstens fur kurze Zeit nach akuten Eingriffen in 
Frage kommen. 

Uber die Zellen der Lymphe s. S.46. 
Bei Thymushyperplasie ist in der Literatur oft Lymphocytose angegeben 

(s. spater), KLOSE. SCHUMACHER U. ROTH berichten uber Abnahme der Lympho­
cytose nach Thymektomie bei Basedow mit Myasthenie. 

Uber die Zellbefunde im Thymus bestand lange ein Streit zwischen Autoren, 
die die Thymuszellen als Epithelien, und anderen, die sie als f. erklarten. Seit 
HAMMAR ist wohl die f.-Natur bewiesen. DANTSCHAKOFF verwertet auch die 
Entstehung von Plasmazellen nach Rontgenbestrahlung als Beweis. 

WEIDENREICH und WEILL nehmen auch hier fiir den MeIlilchen die Bildung von eos. 
und neutrophilen Myelocyten im Thymus an und erklaren den Thymus als bedeutende 
Quelle granulierter L. HELLY hat aber in der Erorterung sofort auf die stromatisehe Ent­
stehung dieser Zellen hingewiesen, desgleiehen SCHRIDDE. In den Abbildungen vermag 
ieh eine Myeloeytenstruktur der Kerne nieht zu erkeunen. PINNER gibt fiir Abklatsch­
praparate des Thymus der Neugeborenen eos. Myeloeyten an, wahrend HART die Eos. nur 
als auf ehemotaktische Reize ausgewanderte, nicht als echte Thymuselemente gel ten laBt 
und vol?: der Annahme einer Blutbildung nach WEIDENREICH nichts wissen 'will. 

In Ubereinstimmung mit SCHRIDDE bestreitet HART, daB der Thymus zu den Lymph­
knoten gehore, denn der ganze Bau sei total verschieden. Keimzentren fehlen, ebenso 
Lymphsinus, und Lymphe stromt nicht zu, sondern das Organ hat eigene Lymphbahnen. 
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Thymushyperplasie ist sehr oft bei innersekretorischen Affektionen vor­
handen, z. B. vor allem bei Basedow und Addison. Bei letzterer Krankheit 
ist gewohnlich das gauze lymphatische System gleichzeitig in Hyperplasie 
und finde ich im Elute relativ und absolut hohe .c.-Werte (siehe Addison, Base­
dow usw.). Dagegen gibt es nach HAMMAR keinen Status lymphatic us als 
einheitliche Konstitutionsanomalie. 

Lit.: ASCHOFF: Med. Klin. 1926, 1. Belli. 1. - CARMER uSW.: Lancet 201, 1202 (1921).­
DANTSCHAKOFF: Fol. haemat. (Lpz.) 20, 85. - EHRICH: J. exper. Med. 49, 347 (1929). -
FAUCONNET: Dtsch. Arch. klin. Med. 82, ebenso eigene Untersuchungen. - FRIEDHEIM: 
Frank£. Z. Path. 36, 549 (1921). Als Blutfilter. - HAMMAR: Menschenthymus. Leipzig 
1929; Klin. Wschr. 1929, 1385,2313. - HART: Virchows Arch. 210 u. 214. - HEffiERG: 
Acta med. scand. (Stockh.) 66, 443 (1927); Zbl. aUg. Path. 48, 100 (1929). - KLOSE: 
Berl. klin. Wschr. 1914, 10. - KOZUMI: KongreBzbl. inn. Med. 43, 311. - PETRI: Zbl. 
path. Anat. 1926, Erg.-H., 362. Entwicklung der Lymphknoten, Hamolymphdrusen. -
PINNER: Fol. haemat. (Lpz.) Arch. 19, 227. - ROTTER: Virchows Arch. 266, 596 (1927). 
SCHILLARI: Haematologica (Palermo) 9, 397 (1928). - SCHUMACHER: Arch. mikr Anat. 
81 (1 12). - SCHUMACHER U. ROTH: Mitt. Grenzgeb. Med. u. Chir. 26. - SIESS U. STORK: 
Munch. med. Wschr. 1913, 445. - WEIDENREICH U. WEILL: Arch. mikrosk. Anat. 83, 
305 (1913); Verh. Ges. dtsch. Naturforsch. 1912; Munch. med. Wschr. 1912, Nr 48. 

Die MHz als funktionierendes Organ. 
I. Zellen der ]![ilz. Die embryonale Milz zeigt myeloische Gewebe in der 

Pulpa (Erythroblasten, Myeloblasten, Myelocyten, Megakaryocyten, Makro­
phagenzeIlen) und viel spater lymphatisches in den Follikeln. 

Postembryonal bIeibt beim Menschen die Pulpa nicht mehr myeloisch, 
sondern ungranulierte ZeIlen, die "Pulpazellen", nehmen den Platz ein. Es 
sind nach Ansicht mancher Autoren besondere ZeIlen, Splenocyten, nach Mei­
Hung anderer aber lediglich .c. (ZIEGLER, WEIDENREICH); sehr oft werden sie 
auch als Monoc. angesprochen. 

Auf Abstrichen lebend warmer Milz erhalte ich keinerlei neue, als Pulpazellen zu be­
zeichnende Elemente, sondern nur 12., Monoe. in maBiger Zahl und stets in altkernigen 
Formen, Plasmazellen und Sinusendothelien, Makrophagen, naturlich auch aIle ZeUen 
der Blutbeimischung. 

Die Sinusendothelien sind auBerordentlich hochdifferenzierte Gebilde, Syn­
cytien nach MOLLIER. Ich fand in ihnen eine eigene azurophile Kornelung 
und grobere Einschhisse mit positiver Eisenreaktion, dagegen nie Phagocytose 
von Erythrocyten. Diese kommt offenbar anderen ZeIlen, den eigentlichen 
Reticulumzellen, zu. Auf Schnittpraparaten trifft man ferner Reticulumzellen 
und Bindegewebszellen in Begleitung der GefaBe. 

Die Pulpa enthalt also nur Reticulumzellen, aus denen als Histiocyten 
Makrophagen entstehen, ferner BindegewebszeIlen, Sinusendothelien und aIle 
ihr mit dem Elut zustromenden Zellen. Eigentliche besondere Pulpazellen 
existieren nicht (ebenso Mc CARTEY und LUBARSCH). LUBARSOH erklart, daB 
Reticulumzellen und Sinusendothelien sich oft bei pathol. Zustanden abrunden 
und dann ein endotheloides Aussehen erhalten. Dadurch entstehen zahlreiche 
Tauschungen tiber die Natur der Zellen. 

Die Ausfiihrungen von DOWNEY und WEIDENREICH uber die Zellen der MHz sind fiir 
die Hamatologie nur zum Teil verwertbar, da der Begriff der Monoc. bei diesen Autoren 
nicht im Sinne der klinischen Blutzellenbenennung gefaBt ist und Sehnittfarbungen weder 
den Kern noeh die Granula der Monoc. darzustellen imstande sind. 

Wenn in der Milzpulpa Oxydasenreaktion getroffen wird, so ist dies aus der 
stets groBen Zahl von myeloischen, dem durchflieBenden Blut angehorigen 
Zellen leicht zu verstehen. Auffallig bleibt die Leichtigkeit, mit der die Milz­
pulpa in myeloische Metaplasie kommt. 

II. Splenektomie. Die Milz kann man exstirpieren, weil rasch und voll­
standig die Funktionen des Organes von Leber, Lymphknoten und Knochen-

Naegeli, Blutkrankheiten. 5. Auf!. 15 
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mark libel'llommen werden. Dabei beobachtet man, abel' offen bar nul' selten, 
Hypertrophie des lymphatischen Apparates, sehr selten, SchilddrlisenvergroBe­
rung und Knochenschmerzen. 

Untersuchungen libel' Blutveriinderungen nach Milzexstirpation sind viel­
fach vorgenommen, jedoch lauten die Ergebnisse nicht vollig gleich. 

Das kann in versehiedenen Griinden seine Ursaehe haben. Einmal sind es ja gewohn­
lieh pathologisehe FaIle, bei denen die Milz entfernt wird, und stehen die naehher erhobenen 
Befunde noeh haufig unter pathologisehen Einfliissen. Sodann treten die Veranderungen 
des Blutbildes gewohnlieh erst spat ein und sind wohl wiederum von allen mogliehen Be­
dingungen physiologiseher Natur, des Alters, der Individualitat, der Organkorrelationen 
usw. abhangig. Endlich setzen der operative Eingriff und eine Reihe postoperativer Folge­
zustande gewisse Blutveranderungen, so namentlich eine Lymphocytose. 

Als reine Folge des Organausfalles konnte man daher wohl nur diejenigen Blutverande­
rungen anspreehen, die recht lange, naeh Ablauf des Einflusses aIler storenden Momente, 
in Erscheinung treten, und mit einer gewissen GesetzmaBigkeit sich einstellen. 

Solche nach Monaten vorhandene, oft beobachtete Erscheinungen sind: 
Lymphocytose (KURLOFF, MATTHEW und MILES, BLAUEL, ROUGHTON, BER· 

TRAND, STAHELIN, MYERS u. a.), 
Leukocytose auf Reize, viel starkel' ausfallend als normale (ROSENOW), 
Eosinophilie (KURLOFF noch nach zwei Jahren, BLAUEL, AUDIBERT et 

VALETTE, ROUGHTON; BALANCE, HARTMANN und VAQUEZ, NOGUCHI, SCHULTZE, 
BAYER) ist zwar nicht konstant gefunden, vielleicht wegen del' obenerwahnten 
storenden Einfllisse. Sie ist ein Phanomen spateI' Zeit. 

Vermehrung der Monoc.: KUTTNER, HEATON (bei LASPEYRES), PAULICEK 
(vielfach Vermehrung, Maximum nach fUnf Monaten), KARLBAUM, NAEGELI 
(in MONNIER) u. a. Ich sah nach Exstirpation einer Milzcyste hohe Zahlen, 
also ohne Mitwirkung pathologischer Einfliisse. 

In den Tierversuchen von AZZURINI und MASSART trat die Vermehrung der Monoc. 
und Eos. schon nach 24 Stunden ein und blieb iiber ein Jahr bestehen, ebenso erwahnt 
GRUBER die Zunahme del' Monoc. BITTNER fand die Monoe. unbeeinfluBt; er erwahnt 
abel' aus del' Literatur viele FaIle mit entgegengesetztem Verhalten. PORT konnte bei 
splenektomierten Kaninehen nie Eosinophilie und nie Lymphocytose antreffen. 

Vermehrung der Pl., auBerordentlich oft gesehen, schon normal, besonders 
abel' bei Thrombopenie. Auftreten von Histiocyten im Blut bei Tieren: 
HIRSCHFELD, LAMBIN, selbst mit Erythrophagie. 

Polyglobulie keineswegs regelmaBig, immerhin oft (ROUGHTON, KUTTNER, 
SCHUPFER und LEWINSON nach BANTI, mehrere eig. Beob.), viele FaIle del' 
Literatur siehe BITTNER, HIRSCHFELD und WEINERT, besonders LAUDA. Hier 
wird an den Ausfall eines in del' Milz normal tatigen Hamolysins odeI' an ge­
steigerte Knochenmarkstatigkeit nach Wegfall eines Milzhormons (HIRSCH­
FELD, S. 220) als Erklarung gedacht. Bei Tieren kommt abel' auch Anamie VOl'. 

Auftreten von Howell-Jolly-Korpern, die schon wenige Stunden nach del' 
Operation im Blute auftauchen und libel' viele Jahre konstant im Elute ge­
funden werden, eben so wie Normoblasten. JoIlykorper sind auch in eig. Beob. 
ein regelmaBiger Befund. Daneben sieht man junge R. 

Ich fand JoIlykorper noeh 27 Jahre nach Milzexstirpation bei Milzeyste. 

Von hohem Interesse sind die Befunde von M. B. SCHMIDT, del' die KUPFFER­
schen Stel'llzellen del' Lebel' nach jeder Milzexstirpation auBerordentlich ver­
groBert und diesen reticuloendothelialen Apparat zu eigentlichen Adenomen 
verwandelt sah. Das "Milzgewebe der Leber" hatte damit zweifellos auch Milz­
funktionen libel'llommen, indem eine Zerstorung del' R. und eine Speicherung 
von Eisen, Kollargol usw. nachgewiesen werden konnte. 

Dieses Milzgewebe del' Leber nach Milzentfel'llung ist seither oft nachgewiesen 
worden, nul' DIETRICH hat Einwande erhoben. 
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III. Funlction der M ilz. In vielen Krankheiten ist die Lymphocytopoese 
in den Follikeln gesteigert; man sieht dann Keimzentren. Noch haufiger kommt 
es zu Wucherungen der Pulpa. 

1. Die Bildung antitoxischer und bactericider Substanzen und der Komple­
mente in del' Milz ist wahrscheinlich; wichtig ist besonders aber die Rolle der 
Milz als Organ, das die gealterten und untergehenden L. und R. aufnimmt 
und das noch brauchbare Material weiter verwertet. Die Art, wie die Milz auf 
die Blutkorperchen einwirkt, ist uns freilich noch gar nicht klar. 

Nach FREY enthalt die Milzvene weniger R. als die Arterie. Nach einer Athernarkose 
beim Hund sinkt die R.-Zahl in der Vene noch mehr und die osmotische Resistenz hat 
abgenommen. Dagegen tritt auf Phenylhydrazin erhiihte R.-Resistenz auf und Arterie 
und Vene enthalten jetzt gl')ichviele R. Artfremde R. fii.ngt die Milz fast restlos abo 

Die Milzvene ergibt fast stets hohere Bilirubinwerte, so besonders bei klini­
schen und experimentellen Anamien, und zeigt nach STRISOWER, BARCROFT 
R. mit erniedrigter Resistenz. 

Die experimentellen Forschungen von M. B. SCHMIDT erwiesen die Milz 
als Speicher des aus dem Blut- und wohl auch aus dem Gewebszerfall stam­
menden Eisens, die Leber abel' als Speicher des Nahrungseisens. 

2. Rolle im Eisenstoffwechsel: Nach ASHER, BAYER, GROSSENBACHER, ZIM­
MERMANN halt die normale Milz das Eisen zuriick, unter krankhaften Ver­
haltnissen aber biiBt sie diese Funktion ein. Deshalb entstehen nach Milz­
exstirpation bei eisenarmer Kost leicht Anamien in spaterer Zeit. Von hohem 
Interesse ist das von mir beobachteteAuftreten blasser, Rb.-armer Megalo­
cyten nach Milzexstirpation bei Perniciosa. BAYER konnte den Beweis fiihren, 
daB bei bestimmten Leiden (Myelosen, BANTI) die Milz zwar die Retentions­
fahigkeit fUr Eisen behalt, dagegen dieses Metall nicht mehr verarbeiten kann, 
so daB die Ausfuhr unter die normale Bl'eite sinkt, selbst bei erhohter Zufuhl'. 

Nach AUSTIN und PEARCE waren bei Runden diese Verandernngen im Eisenstoff­
wechsel nicht gesetzmaBig. Nach den neueren Untersuchungen kann die Rolle der Milz 
im Eisenstoffwechsel aber nicht als groB bezeichnet werden (LAUDA). In vielen Experi­
menten an Mausen ist eine Anamie durch Bartonelleninfektion erzeugt, die erst nach Milz­
entfernnng eintritt, obwohl Ratten und Mause den Erreger als haufigen Parasiten im 
Darm haben. Diese Infcktion macht auch die Verschiebung in den Eimnlagern und hatte 
friihere Autoren getauscht (LAUDA). 

3. Phagocytose der Makrophagen, blutkorpel'chen- und pigmenthaltige Zellen 
beobachtet man oft in del' Milz, besondel's bei spodogenen (durch Schlacken 
entstandenem) Milztumol'. Die Rolle del' Milz als Filter fiir geschadigte R 
ist sichel'. 

4. Hdmolyse in der Milz. Die Praexistenz eigentlichel' Ramolysine ist nicht 
erwiesen (WIDAL gegen GILBERT, selbst nicht bei Toluylendiaminvergiftung 
[NETOUSEK, SCHMINCKE, LAUDA]). Die Auflosung del' R erscheint aber wahr­
scheinlich und wurde bisher besonders durch den Eisennachweis nahegelegt. 

Rochst auffallig bleibt abel' die vielfach (M. B. SCHMIDT, COLEMAN und 
HARTWELL, ROBERTSON, ebenso mehrere eig. Beob.) festgestellte Tatsache, 
daB bei hamolytischer Anamie, ja selbst bei Perniciosa (NAEGELI, FAHR U. V. a. 
entgegen EpPINGER) keinerlei oder nur geringe Eisenreaktion in del' exstirpierten 
Milz nachgewiesen werden kann, obwohl man bei diesen Krankheiten del' Milz 
eine besonders groBe Rolle zugewiesen hatte. Charakteristisch ist aber das 
Verschwinden del' Urobilinlcorper nach Splenektomie (KOHAN, ROBERTSON, 
OLHAFEN, NAEGELI U. V. a.) bei diesen Anamien. 

Es wird daher meist angenommen, daB die Milz die R nur schadige, die 
Zellen dann aber in den Sternzellen del' Leber phagocytiert und abgebaut werden. 
Immerhin sprechen zahlreiche Befunde von erhohtem Bilirubingehalt in del' 
Milzvene gegeniiber del' Milzal'terie fiir direkte R-Auflosung und Gallenbildung 
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in del' Milz, so bei konstitution ellen hamolytischen Anamien (HUMANS VAN DEN 
BERGH, zahlreiche eig. Beob. usw.). Ferner ist oft Gallenbildung in del' uber­
lebenden Milz beobachtet (HIJlVIANS, TAMOO, ERNST u. a.). In del' Pathologie 
wird dann del' EinfluB del' Milz fUr den Blutuntergang auBerordentlich groB. 

In einer groBen kritischen Studie belegt abel' LAUDA, daB eine sichere aktive 
Rolle del' Milz doch nicht bewiesen sei, daB viel eher Fragmentation del' R 
im Blut del' wichtigste Vorgang ware, und dann die Milz sekundar die R-Trummer 
wie andere geschadigte Zellen abfange. Wichtig ist dafUr die Angabe von 
LUBARSCH, daB die normale Milz keine Zellen mit Erythrophagie enthalt. 

In besonders eingehender Weise pruft LAuDA die Frage del' primiiren 
selbstandigen Hamolyse derMilz und kommt zur Ablehnung einer solchen Auf­
fassung. Sicherlich ist fUr diese Annahme del' Eisennachweis nicht geeignet, 
da viel eher Anomalie im Eisenstoffwechsel besteht, wenn viel Eisen in del' 
Milz vorliegt, zumal ja selbst bei Perniciosa oft keine Vermehrung wedel' histo­
logisch noch chemisch gefunden wird. Eine gewisse Eisenbildung in del' Milz 
ist abel' sichel'. Ferner ist bestimmt eine Hamolyse del' Milz abzulehnen, so 
wie sie EpPINGER vertreten hat als Zerstorung derR., die den falschen Weg 
iiber die Pulpa nehmen (siehe hamolytische Anamie). 

5. Speicherungen und Rolle im Stoffwechsel. Bei vitaleI' Carminspeicherung 
(ASCHOFF, KIYONO) lehnen alle .c. del' Milz das Carmin ab und dieses wird 
nul' in die Reticulum- und Endothelzellen gelagert. An denselben Stellen 
findet sich das Pigment und bei Lipoidfiitterung (H. W. SCHULTZE) Lipoid. 
Auch im Verlauf von Krankheiten findet man das reticuloendotheliale System 
del' Milz von Lipoiden und Fetten erfullt, so nach K USUNOKI besonders bei 
Infektionskrankheiten und Perniciosa, nie bei sekundaren Anamien. LANDAU 
halt die Milz direkt fUr ein intermediares Organ des Cholesterinstoffwechsels. 
Damit ist eine Beteiligung der Milz beim Fett- und Lipoidstoffwechsel erwiesen, 
sonst abel' kann die Rolle dieses Organs fur den Stoffwechsel nicht hoch 
eingeschatzt werden; denn nach ASHER hemmt die Entfernung del' Milz die 
EntwickIung junger Tiere nicht und war bei den Untersuchungen DROGES auch 
die chemische Zusammensetzung des Korpers diesel' fruh entmilzten Tiere 
gleich wie bei Kontrolltieren, auBer einer Kalkzunahme. Einzelne Autoren 
berichten freiIich von Wachstumshemmung. 

6. Erst in den letzten Jahren ist die Bedeutung del' Milz als Blutspeicher 
von BARCROFT erkannt und seither vieIfach bestatigt worden. Beim Hund 
kann die MiIz bis 20% Blut zuruckhalten, beim Menschen abel' nul' etwa 5%. 
Sie kann auch BlutzufluB sperren und besitzt, wie HENSCHEN gezeigt hat, 
verschiedene Sperrsysteme. So ist sie imstande, bei CO-Vergiftung ihre R 
durch Sperre von del' CO-Wirkung abzuriegeln. 

Zahll'eiche vorubergehende maBige Polyglobulien werden heute als R-Ab­
gabe aus del' Milz erklart, so die PolyglobuIie nach Arbeit, Marsch, AdrenaIin 
(BINET), bei Erstickung auch die Hohenpolyglobulie (VIALE), siehe Polyglobulie. 

Die Milz ist also ein Blutspeicher und ein Regulator del' Blutmenge. 
7. Korrelationen zwischen M ilz und anderen Organen. 
1. Zum reticuloendothelialen Apparat bestehen selbstverstandlich enge 

Korrelationen. Das ist durch die Funktionssteigerung del' KUPFFERschen 
Sternzellen nach MiIzverlust erwiesen, ferner durch die Zunahme del' Makro­
phagie in anderen Gebieten des Apparates, ja selbst nahegelegt durch das Auf­
treten von Erythrophagen im stromenden Blut, 3 Monate lang, nach Milz­
exstirpation bei Ratten (HIRSCHFELD). 

2. Enge hormonale Beziehungen bestehen zum myeloischen System, und 
zwar hemmt die Milz entgegen EpPINGER, del' StimuIierung annahm, die Knochen-
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marksfunktion. Bewiesen hat dies HIRSCHFELD durch das regelmaBige Auf­
treten von Jollykorpern, Normoblasten und anderen jungen roten ZeHen nach 
Milzexstirpation und seither ist das in der Physiologie und ganz besonders in 
der Pathologie der Milz vielfaeh bestatigt worden. 

Naeh Milzwegfall nehmen aHe im Knochenmark entstehenden ZeHen zu: 
Sehr viele junge R. jeder Art, Auftreten von Polyglobulie, selbst fUr Jahre; 

Leukocytose und vermehrtes Anspreehen des Knoehenmarkes auf Leuko­
eytotiea (ROSENOW); Monoeytose; Pl.-Zunahme. 

3. Zum lymphatischen System: mit der Zeit Lymphoeytose. 
4. Zur Thyreoidea (ASHER), umstritten. 
5. Zur Nebennierenrinde, nur von STEPHAN angenommen. 
Erhohung der o8moti8chen R.-Re8i8tenz, sehr oft gefunden; PEL konnte eine 

Steigerung von 0,42 auf 0,35 zeigen, auch bei gewaschenen R. 
Infektionen und Intoxikationen, Aniimien werden be88er ertragen und lkterus 

tritt weniger leieht ein. 
So zeigten JOANNOVICZ und PICK ein spa.teres und milderes Auftreten des Ikterus; 

ASHER bewies den rascheren Ausgleich der Blutarmut nach kleinen und grii13eren Blut­
entziehungen und machte die starkere Knochenmarksfunktion dafiir verantwortlich. 

Blutgifte werden be88er ertragen (STADELMANN, BIONDI, JOANNOVICZ, F. AL­
BRECHT, KARLBAUM, dagegen aber KRUMBHAAR). Damit wohl der verzogerte 
oder sehwaehere experimentelle lkterus nach Exstirpation der normalen Milz. 

BAYER za.hlt als Folgen der Milzentfernung gesteigerte Darmtii.tigkeit (Vagotonisierung) 
und hormonale Beeinflussung der Entwicklung der Mamma auf. Der Gasstoffwechsel 
bleibt viillig normal; die Galle ist anfa.nglichheller und bilirubinii.rmer; nach einiger Zeit 
wird das aber ausgeglichen. Gallenfistelhunde bekommen nach Milzentfernung progres­
sive Ana.mie (SEYDERH.I!lLM). Ratten bekommen aber weniger oft die Bartonellenana.mie 
und zeigen geringeres Tumorwachstum (HmsCHFELD). 

Naeh all diesen Ausfuhrungen ist eine Hyper8plenie als aktive R.-zerstorende 
Tatigkeit der Milz im Sinne EpPINGERS unbewiesen und spielt aueh in der Patho­
logie die im Blut v:or sich gehende R.-Fragmentation wohl die erste Rolle, so 
daB die Schwellung der Milz und ihre fraglos viel groBere Tatigkeit erst das 
sekundare darsteHt. lmmerhin ist die aktive Hypersplenie im Sinne EpPINGERS 
dooh noeh nieht vollig widerlegt. 

In einem ganz anderen Sinne bezeiehne ieh als Hypersplenie die verstarkte 
korrelative hormonale Funktion der Milz als Hemmung aller Knoehenmarks­
funktion (R., L., Pl.). FUr diese Auffassung gibt £reilieh die Pathologie uber­
zeugende Belege, ganz speziell die konstitutionelle hamolytisohe Anamie. Man 
kann sieh vorstellen, daB unter zu groBer Milzhemmung das Knoehenmark 
qualitativ minderwertige R. ausbildet, die dann rasoher zerfallen und daB mit 
der Entfesselung des Knoehenmarkes Ikterus und Anamie mindestens zum 
Teil deswegen zuruokgehen, weil jetzt vollwertigere R. und, wie es bewiesen 
ist, resistentere gebildet wurden. leh empfinde immerhin eine gewisse Sohwierig­
keit in diesen Erklarungen, die von einer aktiven Rolle der Milz ganz absehen. 

Fur eine spezifisohe, nieht ersetzbare Milzfunktion sprioht die abnorm blei­
bende Knoehenmarkstatigkeit naeh Entmilzung, und Trager dieser Funktion 
ist wohl die Sinusendothelzelle (NAEGELI), die einzige spezifisehe Milzzelle, 
nieht, wie FRANK annahm, Sinusendothelien und Retieulumzellen. 

Fur Hypersplenie in meinem Sinn zeugt aueh die oft gefundene Hypoplasie 
der Kinder und Jugendliehen bei groBer Milz jeder Genese (konstitutionelle 
hamolytisehe Anamie, thrombophlebitischer Milztumor, Malaria usw.). Milz­
exstirpation, selbst mit 27 Jahren (FEYMANN), lieB noeh das Korperwachstum 
betraehtlich steigen und die sexuelle Reife rasch eintreten. 
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Histioide Leukocyten. Zellprobleme der Entziindung. 
Unter pathologischen VerhiiJtnissen und in geringem Umfange schon nor­

mal enthiilt das Bindegewebe eine gewisse Zahl von L., die besonders bei chroni­
schen Entziindungen hochgradig vermehrt getroffen werden, und es bildet 
eine bisher nie vOilig erledigtes Problem die Frage, wieweit solche Herde aus 
Blutzellen oder aus Reticulumzellen entstanden sind. Die histiogene oder 
hiimatogene Genese dieser Zellen gehort zu den schwierigsten Kapiteln der all­
gemeinen Pathologie, auf deren Lehrbiicher verwiesen werden muG. 
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Diese l!'rage beriihrt aber auch die Hamatologie, und es ist die Ke~t~ der fe~eren 
Bluthistologie zur Liisung des Problems von griiBtem Werte. Auch die hamatologlsche 
Technik, auf Abklatschpraparate angewandt, ferner die Schnittfarbem~thoden der Hamat?­
logie sind berufen, Aufschliisse zu geben, wie iiberhaupt nur die Verbmduug von allgemem 
pathologischen mit speziell hamatologischen Kenntnissen zu einer Klii.rung beitragen kann. 

I. Bei den Erorterungen uber histioide Leukocyten ist vielfach die histiogene 
Myelopoese nicht genugend berucksichtigt worden. Bei ihr finden wir aIle 
myeloischen Zellelemente, besonders Myelocyten (s. Kap. myeloische Metaplasie). 
Mit Entzundung hat die Veranderung nichts zu tun. 

II. Prinzipiell verschieden sind Granulationsherde, die bei Infektionen und 
Intoxikationen ill Bindegewebe getroffen werden, abel' nur .c.-artige Zellen 
enthalten, hochstens unter Beimischung einzelner emigrierter N. Das ist Ent­
zundung. 

III. Wiederum prinzipiell verschieden ist das isolierte oder dominierende 
Au/treten einer einzigen granulierten Leukocytenart, z. B. lokale Eosinophilie 
in Gewebe, Darmwand, Bronchien bei Asthma, experillenteller Trichinosis. 
Das ist Chemotaxis (s. S. 238f.); denn die Alleinherrschaft einer einzigen Zell­
form findet man sonst bei wirklicher Myelopoese nie. 

Gegen histiogene Bildung eosinophiler Zellen s. eingehend S. 160. 
Eine Bildung neutrophiler (amphophiler) .c. und M yelocyten ist im Gewebe 

nie bewiesen worden, abgesehen natiirlich von myeloischer Metaplasie. N. im 
Bindegewebe sind daher stets hamatogen-medullarer Abstammung. 

Bindegewebsmastzellen sind histiogene Elemente und haben mit den Blutmastzellell 
nichts zu tun, weil sie ganz andere Kernstruktur aufweisen und ihre Granula keine Oxy­
dasenreaktion geben. Sie finden sich bei Ratte und Maus nach WEIDENREICH auch im 
Peritonealexsudat, ohne je ins Blut zu gelangen, ein Moment, das jedenfalls nicht dafiir 
spricht, daB Zellen der seriisen Hiihlen so ohne weiteres Blutzellen werden. 

SpeichelkOrperchen. WEIDENREICH hat eine solche extramedullare normale Bildung 
von N. behauptet, mdem er die im Speichel vorkommenden N. als Produkte der .c. der 
Tonsillen angesprochen und einzelne eiukernige Formen im Speichel als Myelocyten er­
klii.rt hat. Diese Ableitung der in der Mundhiihle vorhandenen N. aus .c. der Tonsillen hat 
WEIDENREICH schon proklamiert, bevor er die Tonsillen selbst untersucht hatte. Die ganze 
Basis bildeten ein paar, wie WEIDENREICH selbst zugibt, schlecht gefarbte eiukernige Formen. 
RIBBERT hat abel' seinerzeit bei der Demonstration der .c.-Auswanderung aus dem lym­
phatischen Gewebe durch STOHR sofort auf die gleichzeitig vorhandene unabhangige Durch­
wanderung der N. hingewiesen, und dieselbe Beobachtung verzeichnet WALZ. Spater 
untersuchte WEIDENREICH dann auch die Tonsillen und will hier in Schnittpraparaten 
Umwandlung von .c. in N. gesehen haben (S. 322 sogar als besonders rege Bildung granu­
lierter Zellen bezeichnet). SCHRIDDE berichtet aber in seinen Untersuchungen am gleichen 
Objekt bei der Durchwanderung der .c. nichts iiber derartige Bilder und verhalt sich gegen­
iiber den WEIDENREICHschen Angaben durchaus ablehnend; desgleichen werden diese 
von KAMMERER und ERICH MEYER aufs scharfste bekampft und als degenerative Bil­
dungen erklii.rt, wie schon frUber von EHRLICH und spater von SCHILLING. J edenfalls 
entsprechen die WEIDENREICHSChen eiukernigen Zellen im Speichel weder nach Kern noch 
Protoplasma den Myelocyten. Zudem erklii.rt sie WEIDENREICH "fiir absterbende Ele­
mente ohne besondere aktive Funktion", wohl deshalb, weil degenerative Vorgange, z. B. 
das Tanzen der Granula, so leicht beobachtet werden kiinnen. 

Bisher hatte niemand eine Entstehung von neutrophilen Myelocyten auBerhalb des 
Knochenmarkes oder au.6erhalb myeloischer Metaplasie gesehen, auch WEIDENREICH 
nicht; da erscheint es denn doch iiberaus auffallend, daB solche Zellen normal irn Speichel 
vorkommen und hier unter dem Heer der degenerativen Gebilde nicht lediglich au.6erlich 
ahnliche Involutionsformen sein soUten. Spater sind die Befunde von B. FISCHER und 
LAQUER, RENN u. a. nachgepriift und die WEIDENREICHSchen Deutungen vollstandig zu­
riickgewiesen worden. Diese Autoren fanden die Zahl der N. nach Tonsillektomie nicht 
vernlindert und bewiesen den Austritt von N. aus dergesamten Mund- und Rachenmucosa. 
LAQUER zeigte, daB die angeblichen Myelocyten Quellungsformen sind, die beirn Zusetzen 
von Blut zu Speichelleicht erzeugt werden kiinnen. In ganz gleicher Weise sah LrnBlIIANN 
bei semen Sputumuntersuchungen solche Eiukernige entstehen, wenn dem reinen Sputum 
Wasser zugesetzt wird. 

Spater haben WEIDENREICH und seine Schiller auch histiogene Entstehung von L. 
an anderen Orten behauptet: Thymus (s. S. 224), Darmwand (WElLT., S. 225). In letzter 



234 Histioide Leukocyten. 

Zeit haben auch lYlAXIMOW und seine Schiller ALl<'EJEW eine isolierte Myelocytenentstehung 
aus .c. in der Milz, ja selbst in Keimzentren mitgeteilt. 

Bei vielen chronis chen Entzundungen bilden sich im Gewebe groBe Granu­
lome mit .e.-artigen Zellen und vielen Plasmazellen (s. S. 232). Diese letzteren 
beherrschen oft so sehr das Bild, daB man direkt von Plasmonen spricht. Die 
Abstammung del' Plasmazellen aus .e. ist heute sichergestellt. 

Folgende Ubersicht belegt die verschiedenen Auffassungen uber die Her­
kunft del' Zellen del' chronischen Entzundungen ihrer "Lymphocyten" und 
PlasmazeIlen: 

1. Histiogen aus Bindegewebszellen, Histiocyten: nach UNNA, 
LEO EHRLICH, SHERRINGTON und BALLANCE, in gewissem Sinne auch nach 
ASKANAZY. Auch MAXIMOW laBt diese Ableitung im starken Gegensatz zu 
fruher wieder zu, ja sogar die Ruckwandlung del' .e. in Fibroblasten, sonst gilt 
allgemein, namentlich nach ASCHOFF, diese Lehre heute fUr unhaltbar. 

2. Hamatogen aus Blutlymphocyten: nach BAUMGARTEN, lVIARSCHALKO, 
DEGANELLO, BENDA, DOMINICI, HELLY, KURT ZIEGLER, NEISSER, JADASSOHN, 
KROMPECHER, PARODI, SCHRIDDE, ORTH, SCHWARZ. 

3. Aus Adventitiazellen (Klasmatocyten): nach MARCHAND, PORCILE, 
PAPPENHEIM (hauptsachlich). 

4. Aus hamatogenen .e. und aus Klasmatocyten (ausgewanderte, 
ruhende .e.): nach MAXIMOW, del' fur aIle auftretenden neuen Zellen den Namen 
Polyblasten1 vorgeschlagen hat. 

Wahrend die groBe Mehrzahl aller Pathologen die Endothelien als endgtiltig 
spezifizierte Elemente ohne weitere Entwicklungspotenz ansieht, laBt v. MOLLEN­
DORFF aus ihnen aIle Arten von L. hervorgehen, ebenso aus allen Bindegewebs­
zellen. Demgegenuber sehen ASCHOFF, GERLACH, JORES, FISCHER-WASELS 
die Entwicklung von Fibroblasten zu .e. als unmoglich an und halten auch die 
Fibroblasten und Histiocyten als endgtiltig differenzierte Zellen. Nur aus 
indifferent gebliebenen Mesenchymzellen leiten sie myeloische Metaplasie abo 

MAxlMow proklamiert weiter die Omnipotenz der.e. Er laBt die Blut-.e. 
bei Entzundung ins Gewebe auswandern und namentlich nach Zellkultur­
ergebnissen aus .e. auch Monoc. entstehen und schlieBlich Fibroblasten und 
Histiocyten. Fast alle Autoren erblicken aber in diesen "Fibroblasten" der 
Gewebskulturen nur .e., die auBerlich Fibroblastenformen angenommen haben. 
Desgleichen wird fast allgemein im Gegensatz zu MAXIMOW die Entstehung 
von Monoc. aus .e. bei Explantaten bestritten. Wenn in Kulturen die Zellform 
und GroBe andert, so ist das noch kein Beweis dafur, daB diese Zellen Monoc. 
geworden sind (im Sinne der hamatologischen Nomenklatur!). DaB solche 
Ze11en Phagocytose treiben, reicht fUr die Diagnose Monoc. auch nicht aus; 
denn, wie namentlich LUBARSCH betont, ist die Fahigkeit zu Phagocytose eine 
Grundeigenschaft aller Ze11en. Del' Nachweis, daB diese Polyblasten-Phago­
cyten in Kern und Gra"'lulation den Blutmonocyten entsprechen, ist in keiner 
Weise erbracht; ich mochte sagen, eine solche unerlaBliche BeweisfUhrung 
ist nicht einmal versucht. 

DaB bei Infektion mit Bacillus monocytogenes viele Monoc. auftreten 
(BLOOM), ist erwiesen; daB diese Zellen aber aus .e. stammen, vollig unerwiesen 
(S. 147). ASCHOFF nimmt heute an, daB kleine Monoc., die er Monocytoide 
nennt (Arbeit SEEMANN), aus dem Blut in das entzundete Gewebe einwandern 

1 Dieser Ausdruck, eine Bezeichnung von histolog. Elementen nach behaupteten Ent­
wicklungspotenzen ist unzweckmaBig. ASCHOFF V:(;lrmeidet den Terminus. Eindringlich 
und ilberzeugend warnt FISCHER-W ASELS vor der Uberschatzung histologischer Zustands­
bilder lmd weist auf die Grenzen der anatomischen Methoden hill. 
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und so zahlreiche Monoc. zu den Zellen in den Entzundungsherden hinein­
kommen. 

Die Zellen der EX871date sind mit gewohnlicher Methodik schwer zu beurteilen, 
da eine genugende Kernstruktur kaum dargestellt werden kann. Einen Fort­
schritt und Aussicht auf Klarung vieler Fragen gibt aber die auf S. 26 mit­
geteilte Methodik von LIEBMANN. 

DaB Deckzellen der serosen Haute sich nicht an der Entzundung 
beteiligen und nie .c. bilden, im Gegensatz zu WEIDENREICH, versichern 
MARCHAND, ASCHOFF, MAXIMOw-TSCHASCHIN, ROSENOW U. v. a. mit groBter 
Bestimmtheit. MARCHAND schreibt: die Serosazellen sind keine .c. und konnen 
keine .c. bilden und sind davon total verschieden. Freilich laBt heute MAXIMOW 
in Kulturen aus Deckzellen jetzt auch Fibroblasten hervorgehen. 

Interessante Untersuchungen stammen von BRUCKNER, LIPPMANN, PLAUT, 
ROSENOW an Exsudaten der Augenkammer. Sie sehen die bei einem Tier, das 
durch Thorium L.-frei gemacht ist, entstehenden Zellen nicht als .c. an trotz 
ihrer lymphocytenahnlichen Form, sondern als abgeschilferte Irisze11en und 
heweisen das durch die Anwesenheit des Irispigmentes. Sie halten daher alle 
".c." del' Exsudate fUr lymphocytiforme Derivate del' anliegenden Ze11on. 

Wichtigere Literatur liber histioide Leukocyten, Plasmazellen und Zelll'n 
der Granulome, Exsudate usw. 
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Die Leukocytose und die Leukocytenschwankungen. 
Die echte Leukocytose ist eine Funktion des Knochenmarkes und die echte 

Lymphocytose eine Funktion des lymphatischen Systems. 
GewohnIich wird hervorgehoben, Leukocytose ist ein voriibergehender, 

symptomatischer Zustand im Gegensatz zu del' dauernden Vermehrung 
bei Leukamie. 

Praktisch ist das richtig, prinzipiell aber unrichtig. Auch eine leukamische Krankheit 
braucht nicht hohe Zahlenwerte aufzuweisen (s. Leukamie). SchlieBlich ist auch der Blut­
befund der LeukaInie lediglich ein Symptom und nicht die Krankheit selbst. 

Man spricht gewohnlich von Leukocytose bei einer Zahl von uber 10000 L. Ganz richtig 
ist zwar diese Begriffsbestimmung nicht; denn es kann nicht nur bei normaler, sondern 
sogar bei verminderter L.-Zahl eine einseitige Vermehrung einer Zellspezies, z. B. der Eos. 
vorliegen, als eos. Leukocytose. U nmoglich ist eine Trennung zwischen Leukamie und 
Leukocytose nach dem Grade der Vermehrung. Die fruher festgesetzte Grenze, 50000, 
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ist vollig haltlos. Ganz gewohnliche infektiose Prozesse konnen hohere Werte erzeugen. 
und oft zeigen Leukamien ganz wesentlich tiefere Zahlen. 

Richtiger ist die Scheidung nach dem Charakter der Zellen. Bei Leukocytose 
liegt (fast) durchgehends eine Vermehrung del' reifen, normalen Zellen VOl', 
bei Leukamie sind unreife und pathologische Formen haufig. 

Abel' auch hier storen zahlreiche Spezialialle jede prinzipielle Definition. Hier und 
da laBt eine infektiiise Leukocytose, noch haufiger ein Tumor mit Markmetastasen Myelo­
cyten selbst in ansehnlichen "Verten aufmarschicren, und noch haufiger fehlen fast alle, 
odeI' wirklich alle, abnormen L. bei therapeutisch odeI' dureh anderweitige Krankheiten 
beeinfluBten Leukamien im Blute. 

Jede Definition, die beide Zustande abgrenzen will, scheitert. Ein prin­
zipieller Unterschied zwischen Leukocytose und Leukamie ist nicht vorhanden; 
denn das Blutbild del' myeloischen Leukamie ist die leukamische 
L(:mkocytose. 

Abel' dennoch ist in 99 auf 100 Fallen die Unterscheidung miigli~h, ja spielend leicht, 
wenn die Kriterien del' Zahl und Art del' L. neben dem Krankheitsbilde beriicksichtigt 
werden. Auch die Grenzfalle werden bei langerer und kritischer Beobachtung bald ent­
schleiert. Viel groBer als die Gefahr, eine Leukamie nicht zu erkennen, ist die Versuchung, 
bei Anwesenheit relativ zahlreicher pathologischer L. - selbst bei niedriger Gesamtzahl -
eine atypische Leukamie zu diagnostizieren. Diese Falle konnen nicht kritisch und skeptisch 
genug betrachtet werden. Sie verflachen den Begriff Leukamie und stiften Verwirrung 
und Unklarheit. 

Die Herkunft del' Leukocytosezellen ist kIaI'. Es sind ja dieselbell 
Zellen, die normal im Blute kreisen, nur in vermehrter Zahl, und die wenigen 
abnormen Formen (z. B. Myelocyten) trifft man normal auch nirgends an~erswo 
als in den blutbildenden Organen. Mithin weist die Histologie del' Leukocytose 
zwingend auf die hamopoetischen Gewebe als Ursprungsort. 

Die alte VIRoHowsche Auffassung, daB Lymphdriisenreizung del' Leukocytose zu­
grunde liege, ist unrichtig; denn die Zellen del' gewohnlichen Leukocytosen sind spezifisch 
granuliert und konnen lediglich dem myeloischen Gewebe entstammen. Einzig fiir die 
Lymphocytosen ist die Abstammung aus dem lymphatischen Gewebe gewiB. 

Fast unglaublich klingt uns heute die sog. lokalistische Theorie, nach welcher 
die Zellen del' Leukocytose aus dem entziindeten odeI' vereiterten Gewebe retrograd ins 
Blut eingewandert waren. Darauf heute noch einzugehen, ware miiBig. 

Eindeutige Beweise fur die Ableitung del' N. und Eos. aus dem Knochen­
mark ergibt die feinere Analyse der Blutzellen. Dieselbe belehrt uns, daB bei 
del' Leukocytose nicht dieselben Zellen wie fruher zirkulieren, sondel'll haufig 
eine Zellspezies, Z. B. die Eos., vollstandig verschwunden ist und daftir un­
fertige L., Z. B. Myelocyten, N. mit jugendlichem Kern, mit basophilem 
Protoplasma, mit teilweise basophil reagierenden Granula usw., ja auBerdem 
kernhaltige und andere unreife R. auftauchen, und es braucht gel'inge logische 
Uberlegung zu dem Schlusse, daB nul' intensive Knochenmarkstatigkeit soIche 
Verhaltnisse schaffen kann. 

Bemerkenswert ist ferner del' Befund von Knochenmarksriesenzellen in den Lungen­
capillaren bei j eder Leukocytose (ASOHOFF, LUBARSCH, FOA) und damit del' deutliche 
Hinweis auf das affizierte Organ. 

Zahlreiche Untersuchungen zeigen das Fettmark auf Kosten des Zellmarkes 
verschwinden und eine Vermehrung der Mutterzellen, del' Myelocyten mit 
Mitosen bei der Zellart, die die Leukocytose miterhalt. 

So erzeugt experimentelle Trichinosis eine so enorme Wucherung del' eos. Myelocyten, 
daB eos. Zellmark das Fettmark verdrangt und massenhafte Mitosen bietet (OPIE). AuBel' 
im Knochenmark sind nirgends eos. Myelocyten odeI' Mitosen zu entdecken. Ebenso kon­
statiert LOSSEN den hiichsten Wert des Knochenmarkes an Eos. bei Scarlatina, wo dic 
eos. Leukocytose ja so pragnant ist, und N. sind im Knochenmark gewohnlich nul' sehr 
sel.ten (1-3%), bei eitriger Affektion abel' stark vermehrt (bis gegen 20%). 

Wenn in einzelnen Fallen die langen Rohrenknochen trotz langeI' bestehender Leuko­
cytose nul' Fett enthielten und die Metaplasie ausblieb, so muB angenommen werden, daB 
die iibrigen Regionen des Zellmarkes zur Erzeugung del' Leukocytose geniigten; daB sie 
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tatsacWich auch in diesen Fallen verandert sind, hat LOSSEN bewiesen. Ahnliche Ver­
haltnisse kommen ja auch bei den Erythrocyten VOl'; z. B. konstatiert man Blutkrisen, 
und doch keine Ausbreitung des roten Knochenmarkes auf die langen Knochen. 

LOWIT erklarte die Leukocytose als Folge einer Leukolyse, erzeugt durch die Einwir­
kung del' Krankhcitstoffe auf die L. Priift man beinl Tiere mit Injektion von Bakterien 
oder Toxinen, so findet man in del' Tat zunachst eine, gewohnlich nul' kurzdauenlde, L.-Ver­
minderung. Zur Erklarung miissen zwei Modi del' Infektion auseinandergehalten werden. 

1. Bei intravenoser Injektion von Parenchymbrei, Bakterien, chemischen Stoffen 
erfolgt eine Knochenmarkslasion. Komplexe losen sich und bleiben in den Lungencapillaren 
stecken. Hier findet man Stiicke von Knochenmarksgewebe, besonders erkennbar an den 
Riesenzellen. Es ist dies die Parenchymzellenembolie: ASCHOFFl, LUBARSCH 2 u. a. Das 
Knochenmark verarmt jetzt an Zellen. Bald abel' setzt eine Vermehrung ein; man findet 
Mitosen, und als Folge diesel' Hyperaktivitat erscheint jetzt eine Leukocytose. 

2. Bei subcutaner Einverleibung und Injektionen von geringen Dosen fehlen 
Parenchymzellenembolien, die N. und Eos. verschwinden abel' anfanglich auch aus dem 
Elute. Man trifft sie in den Capillaren del' Lunge und Leber (WERIGO, GOLD SCHEIDER 
und JACOB usw.). Nachher setzt gleichfalls Hyperleukocytose ein, wenn nicht del' injizierte 
Stoff wie das Typhustoxin (NAEGELI, STUDER, HIRSCHFELD, LANGE) von vornherein eine 
Funktionslahmung des Knochenmarkes erzeugt. 

Wie sehr biologische Vorgange, und zwar del' Grad del' Virulenz, diese Reaktionen 
beherrschen, zeigen die Erfahrungen am immunisierten Tiere, das keine initiale Vermin­
derung del' Gesamtzahl, keine Ansammlung del' N. in den Capillaren und auch keine spii.tere 
Hyperleukocytose bekommt. Die L. des Blutes wie des Knochenmarkes haben hier keine 
Aufgabe zu losen, und ihre Aufgabe ist es eben, die Schutzwehr des Organismus zu bilden. 
Schwach virulente Keime und leichte Infektionen rufen rasch eine starke Leukocytose 
hervor (TsCHISTOWITSCH, WILLIAMSON, JACOB), stark virulente dagegen lassen jede Re­
aktion vermissen (TsCHISTOWITSCH, WILLIAMSON, ZANGEMEISTER, SONNENBURG, FEDER­
MANN); das Knochenmar~ ist insuffizient und unfahig zum Kampf. 

Bei del' gliicklichen Uberwindung del' Infektion macht das Versuchstier zuerst eine 
Vermehrung del' N., dann eine Lymphocytose und eine Eosinophilie durch. 

Auch in del' menscWichen Pathologie erweist sich del' Grad del' Virulenz als Haupt­
moment, das die L.-Kurve beherrscht. Siehe die eingehenden Darstellungen im speziellen 
Teile. Hier geniigt del' Hinweis auf den L.-Sturz beim letalen Typhus (TURK, NAEGELI), 
bei schwerer Pneumonie, schwerer Trichinosis (OPIE, STAUBLI), schwerer Perityphlitis 
und Peritonitis (FEDERMANN). 

Es ist die Funktion des Knochenmarkes, die bei Infektionen und In­
toxikationen die L.-Kurve bestimmt, abhangig von del' Schwere des Leidens. 
Die Leukocytose ist Ausdruck einer Organta tigkei t. Man spricht von Suffi­
zienz des Knochenmarkes, wenn die Reaktion kraftig ausfaIlt, von Insuffizienz, 
wenn sie gering ist oder fehlt. In letzterem FaIle kann nul' leichte oder un­
gewohnlich schwere, prognostisch ernste Erkrankung vorliegen. Die Losung 
dieser Alternative ist dem klinischen Gesamtbild zu entnehmen. Die Virulenz 
und die Reaktionsmoglichkeit beherrschen die Leukocytose. Daher 
miissen die L.-Bewegungen zwar nach bestimmten Gesetzen vor sich gehen, 
konnen aber wegen Ineinandergreifens verschiedener Gesetze unmoglich sche­
matisch immer gleichartig ausfallen. Das erklart auch verschiedene Befunde 
hei derselben Krankheit. 

GroBe Bedeutung fiir die Entstehung del' Leukocytose ist seit den Entdeckungen des 
Botanikers PFEFFER, daB Zellen von chemischen Stoffen angelockt oder abgestoBen (posi­
tive und negative Chemotaxis) werden konnen, chemotaktischen Prinzipien beigelegt 
worden. Es sollte Leukocytose die Anwesenheit positiv chemotaktischer Substanzen, das 
FeWen del' Vermehrung dagegen das Vorhandensein negativ chemotaktischer Korper be­
weisen, und diese Verhaltnisse hatten dann die Phanomene del' Leukocytose erklart. Schon 
friiher (1900) suchte ich zuerst in prinzipieller Weise zu beweisen, daB die chemotaktische 
Lehre die Verhaltnisse nicht geniigend und biologisch nicht richtig erklart. Abnorme che­
mische Substanzen beeinflussen VOl' allem die Funktion des Knochenmarkes, und jetzt 
kann eine Vermehrung del' L. eintreten und eine ortliche Ans9.mmlung. So erzeugt In­
jektion sterilen Terpentinoles nonnalerweise sichel' Leukocytose und Eiterung. Liegt 
abel' die Funktion des Knochenmarkes bei schweren Affektionen (z. B. Typhus) aufs tiefste 
darnieder, so zeigt sich (BAUER, JACOB, eig. Erf.) keinerlei Leukocytose odeI' Eiterung. 
Hat sich abel' del' Patient erholt und ist die Injektion schon fast vergessen, tritt del' YOTher 

1 ASCHOFF: Virchows Arch. 134. 2 LUBARSCH: Verh. Ges. dtsch. Naturforsch. 1892. 
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vergeblich erwartete FixationsabsceB auf. Nicht die chemischen Stoffe erzeugen direkt 
die Leukocytose, sondem die Reaktionsfahigkeit des Knochenmarkes war maBgebend. 
So fehIt der Bchwersten Pneumonie die L.-Vermehrung und der letalen und s~hweren Trichi· 
nosie die Eosinophilie. 

Die biologische und nicht die ausschlieBlich chemisch-chemo­
taktische Auffassung gibt die Erklarung. Dnter den gleichen Be­
dingungen zeigen auch die roten Blutzellen reaktive Jugendformen jeder Art 
und hier kann ja die Chemotaxis gar nicht in Frage kommen. 

Wir halten also die Leukocytose und Leukopenie als den morphologischen 
Ausdruck hochgradiger biologischer Anderungen in der Knochenmarksfunktion. 

Darum gibt uns, wie ich an Tausenden von kurvenmaBigen Darstellungen 
zeigen kann, die Ausrechnung der absoluten Werte der einzelnen L. wunder­
bare Einblicke iu die Funktion der Organe. Die bloBe Ermitt,elung der Prozent­
werte und deren Kurve (als biologische Kurve SCHILLING) geniigt nicht. Die 
Kurven der absoluten Werte sind biologisch weit iiberlegen. 

Die Leukopenie oder Hypoleukocytose. 
Die Leukopenie kann nicht als grundsatzlich verschieden der Leukocytose 

gegeniiber gesetzt werden, denn bei geringer Gesamtzahl kann eine Zellart 
vermehrt auftreten, z. B. tropische Megalosplenie 5000 L., 24% Eos. = 1200, 
also nahezu zehnfache Vermehrung. Langerdauernde Hypoleukocytose ist 
also nicht lediglich quantitative Herabsetzung, sondern haufig hochgradige 
qualitative Veranderung, oft mit pathologischen Elementen. Negative Chemo­
taxis kommt daher nicht in Frage, wie ich zuerst 1900 dargestellt habe, und 
mit den Verhaltnissen in der Botanik besteht keine Parallele. Folgende Mog­
lichkeiten konnen vorliegen: 

1. Verminderte Leistung der leukopoetischen Organe infolge geringer 
Funktionsanspriiche, so embryonales Blut und Inanition. 

2. Verminderte Leistung durch Erschopfung der Funktion, so 
Toxinwirkung bei Typhus, Anamien, besonders Perniciosa, praagonal bei 
schwerer Perityphlitis und vielen anderen Affektionen, bei Inanition (EMMEL). 

Hierher leichtere Grade der Rontgen- und RadiumwITkungen mit verminderter ZelI­
produktion (AbfaH der Purinkorperwerte). Benzol macht nach W ALLBACH im Marke 
Hemmung der Neubildung, Thorium aber macht Zellanschwemmung und Hemmung der 
Neubildung. 

3. Verminderte Funktion durch anatomische Zerstorung, so .c.­
Verminderung bei ausgedehnter Tuberkulose der Lymphknoten, L.-Abfall in­
folge Rontgen oder Radium, Vernichtung des myeloischen Gewebes bei Sepsis 
bei starker Strahlendosierung. 

4. Capillarattraktive Wirkung bei vielenInjektionen undIntoxikationen. 
In Lungen- und Lebarcapillaren wird die Materia peccans von den L. angegriffen, 
daher kurze Zeit ungleiche Verteilung, bis eine Mehrleistung der leuko­
poetischen Organe eintritt. 

1m Gewebe scheint negative Chemotaxis tatsachlich vorzukommen. 
Auf Bakterieninjektion ins Peritoneum sah STAUBLI die Eos. ohne ZerfaH fast voll­

standig aus der Peritonealfliissigkeit verschwinden. Diesel' Riickgang der acidophilen 
ZeHen des Peritoneums blieb nach subcutaner Injektion aus. FALTA halt freilich auch dies 
nicht fiir negative Chemotaxis. 

5. Ais Hamoklasie bezeichnete WIDAL eine Storung des kolloidalen Gleichgewichtes 
im Blute, und er fand dabei eine L.-Abnahme nach 200 g Milch bei Leberinsuffizienz. Die 
Zahlung muB aIle 20 Min. vorgenommen werden. Gleichzeitig sinkt der Blutdruck und der 
Refraktionswert des Serums und wird die Blutgerinnung beschleunigt. Diese Probe ist 
heute verlassen. Sie ist keine Funktionsprobe der Lebel' und hangt nur mit Funktions­
zustanden des vegetativen NervensystemB zusammen (siehe diese). 
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Verteilungs- oder Verschiebungsleukocytose. 
Fruher hatten RIEDER u. SCHULZ starke Ungleichheit in der L.-Verteilung 

iIll Blut angenommen, ja sogar jede Leukocytose durch Verschiebung und 
Ansammlung der Zellen in die Peripherie erklart. Das war unrichtig: denn die 
Zellen der Leukocytosen sind oft unreif, waren vorher nicht ill Blut und sind 
erst jetzt durch abnorme Knochenmarksreizung ins Blut gekommen. Dennoch 
mussen je nach der Funktion der Organe auch die L.-Zahlen in den Organen 
wechseln. SCHWENKENBECHER u. SIEGL suchten allerdings durch Zahlungen 
in der Peripherie und in inneren Organen die ungefahr gleiche Verteilung der 
Leukocyten zu beweisen, wahrend GOLD SCHEIDER u. JACOB und VAN DEN VELDEN 
eine Ungleichheit angenommen hatten. SAJOUS, SCHILLING und besonders 
GRAFF haben bewiesen, daB manche vorubergehende kurzdauernde, z. B. physio­
logische Leukocytose eine scheinbare ist, indeIll das Blut der Capillaren in den 
inneren Organen, besonders im Bauch, viel mehr L. enthalt, und zwar un­
abhangig von der L.-Zahl im peripherischen Blut. So ist auch eine Leukopenie 
mitunter nur der Ausdruck von Verschiebung und eine erhohte oder erniedrigte 
N.-Zahl nicht unter allen Umstanden der Ausdruck einer veranderten Mark­
tatigkeit. Dabei kann es sich aber wohl nur urn kurzdauernde und vielfach 
noch halbwegs physiologische Verhaltnisse handeln; nie aber kommt eine solche 
Verschiebungsleukocytose bei ernsteren Krankheiten allein in Betracht. Die 
feinere Histologie der Zellen beweist uns das ohne weiteres. Zu den Verschie­
btmgsleukocytosen gehoren mindestens ZUlli Teil die Schrei- und die Erstickungs­
leukocytose, die 1. Phase der L.-Vermehrung nach Blutverlusten, die Verande­
rungen des Zellbildes nach Arbeit, Krampfen, Lagewechsel, thermischen Ein­
£lussen, nach Injektionen. Am besten werden Verschiebungsleukocytosen aus­
geschaltet durch kurvenmaBige, haufige, wiederholte Untersuchungen. Diese 
zeigen in klarer Weise das biologische Geschehen in den Organen der L.-Bildung. 

Hteratur tiber die Auffassung, Entstehung und Bedeutung der Leukocytose 
und Leulwpenie. 
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Verschiedene Arten der Leukocytose. 
Man unterscheidet je nach der Vermehrung neutrophile, eosinophile, Mast­

zellen-, Monocyten-, Lymphocyten-Leukocytose. Diese Formen sind in den 
Kapiteln iiber die Morphologie der genannten Zellen nachzusehen. Sehr oft 
kombinieren sich Vermehrungen verschiedener Formen. 

Tagesschwankungen und Verdauungsleukocytose. 
L.-Zunahme nach aufgenommener Nahrung nahmen schon NASSE u. VIR­

CHOW an, und insbesondere sollte eiweiBreiche Nahrung (HmT, Pom.) erheb­
liche Zunahme erzeugen. Andere, z. B. viele franzosische Autoren, ZAl'PERT 
und GALAMBOS konnten indessen nichts Sicheres entdecken. 

Auoh in bezug auf die Art dieser Leukooytose bestehen die denkbar groBten Gagen­
sittze. Wii.hrend EHRLICH eine Lymphocytose alB passive Einsehwemmung angenommen, 
behaupten andere, besonders JAl'HA., lediglioh eine neutrophile Leukooytose, ja diesa sei 
nur eine physiologisohe Tagesschwankung und zeige sioh sogar bei Abstinenz von jader 
Nahrung, was aber SCHEINERMANN nioht bestii.tigt. Im Situglingsalter fehlt naeh JAl'HA eine 
regelmii.Bige Verdauungsleukooytose; ebenso sprioht sich WERNSTEDT aus, der fiir die 
Sohwankungen Muskelbewegungen verantwortJioh maoht. ROTHACKER konnte eine L.-Zu­
nahme weder regelmii.Big noch bei gleioher Person immer in gleioher Weise feststellen. 

Die phY8iologisehe Tage88ehwankung verlii.uft naoh ETJ.ERMANN und ERLANDSEN: 
6 Uhr . 7400 L. 

10 " . . . . . . . . . . . . . 8800 L. 
3 " . . . . . . . . . . . . . 9200 L. 
7 " . . . . . . . . . . . . . 10000 L. 

und wird auf die Zunahme der Herzarbeit zurUokgefiihrt. Auch MAURIAC fand die Sohwan­
kung betrii.ohtlioh. 

Bei Tieren fanden KLmNEBERGER und OARL nie Verdauungsleukocytose, 
ebensowenig beim Menschen ZOLLIKOFER, JAPHA, OHARLOTTE MULLER, ELFER 
U. a. SCHIFF und STRANSKY deuten die gefundenen Schwankungen nur als 
abnorme Verteilung. 

FUr eine L.-Zunahroe bei der Verdauung treten auBer RIEDER (Zunahroe im Maximum 
37% = 2900, im Mittel 33%), LERENSKY, GOODALL und PATON, SCHWENKENBECHER 
und SmGEL, SIRENSKY (Minimum + 21%, Maximum + 140%, durohsehnittlich + 60%) 
ein, und zwar nur bei Eiweillkost und alB neutrophile Leukocytose. 

Naegeli, Blutkrankheiten. 5. Auf I. 16 
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AIle diese Werte schwanken nur unerheblich mehr als die physiologische Tageszunahme, 
und da es aul3erordentlich umfangreicher und sorgfaltiger Untersuchungen bediirfte, so 
geringe Differenzen an sich und dann erst recht noch gegeniiber anderen physiologischen 
Schwankungen sicherzustellen, so kann man sich bisher kaum von der Existenz einer 
erheblichen Verdauungsleukocytose iiberzeugen. 

Interessant sind Abweichungen bei veranderter Kost. 
KEUTHE traf bei reiner Fleischnahrung Zunahme der E-. von 2040 auf 2490 und der N. 

von 3660 auf 5700, bei reiner Kohlenhydratnahrung E-.-Werte von 1800 auf 3150, N.-Werte 
von 3060 auf 4050; bei gemischter Kost E-. von 2300 auf 1900 zuriickgegangen, aber N. 
von 3420 auf 5760 gestiegen; bei reichlicher Fettnahrung mehr N. und Monoc., weniger E-. 
SIRENSKY erwahnt bei Kohlenhydratnahrung in zwei Fallen Zunahme der L. urn 17% 
und 21%, dabei Lymphocytose; bei vorwiegender Fettnahrung in 6 Fallen Zunahme von 
24%, im wesentlichen N. LERENSKY findet bei Kohlenhydraternahrung nur ausnahms­
weise Leukocytose, dann aber E-.-Zunahme. BRXUNING sah nach Fettzufuhr keine Ver­
dauungsleukocytose. 

Es bestehen also, wenn auch die Ubereinstimmung der Autoren keine vollige 
ist, bei starken Veranderungen der Kost Unterschiede in der L.-Zusammen­
setzung. Sie sind aber bescheiden, freilich fiir das differentielle L.-Bild nicht 
gleichgiiltig. Manche Autoren, wie CIACCIO, PAGNIEZ, SOLARIUS, TERZANI 
glauben, daB HCI im Magensaft die Verdauungsleukocytose erzeuge; denn 
HCI, in den Magen gebracht, hatte die gleiche Wirkung. 

Bei Inanition konstatiert KALLMARK bei Kaninchen keinerlei Schwankungen der ein­
zemen Axten, KEUTHE beirn Hund zuerst mehr E-. und weniger N., spater umgekehrt, 
CARTHESIS beirn Menschen nach 14tagigem Fasten E-.-Werte gleich, N. und Monoc. ver­
mehrt, ARGAND bei Inanition niedrige Werte. 

Von vielen Seiten, besonders LAMPE u. SAUPE, ist eine Vermehrung der 
Leukocyten und eine starke Lymphocytose (36,5% bei 7000-9000 L.) fiir die 
Zeit der fettarmen Kriegskost verzeichnet worden. 

Die Genese der vermehrt irn Elute auftretenden Zellen wird verschieden erklart. HOF­
MEISTER fand im Darm wahrend der Verdauung eine Infiltration des adenoiden Gewebes 
mit Lymphzellen und nahm nicht allein eine autochthone Vermehrung in den Follikeln, 
sondern auch eine extrafollikulare, histiogene an. PORL ermittelte bei Hunden eine Zu­
nahme der L. im Darmvenenblut und glaubte, daB in diesen L. resorbiertes EiweiB als 
Nahrstoff den Geweben zugehe. RIEDER, ebenso GOODALL und PATON, SCHWENKEN­
BECHER und SIEGEL konnten diese Zunahme der L. im Darmvenenblut nicht finden, und 
RIEDER dachte an chemotaktische Anlockung durch das resorbierte Pepton. Auch HEIDEN­
RAIN spricht sich dagegen aus, daB die Zellen aus der Darmwand in den Ductus thoracicus 
und ins Elut gelangen. 

Jedenfalls fehlen zum wirklichen Verstandnis der Verdauungsleukocytose, 
ihre Existenz angenommen, noch aIle Grundlagen. 

CIACCIO, PIZZINI, PIRONE konstatierten eine VergroBerung der Follikel 
in Lymphknoten und :Milz wahrend der Verdauung bei Hunden und wollen 
selbst eine myeloische Metaplasie der ]\filz gesehen haben. 

Untersuchungen an menschlichen und tierischen Darmen haben mir bewiesen, daB eine 
Bildung von Zellen der myeloischen Reihe in der Darmwand ausgeschlossen ist, und dahin­
lautende Mitteilungen auf Beobachtungsfehlern und falschen Deutungen beruhen. 

Wenn wahrend der Verdauung Veranderungen in bJutbildenden Organen bestehen, 
und solche beschreibt PIRONE auch fiir Knochenmark und Darm (hier viel mehr Eos. und 
Plasmazellen, neben E-.-Hyperplasie), SO sind das Beweise, daB die E-. in den Organen wichtige 
Aufgaben erfiillen, ohne daB es zu einer erheblichen Lymphocytose im Elute zu kommen 
braucht. 

Fiir chemotaktische Anwesenheit von Eos. in der Darmwand spricht das vollstandige 
Verschwinden dieser Zellen beirn Hunger. Wirkliche Bildnngsstatten gehen doch nicht 
auf so geringe, irn Bereiche des Physiologischen liegende Anderungen zugrunde. 
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Die Gra viditatsleukocytose. 
VIRCHOW hatte eine Zunahme der L. in der Graviditat angenommen und 

auf eine Schwellung der Inguinal- und Lumbaldriisen zuruckge£iihrt; NASSE 
dagegen an eine Steigerung des Stoffwechsels gedacht. 

Nach einigen Autoren sollte eine Leukocytose konstant sein (IlIFFARD und WHITE 
nach GRAWlTZ), nach anderen nur bei ErstgeMrenden sicher nachweisbar (RIEDER), nach 
einer dritten Reihe von Autoren ware nur eine hochphysiologische Zahl vorhanden (WILD, 
ZANGEMEISTER und WAGNER, GRECO, AsCOLI und ESDltA, PAYER, lLuIL). ARNETH end­
lich fand bei sorgfii.ltiger Technik geringe Zunahme der N. bei Erstgebarenden, bei Mehr­
gebiirenden keine regeImaJligen VerhiiItnisse, sogar manchmal Verminderung. 

Zweifellos haben die ii.lteren Untersuchungen zu unrichtigen Ergebnissen gefiihrt, weil 
die taglichen Schwankungen nicht beriicksichtigt worden sind, und zu kleine Kammern 
(THoMA-ZEISssche mit nur einem FeId!) benutzt wurden und die BestimmllIlg nicht auf 
eiDer geniigend groBen L.-Zahl basierte. Die neueren Resultate zeigen jetzt tJbereinstim­
mung, daB eine neunenswerte Leukocytose nicht besteht und nur, zumal bei ErstgeMren­
den, hOl'hphysiologiscbe Werte die Regel bilden (DIETRICH, DOl u. a.). Die unbedeutende 
Vermehrung beruht nach ARNETH auf einer Zunahme der N. In eig. Boob. betrug sie etwa 
2000-3000 N. und war fUr genaue Blutbefunde doch recht auffallig. 

Die Graviditatsleukocytose beruht auf einer Steigerung der vitalen Prozesse. 
1m Verlauf der Geburt ist eine ansehnliche neutrophile Leukocytose bis 

uber 20000 vorhanden und wohl zum Tell ala posthamorrhagische, zum Tell 
ala entziindliche L.-Vermehrung infolge der Quetschungen zu deuten. 

Die Starke der Wehen solI nach HAHL, BIRNBAUM, ZANGEMEISTER und WAGNER die 
Menge der L. erhOhen. 

1m Wochenbett findet rasch ein Ausgleich der Storung statt. 
Die Angabe von ZANGEMEISTER und WAGNER, daB durch Nachwehen wiederum an­

sehnliche Steigerungen bedingt werden, so daB im Puerperium aus den L.-Befunden nicht 
leicht auf Komplikationen geschlossen werden kOnne, halte ich dar grfindlichen Nach­
priifung fUr dringend bediirftig. 

Bei der Menstruation zeigt sich nach DIRKS in der HaIfte der FaIle ge­
ringe Lymphocytose und bei zwei Drittel etwas Anstieg der Eos. GUMPRICH 
fand das Hb. unverandert, R. und L. unregelmaBig schwankend und die L. 
ofters erhOht. Die letztere Angabe kann ich bestatigen. 

Die Leukocytose der Neugeborenen. 
Die hohe Zahl der L. beim Neugeborenen (10000-20000, Mittelwerte vieler 

Autoren 17000-19000, Minimum 7600-11930, Maximum 32500, SLAWIK 
11200, Mittel aus 82 Zahlungen) ist vielfach festgestellt (fuYEM, SCHIFF, BEYER, 
RIEDER, PERLIN, FEHRSEN, TAKASU, GUNDOBIN, ZANGEMEISTER, ARNETH 
usw.). Schon nach wenigen Tagen tritt ein Abfall auf, und zwar betragt nach 
TAKASu das Mittel fUr den 5.-11. Tag noch 14370 gegenuber 18000 in den 
vier ersten Tagen. 

Auch diesa Leukocytose ist erne neutrophile. CARSTANJEN erhielt im Mittel fUr den 
1. Tag 731/ 2%, am 3. Tage 66%, am 6. Tage 42%, am 9. Tage noch 36% polymorphkernige 
Zellen, TAKASU am 1.-4. Tage 44-48% Polymorphkernige, am 5.-11. Tage 27,6-79%. 
Nach SLAWIK dominieren die e. vom Ende dar ersten Woche an und finden sich bei zu 
friih Geborenen einzelne Knochenmarksriesenzellen. HOFMANN ermittelte bei Sauglingen 
6000-21000 L., N. 5-55, e. 42-90, Eos. bis 7, Ma. 0-2. 

Als Ursache kommen in Betracht die Momente der Geburt selbst, dann 
die vollig veranderte Ernahrung und die anderen Bedingungen der AuBenwelt. 

Die Plattchen erreichen nach SLAWIK im Mittel 320000 (202000-616000) 
mit Maximum am 4.-6. Tag und zeigen groBe Variabilitat. 

Literatur fiber die Leukocytose wahrend der Graviditat und beim Neugeborenen. 
ABDAcm: Beitr. Geburtsh. 17 (1912). - ARNETH: Arch. Gynak. 74 (1904). - .AsCOLI 

u. ESDRA: Fo!. haemat. (Lpz.) 1904, 543. 
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Die Leukocytose nach korperlichen Anstrengungen und 
thermischen Reizen. 

Nach starkeren korperlichen Anstrengungen und Marschen werden erhohte 
L.-Zahlen gefunden, ein Grund, genaue Blutuntersuchungen stets am Morgen 
und unter Vermeidung korperlicher Arbeit vorzunehrnen. 

Bei Untersuchungen in den Sprechstunden erhiilt man keine absolut zuverlassigen, 
in den Einzelwerten gesicherten Zahlen. 

WAGNER und ROSENTHAL sahen nach halbstiindigem Rudern Zunahme von 4400 auf 
11200 oder von 7500 auf 11700, ROSENTHAL nach 10 Min. Steigerung der.c. bis 3000, bei 
geringem Anstieg der N., nachher .c.-Abnahme und N.-Vermehrung. Daraus werden nun 
folgende Schliisse gezogen: Zuerst tritt eine Beschleunigung des Lymphstromes ein, was 
wahrscheinlioh erscheint; dann abel' sollen sich die .c. in N. umwandeln. DaB dafiir keine 
histologischen Bilder beigebracht werden konnen, muB selbst von diesen Autoren zugestan.­
den werden, aber man beobachte eben das Blut "nicht im phyeiologischen Zustand" und es 
"sei aus dem Zusammenhang gerissen" und der ganze Vorgang verlaufe "sehr rasch", 
alles vage Kon.struktionen! 

GRA WITZ bezeichn.ete diese Leukocytose als myogene. Er dachte an Zellvermehruug 
durch Stoffe der Muskeltiitigkeit und der Zweck pei Entgiftung von Muskelsubstanzen. 
loh kann diesen Ansichten nicht zustimmen. Einmal ist ja selbst die rein mechanische 
initiale Eins(hwemmung der .c. verkiindet worden und damit die Mitbeteiligung anderer 
Momente als nur der im Muskel gebildeten Stoffe. Sodann ist bei so stark erhOhter Herz­
und Lungentatigkeit auoh eine Zufuhr von Knoohenmarkselementen wahrscheinlich, wird 
ja auoh die physiologische Tagesschwankung von ELLERMANN und ERLAND SEN auf die 
zunehmende Herztiitigkeit zuriiokgefuhrt. Auch durch die erhiihten Anforderungen an 
Herz, Lunge, Zirkulation, Stoffwechsel konnen viele Momente fur Leukocytose nebeu des 
allein in den Vordergrund geschobenen Einflusses von im Muskel gebildeten Substanzen 
zur Einwirkung getangen. Der Ausdruck "myogene Leukooytope" ist daher irrefiihrend, 
und eine analoge Namengebung nach Organen wiirde in anderen Fal.en zu unmogliohen 
Konsequenzen fiihren. Wohl fast aIle AutoreI' erblicken iu dieser neutrophhen Leuko­
cytose eine myelogene, auf beptimmte Reize gebildet, aber nur zum Teil von Muskelflub­
stanzen veranlaBt, womit ja. vortrefflich stimmt, daB nach GRAWIl'Z diese .. myogene" 
Leukocytose fehlt, bei bereits bestehender entziindlicher Leukocytose und bei schwerer 
Erschopfung. Dann ist eben der Reiz auf das Knochenmark unter dem Schwellenwert 
der schon vorhandenen Reize. 

Die Hypothesen der Entwicklung von .c. in N. ist haltlose Konstruktion. EGOROFF, 
GLOOR und andere fanden nach Dauerlauf nicht nur quantitative Differenzen, sondern 
auch quantitative, besonders pathologische N. Es ist sehr wahrscheinlich, daB die Leuko­
cytose nach korperlichen Anstren.gungen genetisch kompliziert ist, indem auch Er­
regungen des visceralen Nervensystems, Aciditatsanderungen, Salzanderungen mit eine 
Rolle spielen. 
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In das gleiche Kapitel gehort die SchreileukocyWse als Lymphocytose (HEss und SEYDER­
HELM) und die Erstickungsleukocytose (FRANKEL und HOOHSTETTER), bei der auch anfa.ng­
lich eine Lymphocytose (schon in 3 Min. + 68%) eintritt und nachher Vermehrung der N. 
Nach HOCHSTETTER zeigt sich die Lymphocytose nur bei Krampfen, und er deutet die 
nachfoIgende N.-Vermehrung als Knochenmarksreaktion gegen die Autointoxikation. 

Hierher zahlt ferner die Veranderung der L.-Zahlen, beim Lagewechsel (Stehen 
niedrigere Zahl als Liegen) im Gegensatz zum Liegen (JOERGENSEN, HASSELBACH und 
HEYERDAHL) usw . .AIs ErkIarung wird herangezogen die veranderte Zirkulation und die 
Modifikation der Herzarbeit. Muskeleinfliisse konnen nie in Betracht kommen, wenn, wie 
bei JOERGENSEN, die Haltung lediglich passiv verandert wird. Hierher sind auch die Leuko­
cytosen bei konvulsiven Geisteskrankheiten und nach epileptischen An/allen zu zahlen (nach 
dem Anfall Lymphocytose). Einzelne Autoren glauben vor dem Anfall eine Vermehrung 
der N., andere der 1.:. oder der Eos. zu finden und kommen zu sehr kiihnen ErkIarungen 
der Epilepsie als Autointoxikation oder als anaphylaktische Erscheinung. Es sind aber 
auch bei Paralyse und Dementia praecox ii.hnliche Ergebnisse der L.-Schwankungen fest­
gestellt und dafiir viele Hypothesen zur Erklii.rung vorgebracht. 

Bei Tetanus ist iibrigens trotz der lange andauernden Kontraktionen, aber bei ruhiger 
Zirkulation und Atmung, eine Leukocytose nicht konstant. 

JAEDICKE will den hysterischen Anfall durch das Fehlen der Leukocytose von der 
Epilepsie abgrenzen, selbst bei Petit mal. 

Nach thermischen Reizen beobachtet man rasch auitretende, aber auch 
rasch wieder verschwindende Variationen der L.-Zabl. 

ROVIGffi fand bei Kaninchen die Menge der L. etwa auf das Doppelte erhoht, wenn 
dieselben eine Herabsetzung der Korpertemperatur um 3° durch ein Bad von 30 ° erfahren 
hatten. Aufenthalt im Thermostaten von 390 und damit ErhOhung der Korpertemperatur 
um 3° reduzierte die L. auf zwei Drittel. Analoge Resultate zeigten sich bei kalten und 
warmen Badern beim Menschen, z. B. bei Typhuskranken. 

Die genauesten Untersuchungen auf diesem Gebiete liegen bisher von E. BECKER vor, 
der sowohl das Capillarblut wie das Blut der Vena mediana untersucht hat. Er iiberzeugte 
sich, daB nach kalten Duschen und kalten Badern zwar die R. in Capillaren und Venen 
eine gleichmaBige Zunahme erfahren, die L. dagegen in den Capillaren zumeist eine er­
hebliche Vermehrung, in den Venen aber meist eine Verminderung erleiden. .Aile diese 
Veranderungen waren schon nach 1-2 Stunden wieder ganz voriiber. BECKER kommt 
zu der Auffassung, daB bei KaIteeinwirkung eine Zuriickhaltung der L. in den Capillaren 
durch Randscbichtstellung eintreten miisse, die eine spezi£ische Wirkung der Kalte seL 

Nach KREBS und MEYER erfolgt beirn Schwitzen in Heillluft- und elektrischen Gliih­
lichtbadern eine Zunahme der L., nicht aber beirn Schwitzen in heillen Wasserbadern. 

Fiir die Erklii.rung aller dieser VerhaItnisse geniigen die vorliegenden Studien nicht. 
Es soIlte das Blut nach morphologischen und besonders auch physikalischen Methoden 
gleichzeitig analysiert werden. 

Die bisher gefundenen Werte variieren ungeheuer; so schwankt die L.-Zunahme nach 
kalter Dusche bei BECKER zwischen 4 und 122%! Sicher ist nur, daB die Vermehrung 
der L. nach KaIteeinwirkung nicht ausschlieBlich auf vasomotorische Verdiinnung oder 
Eindickung beruht, weil die Zunahme dafiir zu bedeutend ist. 

Die Leukocyten zeigen im Hochgehirge nach den Untersuchungen von RUPPANER 
niedrige Werte mit absoluter Verminderung der Neutrophilen, aber relative und absolute 
Zunahme der E. Bei tJbergang ins Hochgebirge entsteht aber in der 2. und 3. W oche eine 
.Akklimatisationsleukocytose. 

Aus all diesen Befunden geht hervor, daB eine Blutuntersuchung nur in den Morgen­
stunden und auch bier nur bei Vermeidung aller jener Faktoren vorgenommen werden 
darf, die zu scheinbaren Leukocytosen fiihren konnen. 

Literatur liber Leukocytose nach Korpl'rbewegungen, Krampfen, thermisehen 
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Leukocytenveranderungen unter dem EinfluU von Licht-, Rontgen­
und Radiumstralllen. 

Die Beeinflussung der Leukamie durch Rontgenstrahlen hat viele experi­
mentelle Untersuchungen tiber Rontgen- und Radiumwirkung angeregt. 

H. HEINEKE bestrahlte Mause, Meerschweinchen und Ratten in Kasten, in denen sie 
sich frei bewegen konnten, in Entfernung von 10-25 cm mit Rontgenstrahlen und erhielt 
schon nach wenigen Stunden hochgradige Zerstorungen der E. des lymphatischen 
Gewebes, die in 24 Stunden ablaufen. Zuerst in den Keimzentren, nachher in den ruhen­
den Zellagern zerfallen die E. zu Schollen. Schon kurz nach dem Kernzerfall tauchen 3 bis 
4mal groBere epitheloide Reticulumzellen auf. So wird nach Bestrahlung alles lymphatische 
Gewebe der Lymphknoten, der Milzfollikel, der lymphatischen Gebilde des Darmes uSW. 
vernichtet. Im Knochenmark treten etwas spater als in Lymphknoten und Milz ebenfalls 
Kerndegenerationen auf, aber in geringer Zahl, die nach HEINEKE die dem Knochenmark 
selbst angehorigen E. befallen sollen. Wichtig ist die Tatsache, daB die "Pulpazellen" 
der Milz und die eigentlichen Knochenmarkzellen sich anders verhalten. Beide Zellen 
lassen wahrend der Zeit, zu der die Revolutionen an den Lymphfollikeln vor sich gehen, 
keine Veranderungen erkennen (abgesehen von der Zerstorung der Mark-E.). Erst nach 
2-3 Tagen beginnen in Milzpulpa und Knochenmark (hier zuerst die ungranulierten 
Zellen) allmi1hlich zu zerfallen. Den Hohepunkt erreichen diese Alterationen nicht wie 
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im lymphatischen System schon in 24 Stunden, sondern erst nach Tagen, wenn die Tiere 
dem Tode nahe sind. 

HEINEKE spricht vom verschiedenen Verhalten der Zellen des lympha­
tischen Systems einerseits und der Milzpulpa und des Knochenmarkes anderer­
seits. Die ersten zerfallen ohne Latenzzeit rasch in elektiver Weise, bevor andere 
Organe geschadigt sind, die letzteren nach langerer Latenzzeit fast erst dann, 
wenn eine Hautreaktion zutage tritt. In ziemlich kurzer Zeit liegen durch 
Regeneration wieder annahernd normale Verhaltnisse vor. 

In einer zweiten Studie hat lIEINEKE an Untersuchungen des Knochenmarkes 
den zeitlichen Unterschied zwischen den Degenerationen an lymphatischen (1) und mye­
loischen Zellen nicht mehr so bedeutend gefunden. 

Den groBen Unterschied zwischen lymphatischem und myeloischem Gewebe haben 
auch AUBERTIN und BEAUJARD bestatigt, indem sie bei gleicher Dosis im lymphatischen 
System .c.-Nekrose, im myeloischen aber deutliche Hyperplasie festgestellt haben. 

JAGIC, SCHWARTZ, SIEBENROCK und AUBERTIN u. a. zeigten im Blute bei 
Berufsradiologen dauernde erhebliche Reduktion der L., besonders der N., 
Vorwiegen von E. und Auftreten von lymphatischer Leukamie in mehreren 
Fallen. AUBERTIN fand neben diesem Typus der Leukopenie mit Lympho­
cytose auch einen zweiten Typus mit Neutrophilie und Eosinophilie. Diese 
Befunde wurden spater vielfach bestatigt. 

AuEerdem sind bei mangelndem Schutz die Berufsradiologen auch durch 
den Tod an schwerer Anamie bedroht und ist bereits eine Reihe von Todes­
fallen bekannt (siehe Radiologen-Anamie) und Abschnitt junge R. 

Auch bei intensiven therapeutischen Bestrahlungen treten starke Blut­
veranderungen ein, die sorgfaltige Kontrolle erfordern. 

Bei der Einwirkung der Rontgenstrahlen auf die blutbildenden 
Organe kommt eine primare oder eine sekundare Beeinflussung in Frage. 
1m letzteren Falle wird an die Entstehung eines Rontgentoxins durch den 
L.-Zerfall gedacht. 

lIEINEKE nimmt direkte Zerstiirung der L. im Blute und in loco an, keine sekundare 
im Knochenmark und den Lymphknoten; denn aUe Zerstorungen traten nur in den be­
strahlten Gebieten auf. Von Cytotoxinen konnte er nichts wahrnehmen. Die Moglichkeit, 
daB solche entstehen, laBt er offen. LINsER und HELBER, CURS OHMANN und GAUPP halten 
die Entstehung eines Rontgentoxins im Blute durch den primaren ZerfaU der Blut-L. fiir 
die Ursache der L.-Abnahme. Spater soUten auch die Organ-L. zugrunde gehen. Dieses 
Toxin wurde nachgewiesen durch die Eigenschaft des Serums bestrahlter Menschen, gegen­
iiber Tierblut leukolytisch zu wirken, und durch das Fehlen der Leukolyse, wenn das Serum 
durch Ritze (600) inaktiviert war. KLIENEBERGER und ZOPPRITZ, KRAuSE und ZIEGLER 
halten aber ein Toxin fiir ausgeschlossen und nehmen nur die Entstehung toxischer, die 
Leukopoese beeinflussender Substanzen an, ahnlich wie bei CHOLIN. 

Eine cytotoxische Wirkung ist bei der therapeutischen Anwendung der 
Rontgenstrahlen sicher, denn man sieht auch leukamische Tumoren indirekt 
zurUckgehen, so auf Milzbestrahlung Verkleinerung der Lymphknoten. 

ARNETR macht darauf aufmerksam, daB unter der Bestrahlung eine direkte Besserung 
des Blutbildes im Sinne einer mehr und mehr normalen Fnnktion auf tritt, die nicht aUein 
durch Zerstiirung von ZeUen erklart werden kann. Dabei denkt er an eine Hemmung der 
ZeUbildung. Diese Annahme ist in der Tat nicht zu umgehen, und PERTHES konnte die 
Verlangsamung der Zellteilung unter Radium- und Rontgenstrahlen beweisen. 

Tatsachlich liegt bei den therapeutischen Erfolgen bei Leukamie eine Besse­
rung der Cytogenese, mithin eine biologische Funktionsveranderung 
vor, die nie allein durch Untergang von Zellen erklart werden kann. Man muE 
also eine doppelte Einwirkung annehmen: 

I. Direkte Zellzerstorung in den bestrahlten Organen. 
II. Indirekte Beeinflussung der nicht bestrahlten Organe im 

Sinne einer Verlangsamung der Zellbildung und einer Annahe­
rung der Cytogenese zu normalem Modus. 
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Radium und Mesothorium zeigen ganz ana.loge Einwirkungen: auf anfangliche Leuko­
oytose folgt Leukopenie und Abna.hme der N. 

Das Blut des mit Radiumtherapie beschaftigten Personals zeigt nach MOT­

mAN starke Abnahme der Neutrophilen und der Lymphocyten. Veranderungen 
auf Lichttherapie sind gleichfalls oft beschrieben; erst Erscheinungen von Rei­
zung, dann von Lahmung der Funktion. 

Leukocytenveranderungen bei Rontgen-, Radium- und Lichtbestrahlungen. 
(Siehe auch S.96.) 
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1,25 (1928). - MOLDAWSKY: Fol. haemat. (Lpz.) 38,145 (1928). - MOTTRAN: KongreBzbl. 
inn. Med. 12, 396 (1920); 12, 419, 420. 

NAECKE: Inaug.-Diss. Jena. 1918. KiinBtl. Hohensonne. - NA.SVITIS: Med. Klin. 1922, 
1410. Ultraviolett. - NEUMANN: Strahlenther. 18, 74 (1924). - NOORDEN u. FALTA: 
Med. Klin. 1911, 1487. Radium. 

PEBTHEs: Dtsch. med. Wschr.19M, Nr 77. - PFAHLER: KongreBzbl. inn. Med. 28, 382. 
PORTIS: J. amer. med. Assoc. 1911i, 20. Rontgenarbeiter. 

RA.MA.IN: Arch. Mal. Coeur 18, 114 (1923). Sonne. Ultraviolett. - REHDEN, v.: Inaug.­
Diss. Freiburg 1919. R.·Res. Quarzla.mpe. - Run: Bull. Soc. BioI. Paris 91,775 (1924).­
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SCHINZ: Arch. klin. Chir. 132, 402 (1924). Blutungszeit. - SCHWEITZER: Munch. med. 
Wschr. 1916, Nr 10. Mesothorium. - SELLHEIM: Munch. med. Wschr. 1924, Nr 8. -
SIEGEL: Strahlenther. 11, 64 (1920). - SMIDT: Jb. Kinderheilk. 121, 180 (1928). - STEN­
STROM: KongreBzbl. inn. Med. 53, 678. 

TAYLOR: J. of exper. Med. 1919, 53, 75. Rontgen. - TIDES: Mitt. Grenzgeb. Med. 
u. Chir. 14 (1905). 

WAGNER: Strahlenther.11, 140 (1920). - WALLGREN: Zbl. path. Anat. 46, Erg.-H. 38 
(1929). Licht. - WALTSCH.A.FF: lnaug.-Diss. Berlin 1915. Quarzlampe. - WESTMAN: 
Acta radiol. (Stockh.) 1, 349 (1922). - WOENCH.A.US: Arch. of exper. Path. 131, 335 (1928). 
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Vel'andel'nngen bei El'l'egung des visceraleu Nervensystems. 
In zahlreichen Arbeiten, besonders von HOFF, E. F. MULLER u. a. ist der 

EinfluB des visceralen Nervensystems auf die L.-Zahl und die L.-Zusammen­
setzung gezeigt worden. In dieser Hinsicht war wohl die von FREY zuerst ent­
deckte Anderung auf Adrenalin wegleitend gewesen. So sieht E. F. MULLER 
die Leukocytenvermehrung als von visceralen Nervensystem abhangig an, 
halt in der Peripherie L.-Zunahme fiir parasympathisch, L.-Abnahme fUr sym­
pathisch bedingt. HOFF bezieht Zunahme der N. auf Sympathicuserregung, 
so bei Infektionen, die postinfektiose Eosinophilie und Lymphocytose aber 
bedeute erhohte Spannung des Parasympathicus. 

Es scheint mir aber, daB nur die akuteren Erregungen des visceralen Nerven­
systems starkere Ausschlage geben, die auch fast immer relativ rasch abklingen 
und wohl dann groBtenteils Verschiebungsleukocyten sind. Es fallt mir nam­
lich auf, daB bei klinischer Vagotonie nur selten ein auf erhohten Vagustonus 
hinweisendes Blutbild besteht, so wie es bei akuten Erregungen des parasym­
pathischen Nervensystems sonst gefunden wird. Auf Pilocarpin als parasym­
pathisch angreifendes Mittel entsteht meist neutrophile Leukocytose, aber 
Abnahme der Eos. (BARATH, ZUNTZ) , auf Adrenalin ist initiale Lymphocytose 
vorhanden. Die Verhaltnisse liegen aber meist sehr verwickelt. 

Die Hamoclasie von WID.AL wird heute als Veranderung unter dem Ein­
fluB des visceralen N ervensystems angesehen. 

Bei den Erregungsschwingungen unter dem EinfluB des anaphylaktischen 
Shockes miissen natiirlich auch Veranderungen eintreten. Ferner zeigte ROSENOW 
eine Warmestich-Leukocytose, die offenkundig viscerale Bahnen beeinfluBt. 
Sie ist yom Striatum, Thalamus und der Regio subthalamica aus als Leuko­
cytose der N. auslosbar und wird auf eine zentrale Regulation der blutbildenden 
Organe zuriickgefiihrt. Luminal als Narkcticum fiir die Hirnstammanteile ver­
hindert die Wirkung des Hirnstichs in bezug auf die Leukocytose. 

Acidose und Alkalose werden besonders von HOFF in ihrer Bedeutung stark 
eingeschatzt; bei myeloischer Reaktion bestehe Tendenz zu Acidose, bei lym­
phatischer Reaktion Tendenz zu Alkalose. Ahnlich auBert sich FOLDES. Kurz­
dauernde innersekretorische Veranderungen werden sich zweifellos, wie ja Adre­
nalin es zeigt, auswirken; bei langer wahrenden Anderungen innersekretorischer 
Organe erfolgen Forderungen und Hemmungen der L.-Bildung. Diese chro­
nischen Zustande sind aber sicherlich ganz anders zu bewerten. Ich habe sie 
bei den Erkrankungen der Organe mit innerer Sekretion besprochen. 

Literatur tiber Leukocytosen bei Erregung des visceralen Nervensystems. 
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Leuk. ' 

Adrenalinleukocytose. 
Das von FREY und von fuTIEGAN beschriebene zweiphasische Blutbild, 

erst Lymphocytose, dann Neutrophilie, wurde auch von zahlreichen anderen 
Autoren nicht konstant gefunden oder doch nur in Andeutung und nie gesetz­
maBig. Bei den Untersuchungen iiber diese Leukocytose an meinem Institut 
(KAEGI) ergab sich gleich vom Beginn an eine Zunahme der f. und der myeloi­
schen Zellen, meist anfanglich mehr f. und spater mehr N., sehr oft jedoch 
fehlte jede Gesetzma13igkeit. Auch die Eos. schwanken ganz inkonstant. Junge, 
unreife Zellen konnten wir bei besonderer Priifung nie finden. Es liegt deshalb 
keine Neubildung, sondern Anschwemmung oder bloBe Verschiebung aus Leber, 
MHz, Lymphdriisen, Knochenmark, Ductus thoracicus usw. vor, zumal die 
Veranderungen nur kurz anhalten. Man kann aber schon annehmen, daB auch 
direkte Knochenmarksreaktion eintreten kann, so nach SCm)N bei Hunden. 

Werden freilich langdauernde Serien von Adrenalininjektionen gemacht, 
so tritt eine Hyperplasie im Knochenmark auf (W ALTERHOFER), so daB dieser 
Autor doch echte Leukocytose unter diesen Umstanden annimmt. 

Heute ist wohl allen Untersuchern (besonders KXGI, W ALTERHOFER, CASTREN, 
HOEFER und HERZFELD, AIBARA, HESS, HITTMAIR) gewiB, daB es sich bei der 
Adrenalinleukocytose urn sehr komplexe V organge handelt, und daB daInit 
eine funktionelle MiIzpriifung (FREY) nicht moglich ist. Die AuBerung eines 
solchen Gedankens hat aber viel Interesse erweckt und viele Nachpriifungen 
mit wertvollen Resultaten zutage gefOrdert. 

Uber diese Frage s. auch Abschnitt Organe mit innerer Sekretion. 
Eine Eindickung des Elutes (refraktometrisch beurteilt) fanden wir nicht, 

ebensowenig HESS. 
Die Vermehrung der R. ist bei niedrigen Adrenalindosen gering, nach HESS 

nur in den Arterien, nicht aber in den Capillaren. In unseren Priifungen hatten 
wir keinerlei regelmaBige Veranderungen. Bei groBeren Adrenalingaben aber 
erfolgt die Ausschwemmung aus den Flutkammern der MHz, wie BARCROFT 
bewiesen hat. 
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Ephedrin zeigt ganz analoge Wirkung. Weml auch keine isolierte Milz­
reaktion vorliegt, so kann die Probe bei gewissen klinischen Fragestellungen, 
z. B. ob myeloischer aleukamischer Milztumor vorliege, doch zu wichtigen Er­
gebnissen fUhren. Eine Milzreaktion ist nach FREY sicher anznnehillen, wenn 
Leukocytose trotz vorgangiger Atropiuinjektion eintritt. 

Literatur tiber AdrenaIin und Pilocarpin. 
AIBARA: KongreBzbl. inn. Med. 3S, 800. 
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Die Leukocytenschwankungen in der experimentellen Pathologie. 
Die Injektion von Toxinen und anderen differenten Substanzen ruft beirn Versuchs­

tier anfanglich eine Verminderung der Blut-L. hervor durch Zuriickhaltung in den Capil­
laren der Lunge und Leber. Beim Kaninchen erfolgt zuerst starke Abnahme der pseudo­
eosinophilen L., darauf Reduktion der.c. Die Dauer der Leukopenie hangt von dem ver­
wendeten Toxin ab. Ist daaselbe irnstande, Z. B. bairn Kaninchen, eine Insuffizienz der 
leukopoetischen Organe zu schaffen, wie Typhustoxin (eig. Beob.), so halt die Verminde­
rung viele Stunden an; hat aber das Toxin diese hemmende Wirkung nicht, so wird die 
Leukopenie bald von einer Leukocytose abgelOst. 

Verwendet man wenig differente Stoffe, wie sterile Bouillon, so ist die initiale Ver­
minderung der Blut-L. gering, ja problematisch. Toxininjektionen beim vorher immuni­
sierten Tier sind wirkungslos. 

Das genauere Studium der Blutveranderungen zwingt uns, von der initialen Leuko­
penie abgesehen, eine spezifische Beeinflussung der Leukopoese durch die Toxine anzu­
nebmen, anders lassen sich die konstanten Befunde gar nicht deuten. Siehe die unter meiner 
Leitung ausgefiihrte experirnentelie Arbeit von STUDERl • 

Bei solchen Untersuchungen ist an den moglichen EinfluB anderer Ursachen von Leuko­
cytosen zu denken, so an Eiterungen, Blutungen usw. Aber auch starke Abkiihlung durch 
stundenlange Fesselung des Tieres, nicht indessen die Fesselung als solche, angeblich auch 
starke Aufregungen durch Erscbrecken der Tiere, verandern das Blutbild. 

1 STUDER: Inaug.-Diss. Ziirich 1903. 
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Auf eine Menge von Medikamenten und Mitteln ailer Arten beobachtet 
man L.-Veranderungen, zum Teil zuerst als negative Phase (Verteilungs­
leukocytose), manchmal nachher als positive Phase, so auf Digitalis, Queck­
silber usw., siehe toxische Leukocytose. Vielfach studiert sind die Einfliisse 
von Proteink6rpern. HOFF (S.251) erhielt enorme + - und --Reaktionen je 
nach den Phasen, L. experimenteil bis 1000 und bis 215000 mit zahlreichen 
Myelocyten und Myeloblasten, auch Makrophagen. 

Die therapeutische Anwendung der Leukocytose durch Anlegung steriler Fixationsabscesse 
(mit 01. terebinthinae) oder durch Injektionen von Nucleinsaure. Milz- und Knochen­
marksextrakten, Albumosen hat klinisch versagt. 

Die friiher vielfaoh studierte positive oder negative Chemotaxis von Substanzen in 
Capillarr6hrohen ist in der theoretischen Grundlage des Versuohsproblems unsioher. Auoh 
sind offenbar viele teohnisohe FeWer friiher nicht vermieden worden. 

Die Leukocytose bei Infektionskrankheiten. 

Unter dem Einflusse der Krankheiten kommen starke Vermehrungen der 
L.-Zahlen vor. Insbesondere beeinflussen die Toxine der Infektionskrankheiten 
die blutbildenden Organe und rufen lebhafte Reaktionen des Knochenmarkes 
und des lymphatischen Systems hervor. Sodann fiihren Entziindungen, Blu­
tungen, neugebildete chemische Substanzen, Acidose usw. zu Leukocytosen. 
Damit ist die Zahl ailer Ursachen keineswegs ersch6pft. Eine atiologische Ein­
teilung dieser Vermehrungen der L. laBt sich nicht geben, weil die Ursachen 
nur zum Teil erkannt sind. . 

Das Anftreten einer L.-Vermehrung bei den Infektionen haben wir als Vorbild einer 
Leukooytose eingehend er6rtert und dazu benutzt, die Lehre der Leukooytose naoh Ent­
stehung, Herkunft und Bedeutung zu analysieren. Ioh kann also hier ohne weitere ein­
gehendere Begriiudung kurz das Wichtigste der infekti6sen Leukooytose zusammenfassen. 

Das Knochenmark ist der Entstehungsort der Leukocytose. Die Ursache 
der Hyperfunktion sind aber nicht die Bakterien, sondern die Toxine. 

Es k6nnen zwar aseptisohe Entziindungen an sioh sohon, ohne die Anwesenheit 
von Toxinen, Eiterung und Leukocytose erzeugen. Dies gelingt duroh sterilisiertes 01. 
terebinthinae. Die Vorstellung indessen, daB das 01 als solohes, infolge chemotaktisoher 
Eigensohaften, die Leukocytose waohrnfe, ist naoh HEINz! anfzugeben. Duroh derartige 
Injektionen entstehen namlioh betrachtliohe Entziiudungen und Nekrosen, und diese 
bedingen L.-Vermehrung. Terpentin ist kein Leukotakticum, sondern eine Entziindung, 
Eiterung und Nekrose erzeugender K6rper. Das gleiohe gilt fiir Bakterienkulturen und 
Aleuronat. Naoh HEINZ gibt es eine reine Chemotaxis nur gegeniiber Einzelzellen und 
Einzelorganismen. 

Wiederholt habe ich2 darauf hingewiesen, daB die Menge der Toxine und 
die Virulenz fUr die Art der Reaktion entscheidend sind. Nach klinischen Be­
obachtungen und Tierversuchen erzeugen maBige Toxindosen eine mittelstarke 
Reaktion, groBe Mengen eine sehr starke, allzu groBe aber gar keine Leuko­
cytose. Wir stehen hier den fUr aile Organe geltenden Gesetzen von Reizung 
und Lahmung der Funktion, von Suffizienz und Insuffizienz gegeniiber. 

Daduroh werden scheinbar paradoxe Verhaltnisse erklart, bei denen man bei den 
sohwersten Eiterungen oder Pneumonien im Blute keine Leukooytose findet. Es ware 
v611ig verfeWt, alsdann mit GRAWITZ und BENNEKE an einen anderen Ursprung der Zellen 
des Eiters oder der Pneumonie als aus den blutbildenden Organen zu denken. Dafiir fehlen 
aIle Grundlagen; woW aber hat FEDERMANN selbst fur die foudroyantesten FaIle peri­
typhlitischer Affektion gezeigt, daB die anfanglich sehr starke Leukocytose rasoh infolge 
eintretender Insnffizienz durch zu starke Toxindosis versohwindet. 

Damit ist auch klar, daB trotz Bestehens einer Eiterung die L.-Zahl niedrig 
sein kann, wenn das Versagen der Cytogenese eingesetzt hat. Mithin gibt eine 
einzige Blutuntersuchung lediglich A ujschlu(3 uber die momentane Reaktion, sagt 

1 HEINZ: Virchows Arch. 167. 
2 NAE~ELI: Uber die Prinzipien der morphologischen Blutuntersuohungen. Korresp.bl. 

Sohweiz. Arzte 1906. 
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aber nichts dariiber aus, was vorher geschehen ist. Die klinische Analyse 
des Falles gestattet indessen gewohnlich, rasch herauszufinden, ob eine un­
erwartet geringe Reaktion auf schwacher Infektion oder auf zu schwerer Ver­
giftung beruht. Die schwere Infektion hat dann schon zahlreiche andere Funk­
tionen des Korpers getroffen und Anzeichen der VasomotorenHihmung, Scha­
digung der Herzfunktion oder des Gehirns erzeugt. Die klinische Analyse ge­
stattet erst die richtige Fragestellung fiir die Deutung des Blutbefundes. 

Die Chemotaxis erklart die Leukocytose namentlich biologisch nicht aus­
reichend1 . Sie betrifft den Mechanismus, aber nicht die Ursache der Erscheinung. 

Einige Infektionskrankheiten (Typhus, Masern usw.) erzeugen gewohn­
lich keine Leukocytose, sondern Leukopenie. Hier bedingen die Toxine rasch 
Lahmung der Funktion des Knochenmarkes; die meisten Infektionskrankheiten 
dagegen erzeugen Markreizung und damit Leukocytose. Ohne Beriicksichtigung 
der moglichen funktionellen Insuffizienz ergibt sich folgende Einteilung: 

I. Infektionskrankheiten mit Leukocytose: 
Pneumonien jeder Art, besonders die croupose. 
Eiterungen, solange sie aktiv und progressiv sind (Perityphlitis, Abscesse, 

eitrige Peritonitis, Empyem usw.). 
Meningitis cerebrospinalis purulenta (bei Meningokokken, Pneumo-

kokken und andere Eitererreger, dagegen tuberkulose nur selten). 
Cholera. Scarlatina. 
Variola (nicht immer). Erysipelas. 
Varicellen (inkonstant). Diphtherie. 
Pertussis. Sepsis (oft Insuffizienz). 
Polyarthritis acuta. Syphilis. 
Polyneuritis acuta. Fleckfie ber. 
II. Infektionskrankheiten ohne Leukocytose: 
Typhus abdominalis und Rotz. 

Paratyphus. 
Morbilli. 
Rubeolen. 
Erythema subitum. 

Influenza, Grippe. 
Parotitis epidemica. 

Tuberkulose (unkompliziert). HEINE-MEDINsche Krankheit. 
Dengue. Encephalitis epidemica. 
Leukocytose bei den Krankheiten der Gruppe II deutet auf Komplikationen. 
III. Infektionskrankheiten mit temporarer Leukocytose: 
Akute Malaria. Leukocytose beim Schiittelfrost, nachher Leukopenie. 

Die Leukocytose bei Intoxikationen (toxische Leukocytose). 
Analog den Toxinen konnen viele chemische Korper Leukocytose erzeugen, 

so Organextrakte kernreicher Gewebe, Nucleine, Medikamente wie Kollargol, 
Antipyrin, Antifebrin, Phenacetin, Campher, Digitalis, Blutgifte wie Kali 
chloricum, Pyrodin, Pyrogallol, Benzolderivate, Salvarsan, atherische Ole usw. 

Von Zimtsaure (Hetolinjektionen) habe ioh ill Gegensatz zu LANDERER nie eine 
Reaktion gesehen, ebensowenig REBS~N2. 

Bei sohweren Krankheiten ist eine Anderung des Blutstatus durch Medikamente wohl 
nur sehr selten moglich. Das neue Moment vermag gegen die iibermachtigen Faktoren 
des Leidens selbst nicht aufzukommen. 

Eine Leukocytose durch Narkose bewies SEYDERHELM3• 

1 BORnET (Ann. Inst. Pasteur 1896) nahm an, daB die L. zu virulenten Bakterien nega­
tive, zu nichtvirulenten positive Chemotaxis haben. Die Ansicht ist nioht haltbar. 

2 REBSAMEN: Inaug.-Diss. Lausanne 1901. 
3 SEYDERHELM: Arch. f. exper. Path. 100, 322 (1923). 



Blut der Embryonen. Embryonale Leukopoese. 255 

Die Leukocytose bei Blutungen (posthiimorrhagische Leukocytose). 

Kurze Zeit nach einer Blutung enthalt die Zirkulation eine ansehnliche 
Vermehrung der L., parallel dem Auftauchen junger R. und Erythroblasten. 
Nach einigen Tagen sind gewohnlich wieder normale Befunde zu erheben. 
H6sSLl i weist auf hohe Leukocytose bei intraperitonealen Blutungen hin. 

Vermehrt sind die N., dazu kommen einige junge unreife Formen, auch 
Myelocyten. Auch hier handelt es sich urn eine Hyperfunktion des roten 
Knochenmarkes, das den Blutverlust ersetzen muB. 

Ino und SUZUKI zeigten bei experimentellen posthamorrhagischen Leukocytosen, 
daB nach Blutentzug eine erste Vermehrung der L. in der 2. Stunde einsetzt, in der 5. Stunde 
auf ein MaxinIum kommt und mit der 8. Stunde zuriickgeht. Dies ist die Entleerung der 
Reserven. Eine zweite Vermehrung erfolgt als Neubildung zwischen der 25.-45. Stunde 2• 

Die Leukocytose bei malignen Tumoreu (siehe diese!). 

Carcinome und Sarkome konnen Leukocytosen hervorrufen; doch ist das 
wenig konstant, da die Tumoren meist erst bei Hinzutreten spezieller Momente 
die Vermehrung der L. bedingen, z. B. durch starken Zerfall, Verjauchung, 
Resorption toxischer Produkte, Knochenmarksmetastasen. 

Die Leukocytose bei Kachexien 
ist durch die Grundkrankheit bedingt. Es gibt viele schwere Kachexien ohne jede Ver­
mehrung der L. Mithin ist der Begriff der kachektischen Leukocytose aufzugeben. Das­
selbe gilt fUr die 

Leukocytose der Agone 
die keineswegs regelmaBig auftritt und oft vermiBt wird. Mithin ist es auch hier nicht die 
Agone, die, wie LrrTEN gemeint hat, an sich die Vermehrung bedingt, sondern die Krank­
heit selbst. Diese Auffassung hat durch eine Reihe von Untersuchungen auch ARNETH 3 

vertreten, s. ferner DOLDE4. 
So viel ist indessen von dieser agonalen Leukocytose doch noch zu retten, daB in ein­

zelnen Fallen sub finem vitae das Knochenmark die ihm normalerweise innewohnende 
Fahigkeit verliert, unreife Zellen von der Zirkulation zuriickzuhalten. Man kann daher 
kernhaltige R., Myelocyten und andere unfertige Elemente in der Agone zum ersten Male 
auftauchen sehen und jetzt wirklich auch ab und zu eine sehr betrachtliche L.-Vermehrung 
finden, die vorher gefehlt hatte. Die Befunde des Leichenblutes kiinnen also nur mit 
Reserve gedeutet werden, siehe bes. DONATH und PERLSTEIN 5. 

Blut der Embryonen. Embryonale Leukopoese, besonders nach 
eigenen Forschungen. 

Als erster L. erscheint im Embryonalblut der Myeloblast. Das ist heute mit 
aller Sicherheit bewiesen. Beim abgestorbenen menschlichen Fetus von 61/ 2 cm 
Lange traf ich bereits Myeloblasten, Myelocyten und granulierte L., also schon 
vor Anlage des Knochenmarkes. Lymphoide Zellen dominieren in der Periode 
des Fetus von 10-26 cm Lange; es sind meist typische Myeloblasten. Spater 
werden granulierte Zellen und unter ihnen auch Myelocyten reichlicher. 

In auBerordentlicher Genauigkeit hat KNOLL die ersten L. des mensch­
lichen Embryos, und zwar an 28 lebenden Feten gepriift. Mit aller Bestimmt­
heit ist der erste L. im Elute der Myeloblast. Von diesen Myeloblasten geben 
einzelne schon im Anfang des 2. Monats positive Oxydasenreaktion und all­
mahlich immer mehr, so daB in der 2. Halfte des 3. Monats sehr zahlreiche 

1 ROSSLI: Mitt. Grenzgeb. Med. u. Chir. 27, 630 (1914). 
2 Japan. Lit.: Daiyaku-Zasshi 12 (1919). 
3 ARNETH: Miinch. med. Wschr. 1904, Nr 27. 4 DOLDE: Inaug.-Diss. StraBburg 1918. 
5 DONATH u. PERLSTEIN: Wien. Arch. inn. Med. 9, 503 (1925). 
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Myeloblasten positive Oxydase aufweisen. Nie aber zeigt sich die Reaktion in 
Endothelien. Erst Ende des 3., anfangs des 4. Monats zeigen sich die ersten e. 
im embryonalen Blute. Monoc. mit positiver Oxydasenreaktion werden erst im 
5. Embryonalmonat gesehen, Knochenmarksriesenzellen schon im Beginn des 
3. Monats und dann auch PI. oft als Riesen-PI. 

Bei embryonalen Kaninchen sind die zuerst auftretenden L. ausschlieBlich vollig typische 
Myeloblasten (NAEGELI); desgleichen AsKANAZyl. Ebenso bezeichnet LOEWlT die ersten 
L. des embryonalen Kaninchenblutes aIs MyelobIasten wie im Knochenmark. Der Kern 
sei auffiiJlig groB, die Kernstruktur sehr fein. Typisohe Blut-.c. seien nieht vorhanden. 
Selbst SCHTSCRUKIN, ein Schiller des Unitariers USKOW, bekennt, daB im Blut der Hunde­
und Katzenembryonen kleine .c. sehr spat auftreten. Er sagt: "weit spater als Knochen­
mark gebildet wird". 

KOELLIKER hatte seine urspriingliche Annahme, die embryonale Leber 
bilde die L., zugunsten der Milzgenese fallen gelassen, und auch NEUMANN 
war von der Entstehung der L. in der Leber nicht iiberzeugt. Durch den Nach­
weis massenhafter, auch granulierter L. in der Leber des Embryo von 2,7 cm, 
also vor .Anlage der Milz und des Knochenmarkes, konnte ich die myeloisohe 
Funktion der embryonalen Leber beweisen. Diese Tatigkeit bleibt dem Organe 
lange erhalten und ist stets betraohtlioher als in der Milz, in der myeloisohes 
Gewebe nur voriibergehend eine Rolle spielt. Zum weitaus dominierenden 
Teile sind die myeloischen extra- und intraoapillar gelegenen Zellen der Leber 
und Milz kleine, ungranulierte Elemente, wie auoh die embryonalen Knochen­
markszellen zunachst iiberwiegend granulafrei sind und nur etwa die GroBe 
roter Blutkorperchen haben. Daneben gibt es aber schon bei 2,7 om Fetus­
lange perivasculare myeloische Bildungen in der Umgebung der groBeren Blut­
gefaBe der embryonalen Leber. Sie zeigen viele granulierte Myelocyten, wahrend 
solche Zellen intravascular noch sehr sparlich vorkommen. Damit ist die peri­
vasculare Genese der myeloischen Bildungen sichergestellt. 

In friihester Embryonalzeit sind solehe perivasculii.re MyelocytenIager weitverbreitet, 
und unter pathologisehen Bedingungen, ganz besonders bei Lues congenita, konnen sie 
aueh in der spateren Fetalperiode noeh persistieren. Normal aber wird eine erhebliehe 
Myelopoese bald auf wenige Organe beschrankt, nii.mlich auf Leber, Milz und endlich auf 
das Knoehenmark. 

In der Milz sieht man von 9 om Fetuslange an die Myelocytenbildung in 
der Pulpa; mit 27-30 om ist die Pulpa ein rein myeloisches Gewebe. Auf 
Ausstrichen glaubt man Knochenmarksgewebe vor sich zu haben. Spater 
nimmt diese Myelopoese in der Pulpa ab, kann freilich beim Neugeborenen 
oft noch entdeokt werden und bleibt vielleicht in Spuren erhalten (s. S. 103). 
Die MALPIGHISChen Follikel zeigen stets nur e. und sind von mir erst spater, 
nach dem Auftreten von Myelocyten, bei 24 om Fetuslange gesehen worden. 
Auoh KNoLL kann e.-Bildung in der Milz erst am Ende des 6. Monats ent­
decken. 

1m dritten Embryonalmonat tritt das Krwchenmark auf und sieht man 
aufs deutlichste die perivasculare Genese der myeloischen Bildungen. Das 
Mark enthalt anfanglich sehr viel ungranulierte Zellen (Myeloblasten). 

DUNN erhielt gleichfaIIs schon sehr friih Indophenolblausynthese. BROWNING beschreibt 
im embryonalen Knoehenmark (31/ 2 Monate alter Fetus) groBe MyelobIasten, aIle Zwischen­
formen zu Myeloeyten, die im 4. und 6. Monate reiehlieher auftreten, naeh meinen Be­
funden aber gewohnlieh nur 12-15% betragen. VIANA verzeichnet fiir den 4.-9. Gravidi­
tatsmonat Myeloblasten aIs am zahlreiehsten, aber aueh aIle granulierten L. reichlieh. 

In Lymphknoten- und Thymusparenchym fehlen myeloisohe Gewebsbildungen und finden 
sieh nur adventitieIle myeloisohe Lager im Bindegewebe und in Begleitung der GefaBe. 

Ieh betone besonders, daB diese Herde dem Stiitzgewebe und nieht dem Parenehym 
angehoren und im Bindegewebe des Embryos iiberhaupt weitverbreitet sind. Diese For­
mationen sind pathologisoherweise besonders bei Lues congenita sehr deutlieh, indessen ans-

I AsKANAZY: Virehows .Arch. 255. 
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schlieBlich perivascular und ohne jede Beziehung zur Lymphopoese. Auch BROWNING betont 
mit groBer Scharfe die perivasculare Natur dieser Bildung in Thymus, Leber und Milz. 

Nach KNOLL ist die Randschicht des Thymus im 5. Monat voll .e., die sich 
dort schon im 3. Monat finden als erste lymphatische Bildtmg. 

Die Lymphknoten entwickeln sich im AnschluB an LymphgefaBe und zeigen 
sich bei menschlichen Embryonen vom dritten Embryonalmonat an. Keim­
zentren fehlen stets. In del' Milz treten lymphatische Bildungen viel spateI' 
auf als myeloische, sind streng fUr sich abgescWossen tmd auf die Follikel be­
schrankt als kleine.e. Keimzentren feWen. 

In del' embryonalen Leber feWen alle lymphatischen Formationen. Wahrend 
das myeloische Gewebe gegen Ende des Embryonallebens tiberall verschwindet 
und sich auf das Knochenmark lokalisiert, werden lymphatische Bildtmgen 
zunachst nach del' Geburt noch immer ausgedehnter. So entsteht die Tonsille 
erst im Laufe des zweiten Lebensjahres. 

DUNN hat die embryonalen Blutbildungsstatten des Menschen mit del' Indophenolblau­
methode auf myeloische Zellen untersucht und findet bei Feten von 31/ 2 Monaten im Blut 
Myeloblasten, ebenso im Knochenmark. Bei einem Fetus von 71/ 2 Monaten traf er in 
Thymus, Milz, Leber perivasculare Myelopoese, ebenBo in den zentralen Teilen der Lymph­
knotEm. Spater haben vor aUem KNOLL und NICOLET das auBerordentlich friihzeitige Auf­
treten von oxydasepositiven Myeloblasten bewiesen. 

JOLLY und ROSELLO konstatieren bei der weillen Maus, daB die MHz zuerst analoge 
Zellen wie die granulierten Knochenmarkszellen und Eosinophile mit Mitosen besitzt, 
wahrend MALPIGHISChe Follikel erst spater auftreten. 

lch verweise in bezug auf die embryonale Milz der Maus auf die S. 181 abgebildeten 
Megakaryocyten, die mit zahlreichen Erythroblasten und Myeloblasten zusammen vor­
kommen. 

Del' Ursprung del' ersten embryonalen L. ist umstritten. SCHRIDDE leitet 
die myeloischen Zellen aus GefaBwandzellen (Endothelien) ab; diese bilden 
extravascular Myeloblasten, sekundare Erythroblasten und Riesenzellen, so 
in del' embryonalen Leber. ASKANAZY widerspricht lebhaft diesel' Auffassung. 
Fast alle Autoren sehen heute in den indifferenten Mesenchymzellen den Ur­
sprtmg del' L.-Bildung beim Embryo. Wahrend abel' die Dualisten nur diese 
Zellen als Ursprungszellen annehmen, halt MAxIMOW und seine Anhanger 
auch die Entstehung aus Endothelien und aus Histiocyten fUr moglich. 

Nach SCHItIDDE erfolgt die Myelopoese iiberall aus GefaBwandzellen, so in der Milz, 
bei der er auch im 5. und 6. Monat reichlich myeloisches Gewebe findet, und im Knochen­
mark, das zuerst enorm viel Myeloblasten enthalte. Die e. entstehen als Dauergewebe 
zuerst urn Lymphgefii.Be herum, Follikel erst im 6. Monat und nur mit kleinen e. Eine 
gemeinsame Stammzelle der e. und myeloischen Elemente bestreitet SCHRIDDE entschieden. 

MAxIMOW leitete friihel' bei Untersuchungen, die fast ausschlieBlich tierische Em­
bryonen betl'afen, aIle L. von e. abo Er laBt aus hamoglobinfreien primitiven Blutzellen 
Erythroblasten und in kleinerel' Zahl L. (groBe e.) werden. Letztere bleiben im Blute, 
und zwar in bedeutender Menge (!), und sollen intracapillal' intl'avasculal'e Blutbildungs­
herde entstehen lassen. 1927 abel' gibt MAXIMOW in volligem Gegensatz an, Hamocyto­
blasten seien nur "in auBerst geringer Menge im Blut" und beim Menschen vielleicht tat­
sachlich gar nicht und zuerst "alles nur Erythroblasten". Spater bilden sich nach MAXIMOW 
echte groBe e. in den Dottersackarterien und auf der ventralen Seite der Aortenwand. 
Beim Kaninchen entstehen am 12. Tage aus Mesenchymzellen die ersten histiogenen Wan­
derzellen; dabei sollen die e. aus der Area vasculosa und aus mesenchymalen Wanderzellen 
identisch sein, obwohl die Wanderzellen bei Kaninchen und Katze sehr verschieden von 
e. seien; aber bei der Ratte sehen sie sofort den e. ahnlich. 

Das erste blutbildende Organ ware die Dottersackwand mit e.; polymorphkernige 
L. wiirden "noch fast gar nicht"l gebildet. 

Das zweite blutbildende Organ nach MAXIMOW ist die Leber. Hier bleiben zwischen 
den jungen Lebel'zellen Mesenchymzellen liegen; aus ihnen entstehen extravasculare groBe 
e., und diese bilden Erythroblasten, Erythrocyten, Riesenzellen und gekornte L. Nach 
MAXIMOW arbeiten in der Leber kleine Wanderzellen direkt Granula aus, ohne sich vorerst 
in lymphocytenahnliche Zellen zu verwandeln; daher trete die e.-Bildung wegen rascher 

1 Arch. mikrosk. Anat. 73 heiBt es: "niemals". 

Naegeli, Blutkrankheiten. 5. Aufl. 17 
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Differenzierung scheinbar zuriick, da die Entwicklung besonders giinstig sei. (Wie kann 
man rein histologisch rasche Differenzierung und besonders giinstige Entwicklungs­
verhaltnisse beweisen?) Spater hat MAXIMOW die Blutbildung in der embryonalen Leber 
auch auf Histiocyten zuriickgefiihrt. 

Bei der Thymus nimmt MAXIMOW folgende Entwicklung an. Es entstehen aus dem 
Endothel und Perithel der GefaBe kleine histiogene Wanderzellen, werden zu groBen E.., 
liegen zwischen Epithel und vermehren sich enorm, so daB sie das Epithel ganz zuriick­
driingen. Es entstehen also ech te E.., und deren Vermehrung liege hier ganz besonders 
giinstig. Bekanntlich bestreiten STOHR und SCHRIDDE die .c.-Natur dieser Zellen und 
erklaren sie fiir kleine Thymusepithelien. Neben E.. nimmt MAXIMOW im Thymus auch 
die Bildung von Erythroblasten und Myelocyten an (Anatomengesellschaft 1908); Fo!. 
haemat. (Lpz.) 6, 477 schreibt er aber, die groBen Thymus-E.. bilden wegen der hier herr­
schenden besonderen Existenzbedingungen aber "nur Lymphocyten", keine Erythro­
blasten oder Granulocyten, und Fo!. haemat. (Lpz.) 7, 129 verzeichnet er "keine Erythro­
blasten und nur sparliche Granulocyten", 

Die Knochenmarksbildung erfolgt nach MAXIMOW extravascular aus lokalen 
Mesenchymzellen, die Osteoblasten und Osteoclasten sowie Wanderzellen bilden. Aus 
diesen entstehen zuerst nur kleine, dann groBe E.., und aus diesen Myelocyten, Leukocyten, 
Riesenzellen und kleine E.. 

Die Milz entsteht nach MAXIMOW aus indifferenten Mesenchymzellen, ebenso der 
MALPIGHISChe Follike!. 

Die Entwicklung der Lymphknoten wird aus indifferenten fixen Bindegewebszellen 
in der Umgebung diinnwandiger LymphgefaBe abgeleitet. Es sollen hier Wanderzellen 
"wohl aus Endothel der BlutgefaBe" entstehen, dann aus Wanderzellen zuerst kleine E.., 
aus ihnen gr6Bere, die aber nur verschiedene Stadien derselben Zellart darstellen. Ein 
Teil der E.. wird zu Myelocyten (auch Mastmyelocyten), Erythroblasten und L. 

1m Blute findet MAXIMOW beim Kaninchen zuerst groBe E.., spater mehr kleine, erst 
spater spezialgranulierte, noch spater Eos. und Ma. 

Nach MAXIMOW bildet das Bindegewebe Wanderzellen, spater entstehen diese aus 
dem Perithel der GefaBe; zuletzt Mrt im Bindegewebe die Zellbildung ganz auf. Histiogene 
Wanderzellen und E.. erklart er fiir dieselbe Zellart; sie behielten die Entwicklungsfahigkeit 
fiir immer (indifferente Stamrnform). Myeloisches und lymphatisches Gewebe seien nicht 
prinzipieIl verschieden, und je nach den auBeren Existenzbedingungen sind die Differen­
zierungsprodukte der E.. oder WanderzeIlen andere; so bilden E.. in der Dottersackwand 
nur R., im Mesenchym Granulocyten, in Thymus und Lymphknoten nur ihresgleichen, 
in embryonaler Leber und embryonalem Knochenmark aIle Zellarten nebeneinander. 

DANTSCHAKOFF, die Schiilerin MAXIMOW8, leitet die Entstehung des embryonalen 
Knochenmarks bei V6geln aus indifferenten Mesenchymzellen ab, aus denen der E.. als 
Stamrnform entsteht. Erythropoese und Leukopoese sind scharf getrennt; aber an beiden 
Orten ist E.. die Stamrnform. 

Beim Huhn laBt DANTscHAKoFF E.. und Erythrocyten und WanderzeIlen auch aus 
GefaBendothelien entstehen. DANTSCHA.KOFF erklart, daB die E.. trotz morphologischer 
Gleichheit funktioneIl nicht in jeder Hinsicht gleich seien. Wie die Thymus-E.. eine Aus­
nahmesteIlung haben und nur E.. bilden, so taten das auch andere E.. unter Hinweis darauf, 
daB bei V6geln strenge Trennung der Leuko- und Erythropoese statthat und daB in Lymph­
knoten trotz potentieIler M6glichkeit keine Erythroblasten entstehen. Die Ursache sei 
darin zu finden, daB bestimmte Reize fehlen. 

Bei all diesen Deutungen von MAXIMOW ist abel' die vollig ungenugende Dar­
stellung del' Kernstruktur zu berucksichtigen, so daB selbst basophile Erythro­
blasten von f. nicht geschieden werden konnen (siehe S. 103), geschweige denn 
f. und Myeloblasten. DafUr reichen Schnittfarbungen nie aus. Ich halte es 
fUr sichel', daB die f. von MAXIMOW Myeloblasten sind (4. Auflage). 

In spateren Studien, besonders in der groBen urnfassenden Arbeit von 1927, hat MAXI­
MOW viele dieser Auffassungen ganz wesentlich modifiziert. So hat er die Verschiedenheit 
seiner embryonalen "E.." von den wirklichen E.. zugeben miissen, entsprechend den Ein­
wanden gegen diese Nomenklatur, wie ich das jahrelang aufs starkste betont habe. Es ist 
aber eine Verkennung der Tatsachen, wenn er schreibt, den Namen E.. hiitte er aufgegeben. 
wei! sich diese Bezeichnung fiir die ersten embryonalen L. "nicht eingebiirgert" habe. 
Die Griinde liegen ganz anderswo, namlich in der Verkennung der Kernstruktur dieser 
ZeIlen durch MAXIMOW. Er hat seinen embryonalen E.. jetzt in Hamocytoblast umgetauft 
und ihn mit meinem Myeloblasten morphologisch identifiziert. Nachdem aber FERRATA 
selbst nicht mehr an der Omnipotenz seines Hamocytoblasten festhiilt und wie sein Schiiler 
LAMBIN die Monoc. und die R. aus MesenchymzeIlen und nicht aus Hamocytoblasten ab­
leitet, ist der Name Hamocytoblast auch begrifflich nicht mehr ftir die erst en embryoualE'u 
BlutzeIlen anwendbar. 
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Auch in der Frage der myeloischen Metaplasie hat MAXIMOW nachgeben miissen, und 
er hat es aufgegeben, die Entstehung der Myelocyten aus gewohnlichen Blut-'c. abzuleiten 
(siehe S. 264). 

Ferner hat MAxIMOW im Gegensatz zu den obigen Auffassungen jetzt die Blutbildung 
in der embryonalen Leber und bei extramedullarer Myelopoese auf die Endothelien zuriick­
gefiihrt, denen er zum Teil die Bedeutung von Histiocyten zuschreibt, welcher -pnterschled 
gegeniiber der friiheren oben zitierten Darstellung! Noch viele andere weitgehendeAnderungen 
der Auffassungen konnte ich erwahnen. Sie beweisen, wie schwer die Losung all dieser 
Probleme selbst fiir den erfahrensten Forscher sind, wie weitgehend auch die Deutung der 
Befunde verschleden ausfallen kann. Vor allem aber bleibt der Satz bestehen, den ich immer 
und immer wieder in diesem Lehrbuch vertreten habe, mit der Schnittfii.rbung ist auch 
heute eine geniigende Zellkerndarstellung, also das allerwichtigste, nicht erreichbar; auch 
sind Protoplasmastrukturen in Mon02. und in jungen R. nicht geniigend zu erfassen. Daher 
die Unsicherheit bei der Schwierigkeit all dieser Probleme. 

In den spateren Arbeiten hat MAXIMOW sich betrachtlich der dualistischen Auffassung 
genahert und er ist viel starker fiir die Spezifitat und die einseitigen Entwicklungspotenzen 
der L. eingetreten, besonders in der ,c.- und Myeloblastenfrage. GroBe Entwicklungs­
moglichkeiten der Zellen halt er nur fiir die ersten embryonalen Stadien fiir vorhanden, 
z. B. die Bildung von Histiocyten und L. aus Endothelien; spater gibt er sie nicht mehr 
zu. Trotzdem ist seine Darstellung auch jetzt noch vielfach unscharf und sich oft wider­
sprechend, besonders in der 'c.-Frage, und werden wie friiher, an sich unbeweisbare Hypo­
thesen herangezogen, \Vie die Umwandlung von'c. in Monoc. in groBter Menge, sofern die 
Blutstromung langsam werde, so selbst beim Reiben des Ohrlappchens entstehe Stase und 
sofortige Umwandlung von'c. in Monoc., oder, die "Entwicklung der Zellen je nach ihrer 
verschiedenen Lage", oder es mache die Anpassung an die Lage die Umwandlung der 
Mesenchymzellen in verschiedene Zellen (ob wohl auch nur deshalb die Bildung von Leber­
zellen und Pankreaszellen aus Entoderm erfolgt ?), "die Potenzen der Zellen offenbaren sich 
zeitweise nicht", "der'c. ist also ein in inaktives Stadium versetzter Hamocytoblast". 

"Der Unitarismus erkliire aus der chemischen Differenz der Gewebsfliissigkeit, daB 
Hamoaytoblasten an verschiedenen Orten verschiedene Elemente erzeugen". - Dies ist 
doch nur Behauptung, und der MAXIMowsche Versuch, in Kultur aus lymphatischem 
Gewebe Myelocyten zu erhalten, ist widerlegt und in seiner Abbildung sehe ich keine 
::\1yelocyten. 

Mit FISCRER-W ASELS mochte ich auch hier von den Grenzen der histologischen Me­
thodik sprechen. 

In letzter Konsequenz bedeuten alle diese Erklarungsversuche das Verkennen der 
Evolutionslehre, der in der Phylogenese zutage tretenden Differenzierung und Weiter­
entwicklung der Organismen und ihrer Gewebe, eine Evolution, deren Griinde wir nicht 
kennen, die aber sicherlich nicht in so unbedeutenden auBerlichen Momenten gelegen sein 
konnen, mit denen MAXIMOW die Strukturdifferenzen erklii.ren will. Probleme von so gran­
dioser Bedeutung lassen sich niemals mit so auBerlichen Momenten erklaren. 

MOLLIER nimmt in der embryonalen Leber des Menschen und der Tiere 
im Reticulum eine Hamatogonie an, die alle Leukocyten und Erythroblasten 
bilde. Diese Zelle gleiche morphologisch f.; daB sie ein f. sei, ware aber eine 
"willkiirliche Annahme". Er glaubt nicht, daB die Leber ein lymphatisches 
Organ sei, wohl aber ein myeloisches. 

Mein Schiller FISCHER gibt genaue Befunde nach modernen Schnittfarbungen bei einem 
16 em langen Embryo. Er findet auch im Bindegewebe des Thymus, des Pankreas, der 
Lymphknoten zahlreiche myeloische Zellen und leitet sie wie in der Leber von mesenchymalen 
Zellen abo Spater schlen ibm aber doch die Entstehung aus GefaBwandzellen wahrschein­
licher, wovon ich mich aber nie iiberzeugen konnte. 

Resultate der embryologischen Forschung. 
1. Die L. entstehen aus mesenchymalen Zellen, nach der Ansicht vieler 

Autoren aus undifferenzierten Zellen des Reticulums und der GefaBscheiden, 
nach Ansicht anderer aus Endothelien (SCHRIDDE). 

Dip- extraembryonale erste fetale Blutbildung betrifft nur rote Zellen. Es ist nicht 
bewiesen, daB lymphoide, nicht Hb. aufweisende Zellen Myeloblasten oder gar ,c. seien. 
Solche Zellen erweisen sich, als Retikulocyten, sind also ganz unreife R., nicht L. 

2. Die zuerst auftretenden Zellen sind lymphoid, ungranuliert und nach 
der klaren Kernstruktur und nach der Oxydasenreaktion Myeloblasten. Sehr 

17* 
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bald treten auch in vielen Organen typisch myeloische Gebilde (Myelocyten) 
auf, wahrend lymphocytare follikulare Bildungen noch lange Zeit fehlen. Gleich­
zeitig besteht gewohnlich, und zwar iiberall, selbst in den Septen des Thymus 
und des Pankreas, Erythropoese. 

3. E. entstehen auBerordentlich spat. Das myeloische System ist daher 
beim Embryo das erste (NAEGELI, SCHRIDDE, DUNN, FISCHER, THIEL, DOWNEY, 
KNOLL usw.), das lymphatische das spater auftretende. Damit ist die friiher 
aUgemein behauptete Entstehung der granulierten L. aus E. widerlegt. 

Gegeniiber allen den klaren Zelldifferenzierungen auch beim Embryo in den Studien 
von NAEGELI, ASKANAZY, DUNN, KNOLL, NICOLET und dem sicheren Nachweis absolut 
typischer Myeloblasten kann ich den folgenden Behauptungen MAXIMOWS keine Bedeu­
tung beilegen, in denen er geschrieben hat: "Die erste lymphoide Wanderzelle beim 
Embryo ist polymorph. Es geht nicht an, die nach der Hamatologie des Erwachsenen 
geschaffenen Begriffe wie Myeloblast, kleiner 12. auf Zellen des embryonalen K6rpers zu 
libertragen (warum dann die Umtaufe von ~lAXIMOW von seinem 12. in Hamocytoblast ?). 
Die Versuche si.n,<.l aussichtslos, die Zeit des Auftretens von 12. und Myeloblasten genau 
zu bestimmen". Ubrigens anerkennt auch MOLLIER die Identitat der embryonalen L. mit den 
postembryonalen; sonst k6nnte er nicht zu dem SchluB kommen, die embryonale Leber ist 
ein myeloisches, kein lymphatisches Organ. 

4. Die Ableitung der ersten embryonalen Zellen aus Endothelien erscheint 
sicher (MAxIMow, SCHRIDDE, KNOLL). Bewiesen erscheint sie aber nur fUr 
Megaloblasten und selbst fUr die ersten L. sehr zweifelhaft. Damit ware ein 
groBer Unterschied zwischen Megaloblasten und Normoblasten festgestellt. 

5. Follikelbildungen, nach dualistischer Auffassung das wichtigste Charak­
tefisticum des lymphatischen Gewebes, werden von WEIDENREICH als von 
sekundarer Bedeutung hingestellt; als spatere Gewebsdifferenzierung bei be­
sonders "gesteigerter Bildung kleiner lymphocytarer Zellen". Kleine lymphoide 
Zellen sind aber in groBter Menge in embryonaler Leber und in embryonalem 
Knochenmark, Follikel zeigen sich jedoch rue! 

6. Erythropoese intraparenchymatisch (Milz, Leber, Knochenmark) verlauft 
stets mit Myeloblasten- und Myelocytenbildung. 

7. Aus reifen Blutzellen, E., entstehen beim Embryo keine R. oder mye­
loische Elemente. Der Satz von der Omnipotenz der E. und Monoc. ist widerlegt. 

Die Befunde der Forscher unitaristischer Richtung weichen nicht wesentlich ab, wohl 
aber die Deutungen1• Wer will aber entscheiden, woraus z. B. die kleinen 12. der Milzfollikd 
entstehen, und wer kann mit Bestimmtheit "sehen", daB myeloische Zellen aus Perithel­
zellen oder GefaBwandzellen entstehen? Zahlreiche an sich unbeweisbare Hypothesen 
werden herangezogen, wie rasche Differenzierung, besonders gu.nstige Entwicklung (z. B. 
der Wanderzellen in der Leber zu Granulocyten) , besondere Existenzbedingungen an ver­
schiedenen Orten, besondere funktionelle Aufgaben usw. 

Literatur liber Embryologie der Leukocyten s. S. 105. 
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Pathologische Leukopoese. Myeloische l\'Ietaplasie. 
Extramedullare Myelopoese. 

Zu den eigenartigsten Erscheinungen in der Pathologie gehort die Erfah­
rung, daB Organe, wie Leber, Milz, Lymphknoten, die embryonal myeloische 
Zellen gebildet haben, diese Tatigkeit unter dem EinfluB von Krankheiten 
wieder aufnehmen. Zwar zeigt sich diese myeloische Metaplasie mit Bildung 
von Myelocyten und Erythroblasten im Bindegewebe des ganzen Korpers 
weitverbreitet, aber einzelne Organe, wie vor allem die Milz, sind zuerst und 
intensiv befallen. Diese Umwandlung, zuerst von DOl\UNICI in den Organen 
und in der Umgebung der GefaBe entdeckt, erscheint wie ein morphologischer 
und funktioneller Atavismus; denn es ist zweifellos, daB hier die entstandenen 
Zellen auch ins Blut iibergehen konnen und damit Funktionen iibernehmen. 

Lange Zeit ist iiber das V orkommen und die Genese der myeloischen Meta­
plasie gekampft worden; heute sind diese Anschauungen unbestritten. 

Von besonderem Interesse ist der Ort der neuen Zelliormationen, der genau 
wieder den embryonalen Verhaltnissen entspricht; auch die Anordnung und 
Zusammensetzung in bezug auf die einzelnen Zellarten ist dieselbe. 

Uber die myeloische Umwandlung der Milz ist die Zahl der Beobachtungen sehr groll. 
Bereits ist auch die Annahme einiger Autoren erwahnt worden, dall die menscWiche Milz 
schon normal einige Myelocyten enthalte (v. EBNER, STERNBERG, KURPJUWEIT, WEIDEN­
REICH). Fur einige Saugetiere ist dies aUch nachgewiesen, so fur die Maus (ASCHHEIM, 
WOLFF), fiir das Beuteltier (PAPPENHEIM), das neugeborene Meerschweinchen (DoMI­
NICI), normales Kaninchen (DOMINICI, BANTI und eigene Beobachtung). 

Die royeloische Umwandlung der Pulpa kann eintreten im Verlauf von 
1. Infektionskrankheiten wie kongenitale Lues (eigene Beobachtung, KIMLA) , 

Pneumonie (USKOFF), Scarlatina (KLEIN), Diphtherie (SIMON), Variola (WEIL) , Erysipel 
(WOLFF); bei den verschiedensten Infektionskrankheiten STERNBERG, KURPJUWEIT) und 
viele andere. Experimentell kann die Metaplasie bei Tieren durch Infektion und Intoxi­
kation oft leicht erzielt werden (DOMINICI, BEZAN<;:ON et LABBE, NATTAN-LARIER, HERTZ 
usw.), besonders wenn noch Anamie geschaf£en wird. 

2. Schwere Anamien (WOLFF, HmSCHFELD, KURPJUWEIT, NAEGELI, SOROCHO­
WITSCH, MEYER und HEINEKE, SWART, KERSCHENSTEINER), wie experimentell bei Tieren 
(DOMINICI, HEINZ, BEZAN<;:ON et LABBE, RlBADEAU-Dmus, [Bleil MEYER und HEINEKE). 
Insbesondere ist das starke Auftreten bei schweren experimentellen Blutgiftanamien fest, 
gestellt (MEYER und HEINEKE, DOMARUS, MORRIS, BLUMENTHAL und MORAWITZ, MAsING, 
ITAMI, ISAAC und MaCKEL [Saponin], HERTZ). Bei Aderlallanamien vermillte ITAMI das 
Auftreten (fehlendes Bildungsmaterial); doch konnte SKORNJAKOFF zeigen, dall beim 
Einschieben von Erholungspausen die Metaplasie erzielt wird. Bei Perniciosa fanden MEYER 
und HEINEKE die Umwandlung, STERNBERG aber gering ausgesprochen, SCHATILOFF unter 
meiner Leitung stets, aber schwach ausgepragt. 

Ganz intensiv ist, sicherlich wegen der besseren Reaktionsfahigkeit des jugendlichen 
Individuums, die myeloische Metaplasie bei kongenitaler Wassersucht (LUTZ, LOTH, 
W. FISCHER) und bei Kinderanamien (NAEGELI, SOROCHOWITSCH, FURRER, GRAETZ, KOCH, 
SCOTT und TELLING) und erreicht hier in eig. Beob. Grade, die von leukamischen Ver­
anderungen kaum zu trennen sind. 

3. Tumoren mit starker Anamie (RUBINSTEIN und MICHELI). Regelmallig bei malignen 
Tumoren im Knochenmark (Carcinom: KAST, FRESE, KURPJUWEIT, ASKANAZY, 
MICHELI; Lymphomatosen: HmSCHFELD 1 als Kombination lymphatischer und myeloischer 
Leukamie), 

4. Osteosklerosen (NAUWERK und MORITZ, DONHAUSER, ASSMANN, ASKANAZY), 
5. Plethora vera (HmSCHFELD, HUTCHINSON und MILLER, RENCKI). 
MAXIMOW erwahnt myeloische Umwandlung bei der Einheilung eines aseptischen 

Fremdkorpers in der Milz, wahrend in den Lymphknoten der Versuch negativ ausfii.llt. 

1 HIRSCHFELD: Fo!. haemat. (Lpz.) 1906. 
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Ganz besonders wichtig ist der Kachweis von ZIEGLER, daB auf 
6. Rontgenstrahlen die Milzzellen zugrunde gehen und myeloisches Gewebe auf­

tritt, das erst spater von den allmahlich wieder entstehenden Follikeln zurlickgedrangt wird. 

Von hochster Bedeutung ist die Tatsache, daB es niemals die Follikel oder 
Keimzentren sind, welche umgewandelt werden. Nur die Pulpa, die ja auch 
embryonal allein myeloische Formationen besitzt, macht die Metaplasie durch. 
Durch das neue myeloische Gewebe werden die MALPIGHISchen Korperchen 
vom Rande her erdriickt und zum vollstandigen Untergang gefiihrt (ERICH 
MEYER U. REINEKE, NAEGELI, KERSCHENSTEINER, SWART und zahllose weitere 
Beobachter). 

MAXIMOW sagt selbst, daB die MALPIGIDSchen Follikel unverandert bleiben, und das 
scheine flir Dualismus zu sprechen; aber er denkt, in den Follikeln herrschen besondere 
Bedingungen, und es seien die .c. noch zu jung; es mlisse eine gewisse Zeit verstreichen. 
bis die Umwandlung moglich sei. Er muB aber selbst gestehen, daB "das alles indirekte, 
vielleicht zweifelhafte Beweise flir die Gleichwertigkeit der .c." seien. 

Spater haben MAXIMOW und seine Schiller LANG u. BLOOM das Auftreten 
von Myelocyten in Keimzentren und Milzfollikeln beschrieben. Nach den Ab­
bildungen kann ich zwar Ansammlung von Eos. bei Sensibilisierung auf 
wiederholte R.-Injektion sehen, nicht aber, daB es sich um Keimzentren handelt. 
Es ist mir daher ganzlich unverstandlich, daB die in unzahligen Untersuchungen 
bisher nie gefundene und darum bis in die letzte Zeit auch ganzlich auf­
gegebene Annahme einer Umwandlung von f. der Keimzentren auf Grund dieser 
histolog. Bilder wieder als moglich hingestellt wird. Auch aIle noch so positiy 
von MAxIMOW gehaltenen Behauptungen, es "sei iiber aIle Zweifel erhaben" 
und "es konnen iiberall, wo f. sind, bei geeigneten Bedingungen auch Myeloc. 
entstehen", werden gegeniiber der Riesenzahl entgegengesetzter Befunde keinen 
Eindruck machen. 

WEIDENREICH stellt, freilich ohne aIle eigene Erfahrungen liber pathologische myeloische 
Metaplasie, die Hypothese auf, es wandeln sich die Follikel allmahlich vom Rande her 
in Myelocyten urn, so daB dadurch die Verkleinerung entstehe; es sei uicht gesagt, daB 
die Umwandlung im Inuern des Follikels zu erfolgen habe. Hierzu ist freilich zu sagen, 
daB die Anhanger des Uuitarismus friiher immer die Metaplasie der Keimzentrumszellen, 
und zwar als ganz selbstverstandlich und "natiirlich" behauptet hatten. Demgegenliber 
zeigt die Histologie das lange Zeit vOllige Passivbleiben der Follikel. MICHELI fand die 
MALPIGIDSchen Follikel sagar vergroBert und mit Keimzentren. ERICH MEYER konstatiert, 
daB mitunter die Follikel spat, HIRSCHFELD, erst relativ spat, erdrlickt werden. Ich ver­
fiige liber gleiche Erfahrungen. Bei leukamischen Mfektionen, selbst bei der Mischleukamie 
von HERZ, wird die Trennung als eine scharfe (so auch von MARCHAND) bezeichnet. Ich 
sah sogar starke Verbreiterungen und in den verbreiterten .c.-Zonen uie einen Myelocyten. 

Ich bin daher nicht geneigt, gegeniiber unsern klaren histologischen Bildern 
den angefiihrten Rypothesen und bloBen Vermutungen irgendeinen Wert 
beizulegen, und ZIEGLER bemerkt sehr richtig, daB die Umwandlung in der 
Milz unter Rontgenstrahlen ja in eine Zeit fane, zu der der lymphatische Apparat 
vollig darniederliegt und tagelang jede Regeneration ausbleibt. 

In den Lymphknoten geht myeloische Metaplasie unter denselben Bedingungen vor 
sich, bei Infektionen (HIRSCHFELD), Variola (WEIL), Lues (SCHRIDDE), bei experimen­
tellen Infektionen der Tiere (DOMINICI), bei Anamien (HIRSCHFELD, NAEGELI, SOROCHO­
WITSCH, KURPJUWEI'I', R. MEYER, FISCHER, FURRER, SCHATILOFF, ZIEGLER, SWART), 
bei Osteosklerose (NAUWERK und MORITZ), bei Knochenmarkscarcinom (KlJRPJU­
WElT), ohne ersichtliche Ursache einmal in den Axillardriisen (ASCHOFF), einmal bei Venen­
thrombose (KOLLER), sehr haufig bei myeloischer Leukamie. 

Der Ort der Metaplasie liegt in der Marksubstanz, im engsten AnschluB an GefaBe. 
Oft ist das myeloische Gewebe scharf vom lymphatischen abgegrenzt. Auch hier fehIt. 
jede Beziehung zu den Follikel-.c. und flihrt schlieBlich die Wucherung zur Erdrlickung 
der Follikel, uie zu ihrer Umwandlung. Die Umwandlung in den Lymphknoten ist, von 
Leukamie abgesehen, fast immer gering und viel seltener anzutreffen als diejeuige der Milz. 

MEYER-HEINEKE verzeichnen sie bei schweren Anamien nur einmal unter 6 Fallen, 
SCHATlLOFF und ich nur einmal in 4 Fallen. 
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In del' Leber ist myeloische Metaplasie nachgewiesen bei Infektionen (besonders 
kongenitaler Lues: HECKER, ERDMANN, .K.rM:LA, SCHRIDDE, eig. Beob., bei experimen­
teller Infektion: NATTAN-LARIER), bei Kinderkrankheiten (SWART, NATTAN-LARIER), bei 
schweren Anamien (NAEGELI, FURRER, LEHNDORFF, AsKANAZY), besonders stark bei 
Anaemia pseudoleuk. infant.; bei expel'. Anamien: MEYER-HEINEKE, MORRIS, ITAlI1I: bei 
Osteosklerose und Carcinom des Knochenmarkes (ASKANAZY, KURPJUWEIT, NAU­
WERK, MORITZ, eig. Fall), bei kongenitaler Wassersucht (W. FISCHER, LUTZ, SCHRIDDE, 
LOTH), enorm stark bei Myelosen. 

Del' Sitz del' Umwandlung in del' Leber ist VOl' allem das Gebiet del' Lebercapillaren. 
die stark erweitert und ausgebuchtet werden und vollig den embryonalen Verhaltnissen 
wieder gleichen. Das periportale Gewebe ist, von Leukamien abgesehen, fast stets nul' ge­
ring beteiligt, haufig uberhaupt intakt (SKORNJAKOFF, FURRER-NAEGELI). Bei den Blut­
giftanamien schreibt MORRIS, die Leber ~ei nur gelegentlich, ITAlI1I, sie sei spat beteiligt. 
Bei Pernieiosa trafen SCHATILOFF und ich die Leberveranderung nie, MEYER-HEINEKE 
dreimal von 6 Fallen, die abel' atypisch verliefen. 

In dem Thymu8 haben SCHRIDDE bei Lues, GHIKA unter pathologischen VerhiHtnissen, 
nie normal, in del' Niere SCHRIDDE und SWART bei Lues, letzterer auch bei Kinderanamien 
und einem Neugeborenen, dessen Mutter an Sepsis gelitten, dieselben myeloischen Herde 
gesehen, im Nierenbecken bei Anamie W. SCHULTZE, bei Fleckfieber ASCHOFF, bei Rachitis 
TAN AKA. SchlieBlich konnen an allen moglichen Orten periva8culare M yelocytenlager auftauchen, 
so bei kongenitaler Lues in einer eig. Beob., wie bei jtingsten menschlichen Embryonen. 

Der Zweck der myeloischen Metaplasie ist Kompensation, aber bei Mye­
losen und Polycythamie liegt sicher Hyperfunktion auf bestimmte Reize vor. 

Naturlich kann in sehr schweren Fallen trotz stiirkster Knochenmarksschadigung die 
myeloische Metaplasie fehlen, weil jede .Regeneration darniederliegt. Dies ist durch die 
AderlaBanamien (SKORNJAKOFF) bewiesen, bei denen die myeloischen Formationen nul' 
dann auftreten, wenn Erholungspausen eingeschaltet werden. 

Die autochthone Genese der myeloischen Metaplasie ist bewiesen durch: 
1. Das Vorhandensein von viel unreifen Zellen und Vorstufen (auch Erythroblasten), 

sowie vieleI' Mitosen (DoM;;\Rus). 
2. Die uberraschende Ahnlichkeit des histologischen BUdes und del' Lokalisation mit 

embrvonalen Verhaltnissen, z. B. in del' Leber. 
3~ Das Blut bietet in vielen Fallen gar keine Normoblasten und Myelocyten, so in jenen 

Beobachtunge:l von Pseudobanti von HIRSCHFELD, obwohl enorme Milztumoren aus rein 
myeloischem Gewebe vorlagen. DOll1ARUS traf in del' myeloischen Leber 14,80/ 0 Normo­
blasten nnd 2,2% im Blut und ein andermal 25% in del' Leber und keine im Blute. 

4. Das herd weise Auftreten von Myelocyten, mitunter bei FeWen im Blut. 
5. Das Vorkommen bei total verodetem Knochenmark (auf Saponin bei ISAAC und 

MOCKEL) und bei Leukamien mit Fettmark in den Rohrenknochen. 
Die Unitarier halten an del' Ableitung del' Zellkomplexe von gewohnlichen .c. aus 

Histiocyten, abel' jetzt auch aus indifferenten Mesenchymzellen an art und Stelle, odeI' 
von emigrierten .c. fest (WEIDENREICH, MAXIlI10W, del' abel' selbst seine Beweisfuhrung 
als zweifelhaft erklaren muB). Dies war auch die ursprtingliche Annahme von DOll1INICI 
und PAPPENHEIlI1 gewesen und von HIRSCHFELD 1 (noch 1906), del' abel' jetzt selbst die 
ad ven ti tielle Genese wie aHe Anhanger del' dualistischen Lehre vertritt. 

Tatsachlich sieht man die Formationen zuerst und am starksten im AnschluB an Ge­
faBe, so (eig. Beob.) sogar im Fettgewebe. In del' Leber ist die periportale Bildung, weun 
vorhanden, stets streifenformig. 

Es konnen daher indifferente Bindegewebszellen besonders in der Begleitung 
der Gefa{3e unter pathologischen Bedingungen myeloisches Gewebe postembryonal 
bilden, wie solches auch embryonal im Anschlu{3 an die Gefa{3e und im indifferenten 
embryonalen Bindegewebe auftritt. 

In gleicher Weise mussen wir eine physiologische myeloische extramedullare Bil­
dung zulassen bei Verkalkungen del' Kehlkopfknorpel, del' Falx cerebri, del' Aorta (BUNTING), 
bei zahlreichen pathologischen Verkalkungen (M. B. SCHlI1IDT und seine Schuler FREu­
DENSTEIN und WYDLER [Venensteine]). 

Fur solche Falle hatte einst NEUMANN eine Umwandlung von .c. in Normoblasten, 
im Gegensatz zu seiner sonstigen scharfen Trennung diesel' Zellen zugelassen, abel' doch 
schon die Moglichkeit erwahnt, daB neues Markgewebe aus den die eindl'ingenden Blut­
gefaBe begleitenden Zellen entstehe. Fur adventitielle Bildung tritt "mit Wahrscheinlich­
keit" (angesichts del' schwierigen Deutung aus histologischen Bildern) M. B. SCHlI1IDT 

1 HIRSCHFELD: FoJ. haemat. (Lpz.) 10, 68. 
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und seine Schule ein; MAXIMOW dagegen nimmt eine Neubildung aus emigrierten Blut-.t. 
an. SACERDOTTI und FRATTIN hatten gezeigt, daB durch Unterbindung der NierengefiWe 
die Niere nekrotisch wird, verkalkt und daB dann Markgewebe entsteht. MAXIMOW unter­
suchte dieses Objekt und schildert, daB zuerst intracapillar f:.. sich ansammeln und dann 
austreten, um myeloisehes Gewebe zu bilden. DaB derartige genetische Ableitungen aber 
der Deutung viel Spielraum lassen, ist klar. MAXIMOW 1 driickt sich denn aueh vorsichtig 
aus und schreibt: "vielleieht auf Kosten der Blut-f:.. oder Bindegewebszellen, nieht auf 
Kosten latenter Myeloblasten oder problematischer wuchernder Adventitiazellen". Trotz 
dieses "vielleicht" kommt er dann aber zuletzt zu ganz apodiktischer Ableitung aus Blut-f:.. 
In seiner letzten Studie (1927) vertritt MAXIMOW jetzt den Ursprung dieser Bildungen aus 
indifferenten Mesenchymzellen wie die Dualisten; denn das Reticulum dieser extramedul­
laren Myelopoese kann er nicht aus dem Blut ableiten. Trotzdem laBt er einen Teil der 
Zellen aus den BlutgefaBen auswandern, jedoch nicht mehr wie frillier aus f:.. entstehen, 
sondern aus Hamocytoblasten. Solche Zellen fehlen aber ganzlieh im Blute. Auch in dieser 
Frage hat also MAxIMOW (und doch wohl nicht bloB wegen des Reticulums) selbst fiir sein 
fruher wiehtigstes Beweisstuck seine Auffassung ganzlich korrigieren mussen. 

Hier liegt indessen nur ein Spezialfall myeloischer Bildung bei Verkalkungen vor, und 
wir haben oben gesehen, daB M. B. SCHMIDT beim Studium dieser Fragen an zahIreichen 
Beispielen zu anderen Schlussen kommt. Er erwahnt nie f:..-Ansammlungen in Capillaren 
und nie f:..-Austritt und sieht nichts von f:..-Umwandlung in Myelocyten. leh bleibe daher 
mit groBter Entschiedenheit bei der Auffassung, daB diese extramedullare Myelopoese 
ein sicherer Beweis fiir die Versehiedenheit der 2 Gewebe, lymphatisches und myeloisches, 
darstellt und daB das klassisehe Beispiel der Gegenargumentation von MAxIMOW selbst hat 
aufgegeben und von ihm genau so hat gedeutet werden mUssen, wie es in diesem Buche 
seit langen Jahren dualistisch erklart worden ist. 

Viel weniger beachtet ist das A uftreten lymphatischer Bildungen unter dem 
EinfluB von Infektionen und Aniimien. Das hat seinen Grund darin, daB das 
lymphatische Gewebe nicht auf ein Organ im postembryonalen Leben reduziert 
ist, sondern fast ubiquitiir getroffen wird und leicht lokal reagiert. Von einem 
postfetalen Wiederaufwachen kann man daher nicht reden. So gibt es keine 
embryonalen Vorstadien der bei Sepsis vorkommenden FollikelvergroBerungen 
mit Keimzentren oder der bei Lymphadenosen hiiufigen Lymphome in Leber, 
Nieren, Herzmuskel und Knochenmark. Einzig beim Thymus konnte man 
an Wiedererwachen denken. In der Tat wird der Thymus bei lymphatischer, 
nie bei myeloischer Hyperplasie groB und miichtig. Gleichwohl ist die Parallele 
doch wohl nur scheinbar. Das Fettgewebe des Thymusrestes enthiilt kleine 
E.-Herde; diese sind es, die wuchern. Mithin existiert beim lymphatischen 
Gewebe keine Metaplasie, sondern nur Hyperplasie. 

Myeloische Metaplasie. Literaturverzeichnis s. S. 29. 

Die prinzipielle Trennung der lymphatischen und myeloischen 
Leukocyten (dualistische Lehre). 

Wiihrend frillier die meisten Autoren die Entwicklung aller L. durch Alte­
rung und Reifung aus den E. angenommen hatten (unitaristische Auffassung), 
ist EHRLICR dieser "Vereinfachung" durch die Theorie der streng en Spezi­
fitiit der Leukocytenarten, besonders aber durch die dualistische Lehre 
der Trennung zwischen lymphatischem und myeloischem System und der aus 
beiden Systemen abstammenden Zellarten entgegengetreten, ja er betrachtete 
geradezu diese Theorie als das wichtigste Ergebnis seiner Studien. 

Die Einwiinde gegen diese Auffassung richten sich einerseits gegen die 
Spezifitiit der L.-Arten (ARNOLD, HESSE, NEUMANN, GRAWITZ, MAy-GRUN­
WALD usw.), indem eine strenge Trennung zwischen den verschiedenen Formen 
nicht durchgefiihrt werden konne. Diese Argumente sind S. 212f. erortert 
und heute nach allgemeiner Auffassung vollkommen widerlegt, nur iiber die 
Entwicklungsmoglichkeiten der E. besteht noch groBe Meinungsverschiedenheit. 

1 MAXIMOW: Fo!. haemat. (Lpz.) 8, 132. 
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Andererseits will die Opposition die prinzipielle Trennung zwischen lymphati­
schem und myeloischem System (Knochenmark, myeloische Metaplasie) nicht 
gelten lassen (MAXIMOW, LANG, BLOOM, WEIDENREICH). Die Unterschiede 
der beiden Gewebsarten sollen nicht prinzipieller Natur sein, und unter Um­
standen wiirden auch im lymphatischen Gewebe N., Eos. und R. gebildet. 

Lange Zeit hatte auch PAPPENHEIM die Zellen beider Systeme auf eine einzige Stamm­
form, den "Lymphoidocyten", unseren Myeloblasten, zurUckfiihren wollen, ebenso tat 
dies frillier FERRATA mit der Aufstellung seines Hii.m.ocytoblasten als Stammzelle der R., 
.c. und L. 

DOMINICI, BEZAN\iON et LA.BBE sind im allgemeinen ganz entschieden fiir zwei A!:ten 
von L.-Gewebe eingetreten, glaubten aber unter bestimmten hochgradig pathologischen, 
seltenen Bedingungen doch an eine Entwicklung der myeloischen Reihe aus den Zellen 
des lymphatischen Gewebes. 

EHRLICH hatte erst eine Trennung der zwei Systeme nach Organen ver­
treten, dann aber auf Grund der Beobachtungen DOMINICIS von zwei verschie­
denen Gewebssystemen gesprochen, die sich im gleichen Organ begegnen ktinnen. 

Damit wurden die Schwierigkeiten der Deutung sehr viel groBer; denn man sieht leicht 
ein, daB myeloische Zellelemente, von einer GefaBwand ausgehend, mit lymphatischen 
Zellen der Lympbknoten z. B. in innigsten Kontakt gelangen und docJ:i. ganz verschiedene 
Genese haben konnen. 

Zwei Fragen sind es vornehmlich, deren Beantwortung Sein oder Nicht­
sein des Dualismus entscheiden: 

1. Ktinnen aus.c. der lymphatischen Gewebe auch Myelocyten hervorgehen, 
oder sind Myelocyten, wenn sie abnormerweise auch an so ungewtihnlichem 
Orte vorkommen, adventitiellen Ursprungs aus indifferenten Mesenchymzellen 
und ohne genetische Beziehung zu den Parenchymzellen, den .c. 1 

2. Sind die ungranulierten Zellen des myeloischen Gewebes, also vor allem 
des Knochenmarkes, .c. oder aber Myeloblasten, d. h. spezifische Elemente 
des myeloischen Gewebes und prinzipiell von .c. verschieden 1 

Manche Argumente zur Entscheidung dieser Fragen sind bereits tifters 
in meinen bisherigen Ausfiihrungen ertirtert. Jetzt aber, nach Erledigung 
der Morphologie, Embryologie, Pathologie und Biologie und nach Einfiihrung 
in aIle zur Kritik ntitigen Vorkenntnisse, kommt die erwiinschte Gelegenheit, 
in zusammenfassender Darstellung Griinde und Gegengriinde in dieser fiir die 
Hamatologie tatsachlich kapitalen Frage auseinanderzusetzen. 

Folgende Argumente sprechen fur eine prinzipielle Scheidung des lymphati­
schen und des myeloischen Gewebes im Sinne des EHRLICHSchen Dualismus; 

I. Gewebsorganisatorische Unterschiede, die ich an erster Stelle setze. 
Wir beobachten im Ktirper zwei Gewebe von durchaus verschiedenem 

Bau. Das lymphatische System schlieBt sich histogenetisch und funktionell 
an die Lymphbahnen an, das myeloische an die BlutgefaBe. Das ist ein 
kapitaler, oft nicht geniigend gewiirdigter Unterschied1. So kann man die 
periv~sculare_ c:enese ~_es _myel_oi~chen Gewebes fiir _die !mbI"¥?nalen Organe 
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erscheinen Keimzentren. 1m myeloischen System dagegen herrscht lockere 
Gewebsanordnung del' verschiedenen Zellen. Von Follikelbildung, del' charak­
teristischen Erscheinung des lymphatischen Gewebes, ist embryonal und post­
embryonal keine Rede, wohl abel' findet sich eine solche auch im Knochen­
mark bei Hyperplasie des lymphatischen Apparates als gesonderte adventielle. 
paramyeloische Bildung (S. 216 f.). 

Die vorhandenen ungranulierten Myeloblasten sind einzeln odeI' in kleinen 
Gruppen isoliert im myeloischen Gewebe enthalten, abel' auch beim Dominieren 
del' Myeloblasten im M yeloblastenmark (Embryo, Perniciosa, Anamien, Infek­
tionen) finden wir keine Follikelbildung. Das Gewebe hat die gleiche lockere 
Anordnung wie vorher und del' einzige Unterschied ist das Vorkommen zahl­
reicher ungranulierter Zellen an Stelle del' gekornten. Mithin ist del' Unter­
schied ein cellularer und kein gewebsorganisatorischer. DaB abel' die jetzt 
vorhandenen Zellen Myeloblasten und nicht f. sind, belegt die Morphologie 
del' Zelle, speziell des Kernes, und die positive Indophenolblausynthese. 

SchlieBlich hat auch PAPPENHEIM1 zugeben miissen, es sei entdifferenziertes mye­
loisches Gewebe, aber kein lymphatisches entstanden. 

Diesen loekeren Bau des myeloisehen Gewebes finden wir bei allen Myelosen und bei 
myeloiseher Metaplasie. Trotz Reichtums an Myeloblasten entsteht nie Follikelbildung 
(vg!. besonders die Myeloblastenleukamien mit den Myeloblastomen in der Leber, im Gegen­
satz zu den periportalen follikularen Bildungen bei Lymphadenosen). 

M yeloische Zellkomplexe sind ferner aujs innigste mit erythropoetischen 
Herden alliiert. Das ist bei den engen Beziehungen in del' Genese del' Erythro­
poese und del' Myelopoese nicht befremdend. Nie abel' bilden Keimzentren R, 
und wenn in lymphatischen Organen ausnahmsweise R tatsachlich entstehen, 
so werden sie eben auch hier wieder in myeloischem Gewebe gebildet. 

So sieht man denn auch neben del' krankhaft gesteigerten R-Bildung bei 
del' Krankheit Polycythaemia vera eine starke und auffallige myeloische Rei­
zung mit viel Myelocyten im Blut und Megakaryocyten, ja nach Jahren 
Ubergange in Leukamie abel' stets sehr starke Verminderung aller f. 

Es ware ohne jede Analogie, daB zwei derartige in Bau und Genese fun­
damental verschiedene Gewe bsarten dieselben Zellen entwickeln sollten 
und nicht prinzipiell verschieden waren. 

II. Morphologische Unterschiede. 
Gegen die unitaristische Lehre fiihrt ELLERMANN die Verschiedenheit del' 

Mitosenwinkel an, bei myeloischen Zellen breite, kurze Spindel, Winkel bei 
den Myelocyten 66-73°, bei Myeloblasten 68°, bei Lymphocyten 38-42°. 
Bei den Erythroblasten sehr lange schmale Spindel, Winkel bei 20°. 

Alle reifen Zellen des myeloischen Systems zeigen reichliche, schon un­
gefarbt sichtbare Granulation. Es sind Granulocyten. Die f. lassen wedel' 
ungefarbt, noch bei Farbungen eine entsprechende Kornelung erkennen. 

Die "Azurgranulation" (S. 132) ist derartig verschieden, daB sie allgemein als durch­
aus heterolog angesehen wird; auch die ALTMANN-SCHRIDDESche Kornelung wird von 
niemanden als eine etwa der neutrophilen entsprechende Granulation betrachtet. Granula 
gibt es in allen moglichen Zellen, z. B. in den NierenzelIen; aber die myeloischen Granu­
lationen sind zweifellos eigenartige Gebilde fUr sich. 

Die morphologische Verschiedenheit del' Myeloblasten von f. ist heute 
vollig klargestellt und von allen Klinikern anerkannt. Hier stehen wir auf 
gesichertein Boden, und hier sind aIle Einwande gegen den Dualismus zu­
sammengebrochen. Darum hat auch MAXIMOW die Bezeichnung f. fiiI' die 
ersten embryonalen L. fallen lassen mussen. 

Freilich versuchte MAXIM ow auch in seinem letzten Werke (1927) die Unterschiede 
zwischen f:. und Myeloblast als nicht sieher oder als nieht bestehend zu bezeiehnen, ja er 

1 PAPPENHEIM: Fo!. haemat. (Lpz.) 12, 7. 
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warf den Dualisten vor, aIle ihre differenzierenden Merkmale seien "bedeutungslos", ja 
es fehlten sonderbarerweise genaue Beschreibungen dieser inneren Kernstruktur oder 
seien kaum da und die Abbildungen schienen gerade das Gegenteil zu beweisen, soweit 
man an Trockenpraparaten von Kernstruktur iiberhaupt sprechen konne. 

Starker kann man wohl die Dinge nicht auf den Kopf stellen. In eingehendsten Be­
schreibungen habe ich hier seit iiber 2 Dezennien die verschiedenen Kernstrukturen aufs 
eingehendste beschrieben und mit Abbildungen belegt, und fast die ganze Welt anerkennt 
diese Unterschiede von Myeloblast und Lymphoblast. Wohl aber sind in den Abbildungen 
von MAXIMOW die Kernstrukturen aller Zellen so gut wie vollig gleich. Anders konnen sie 
im Schnittpraparat gar nicht herauskommen. So spricht denn auch SEEMANN (bei ASCHOFF) 
von willkiirlichen und falschen Deutungen der Zellen bei MAXIMOW. 

DaB funktionell oder cytogenetisch verschiedene Zellen nicht gleichen Namen tragen 
diirfen, selbst wenn man sie morphologisch nicht voneinander trennen konnte, halte ich 
fiir ein zwingendes logisches Postulat. Auch die Naturwissenschaften trennen aufs scharfste 
isomorphe, nur durch die Biologie unterscheidbare Arten. 

Eine rein morphologische Nomenklatur mit deskriptivem Charakter kann denjenigen 
niemals befriedigen, der dem Wesen und nicht der Form der Erscheinungen nachgeht. 
Die morphologische Namengebung ist aber auch sofort ungeniigend und fiir das Verstandnis 
hinderlich, wenn man mit Berechtigung zwei einander gleichende Zellformen als in ihrem 
Wesen, nach Abstammung oder Funktion verschieden, auseinanderhalten muB. 

III. Chemische Unterschiede. 
Die myeloischen L. enthalten autolytisch und peptisch wirkende 

Fermente, die f. niemals. Autolyse kommt in Organveranderungen, die 
f. aufweisen, nicht vor, sondern nur bei Anwesenheit von N. 

Es treten daher STERN und EpPENSTEIN, MULLER, JOCHMANN, ZIEGLER wegen dieser 
Unterschiede im Verhalten peptischer Fermente fiir die grundsatzliche Trennung der 
Myeloblasten und .c. und fiir die Richtigkeit der dualistischen Lehre ein. 

Die Granulocyten besitzen oxydativ wirkende Fermente, Oxydasen, 
geben daher Guajakreaktion und die f. niemals. Nur bei unreifen embryonalen 
oder pathologischen Myeloblasten kann Fermentmangel beobachtet werden 
(WINKLER-SCHULTzEsche Indophenol bla usyn these). 

MAXIMOW sucht auch den Wert der Oxydasenreaktion ganz herabzusetzen fiir die 
Entscheidung dieser Fragen, insbesondere wegen der "labilen Oxydase" von GRAEFF. 
die aber keine richtige Oxydase darstellt. Jede Zelle enthii.lt "labile Oxydasen". MAXI­
MOWs rein literarische Einwande sind daher nicht haltbar. Klinik und patholog. Ana­
tomie kennen den enormen Wert dieser Reaktion, und es liegt heute absolut kein Befund 
vor, der den prinzipiellen Wert in der Differenzierung der lymphatischen und myeloischen 
Zellreihen durch die Oxydasenreaktion erschiittert hatte. 

Ganz analog verhalten sich iibrigens die Unterschiede zwischen den zwei Systemen bei 
der Peroxydasenreaktion und bei der SEHRTSchen Lipoidgranulafarbung. 

Es ist leicht zu bihaupten, die .c. gewinnen peptische und oxydierende Eigenschaften 
ersll bei der Reifung zu N. Warum geben denn die hochgradigsten Lymphadenosen oder 
chronische .c.-Ansammlungen, deren Zellen monatelang Zeit zur Reifung haben, diese 
Reaktionen nie? Man miiBte direkt an Entwicklungshemmung der .c., an Unreifbleiben 
denken. Und warum kann man im Blute nie .c. mit beginnender Indophenolblausynthese 
auffinden, an der Stelle, die so ungezahlte Zwischeuformen gibt? 

Das normale Knochenmark gibt stets intensive Guajakreaktion und Indophenolblau­
synthase; die Lymphknoten, Thymus und andere Organe versagen. Man kame daher zu 
dem Schlusse, daB die lymphatischen Organe nie reife Zellen ausbilden, was doch ganz 
paradox und fiir ein Organ etwas Unerhortes ware. 

Gewebskulturen von f. ergeben nie N. oder Eos., wohl aber entstehen aus 
Myeloblasten Myelocyten und granulierte Zellen (HIRSCHFELD, TIMOFEJEWSKI) 
und aus dem Blut einer akuten Myeloblastenleukamie bei TIMOFEJEWSKI auch 
Erythroblasten. Entgegen MAXIMOW erhielt SmoMI (bei LUBARSCH) in Kulturen 
aus lymphatischem Gewebe keine Myelocyten und aus f. keine Polyblasten. 
Auch andere Forscher konnten nie die MAXIMowsche Angabe bestatigen, daB 
in Kulturen f. unter dem EinfluB von Knochenmarksextrakten sich in Myelo­
cyten verwandeln. 'Obrigens ist der von MAXIMOW (1927, S.441, Abb.83) 
abgebildete Myelocyt durchaus als solcher abzulehnen, zeigt keine Kern­
struktur und auch sonst keine gute Differenzierung. 
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In der Milz erfolgen die Reaktionen nur in der Pulpa, die zahlreiche zer­
fallende N. aus dem Blut besitzt. Myeloblastisches Mark zeigt ausgesprochene 
Indophenolblausynthese, und zwar schon beim Embryo. 

IV. Biologische Unterschiede. 
Die jungen Zellen des myeloischen Systems, die Myeloblasten, entwickeln 

aufs deutlichste eine Granulation. Zwischenformen zu Myelocyten sieht man 
mit Leichtigkeit im Knochenmark, und so skeptisch man im allgemeinen sich 
gegen Ubergangsbilder verhalten muB, hier hat noch jeder lTntersucher aus 
dem Nebeneinander den SchluB auf Nacheinander gezogen, wei! er sich in ge­
bieterischer Weise aufdrangt. Auch bei myeloischen Leukamien trifft man 
diese Reifung vom Myeloblast. zum Myelocyt sehr reichlich im Blute. Von 
einer derartigen Differenzierung ist in den E. der Lymphknoten keine Rede 
und ebensowenig in den Follikeln oder Keimzentren lymphatischer Organe 
(siehe Kap. Leukamie) oder bei den E. der lymphatischen Leukamien. Nie 
sieht man in E. den Beginn einer Granulation. 

In unzahligen Untersuchungen des Blute~ ist weder mir noch anderen Hamatologen 
jemals eine Zelle erschienen, bei der man an lJbergang eines ~. in N., Eos. oder Ma. auch 
nur gedacht batte. SeIbst MAXIMOW und WEIDENREICH konnen ebensowenig iiber der­
artige Befunde im BIute etwas erwahnen. Da man aber im Blute alle Gewebszellen der 
hamopoetischen Organe !1ntreffen kann, so miiBten auch soIche hypothetische Gebilde 
auftauchen. Sogar den Ubergang von~. in Monoc. konnen MAxIlIIow und seine SchuIe, 
obwohl sie ihn postulieren, im Blute nicht finden. Sie verlegen ihn daher rein hypothetisch 
in die Sinusoide von Leber, Milz und Knochenmark (S. 147). 

Langere Zeit galten die Zellen der Keimzentren und der Follikel als die­
jenigen Gebilde, in denen die Umwandlung vor sich gehe, und von Forschern 
monophyletischer Richtung wurden geradezu die Keimzentrumszellen als mit 
Myeloblasten identisch erklart. Diese Ansicht hat selbst von ihren frillieren 
Anhangern ganz aufgegeben werden miissen. Erst in allerletzter Zeit wird wieder 
ahnliches behauptet (s. S.262). 

Die myeloischen L. treiben Phagocytose als Mikrophagen, die E. nie 
und auch nie Makrophagie. Letztere kommt, von extrem seltenen Ausnahmen 
abgesehen, nur in Monoc., Histiocyten und geringgradig in Endothelien vor. 

Die Granulocyten zeigen intensiv chemotaktische Phanomene, die 
t. gar nicht, so daB selbst bei kleinen Eiterungen der lymphatischen Leukamie 
keine E., sondern N. aus dem Blute austreten, obwohl 1.:" zu Hunderttausenden, 
L. nur recht sparlich vorhanden sind. 

Zahlreiche bioIogische Differenzen zwischen den beiden Geweben und deren Zell­
derivaten enthiillt die Pathologie (s. unter VII). 

V. Embryologische Unterschiede. 
Das myeloische Gewebe ist vor dem lymphatischen vorhanden (NAEGELI, seit­

her stets bestatigt), Myeloblasten sind die ersten weiBen Blutzellen. E. treten 
sehr spat erst auf (NAEGELI, DUNN, KNOLL usw.) als v6llig besondere Elemente. 

Schon von frillier Embry~nalzeit an besteht scharfe Trennung des lympha­
tischen und des myeloischen Systems (S.255f.). Die Leber entMlt nur mye­
loisches Gewebe. Spater finden sich beide in der MHz, aber scharf getrennt. 
Dabei werden nach meinen, seither stets bestatigten Untersuchungen die lym­
phatischen MALpIGffischen K6rperchen viel spater als die myeloische Pulpa 
angelegt und enthalten nie Myelocyten oder kernhaltige R. Nach MINOT treten 
lymphatische Bildungen iiberhaupt erst im 6. Embryonalmonat auf, nach 
KNOLL im Thymus im 4. Monat. 

Auch beim Embryo ist Myelo- und Erythropoese stets vereint, Lympho­
cytopoese aber nie mit Bildung roter Blutktirperchen alliiert. 

Beim Embryo geht das myeloische Gewebe iiberalI, besonders in Milz und 
Leber, zuriick und bleibt schlieBlich nur im Knochenmark erhalten; das 
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lymphatische Gewebe aber dehnt sich gegen Ende des Intrauterinlebens weiter 
aus und nimmt bis zur Pubertat noch erheblich zu. Dieses verschiedene Ver­
halten im embryonalen Leben schlieBt eine enge Verwandtschaft oder gar Uber­
gange aus. Insbesondere beleuchtet dieser Gegensatz die Unmoglichkeit, in 
myeloischen Formationen nur hahere Entwicklungsformen lymphatischer 
Gewebe zu sehen (PAPPENHEIM [frillier], DOMINICI). Diese Auffassung und Dar­
stellung war fruher die Lieblingsidee del' Unitarier und wurde als selbstverstand­
lich angesehen. Mein Nachweis, daB dasmyeloische Gewebe zuerst gebildet 
wird, erschien lange unglaubhaft. 

Dieses friihere Auftreten myeloischer Formationen geben heute auch die Forscher 
monophyletischer Richtung zu, nur wollen sie darin jetzt keinen Befund von Bedeutung 
mehr sehen! Auch MOLLIER sagte ausdriicklich, daB Differenzen zwischen den ersten L. 
nnd f?. bestehen, und er will das Wort f?. nicht gebrauchen, denn daB es f?. seien, ware 
eine "willkiirliche Annahme", und MAXIMOW hatte spater ahnliche Bedenken. Auch 
WEIDENREICH suchte durch Eiufiihrung des Begriffes der "primitiven Leukocyten" 
die vorhandene Schwierigkeit zu umgehen. Es muB aber mit allem Nachdruck darauf 
hingewiesen werden, daB diese Zellen bis in aIle Einzelheiten mit Myeloblasten iiber­
einstimmen. Nach 1924 hat dann auch MAXIMOW die f?.-Natur der ersten embryonalen 
L. aufgeben miissen und von Hamocytoblasten (FERRATA) gesprochen, die histologisch 
reine Myelobhllten sind. Nun hat aber FERRATA die theoretische Sonderstellung der Hamo­
cytoblasten selbst aufgegeben und ist auch dieser Name gefallen. Man darf daher bestimmt 
erklaren, daB die Embryologie mit allergr6Bter Klarheit den Dualismus del' Gewebssysteme 
be'ltatigt hat, vor allem durch das friihere Auftreten der Myelohlasten und der myeloischen 
Formationen und durch die getreunte Lokalisation des lymphatiscben Gewebes. 

VI. Die vergleichende Anatomie zeigt bei den Saugern die gleichen Verhalt­
nisse in bezug auf das Zuerstauftreten des myeloischen Zellstaates, sein Vor­
kommen in bestimmten Organen und die Trennung beider Gewebe. Dabei sind 
die zuerst im Blut auftretenden Zellen typische Myeloblasten. 

Es soIl zugegeben werden, daB fiir niedere Tiere diese Verhiiltnisse nicht geniigend 
gepriift sind (s. S. 191). PAPPENHEIM1 erkliirt immerhin, es bediirfe der Nachpriifung, 
ob niedrige Tiere echte f?. haben. 

VII. Difjerenzen unter pathologischen Verhiiltnissen. 
Die Krankheiten beeinflussen die Funktion des myeloischen und des lym­

phatischen Gewebes in durchaus verschiedener Weise. Fast aIle Infektions­
krankheiten erzeugen zunachst eine Hyperfunktion des myeloischen Systems, 
so Pneumonie, Sepsis, Eiterungen, ja selbst die zumeist mit verminderter Zahl 
der myeloischen L. einhergehenden Affektionen haben doch anfanglich zu 
einer Hyperfunktion gefUbrt, so Morbilli in der Inkubation, Malaria zur Zeit 
des Schuttelirostes, Typhus im Anfang des ersten Stadiums. Beim lymphati­
schen System dagegen herrscht zunachst Verminderung der Funktion vor, 
die zum Teil freilich auch durch anatomisch-histologische Lasion geschaffen 
ist. Erst in der Rekonvaleszenz zeigt sich funktionelle Erholung und Hyper­
funktion. Indem die verschiedenen Krankheiten die Funktionen des lymphati­
schen und myeloischen Systems zeitlich und quantitativ verschieden beein­
£lussen, resultieren verschiedene biologische L.-Kurven, die daher in hohem 
Grade fUr spezielle Krankheiten typisch verlaufen. 

So charakterisiert den Typhus die aufangliche kurzdauernde Vermehrung der myeloi­
schen Zellen, danu die stetig fortschreitende Vermiuderung bis zum Ende del' Lysis, endlich 
die langsame Erholung, wahrend bei den f?. eine aufangliche starke Verminderung bald 
von Erholung und Vermehrung gefolgt ist. Bei Pneumonie herrscht im akuten Stadium 
starke Hyperfunktion des myeloischen Zellstaates und herabgesetzte Tatigkeit des lym­
phatischen, und beides kehrt sich nach der Krisis um. Aus diesem verschiedeneri Ver­
halten der beiden Gewebe unter pathologischen Bedingungen geht die funktionelle Un­
abhangigkeit und Differenz und damit auch die prinzipielle Verschiedenheit hervor. So 
erklaren auch ZIEGLER und SCHLECHT 2, daB dieses ganz verschiedene Verhalten der L. 

1 PAPP.ENH.EIM~ Fol. haemat. (Lpz.) 12, 9. 
2 ZIEGLER u. SCHLECHT: Dtsch. Arch. klin. Med. 92. 
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unter pathologischen Verhaltnissen ein Beleg fiir den strengen Dualismus, ja fiir die Feind­
schaft der Gewebe sei. 

Es gibt Affektionen, die das myeloische Gewebe fast isoliert ergreifen und 
das lymphatische fast ttnberuhrt lassen. So schadigt Perniciosa die Cytogenese 
im Knochenmark aufs schwerste, wahrend die Einwirkung del' Krankheit auf 
den lymphatischen Apparat unverhaltnismaBig gering ist, daher zumeist normale 
.c.-Zahl, abel' ungewohnlich geringe Werte del' Granulocyten. 

Umgekehrt vel'nichtet eine ansgedehnte Lymphknotentuberkulose weite 
Stl'ecken del' .c.-Bildung und el'gibt extrem niedrige .c.-Werte; die Lasion del' 
Granulocytenbildung ist dagegen unerheblich odeI' fehlt. Ein vikariierendes 
Eintl'eten neuer lymphatischer Bezirke erfolgt also nicht. Ein solches miiBte 
abel' doch vol'kommen, wenn die Myeloblasten einfach .c. waren. 

Ich habe friiher betont, daD das selbst im Laufe von Jahren nicht eintritt. Schon 
EHRLICH hatte gesagt, wie die Anhanger der monophyletischen Abstammung sich mit dieser 
Tatsache abfinden wollen, ist schwer zu begreifen. Bisher vermissen wir denn auch immer 
noch jeden Erklarungsversuch. 

Es gibt also kein kompensatorisches Eintreten der lymphatischen und myelO1:­
schen Gewebe und Systeme fureinander. 

Es ist wohl leicht zu verstehen, daB del' Kliniker derartige Erfahrungen, 
die ihm diagnostisch von groBtem Wel'te sind, als Beweise fiir die Richtigkeit 
del' dualistischen Lehre auffaBt. Wie kann man andel'S erklaren, daB bei destru­
ierenden Prozessen in den vergroBerten Lymphknoten (Tuberkulose, Spindel­
zellensarkom, Carcinom, Lymphosarkom) die .c.-Zahl im Elute abnimmt, bei 
echt hyperplastischen Prozessen (Lymphadenosen, postinfektiose Hyperplasien) 
abel' monatelang eine starke Zunahme von .c. und Auftreten junger odeI' patho­
logischer Formen konstatiert wu:d? Wie konnen wir andel'S als bei EHRLICH­
scher Auffassung begreifen, daB bei septischem GranulocytenschWlmd odeI' 
bei Perniciosa die myeloischen Zellen in so ausgesprochener Weise vel'mindert 
im Blute zu treffen sind, wahrend die .c. viel weniger odeI' gar nicht an del' Ab­
nahme sich beteiIigen? 

Nun gibt es Mfektionen, bei dencn die I:. im Elute an Zahl immer mehr abnehmen; 
im Knochenmark ist aber die Menge der Myeloblasten eine sehr groDe und es besteht Leuko­
cytose, also starke Ausfuhr der Zellen, nur nicht der lymphoiden Elemente aus dem 
Knochenmark, so bei Sepsis, Perniciosa, schweren Blutungsanamien. DOMARUS sah bei 
experimentellen Elutgiftanamien eine Reduktion des lympha tischen Systems durch myeloische 
Metaplasie in Milz und Leber, aber Myeloblastenmark. .. 

Bei Perniciosa mit Myeloblastenmark sind lymphatische Uberproduktion in Milz, 
Lymphknoten, Leber usw. nirgends zu finden, wie ich in einer Studie mit SCHATILOFF 
und in weiteren Fallen gesehen babe. Mithin ist dieses Myeloblastenmark keine lympha­
tische Bildung. Wenn dabei im Magen oder Darm I:.-Infiltrate sich finden, so sind das 
lediglich entziindliche Infiltrate, nicht Hyperplasien. 

So sieht man denn, daB zahlreiches Vorhandensein ungranulierter Mark­
zellen und lymphatische Uberproduktion anderen und gewohnlich entgegen­
gesetzten Bedingungen ihre Entstehung verdanken. 

Die rasende W ucherung beider Systeme schafft zwei verschiedene Leukamie­
arten: die lymphatische und die myeloische. Noch VOl' wenigen Jahren schienen 
gerade die Verhaltnisse bei den Leukamien fiir eine einheitliche Auffassung 
del' L.-Bildung zu sprechen, indem Zwischenformen zwischen den Hauptarten 
del' Leukamie vorkommen sollten. So sah man myeloische in lymphoide iiber­
gehen odeI' mit sehr viel .c.-ahnlichen ungranulierten Zellen verlaufen oder 
lymphoide in myeloische sich entwickeln. Auch in den Gewebswucherungen 
sollten aIle moglichen Zwischenformen vorkommen. So haben P APPENHEIM 
(friiher)!, HIRSCHFELD und GRAWITZ auch dieses Moment gegen den Dualis­
mus vorgebracht. Es hat sich abel' gezeigt, daB solche Zwischenformen 

1 PAPPENHEIM: Fo!. haemat. (Lpz.) 4, 208. 



Die prinzipielle Trennung der lymphatischen und myeloischen Leukocyten. 271 

lediglich scheinbare und nicht wahre, histologische sind, und daB sie auf 
der Verkennung der Myeloblasten beruhen. Heute konnen wir solche lym­
phoide, rein auBerlich und scheinbar lymphatische Leukamien schon nach dem 
Blutbild als Myeloblastenleukamien diagnostizieren, und die spatere histo­
logische Kontrolle ergibt, daB tatsachlich myeloische Wucherung vorliegt. 

Die eingehende histologische Forschung der leukamischen Affektionen 
(W. H. SCHULTZE, ERICH MEYER und HEINEKE, FABIAN, NAEGELI und SCHATI­
LOFF, PAPPENHEIM und HIRSCHFELD, HERZ u. a.) ergab, daB es zwei lymphoide 
Leukiimien gibt, die auch histologisch ganz scharf getrennt werden konnen, als 
Wucherung des lymphatischen und des myeloischen Gewebes, und es stellte 
sich dabei ein ausgesprochen histologischer Gege:nsatz zwischen den beiden System­
a,ffektionen heraus, so daB nachher selbst PAPPENHEIM diese Tatsache als am 
"allerevidentesten" und "als nicht fortzuleugnende Tatsache" fUr eine dua­
listische Auffassung bezeichnet hat. 

Das tritt am starksten hervor in der MHz, in der bei Lymphadenose die Follikel auf 
Kosten der Pulpa sich immer mehr ausdehnen, das ganze Pulpagewebe scWieBlich durch 
Kompression vollig verdrangen und vernichten, wahrend umgekehrt bei der Myelose die 
Wucherungen in der Pulpa beginnen, dann allmaWich die Follikel verkleinern und schlieBlich 
vollig vernichten. In beiden Failen wird die Milz ein gleichmaBiges Gewebe, im ersten Faile 
ein lymphatisches, im zweiten ein myeloisches, und es ist gewohnlich nur an den sparlich 
vorhandenen Trabekeln noch zu erkennen, daB es sich um die Milz handelt. 

In der Le ber setzt die Lymphadenose rundliche Follikelhaufen im interacinosen Binde­
gewebe; zu einer wesentlichen Erweiterung der Capillaren kommt es selten und zu einer 
Kompression der Leberzellenbalken nie; eine nennenswerte intraacinose Wucherung oder 
gar eine diffuse wird nie beobachtet. Bei der Myelose aber ist, analog der embryonalen 
Blutbildung, die Erweiterung und Ausbuchtung der Lebercapillaren und die Ausfiillung 
derselben mit Zellen eine auBerordentlich hochgradige, und es konnen sich groBe extra­
capillare Herde im Gebiet des Acinus selbst entwickeln, wodurch die Leberzellenbalken 
steilenweise vollkommen zerstort, sehr oft aber stark komprimiert werden. AuBerdem 
finden sich streifenformige, oft deutlich adventitielle, selten bandformige myeloische 
Bildungen im interacinosen Bindegewebe, aber nicht rundliche, follikulare Knotchen und 
gewohnlich ohne vollige Umscheidung der Gallenwege. Auch findet niemals etwa eine 
myeloische Wucherung intraacinos und eine lymphatische interacinos statt; derartige 
Mischungen gibt es nicht. Dagegen fehien vielen Myelosen die interacinosen leukamischen 
Einlagerungen vollig oder nahezu, wahrend Fehlen der interacinosen Lymphome bei Lymph­
adenosen nur bei ganz akutem Verlauf vorkommt. 

In den Lymphknoten dehnen sich die Follikel und die Markstrange bei lymphatischer 
Wucherung stark aus; die Struktur wird verwischt; man findet nur einen 'c.-Haufen. Bei 
Myelosen treten die myeloischen Formationen im Zentrum der Lymphknoten im AnschluB 
an die GefaBe auf, verkleinern allmaWich die Follikel und konnen diese schlieBlich voll­
standig vernichten. Auch im Darm beginnt die myeloische Wucherung zwischen den Fol­
likeln, die lymphatische aber mit VergroBerung der Follikel. 

1m Knochenmark treten bei Lymphadenosen zuerst kleine Knotchen auf, die sich 
vergroBern und schlieBlich unter Erdriickung des mye,loischen Gewebes konfluieren. Der­
artige Knotchen enthalten nur Iymphatische Elemente, nie Myelocyten odeI' kernhaitige 
R.; sie gehen von den GefaBen aus, die mantelformig umscheidet sind. Es stehen sich 
daher im Knochenmark bei den L:ymphadenosen myeloisches und Iymphatisches Gewebe 
geschlossen gegeniiber, und selbst in weit vorgeschrittenen Fallen findet man keine diffuse 
Einstreuung von 'c. im myeloischen Gewebe, sondern geschlossene und getrennte Zell­
aggregate Iymphatischen und myeloischen Charakters. 

Aus diesen Befunden erhellt der Gegensatz zwischen den beiden Gewebsarten: 
Keine allmahliche Umwandlung des einen Gewebes in das andere, sondern wenn 
lymphatisches Gewebe wuchert, so wuchert es aus sich heraus und vernichtet 
das myeloische durch Kompression, und umgekehrt. 

Daher konnten MEYER und HEINEKE den Satz aufstellen: Das histologische Verhalten 
trennt beide Leukamien geradeso scharf wie die Verschiedenheit ihres Blutbefundes. 

Die gleichen gegensatzlichen Verhaltnisse hatte ich auch fUr die embryo­
nalen Bildungen festgestellt, speziell die Tatsache, daB die embryonale Leber 
nUl' myeloisches Gewebe enthalt und in del' Milz die Follikel aus sich heraus­
wachsen und viel spateI' angelegt werden als die zuerst rein myeloische Pulpa. 
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Dieser Gegensatz ist einer der wertvollsten Beweise fiir den EHRLICHSchen 
Dualismus der Gewebe; denn in keinem FaIle ist es bisher gelungen, bei 
einer Myelose die Umwandlung eines Keimzentrums oder eines Follikels in 
myeloisches Gewebe nachzuweisen, wie man friiher vom monophyletischen 
Standpunkte aus die Histogenese hingestellt hatte. 

Als besonders liberzeugend habe ich immer die Tatsache hingestelit, daB bei Lymph­
adeno8en die Umwandlung de8 Knochenmarke8 keine diffu8e ist, 80ndern kleine Knotchen 
auftreten, und das myeloische Gewebe sich passiv verhii.lt; s. das Erhaltensein rein mye­
loischer Komplexe von lockerem Aufbau in FABIAN, NAEGELI und SCHATILOFF1 und 
bei HERZ (Abgrenzung allenthalben eine ziemlich scharfe). 

Waren tatsachlich, wie die Unitarier annehmen, die Lymphoidzellen des 
Knochenmarks (Myeloblasten) Lymphocyten oder indifferente Stammzellen 
- bald "im Zustande der Lymphoplastik, bald im Zustande der Myeloplastik" -, 
so konnte man nicht einsehen, warum sie bei Lymphadenose nicht lympho­
plastisch tatig sind. Aus den Knochenmarkbefunden geht hervor, daB diese 
Lymphoidzellen des myeloischen Gewebes (die Myeloblasten) bei Lymphadenose 
gerade so passiv sind wie die lymphatischen Follikelzellen bei Myelose. 

Ieh zeigte spater, daB bei myeloischer Leukii.mie kleine lymphatische Wucherungen 
an einzelnen Stellen getroffen werden, wie auch umgekehrt bei Lymphadenosen ab und 
zu myeloische Bildungen. Derartige Formationen sind kompensatorische, nicht leukii.mische. 
In die gleiche Kategorie gehOrt die Mischleukamie von HERZ (Lymphadenose mit 
myeloischer Milzpulpa). Auch dieser Autor anerkennt den strengen Gegensatz der Gewebs­
wucherung und betont ilm sogar ffu diese "Mischleukii.mie". In ganz gleicher Weise hat 
sich auch HERXHEIMER geauBert. 

Die Leukamieforschung hat also aIle friiheren Argumente fUr eine Um­
wandlung einer bestehenden Leukamie im Sinne unitaristischer Anschauung 
vollstandig zuriickgewiesen und damit Beweise fUr die Artnatur der Myelo­
blasten und die dualistische Auffassung geliefert. 

Auch ffu die Leukamien sucht MAXIMOW einige wenige Zitate aus der Riesenliteratur 
gegen den Dualismus zu verwerten. Die gewebsorganisatorischen Unterschiede, die ich 
hervorgehoben S. 265, muB er zwar als "richtig" bezeichnen, aber an verschiedenen Orten 
seien eben die Differenzierungen verschieden! Eine von 1hm erwahnte Leukamie von 
FINEMAN ist aber keine lymphatische, sondern eine myeloische. Daher kein Wnnder, wenn 
der angebliche Lymphoblast als identisch mit dem Myeloblasten bezeichnet wird. 

Ferner gibt MAXIMOW an, der Gegensatz bei den Leukamien sei von verschiedenen 
Seiten auch bestritten. GewiB, aber zu Un recht, wie ich spater beweisen werde, siehe auch 
die volle Zustimmung von G. B. GRUBER zum klaren Dualismus bei den Leukamien. Jeden­
falls sind die so klaren Differenzen bei den Leukamien nicht auf so einfache Weise, wie das 
MAXIMOW tut, zu erklaren, daB patholog. VerhaItnisse ein dem Wesen nach einheitliches 
System verschieden beeinflussen. Mit so allgemeinen Wendungen lii.Bt sich nichts an­
fangen, und das sorgfaltige Eingehen auf die Histologie laBt solche rein gedanklichen 
Vorstellungen vollstandig scheitern. 

Da man bei schweren Anamien oft im Knochenmark ganz dominierend 
Myeloblasten trifft, so miiBte fiir denjenigen, der diese Zellen einfach den f. 
gleichsetzt, die Versuchung entstehen, solche Anamien trotz des abweichenden 
Blutbefundes als lymphatische Leukamien zu erklaren. In der Tat scheint 
mir das bei del' aplastischen Leukamie von A. WOLFF 2 geschehen zu sein. 

In der ersten Beobachtung von WOLFF kann ich nur eine schwere Anamie erkennen. 
Auch der Sektionsbefund ergibt keine Beweise ffu Leukamie; denn Lymphome der Leber 
sind zu vieldeutig. Die angeblichen E-. der Rippe sind wohl Myeloblasten, und der Blut­
befund ist kein leukamischer je gewesen. Freilich ist die Beobachtung zu ungenau mit­
geteilt, als daB ein sicherer Entscheid moglich ware. Ganz dieselben Befunde habe ich 
wiederholt bei Perniciosa als Myeloblastenmark erhoben, ebenso RECKZEH bei Pyrodin­
anii.mie und MORA WITZ und REHN bei posthamorrhagischen Anamien, und sie haben die 
gefundenen Zellen als Myeloblasten erklii.rt. Es wird aber niemandem einfallen, bei Per­
niciosa und exper. Anamien, trotz der 92% Myeloblasten im Mark, von Leukamie zu 
sprechen, wie man dieseAnnahme nichtumgehenkonnte, wenn MyeloblasteneinfachE-. waren. 

1 FABIAN, NAEGELI u. SCHATILOFF: Virchows Arch. 190, 441, 457. 
2 A. WOLFF: Bed. klin. Wschr. 1905, Nr 2. 
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Ich mochte hier noch erwahnen, in welcher \Veise die Forscher rnonophyletischer Auf­
fassung diejeuigen Befunde zu erklaren versuchen, die doch zu del' Annahme von Diffe­
renzen in den beiden Geweben fiihren mussen. Es ist bereits gesagt worden, daB funktio­
nelle Unterschiede von ihnen zugegeben werden. Es sollten daher die Zellen del' Lymph­
follikel (und Keimzentren) "einseitig differenziert" und quasi "immun" gegen den gewebs­
umwandelnden Reiz (P.A.PPENHEIM) sein, odeI' es bestande eben "zur Zeit keine Tendenz 
zur Differenzierung in del' Richtung granulierter L." (WEIDENREICH). Diese Annahme 
del' einseitigen Differenzierung vertragt sich abel' nicht mit del' Auffassung, daB diese 
Zellen als Blut-.c., nachher nach unitaristischer Ansicht doch die Umwandlung durch­
machen sollen. Es ist auch auf verschiedene Blutversorgung auf verschiedene lokale und 
chemische Bedingungen und daher anderes Medium hingewiesen worden und ich habe 
die zaWlosen Hypothesen von MAXIMOW oben erwahnt; abel' wir sehen ja die beiden 
Formationen, Zelle an Zelle, sich berUhren und konnen doch keine Umwandlungen sehen. 

WEIDENREICH glaubt die unzahligen klinischen Befunde, in denen sich .c. und granu­
lierte L. in Krankheiten in ihrem Auftreten ganz verschieden verhalten, mit del' Annahme 
einer Hilfshypothese erledigen zu konnen, es seien "uns die Bedingungen nicht bekannt, 
unter denen die Umwandlung in granulierte Elemente VOl' sich geht odeI' ausbleibt; das 
Wesen del' Lymphamie z. B. konnte (S. 310 del' Monographie sogar als positiv sichel' hin­
gestellt) ja gerade darin bestehen, daB die indifferente Knochenmarkszelle die Fahigkeit 
verliert, granulierte L. zu bilden, und nun nur .c. in die Zirkulation schiebt, die abel' auch 
aUB dem gleichen Grunde sich nicht weiter zu differenzieren vermogen". DaB die Lcuk­
amieforschung derartige Hypothesen vollkonllllen widerlegt hat durch den Nachweis von 
Lymphamien ohne Knochemnarksaffektion odeI' mit kleinen Knotchen bei vollkommen 
normaler L.-Bildung im Marke, hatte auch WEIDENREICH leicht aus del' Literatur ersehen 
konnen. Das vorliegende Beispiel zeigt abel', wie derartige Hypothesen sofort zusammen­
brechen, wenn sie so formuliert werden, daB sie einer histologischen Prlifung zuganglich sind. 

Wenn wir den heutigen Stand del' Frage del' dualistischen Lehre iiberblicken, 
so darf man sagen, daB auch die neuen Angriffe MAXIMOWS sie nicht erschiittern 
konnen, daB die pathologische Anatomie besonders in del' Oxydasenfrage und 
den Leukamieproblemen fest zu diesel' Grundauffassung steht, genau wie die 
Klinik, die fast ausnahmslos den Myeloblastenbegriff angenommen hat und 
auch unzahlige klinische Befunde nur auf dem Boden diesel' TheOl'ie zwang­
los und natiirlich deuten kann. 

\Vare z. B. del' Myeloblast wesensgleich mit dem .c., den Lymphoblasten und Monocyten, 
wie die Monophyletiker behaupten, so wurde keine richtige Diagnose und keine richtige 
Prognose zwischen Myeloblastenangina, lymphatischer Reaktion und Monocytenangina 
gestellt werden konnen, wie das die Klinik heute mit groBter Sicherheit durchfuhren kann, 
da sie auf dem Boden del' prinzipiellen Trennung del' L.-Arten steht. 

Abstammllng' der Billtzellen. 
N ach Erlediglmg aller prinzipiellen Verhaltnisse konnen wir die Blutzellen 

genetisch in folgender Weise miteinander in Beziehung bringen. 
Die MesenchymzelIen, soweit sie zur Blutbildung tatig sind, differenzieren 

sich fiir die Blutbildung in zwei Gewebe: myeloisches und lymphatisches. Diese 
Trennung ist schon in fruher Embryonalzeit volIzogen; sie ist, wie z. B. die 
Differenzierung des Entoderms, nicht mehr reversibel, wedel' in spaterer Em­
bryonalzeit, noch unter pathologischen Verhaltnissen des postfetalen Lebens, 
so wenig wie jemals eine Leberzelle zu einer Darm- odeI' Pankreaszelle werden 
kann, obwohl ursprunglich alle von gleichen entodermalen Zellen aus ihre Ent­
wicklung nehmen. Dagegen muB physiologisch und pathologisch den nicht 
weiter differenzierten MesenchymzelIen, besonders in del' Umgebung del' GefaBe, 
die Moglichkeit spaterer Differenzierung, und zwar nach beiden Richtungen, 
zugesprochen werden. 

Dies ist keineswegs ohue Analogie. So entstehen in fruher Embryonalzeit aus anderen 
Mesenchymzellen, den Bindegewe bszellen Knorpel- und Knochenzellen. Die gleiche, 
embryonal vorkommende Differenzierung bleibt den Bindegewebszellen physiologisch und 
pathologisch erhalten, indem diese auch spateI' Knorpel und Knochen bilden konnen. 

Auch hier sind es die nicht wei tel' spezialisierten Zellen, die eine em­
bryonal mogliche Weiterentwicklung fUr aIle Zeit bewahren. Hierin liegt del' 

Naegeli, BJutkrankheiten. 5. Auf!. 18 
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springende Punkt. Hohe Differenzierung schlieBt Ubergange zu anderen Zellen 
aus, nicht durchgefiihrte Differenzierung ermoglicht spatere Differenzierung. 

So wenig aber schon embryonal definitiv differenzierte Zellen spater wieder 
entdifferenziert werden konnen oder in andere hochspezialisierte ubergehen, 
so wenig konnen die einmal ausgebildeten Erythroblasten sowie die myeloischen 
und lymphatischen Elemente nachtraglich noch verandert werden. 

Erythropoese: 
Die ontogenetisch altesten R. sind die Megaloblasten. Sie entstehen nach 

jetziger Auffassung aus Endothelzellen und existieren lange, bevor L. uberhaupt 
vorkommen. Es finden sich Zwischenformen zwischen Endothelien 

~ und Megaloblasten, aber das sind keine e. und keine Myeloblasten. 'Q/ Diese erste Generation erschopft sich schon in fruher Embryonalzeit 
fflriollie/zc//c und zeigt nie Ubergange zu cler 2. Erythroblastengeneration. Da­

cb 
/1cJ(Jlob/(Jsf 

6 

mit ist durch die Embryologie ein groBer prinzipieller Unterschied 
festgelegt. Pathologisch konnen Megaloblasten wieder auftreten, 
aber nie aus Normoblasten, ob auch jetzt durch endotheliale Genese 
ist noch nicht gepriift. Der Megaloblast fehlt dem normalen 
Knochenmark. Ich bestreite S. 99 jede Beziehung zwischen Megalo­
blast und Normoblast auch fUr pathologische Verhaltnisse. 

Die 2. Erythro blastengeneration entstammt den indifferenten Mesen­
chymzellen beim Embryo und kann auch beim Erwachsenen wieder 
aus solchen Zellen gebildet werden. Aber diese Zellgeneration gehort 
zum myeloischen System und findet sich stets mit diesem vereint. 
Das belegt auch die Pathologie z. B. bei den Myelosen und bei den 

I'feg(Jlocrf Polycythamien. Nie kommt es bei noch so stiirmischer Entwick-
Abh.69. lung bei diesen beiden Krankheiten zur Megaloblastenbildung. 
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Myeloisches System: 
Zwischenformen zwischen Mesenchymzellen und Myeloblasten kann ich 

nie finden. Nach den Erfahrungen der Embryologie vollzieht sich die Aus­
bildung einer neuen Art, im Gewebe plOtzlich und ohne Zwischenformen. Auch 
MAxIMOW nimmt eine neue Zellentwicklung nur durch lVIitose an. 

FERRATAS Hamohistioblast (S. 276) ist keine solche Zwischenform, sondern ein Arte­
fakt labiler Myeloblasten und Myelocyten, wie das LAMBIN gezeigt und wie ieh immer 
angenommen hatte. Eine so unreife Zelle kiiunte nieht schon mit Granula jeder Art 
vorkommen. In ihrer Stellung so unreife Zellen muBten einen feinretikularen, nicht einen 
Sehaumkern haben. FERRATA" Hamoeytoblast ist morphologisch identisch mit meinen 
Myeloblasten und begrifflieh von LAMBIN und selbst von FERRATA-NEGREIROS in seiner 
Omnipotenz aufgegeben (siehe S. 276). 

Aueh P APPENHEIM hat in den unzahligen meist wunderbaren Blutzellenbildern seines 
~·Ulas keine Zwischenform Mesenehymzelle-Myeloblast dargestellt. Er sah sie also nie! 

~ 
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Abb. 71. Lymphatisches System. 

Lymphatisches System: 
Die ontogenetiseh ii.lteste Zelle ist der kleine f:.. des ruhenden Gewebes. Bei lebhafter 

Neubildung entstehen griiBere f:.. (so in den Keimzentren), aus ihnen die kleinen Blut­
lymphocyten und pathologisch Plasmazellen. 

Die Abstammung der Blutzellen nach auderen Autoren. 
Am nachsten kommt meine Darstellung derjenigen von EHRLICH. Sie unterscheidet 

sieh auBer dureh die Auffassung der Monoc. als einer reifen Zellart dureh die Ableitung der 
Myeloeyten aus den EHRLICH noeh nicht bekannten Myeloblasten und auch durch die 
Sonderstellung der Megaloblasten. Damit soIl keineswegs bestritten werden, daB normaler­
weise die Hauptvermehrung der Markzellen durch Myeloeytenmitosen erfolgt, und daB 
nur bei starkeren Anforderungen auf die Myeloblasten zuruekgegriffen wird. 

18* 
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GRAWITZ akzeptierte fast durchweg die PAPPENHEIMschen Ableitungen und die Mag­
lichkeit der vielen Ubergange; nur hatte in seinem System die Ma. als angebliche Degenera­
tionsform keinen Platz. Er sieht als Stammform eine groBe Zelle an mit homogenem 
Protoplasma. Dies widerspricht der Erfahrung, daB junge und ontogenetisch tiefstehende 
Formen stets ein basophiles Protoplasma besitzen. Durch die Verkennung dieser Tatsaohe 
kommen im Schema von GRAWITZ die N. in einen prinzipiellen Gegensatz zu allen anderen 
Blutzellen. Die GRAWITzschen Knochenmarkszellen mit homogenem Protoplasma sind 
Artefakte des Ausstriches, die im Schnitt nie vorkommen. 

In letzter Zeit hatte PAPPENHEThI' den Myeloblasten ·nicht mehr wie viele Jahre lang 
(als Lymphoidocyt) fiir die Stammzelle aller L. und R. angesehen, sondern die Monoc. als 
die Urformen hingestellt. Diese theoretische Spekulation hat keine Annahme gefunden. 

1 2 3 

Abb.72. Sag. Ferratazellen, Hiimohistioblasten (Schaumkern. Protoplasma polymorph mit neutr., 
eos. und basoph. Granula.). 

FERRATA nimmt gleichfalls eine Stammzelle fiir aile roten und weiBen Zellen an, den 
Hamocytoblast (morphologisch = NAEGELIS Myeloblast). Diese Zelle treibe zuerst nur 
Erythropoese, zunachst primare (Megaloblastenbildung), dann sekundare (Normoblasten­
bildung), spater MyeJopoese und zuletzt im dritten embryonalen Stadium in lympho­
blastischer Funktion Lymphocytopoese. Volldifferenzierte E. lieJ3en aber keine R. oder L. 
mehr entstehen. Diese Theorie muB ich ablehnen. Sie ist mit den oben geschilderten 
Befunden unvereinbar. Nur die indifferente Mesenchymzelle kann auf bestimmte Reize 
hin aile Zellen bilden. Spater hat FERRATA nur noch der indifferenten Mesenchymzelle 
die Bildung aller R. und L. zugeschrieben, aus Hamocytoblasten aber nach den neueren 
Studien keine R. und Monoc. mehr abgeleitet und zwischen MesenchymzeIIen und Hamo· 
cytoblast noch einen Hamohistioblasten eingeschoben, der aber ein Artefakt darstellt. 

Manche Autoren lassen aus der indifferenten MesenchymzeIIe 3 Stamme enstehen: 
1. Myeloblasten und dann Granulocyten, 2. Lymphoblasten, 3. Histiocyten-Monoc., das 
entspricht der trialistischen Lehre von ASCHOFF-SCHILLING. - Ich halte diese Lehre 
nicht fiir erwiesen und verweise auf S. 148 ff. 

Der St~~mbaum der Blutzellen MAXIMOWS ist ungeheuer kompIiziert, laJ3t fast aile 
moglichen Ubergange zu und ist im hochsten Grade angreifbar. 

Lit.: BERGER (MASSON): Arch. frany. Path. gen. 1923. - BETANcEs: C. r. Acad. Sci. 
Paris 17ii, 1002 (1922). Blutbildung; C. r. Acad. Sci. Paris 178,2269 (1924). - BUNGELER: 
Zb!. path. Anat. 40, Erg.-H. 243 (1927). - DOWMEY: S. 179. - ELLERMANN: Fo!. haemat. 
(Lpz.) 28, 207 (1923). Mitosenwinke!. - ESPOSITO: Haematologica (Palermo) 4, 269 (1923).­
FERRATA: Haematologica (Palermo) 4, 385 (1923): ii, 225 (1924): C. r. Soc. BioI. Paris 89, 
437 (1923). - FIsCHER: C. r. Soc. BioI. Paris 92, 109 (1925). Kultur. - FONTANA: Riforma. 
med. 1926, 529. - DI GIULIELMO: Haematologica (Palermo) 6, 74 (1925). - GRUBER: In 
Handbuch Henke-Lubarsch 1930. - HIRSCHFELD: Lehrbuch. - HITTM.A.IER: Fo!. haemat. 
(Lpz.) 37, 366 (1928). - LAMBIN: Haematologica (Palermo) ii, 294 (1924); Strasbourg 
med. 2, 3 (1925): Monogr. Louv.A.IN 1923. - LANG: Siehe mye!. Metaplasie! - MAxIMow: 
S. 106: Arch. mikrosk. Auat. 96, 496 (1922). Gewebskultur lymph. Gewebes: Ann. d'Auat. 
path. 4, 701 (1927); lUin. Wschr. 192ii, 1486; Arch. exper. Zellforschg 5, 169 (1928). -
MERKLEN u. WOLF: S. 152; siehe Monocytenleukamie. - MOLLENDORFF, v.: Miinch. 
med. Wschr. 1927, 1715. - REITANO: Riforma med. 1923, 553. - RHOADS u. PARLER: 
Amer. J. Path. 4, 271 (1928). - RINGOEN: Fo!. haemat. (Lpz.) 33, 149 (1927). - SARZI­
SARTORI: Giorn. Clin. med. 8, 784 (1927). - SCHILLING: Trialismus. S. 148. Lehr­
buch. - SHIOMT: Virchows Arch. 257, 714 (1925). - SILBERBERG: Virchows Arch. 267, 
483 (1928). - STOCKINGER: Siehe Adrenalin! - TIMOFEJEWSKY: Arch. exp€r. Zellforschg 
6, 259 (1928); 8, 1 (1929). - URTUBEY: KongreJ3zbl. inn. Med. 42, 340. - V ASATURO: Foi. 
med. (Napoli) 192ii, 561. - VASILIN: Haematologica (Palermo) ii, .34 (1924); Bull. Soc. 
BioI. Paris 88, 934 (1923). - VOLTERA: KongreJ3zbl. inn. Med. &12, 56. Hamohistioblast. 
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Die Anamien. 
Die Verminderung der Gesamtblutmenge, die Oligiimie, ist ein wichtiger 

Faktor in der Pathologie. Der zauberhafte EinfluB der physiologischen Koch­
salzinfusionen belehrt uns dariiber in einer Weise, die Widerspruch nicht auf­
kommen liWt. Fraglich erscheint aber, ob eine solche Verminderung der Ge­
samtblutmenge langere Zeit vorkommen kann; denn man iiberzeugt sich immer, 
wie rasch das Blut Plasma aus dem Gewebe an sich reiBt. Daher scheint mir 
die Existenz einer wirklichen, dauernden Oligiimie, doch iiufJerst fraglich und bei 
einigermaBen geniigender Fliissigkeitszufuhr kaum denkbar. J edenfalls konnte 
ein solcher Zustand nicht ohne klinische Beschwerden bestehen, weil er doch 
eine Insuffizienz von Regulationseinrichtungen darstellt, die sich klinisch ver­
raten miiBte. Es ist nach biologischen Gesetzen auch nicht denkbar, daB eine 
erhebliche dauernde Oligamie nahezu symptomlos bestehen und nul' in blasser 
Rautfarbe sieh verraten sollte. Eine solehe Insuffizienz fiihrt entweder zu 
reaktiven Erseheinungen, und dann wird sie ausgegliehen, oder Reaktionen 
fehlen, und dann wird del' Zustand progressiv sehlimmer. Dagegen ist es selbst­
verstandlieh, daB die Gesamtblutmenge individuell erheblieh weehseln kann 
und dabei kein krankhafter Zustand vorliegt. 

Das siehere Gebiet der Anamien sind die Verminderung del' R.-Zahl und 
der Rb.-Menge in der Raumeinheit, Oligocythiimie und Oligochromiimie. Dabei 
kann das Serum normale Zusammensetzung haben oder abnorm wasserreieh 
sein (Rydramie); nieht aber dad man aueh EiweiBverminderung oder iiber­
haupt jede Versehleehterung der Blutmisehung als Anamie bezeiehnen. 

Derartige Definitionen gehen weit liber den Sprachgebrauch des Wortes Anamie hinaus. 
AuBerdem ware dann eine Grenze des Begriffes nirgends mehr sichtbar. 

Genese del' Anamien. 
Bei den Studien iiber die Ursaehen der Anamien wird vielfach ein prin­

zipieller Fehler begangen. Man sueht die Einwirkung der Sehadliehkeit im 
peripherisehen Blute auf, statt an Lasionen in der Funktion des Zentralorganes, 
des Knoehenmarkes zu denken. Man forseht naeh hamatogener statt nach 
myelogener Entstehung der Anamie. Der prinzipielle FeWer besteht darin, 
daB man das peripherisehe Blut als Gewebe ansieht, obwohl es jeder Regene­
ration unfahig ist, also nieht ein Organ darstellt, sondern ein Produkt vieleI' 
Organe, und deshalb aueh nieht wie ein Organ reagieren kann. 

Zu den schwersten Irrtumern fUhrt die Ansicht, daB Polychromasie und basophile 
Punktierung der R. sichere Kriterien eines peripherisch einwirkenden Giftes bedeuten, daB 
daher aus dem Auftreten dieser Erscheinungen auf die Existenz oder Nichtexistenz von 
Blutgiften geschlossen werden k6nne. Dieser Auffassung, der im Lehrbuch von GRAWITZ 
eine enorme Bedeutung zugemessen wird, ist ganz unhaltbar. Schon die Tatsache, daB 
bei der schwersten Perniciosa und bei experimentellen Intoxikationen die basophile 
Granulation gar keine Rolle spielt, entzieht diesen Ansichten jeden Boden. 

Ebensowenig ist die Auffassung haltbar, daB Verwiisserung des Elutes, die Hytlramie 
zu Anamie fiihl'en miisse odel' Vel'andel'ungen der Blutzellen schaffe. Zwar k6nnen Quel­
lungen eintl'eten, wie das bei dem Stoffaustausch zwischen Plasma und Blutk6l'pel'chen 
selbstverstandlich ist; abel' damit entsteht keine Anamie und nicht einmal eine erheb­
liche Blutveriinderung. Auch klinisch habe ich bei ausgedehnten Untersuchungen bei 
Hydramien jede morphologische Elutveranderung iiberaus haufig vermiBt. 

1m Elute angreifende Gifte sind, Parasiten del' R. ausgenommen, einzig 
hamolytiseh wirkende Substanzen (Kal. ehloric., Pyrodin usw.). Sie wirken 
zerstCirend und lassen Rb. aus den Zellen austreten. 

Die vornehmste und dominierende Einwirkung der aniimisierend wirkenden 
M omente, und zwar nieht nur der "Giite", besteht in der Beeinflussung der Erythro-
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poese des Knochenmarkes durch ungenitgende Neubildung oder mangelhafte 
Ausbildung der R., die dann auch bald zugrunde gehen, wodurch neue An­
forderungen an die sonst schon insuffiziente Erythropoese gestellt werden. 

Von allen Anamien bietet die Aniimie nach Bl1Ltverlust das Beispiel groBter 
Klarheit in der Genese. Zunachst erfolgt nur ein Flussigkeitseinstromen aus 
den Geweben ins Blut, um die ZirkulationsgroBe wieder annahernd herzustellen. 
DOUGLAS hat an Kaninchen mit der gasanalytischen Methode gezeigt, daB die 
Blutmenge rapid wieder hergestellt wird. Man findet also zuerst ein paralleles 
Rerabgehen des Rb. und der R., ohne jede Anderung des Farbeindex. Sehr 
bald gibt jetzt die Milz aus ihren Flutkammern und dann das Knochenmark 
die voll entwickelten, fur die Absendung ins Blut bereiten R. ab, wodurch 
an sich eine Zunahme der R. und des Rb. entstande, wenn diese eben nicht 
durch weiter einstromende Gewebsflussigkeit aufgehoben wfude. Die Blut­
entziehung wirkt bald als intensiver plastischer Reiz auf das Zentralorgan. 
Es kommt zu stlirmischer Neubildung, dabei jetzt zu Einschwemmung von 
jungen kernhaltigen Erythrocyten (Blutkrisen) und zu Leukocytose (Proli­
feration des myeloischen Systems), zum Ubertritt unreifer und jugendlicher 
Zellen ins Blut; daher erscheinen jetzt reichlich Rb.-arme, polychromatische 
und vital granulierte R. Die Zellbildung eilt immer der vollen Rb.-Ausbildung 
voraus. So findet man jetzt erst, infolge des Zustromens Rb.-armer, unfertiger 
Zellen, einen erniedrigten Farbeindex, dessen Grad sich proportional zu der 
Insuffizienz des Knochenmarkes verhalt. Mit der allmahlichen Erholung der 
Erythropoese und der Ausbildung besser Rb.-haltiger Zellen werden nicht 
nur 100% Rb. und 5,0 R. erreicht, sondern gewohnlich wird der normale 
R.-Wert uberschritten, bei noch erniedrigtem F.-I. - Es entsteht so eine 
reparative Polyglo bulie mit kleinen und blassen Zellen. Erst nachtraglich 
bessert sich die Erythropoese; die Zellen nahern sich in ihrer Ausbildung 
immer mehr der Norm, die R.-Zahl sinkt wieder, aber der F.-I. kommt immer 
mehr an 1,0 heran undschlieBlich ist ein normales Blutbild wieder geschaffen. 
Langst hat sich auch der EiweiBgehalt von seiner anfanglichen Erniedrigung 
erholt. 

MORAWITZ konnte zeigen, daB der dUTCh Blutentzug entstandene EiweiBverlust im 
Serum bei Tieren in auffallig rascher Weise wieder ersetzt wird. 

Bei chronis chen Blutentziehungen andern Verluste und Regeneration 
je nach ihren Graden das Blutbild. Bei insuffizienter Erythropoese kommen 
junge Zellen aIler Art ins Blut. Stets wird bei der nicht schritthaltenden Neu­
bildung eine starkere Rb.-Verminderung (niedriger F.-I.) zustande kommen. 
Beispiele: Ulcus ventriculi, innere Blutungen uberhaupt, besonders Uterus­
blutungen, okkulte Ramorrhoidalblutungen, Ankylostomum, Malaria. 

Die Einwirkung vieler Infelctionslcranlcheiten auf die Funktion des Knochen­
marks erzeugt Anamie, selbst beim Fehlen von Blutverlusten. So ist Rekon­
valeszentenanamie bekannt fUr Typhus, Polyarthritis, Syphilis. Ramolyse 
ist dabei nicht nachweisbar, wohl aber eine rasche Abnutzung der R. unter 
der Steigerung der vitalen Prozesse selbstverstandlich. An das Mark werden 
bei diesen Krankheiten enorme Anforderungen gesteIlt (Leukocytose, Bildung 
von antitoxischen und baktericiden Substanzen). Dazu kommen Bakterien, 
die im Marke Entzundung und Nekrose (z. B. Typhus) verursachen. Es er­
folgt kompensatorische VergroBerung des Zellmarkes auf Kosten des Fett­
markes. Auch kann eine direkte Beeinflussung der Erythropoese durch Toxine 
vorkommen (Tierversuche von FEJES). Es vereinigen sich also eine Menge 
von Faktoren, um eine ungenugende Erythropoese mit R.- und Rb.-Defiziten 
zu erzeugen. Ubertritt von kernhaltigen und jugendlichen R. in die Zirku­
lation ist dann in regenerativen Stadien haufig. 
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AuBerst schwere Anamie bei Typhus verzeichnen VAQUEZ und ESMEIN: R. bis 1,32 
und 0,78, nach Polyarthritis M..<\NN, bei schwerer otogener Sepsis RIBADEAU-DUMAS R. 
bis 0,84. Bei Sepsis sinken die Zahlen meist ganz besonders stark. Bei chronischer post­
hamorrhagischer Anamie, die durch Jahre dauerndes Nasenbluten bis zu 10% Rb. und 
1,644000 R. gefiihrt hatte, erreichte ich durch hohe Eisendosen rasch 81 % Rb. und 4,456000 R. 
Eine Abscedierung in der Oberschenkelmuskulatur lieB aber rasch Rb. wieder auf 31% 
und R. auf 2,408000 sinken. Mit Reilung der Eiterung unter Eisen wieder Anstieg auf 
86% Rb. 4,680000 R.. ein Beispiel, wie durch Zusammentreffen verschiedener Momente 
besonders schwere Anamien entstehen. 

Auch bei chronischer Pyelitis sah ich enorm schwere Anamien, deren Eisenbesserung 
durch Kolivaccinetherapie wieder aufgehalt£'n wurde. Durch Bakterienextrakte ist von 
vielen Autoren experimentell starke Anamie erzeugt worden. Auch bei Tuberkulose ent­
stehen schwere Anamien, aber fast nur bei Darmtuberkulose und bei schweren exsudativen 
progressiven Prozessen. 

Zu tiefer Anamie fiihren maligne Tumoren. Dabei spielt nicht die Behin­
derung der Nahrungsaufnahme oder die GroBe der Neubildung die Haupt­
rolle. Kleine, nicht zerfallende und die Speisepassage ganz freilassende Oeso­
phagus- und Magencarcinome konnen hochgradigste Anamien hervorrufen. 
Hier kann die Annahme einer Toxinwirkung nicht umgangen werden, weil nur 
sie die Fernwirkung auf das Knochenmark erklart. Kompensatorische V or­
gange unterliegen offenbar bald. R. und namentlich Hb. kommen auf immer 
niedrigere Werte; der tiefe Farbeindex verrat das drohende Erliegen der Erythro­
poese. 1m gleichen Sinne wirken chronische Blutverluste bei Tumoren. 

Chemische Intoxikationen, vor allem Blei, Quecksilber, Arsenik, Nitro­
benzol, Benzin, Benzol erzeugen schwerste Anamien. 

Das Blei ist trotz der basophilen Punktierung der R. bei Pb.-Vergiftung kein Blut­
gift; es ist ein Knochenmarksgift, das die Erythropoese schadigt. Das geht schon aus 
der Tatsache hervor, daB, je mehr Blei zur Einwirkung gelangt, desto weniger gekornte 
Erythrocyten vorhanden sind. 

Weitere Ursachen sind Eingeweidewurmer, Bothriocephalus, Tanien, Tricho­
cephalen. Ankylostomum aber wirkt nur oder vorwiegend als Blutsauger. 

Enterogene Aniimien (siehe auch Perniciosa). Die Aufstellung einer be­
sonderen Gruppe dieser Art erscheint mir unnotig. Natiirlich machen infek­
tiOs septische Prozesse, wie besonders Colitis ulcerosa (eig. Beob.) schwerste 
toxische Anamie, ahnlich die Streptokokkenaffektion im Ileum (VAN DER REIS); 
aber der Darm ist nur der spezielle Lokalisationsort und nicht etwas prinzipiell 
Besonderes, und analog sind diese Anamien jenen nicht seltenen und schweren, 
besonders chronischen Pyelitis Erkrankungen. Oft beobachteten wir auch den 
starken EinfluB einer Koli -Pyelitis auf das Blut bei bestehender Perniciosa 
und anderen Anamien. 

Hiimolysine, wie Kal. chloric., Pyrodin zerstoren die Erythrocyten in der 
Blutbahn und fiihren zu Hamoglobinamie und Hamoglobinurie. Hier liegen 
Blutk6rperchengitte vor. Zum Ersatz muB das Knocheumark seine Tatigkeit 
aufs Maximum einstellen, und kommt es dabei zu Insuffizienz des Organs, das 
jetzt unreife Formen aller Art iiberstiirzt in die Blutbahn hineinwirft, so auch 
kernhaltige R. Auch die Hb.-Ausriistung der jungen Markabkommlinge leidet, 
und so stellt denn diese Anamie nur in ihren Anfangen eine rein hamolytische 
und bald eine mit Knochenmarkinsuffizienz kombinierte Form dar. 

Franzosische Autoren nehmen ofters, besonders bei hamolytischen Anamien, 
Hamolysine an. Das Vorhandensein und die tatsachliche Einwirkung wirk­
licher Hamolysine ist aber schwer zu beweisen. 

Wenig geklart sind die oft hochgradigen Anamien bei Nephritis. NONNEN­
BRUCH glaubt nach experimentellen Untersuchungen, es handle sich wohl oft 
nur um hydramische Plethora. OSAKI mochte zwei verschiedene Typen der 
Nephritisanamie aufstellen, indem die Mikrocytose (aus dem Volumen be­
rechnet) bei Nephrosen von der Kochsalzvermehrung im Plasma verursacht 
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werde, wahrend bei Nephritiden der vermehrte Rarnstoff die Erythrooyten­
groBe nioht beeinflusse. Diese Auffassung teile ioh nioht, sondern halte die 
Anamie bei Nephritis fUr den Ausdruok toxisoher Knoohenmarksinsuffizienz, 
weil ioh ofters in kurzer Zeit so starken AbfaH der R.- und Rb. -Werte, 
z. B. in 8 Tagen Rb. von 62 auf 36, sehe, daB er nur duroh schwere Mark­
schadigung erklart werden kann, zumal Zeichen von vermehrtem BIutuntergang 
fehlen. 

Bei schweren experimentellen Anamien kann das Knochenmark vollkommen 
regenerationsunfahig bleiben; haufig wird es in wenigen Tagen myeloblastisch. 
Es treten dann anderweitige myeloisohe Metaplasien auf. SchlieBlich verodet 
bei gewissen Anamien das Knochenmark (siehe Markatrophie). 

Friiher hat man viel von einer Proletarieranamie durch ungeniigende Er­
nahrung gesprochen. DaB es aber derartige Anamien wirklich gibt, ist un­
bewiesen. lch bin nie in die Lage gekommen, eine solche Annahme auch nur 
als Vermutungsdiagnose zu steHen, wie es iiberhaupt eine "Anaemia simplex" 
nioht gibt. WahrsoheinIich haben Pseudoanamien, d. h. blasses Aussehen, 
und verkannte UlousfaHe zu diesen Vorstellungen gefiihrt. 

Experimentell ist von GRA WlTZ und seinen Schiilern viel auf diesem Gebiete geforscht 
worden, jedoch stets unter zu kiinstlichen Verhitltnissen, So, wie die Sache in praxi nie 
liegt. Andauerndes Hungern gibt, selbst bei reichlichem Wassertrinken, Hb.- und 
R-ErhOhung durch Bluteindickung. PANUM und VOlT bewieseIl, beim Hunger eine Ab­
nahme des Blutes proportional zum Korpergewicht und eine Verminderung des Serum­
eiweiBes. Beim Wiederaufnehmen der gewohnlichen Ernahrung bei Hungertieren schwindet 
die erhohte Konzentration (KIESERITZKY) und es entsteht jetzt eine R-Abnahme. Das 
ist aber, wie ich (1. u. 2. Aun.) immer ausgefiihrt habe, nicht sonderbar; denn im Hunger 
hat der Korper einfach das wertvolle Blutmaterial geschont, wenig gebiJdet und wenig ver­
braucht und die Erythropoese ganz zweckm'iJ3ig e;ngeschrankt. Wenn nun spiiter durch 
das rasche Einstromen von Plasma eine voriibergehende Anamie entsteht, so war die vor­
her zweckmaBig eingeschrankte Blutbildung fiir diesen Fall jetzt freilich nicht mehr vorteil­
haft gewesen. Damit sind aber Verhaltnisse studiert worden, die praktisch nie vorkommen 
und die den Kern der Frage nicht treffen. 

GRAWlTZ fand bei ungeniigender EiweiBzufuhr Hydramie. Das ist nicht erstaun­
lich, fiihrt aber an sich nie zu Anamie. Unter ahnlichen Bedingungen konnte v. HOSSLIN 
nm eine maBige, allgemeine Atrophie parallel dem Korpergewicht finden. 

Ein Hund erhielt P/2 Jahre nur den dritten Teil der Nahrung des andereIl,. Der gut­
ernahrte wog jetzt 30,3 kg, hatte 17,6 g Hb. und 8,3 R, der schlecht ernahrte zeigte 9,5 kg, 
15,5 g Hb. und 7,3 R Deutlichere anamische Zustande erklarte v. HOSSLIN bei anderen 
Versuchen als durch Komplikationen bedingt, oder durch die darniederliegende Blutbil­
dung bei zu schlechter Ernahrung. Offenbar muB der Hunger ungewohnlich lange all,­
dauern, wie es kaum je vorkommt, daB die Moglichkeit einer Anamie gegeben ware. 

Friiher sind viele Anamien auf Eisenmangel zuriickgefUhrt worden, z. B. 
die "Proletarieranamie"; aber die unbedingt notigen Mengen des Eisens fiir 
den Rb.-aufbau sind sehr gering (taglicher Bedarf wenige Milligramme) und 
stets in der Nahrung vorhanden. AusschlieBliche Milchernahrung bei kleinen 
Kindern fiihrt wegen ungeniigender Eisenzufuhr zu schweren Anamien. 

Die Nachkommen eisenfrei ernahrter Tiere werden schwer anamisoh (M. B. 
SCHMIDT) und Eisengaben beseitigen die Anamie in unglaublioh kurzer Zeit. 

Einfluf3 des Lichtes auf die Entstehung der Anamien. Wir wissen heute, 
daB die lange Polarnaoht keinen EinfluB auf die BIutbildung der Nordpol­
fahrer (NANSEN) ausiibt, sofern die Ernahrungsverhaltnisse gut sind; und daB 
die Pferde der Bergwerke, die 10 und 20 Jahre lang ohne einen Sonnenstrahl 
in der Tiefe des Erdbodens leben, nicht anamisch werden (SCHOENENBERGER, 
SEMPEL). Angesichts dieser groBartigen Experimente scheinen kleine Labora­
toriumsversuche wirklich unnotig, und konnen wir dem Lichte eine Bedeutung 
fUr die BIutbildung nicht zusprechen. 

Die VIROHowsche Annahme einer kongenitalen Hypoplasie des GeUBsystems 
als Ursache mancher Anamien und vor allem der Chlorose ist widerlegt. Es konnte 
durch Hypoplasie hochstens eine Oligamie, nie aber eine Chlorose entstehen. 
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Seit 1919 habe ich auf die Entstehung von Aniimien durch Storungen der 
innersekretorisch tiitigen Organe hingewiesen, so bei Chlorose, Addison, Hypo­
thyreose, Myxodem, Dystrophia adiposogenitalis, atrophischer Myotonie, 
Osteomalacie, deformierender Arthritis. Sicherlich ist noch manche genetisch 
heute ungeklarte Anamie durch Versagen innersekretorischer Organe bedingt. 

Bei der ausgesproehen innersekretoriseh entstandenen atrophisehen Myotonie konnte 
ieh das haufige Vorliegen erheblieher Grade von Blutarmut beweisen, ebenso auch fiir 
Osteomalacie. AuBer .. del' Chlorose gibt es noch vel'wandte Zustande pluriglandularer 
Mfektionen, die viel Ahnliches, aber doch Abweichendes vom Bilde del' Bleichsucht dal'­
bieten. AuBer gewissen Affektionen beim weiblichen Geschlecht zahlt hierher die schwere 
Anamie bei Gigantismus, von HOLLER als mannliche Chlorose beschrieben. 

Immer mehr erkennen wir heute1 auch den EinfluB konstitutioneller Fak­
toren fiir die Entstehung der Anamien. Dieses konstitutionelle Moment zeigt 
sich in der ausgesprochenen Vererbung, und zwar zum Teil in der Form der 
oben erwahnten innersekretorischen Krankheiten, VOl' allem bei der Chlorose, 
der atrophischen Myotonie usw., zum Teil in einer anderen mutativen Bildung 
der Erythrocyten. Hierher zahlt die konstitutionelle Kugelzellenanamie mit 
scheinbarer Mikrocytose (konstitutionelle hamolytische Anamie), die Sichel­
zellenanamie, die Ovalocytenanamie und wohl noch manches andere, das uns 
heute noch nicht bekannt ist. Auf diesen konstitutionellen Boden wirken nun 
konditionale und exogene Faktoren enorm und fiihren zu schwersten Anamien, 
wie sofort gezeigt werden wird. 

Solche Beispiele zeigen in del' iiberzeugendsten Weise, wie sehr viele Anamien 
durch eine Konstellation von Momenten zustande kommen. 

Man liest und hort noch von vielen anderen Formen von Blutarmut: Schul­
anamie, Wachstumsanamie, Entwicklungsanamie, jedoch ist die angedeutete 
kausale Beziehung vollkommen unbewiesen; praktisch ist a bel' als ganz auBer­
ordentlich wichtig das Zusammenspielen mehrfacher, Anamie er­
zeugender Ursachen zu beriicksichtigen. Haufig kommt durch eine solche 
Konstellation allein erst eine Anamie zustande, wahrend jedes einzelne Moment 
an sich noch iiberwunden werden konnte. S. Beispiel S. 279. 

Vorgetauschte Anamien (Pseudoanamien). 
Seit langeI' Zeit weiB man, daB viele, selbst sehr blaB aussehende Leute 

gar nicht anamisch sind. In del' Tat kann nicht genug betont werden, daB 
Blasse und Anamie nicht identisch sind, und daB es ein grober Fehler ist, nur 
auf blasses Aussehen hin ohne Blutuntersuchung Eisen zu verordnen. -o-ber­
aus haufig trifft man bei solchen Patienten normale und sogar erhohte Hb.­
und R.-Werte. Ich habe selbst bei Polyglobulie bis 7,0 R. und bei Erregung 
eines Kranken mit Polycythamie blasses Aussehen vermerkt. 

Die Blasse kann bedingt sein durch geringe Durchblutung del' Haut bei 
niedrigem Blutdruck (SAHLI), durch vasomotorische Momente (Blei, Nephritis, 
Neurosen), durch Dicke odeI' geringe Transparenz der Raut, besonders auch 
durch geringe Entwicklung del' Blutcapillaren im Gesicht bei Leuten, die sehr 
wenig an Luft und Sonne kommen. Jedem Beobachter wird in diesel' Be­
ziehung auffallen, welch starkes, oft erweitertes Capillarnetz die Landarbeiter 
im Gegensatz zu den Stadtern besitzen. Rierher gehort auch die sog. Tropen­
anamie, die nicht existiert (EYKiv.I:AN, GRYNS, SCHILLING) und nul' eine Blasse 
darstellt odeI' abel' auf Malaria odeI' andere Krankheiten zuriickzufiihren ist. 

1 Siehe NAEGELI: Schweiz. med. Wsehr. 1923 und AUg. Konstitutionslehre 1927. 
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Die Einteilllng der Anamien. 
Die Einteilung der Anamien bietet groBe Schwierigkeiten; denn Anamie 

selbst ist keine Krankheit, sondern ein Symptom vieler Krankheiten. 
Die alteren Einteilungen in Anamien infolge abllormer Zerstorung und infolge un­

geniigender Neubildung sind nicht haltbar, weil die beiden biologischen Vorgange zu sehr 
ineinandergreifen. 

Beliebt ist die Klassifikation in primare selbstandige und in sekundare 
Anamien; doch ist diese Einteilung nach bekannten und unbekannten Ur­
sachen kaum mehr durchfiihrbar. Einmal kann ein Symptom biologischen 
Ursprungs wie Anamie iiberhaupt nicht primar auftreten; dann aber kennen 
wir bei der gleichen Anamie, z. B. fiir den biologischen Typ der Perniciosa, 
fiir einen Teil der FaIle die atiologischen Faktoren und fiir einen anderen 
Teil nicht. Die Einteilung nach diesem Prinzip wiirde dann eine unnatiir­
liche ZerreiBung derselben Anamie trotz eines einheitlichen Mechanismus in der 
Pathogenese und eines einheitlichen klinischen und anatomischen Bildes zur 
Folge haben. 

Die "primaren" Anamien imponieren deshalb als etwas Besonderes und 
Selbstandiges, weil die gestOrte Erythropoese als die einzige oder doch als die 
wichtigste Organlasion in die Augen fallt. Unrichtig ist nur die Vorstellung 
eines primaren Leidens. Viel logischer ist die Teilung der Anamien in 

I. primar myelogene (Perniciosa, Chlorose, innersekretorische Affektionen), 
II. sekundar myelogene Formen (Anamie bei Tumoren, Infektionen, Ver­

giftungen usw.). 
Bei der ersten Gruppe liegt von vornherein eine Knochenmarkskrank­

heit vor, vergleichbar der renalen Albuminurie bei Nierenkrankheiten; bei der 
zweiten Gruppe handelt es sich um eine Beeinflussung der Funktion des 
Knochenmarkes, der Erythropoese, von auBen her, vergleichbar der 
nicht durch Nierenkrankheiten bedingten, symptomatischen Albuminurie. 

Ich verzichte auf die weitere Darstellullg, daB auch diese Einteilung groBe Schwierig­
kciten bietet und gleichfalls nicht streng logisch durchgefiihrt werden kann, weil schlieB­
lich auch extramedullare Affektionen bald und ausgedehnt das Knochenmark beeinflussen, 
und weil die Ursachen der Knochenmarkskrankheiten schlieBlich doch meist auch extra­
myelogenen Ursprunges sind. Doch ~onnen wir auf dieser Basis die Anamien einteilen, 
ohne auf bekannte und unbekannte Atiologie Riicksicht nehmen zu miissen. 

Die strenge Gegeniiberstellung hamatogener (hamolytischer) Anamien gegeniiber den 
myelogenen halte ich dagegen nicht fiir zwiugend. SchlieBlich entsteht eben bei beiden 
die Blutarmut durch die ungeniigende Neubildung. 

Von einem ganz anderen Gesichtspunkt aus kann man die Anamien nach 
der histologischen Art der Regeneration einteilen in 

I. Anamien mit friihembryonalem Typus der Erythropoese: Perniciosa. 
II. Anamien mit postembryonalem Typus der Erythropoese: Chlorose, post­

hamorrhagischer Anamie, Carcinom-, Nephritis-, Ulcus-Anamie. Hierher auch 
die Blutarmut bei Infektionen und Intoxikationen. 

Der embryonale Typus ist gekennzeichnet durch Bildung von Megalocyten, 
Megaloblasten und durch hohen Farbeindex. Die postembryonale Blutbildung 
laBt normale R. entstehen. Tumoren des Knochenmarkes, Kinderanamien, ge­
wisse experimentelle Vergiftungen, hohe Grade der Malaria- und Bleianamie 
konnen durch Auftreten von Makroblasten und Makrocyten diagnostische 
Schwierigkeiten bereiten, nicht aber das Prinzipielle der Trennung verwischen. 

Die wissenschaftlich am besten und klarsten begriindete Einteilung er­
folgt aber nach den Prinzipien der Naturwissenschaften und der Konstitutions­
lehre [NAEGELI (1925) und 1927, Allg. Konstitutionslehre]: 
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I. I{onstitutionell bedingte Anamien. 
a) Bei Vererbung einer mutativ entstandenen besonderen Art von R., wie 

bei del' Sichelzellen- und Ovalocyten-Anamie und der im Bau Kugelzellen ent­
sprechenden Mikrocytose bei konstitutioneller hamolytischer Anamie (Spharo­
cytenanamie) . 

b) Bei Vererbung besonderer innersekretorischer Affektionen und dadurch 
bedingter veranderter Hamopoese, so bei Chlorose, atrophischer Myotonie, 
eigenartiger familiarer Kinderanamie von FANCONI (Hodenatrophie, Mikro­
cephalus, Infantilismus, abnorme Pigmentationen: alle 3 Kinder einer Familie 
(auch eig. Beob.), konstitutionell veranlagte Anamien mit ungeklarter Patho­
genese: hierher wohl manche genetisch unklare Anamie, z. B. bei HERTERschem 
Infantilismus). Auf dem konstitutionellen Boden wirken sich jetzt exogene 
Momente sehr stark aus. 

ll. I{onditional bedingte Anamien. 
Durch auBere lange Zeit einwirkende Faktoren ist entweder das Knochen­

mark in ganz anderer geschadigter Verfassung odeI' es sind die fUr die richtige 
Erythropoese wichtigen innersekretorischen Organe geschadigt. 

Hierher Anamien bei Addison, Myxodem, Hypothyreoidismus, Dystrophia 
adiposo-genitalis, partieller Erschopfung des Knochenmarkes nach lange daueI'll­
den Infektionen, Intoxikationen und Blutverlusten, so daB jetzt fiir neue 
Schadigungen eine besondere Funktionslage geschaffen ist; hierher auch die 
Bartonellenanamie. Wirken auf dies em seit langeI' Zeit veranderten Boden 
jetzt exogene Faktoren ein, so erreichen sie ungewohnlich schwere Grade del' 
Anamie. Del' exogene Faktor ist abel' nicht del' allein entscheidende, viel 
wichtiger ist die veranderte Reaktionslage del' Organe. 

Ill. Rein exogen bedingte Anamien. 
Bei Blutverlusten, Infektionen, Intoxikationen, Tumoren, Leukamien und 

Avitaminosen (Skorbut), Nephritiden; Rontgen-Radium usw. Schiidigungen. 
Bei dieser Einteilung ist die Perniciosa, wegen ihres oft hereditar und familiar erwiesenen 

Vorkommens zur Gruppe I zu stellen, sicherlich nicht' zu II, denn es ist nicht beka,nnt, daB 
ein Pa,tient VOl' Ausbruch del' Kmnkheit schon ungewiihnlich schwere Anamie durch auBere 
Faktoren erlitten hatte. 

Die Zuteilung zu Gruppe III miiBte fiir Bothriocepha,lus - Gmviditats -, intestina,l 
bedingte Perniciosa, erfolgen, wenn nicht fast alle Autoren Bothriocephalus und Gmviditat 
nul' als Teilfaktoren odeI' ausliisende Faktoren a,nsehen wiirden; aber selbst SEYDERHELM 
nimmt fiir die Da,rmgenese noch ein konstitutionelles Moment a,ls notwendig a,n. 

Welche Bedeutung die Anamien a,uf einer Klinik rein der Za,hl na,ch schon haben, 
zeigt folgende Zusa,mmenstellung del' 17 Falle meiner Klinik von einem beliebigen Ta,g, 
20. 6. 28. Auf 180 Pa,tienten: 

Fina,le Nephritis 34jahr. 0' Rb. 35 und 57jahr. 0' Rb. 63. 
Kolipyelitis 55jahr. ~ Rb. 55 und 44jahr. ~ Rb. 64. 
Sa,turnismus 26jahr. 0' Rb. 53. 
Rypernephrom 74jahr. Rb. 50. Knochenmeta.sta,sen. 
Polya,rthritis und Endohrditis 42jahr. 0' Rb. 66. 
Perniciosa, 60jahr. 0' Rb. 65. 
II. Anamie, Genese unkla,r 17jahr. Rb. 50. 
Ramophilie 10jahr. 0' Rb. 65. 
Lymphogmnulom 58jahr. ~ Rb. 64. 
Ca,rc. ventriculi 61jahr. ~ Rb. 44. 
Sa,rkoca,rcinom des Oesopha,gus und Oesopha,gusdivertikel 39 0' Rb. 60. 
Ulcus ventr. 40jahr. 0' Rb. 52, 45jahr. 0' Rb. 37. 
Cirrhosis hep. 47jahr. 0' Rb. 64, 53jahr. 0' Rb. 44. 

Die Beziehungen del' Anamien zur Leukopoese. 
Bei vielen Formen von Bluta,rmut wird die Knochenma,rksfunktion a,ls ga,nzes, nicht 

nur die Erythropoese, in den Ba,nn der Kmnkheit hineingezogen. So sehen wir bei der 
Perniciosa, eine schwere Stiirung der Gra,nulocyten- und Plattchenbildung, bei vielen 
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sekundaren Anamien eine Reizung der Leukopoese. Eine Anamie verlii.uft aber ohne 
nennenswerte Beeinflussung der Granulocytenbildung, die Chlorose. Die Auffassung liegt 
nahe, daB das Wesen der Chlorose ganz besonders in einer isolierten Stiirung der Erythro­
poese zu suchen ist. Wir werden aber sehen, daB die der Chlorose zugrunde liegende 
Stiirung weit iiber die Grenze des blutbildenden Gewebes hinausreicht. 

Wichtigere iiliere Literaturangaben und Lehrbucher der Animien. 
ABDERHALDEN: Z. BioI. 39. Eisen- u. Blutbildung. - ARNETH: Pathologie u. Therapie 
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Heidelberg 1897. Arsen. - BIERFREUND: Arch. klin. Chir. 41 (1891). Wiedererbatz des 
Blutes. - BIERNACKI: Z. klin. Med. 24 (1894). Chemie 1)3. Pseudoanamie. - BLUMENTHAL 
u. MORAWlTZ: Dtsch. Arch. klin. Med. 92. - BRUGSCH u. PAPPENHEIM in KRAUS u. 
BRUGSCH 1920. 

CARNOT: C. r. Soc. BioI. 2, 344 (1906). Hamopoet. Serum. - CLOETTA: Arch. f. exper. 
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HAMMERSCHLAG: Z. klin. Med. 21 (1892). Hydramie. - v. HOSSLIN: Miinch. mad. 
Wschr. 1890; Z. BioI. 18 (1882); Dtsch. Arch. klin. Med. 74 (1902); Beitr. chem. Physiol. 
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Wschr. 1902. Witterungseinfliisse. - LUCIANI: Das Hungern. tlbersetzg von FRANKEL 
1890. 

MANN: MUnch. med. Wschr. 1907, Nr 36. - MASING: Petersburg. med. Wschr. 1909, 
Nr 37. Einteilung der Anamien. - MORAWlTZ: Med.-nat. Arch. 2. Transfusion. MUnch. 
med. Wschr. 1907, Nr 16 id.; Erg. inn. Med. 11 (1913). Regeneration. - MORAWlTZ u. 
ITAMl: Dtsch. Arch. klin. Med. 100. Einteilung der Anamien. - MULLER, FR., MUNK, 
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9, 177. - PLEHN: Dtsch. med. Wschr. 1899. Tropenanamie. 
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Kinderheilk. 52 (1900). Schulanamie. - STENGEL: N. Y. med. J. 1917, 1091. Schwere 
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ZIEGJ.ER: Reichsmedizinalanzeiger 1910. 
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ALDER: Schweiz. med. Wschr. 1923, 403. Therap. 
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BECHER: Munch. med. Wschr. 1930, 1657. Nierenaff. - BENJAMIN: Monographien 
in Handbuch Kinderheilkunde von Pfaundler-SchloBmann 1923. - BURGER: Sekuudare 
Anii.mie in SchitteuheIms Handbuch 1925. 

DENECKE: Z. exper. Med. 47, 169 (1925). 
EMILE-WElL u. PO!.tET: - Sang 1927; 307-. Le sol hematique. - EUGSTER: Z. klin. 

Med. 107, 224 (1928). Nephrit. 
GIFFIN: J. amer. med. Assoc. 92, 1505 (1929). - GROSS: Med. Klin. 1922, 15. Blutther. 
HART uSW.: KongreBzbl. inn. Med. 42, 630. Tiere, eisenarme Ern. - HOLLER: Z. klin. 

Med. 103, 1 (1926). System d. Anamien. 
KAST: KougreBzbl. inn. Med. 2a, 358 (1922). Germanium. - KRUMBHA.AR: Amer. 

J. 164, 329 (1923). Beurteilg an Blutb. 
LABES: Arch. f. exper. Pharmak. 127, 125 (1928). As. - LEFFKOWITZ: Z. exper. Med. 

48, 276 (1925). CARNOTS Hamopoiktine ohue Wirkuug. 
MEYER: Klin. Wschr. 1930, 920. Fuuktion. Diagu. - MORAWITZ: Handbuch Bergmann 

u. Stahelin 1926. - MORAWITZ u. SEYFARTH: Neue dtsch. Klin. 1 (1928). 
NAEGELI: .Allgem. Konstitutiouslehre. Berlin: Julius Springer 1927; J.kurse arztl. 

Fortbild. 1924. Proguoseustelluug; 1926. Einteiluug; Symptomatologie; Schweiz. mad. 
Wschr. 192a, 1043. Einteiluug; Wien. med. Wschr. 1929; Iuternat. arztl. Fortb.-K. Karls­
bad 1929. Therapie. - NEUBERGER: Icterus neonat. Rotterdam 1927. 

PAL: Dtsch. med. Wschr. 1928, 1544. Histamiuther. 
ROESSINGH: Dtsch. Arch. kIin. Med. 138,367 (1922). Kuocheumarksfuuktionspriifuug, 

02-Zehrung, Reticc. - ROYER: Bull. Soc. BioI. Paris 96, 216 (1927). Kobragiftauamie. 
SCHMITZ: KougreBzbl. inn. Med. 36, 161. Germanium. - SCHULTEN: Fol. haemat. 

(Lpz.) 42, 158 (1930). - SEYDERHELM: Jkurse arztl. Fortbildg 1926, 793. Diagu. u. 
Therap. VON DEN VELDEN: Haudbuch praktischer Therapie. Leipzig 1927. Therap. -
SUSKI: Biochem. Z. 139, 258 (1923). Avitam.-A. 

UNVERRICHT: KongreBbJ. inn. Med. 27, 269. Thyreoidiuther. 
WOLLENBERG: Med. Klin. 1923, 107. Thyreoidiuther. 
YOSIDNAKA: KongreBzbl. inn. Med. M, 114. Cholesteriu, Blut u. blutbild. Organe. 

Experimentelle Anamien. 
Unzahlige Untersuchungen haben das Ziel verfolgt, durch Blutentzug beirn 

Tier Einblick in die Regeneration zu erhalten und die Wirkung der Medikamente 
festzulegen. Von allergroBter Bedeutung sind aber erst die jahrelang durch­
gefiihrten Versuche von WHIPPLE und seinen Mitarbeitern geworden, die die 
raschere Uberwindung der posthamorrhagischen Anamie unter dem EinfluB der 
Leber- und Nieren-Verabreichung gezeigt haben. 

Die Auswertuug dieser Versuchsergebnisse fUr die Auamien des Menschen ergaben nun 
aber (MINoT u. MURPHY, siehe Kap. Peruiciosa) auffalligerweise keine oder geriuge Resultate 
bei posthamorrhagischer uud anderer sekuudarer Anamie, wohl aber, uberraschenderweise 
glanzende Erfolge bei Perniciosa. Es erscheint mir daher die theoretische Auffassung von 
MINOT und MURPHY nicht haltbar, daB die Leber fiir die Blutbilduug ganz allgemeine 
Stoffe bilde, die als Bausteine fiir den R.-Aufbau dienten, sondern es miissen mit Leber 
bei der Perniciosa ganz andere Momente in der Krankheit beriihrt uud beeinfluBt werden. 
Das ist auch durch die Wirksamkeit der Magenextrakte schon bewiesen (siehe Perniciosa). 

Zahlreiche Versuche zur Klarung der Anamien sind mit Blutgiften und Bak­
teriengiften an Tieren vorgenommen worden und haben manche Einblicke 
gebracht, so iiber myeloische Metaplasie, die durch Blutgiftanamien 
leichter ausgelost wird als durch Blutentzug (MORRIS, ISAAC und MaCKEL), 
wenn das Mark ganz an Zellen verodet ist. Ferner wurde die Erholung geprUft, 
mit dem Ergebnis, daB Blutgiftanamien (Pyrodin, Phenylhydrazin, Toluylen­
diamin, Saponin) raschere Erholung zeigen als Anamien durch Blutentzug, bei 
dem wichtiges Baumaterial verloren geht. 

Sodann gelang die ErschOpfung der Erythropoese durch lang fortgesetzte 
Aderlasse (RITZ), seltener Hemmung der Regeneration durch Blutgifte (SAMUELY) 
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oder Bakteriengifte (HIRSCHFELD); gewahnlich wurde das Mark ein locker 
gebautes Myeloblastenmark. 

Vielfach sind eisenarm ernahrte Tiere untersucht worden, mit dem Resul­
tat, daB ein starkes Zurtickbleiben des ganzen Karpers und keine Regeneration 
auf Blutentziehung konstatiert wurde (DAVID). Besonders interessant sind die 
Studien von M. B. SCHMIDT tiber die Nachkommen eisenfrei ernahrter Tiere, 
die in den folgenden Generationen immer anamischer werden und zahlreichere 
Allgemeinstorungen aufweisen, durch Fe-Zulage schlagartig aber Blut bilden 
und die Anamie verlieren. 

Am meisten wohl ist das morphologische Blutbild Studiumobjekt gewesen. 
In Regenerationszeiten zeigten sich viele polychromatische Makrocyten, Erythro­
blasten, basophile Punktierung, vital granulare R. und oft war der F.-I. etwas 
hoch. Dagegen kann nie das Blutbild der Perniciosa erzeugt werden, wie das 
auch WEICHSEL neuerdings filr seine Versuche betont. Anklange an embryonale 
Erythropoese wurden freilich oft erzielt, aber nur Makroblasten, nie Megalo­
blasten mit Reifung zu Megalocyten, auch nie die charakteristische Leukoperue 
und Plattchenmangel und vor aHem rucht das klirusche Bild der Perniciosa. 

Auch aHe neueren Untersuchungen, z. B. mit Dlinndarmstrikturen schaffen 
weder Blutbild noch Markbild der Perruciosa. MaBig vergraBerte R. sind bei 
Tieren unter Giftwirkung stets leicht zu erhalten, sie entsprechen aber nur 
Regenerationstypen. Auch das weiBe Blutbild der Perruciosa wird experimentell 
rue erreicht, auch nie das Bild der konstitutionellen hamolytischen Anamie. 

RECKZEH hat die auBerordentlich lebhaften Reaktionserscheinungen junger 
Tiere im Vergleich zu alten in uberzeugender Weise gezeigt. 

Auch experimentelle Polyglobulie ist bekannt; so konnte HERTZ (ahnlich 
auch ARRAK) mit sehr kleinen Dosen von Toluylendiamin eine so starke Re­
generation auslOsen, daB mit der Zeit eine Polyglobulie von 5,5 auf 8,4 Mill. 
R. eintrat, wobei an R. und L. normale Verhaltnisse vorlagen, und MULLER 
und ISZARD erreichten mit kleinen Dosen Germanium beim Menschen 6,5 Mill. 
R., wahrend groBe Dosen Anamie erzeugten. 

Experimentelle Anamien (altere Literatur). 
VgI. ferner die Ab8chnitte tiber Vergiftungen, Intoxikation, Strahlenwirkung, besonders 

Benzin, Benzol, Blutgifte, Rontgen, Radium usw. 
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Dtsch. Arch. klin. Med. 92. - BUNTING: J. amer. med. Assoc. 1907, 476; J. of exper. Med. 
8 (1906). - BUTTERFIELD: Proc. N. Y. path. Soc. 1912, 137. 

DAMBERG: Fol. haemat. (Lpz.) Arch. 16, 209 (1913). - DAUMANN u. PAPPENHEIM: 
Foi. haemat. (Lpz.) Arch. 18, 241-524 (1914). Exp. haemoi. An. - DAVID: Dtsch. Arch. 
klin. Med. 94. - DOMARUS, v.: Arch. exper. Path. 58 (1908). Pyrodin. 
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Paris, 18. Marz 1911. 

HARTWICH: FoI. haemat. (Lpz.) Arch. 13,257 (1912). Heinzkorper. - HEINZ: Virchows 
Arch. 122. - HENDRICK: Dtsch. Arch. klin. Med. 107, 312 (1912). R.-Resistenz. - HERTZ: 
Z. klin. Med. 71. - HERTZ u. ERLICH: Dtsch. Arch. klin. Med. 116,43 (1914). Polyglobulie.­
HESS u. MULLER: Wien. klin. Wschr. 1913, Nr 45. Pyrodin. - HEUBERGER u. STEPP: 
Dtsch. Arch. klin. Med. 106, 525 (1912). Saponinresistenz. - HOBERT: Klin. Wschr. 1923, 
1213. - HOSSLIN, v.: Z. BioI. 1882, 621. - HOWELL: J. Morph. a. Physioi. 4 (1890). 
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IsA.A.C u. MOCKEL: Kongr. inn. Med. 1I}10. Saponin; Z. klin. Med. 72. - ITAMI: Arch. 
f. exper. Path. 60. 

KAGAN: Fol. haemat. (Lpz.) Arch. 17, 211 (1913). Saponinresistenz. - KAMINER u. 
ROHNSTEIN: Berl. klin. Wschr. 1900, Nr 31. - KRASNY: Fol. haemat. (Lpz.) Arch. 16, 
353 (1913). R.-Resistenz. 

MAIDORN: Z. BioI. 46, 328 (1912). Chemie. - MASING: Inaug.-Diss. Dorpat 1908 u. 
Dtsch. Arch. klin. Med. 92. - MORGENROTH u. REICHER: Berl. klin. Wschr. 1907, Nr 38.­
MORRIS: Hopkins Hosp. Bull. 1907, 200. - MOSSE u. ROTHMANN: Dtsch. med. Wschr. 
1906, Nr 4. 

NETOUSEK: Fol. haemat. (Lpz.) Arch. 18, 539 (1914). Toluylendiamin. - NYFELDT: 
Fol. haemat. (Lpz.) 42, 129 (1930). 

PAPPENHEIM: Fol. haemat. (Lpz.) Arch. 572 id. - PAPPENHEIM u. SUZUKI: Fol. haemat. 
(Lpz.) Arch. 13, 205. Heinzkorper. - PONTICACCIA: Sperimentale 1920,35. Olsaure. Anamie 
nicht progressiv u. nicht pernizios. - PORT: KongreBzbl. inn. Med. 1912. Lecithininjektion. 

RECKZEH: Z. klin. Med. 54, 165. - RITZ: Fol. haemat. (Lpz.) 8,186. - ROWE: Inaug.­
Diss. Leipzig 1911. 

SAMUELY: Dtsch. Arch. klin. Med. 89. Pyrodin. - SCHAPIRO: Fol. haemat. (Lpz.) 
Arch. 16, 351 (1913). Pyrogallol. - SELLING: Beitr. path. Anat. 61. Benzol. - SKORNJA­
KOFF: Dtsch. Arch. klin. Med. 101. - SUZUKI: Fol. haemat. (Lpz.) Arch. 13, 225 (1912). 
Pyrodin. 

TALLQVIST: Berlin 1900. Monogr. - TIBERTI: Sperimentale 1910. 
Voss, v.: Dtsch. Arch. klin. Med. 68. 
WALTERHOFER: Z. klin. Med. 78, 113 (19J.3). Punkt. R. - WIDAL, ABRAM! et BRULE: 

C. r. Soc. BioI. Paris, 11. Mai 1912. 
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ARRAK: Z. klin. Med. 10il, 673 (1927). Polyglob. auf kl. Dosen Blutgifte. 
BARTA: Dtsch. Arch. klin. Med. 162, 185 (1928). Phenylhydr. - BARLOW: Amer. 
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Aregenerative (aplastische) Anamien mit Zellhemmmlg 
odeI' Atrophie im Knochenmark. 

(V gl. auch hamorrhagischc Diathesen.) 

1. Unter aregenerativen Anamien versteht man schwere ~ormen der Blut­
armut, bei denen das Fettmark der Rohrenknochen nicht wie sonst in rotes 
blutbildendes Mark umgewandelt ist. Es liegt also Versagen einer biologi­
schen Reaktion vor, mithin sind aregenerative Anamien lediglich biologische 
Varianten beliebiger Aniimien, und es kann keine Krankheit aplastische Anamie 
geben. An dieser Auffassung muB ich wie stets absolut festhalten. 

Man weiB auch, unter welchen Umstanden myeloisch-erythropoetische Re­
aktionen versagen, namlich bei sehr akuten Affektionen, in denen es an Zeit 
zur Umwandlung des Markes fehlt, dann bei sehr schweren, besonders septi­
schen, rasch v.e'l'laufenden Krankheiten, bei denen keine Erholungspausen 
eingeschoben sind, endlich bei Vorhandensein starker Blutungen, weil hier 
dem Korper viel Baumaterial entzogen wird. Freilich konnen Blutungen auch 
Erscheinungen septischer Infektion sein, so daB dann die Sepsis erst die Hem­
mung, dann die Vernichtung des Markes bedingt hat. 

An Stellen normal vorhandener Blutbildung des Erwachsenen, in den kurzen 
Knochen, finde ich auch bei aplastischem Mark der langen Rohrenknochen mit­
unter lebhafte Regeneration. So trifft man bei aplastischer Perniciosa doch 
im Rippenmark noch reichlich Megaloblasten, und diese Blutbildung in all 
den vielen kurzen Knochen darf nicht gering geschatzt werden, wie langdauernde 
Leukocytosen auch lediglich von diesen Markpartien unterhalten werden konnen. 

Der Ausdruck aregenerative und aplastische Anamie ist daher eigentlich 
unrichtig und gibt falsche Vorstellungen. Aber wenn wir uns dessen bewuBt 
sind, konnen wir ihn doch anwenden; denn Anamie heiBt auch nicht kein Blut, 
und Chlorose ist auch nicht gelbgriines Aussehen. Immerhin muB man sagen, 
daB das Kriterium des gelben Markes in den langen Knochen ein sehr grobes 
Kriterium darstellt, und daB mikroskopische Analyse des Markes der kurzen 
Knochen stets beachtet werden muB. 

2. Bei ganz schweren aregenerativen Anamien konnen noch schwerere Zu­
stande entstehen und auch im Rippenmark die Zellen zugrunde gehen, Atro­
phie des Markes, a) bei den allerschwersten experimentellen Blutgiftanamien 
(Saponin: ISAAC u. MaCKEL) kann selbst in kurzen Knochen das Mark total 
zellfrei werden, ebenso nach intensiver Rontgen-, Thorium-, Radiumanwendung. 
Diese Atrophie des Markes trifft man auch bei Sepsis, so daB man eine diinn­
fliissige, zellarme, fetthaltige Masse beim Ausquetschen der Rippen feststellt. 

Die aregenerative Anamie hat besonderes Interesse, weil bei ihr diejenigen 
Phanomene im Blut fehlen, die regenerativen Ursprung haben. So trifft man 
Erythroblasten nie oder auBerst sparlich, polychromatische R. selten oder 
nicht, basophile Punktierung nie und vital granulierte R. sparlich, wie auch 
die PI. sehr reduziert sind; desgleichen die L., besonders die N. Hamolytische 
Vorgange fehlen oft. Die Galle wurde farbstoffarm, die Leber und Milz eisenarm 
gefunden, Urobilinogen vermiBt; der Bilirubinspiegel im Blut ist tief oder 
normal. 

Sekundure Aniimien mit atrophischem j'f/lark sind die experimentellen, posthamorrhagi­
schen Anamien von MORAWITZ und BLUMENTHAL bei Blutentzug bis zur Erschopfung 
ohne langere Erholungspausen (Knochenmark ohne kernhaltige R.), und die toxischen 
Anamien von HIRSCHFELD (Knochenmarksatrophie, fast nur Fett, auf Typhustoxin). 
Atrophie des Markes mit wenig kernhaltigen R. erzielte HESSE bei Polyglobulie mitteIs 
fortgesetzter Blutinjektionen in die Venen. MULLER erzielte unter Kollargolinjektionen zu­
erst Hyperplasie und schlieBlich bei schwerer Anamie Aplasie des Markes. 
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Von klinischen Erfahrungen gehOren hierher die Laugenvergiftnng von ENGEL (R. 2,115, 
Hb. 18), die Sublimatvergiftung von LIPOWSKI (R. 2,1, Hb. 18), die Endometritis gangrae­
nosa von HIRSCHFELD (R. 2,0, Hb. 40), die puerperale Sepsis von RICCA-BARBERIS (R. 2,2, 
Hb. 30), die hii.molytische Anamie von STONE (R. 1,175-0,362, F.-I. niedrig), die Blu­
tungsanii.mie von LUKSCH und STEFANOWICZ (R. 0,68, R. s. blaB, Rippenmark myelo­
blastisch ohue Erythroblasten), die schweren Intoxikationen auf Quecksilber und Sal­
varsan mit hamorrhagischer Diathese und hochgradiger Anamie von GORKE (Mark ganz zell­
arm, keine Riesenzellen), die Beobachtung von IRIGAVA (mit zum SchluB hohem F.-I.). 

Bei zahlreichen hamorrhagischen Diathesen bestehen die gleichen Befunde, so 
bei CAUSSADE u. SCHAFFER (R. 1,5-1,0, F.-I. erniedrigt), Herz (R. 2,8-0,33, F.-I. niedrig, 
lymphoides Mark) bei gleichzeitiger Sepsis. - Siehe Abschnitt hii.morrhagische Diathesen. 

SCHILLING bewies aregenerative Anii.mien fUr Spru und Schwarzwasserfieber, KLEIN­
SCHlIfiDT und HEUBNER fUr Kinderaffektionen, MORA WITZ fiir Typhus und Schwarzwasser­
fieber. Hemmnng der Erythropoese im Mark sah GRAVINGHOFF lei Ziegenmilchanii.mie. 

Bei Perniciosa kommen besonders bei akuteren Verlaufstypen aregenerative 
Anamien vor. Sie zeigen dann Fettmark in den langen, erythroblastisches 
Mark aber in den kurzen Knochen, hier mit Megaloblasten und Megalocyten. 
Besonders ausgesprochen bot aregenerative Anamie vom Typ der Perniciosa 
meine Beob. von Bothriocephalusanamie mit Markatrophie (J. D. KRANTZ). 
Hier bestand offenbar enorme Toxinwirkung, die das Mark schlieBlich ver­
nichtet hat. Die schwere tOdliche hamorrhagische Diathese war auf die Ver­
nichtung der Blutplattchen und der Knochenmarksriesenzellen zu beziehen, 
wie bei einigen Bothriocephalus-Anamien von SCHAUMAN. 

Zur aplastischen pemiziosen Anamie rechue ich anBer eigenen Beobachtungen mit Sicher­
heit oder groBerer Wahrscheinlichkeit die Fii.lle von HIRsCHFELD, 1. Fall, anfii.nglich Bild 
der Perniciosa, F.-I. erhoht, Megalocyten, Megaloblasten, Knochenmark gelb; ein kirsch­
groBer Herd mit noch zahlreichen Megaloblasten. 

MORAWITZ 1907. Fall III: F.-I. 1,5. L. 2500. E. 60-70. 
ZERI: R. 1,42-0,411, Hb. 38-18, L. 2700-4000, F.-I. 1,3-2,2. 
CARSLAW u. DUNN: R. 2,6-0,65, Hb. 55-15, F.-I. 1,05-1,15. L.4000-2ooo. Keine 

basophile Punktierung. 1m Rippenmark, wie bei KRANTZ, Megaloblasten dominierend, 
zahlreiche, polychromatische und punktierte R. 

MAc WEENEY: R. 0,952, F.-I. 1,9. Zahlreiche Megaloblasten. 
MASSARyet WElL: Puerperium. 

Die klarste Einsicht in diese biologischen Vorgange, bei denen zuerst Zell­
hemmung und Umwandlung des vorher roten Zellmarkes in Fettmark, spater 
Markzerstorung und Atrophie eintritt, verschaffen uns die Beobachtungen tiber 
Rontgen-Radium-Thorium-Poloniumeinwirkungen in hohen Dosen. Es ent­
steht die Radiologenaniimie, oft falschlich als Perniciosa bezeichnet, weil sie 
zum Tode fiihrt. Wir sehen klinisch eine progressive aregenerative Blutarmut 
ohne oder fast ohne alle regenerativen Erscheinungen mit paralleler Reduktion 
der N. und PI. und finaler schwerster hamorrhagischer Diathese. Das Mark 
ist manchmal noch rot (REITTER bei Radium), ofter aber vollig atrophisch. 
Wie ich mich selbst tiberzeugt habe, treten keine Megalocyten auf und der F.-I. 
bleibt urn 1,0, z. B. Rb. 12, R. 0,8, L. 900 Anisopoikilocytose. Reichlich Makro­
blasten, so in eig. Beob. todlicher Radiologenanamie in einem friiheren Stadium. 

REITTER: Todliche Radiumanii.mie. Hb. 20, R. 2,15, L. 3400, N. 51, L. 46. Knochen­
mark rot, lebhafte Erythropoese, Mllzatrophie. 

MARTLAND: Todliche Radiumana.mie. Hb. 26, R. 1,44, L. 880, N. 20, E. 80. 
LARGNEL-LAVASTINE: Tod nach Thorinminjektion. R. 1,8 bis 0,5. L. 3000-2000. 

Milzatrophie. 
BRULE u. BOSCHER: Tod nach Radium. Hb. 15, R. 0,96, L. 3200, Pl. 5900, R. normal. 
FABER, K.: Todliche Radiologenanamie. Hb. 26, R. 1,25, L. 2000, Pl. 16000. Lympho­

cytose. Serumfarbe normal, keine jungen R. Markatrophie. 
SONNENFELD nimmt auch starke konstitutionelle Faktoren an, so daB auch 

bei maBiger Rontgendosis tOdliche Anamie entstehen konne. 
Z. B. 45jahr. Frau. vor Jahren wegen Myom Rontgentherap~e. Seitdem betrachtliche, 

nicht heilbare Anamie. Fast nur Fettmark. 

Naegeli. Blutkrankheiten. 5. Auf I. 19 
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Ich verftige tiber eine ahnliche Beob. nach wilder Rontgentherapie. Es entstand jahre­
lange schwere und progressive .Anamie; jede Therapie, Leber, As., Transfusionen vollig 
erfolglos, obwohl dauernd tiber viele Monate enorme Mengen von Retikulocyten da waren. 

Bei den Sektionsbefunden ist stets im Auge zu behalten, daB manche FaIle 
erst final vollig aregenerativ oder im Mark sogar atrophisch sind und vorher 
lange Zeit doch wie in meinem Beispiel gewisse Regenerationstendenzen ge­
zeigt haben konnen. Durch die Markpunktionen kann man sich heute schon im 
Leben yom Fehlen der Regenerationen oder von der Atrophie iiberzeugen. 

Anamien mit aregenerativen oder atrophischen Mark sind bisher gesehen: 
1. Bei Radium-, Rontgen-, Thorium-, Poloniumeinwirkung. 
2. Bei schweren Intoxikationen (Laugenvergiftungen), hamolytischen Blut-

giften, Saponin, Arsen, Kollargol, Sublimat Hg, Salvarsan, Ziegenmilchanamie. 
3. Bei Infektionen (Typhus, Sepsis, Spru, Grippe, Polyarthritis). 
4. Bei schweren Carcinomanamien (SONNENFELD nicht selten). 
5. Bei konstitut. Faktoren. Senium (SONNENFELD nicht selten). Klimax. 
6. Nach protrahierten Blutungen (auch exp.), Schwarzwasserfieber. 
7. Bei hamorrhagischen Diathesen oft unklarer Genese (FRANK, SONNEN-

FELD). FUr manche FaIle kommt Milzaffektion mit Hypersplenie in Betracht. 
8. Bei Perniciosa, auch Bothriocephalus. 
9. Bei Osteosklerose, Knochenmarkstumoren. 
10. Bei Leukamien, Lymphogranulomen als Verdrangung der Erythropoese. 
In fast allen Beobachtungen ist aber das Rippenmark und das Mark vieler anderer 

kurzer Knochen nicht geniigend gepriift, so daB die Atrophie wohl oft nicht eine vollige 
gewesen ist. 

AUere Literatur tiber aregenerative Anamien mit Zellhemmung 
oder Markatrophie. 

ACCOLAS: Inaug.-Diss. Lyon 1910. - ACUNNA: Argent. med. 1904. - ASKANAZY: 
Z. klin. Med. 64. - AUBERTIN: Sem. moo., 19. Aug. 1906 u. 15. Juli 1908; Les reactions 
du sang. Paris 1905. 

BABONNEIX et PAISSEAU: Arch. Mal. Coeur 1910, 577. - BABONNEIX et TIXIER: Bull. 
Soc. med. Hop. Paris 1913, 227. - BAYLAC et PuJOL: Gaz. Hop. 1913. - BE.TTMANN: 
Miinch. med. Wschr.1900, 791; Beitr. path . .Anat. 22 u. 23. As. - BLOCH: Beitr. path. Anat. 
M (1903). - BLUMENTHAL: Arch. Mal. Coeur. 1908, 298; Dtsch. Arch. klin. Med. 90; 
111 u. 112. - BLUMENTHAL u. MORAWITZ: Dtsch. Arch. klin. Med. 92 (1908). - BusCHKE 
u. HIRSCHFELD: Berl. klin. Wschr. 1914, Nr 52. - BUTTERFIELD: Dtsch. Arch. klin. Med. 92. 

CABOT: Syst. of med. 1908. 24 Faile. - CADE: Bull. moo.. 1913. - CARN u. TABORA: 
Miinch. med. Wschr. 1909, 1211. - CARLSLAW u. DUNN: Glasgow med. J. 1910. - CAUS­
SADE et SCIIAFFER: Bull. Soc. moo.. Hop. Paris, 29. Mai 1908. - CHAUFFARD: Bull. Soc. 
moo.. Hop. Paris 1904, No 12. 

DEGANELLO: Gazz. Osp. 1909. - DICKSON: The bone marrow. 1908, 30, 134, 138. 
EHRLICH: Charita Ann. 11 (1886); 13 (1888). - ENGEL: Z. klin. Med. 40, 17 (1900). -

EpPINGER: S. 230. - EVANS and HALTONE: J. amer. med. Assoc. 1905. 
FRANK, E.: Berl. klin. Wschr. 1910, Nr 37. 
GAVAZZANI e MICHELI: Strahlenther. 0 (1914). - GIOSEFFI: Miinch. med. Wschr. 1910, 

1083. - GORKE: Dtsch. Arch. klin. Med. 136, 143 (1921). Splen.ektomie. - GULLAND and 
GoODALL: J. of Path. 10 (1905). 

HELLY: Prag. med. Wschr. 1908, Nr 52. - HERZ: Wien. klin. Wschr. 1908, 1363. -
HESS: Dtsch. Arch. f. klin. Med. 90. - HEUBNER: Fol. haemat. (Lpz.) Arch. 19, 346. -
HIRsCHFELD: Berl. klin. Wschr. 1906, Nr 18; Fol. haemat. (Lpz.) 3, 429 (1906); Dtsch. 
Arch. klin. Med. 92, 482 (1907); Fol. haemat. (Lpz.) Arch. 12, 347 (1911) u. 12, 235 (1911). -
HURWITZ u. DRINKER: J. of exper. Med. 21 (1915). 

IRISAWA u. KOGA: Mitt. med. Fak. Tokyo 18 (1917). - ISAAC u. 1\lOCKEL: Kongr. inn. 
Med. 1910, 47l. 

KLEINSCHMIDT: Jb. Kinderheilk. 81 (1915). - KRANTZ: Inaug.-Diss. ZUrich 1906. -
KURPJUWEIT: Dtsch. Arch. f. klin. Med. 82. 

LARRABEE: Amer. J. med. Sci. 1911. Leukamie. - LAVENSON: Amer. J. med. Sci. 133, 
100 (1907). - LAZARUS: Nothnagel, Slg., Bd. 8. - LEISEMAN: J. of Hyg.4, 434. -
LIPOWSKI: Dtsch. med. Wschr. 1900, 340. - LUXSCH u. STEFANOWICZ: Fol. haemat. 
(Lpz.) 0, 13. 
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MASSARY et WEIL: Bull. Soc. mM. Hop. Paris, 5. Juni 1908. - MORAWITZ: Miinch. 
med. Wschr. 1907, Nr 16. - Mum: Brit. med. J. 29. Sept. 1900 u. Trans. Path. Soc. Lond. 
1902, 393. - MUSSER: Arch. into Med. 12, 275 (1914). 

PA.PPENHEIM: Fol. haemat. (Lpz.) 6, 759. - PARKINSON: Brit. J. Childr. Dis. 1919, 1. -
PASTEUR: Clin. Soc. Lond. 1907, 35. - PETRONE: Arch. gen. Med. 1907, 417. 

RICCA-BARBERIS: Fol. haemat. (Lpz.) 9, 206. - ROEDER: Inaug.-Diss. Wiirzburg 
1918. - ROGUER: Arch. Mal. Coeur 1913, 23. 

SARRAZES: Arch. MM. exper. 1907. - SCHILLING: Fol. haemat. (Lpz.) 13, 123; Arch. 
13, 492. - SCHA.UMA.N: Slg klin. Vortr. Nr 287. - SCHNEIDER: Amer. J. medi Sci. 1918, 
799. - SCHOR U. Lowy: Z. klin. Med. 40. - SCOTT: J. of Path. 1909, 342. - SMITH: 
Amer. J. Dis. Childr. 1919, 174. - STEINHA.US U. STORDEUR: Zbl. path. Anat. 19; Nr 23; 
Arch. Med. exper. 20, 805 (1908). - STOCKMANN: J. of Path. 8, 443; 9,202. - STONC: 
Fol. haemat. (Lpz.) 6, 104. 

THoMAs et ROLLESTON: Brit. med. J. 1910. 
VAQUEZ et AUBERTIN: Bull. Soc. mM. Hop. Paris 1904; Gaz. Hop. 1904, 328. 
WEBER: Dtsch. Arch. klin. Med. 97. Fall 3 u. 6. - WEBER, P.: Fol.haemat. (Lpz.) 

Arch. 19, 15 (bei Sepsis). - }Vuc WEENEY: J. of Path. 14, 142. 
ZERI: Policlinico 1907. - ZIEGLER: Dtsch. Arch. klin. Med. 99, Fall 3. 

Neuere Literatur iiber aregenerative Anamien. 
(Siehe auch Rontgen, Benzol.) 

BEcART: Presse med. 1927, 1538. Diff.-Diagn. zw. Perniciosa u. aplast. An. - BIRK: 
Miinoh. med. Wschr. 1930, 575. 

EpPINGER: Wien. kliu. Wschr. 1922, 333. 
FONTANA: Haematologica (Palermo) 10, 303 (1929). (Klinisch unklar.) - FRANK: In 

SCIDTTENHELM Handbuch Blutkrankheiten 1925. 
GRAVINGHOFF: Berlin: S. Karger 1928. - GREPPI: KongreBzbl. inn. Med. 41, 47. Referat. 
HOLBOLL: Acta med. scand. (Stockh.) 72, 251 (1929). - HOLLER: Z. klin. Med. 103. 
INTROZZI: Haematologica (Paleflll9) 7, 35 (1926). 
KOMIYA: KongreBzbl. inn. Med. 27, 355. 
Mc GOWAN: London: Lewis 1926; Proc. roy. Soc. Lond. 21, 33 (1928). Tauben.-

MORAWITZ: Klin. Wschr. 1926, 7 u. S. 284. - MULLER: J. of exper. Med. 43, 533 (1926). 
PETERS: KongreBzbl. 63, 237. 
SONNENFELD: Klin. Wschr. 1928, 1585. 
WA.f..LGREN: KongreBzbl. inn. Med. 66, 572. Magenmucosa. - WILLEBRA:ll'D, v.: Finska 

Lak. sallsk. Hdl. 1918, 859. - WILLIAMS: Lancet 201, 74 (1921). Trinitrotoluolbetrieb. Hb. 
bis 35, R. bis 1,5. Tod, Fettmark, kleine .f.-InseIn. 

Radiologenanamie. 
AMUNDSEN: Acta radiol. (Stockh.) 1924, H. II. - AUBERTIN: Bull. Sao. BioI. Paris 

1914; Arch. MM. exper. 1908 u. 1923. 
BRULE U. BOULIN: C. r. Sao. mM. Hop. Paris 41, 528 (1925). 
CARMAN: Radiology 3, 408 (1924). Rontgen. 
DoMA.Bus: Strahlen,ther. 1914. Exper. Thor. X. 
FABER: Acta radial. (Stockh.) 2, lIO (1922); KongreBzbl. inn. Med. 28, 182; 29, 427. 

Radium. 
GAVAZZANI e MICHELI: Strahlenther. 6 (1914). 
HARRISON USW.: J. amer. med. Assoc. 86, 1769 (1925). - HERZOG: Strahlenther. 

19, 759 (1920). R.-Hemmung. - HIRSCHFELD U. MEIDNER: Z. klin. Med. 77 (1913). Exp. 
Thor. X. - HOLTHUSEN: in MEYER: Lehrb.; Strahlenther. 3 (1926) u. in LAZARus: 
Handbuch d. ges. Strahlenheilk. 1927. 

LACASSAGNE et LATTES: Bull. Soc. BioI. Paris 96, 485 (1924, Juli). Polonium. - LA.IGNEL­
LAVASTINE U. GEORGE: Bull. Soc. med. Hop. Paris 42, 1612 (1926). - LARKINS: Aroh. of 
Radial. 1920 u. 1921. - LAZARus: Dtsch. med. Wschr. 1922, Nr 14. Radiumreizung d. 
Knochenmarkes. 

MARTLAND: J. amer. med. Assoc. 86, 1769 (1925). -MOLDAWSKY: Fol. haemat. (Lpz.) 36, 
145 (1928). - MOTTRAM: 3 F. Radium R. bis 0,5; Aroh. Radiol. 26, 197 (1920). 

PETROVITCH: These de Geneve 1928. - PFAHLER: Amer. J. Roentgenol. 9, 647 (1922). 
REITTER: Amer. J. Roentgenol. 16, 161 (1926). 
SONNENFELD: Klin. Wschr. 1928, 1585. 
WEGELIN: Beitr. path. Anat. 84, 299 (1930). Anat. Befunde. - WIELAND: Verh. Kin­

derheilk. 1926, 47, 22. 

19* 
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Osteosklerotische Anamien. 
(Siehe auch Leukamie.) 

Ein besonderer biologischer Typus der Anamien entsteht bei ausgedehnter 
Osteosklerose, wie sie mit Verodung aller oder fast aller Markhohlen bei der 
Marmorknochenkrankheit vorkommt, aber auch 'sonst gelegentlich bei leuk­
amieahnlichen Blutbildern und als Seltenheit bei Anamien als koordinierte 
Blut- und Knochenerkrankung. 

Es entsteht jetzt lebhafte Blutbildung in Leber und MHz und diese Organe 
werden groil, und dies fiihrt oft zu diagnostischen Irrtfunern. ZADEK hat sehr 
recht, wenn er bei der Diagnose aleukamische Myelose zur Vorsicht mahnt. 
Manchmal ist der abnorme leukamieahnliche Blutbefund nur Folge der extra­
medullaren kompensatorisch eingetretenen myeloischen Blutbildung. Es sollte 
also stets bei solchen Blutbildern auf Osteosklerose gepriift werden. 

In einer mir bekannten Beobachtung wollte man den Milztumor exstirpieren, fand 
aber gerade noch die Osteosklerose. 

Die Anamie dieser Osteosklerose und Marmorknochenaffektion ist oft enorm 
und dauert in groilter Schwere viele Jahre. 

Der erste vonALvERs-SCHONBERG als Marmorknochenkrankheit beschriebene, 
von REICHE wiederholt klinisch geschilderte Fall hat 20 Jahre gedauert und 
zeigte bei meiner Untersuchung schwerste Anamie 15~20% Rb. unter 1,0 R. 
und zahlreiche Erythroblasten. 

Fall NADOLNY, 4 Mon. alter Knabe, Rb. 48, R. 3,3, L. 62000, N. 251/ 2, 

Eos. 7, Ma. 11/2, Monoc. 191/ 2 , .c. 44, MetamycI. 21/ 2, PI. 50000. Viele Erythro­
blasten. Zuletzt leichte Purpura, Tod an Bronchopneumonie. 

Die Marmorknochenkrankheit ist familiar konstitutionell. 

Osteosklerose und Marmorknochenkrankheit. 
ALBERS-SOHONBERG: Miinch. med. Wschr. 1904, 365; Fortschr. Rontgenstr. 14, 261 

(1907). - ALEXANDER: AllIer. J. Roentgenol. 10, 280 (1923). 
BERNHARDT: Klin. Wschr. 1926, 415. 
CLAmMoNT u. SOHlNz: Arch. klin. Chir. 132, 347 (1924). Lit. - COHN u. SALINGER: 

Med. Klin.. 1927, 825. Blut normal. Keine Anamie. Keine Leber-MilzvergroBerung. 
DAVIS: Arch. Surg. 6, 449 (1923); Z. f. ges. Chir. 21. 
GREIG: Edinburgh med. J. 36, 470 (1929). 
D'IsTRIA: Radiol. med. 10, 473 (1928). 
KRAUS U. WALTER: Med. Klin. 1926, Nr 1. 
LAURELL u. WALLGREN: Zit. CLAmMoNT. - LAUTERBURG: Schweiz. med. Wschr. 

1926,441. - LOREY: Verh. Rontgenges. 11, 56 (1921). Geringe Anamie. - LOREY u. REJE: 
Fortschr. Rontgenstr. 30, 35 (1923). 

NADOLNY: Jb. Kinderheilk., III. F. 106, 212 (1924). 
PAAL: Klin. Wschr. 1929, 1304. Mit blauen Skleren. 
REICHE: Miinch. med. Wschr. 1916, 1015; 1929, 1078. 
SOHMIDT: Beitr. path. Anat. 'i"i' (1927). - SOHULTE, F.: Arch. klin. Chir.118, 411 (1921).­

SOHULZE: Arch. klin. Chir. 116, 411 (1921); Mitt. Grenzgeb. Med. u. Chir. 36, 243 (1923). 
Osteosklerot. Anamie. Hb 28-30, R. 1,5, L. 2500 Thrombop. - SICK: Festschr. Eppen­
dorfer Krankenhaus 1914. Hered. Af£. 

ZADEK: Klin. Wschr. 1928, 1848. 

A. Konstitntionelle Anamien. 
I. Die konstitutionelle, hamolytische Anamie (Spharocytenanamie, 

Kugelzellenanamie ). 
Bei diesen Kranken liegt eine besondere Art von roten Blutk6rperchen (NAEGELI) 

vor, wobei in ausgesprochener Weise das Gen fiir solche Blutzellen vererbt wird. 
Diese heute scharf charakterisierte Krankheit ist zuerst 1900 von MINKOWSKl 
als familiare Gelbsucht mit Milztumor beschrieben worden. 
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MEULENGRACHT und GANSSLEN bewiesen durch sol'gfaltige Ahnentafeln, 
daB die Vel'el'bung immel' nul' dul'ch el'krankte Familiengliedel' erfolgt und in 
del' Nachkommenschaft del' gesund Gebliebenen keine Anamie mehl' entsteht. 
In del' Familie wird durchschnittlich die Halfte del' Kindel' affiziert. 

In eigenen Beobachtungen betragen trotz starkstel' lYIikrocytose die Volumen­
werte fUr 1 rotes Blutkorperchen (normal 88 (13) dul'chschnittlich 100,u3 (102, 
90, 105, 110, 104, 98, 102, 92, 103, 109-115: 100-110. In volliger Uberein­
stimmung zu meinel' Ansicht des trotz del' Mikrocytose nicht vel'mindel'ten 

.Abb. 73. KonstitutioneJIe (familiare) hamolytische Aniimie. Ausgesprochene }\Iikrocytose, trotzdem 
abnorm hoher Volumenwert! Viele polychromati~che, meist gToJ3ere (junge) Zellen. Eine ZeJIe mit 

Howell-Jollyk6rper, eine mit basophiler P,mktierung. Sehr viele Blutplattchcn. 

R.-Volumens sind dann auch die R. nach EiweiBgehalt und Trockensubstanz 
von ROSENTHAL, wie auch von BURGER und BEUMER normal gefunden wol'den_ 

Del' Grad del' Mikrocytose und deren Hauiigkeit ist bei verschiedenen Fallen sehr ver­
schieden und auch im gleichen Krankheitsfall wechselnd. Das kann nicht wundernehmen, 
weil die Ausbildullg del' R.-GroBe stark von unspezifischen Faktoren, von del' Suffizienz 
odeI' Insuffizienz des Knochenmarkes abhangig ist, \Vie wir das bei allen Anamien sehen. 
lch habe aber noeh niemals konstitutionelle hamolytisehe Anamien ohne Mikroeytose ge­
sehen. Aueh die Milzentfernung vermindert nul' den Grad del' Mikrocytose, beseitigt sie 
abel' in keiner Weise, entgegen einigen Angaben der Literatur, bei denen wohl erworbene 
hamolytische Anamien vorgelegen haben. 

Diese Vel'el'bung ist eine dominante. Wenn man in Familien zunachst 
keine Verel'bung nachweisen kann, so muB man daran denken, daB es nicht 
selten scheinbar gesunde V ol'fahren gibt, die abel' bei del' Blutuntel'suchung 
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(siehe GANSSLEN) charakteristische Verhaltnisse der R. aufweisen. Man darf 
also ohne Untersuchung der Familie eine erworbene hamolytische Anamie mit 
dem Blutbild der konstitutionellen nicht mehr annehmen. Freilich entsteht 
die Krankheit auch wieder in neuen Herden, und es ist iiberhaupt polytope 
Entstehung anzunehmen, wenn man die enorme Verbreitung der Krankheit 
iiber aIle Lander heute feststellt. 

Die Haufigkeit der Erkrankung in der Familie ist bei dem durchschnitt­
lichen Befallensein del' Halite der Deszendenten oft groB; so gibt MEULEN­
GRACHT 50 Erkrankungen in 10 Familien an. Dabei war die Anamie selten 
schwer, aber Mikrocytose die Regel und die R. Resistenzabnahme nahezu 
konstant. Viele Erkrankungen waren ganz leicht. HATTEsEN besc~eibt 26 Glie­
der einer Familie als befallen. GANSSLEN berichtet iiber ganz besonders groBe 
Zahlen, so daB in einem schwabischen Dorf infolge Inzucht 20% der Einwohner 
befallen waren. In der Beobachtung von RESCH sind aIle 3 Kinder einer Mutter 
und dazu ein illegitimes der Schwester der Mutter erkrankt und bis auf eines, 
jetzt F/2jahriges, friihzeitig gestorben (eig. Beob.). Es scheint also, wie bei 
Hamophilie, familiare Typen von bestimmter Art und Schwere zu geben. 

Die anscheinend gesunden Familienglieder zeigen doch gelegentlich leichten 
Subikterus, vor allem aber hohe Gallenwerte im Serum, freilich in wechselnder 
Starke. Dabei verminderte Resistenz der R. und vor allem Mikrocytose oder 
doch deutliche Aniso-Mikrocytose, manchmal auch Milzschwellung. Es exi­
stiert also eine groBe Zahl mono- und oligosymptomatischer Formen, wenn 
systematisch die ganze Verwandtschaft untersucht wird. 

Das zweite charakteristische Zeichen dieser Blutzellen hat CHAUFFARD 
entdeckt, die abnorme Widerstandslosigkeit gegeniiber hypotonischer Kochsalz­
lOsung (siehe S. 57). Oft kann schon 0,70-0,60%ige NaCl-Losung hier rote 
Blutkorperchen zersti:iren. Die obere Resistenzgrenze ist also betrachtlich nach 
oben verschoben; aber auch die untere Grenze liegt hoher, indem schon bei 
0,40-0,44% jedes Blutkorperchen zerstort ist. 

Der Grad der verminderten R.-Resistenz ist wechselnd, und zwar schon beim gleichen 
Erkrankungsfall. Auch hier spielt die Knochenmarksinsuffizienz eine wichtige Rolle. Die 
Resistenz ist herabgesetzt bei groBen Anspruchen an die Marktatigkeit. Nach Milzent­
fernung sinkt nach einiger Zeit fast regelmaBig die verminderte Resistenz, weil das Mark 
nun viel besser arbeitet. Trotzdem werden normale Werte del' Resistenz nicht erreicht. 
Daruber geben aHe sorgfaltig durchgefuhrten Untersuchungen Klarheit. Damit ist er­
wiesen, daB die verminderte Resistenz zu den konstitutionellen Faktoren gehort. Wenn 
gelegentlich die R.-Resistenz zeitweise normal ist, so entspricht das nul' dem Verhalten, 
wie es auch ohne Milzentfernung vorkommen kann. SIM.t>fEL hat mit spezieller Technik 
gezeigt, daB die Retikul{)cyten besonders verminderte Resistenz aufwiesen. 

Erkrankungen, bei denen mindestens zeitweise normale R.-Resistenz vor­
handen ist, stellen die Beobachtungen von NAEGELI und FRENKEL, ALBU und 
HIRSCHFELD (Beobachtung 2, R.-Resistenz nur einmal vermindert), MEULEN­
GRACHT, MATTEI, CURSCHMANN, RIETTI, MORAWITZ, SIMMEL (positiv erst bei 
feinerer Priifung der osmotischen Resistenz), RESCH dar. (Ein Fall der Familie 
erst allmahlich R.-Resistenzabnahme! [von 0,46-0,50-0,58J; BEZANQON [noch 
im Anfall 0,62J.) Bei den Familienforschungen von GANSSLEN mit vielen 
leichten Affektionen fehlte die verminderte osmotische Resistenz in 10% der 
Beobachtungen. Ahnlich lauten Mitteilungen von BECKMANN. 

leh fand bei sieher familiarer Erkrankung das charakteristisehe Bild; doch war nur der 
Bau der Zellen verandert, nicht die Hamolyse gesteigert, trotz lkterusarnalle, dauernder 
Anamie, groBer Milz, gallenreichem Blut und hochgradigster Mikrocytose. Spater 
indessen konnte FRENKEL-TISSOT zu einer Zeit lebhafter R.-Zunahme (1000000) unter 
dem EinfluB des Hoehgebirges beirn Patienten statt del' osmotischen Hamolyse bei 0,42 
(Beginn) und 0,34 untere Grenze ein Hinaufreichen beider Werte auf 0,72 und 0,40 naeh­
weisen. 
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Die Saponinresistenz bestimmte ROTH als normal. 
BECKMANN hat gezeigt, daB auf besondere Provokation (Massage, Bestrah­

lung, Duschen der Milz) die ausnahmsweise fehlende verminderte osmotische 
Resistenz in solchen Fallen doch gefunden werden kann. CURSCHMANN erhielt 
erst nach 10 Tagen Hohensonnebestrahlung niedrige Resistenz der R. 

Chemische Veranderungen im Bau der Erythrocyten, als Abnahme des Lipoidphosphors 
bis 50% hat zwar ROSENTHAL auffinden konnen, aber es sind keine spezifischen 
Anderungen, da nach der Splenektomie die chemische Zusammensetzung normal geworden 
ist; dagegen fand er Veranderungen im physikalischen Bau der Zellen, ala Verschiebungen 
im System der hydrophilen Kolloide und in der Binnensalzstruktur. 

Durch die geschilderten beiden Tatsachen des abnorm kleinen, aber doch 
durch Dickenzunahme vergroBerten und dabei vollig veranderten Zellbaues und 
durch die abnorm geringe Widerstandsfahigkeit gegen Hamolyse sind die Zellen 
in ihrer abnormen Konstitution charakteristisch. 

Es kommt jetzt zu dem konstitutionellen Faktor noch ein zweites Moment 
hinzu, und das ist der Einflu{3 der Milz, mit ihrem Bestreben, funktionsuntiichtige 
Zellen zu zerstoren. Erwiesen ist dieser Faktor durch die so haufig vorhandene 
R.-Zerstorung, die eine groBe Menge von Gallenfarbstoffderivaten im Blut, 
Urin und Stuhl zeigt und zu einer meist starken Anamie fiihrt. Dieser Anamie 
arbeitet zwar das Knochenmark fast immer in unerhort energischer Weise ent­
gegen, so daB wir aIle Zeichen der Knochenmarkshyperaktivitat erkennen, 
namentlich viel vital granulierte und polychromatische R., dann oft auch Normo­
blasten, aber meist wenig basophil punktierte R. 

Wie in allen Fallen, in denen der Milz immer und immer wieder starke R.-Zer­
storung zufallt, vergroBert sich die Milz und ihr retikuloendothelialer Apparat 
bedeutend. Eine Hypersplenie in meiner Begriffsfassung (S. 229) tritt aber da 
nicht auf. Man konnte daher von partieller Hypersplenie mit alleiniger Be­
einflussung der R.-Bildung sprechen, wobei trotz groBer Regeneration mit 
dauernd enormen Werten von Retikulocyten die Anamie vor Milzentfernung fast 
nie ausgeglichen wird, die Blutplattchenbildung dauernd nicht vermindert 
wird und kein starker EinfluB auf die Leukopoese im Knochenmark stattfindet. 
Leukopenien sind daher nicht haufig und wohl nur temporare Erscheinungen. 
Bei mil de verlaufenden Affektionen ohne Gelbsucht macht sich Hypersplenie 
gar nicht geltend, obwohl der Bau der R. vollig derselbe ist. Diese Tatsache 
belegt die sekundare Natur der Hypersplenie. 

Morphologisch verrat sich diese andere Art roter Blutzellen durch eine 
scheinbare abnorme Kleinheit im Ausstrichpraparat, wie die Abbildung in sehr 
charakteristischer Weise zeigt. Trotzdem erweist sich aber der Farbewert der 
einzelnen Zellen als normal oder sogar meist als iibernormal (1,2-1,3). Es 
muB deshalb das Zellvolumen dieser Korperchen trotz des kleinen Durchmessers 
ein gro{3eres als der Norm entsprechend sein. In der Tat konnte denn auch ALDER 
bei unseren Priifungen nachweisen, daB diese scheinbar sehr kleinen Zellen ein 
dem Farbeindex entsprechend groBeres Zellvolumen aufweisen. Daraus folgt 
zwingend, daB die Blutkorpercheninihrem Dickendurchmesser vergroBert, 
also der Kugelform genahert sind (Spharocyten). Wir konnen daher sagen, 
daB der ganze Zellbau dieser Erythrocyten der konstitutionellen hamolytischen 
Anamie ein grundsatzlich verschiedener ist (NAEGELI). 

Man beobachtet daher im Ausstrichspraparat nur wenige R. mit Dellen. 
Selbst in der gleichen Familie kann man die drei Formen sehen, in denen 

sich die Krankheit klinisch auBert: 
1. Chronische Anamie, anfallsweise starker, fast immer gelegentliche oder 

dauernde, leichte Gelbsucht; die Anamie dauBrt Jahrzehnte. 
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2. Der Ikterus beherrscht das Bild fast vollstandig; zur Anamie kommt es 
nicht oder kaum, weil die Reaktionserscheinungen des Knochenmarkes den 
Blutuntergang kompensieren (kompensierte Anamie). 

3. Splenomegalische Formen, bei denen zeitweise und oft fiir sehr lange Zeit 
der Milztumor das einzige grob-klinische Zeichen ist. 

Wie oben geschildert worden ist, gibt es aber auch Konstitutionen, bei denen 
alle groben klinischen Zeichen wie Anamie, Ikterus, MilzvergroBerung dauernd 
oder jahrzehntelang fehlen. Darin liegt der Beweis, daB diese 3 Erscheinungen 
sekundarer Natur sind und daB es nicht angeht, das Wesen der Krankheit aus 
diesen groben auBeren Erscheinungsformen abzuleiten. 

Sehr haufig trifft man aber bei dem gleichen Patienten alle drei Erschei­
nungen vereinigt tiber viele Jahre. Dann treten oft von Zeit zu Zeit Ikterus­
anfalIe, d. h. Zeiten starkerer R.-Zerstorung, auf auBere Veranlassungen auf, 
die sofort die Milz anschwellen lassen und zur Verscharfung der Anamie 
fUhren. Solche Anfalle konnen recht schmerzhaft sein, so daB sie frtiher all­
gemein und haufig auch heute noch fUr Gallensteinkoliken gehalten werden, 
wahrend die groBe Milz vielfach den Gedanken an BANTIsche Krankheit weckt. 

Einer meiner Patienten hatte mehr als zehn der beriihmtesten Arzte von Europa und 
Amerika aufgesucht, und alie hatten Galiensteinleiden angenommen. Vor der Probe­
laparotomie hatte ich mich auf Grund der starken Anamie (gewohnlicher Galienstein­
ikterus erhoht die Resistenz der R und macht keine Anamie) und des eigenartigen Blut­
bildes gegen Gallensteine ausgesprochen. Die R-Resistenzabnahme war damals noch nicht 
bekannt gewesen. Der Chirurg fand dicke, zahfliissige Galle, aber nirgends Steine. Spater 
erwies sich die Ramolyse als bedeutend erhoht und wurde das Wesen der Krankheit­
gekiart. 

Der Ikterus dieser Patienten hat die Eigenttimlichkeit, daB er zu Fieber, 
Mattigkeit, Rerzklopfen, Schmerzen, aber auch bei groBer Starke nicht zu 
Pruritus und Pulsverlangsamung oder Auftreten von Gallensauren ftihrt. 

Bei starker Ramolyse kommt aber als groBe Seltenheit Galle ill Urin vor und einmal 
habe ich bei einer Kranken langdauernde starke Galiensaurenausscheidung ohue Bilirubin 
im Urin gesehen. Auch Ramatin im Serum ist schon beobachtet und von DIEHL und WOHL­
WILL wird MetRb. angegeben. 

Es ist nicht notig, daB heftige Anfalle auftreten. Manche Patienten haben 
jahrelang fast keine Schmerzen und sind doch immer mehr oder weniger gelb. 
Sie sind mehr gelb als krank: CHAUFFARD. 

Andere Patienten, wie der Vater der Kranken, deren Blutbild in der Abb. 73 wieder­
gegeben ist, gehen jahrelang ohne besonderen Erfolg nach Karlsbad, gewohnen sich aber 
an die Sache. Anamie und Ikterus werden allmahlich geringer, und so ist dieser Mann 
70 Jahre alt geworden, ohue in den letzten Jahren noch viel Beschwerden zu verspiiren. 

Gelegentlich kann die Anamie aber doch recht hochgradig und gefahrlich 
werden, so daB sie oder Komplikationen den Tod herbeiftihren. 

Die hochgradigsten FaIle geben folgende Befunde: 
RENAUX nach akutem Schub R 2,76, Rb. 48-50, L. 12-18000, viel kernhaltige R, 

viel vital granulare R R bald wieder 4,1-4,2. 
SURMONT: R 1,364, Rb. 14, F.-I. 0,5, L. 4700, N. 53, Eos. 0, Ma. O. 
MICHELI: R 0,75, Rb. 10, F.-I. 0,66, L. 3000, Normoblasten. 
Werte von 1,0-1,5 R. verzeichnen KRANN1IALS, BENJAMIN, KAHN, KLEINSCHMIDT u. a. 
Man hat gesehen, daB Neugeborene rasoh an Ikterus sterben (ROTH), und eine Be-

obachtung von VOLLENWEIDER berichtet iiber 4 Todesfalle der neugeborenen Kinder einer 
Familie. Kongenitale Leukamie hat dabei sicher nicht vorgelegen; dagegen spricht sohon 
der Ikterus alier Gestorbenen. 

Klinischer Befund: Die Patienten fallen fast immer sofort durch ihren ikte­
rischen oder subikterischen Farbenton auf und ertragen ihr Leiden meist ohne 
nennenswerte Beschwerden, abgesehen von den geschilderten hamoytischen 
Anfallen. Sie zeigen nie Kratzeffekte auf der Raut, haben keinen Juckreiz, 
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normalen PuIs, meist sofort fiihlbare groBe Milz. Indessen ist der Milzbefund 
in einzelnen Fallen ein sehr wechselnder. Die Ernahrung der Kranken hat 
nicht gelitten; manche zeigen direkt Fettsucht. Der Urin ist dunkel und fast 
immer auBerordentlich reich an Urobilinkorpern. Seltene Harnbefunde sind 
oben erwahnt. Der StuhI ist gleichfalls wegen Blutzerfall dauernd ungewohn­
lich dunkel. Bei dem starken Zerfall der R. kann es in keiner Weise wunder­
nehmen, daB auch Gallensteinbildung auftritt. Es werden denn auch bei 
Operationen nicht selten Cholesterinsteine gefunden. Einzelne Autoren geben 
bis zu 60% Gallensteinbefunde an. Es kommen aber auch funktionelle Spasmen 
in den Gallenwegen gar nicht selten zur Beobachtung. 

Der Knochenbau ist oft abnorm und es besteht vielfach Infantilismus, und 
zwar in bezug auf KorpergroBen wie in bezug auf Zuriickbleiben der sexuellen 
Entwicklung. Dies sind sekundare Erscheinungen bei Hypersplenie. 

Schwangerschaft, Erkaltung, gemiitliche Depressionen, starkere Anstren­
gungen konnen Anfalle auslOsen oder den Ikterus und die Anamie steigern. 

Mehrfach sind Unterschenkelgeschwiire beobachtet (SEELIG, SHAW, Me NEE, 
GXNSSLEN, EpPINGER). 

Blutbefunde: AuBer der Spharo-Mikrocytose treffen wir sehr haufig eine aus­
gesprochene und oft sehr starke Anisocytose, wobei dann Makrocyten, gewohn­
lich polychromatische, stark hervorstechen. Polychromasie ist in vielen Be­
funden ganz auBerordentlich stark und zeigt dann die enorme Reaktion des 
Knochenmarkes. Das gleiche gilt auch fiir die vitalgranularen Zellen. Haufig 
kann man 20-30% aller Zellen als vital granuliire nachweisen. Man hat darin 
ein wichtiges weiteres Kriterium der Krankheit sehen wollen; das ist aber nur 
die an sich uncharakteristische Erscheinung des Auftretens junger Zellen. 
Dagegen muB zugegeben werden, daB es kaum eine andere An.amie gibt, bei 
der dauernd so hohe Prozentsatze vital granularer Zellen auftreten. Von einer 
Insuffizienz des Knochenmarkes in der Cytogenese der R. als Ursache des 
Leidens kann bei dieser enormen bleibenden Reaktionsfahigkeit keine Rede 
sein, ebensowenig nach den Autopsiebefunden. Daher auch nie Thrombopenie 
und nie hamorrhagische Diathese. 

Bei eingehender Priifung einer sehr groBen Zahl von Fallen mit sehr zahl­
reichen Einzelbeobachtungen kann ich versichern, daB nie Megalocyten vor­
kommen und daB nur die transgrediente Variabilitat der Megalocyten und 
Makrocyten in gewissen Stadien eine Megalocytose vortauscht (siehe S. 99). 
Ich habe in Stadien enormer Regeneration mit massenhaft kernhaltigen R. 
auch nicht einen einzigen Megaloblasten gesehen. Die Auffassung, es gehe die 
Krankheit in Perniciosa iiber, stellt daher einen grundsatzlichen Irrtum dar. 

Farbeindex und R.-Volumen (siehe oben) sind normal oder leicht erhOht; 
letzteres scheint die Regel; auch bleiben F.-I. und R.-Volu:rilen nach Milzent­
fernung hoch. Kleine Abnahmen sind wohI sicher auf zeitweilige ErschOpfung 
des Knochenmarks zu beziehen. 

Die weiBen Blutzellen sind im allgemeinen normal oder deutlich vermehrt, 
sehr oft etwa 10000-14000, letzteres besonders zur Zeit der Anfalle, aber selbst 
ohne Anfalle. Dabei findet man als Zeichen der starken Knochenmarksinan­
spruchnahme ofters einige Myelocyten oder Metamyelocyten. Die N. sind fast 
immer relativ und ansehnlich absolut vermehrt. In zahlreichen Untersuchungen 
habe ich bedeutende Mastzellenzunahme (bis 2%) festgestellt, als sichere Hyper­
funktion des Knochenmarkes. Erythrophagie konnte ich im stromenden Blute 
nie entdecken und in der Milz auch nur als ganz seltenes V orkommnis. Hyper­
segmentation der Kerne an den N. habe ich nie gesehen, aber auch nicht das 
Gegenteil. Pathologische N. fehIen vollig, wenn nicht eine Infektion, z. B. 



298 Die Anamien. 

eine Angina, ihren besonderen abel' voriibergehenden EinfluB verrat. Monoc. 
sind meist recht zahlreich (bis 11 %); zeitweise besteht Lymphocytose. 

Die Blutplattchen sind immer reichlich, abel' doch in Normalzahl vorhanden. 
Dadurch entsteht ein Unterschied gegeniiber manchen anderen Anamien, ganz 
speziell auch gegeniiber del' Perniciosa. 

Das Serum fallt durch dunkel gelbbriiunliche Farbe auf. Es enthii,lt Gallen­
farbstoffe odeI' deren Derivate in groBer Reichlichkeit. Auch andere Farben­
tone werden beschrieben, z. B. griinliche Farbe, die ich selbst abel' nicht ge­
sehen habe. Hb. findet sich nie im Serum. Franz6sische Autoren wollen Hamo­
lysine odeI' Autolysine nachgewiesen haben. SABRAZES, ROTH u. a. wider­
sprechen diesel' Auffassung. Dber andere Serumbefunde siehe S. 296. 

Den Bilirubingehalt des Serums bestimmt man nach den Methoden von HIJMENS VAN 
DEN BERGH odeI' MEULENGRACHT odeI' nach HERZFELD und bekommt bedeutend erhohte 
Werte, oft 4--5fach gesteigert. Stets erhalt man die indirekte Reaktion der Diazoreaktion. 

Gestiitzt auf eine starke Bilirubinvermehrtmg im Serum fiihrte KAZNELSON eine Be­
obachtung bei einem Mann, del' wie seine zwei Briider immer gelbe Hautfarbe gezeigt hat, 
auf hamolytische Anamie zuriick, obwohl Leber und Milz nicht groB waren und auch 
andere Zeichen fehlten. (Hb. 95%, Plattchen normal, Resistenz 0,32-0,46, also normal. 
Urobilin. im Stuhl nicht vermehrt, abel' im Urin. Die lliJMANSSche Probe sprach fiir an­
hepatischen Ikterus. Auch in Beobachtungen von ROSENTHAL und GANSSLEN u. a. zeigten 
gesunde Familienglieder auffallige Hyperbilirubinamie auf. 

1m Milzvenenblut hat HIJMANS VAN DEN BERGH einen starkeren Gehalt 
von Gallenfarbstoffen getroffen als im iibrigen ven6sen und im arteriellen Blut, 
und diesen Befund konnte ich vielfach voHstandig bestatigen, ebenso KAz­
NELSON und besonders GANSSLEN, nicht dagegen ROSENTHAL. Es ist natiirlich 
gut m6glich, daB Verschiedenheiten nul' zeitweise auftreten. 

Die Milz ist sehr blutreich, groB und weich, zeigt keine Bindegewebszu­
nahme und enthalt in eigenen Beobachtungen nUl' minimale Eisenspuren in 
Monoc. und Sinusendothelien, zeigt also ganz und gar nicht das Bild, das man 
theoretisch konstruiert. Auch M. B. SCHMIDT hat nichts Abnormes und meist 
sogar abnorm wenig Eisen entdeckt. SISTO traf in del' Leber sehr wechselnde 
Befunde: dreimal kein Eisen, einmal reichlich. Myeloische Metaplasie war in 
eigenen Beobachtungen nUl' einmal vorhanden. 

In bezug auf den Eisengehalt muB aber stets beriicksichtigt werden, daB die Farb­
reg,ktionen oft nicht richtige Werte zeigen., und erst die chemische Analyse vollstandige 
Klarung bringt. RESCH, N ONNENBRUCH fanden keine Erythrophagie del' Sternzellen.. 

Auch in del' Leber konnte ich (bei Excision von kleinen Leberstiicken bei 
del' Operation) meist kein Eisen finden, einmal abel' reichlich bei Fehlen in del' 
Milz. Die Milz ist in ihrer Pulpa strotzend gefiillt von Blut. Auf Milzabstrichen 
finde ich viele .c., eine gegeniiber dem Blut leicht vermehrte Zahl von Monoc. 
und nicht wenige PlasmazeHen. Nul' ein einziges Mal habe ich und auch nur 
in einem einzigen Exemplar, einen Makrophagen Init einem eingeschlossenen R. 
gefunden. Auch RESCH vermiBte R.-Phagie. Mehrfach sah ich die Sinusendo­
thelien sehr zahlreich und traf in ihnen feine Eisenk6rnchen. 

Progno8e: Die Prognose des Leidens ist keine schlechte. Trotz vieleI' An­
faHe und erheblicher AnaInie k6nnen die Leute, wie ich gesehen habe, 70 Jahre 
erreichen. Heute ist durch den glanzenden EinfluB del' Operation die Prognose 
eine ganz besonders giinstige geworden. Tritt starker Blutzerfall abel' schon 
bei Sauglingen auf, so starben sie oft rasch. 

Die Milzexstirpation ist heute die allseits angepriesene, fast immer 
glanzend wirkende Therapie. Schon einen Tag nach del' Operation habe ich 
eine Zunahme des Hb. und del' R. getroffen, die in rascher Folge zu normalen 
und iibernormalen Werten fiihrte. Schon mit dem Operationstag kann die 
abnorme SeruInfarbe und del' Urobilinogengehalt des Urins verschwinden; abel' 
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einzelne Falle zeigen zuerst eine noch starkere Gelbfarbung, die aber nach 
etwa 8 Tagen abklingt. Analog verhalt sich die Benzaldehydprobe. Ofters treten 
nach der Operation Fieber fUr einige Tage auf. 

Folgende Kurve ergibt den Verlauf einer hamolytischen Anamie mit folgen­
der Milzexstirpation (eigene Beobachtung, Fall OELHAFEN): 

Operation: Milz 16809 statt 130 

l 
Temp. 

17.x.~ 2lJ:5lf. 9lf. 12lf. 2O.lL 25. Z1.lf. 11.11L ZI.R 11.l 31.L 1S.lL 28JL 
Hb-85 VO 64-. 50 't5ll!!,80 Angina 15 " 105 112 110 115 
R.~ 2ft - z~ 2,2 ~8 ~ 3,95 4,5 +,53 ~08 -

UrobllinogBllt +++++ +t+tititit+fo+ - - -- - - - -
Abb. 74. Konstitutionelle hamolytische Anamie, Milzexstirpation. 

Das schlieBliche Resultat scheint in fast allen Fii.llen der Milzexstirpation 
(so in den eigenen) das v6llige Schwinden der Anamie und der Gelbsucht zu 
sein, so daB die Heilung der Kranken ungeheures Aufsehen erregt, weil man 
die Patienten von fruher gar nicht mehr erkennt. 

Einer unserer Patien,ten zeigte aber 3 Monate nach Milzexstirpation wieder deutlich 
gelbliche Rautfarbe, bei Rb. 112, negative Benzaldehydprobe, aber wieder ziemlich stark 
gelblich ikterisches Serum. Rier ist wohl der retikuloendotheliale Apparat in anderen 
Organen als der Milz wieder starker in Funktion getreten. Auch in anderen Beobachtungen 
habe ich oft nach Jahren wieder hohe BiIirubinwerte im Serum gesehen, so 8fache Steigung 
10 Jahre nach der Operation oder 5fache nach 1/2 Jahr. 

OECONI behauptet, der Ikterus verschwinde nach der Operation oft nur vOriibergehend. 
Auch ROSENTHAL verzeichnet 41/ 2 Monate nach der Operation wieder Ansteigen der Bili­
rubinwerte, un.d LEPEHNE sah 3 Wochen nach der Operation fast wieder den alten Bili­
rubinspiegel. Ebe!lso wurde ein Patient von WIDEROE zeitweise wieder gelb und das Blut­
serum ikterisch. Ahnlich bot ein Fall von ROTH wieder Ikterus und hamolytische Anfalle. 
Bei BATY waren nach 2 Jahren Anamie, Ikterus und hamolytische Anfalle wieder da. 

Es ist also erwiesen, daB vermehrter Blutuntergang auch nach Milzent­
fernung vorliegt; trotzdem kommt es fast nie mehr zu Anamie, obwohl die 
Konstitution und die Resistenz der R. abnorm wie fruher bleiben. Der iibrige 
retikuloendotheliale Apparat auBerhalb der Milz erzeugt also nicht die hormo­
nale Knochenmarkshemmung. Das spricht fur meine Annahme, daB diese 
Hemmung von der iibermaBigen Funktion der nur in der Milz vorhandenen 
Sinusendothelien ausgeht. 

Bei stark intermittierend verlaufenen Fallen habe ich auch von Arsen sehr 
starke Besserung der Anamie und bedeutenden Gewichtsanstieg gesehen. 

Bei der Beurteilung muB daran gedacht werden, daB in spateren Jahren die 
Milzentfernung wegen Verwachsungen enorme Schwierigkeiten und Gefahren 
bieten kann; daher sollte man bei schwereren Fallen die Operation in der Jugend 
vornehmen. Die Gefahr nach der Operation der Thrombosenbildung ist ferner 
in der Jugend viel geringer. Monosymptomatische und andere symptomen­
arme FaIle bediirfen keiner Operation. 

Allgemeine Konstitution bei konstitutioneller, hamolytischer Anamie. 

Es ist das Verdienst von GXNSSLEN, an Hand sorgfaltiger Familienunter­
suchungen das Vorkommen weiterer konstitutioneller Abnormitaten nach­
gewiesen zu haben, vor aHem Turmschadel mit eingezogener Nasenwurzel in 
etwa 50% der FaIle. 
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GANSSLEN beschreibt auch Kieferanomalien, Polydaktylien, Brachydaktylien, Mikro­
phthalmus, Heterochromie der Iris, Ohrdeformitaten, Otosklerosen Muskeldystrophien und 
Psychosen. Ioh halte indessen diese Erscheinungen nicht an das Wesen der k~mstitutio­
nellen hamolytischen Anamie gebunden; sie kommen in anderen Gegenden, wo dlese muta­
tiven Abnormitaten fehlen, nicht vor. Es handelt sich nur darum, daB in Gegenden, in 
denen diese hereditaren Affektionen haufig vorkommen, sie sich nach Art von Hybriden 
mit der konstitutionellen hamolytischen Anamie kombinieren. 

Recht haufig ist aber ein veranderter Korperbau infolge von Hypersplenie, 
wie wir das bei allen friihzeitig auftretenden Hypersplenien beobachten. Das 
klarste Beispiel dieser Art zeigt die Arbeit von FREYMANN. Hier ist bei 3 Ge­
schwistern nach der Milzoperation "vollige Umstimmung" eingetreten. Die 
Sexualorgane haben sich jetzt entwickelt, die sexuelle Behaarung erschien und 

Abb. 75 a und b. Turmschadel mit eingczogener Nasenwnrzel. 

bedeutendes Langenwachstum ist selbst nach dem 26. Jahre noch eingetreten. 
In gleicher Weise berichtet auch CURSCHMA.NN von 2 Geschwistern iiber das 
Vorliegen von Infantilismus und Hypogenitalismus, dabei ganz ungewohn­
liche Hypoplasie des Skeletes. Hierher gehoren ferner die Beobachtungen 
BARKAN, BRILL und mehrere eigene Beobachtungen. 

Auch diese Erfahrungen belegen in klarer Weise, daB trotz des weiter an­
dauernden stark erhohten Blutzerfalls bei der Funktion des extralienalen retikulo­
endothelial en Apparates die Hemmung des Knochenwachstums und del' Sexual­
organe nicht mehr vorkommt. Es muB daher diese Hemmung mit der Milz 
im Zusammenhang stehen. 

Nach HITTMAIR gehorten 10 FaIle aIle der Blutgruppe 0 an. 

Differentialdiagnose. 

Manche Autoren halten die Unterscheidung einzelner FaIle von konstitutio­
neller hamolytischer Anamie gegeniiber Perniciosa filr schwierig. Das liegt 
lediglich in der ungeniigenden Trennung del' Megalocyten und Makrocyten 
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(siehe frillier); abel' es diirfte auch sonst stets gelingen, die Blutbilder zu trennen, 
nach den Gesichtspunkten del' Plattchenvermehrung und del' normalen Leuko­
cytenverhaltnisse bei del' konstitutionellen hamolytischen Anamie. Von groBter 
Bedeutung bleibt auBerdem die konstitutionelle Mikro-Spharocytose mit den 
oben geschilderten Eigentiimlichkeiten, und die verminderte osmotische Resi­
stenz, die del' Perniciosa fehlt. Dazu kommen die Verhaltnisse del' Vererbung 
und del' Nachweis gleicher Krankheiten in del' gleichen Familie. In Beriick­
sichtigung aller diesel' Momente kann es nicht schwer fallen, die Trennung 
durchzufiihren. Es fehlt ferner die Achylie, auch spinale Symptome und hamor­
rhagische Diathese sind niemals gesehen worden. 

Wesen der konstitution ellen, hamolytischen Anamie. 

Seit J ahren vertrete ich mit groBter Entschiedenheit die Auffassung, daB 
diese Krankheit in klassischer Weise den Typus einer DE VRIEsschen Mutation 
darstellt. Wie so haufig im Gesamtgebiet del' Naturwissenschaften tritt die 
Mutation sprungweise ohne Zwischenstadien auf, vererbt sich in klassischer Weise 
als Einheit, hier dominant nach den MENDELschen Regeln, mit Verschontbleiben 
eines Teiles del' Nachkommen, nach dem Gesetz: einmal frei, immer frei. Es 
ist ein neuer Typus entstanden. Menschen mit einer andern Art von roten Blut­
zellen, Mikro-Spharocyten. Heute, in einer Zeit, in del' wir eine ganze Reihe 
konstitutioneller Affektionen mit spezifischen Veranderungen del' R. in ihrem 
AuIbau kennen, wie die Sichelzellenanamie, die Ovalocytenanamie, diirfte es 
doch endlich an del' Zeit sein, daB naturwissenschaftliche Begriffe in diesen 
Fragen in die Medizin Eingang finden, und lacherliche, unhaltbare Hypothesen 
iiber die Entstehung des Leidens verschwinden. 

Die Annahme einer Milzkrankheit fallt dahin, wenn wir sehen, daB nach 
Milzentfernung del' Bau del' R. derselbe bleibt, daB die Hamolyse trotzdem 
wieder ansteigt, und in einem Teil del' Falle auch wieder Gelbsucht und sogar 
wieder hamolyiiische Anfalle auftreten konnen. Das Erstaunen des Mediziners, 
daB eine Frau bei diesel' Konstitution trotz Milzentfernung ein Kind mit typischer 
konstitutionell-hamolytischer Anamie zur Welt bringt, entspricht nur del' Un­
kenntnis biologisch -na turwissenschaftlicher Tatsachen. 

In charakteristischer Weise zeigt die Krankheit auch Progression, wie das 
bei Mutationen so oft vorkommt. Wie MEYER und besonders auch HATTENSEN 
beschrieben haben, erkranken die Kinder spaterer Generationen viel schwerer, 
und die 3. Generation war ganz allgemein mehr odeI' weniger kiimmerlich. 
Das ist abel' sichel' nicht ohne Ausnahme, weil del' in einer Familie einmal herr­
schende Typus sehr verschieden ist. 

Die Mutationsauffassung befreit uns von del' ganz sichel' falschen Annahme, 
die wir immer und immer wieder verlreten sehen, daB die Krankheit durch 
auBere Faktoren geschaffen werde. CHAUFFARD hatte sogar Lues und Tuber­
kulose als erwiesene Ursachen angesprochen, weil er durch Tuberkulin und 
Salvarsan den Ikterus steigern konnte. Abel' wir wissen sehr gut, daB alle 
auBeren Schadigungen auf dem Boden del' vorhandenen Konstitution viel 
starker einwirken. Das wesentliche und prinzipielle ist abel' das konstitutionelle. 

Bei del' Auffassung del' Krankheit als Mutation ist es ferner von vornherein 
ausgeschlossen, daB die Krankheit in Perniciosa iibergehen kann, odeI' daB 
Zwischenformen zwischen konstitutioneller und erworbener hamolytischer Anamie 
moglich waren. Derartige Annahmen sind einfach nicht geniigend untersuchte 
und differenzierte Phanotypen. In gleicher Weise ist die Behauptung von 
BROWAR unhaltbar, daB aHe Zwischenformen existierten zwischen einfacher 
familiarer Cholamie und acholamischer familiarer konstitutioneller Anamie, 
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denn die Hamolyse ist noch langst nicht ausreichend zur Begrundung emer 
Diagnose irgendwelcher Art. 

Meine Auffassung der mutativen konstitutionellen Veranderung der roten 
Blutzellen mit ihrer Fragilitat und all den daraus hervorgehenden Folgen ist 
auch von MORAWITZ (in BERGMANN-STAHELINS Handbuch) vollstandig an­
erkannt und vertreten. 

Neuere Literatur liber hiimolytische Anamie. 
ADLER: MUnch. med. Wschr. 1919, 454. - ALDER: In KRAus u. BRUGSCH: Spez. Path. 

u. Ther. - ARNETH: Fol. haemat. (Lpz.) 36, 395 (1928). 
BARKAN: Klin. Wschr. 1923, 929. Turmschadel. - BATY: Amer. J. med. Sci. 179, 546 

(1930). - BEZANQON uSW.: Ann. MM. 27, 113 (1929). - BOROS: KongreBzbl. inn. Med. 
40, 69. - BRILL: KongreBzbl. inn. Med. 37, 73 (1924). - BROWN: Brit. med. J. 1924, 
1119. 

CAMI'ELL u. WARNO: KongreBzbl. inn. Med. 43, 736 u. 792. - CASTELLANO: Kon­
greBzbl. inn. Med. 26, 379 (1923). - CURSCHMANN: Dtsch. Arch. klin. Moo. 142, 79 (1923). 
R. res. zeitweise normal. 

DALLA VOLTA: Arch. pat. e. Clin. med. 5, 488 (1925). - DIEHL u. WOHLWILL: Mitt. 
Grenzgeb. Med. u. Chir. 38,321 (1925). - DOLL: Mitt. Grenzgeb. Med. u. Chir. 40,12 (1926). 
DUTTEN: J. amer. med. Assoc. 84, 1897 (1925). 

EpPINGER: Klin. Wschr. 1930, 12. Ulc. cruris. - EWIG: Dtsch. med. Wschr. 1927, 
58. - ESCUDERO: KongreBzbl. inn. Med. 47, 128. Famil. hepat. F. 

FrESSINGERU. BRODI: PressemM.1927, 1297. -FREYMANN: Klin. Wschr.1922, 2229.­
FRIEDENWALD: KongreBzbl. inn. Med. 28, 282 (1923). - FRIESDORF: Mitt. Grenzgeb. 
Med. u. Chir. 41, 197 (1928). 

GXNSSLEN: Klin. Wschr. 1927, 929; 1930, 1308. Ulcera cruris; Dtsch. Arch. klin. Med. 
140, 210 (1922) u. 146, 1 (1925). 105 F. - GIFFIN: Intern. Med. 1923, 573. Hb-Urie.­
GRAF: Klin. Wschr. 1924, 1885. 

HATTESEN: Mitt. Grenzgeb. Med. u. Chir. 37, 293 (1924). - HANRAHAM: Arch. Surg. 
10, 639 (1925). 28 J. p. op. noch R.-Res. vermind. - HEILMANN: Beitr. path. Anat. 75, 
439 (1925). - HELLY: Zbl. path. Anat. 33, 171 (1923). - HITTMAIR: Fo!. haemat. (Lpz.) 
42, 80 1930. - HOLST: Acta med. scand. (Stockh.) 26,469 (1918). Kritisch. - HOUCKL: 
Bull. Soc. BioI. Paris 100, 660 (1929). Ristol. MUz. 

JAKOBI u. NAEGELI: Mitt. Grenzgeb. Med. u. Chir. 39, 270 (1926). 
KNAUER: Jb. Kinderheilk. 114, 285 (1926). 
LESCHKE: Med. Klin. 1922, 896. 
MuS: Mitt. Grenzgeb. Med. u. Chir. 38, 237 (1924). - MANINI: KongreBzbl. inn. 

Med. 46, 225. - MATTEI: Osp. magg. 10, 153 (1922). - MEYER: Dtsch. Z. Chir. 171, 1 
(1922); Klin. Wschr. 1927, 1277. - MITCHELL: Amer. J. Dis. Childr. 36, 486 (1928). 
lct. neonat. - MORAWITZ: BERGMANN-STAHELINS Handbuch 1926. Stammbaum. -
MOYNIHAlIi: Brit. med. J. 1928, 1. Gallensteine. 

NAEGELI: Allg. Konstitutionslehre. Berlin: Julius Springer 1927. - NEUBURGER: 
Dtsch. med. Wschr. 1927, Nr 24. Mit Tuberkulose; Med. Klin. 1926, 1453. Mit Zungen­
brennen. - NONNENBRUCH: MUnch. med. Wschr. 1922, 1343. Autopsiefall. 

PASCHKIS: Z. klin. Med. 105, 301 (1927). Heterogenes.; Wien. Arch. inn. Med. 7, 415 
(1926); Wien. klin. Wschr. 1930, 168. Scheinbar sporadische F., doch familiar! 

RESCH: Jb. Kinderheilk. 105, 301 (1924). - RIETTI: KongreBzbl. inn. Med. 42, 64. -
ROSENBERG: Frankf. Z. Path. 34, 288 (1926). -ROSSA: Riforma med.1929, 1479. -RUDDER 
Z. Kinderheilk. 41, 479 (1926). 

SCHMIDT: Klin. Wschr.1930, 1237. - SCHfuBACH: Erg. inn. Med. 25, 821-900 (1924).­
SCHUSTROFF: Fol. haemat. (Lpz.) 29, 251 (1923). - SEELIG: Klin. Wsuhr. 1930, 840. 
SEYDERHELM: Dtsch. med. Wschr. 1924, 1362. Ref. - SIMMEL: Verh. Ges. inn. Med. 
1924, 144; MUnch. med. Wschr. 1924, 1189. Konstit.; Erg. inn. Med. 27, 525 (1925). 

TOYODA: Fol. haemat. (Lpz.) 29, 65 (1923). 
VISCHER: Klin. Wschr. 1924, 1885. 
WEBER, P.: Amer. J. med. Sci. 167, 220 (1924); Proc. roy. Soc. Lond. 21, 3 (1927); 

Practitioner 124, 386 (1930). - WHITCHER: Amer. J. med. Sci. 170, 678 (1925). 
ZAHN: Mschr. Kinderheilk. 23, 589 (1922). - ZAPPA: KongreBzbl. inn. Med. 56, 383. 

Altere Literatur liber hamolytische Anamie und hamolytischen Ikterus. 
ALBU u. HIRSCHFELD: Arch Verdgskrkh. 23 (191n - ANTONELLI: Policlinico 1913, 

97. - ARMAND-DELILLE: Sem. mM. 1909, No 7. - ASCHENHEIM: MUnch. med. Wschr. 
1910, Nr 24; Fol. haemat. (Lpz.) 11 (1911). -AUSTIN et PEARCE: J. of exper. Med. 20 (1914). 
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BANTI: Sperimentale 1913; Sem. med. 1912, No 23; Sem. med. 1913; Pathologica 
( Genova), 1. Okt. 1911; Policlinico ( Genova) 1911, 467 ; Wien. klin. W schr. 1912, 158. - BAUER: 
Dtsch. med. Wschr. 1920, 435. Kollargol erfolglos. - BECKMANN: Dtsch. Arch. klin. Med. 
126, 305 (1918). Nie Hamolysine; 130, 301 (1919). - BENECH et SABRAZES: Gaz. Sci. 
med. Bordeaux 1909. - BENJAl\IIN u. SLUKA: Bed. klin. Wschr. 1907, 1056. - BETT­
MANN: MUnch. med. Wschr. 1900, 791. - BIFFI: Riforma med. 1916, Nr 1. - BITTORF: 
KongreBzbl. inn. Med. 1914. - Box: Fol. haemat. (Lpz.) 16, 208. - BRETSCHNEIDER: Berl. 
klin. Wschr. 1911, Nr 50? - DE BRUIN: KongreBzbl. 1, 673. - BRULE: Inaug.-Diss. Paris 
1909. Monogr. (Lit. I). 

CASONI: Les icteres hemolytiques. Sassari 1910. - CECONI: Ann. clin. Med. 1920, 
253. - CHARLIER: Inaug.-Diss. Lyon 1909. Monogr. (Lit.!). - CHAUFFARD: Ann. Med. 
1913,3; 1914, 3; Bull. med. 1912, 1159; Sem. med., 16. Jan. 1907, 25; 1908, No 45 u. 49; 
Bull. Soc. med. Hop. Paris, 15. Nov. 1907; J. des Pract. 1907. - CHAUFFARD et FrESSINGER: 
Bull. Soc. med. Hop. Paris, 8. u. 29. Nov. 1907; Sem. med. 1907, 551. - CHAUFFARD et 
TROISIER: Bull. Soc. med. Hop. Paris, 16. Juli 1908; 17. Febr. 1909. - CHAUFFARD, 
TROISIER et GIRAUD: Bull. Soc. med. Hop. Paris, 31. Mai 1912; Sem. med. 1909, No 8. 
CHEVALIER et TOURRINE: Fol. haemat. (Lpz.) Arch. 19, 244. - CLAUS u. KALBERLAH: Bed. 
klin. Wschr. 1906, 1471. 

DAUMANN: Inaug.-Diss. Berlin 1913. - DAuMANN u. PAPPENHEIM: Lit. S. 286. -
DENECKE: Dtsch. med. Wschr. 1919, 1094. - DUBOIS: KongreBzbl. inn. Med. 18, 393. 

EpPINGER: MUnch. med. Wschr. 1914, 1203; Bed. klin. Wschr. 1913, 1509; Die hepato­
lienalen Erkrankungen in NOORDEN-PIRQUET 1920. - EpPINGER U. RANZI: Naturforsch.­
Verslg 1913. 

FABER: Fol. haemat. (Lpz.) 17, 216. - FIESSINGER: J. des Pract. 1910. - FIORI: Speri­
mentale 1913, 189. - FISCHER: Dtsch. med. Wschr. 1920, 173. - FORTUNATO: KongreBzbl. 
inn. Med. 17, 353. Ham. Ikterus mit Charakt. d. p. Anamie. - FRANGENHEIM: MUnch. 
med. Wschr. 1914, 1760. - FRENKEL-TISSOT: Schweiz. med. Wschr. 1921, Nr 22; 1922, 
635. Hochgebirge. 

GAISBOCK: Dtsch. Arch. klin. Med. 110 (1913). - GAUCHER et GIROux: Bull. Acad. 
Med., 28. Marz 1911. - GAUDRY et·BRuLE: Bull. Soc. med. Hop. Paris, 30. Juli 1909. -
GAULTIER: Lavori e rivista 1. - GERHARDT: Mooch. med. Wschr. 1917, 55, 463; Mitt. 
Grenzgeb. Med. u. Chir. 31. - GILBERT uSW.: Presse med. 1914, 21. - GILBERT, CASTAIGNE 
et LEREBOULET: Sem. med. 1909, 281. - GILBERT, LEREBOULET et HERRSCHER: Bull. 
Soc. med. Hop. Paris, 15. Nov. 1907. - GOLDSCHMIDT USW.: Intern. Med. 16 (1915). -
GOUGEROT et SALIN: Arch. Mal. Coeur 1910, 720. - GOTZKY U. ISAAC: Fol. haemat. (Lpz.) 
Arch. 17, 129 (1913). - GRAF: Zbl. Chir. 130. - GROSS: Med. Klin. 1920,489. - GROTE: 
Z. klin. Med. 86. - GUILLAIN-TROISIER: Paris med. 1911, No 50. - GurZETTI: Beitr. path. 
Anat. 62, 15. - GUTHRIE: KongreBzbl. inn. Med. 11, 414. 

HAYEM: Bull. Soc. med. Hop. Paris, 24. Jan. 1908. - HERTZ u. STERLING: Fol. haemat. 
(Lpz.) 14, 305. - HOLLAND: Z. klin. Med. 87 (1919). - HUBER: Bed. klin. Wschr. 1913, 
681. - HIJMANS V. D. BERGH U. SNAPPER: Bed. klin. Wschr. 1914, 1109. - HYNEK: Fol. 
haemat. (Lpz.) 6, 309. 

JONA: Policlinico 1913. 
KAHN: Mooch. med. Wschr. 1913; KongreBzbl. inn. Med. 1913. - KAZNELSON: Wien. 

Arch. 1, 563 (1920). - KIRSCH: Dtsch. med. Wschr. 1920, 660. - KLEINSCHMIDT: Jb. 
Kinderheilk. 81 (1915); 84 (1916). - KRANNHALS: Dtsch. Arch. kiin. Med. 81 (1904). -
KRUMBHAAR: Med. Rec. 1914, 1106. - KRUMBHAAR U. MUSSER: J. of exper. Med. 20 
(1914). - KUMPIESS: Z. exper. Med. 3, 441 (1914). 

LABBE et BITH: KongreBzbl. inn. Med. 1, 508. - LANGMEAD: KongreBzbl. inn. Med. 
10,29. - LAUKHOUT: Fol. haemat. (Lpz.) 16, 286. - LEPEHNE: Dtsch. Arch. klin. Med. 
136, 79 (1921). - LEURET: These de Bordeaux 1904; Soc. med. Bordeaux, 13. Marz 1908; 
Fol. haemat. (Lpz.) 6,86. - LEURET et FAuvENET: Gaz. hebd. Bordeaux 1911. - LEWIN: 
Dtsch. med. Wschr. 1920, 228; Reichsmed. Anz. 1920, Nr 8. - LICHTWITZ: Dtsch. Arch. 
klin. Med. 106, 545 (1912). - LINDBLOM: Hygiea 1914. - LOMMEL: Dtsch. Arch. klin. 
Med. 109, 174 (1913). - LUDKE: KongreBzbl. inn. Med. 1914; Mooch. med. Wschr. 1918, 
1098. Lysine. 

MAcAIGNE et VALLERy-RADOT: Gaz. Hop. 1911. - MACINTOSH, FALCONER and ANDER­
SON: Edinburgh med. J. 1911. - MAc KELVY and ROSENBLOOM: Arch. int. Med. 16 (1915).­
McVEY: Med. Rec. 97, 864 (1920). - MALIWA: Dtsch. med. Wschr. 1913, 154; Med. Klin. 
1913, 297. Icterus neon. - MAsSAGLIA e TARABANI: Gazz. Osp. 1908; Arch. Mal. Coeur 
1910, 236. - MEULENGRACHT: Dtsch. Arch. klin. Med. 136, 33 (1921). Vererbung. Der 
chronische hereditare hamolytische Ikterus. Leipzig 1922. - MrCHELI: Fol. haemat. (Lpz.) 
10, 192; Wien. klin. Wschr. 1911, 1269; Presse med. 1911. - MOFFIT: Boston med. J. 
1914. - MossE: Berl. kIin. Wschr. 1912, Nr 38; 1913, Nr 15 u. 45. - MORAWITz: Dtsch. 
Arch. klin. Med. 88 (1907); Abh. Verdgskrkh. 7 (1921). - MrNKOWSKI: Kongr. inn. Med. 
1900. - MOELLER: Berl. kIin. Wschr. 1908, Nr 36. 
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NAUNYN: Mitt. Grenzgeb. Med. u. Chir. 31. - NEUDA: MUnch. med. Wschr. 1914, 1483. 
OELHAFEN: Wiirtt. Korresp.bl. 1915, 197. - OETTINGER, BONVOISIN et FIESSINGER: 

Sem. mea. 1908, No 42. 
PARIS et GIROUX: Arch. Mal. Coeur 1910,668. - PARISOT: Gaz. Hop. 1913, 277. Radio­

therapie. - PARISOT et HEULLY: Sem. mea. 1913. - PARKES-WEBER u. DORNER: Fol. 
haemat. (Lpz.) 9, H. 3; Lancet 1910, 227. - PEL: Dtsch. Arch. Jilin. Med. 106 (1912). -
PENNATO: Riforma med. 1921, 459. Typ. hamol. Ikterus. Fibroadenie. - PICK: Wien. 
Jilin. Wschr. 1903, 493. - POLLACK: Wien. med. Wschr. 1908, 1489. - POLLITZER: Wien. 
Jilin. Wschr. 1913, 952; Wien. Arch. inn. Moo. 2, 375 (1921). - POYNTON: Lancet 1910.­
POYNTON and PEDLER: Clin. J. 1913. - PRIBRAlIi: Wien. Jilin. Wschr. 1913, Nr 40. Stau· 
ungshii.molyse in Milz? 

QUADRI: Ann. clin. Med. 1913; Virchows Arch. 215. 
RAQuE, CHARLIER et NOVE-JOSSERAND: Provo mea., 4. Sept. 1909. - RENAUD: Kon­

greJ3zbl. inn. Med. 14, 334. - RENAUX: J. Mea. Briissel 1909, 440. - RICHARDS and 
JOHNSON: J. amer. med. Assoc. 41 (1913). - ROEMER: MUnch. med. Wschr. 1914, 501. 
ROLLESTON: Clin. J. 1908. - ROQUE: Rev. mea. Suisse rom. 1914. - ROQUE, CHALIER et 
NOvE-JOSSERAND: Arch. Mal. Coeur 1913, 23. - ROSENTHAL: Fol. haemat. (Lpz.) Arch. 10 
(1910); KongreJ3zbl. inn. Med. 1920; Dtsch. Arch. Jilin. Med. 132, 129 (1920); Dtsch. moo. 
Wschr. 1920, 574. - ROSENTHAL U. HOLZER: Biochem. Z. 108, 220 (1920). - ROTH: Kor­
resp.bl. Schweiz . .Arzte 1913; Dtsch. Arch. Jilin. Med. 106, 137 (1912); Z. Jilin. Med. 76, 
23 (1912). 

SABRAZES et DUBOURG: Gaz. Bordeaux, 4. Juni 1911. - SABRAZES et LEURET: C. r. 
Soc. BioI. Paris, 14. Marz 1908; Fol. haemat. (Lpz.) 0, 710. O. - SABRAZES, MURATET et 
MOUGNEAU: Gaz. Soc. Bordeaux 1910. - SAUER: Mitt. Grenzgeb. Med. u. Chir. 32, 696 
(1920). - SOHLECHT: MUnch. med. Wschr. 1913; Kie!, 16. Jan. - SOHON: Dtsch. med. 
Wschr. 1920, 909. - SCHOTTMULLER: MUnch. med. Wschr. 1914, Nr 5. - SOHWERINER: 
Bed. klin. Wschr. 1920, 1199. - SISTO: Clin. med. ital. 1914, No 7. - SLINGENBERG: Fol. 
haemat. (Lpz.) 14, 100. Icterus neon. - STARKIEWICZ: Rev. Mea. 1909, 61; Fol. haemat. 
(Lpz.) 5, 340. - STEJSKAL: Wien. Jilin. Wschr. 1909, 661,1701. - STEJSKAL U. POLLITZER: 
Mitt. Ges. inn. Med. u. Kinderheilk. Wien 1908, 221. - STEWART: Fol. haemat. (Lpz.) 
20, 149. - STIENON: J. Mea. Brux. 1913, 505. - STORCK: Inaug.-Diss. Greifswald 1919.­
STRAUSS: Bed. Jilin. Wschr. 1906, Nr 50; 1913, Nr 32. - STRUlIiPELL: MUnch. med. Wschr. 
1911, 485. - SURlIiONT: Echo mea. du Nord., 23. Jan. 1910. 

THAYER and MORRIS: Bull. Hopkins Hosp. 22, 85 (1911). - THUBSFIELD: Fol. haemat. 
(Lpz.) 16, 259. - TIXIER: C. r. Soc. BioI. Paris, 18. Jan. 1908. - TROISIER: C. r. 
Soc. BioI. Paris, 8. Mai 1909; 27. Mai 1911. - TROISIER et HUBER: J. Physiol. et Path. 
gen. 16 (1914). - TROISIER et LAROCHE: Bull. Soc. mea. Hop. Paris. 1913,583. - TURK: 
Vodesungen 1912; Dtsch. med. Wschr. 1914, 371. 

VAQUEZ et AUBERTIN: Arch. Mal. Coeur 1908, 509. - VAQUEZ et GIRoux: Bull. Soc. 
Hop. Paris, 7. Nov. 1907. - VOLLENWEIDER: Inaug.-Diss. Ziirich 1914. Familiare Affektion. 

WARD: Brit. J. Childr. Dis. 11 (1914). - WEBER: Proc. roy. Soo. Lond. 6 (1913). 
WEBER U. DOlliER: Fol. haemat. (Lpz.) Arch. 9, 518. - WEILL: Arch. into Physiol. 1912. 
Liege. - WIDEROE: KongreJ3zbl. inn. Med. 20, 224. - WOROBJOFF: Fol. haemat. (Lpz.) 6, 
110. - WYNTER: Proc. roy. Soc. Lond. 6 (1913). 

II. Die Sichelzellenanamie, Drepanocythamie. 
Seit einigen Jahren kennen wir durch :die amerikanische Literatur diese 

eigenartige hochcharakteristische Krankheit, bei der ein Teil der Zellen im 
Nativpraparat Sichelform annimmt, manchmal fast aIle R., manchmal nur 
etwa 10%. Dieser besondere konstitutionelle Typus des R. kommt nur bei 
Negern und Mulatten vor; eine Tatsache von weittragendster Bedeutung. Die 
Vererbung ist dominant und ist fur mehrere Generationen bewiesen. 

Ahnlich wie bei der konstitutionellen hamolytischen Anamie zerfallen die 
R. leicht, besonders unter dem EinfluB beliebiger Krankheiten, so daB jetzt das 
Leiden von dem latenten in ein aktives Stadium hineinkommt. Es kommt zu 
hamolytischen Prozessen in den Organen, zur starken Tatigkeit des retikulo­
endothelialen Apparates, zur Milzschwellung und Hypersplenie. Damit wird das 
Leiden progressiv, meist erst im Lauf der Jahre. Es entsteht starke Anamie 
mit gleichzeitigen regenerativen Prozessen (Retikulocyten, Normoblasten). Die 
Anamie kann bis Rb. 30 und R. 1,5 und tiefer gehen. Der F.-I. ist meist 
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erhoht. Gelegentlich sieht man Erythrophagie in Monocyten. Hamorrhagische 
Diathese ist nie beobachtet. 

Die weiBen Zellen zeigen ofters leichte neutrophile Leukocytose. Die Senkung 
der R. ist verstarkt, die osmotische Resistenz vermindert (bei HElN 0,34-0,28) 
oder normal. 

Durch die vermehrte Blutzerstorung entsteht Ikterus oder Subikterus, 
Bilirubinamie, dunkler Urin mit viel Urobilinkorpern und dunkler Stuhl, groBe 
Leber, groBe Milz. Es kommt zu Leibschmerzen im Epigastrium bei den An­
fallen. Es gibt auch Affektionen ohne Anamie und ohne Ikterus und oft ohne 
groBe Milz. Ofters sind Beingeschwiire und Gelenkschmerzen beobachtet. Die 
Eltern konnen latente "Sichler" sein und erst nach Stunden im Nativpraparat 
Sichelzellen zeigen (MASON). 

Das Leiden beeintrachtigt das Leben. Von den 58 Fallen GRAHAMS waren 
nur 2 alter als 50 Jahre. 

Mehrfach ist Milzexstirpation mit Erfolg in bezug auf Besserung der Anamie 
gemacht worden. 

Die pathologisch-anatomischen Veranderungen entsprechen vielfach den­
jenigen bei konstitutioneller hamolytischer Aniimie: Hyperplasie des retikulo­
endothelialen Apparates, besonders in der Milzpulpa. Die Sichelzellen werden 
in der Leber von den Sternzellen phagocytiert. 

Nach JOSEPHS ist die Substanz, welche zur Sichelform im Nativpraparat 
fiihrt, durch langeres, 1-2 Tage dauerndes Waschen der R. entfernbar. 

Die Analogie dieser konstitutionellen Affektion zu der konstitutionell­
hamolytischen Anamie ist sehr weitgehend. 

Sichelzellenanamie. 
ALDEN: Amer. J. med. Sci. 173, 168 (1927). 
BELL usw.: Amer. J. Dis. Childr. 34, 923 (1927). 
EMMEL: Arch. into Med. 20, 586 (1907). 
FRADKIN: KongreBzbl. inn. Med. 57, 827. 
GRAHAM: KongreBzbl. inn. Med. 46, 562; Arch. into Med. 34, 774 (1924). 
HAHN: Amer. J. med. Sci. 175, 206 (1928). - HEIN usw.: Amer. J. med. Sci. 173, 763 

(1927). - HERRIK: Arch. into Med. 39, 233 (1927). - HUCK: Bull. Hopkins Hosp. 34,335 
(1923). 

JAFFE: Virchows Arch. 265,452 (1927). - JOSEPHS: Bull. Hopkins Hosp. 40, 77 (1927); 
43, 397 (1928). 

LANDON U. LYMAN: Amer. J. med. Sci. 178, 223 (1929). - LAWRENCE: KongreBzbl. 
inn. Med. 491, 767 (bei wei Ben ?). - LEVY: Arch. of Path. 7, 820 (1929). 

MASON: .J. amer. med. Assoc. 1922, 1318. 
SMITH: KongreBzbl. inn. Med. 50, 290. - STEINFIELD: KongreBzbl. inn. Med. 47, 

684. - STEWART: Amer. J. Dis. Childr. 34, 72 (1927). - SYDENSTRICKER: J. amer. med. 
Assoc. 83, 12 (1924). 

III. Die Ovalocytenanamie. 
Eine weitere konstitutionelle mutative Veranderung der R. zeigt sich in 

den Ovalocyten. Hier findet man in groBerer Zahl ovale Blutkorperchen in 
den Konservierungsfliissigkeiten, Z. B. in fuYEMScher Losung, oder Citrat­
lOsungen, in den gefarbten Ausstrichen aber nur in maBiger Zahl. 

Nach HIJM.A.NS VAN DEN BERGH seien ovale R. bei nicht Anamischengar nicht 
so selten; auch GUNTHER bestatigt diese AuffassUI).g. Er unterscheidet normal 
elliptische und schmal elliptische bei allen moglichen AnaInien, reichlicher und 
in allen Stadien bei Perniciosa, was seit langer Zeit bekannt ist. Bekanntlich 
haben auch die friihembryonalen R. ausgesprochen elliptische Form. 

HUNTER und ADAMS bewiesen die Anomalie fUr 3 Generationen und stellten 
auch Anamie bei einem 25jahrigen Madchen fest. Bei 5/7 Geschwistern fehlte 
aber Anamie. 

Naegeli, Blutkrankheiten. 5. Auf I. 20 
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In einem gewissen Sinne steUt auch die Perniciosa eine Ovalocythamie dar, jedoch 
keine konstitutionelle, sondern eine erworbene (siehe aber LENAZ, STERNBERG bei Perniciosa). 

Ovalocyten und Ovalocytenanamie. 
BERNHARDT: Dtsch. med. Wschr. 1928, 987. 
GUNTHER: Dtsch. Arch. klin. Med. 162, 215 (1928). 
HIJMANS VAN DEN BERGH: Arch. Verdgskrkh. 43, 65 (1928); Dtsch. med. Wschr. 1928, 

1244. - HUCK: Bull. Hopkins Hosp. 34, 396 (1923). - HUNTER u. ADAMS: Ann. into Med. 
2, 1162 (1929). 

FENATI: KongreBzbl. inn. Med. 57, 529. 
ROTH: Fol. haemat. (Lpz.) 1930. 
SIMMEL: Erg. inn. Med. 27, 529 (1925). 
WANNER·BISHOP: Arch. into Med. 1924. 

IV. Die Chlorose. 
Vorbemerkungen: Die folgenden Ausfiihrungen iiber Chlorose beruhen fast ausschlieB­

lich auf eigenen jahrelangen, systematischen Forschlmgen und bringen eine groBe Zahl 
neuer Tatsachen und theoretis~her Erklarungen. Zu diesen Studien war ich gezwungen, 
weil sich mir immer mehr die Uberzeugung aufdrangte, daB nicht nur von den praktischen 
Arzten, sondern selbst von Klinikern auBerordentlich vieles zu der Chlorose gerechnet 
worden ist, was mit ihr keinerlei Verwandtschaft hat. Es muBte daher sorgfaltig nach 
neuen sicheren Kriterien der Bleichsucht gesucht werden. Zu diesem Zwecke habe ich eine 
groBere Zahl klar ausgesprochener Chlorosen studiert, iiber Jahre verfolgt und eine groBc 
Zahl zweifelhafter Bleichsuchtfalle in gleicher Weise wissenschaftlich bearbeitet. 

So bin ich zum Teil auf Grund neuer Untersuchungsmethoden zu einer sicheren Ab­
grenzung der Chlorose gekommen. So habe ich herausgefunden, daB Chlorose eine seltene, 
allerorts viel zu haufig angenommene Krankheit ist, die freilich manchmal nur durch sehr 
eingehende wissenschaftliche Untersuchungen erkannt oder sicher von anderen Anamien 
abgegrenzt werden kann. Es hat sich dabei gezeigt, daB neben der auBerst wichtigen Ana­
nmese auch die Konstitution eine groBe Rolle spielt, so daB man geradezu von einer chloro­
tischen Konstitution reden kann, daB ferner die beweisenden Blutbefunde nicht nur in 
einem bestimmten charakteristischen roten und weIDen Blutbilde liegen, sondern daB vor 
allem auch Serumfarbe, Serumkonzentration und die EiweiBkorper des Serums in ihrer 
Zusammensetzung (Albumin-Globulinmischung) fiir die Diagnose von groBem Werte sind. 
FUr wenige klare FaIle erweist sich endlich erst die iiber Jahre lang fortgesetzte Beobach­
tung und wissenschaftliche Untersuchung ala beweisend. 

Ohloro8e ist eine klinische Krankheitseinheit, eine wirkliche Krankheit, nicht 
bloB ein Symptom, wie etwa die Anamie bei Carcinom oder Ulcus. 

Die Chlorose ist charakterisiert: 
I. durch das ausschlieBliche V orkommen beim weiblichen Geschlechte; 
2. durch die Entstehung zur Zeit der Pubertat, mit groBer Tendenz zu 

Rezidiven in spateren Jahren, und zwar im Friihjahr oder Herbst; 
3. durch die Entwicklung aus inneren Griinden, ohne auBere Ursachen; 
4. durch volliges Fehlen toxischer Momente auf den Stoffwechsel, auf die 

roten und weiBen Blutzellen im Gegensatz zu fast allen anderen AnaInien, daher 
auch keine Abmagerung, kein Fieber (auBer bei Thrombose), keine Vermehrung 
der Urobilinkorper, keine pathologischen L., keine Vermehrung grob disperser 
EiweiBkorper im Serum; 

5. durch einen bestimmten charakteristischen, nicht aber spezifischen Blut­
befund, der eine Insuffizienz der Erythropoese darstellt; 

6. durch die Unmoglichkeit einer Heilung, wdhl aber glanzender temporarer 
Erfolge unter Eisen infolge von starkster Reizwirkung auf das Knochenmark. 
In vielen Fallen aber "Spontanheilung" im Laufe der Jahre. 

Es kann nicht geniigend betont werden, daB er8t alle die8e M omente zu-
8ammen die Diagno8e erlauben. 

Ganz unstatthaft ist ein SchiuB nur aus dem Blutbefunde; denn ein an sich allein be­
weisendes Blutbild fiir Chlorose gibt es nicht. Viele andere Krankheiten, wie Tuberkulose, 
Ulcus oder Carcinom, zeigen einen ahnlichen oder gleichen Blutbefund. 
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Immel'hin handelt es sich urn einen chal'aktel'istischen und l'egehnaBigen 
Befund, so daB man behaupten kann, es ist eine Anamie keine Chlorose, die 
nicht den charakteristischen Blutstatus erg'ibt. Ob nun Chlorose vorliegt, dal'uber 
muB del' ganze Befund und die Anamnese entscheiden; die Blutuntersuchung 
ergibt nur den Grad del' Bleichsucht und ein allerdings wichtiges Symptom. 

Chlorose kommt beim mannlichen Geschlechte nicht VOl' und ist beim 
:Mann bisher niemals auch nul' halbwegs wissenschaftlich nachgewiesen. 

So betonen hervorragende Autoren, z. B. V. NOORDEN, daB sie bisher noch nie in den 
Fall gekommen seien, eine mannliche Chlorose als wahrscheinlich zu diagnostizieren; stets 
hatte die Annahme einer anderen Anamie viel naher gelegen. Mit diesel' Erfahrung deckt 
sich die meinige; denn trotz vieljahrigem ganz speziellen Suchen nach Chlorosis virilis 
konnte ich nicht ein einziges Mal eine del' Kritik standhaltende Beobachtung machen. 
Auch LENHARTZ und OTTEN vertreten dieselbe Auffassung. Gewohnlich waren die jungen 
Leute, welche fiir mannliche Chlorosen gehalten wurden, nicht einmal anamisch (Pseudo­
anamie), sondern nur blaB, bei 100-120% Hb. HAYEM, del' zwar mannliche Chlor08e an­
nimmt, betont, daB es sich zuweilen um Sexualneurastheniker 1 handle; abel' es ist ihm nicht 
entgangen, daB solche Chlorosen doch einen anderen Verlauf aufweisen, besonders, daB sie 
ohne Eisen geheilt werden, wahrend er doch dem Eisen eine spezifische Wirkung zuschreibt. 

Einzig eine Beobachtung von TURK (Vorlesungen 1912) darf Anspruch auf Beachtung 
erheben. lch sehe abel' auch in fur nicht den Beweis einer mannlichen Bleichsucht und 
halte eine Tuberkulose fiir wahrscheinlich, ebenso ist die "virile Chlorose" von HOLLER mit 
ausgebreiteten Driisen- und initialer Lungentuberkulose verlaufen. 

Ich gebe zu, daB Tuberkulosen nul' unter besonderen Umstanden Anamie 
erzeugen, und daB auch andere erworbene odeI' endogene konstitutionelle odeI' 
endokrine Veranderungen in Betracht kommen. Das zeigte auch die als tOdliche 
Chlorose sicherlich zu Unrecht herangezogene Beob. von GROSS und BEUTLER 
(schwerste innersekretorische Affektion, Dysgenitalismus, Akromegaloid, Tod). 

Augenfallig ist die Entstehung der Bleichsucht in del' Zeit del' Pubertat. Haufig 
rezidiviert die Krankheit, so daB das Leiden auch spateI', sogar nach dem 30. Jahre 
und selbst in schweren Formen konstatiert wird; abel' eine sorgfaltige Anamnese 
ergibt die Entstehung im Pubertatsaltel'. 

Nach meiner Ansicht entstehen Chlorosen nur aus inneren Grunden. Haufig 
werden Schadlichkeiten angeschuldigt; abel' diese sind so banaler Natur, kom­
men so vielfach VOl', ohne Chlorose zu erzeugen, wie Kummer und Sorge, schlechte 
Wohnung, ungenugende Nahrung, daB ein kritischer Arzt darin niemals die 
wahre Ursache erblicken kann. 

Wenn derartige Momente iiberhaupt eine Beziehung zum Ausbruch der Chlorose be­
sitzen, so sind sie sicherlich nul' auslOsende Faktoren und von sehr geringer Wichtigkeit. 
Diese angeblichen Ursachen bedeuten nichts weiter als die Widerspiegelung des im Volke 
so groBen Verlangens, eine Ursache fiir ein Leiden zu finden, und wenn es nicht andel'S 
geht, eine Ursache zu konstruieren. 

In zahlreichen Beobachtungen konnte ich den Nachweis fiihren, daB bei sorgfaltiger 
Anamnese die Bleichsucht VOl' del' angeschuldigten Ursache bestanden hatte, daB die 
::VIadchen z. B. schon vor ihrer Anstellung in der Stadt einen Chloroseanfall auf dem Lande 
durchgemacht hatten, mit Arbeitsunfahigkeit, Odemen, Sistieren del' Menses. Solche Er­
krankungen waren dann bei ungeniigender Auamnese als "GroBstadtchlorosen" angespro­
chen worden. 

Als besonders wichtig m6chte ich ferner ansehen, daB bei Chlorose die Wir­
kung irgendwelcher Toxine auf den Stoffwechsel und auf die allgemeine Er­
nahrung nicht bewiesen, ja ganz und gar nicht wahrscheinlich ist. Damit erhalt 
diese Art del' Blutkrankheit eine Sonderstellung gegenuber fast allen anderen 
Anamien. Auch erythrocytotoxische Toxine sind nie nachzuweisen. Gegen ver­
mehrten Blutzerfall sprechen das Fehlen von Hb.-Derivaten und von Bilirubin­
vermehrung im Serum, im Gegensatz zu hamolytischen Anamien, das Fehlen 

1 Diese Patienten sind in del' Tat meist auffallig blaB, oft abel' gar nicht anamisch. 
Wenn Blutarmut vorliegt, so ist sie nur maBig, und das klinische Bild hat keine Verwandt­
schaft mit Chlorose. 

20* 
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von vermehrten Urobilinkorpern im Harn und Stuhl. Auch traf ich in einer 
eigenen Beobachtung Milz und Leber ohne Siderose und in ausgedehnten 
Untersuchungen fast immer einen ganz niedrigen Bilirubinspiegel des Serums. 
Niemals trifft man ferner pathologe L. auBer bei Komplikationen. 

Entstehung der Chlorose. 

Auf Grund vieljahriger Forschungen halte ich die folgende Entstehung der 
Chlorose fUr gesichert, weil sie aIle Tatsachen berucksichtigt und erklart. 

Die Keimdruse der Bleichsuchtigen macht eine langsamere odeI' un­
geniigende Entwicklung durch als normal und ist deshalb funktionell 
insuffizient. Diese besondere Anlage des Organs ist ausgesprochen vererbt 
und vererbbar, also konstitutionell. Naturwissenschaftlich betrachtet, handelt es 
sich um eine Mutation des Menschengeschlechtes, eine Art homo sapiens mit 
einer andern Ausbildung und Entwicklung der Keimdruse. Ubergange zu der 
bei der Mehrheit der Menschen vorkommenden Keimdruse gibt es nach meiner 
Erfahrung und Forschung nicht; das ist ein weiteres Argument fUr die Auf­
fassung als Mutation (= plotzliche sprunghafte Neuentstehung aus innerer 
Ursache ohne Zwischenglieder). In einer Familie ist die eine Tochter chloro­
tisch, die andere nicht, oder es sind auch ofters aIle bleichsuchtig. Zwischen­
formen zwischen Chlorotischen und Nichtchlorotischen sind lediglich vor­
getauscht. Zur BeweisfUhrung dieser Satze ist es unerlaBlich, jahrelange Be­
obachtungen durchzufuhren. 

Die Keimdruse beeinfluBt hormonal mit der Pubertat eine Reihe anderer 
Organsysteme, besonders auch innersekretorische Drusen. Fehlt dieser zur 
Pubertatszeit normal einsetzende EinfluB, so entsteht eine Dysharmonie der 
inneren Organkorrelationen. Auf eine solche Gleichgewichtsstorung ent­
steht die Blutarmut als hormonale Storung der Knochenmarksfunktion. Dabei 
braucht die Insuffizienz der Erythropoese nicht eine primar ovarielle zu sein; 
sie kann ebensogut aus andern innersekretorischen Organen oder eher noch 
aus der Storung ganzer hormonaler Systeme hervorgehen, wenn in der Pubertat 
del' sonst normal einsetzende EinfluB der Keimdriisen ausbleibt. 

Das hormonale InkrafttrE!~en der Keimdriise zeigt sich bei beiden Geschlechtern zur 
Pubertatszeit in vielfachen AuBerungen; ich erinnere an das Knochenlangenwachstum, 
an den AbschluB der Verknocherung, an das Auftreten der sexueIlen Behaarung, an die 
jetzt einsetzende Involution des Thymus, an den EinfluB auf den Stoffwechsel, besonders 
in bezug auf den Fettansatz, an die Beeinflussung der Psyche. AIle diese Erscheinungen 
sprechen fiir das Zusammenarbeiten vieler innersekretorischer Organe und hormonaler 
Systeme mit dem Einsetzen der Keimdriisenfunktion. 

Bereits oben (S. 281) ist auf andere Anamien auf dem Boden innersekre­
torischer Storungen hingewiesen, so auf die oft schweren Formen von Blut­
armut bei Myxodem, Osteomalacie, Addison, atrophischer Myotonie. Dys­
genitalismus, siehe auch die Beob. von BEUTLER und GROSS, S. 331). Hier sind 
Erkrankungen oder Funktionsstorungen innersekretorischer Organe sicher­
gesteIlt; vgl. meine Arbeiten uber Osteomalaciel, uber atrophische Myotonie 2, 

uber Chlorose 3• Die hier vertretenen Auffassungen uber Anamien auf dem Boden 
innersekretorischer Storungen sind seither von sehr vielen Autoren bestatigt 
worden, wie auch meine Annahme der innersekretorischen Regulation des 
Blutbildes. Damit ist auch fUr das Verstandnis der chlorotischen Anamie der 
Boden geschaffen und die Chlorose aus ihrer scheinbaren Sonderstellung heraus­
gehoben. DaB abel' bei del' Chlorose tatsachlich andere innersekretorische 

1 Miinch. med. Wschr. 1917, 1513; 1918, 551, 585, 609. 
2 Miinch. med. Wschr. 1917, 163l. 
3 Dtsch. med. Wschr. 1918, Nr 31; Miinch. med. Wschr. 1918, 609. 
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Organe mitbeeinfluBt werden, erhelit aus folgenden, zum Teil spater noch ein­
gehender zu erorternden Befunden: 

1. Die geringe Pigmentierung der Haut und die schwache Sonnenbraunung 
weist auf veranderte Funktion des Adrenalsystems (Hyperfunktion). 

2. Die oft vorhandenen, leicht hypoplastischen und infantilen Verhaltnisse 
der Sexualorgane deuten auf verzogerte Funktion der Keimdruse. 

3. Das in mindestens 3/4 der Falie feststelibare groBere Langenwachstum 
der chlorotischen gegenuber den nichtchlorotischen Schwestern. 

DaB es auch gelegentlich kleine Madchen mit Chlorose gibt, ist hei der Vererbung des 
GriiBenwachstums und der komplexen Natur einer solchen Erbanlage selbstverstandlich. 

4. Der fast immer kraftigere, daher oft als viril bezeichnete Knochenbau. 
5. Der konstante Befund andauernd geringer .c.-Werte bei jugendlichen 

Bleichsuchtigen, der auch mit der Eisenheilung nur zu der unteren Grenze der 
normalen .c.-Zahlen fiihrt, zeigt die Beeinflussung des lymphatischen Systems 
(Hypofunktion) und vielleicht des Thymus. 

Dieser Befund darf allerdings n.icht differentialdiagnostisch tiberschatzt werden, da 
er auch bei .. sekundaren Anamien auftritt. Jedenfalls aber spricht das Blutbild gegen lym­
phatische Uberproduktion. 

6. Wahrscheinlich und oft behauptet ist ein EinfluB der Chlorose auf die 
Schilddruse. Vieles in der Literatur ist hier aber noch unsicher. Mein Beob­
achtungsmaterial versagt in dieser Frage, weil in den von mir gepruften Orten 
(Tiibingen, Zurich) Struma zu haufig ist. 

7. Ganz auffallig, wie bei vielen anderen innersekretorischen Storungen, ist 
der fur die Chlorose charakteristische abnorme Fettansatz. 

Die vorstehende Theorie schlieBt sich an die von No ORDEN u. a. geauBerten 
Gedanken an, nach denen eine innere Sekretion der Geschlechtsorgane einen 
Reiz auf die Erythropoese ausube. Zwar wiirden auch andere Erregungen die 
Blutbildung treffen; aber diese ware gefahrdet bei Wegfall oder Abschwachung 
der von den Ovarien ausgehenden Reize. Ungeklart blieb bei der NOORDEN­
schen Vorstellung, wieso diese Reize nur bei der Pubertat die Erythropoese 
beeinflussen; ferner, warum sie nur bei einem kleinen Teil der Menschen, und 
nur beim weiblichen Geschlecht, so wichtig sein sollten. Nicht ausreichend er­
wies sich die Hypothese, als eine ganze Anzahl weiterer innersekretorischer 
Storungen bei der Chlorose von mir entdeckt wurden und die Blutarmut nicht 
mehr allein eine Erklarung forderte, sondern die ganze Konstitution. Durch 
meinen Hinweis auf andere innersekretorische Anamien (Myxodem, Addison, 
Myotonie atrophica, Osteomalacie, ovarielle puerperale Anamie, Dysgenitalis­
mus usw.) wurde meiner Theorie sofort groBere Beweiskraft gegeben. 

Diese Erklarungsschwierigkeiten sind behoben, wenn das Zusammenarbeiten 
alier innersekretorisch tatigen Organe in den Mittelpunkt der Theorie gestellt 
wird. Jetzt ist auch verstandlich, warum zu der Zeit der Pubertat und nur beim 
Weib die Krankheit auf tritt, denn jetzt sollte die innere Sekretion der Ovarien 
in das hormonale Spiel der innersekretorischen Organe eingreifen, wie ja aIle 
diese Organe in besondern Lebensabschnitten zu besonderem EinfluB gelangen. 

DaB nur ein kleiner Teil der Frauen chlorotisch wird, fande seine Erklarung 
in der Annahme einer Mutation, in der plOtzlich entstehenden Variation von 
Menschen mit konstitutioneIl anders veranlagten und erst spater sich ent­
wickelnden Keimdrusen, wie wir etwas Analoges in der Insuffizienz des Pan­
kreas fUr den familiar und fruh auftretenden Diabetes allgemein annehmen. 

Mit der Anerkennung der Mutation ist die Erblichkeit und das Konstitu­
tionelle vollkommen verstandlich. 
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Bei all diesen Annahmen ist auch das uralte, von NOORDEN besonders scharf 
gepragte Postulat erfiillt, daB jede Chlorosetheorie scheitert, die nicht die weib­
liche Keimdriise in den Mittelpunkt der Pathogenese stellt. 

Die Hypofunktion des Ovars bei Chlorose habe ich dadurch ins Licht zu 
setzen versucht, daB ich auf das in allen wichtigen Punkten des klinischen Bildes 
gegensatzliche Verhalten der puerperalen Osteomalacie, einer zweifellosen Hyper­
funktion der Keimdriise, hingewiesen habe. 

Experimentelle Forschungen auf dem Gebiet del' Chlorose sind unmiiglich, da Tiere 
keine Bleichsucht haben. lmmerhin gelang es v. BREUER und SEILLER, durch Kastration 
an jungen Tieren Anamien zu erhalten, wahrend Kontrolloperationen (Uterusexstirpa.~ion) 
ohne EinfluB blieben. Freilich entstand eine parallele Verminderung von Hb. und R. Ahn­
liche Ergebnisse bietet die experimentelle Studie von DENEcKE u. J OSAM bei Hunden: 
Nach Ovarexstirpation Hb.-, R.- und F.-I.-Abnahme, so daB diesen Autoren die BeeinfIus­
sung del' Blutbildung yom Oval' aus als erwiesen erscheint. Auch bei del' Gallenfistelanamie 
von SEYDERHELM und THIMANN bekamen wachsende weibliche Hunde nach Exstirpation 
des Oval's eine starke hypo chrome Anamie, erwachsene Hundinnen abel' nicht. Expe­
l'imentell bewies auch MOLTENI den EinfluB del' Keimdrusen auf das Blut. 

lch kenne eine Patientin mit moral insanity. bei del' im 17. Lebensjahre die Entfer­
nung beider gesunder Ovarien vorgenommen wurde. ll'gendwelche Symptome von Bleich­
sucht sind in den folgenden zehn Jahren nicht aufgetreten. Dies spricht nicht gegen die 
Theorie; denn mit 17 Jahren kann die innere Sekretion del' weiblichen Keimdrusen schon 
jahrelang Geltung bekommen haben, um die normalen Korrelationen einzuleiten. Selbst­
verstandlich sind derartige Fragen weit komplizierter, als daB ein grober operativeI' Ein­
griff uns Klarheit geben kiinnte. 

Die Blutarmut ist also lediglich Teilerscheinung der Bleichsucht 
und jede Theorie scheitert, die sich nicht auf aIle Erscheinungen einstellt. 

Wegen dieses so ungemein kleinen Gesichtswinkels del' bloBen Berucksichtigung del' 
Blutarmut verdienen die friiheren Erklarungsversuche del' Literatur kaum noch eine Er­
wahnung. Vieles lasse ich als erledigt ganz weg. 

Friihere Auffassungen der Entstehung der Chlorose. 
1. Die Chlorose beruht auf verminderter N eu bildung (funktionelle Anergie: IM­

MERMANN). Dies ist nur die Umschreibung des Vorkommens einer Anamie ohne vermehrten 
Blutzerfall. Die Anergie soil angeboren (Aplasie des GefaBsystems) odeI' erworben vor­
kommen. In der Pubertat entsteht sie wegen vermehrter Anspruche an die Blutneubildung. 
Letztere Ansicht ist durch nichts wahrscheinlich gemacht. 

2. Franziisische Autoren, besonders HANOT, HAYEM, GILBERT, vertreten die Ansicht. 
daB tuberkuliise Disposition eine Hauptursache del' Chlorose darstelle. Drei Viertel del' 
Falle sollen auf tuberkuliise Familien fallen. Die Klinik widerIegt diese Auffassung, die fUr 
das charakteristische Verhalten der Chlorose nicht die geringste Erklarung bietet. 

3. v. H6sSLIN, LLOYD - JONES betrachteten okkulte Blutverluste des Magen-Darm­
traktus als Ursache. Diese Blutverluste bestehen nicht. Andere sehen in den menstruellen 
Blutverlusten die Ursache; aber oft i,st die Chlorose vor Eintritt der Menses da" und das 
Aussetzen und Schwacherwerden del' Menses mit der Chlorose ist ja charakteristisch. 

4. NOTHNAGEL, CLARK, DUCLOS beschuldigen Verstopfung und gesteigerte intestinale 
EiweiBfaulnis, MEINERT Gastroptosis und Zerrung des Plexus coeliacus. Besprechung 
unniitig. 

5. Hypoplasie des GefaBsystems (VIRCHOW) kann ohne Blutarmut in viel starkerem 
Grade vorkommen, erklart keineswegs das ausschlieBIiche Befallensein des weiblichen 
Geschlechtes und die exquisite Eisenwirkung. 

6. GRAWITZ, REINERT usw. betrachteten die Bleichsucht als Neurose. Dafiir gilt das 
Wort v. NOORDEN, daB eine derartige Ansicht "einer ernsthaften Diskussion nicht wert ist". 

7. Friiher hat man den schadlichen EinfIuB des Korsetts auf die abdominalen Organe 
als Grund fur Chlorose herangezogen und einige Autoren (DENEcKE, P. WEBER) glauben, 
daB mit dem Weglassen des Korsetts die Chlorose selten geworden sei (siehe spater). 

Symptome. 

1. Zu den Frilhsymptomen gehort eine schnelle Ermiidung und eine be­
deutende Steigerung des Schlafbediirfnisses. Es ist charakteristisch, daB die 
Patientinnen am Morgen nach langem Schlafe nicht frisch erwachen. Erst im 
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Laufe des Nachmittags und besonders gegen Abend schwindet dieses Schlaf­
bedurfnis. Zunachst hat das Aussehen dieser Kranken wenig gelitten und eine 
auffallende Blasse ist noch nicht vorhanden. 

2. Ausgepriigte Fiille. Die Chlorose nimmt langsam oder auch rasch an In­
tensitat zu. Die Hauptklagen sind: groBe Mudigkeit, rasche Erschopfung, 
Kopfweh, Atemnot bei korperlicher Anstrengung, Herzklopfen, Seitenstechen 
und Storungen der Menstruation, wobei Schwacherwerden oder Versagen der 
Menses viel haufiger beobachtet wird als starker Blutverlust. Leichte dys­
peptische Symptome sind gleichfalls haufig. 

Infolge des Leidens werden viele Kranke schlaff, verrichten ihre Arbeit 
mit Muhe und Unlust, obwohl psychische Faktoren imstande sind, alle Hem­
mung en zu uberwinden; so konnen Chlorotische stundenlang auf einem Ball 
tanzen und dabei gewaltige korperliche Leistungen aufweisen, ohne nachher 
besonders groBe Erschopfung zu zeigen. 

Das Aussehen in den mittelstarken Formen der Chlorose ist zumeist ein 
blasses. Besonders sind Lippen und Schleimhaute sehr blaB; aber gewohnlich 
ist auch die Farbe der Wangen bleich. Der Farbenton ist bei Chlorose auf 
der Brust ein Alabasterweif3 und kontrastiert mit dem oft gelblichen Aussehen 
der Kranken bei perniziosen oder sekundaren Anamien. Manchmal freilich 
wird die Hautfarbe blaBgelblich, nur selten blaBgrunlich. Stets muB die Haut­
farbe am ganzen Korper, nicht nur im Gesicht, berucksichtigt werden. 

Gelegentlich kommen sog. "bliihende" Chlorosen vor. Die Wangen be­
halten wegen lebhaften Spieles der Vasomotoren oder starker GefaBausbildung 
im Gesicht eine auffallend frischrote Farbung, und nur die Schleimhaute, nicht 
einmal immer die Lippen, deuten auf Blutarmut. 

3. In schweren Formen der Chlorose sind alle die geschilderten Symptome 
noch starker, insbesondere Blasse, Apathie und Muskelermudung. Ofters 
treten Erscheinungen von Hirnanamie auf: Kopfweh, Flimmern vor den Augen, 
Ohrensausen, Schwindel und Ohnmachtsanfalle. Es bilden sich Odeme, und 
besonders machen sich Magenbeschwerden bemerkbar, Appetitlosigkeit, Druck, 
AufstoBen, Sodbrennen. Als schwere Komplikationen zeigen sich Thrombosen. 

Klinischer Refund. 

Bei Untersuchung der Kranken fallt Blasse der Raut und der Schleim­
haute in die Augen. Oft trifft man Odeme des Gesichtes und der Knochel­
gegend, nie aber stark verbreitete Odeme. Die Pigmentation der Haut ist 
gering, abnorme Farbung sehr selten, am ehesten noch Chloasma. Purpura 
und jede Form hamorrhagischer Diathese werden stets vermiBt, Acne ist haufig. 

Die Psyche ist fast immer normal. In Tubingen besonders ist mir bei den 
chlorotischen Madchen vom Lande das vollige Fehlen neurotischer Beimischung 
stets ungemein aufgefallen, und ich habe das beim Unterricht sehr hervor­
gehoben. Das Benehmen war ruhig, die Aussage klar und bestimmt, keine 
Wehleidigkeit, keine besondere Affektivitat. 

Bei Madchen aus anderen Kreisen dagegen finden sich ofters nervose und hysterische 
Beschwerden; doch entsprechen dieselben keineswegs dem Grade der Anamie und sind 
bei Nichtchlorotischen ebenso haufig. Wie HAYEM schreibt, disponieren Alter und Ge­
schlecht schon genug zur Hysterie. 

lch habe vor Jahren tiber zweihundert russische Damen behandelt, die "wegen Bleich­
sucht" mich aufsuchten, zumeist Studierende, die vielfach ein unhygienisches Leben 
ftihrten, bis in alle Nacht und weit tiber ihre Krafte geistig arbeiteten und dabei oft sich 
ungentigend ern,ahrten. Psychische Faktoren waren stark zur Einwirkung gekommen, also 
nahezu Konstellation aller jener fUr die Ausliisung der Chlorose B:~gesprochenen Momente. 
Gleichwohl traf ich nur drei Chlorosen; es lag zumeist geistige Ubermtidung vor. 



312 Die Anamien. 

Flimmern, Schwarzsehen vor den Augen sind bereits erwahnt. Akkommo­
dationsschwache, rasche Ermiidung beim Lesen ist haufig vorhanden. Die 
Retina ist blaB, und das Charakteristische ist die Durchsichtigkeit der Blut­
gefaBe und das deutliche Hervortreten der GefaBwandungen. 

HIRSCHBERG, SAUNDByand EALES, DIEBALLA erwahnen das Vorkommen von Neuritis 
und Neuroretinitis mit oder ohne Blutungen in der Retina. Prof. HAAB hat wiederholt 
Thrombosen der NetzhautgefaBe gesehen, und in zwei dieser Beobachtungen konnte ich 
mittelhochgradige Chlorose konstatieren. OTTEN berichtet von fum Fallen mit Retinal­
blutungen. Bei Papillitis traf er durchwegs hohen Hirndruck. 

Die Atmung ist oft oberflachlich und etwas beschleunigt. Friiher hielt man 
Lungentuberkulose auf dem Boden der Chlorose fUr haufig. Wahrscheinlich 
besteht indessen kein innerer Zusammenhang, sondern nur eine Kombination. 

Ich sah im Gegenteil die Tuberkulose bei Chlorose im Verlauf auffallig gutartig. Die 
Erklarung liegt wohl darin, daB der Thorax der Bleichsuchtigen fast immer breit und 
tief gebaut ist (viriler Habitus) und dem Fortschreiten der Tuberkulose ungiinstigen Boden 
bietet; ebenso ist der gute Fettansatz als gunstig anzunehmen. 

Das Spiel der Vasomotoren ist ein wechselndes und finden sich auch Angio­
spasmen, kalte Hande und FiiBe, sog. halbtote Finger. An den Venen ist starkes 
Sausen an den HalsgefaBen (selten V. cruralis) haufig und auch bei gerader 
Haltung des Kopfes vorhanden. 

Es gibt indessen einige Prozente aller Beobachtungen, in denen Venensausen ganz 
fehlt. Gerade diese Tatsache bereitet der Erklarung des Phanomens groBe Schwierigkeiten. 

T h rom b 0 sen bei Chlorose sind ofters beschrie ben. Gewohnlich ist ein 
Bein befallen, selten der Arm oder ein Hirnsinus. Die Komplikation ist besonders 
zu fUrchten, wenn neben Chlorose noch ein anderes Leiden vorhanden ist, z. B. 
sah ich mehrfach Thrombose bei der Kombination sicherer Chlorose mit leichter 
Tuberkulose. Chlorose begiinstigt unzweifelhaft Thrombose. In der Regel 
heilen diese Komplikationen; wiederholt wird aber das Vorkommen tOdlicher 
Lungenembolie berichtet (ebenso zwei eigene Beobachtungen). 

Der Gegensatz, Chlorose stets mit viel Blutplattchen und ausgesprochener Thrombose­
neigung, und Perniciosa mit wenig PI. und nte vorkommenden Thrombosen ist sehr auffallig. 

Der PuIs ist infolge geringer GefiiBspannung meist voll, weich und dichrot. 
Del' Blutdruck ist normal. AuBer Herzklopfen ergibt die Untersuchung des 
Herzens in den schweren Formen VergroBerung der Dampfung, besonders 
nach rechts, und nahezu immer systolische Gerausche an Pulmonalis und 
Herzspitze. Hypoplasie des Aortenbogens oder kleines Herz habe ich bei 
zahlreichen eigenen Rontgenuntersuchungen vermiBt, ebenso STRASBURGER. 

0deme sind in meinen Beob. una bhangig von der Hydramie des Blutes. 
Verdauungsstorungen sind selten erheblich, heilen meist auffallig rasch 

bei Eisenbehandlung und sind bisher viel zu hoch bewertet worden, jedenfalls 
deshalb, weil viele Nichtchlorosen irrigerweise vorgelegen haben, besonders 
Ulcus-Anamien. Verminderung del' Motilitat gehort nicht zur Chlorose. In 
der Sekretion sind Anomalien haufig, und zwar findet sich zumeist Hyper­
aziditat, oft betrachtlichen Grades. Nach ARNETH geht die Steigerang der 
HCI-Bildung dem Grade del' Chlorose parallel. Obstipation trifft man bei Chlo­
rose kaum haufiger als bei Nichtchlorotischen. 

Die Milz fand ich nie vergroBert, im Gegensatz zu v. NOORDEN, obwohl 
ich ganz systematisch und eingehend auf VergroBerung gesucht habe. 

An den Genitalorganen werden Entwicklungsstorungen von STIEDA, 
etwa, dreimal haufiger als bei Gesunden, angegeben. Annaherungen an den 
kindlichen Typus des Beckens, mangelhafte Entwicklung der auBeren Geni­
talien, Uterus infantilis, kleine Ovarien, mangelhaft entwickelte Briiste. STIEDA 
halt die Veranderungen fiiI" koordinierte Degenerationszeichen; OTTEN findet 
solche nur gering ausgesprochen. In systematischer Nachpriifung mit Prof. 
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MAYER-Tiibingen haben wir kleine Abweichungen und leichte Hypoplasien 
ofters gefunden, nie aber schwere Zustande. Anderseits konnte ich bei 
schwersten Hypoplasien des weiblichen Genitaltraktus keine Chlorose entdecken. 

Die Studie von STIEDA verliert indessen jeden Wert, weil die unerlaBliche Hb.-Unter­
suchung nie vorgenommen ist, da sie "wegen der oft negativen und sehr verschiedenartigen 
Resultate von relativ geringem Wert" sei. Zudem hat STIEDA offenkundig viele Tuber­
kulose in seiner Untersuchungsreihe. 

Die Menstruation ist gewohnlich abgeschwacht und fehlt bei den schweren 
Formen der Bleichsucht; weitaus seltener besteht Dysmenorrhoe, die ich selbst 
bei Chlorose nie angegeben fand. 

HOPPE-SEYLER hat die menstruellen Blutverluste bei verschiedenen Mfektionen be-
stimmt und gibt folgende sehr instruktiven Zahlen: 

chronische Metritis bis 326 ccm 
normal ..... 26-52 " 
Chlorose . . . . . 5-29 " 

Fluor albus ist sehr oft bei Chlorose vorhanden. 
Die Konzeption ist nicht vermindert, die Fruchtbarkeit der Ehen gering. 
Der U rin ist hell, nur bei schweren Formen dunkler, die Menge gesteigert. 

Untersuchungen auf Indican ergeben keine Steigerung. Quantitative Urobilin­
bestimmungen (STRAUSS und viele andere) lieferten stets niedrige Werte. Ich 
selbst traf nie positive Benzaldehydreaktion, trotz Hunderter von Nachprii­
fungen. Harnsaure und Harnstoff werden in normaler Menge gefunden. 

Stoffwechselversuche lassen den EiweiBumsatz als normal erscheinen. 
Fiir die Annahme gesteigerter Darmfaulnis fehlen alle Anhaltspunkte. 

Fast immer wird betrachtliches Fettpolster getroffen. Freilich kommen 
manche Kranke durch ungeeignete Ernahrung und Appetitverlust herunter; 
es gelingt aber leicht, das friihere Korpergewicht zu erreichen. 

Fieber maBigen Grades wird nicht selten (OTTEN 14% der Falle) konsta­
tiert, ohne irgendwelche erkennbare Komplikationen. Bei langdauernden Stei­
gerungen ist wohl Thrombosenbildung die Ursache. 

Formen der Chlorosen. 
Man kann unterscheiden zwischen Pubertatschlorosen und Spat­

chlorosen. Erstere sind typisch und klassisch, letztere sehr oft im Blutbilde 
nicht mehr stark ausgepragt, aber in bezug auf Riickfalle im Friihjahr und 
Herbst und nach den klinischen Beschwerden klar. Manche Eigentiimlich­
keiten der Spatchlorosen werden spater erwahnt. 

Ais torpide Chlorosen bezeichne ich chronische Falle ohne Regenerations­
zeichen im Blute. Gewaltig greift hier freilich das Eisen ein! 

Bliihende Chlorosen sind von alters her bekannt, obwohl freilich oft zu 
Unrecht diagnostiziert. Einige Beobachtungen mogen hier erwahnt sein: 

W., 18jahrig. 14. 12. 12: Hb. 45, R. 2,768, F.-I. 0,8, "I = 2,2, "11 = 1,65. 
Unter Eisen "mit Riesenschritten" alles geheilt. Friihjahr 1913 kein Riickfall, wohl 

aber leichte Rezidive im Herbst 1914 und 1915. 
19. 12. 17 Kontrolle, arbeitet schwer im Feld und zu Hause! Periode normal, Ge8icht 

rotwangig, fiihlt sich vollig wohl. Brust alabasterfarben, Mucosae blaB. Fettansatz stark; 
keine Spur nervos; starkes Nonnensausen; geringe Herzgerausche; Odeme nie. 

Hb. 38!, R. 3,388, F.-I. 0,55, L. 6200, 'fJ = 2,5, Serum, 'fJl = 1,47,6,5% EiweiB, Globuline 
20%, e. 11,8%, R. dominierend Mikrocyten, oft blasse R., starke Regeneration. 

K., 16 Jahre. 25. 10. 15: Beschwerden typisch und sehr stark, aber blUhendes Aus-
8ehen, Wangen und Lippen schon rot, keine Odeme, starke Rerzgerausche. Rb. 47, R. 3,11, 
F.-I. 0,8, L. 7225, 1] = 2,3, Serum ganz hell, 'fJl = 1,58, EiweiB 6,9%, e. 12,8%, R. typisch. 

5. 4. 16. Eisenheilung rasch eingetreten, nie die geringsten Klagen, systolische Ge­
rausche noch da. Hb. 80, R. 4,568, F.-I. 0,88, L. 9300, 1] = 4,0, Serum normalfarben, 
1/1 = 1,80, EiweiB 8,1%, e. 29,9% (chronische Ohreiterung); noch viele R. klein und blaB. 
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2. 3. 17. Kontrolle: Sei ganz gesund; Aussehen bliihend; Lippen rot, Mucosae blaB; 
Odeme o. Hb. 47, R. 3,988, F.-I. 0,6, 1) = 3,05!, Serum blaB, 1)1 = 1,75, EiweiB 7,8%, 
E-. 15,3; typisches Blutbild ohne Regeneration. Unter Eisen in 26 Tagen Hb. 67, R. 4,8. 
1) = 3,7, Serum normalfarben, 8,3% EiweiB, 1)1 = 1,8, E-. 11,2; noch typisch chlorotisches 
Blutbild. 

Seit LAACHE versteht man unter la1'vierten Chlorosen Chlorosen mit typi­
schen Beschwerden, abel' normalen odeI' fast normalen Rb.-Werten. Nach SAHLI, 
SEILER und besonders MORA WITZ waren solche FaHe haufig und wurden sich 
durch Besserung unter Eisen und oft auch durch leichtes Ansteigen del' Rb.­
Werte sichersteHen lassen. 

Diese Beobachtungen sind aber nicht ausreichend als Chlorosen begriindet, wedel' 
klinisch noeh hamatologisch. Eine Beweisfiihrung nur mit Hb.-Zahlen (R.-Werte sehr 
summarisch bei SEILER und DUBNIKOFF) kann nicht angenommen werden. Zahllose N eurosen 
zeigen auf Eisen suggestive Erfolge, und so beseheiden erh6hte Hb.-Zahlen kann man auch 
leicht erheben. lch verweise in dieser Hinsicht auf die groBen physiologisehen Schwan­
kungen. Mit Recht bemerkt TURK, daB dann mannliche Chlorosen geradezu zu ~'Iillionen 
als larvierte mit normalen Hb.-Werten vorkommen, nie aber typische Bleichsucht beim 
Mann. "Wohin kommen wir dann?" Meist seien das blasse Neuropathen. 

Bei meinen systematischen Studien vermochte ich mich me zu del' Annahme 
einer larvierten Chlorose in diesem Sinne zu entschlieBen. Entweder handelte 
es sich um Chlorosen mit weitgehend kompensierter Anamie, bei denen del' 
eingehende Blutbefund doch noch beweisend war, odeI' dann fielen die FaHe 
ganz aus dem Rahmen del' Chlorose heraus. Gerade die bei Nachprufungen 
unerwartet oft getroffenen starken chlorotischen Aniim'ien (bis Rb. 47 odeI' 50 
odeI' 62 oder 63 odeI' gar 38! (S. 313), ohne alle Beschwerden erschuttern den 
Glauben an solche larvierte Chlorosen mit erheblichen Klagen; denn hier wiirde 
es sich ja um die wahre larvierte oder besser klinisch latente Chlorose handeln, 
die erst durch den Blutbefund und die Therapieerfolge entdeckt wird. 

Bei der Annahme larvierter Chlorosen miiBte man dem Blutbefund nur noch eine ge­
ringe Bedeutung beilegen und ihn nicht mehr als Kal'dinalsymptom auffassen. In der 
Tat hat MORAWITZ die Anamie nicht als das Kal'dinalsymptom del' Chlorose erklart, von 
dem die anderen Symptome abhangen, sondern als sekundar. El' glaubt, Eisen greife an 
del' Wurzel del' Krankheit an (eine bereits 1883 von HARNACK ausgespl'ochene Ansicht), 
nicht an der Hb.-Al'mut, und sei bei fast allen nichtchlorotischen Anamien nutzlos. Tat­
saehlich gibt abel' Eisen bei vielen Anamien jeder Art glanzende Erfolge. 

DaB freilich die Anamie nicht das einzige wichtige Krankheitszeiehen darstellt, das 
ist allerdings klar und bedarf keinel' speziellen Ausfiihrung. Dagegen muB immerhin be· 
tont werden, daB mitunter bei geringer Anamie die Beschwerden unverhaltnismaBig stark 
sind. Es findet sich aber eine solche Dissoziation del' Erscheinungen bei allen Krankheiten. 

Chronische und Splitchlorosen. 

Die wissenschaftliche Beweisfiihrung fUr die Existenz solcher Chlorosen ist 
nicht leicht, und es hat Jahre erfordert, bis ich in diesel' Frage zu einer, wie 
ich jetzt glaube, gesicherten Auffassung gekommen bin; insbesondere ist eine 
uber Jahre sich erstreckende Beobachtung und Anwendung aHer Untersuchungs­
methoden zur Abgrenzung gegenuber anderen Anamien notig. Klarung hat 
uns endlich die Verwendung sehr hoher Eisendosen gebracht. 

Man kann gut begreifen, daB manche Chlorosen bei der ublichen Eisenbehand­
lung mit niedrigen Dosen immer wieder rezidivieren, weil sie zwar deutlich auf 
Ferrum in verschiedener Form ansprechen, aber nul' temporal' eine Kompen­
sation del' Knochenmarkinsuffizienz erreichen. Fur die Diagnose chronischer 
odeI' Spatchlorose sind maBgebend: 

1. Rereditat und konstitutionelle Momente. 
2. Klare Anamnese mit Beginn in der Pubertat. 
3. Sicherer, wenn auch zeitlich beschrankter EinfluB des Eisens. 
4. Klinisches Bild und Blutbild unter reichlich Eisen glanzend beeinfluBt. 
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Anders liegt es, wenn eine Frau viele Jahre stark blutarm ist, keinerlei 
nennenswerie Eisen- und Arsenerfolge, auch nicht temporare aufweist, vielleicht 
noch leichte tuberkulOse Veranderungen oder chronische Darm- und Magen­
storungen hat. Solche Falle wurden frUber sicher fast immer ins Gebiet der 
sekundaren Anamien eingereiht, besonders wenn eine Chlorosenanamnese nicht 
oder nicht mehr sicher festgestellt werden konnte. Selbst wenn aus der Puber­
tatszeit sichere Anhaltspunkte fur Bleichsucht (jedes Fruhjahr groBe Mudigkeit, 
pastoses Aussehen und groBe Blasse, ademe, Versiegen der Menses) sich er­
heben lieBen, so dachte man doch eher an Kombination einer fruheren Chlorose 
mit Ursachen fUr sekundare Anamie und wollte sich nicht zur Annahme einer 
chronischen, torpiden, auf die Behandlung nicht reagierenden reinen Chlorose 
entschlieBen. Je mehr ich mich aber bei den systematischen Untersuchungen 
mit meinem Mitarbeiter ALDER uberzeugen konnte, wie verschieden die Eisen­
erfolge schon bei gewohnlichen Chlorosen ausfallen, namentlich in bezug auf 
die Dauer der Eisenwirkung, und je mehr unsere Auffassung von der quanti­
tativen Insuffizienz in der Hormonbildung der chlorotischen Keimdrusen sich 
als zu Recht bestehend erwies, desto mehr wurden wir zur Annahme des quan­
titativ starksten Grades der Chlorose, der torpiden Dauerchlorosen gedrangt. 

Beweise fUr die fruhere falsche Auslegung solcher FaIle als sekundarer An­
amien ergaben sich aber erst, als wir zu ganz hohen Eisendosen 3-6 mal tag­
lich 0,5 Ferrum reduct. ubergegangen sind. Jetzt gelang die Beeinflussung oft 
geradezu glanzend und oft mit Dauererfolg bei Frauen, die 20 und mehr Jahre 
aus ihrer schweren Anamie nicht hatten herausgebracht werden konnen. 

Es ergaben sich jetzt folgende Verhaltnisse: 
1. Ein Teil dieser Anamien zeigt wie Fruhchlorosen nach Eisen immer 

wieder Ruckfiille, spricht aber auf hohe Dosen jedesmal an; selbst z. B. 
im Alter von 43 Jahren. Liegt jetzt Hereditat, ausreichende Chloroseanamnese 
fUr die Pubertatszeit und chlorotische Konstitution vor, so dad man von Spat­
chlorosen sprechen. 

Die Minusfunktion der hormonalen Gewebe, die eine Beeinflussung der Blutbildung 
besorgen, ist aber noch da; sie ist vielleicht eine absolute und bleibende (dariiber miissen 
weitere Jahre entscheiden) und nur durch die Anregung des Knochenmarkes kann ein 
Zeichen der Storung, die Anamie, zeitweise kompensiert werden; nie war es aber moglich, 
konstitutionelle Zeichen wie die alabasterfarbene Brusthaut zu andern. 

2. Es gelingt aber mit sehr hohen Eisendosen. in anderen Fallen tatsach­
lich bleibendes Verschwinden der Anamie zu erreichen. Hier genugt 
der Stimulus des Eisens, um die Insuffizienz der hormonalen Gewebe endgultig 
zu beseitigen, weil vielleicht eine Selbstheilung auf demWege einer nachtrag­
lich doch noch voIlen Funktionsentwicklung schon nahe bevorstand. 

3. Ein weiteres Moment liegt in der ungewohnlich starken Einwir­
kung anamisierender Einfliisse auf chlorotischem Boden. 

So sehe ich, daB eine Geburt selbst ohne starke Blutverluste, ein Abortus oder Blutungen 
(Myome oder extragenital bedingte starke Menses) bei chlorotischer Konstitution in spateren 
Jahren ungewohnlich hartnackige Anamien erzeugen. Exogene Momente spielen also eine 
starke Rolle. DaB es sich aber nicht um primar konstitutionell minderwertige Anlage der 
Erythropoese handeln kann, das beweist ja gerade der durchschlagende Erfolg des Eisens. 

DaB das Blut jeder Ohlorose einer gewohnlichen Knochenmarksinsuffizienz ohne jedes 
Oharakteristicum entspricht, hatte ich immer betont. 

4. Zu denken ist ferner an die Moglichkeit, daB auch mit unseren hochsten 
Eisendosen bei starker Insuffizienz der Reiz unwirksam bleibt und damit 
eine Kompensation der Anamie ausbleibt. 

Hierher zahlt vielleicht eine Beobachtung, bei der wir immer zwischen unheilbarer 
Ohlorose und zwischen Dystrophia adiposogenitalis schwankten. Freilich ist dies der einzige 
Fall, der bei gesichterter Ohloroseanamnese bisher refraktar geblieben ist. 
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Von den bei aller Kritik und jahrelang durchgefiihrten eingehendsten Unter­
suchungen als chronische Ohlorosen angesprochenen Fallen bleibt ein Teil bei 
KontroIlen ohne Riickfalle, viele andere zeigen trotz glanzenden Erfolges 
Riickfalle. 

Zu beachten ist die immer wieder beobachtete Tatsache, daB schwerste Anamie bei 
Ruckfallen ohne jedes Krankheitsgefiihl bestehen kann, daB also nur die genaue Blut­
untersuchung maBgebend ist, und daB auch leichte Anamiezeichen bei den klinisch dauernd 
"geheilten" Chlorosen so gut wie immer hamatologisch geblieben sind. 

Beispiel einer Spiitchlorose. 44jahrige Frau, in der Jugend Bleichsucht, nachher nicht 
mehr behandelt. 

1m 26. Jahre einzige Geburt, ohne groBen Blutverlust. 1m AnscWuB daran schwerc 
Anamie, die jahrelang unbeeinfluBbar blieb. 

Mit 33 Jahren stelle ich fest: Schwere Anamie von sekundarem Charakter. 45% Hb. 
3500000 R. Weitere Befu:q9-e bieten nichts Besonderes. Aufenthalt im Hochgebirge ohnc 
jeden Erfolg, ebensowenig Anderung auf Eisen und Arsen. Nie Ulcus klinisch oder radio­
logisch nachweisbar. 

1m 44. Jahre Anamie noch schwerer, Herzklopfen, Ohnmachten. Durchfalle, geht 
trotzdem immer herum. Hb. 20%, R. 1792000, F.-I. 0,6, L. 5770, 1) = 2,35. Serum blaB­
gelblich. e. 16,3%. 

Erneuter Aufenthalt im Engadin. Auch Transfusionen ohne Erfolg. Nach 6 Monate 
langem Aufenthalt Hb. 42%. Trotz aller Eisen- und Arsenpraparate in weiteren 6 Mo­
naten kein Erfolg. Jetzt Eisendosis 0,7 pro die. Hb. geht auf 50% und R. auf 3,740 und 
sind in weiteren 6 Monaten nicht hoher zu bringen. Erst auf Ferr. red. 2,0 pro die rapider 
Anstieg auf 67% Hb., 4796000 R., 'YJ = 3,7, unter viel Polychromasie und Punktierung 
und 73% Hb. mit 4314000 R., 0,85 F.-I., 10,6% e. Aussehen jetzt bluhend rot. Wird 
von den Verwandten nicht mehr erkannt. "Keine Leichenfarbe mehr!" 3/4 Jahre spater 
wieder Ruckfall. Hb. 50%, R. 3765000,1) = 3,4, L. 5730, e. 23,2%. Trotzdem sehr gutes 
Befinden. Tritt wieder in Fe.-Behandlung. 

DaB einzelne FaIle unter ungiinstigen auBeren Bedingungen (schwere k6rper­
liche Arbeit und leichte Tuberkulose) nicht recht ausheilen, ist begreiflich. 

G., 27 Jahre, seit 10 Jahren bleichsuchtig, jedes Friihjahr Riickfall. Nie Odeme, immer 
auffallig blaB, Schwindel, nicht auffallig mude, Schlaf sehr gut. Befund: Sehr groB, sehr 
breit gebaute Brust, Panniculus sehr stark. Haut alabasterfarben. Deutliche Dampilmg 
der rechten Spitze, gelegentlich Diazoreaktion positiv. 

1. 12. 14. Hb. 68, R. 4,33, F.-I. 0,78, L. 6040, 1] = 3,15, Serum auffallend hell, 
1)1 = 1,7, 8,0% EiweiB, e. 19, viele kleine blasse R. 

18. 1. 15. Hb. 78, R. 4,87, F.-I. 0,81, L. 7850, 1] = 3,72, Serum blasser als Norm. 
YJ1 = 1,78, 8,4% EiweiB, e. 18, viele blasse, kleine R. 

27. 3. 15. Hb. 80, R. 4,77, F.-I. 0,85, L. 6950, 1) = 3,6. Serum abnorm blaB, 1)1 = 
1,82, 8,3% EiweiB, e. 15,2, rote Z. wie oben. 

15. 10. 15. Hb. 78, R. 4,68, F.-I. 0,8, L. 5775, 1] = 3,75, Serum etwas dunkler, 1)1 = 
1,86, 8,8% EiweiB, e, 18,9, oft leicht blasse, kleine R. 

9. 9. 16. Hb.74, R. 4,09, F.-I. 0,9, L. 6265, 1) = 3,7, Serum abnorm hell, 111 = 1,77, 
8,7% EiweiB, e. 21,5, oft kleine R., 1 Normoblast. 

14. 7. 17. Hb. 84, R. 4,16, F.-I. 1,0, L. 6555, 1] = 3,55, Serum obere Grenze der 
Norm, 1)1 = 1,83, 8,5% EiweiB, e. 20,5, sehr oft kleine R. 

Bei der letzten Untersuchung deutliche Spitzenaffektion; starkes NonnensaiIsen und 
systolische Herzgerausche. Bacillen nie. Rontgenbefund gering. 

Haufigere Untersuchungen hatten vielleicht doch gelegentlich noch weitergehende Bes· 
serungen ergeben. Die Kranke war immer ungewohnlich stark in Feldarbeit tatig. Auch 
ist hier die hohe Eisendosis noch nicht in Anwendung gekommen. 

Die in der 1. und 2. Auflage aIs fragliche chronische Chlorose mitgeteilte, von mir als 
Bleichsucht abgelehnte Kranke kam im Dezember 1917 zur Sektion und erwies sich aIs 
Osteomalacie mit schwerer Anamie und enormer Milz1. 

Das Blut bei Chlorose. 
Erythrocyten. - 1. Beginnende Chlorosen. Es gibt nach meinen Forschungen 

keine beginnende Ohlorosen mit normalen Rb.- und R.-Werten und F.-I. 1,0. 
Systematische Untersuchungen zeigen namlich, daB vor einem Rezidiv bei 

1 Munch. med. Wschr. 1918, 551, Fall S. 



Das Blut bei Ohlor08e. 317 

normalen oder fast normalen Rb.-Werten die R. klein, zum Teil blaB sind, der 
R-Wert erhOht (!), der F.-I. erniedrigt. Das beginnende Rezidiv hat also 
Anamie mit Knochenmarksinsuffizienz erzeugt, obwohl durch reparative Poly­
globulie em normaler Rb.-Wert erreicht worden ist. Dann entsteht rasch 
starkere Anamie durch Versagen der Kompensation mit voilem Blutbild der 
Chlorose. 

Bei Spontan- oder medikamentoser Reilung eines Anfalles zeigt 
sich reparative Polyglobulie. Das Blutbild wird nie normal. Der F.-I. bleibt 
wegen der kleinen und blassen R erniedrigt. Auch nach vieljahrigem Chlo­
roseverlauf mit zahlreichen Anfallen ist das Blut dieser Spatchlorosen 
nicht normal, zeigt kleine und blasse R und niedrigen F.-I. Manche Faile bieten 
selbst tiber Jahre das Bild der Mikrocytamie. 

Ob schlieBlich doch noch ein normaler Blutbefund erreicht werden kann, bedarf wei­
terer Priifung. Bemerkenswert ist mein Befund, daB nach einer Reihe von Jahren das 
Blut fast aile chlorotisch~n Zlige verliert, die Zellen groBer und gut hb.-haltig werden, der 
F.-I. 1,0 liberschreitet (Uberkompensation), aber die R.-ZaW zurlickbleibt. Freilich sind 
auch jetzt kleine und blasse Zeilen noch vorhanden, aber sparlich. 

2. In rnittelschweren Affektionen sinkt der Rb.-Wert z. B. auf 60-50%; 
die R-Zahl bleibt normal oder doch etwa 4000000. Es handelt sich also um 
ausgesprochene Erniedrigung des Farbeindex. Es finden sich jetzt 
vorherrschend blasse und kleine R. mit groBen Deilen. 

3. In schweren Chlorosen gehen Rb. und R auf 20-30% und 1,5 und 2,0. 
Der F.-I. wird sehr tief; die Zeilen sind sehr blaB und klein. 

Als groBe Seltenheiten sind ZaWen bis auf 10 Rb. und 1,4 R. gefunden worden (ARNETH) 
oder 12 Rb. und 1,6 R. (WEINBERGER); OTTEN gibt unter 700 Fallen 13 mit Rb. zwischen 
10 und 20 an und als niedrigsten R.-Wert 1,856 bei 22% und 8600 L.; ein anderer Fall 
wies bei 20 Rb. und R. 3,04 einen F.-I. von 0,33 auf! RAYEM berichtet liber eine Beob­
achtung mit 1,66 R. und 0,36 F.-I. und liber eine andere mit 0,937 R. und 0,85 F.-I. Bei del' 
Besserung sank in diesem Faile der F.-I. zunachst bis 0,63! (Vollkommener Gegensatz zul' 
Perniciosa. ) 

Manche Autoren wollten friiher Erkrankungen, in den en der R.-Wert erheblich redu­
ziert ist, nicht als reine Chlorosen gelten lassen, und nahmen anamisierende Einfllisse, 
insbesondere Blutungen, als Ursache an. Diese Ansicht ist indessen heute unhaltbar. 

Das Charakteristische der Chlorose sind die kleinen und 
blassen R, die erhebliche und konstante Erniedrigung des F.-I. 
Eine Ausnahme habe ich selbst nie gesehen. Mit der Besserung nimmt der F.-I. 
zu, erreicht jedoch selbst bei 100 Rb. die Norm nicht, auch nicht bei repara­
tiver Polyglobulie. 

Oft begegnet man bei Regeneration junge R und Makrocyten mit groBer 
Delle und leichter Polychromasie. In torpiden Stadien vermisse ich Makro­
cyten, auf Eisen erscbeinen sie in Menge. Mikrocytose ist immer vorhanden. 

In den schwereren Formen ist Poikilocytose regelmaBig; doch bedenke man, wie 
sehr der Grad von der Darsteilung des Praparates (Druck!) abhangt. 

Basophile Punktierung der R. ist in den schwel'en Graden der Bleichsucht haufig. 
Starker sehe ich sie nach Eisentherapie, meist als feinkornige Granulierung. Alsdann treffe 
ich auch l'eichlich R. mit wenigen, bei Giemsa blauen und meist recht feinen Kornchen. 

Bei stlirmisch einsetzender Eisenwirkung ist das Blut von R. mit vitaler Granulierung 
ganz liberschwemmt; insbesondere ist jeder Makrocyt vital granuliert. 

N ormo blasten finde ich bei schweren Graden der Anamie (urn 30% Rb.) fast regel­
maBig. Auf Eisen steigt ihre ZaW urn das Vielfache. Freilich ist auch dann ihre ZaW nie 
groB, und man kann nicht von einer Blutkrise sprechen, selbst dann nicht, wenn fast jedes 
R. regenerative Zeichen besitzt. 

Die Angabe vom Vorkommen von Megaloblasten (einige altere Literaturangaben; auch 
ARNETH) ist sicher irrig und dadurch widerlegt, daB ich beim Studium von vielen Hun­
derten von Blutpraparaten nie auch nur einen Megalocyten gesehen habe. Bei den Angaben 
von KLINK liegt Verwechslung mit Makrocyten vor_ 

Kernreste in Erythrocyten sind nicht selten. Einmal konnte ich auf 500 L. 62 R. 
mit Kernresten zahlen, bei beginnender Fe-Therapie. 
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Rochgradig herabgesetzt sind die Volumenp·rozente der corpuscularen Elemente, 
z. B. in eigener Beobachtung auf 25,5, 29, 32,5, gegen normal 44, und auch das d'Uj'chschnitt­
liche Volumen deT R. selbst ist erheblich erniedrigt (vgl. Beispiele S. 63) und bleibt sogar 
bei Remission mit 100% Rb. noch abnorm tief. Die Hb.-Fullung kann lange normal bleiben, 
sinkt aber als Insuffizienzerscheinung des Knochenmarkes regelmaBig bei schweren Fallen. 

Die Leukocyten zeigen bei Chlorose in eig. systematischen Beobachtungen 
normale oder subnormale Werte; aber zeitweise kommen Leukocytosen als 
myeloische Reaktionen vor mit 10-13000 L. Besonders deutlich sieht man 
solche Vermehrungen auf Eisen- oder Arsenverordnung, abel' auch ohne er­
sichtliche auBere Ursache, offenbar als vom Organismus selbst aus erfolgende 
Reaktionen. Da ein groBer Wechsel in solchen Reaktionen und Insuffizienz­
erscheinungen besteht, so bietet die gleiche Patientin im Laufe oft kurzer Zeit 
sehr verschieden hohe Leukocytenzahlen in bezug auf die Ge­
samtzahl wie auch in bezug auf die einzelnen Leukocytenarten. 

Das Problem muB daher vom Gesichtspunkte biologischer Reaktionen aus gepriift 
werden, und es hat keinen Sinn, wie man das bisher getan hat, zu sagen, bei Chlorose findet 
man hohe oder niedrige Werte dieser oder jener Zellart; auch sind aIle Durchschnittswerte 
unrichtig und irreftihrend, weil sie tatsachlich bestehende Verschiedenheiten verdecken. 

Bei solchen Reizerscheinungen des Knochenmarks trifft man neutrophile Leukocytose 
(bis 8000 N.), einige Myelocyten und Metamyelocyten, starke Zunahme der Blutplattchen, 
vereinzelte Normoblasten, ofters Erythrocyten mit Kernresten und Jollykorpern. starke 
Zunahme von polychrom., punktierten und vital granularen R. Myelocyten sieht man 
fast ausschlieBlich bei derartigen Reaktionen und auch dann sparlich. Meist liegen kleine, 
reife Myelocyten, ganz vereinzelt unreife vor. 

Die Neutrophilen sind bei Chlorose je nach der Knochenmarksreizung vermehrt, 
normal oder in torpiden Stadien auch stark vermindert. Pathologische L. finden sich nur 
bei Komplikationen. Vakuolisierte N. sah ich nur auBerst vereinzelt. 

nber die Eosinophilen ist schwer etwas Allgemeines zu sagen, da auch 
sie sehr von allerlei auBerhalb del' Bleichsucht liegenden Momenten abhangig 
sind; doch kommen sie in torpiden Stadien augenscheinlich sparlich und mit 
der Reaktion auf Arzneimittel und folgender Besserung vermehrt vor. 

Von TURK ist eine deutliche Mastzellenvermehrung (1-21/2%) fUr die meisten Chlo­
rosen notiert. Auch ich finde niedrige Werte selten und recht oft Vermehrung auf 0,8-1,5%, 
hochstens 1,9%; besonders zeigen alte chronische Chlorosen hohe Werte (ALDER). 

Fur die Monocyten kann ich auch bei langdauernden Beobachtungen 
keine groBen Schwankungen finden. 

Eine Lymphocytenverminderung fur den ganzen Verlauf der Chlorose 
und damit eine ausgesprochene Hypojunktion des lymphatischen Apparates ist 
als wichtiger Befund festzustellen. Ich finde diese Lymphopenie nahezu ge­
setzmaBig. Sie ist am starksten in den schweren Stadien del' Chlorose und nahert 
sich normalen Werten mit Verschwinden der Blutarmut, obwohl auch jetzt 
vielfach nul' subnormale Zahlen erreicht sind. Zwei eigene Beobachtungen bilden 
bisher die einzige Ausnahme; doch handelte es sich um nahezu abgelaufene 
Chlorosen (29. und 32. Jahr), ohne Anamie und auch jetzt nul' um voriiber­
gehende Befunde del' L.-Zunahme bei Komplikationen. 

21jahrige, ananmestisch und klinisch klassische Chlorose (Odeme nur anfangs Mai): 
12. 5. 17 .. Rb. 28 R. 2,88 F.-I. 0,5 L. 6311 12. 14,5 = 915 11 2,3 
18. 5. 17. 43" 3,54 0,54" 6600 ,,13,9 = 917 ,,2,95 
30. 5. 17. 69" 4,58 0,66" 7288 ,,18,6 = 1356 " 3,35 
13. 6. 17. 73" 4,50 0,77 19,5 = - " -
14.12. 17. 87" 5,18 0,85" 5710 ,,17,7 = 1010 " 4.25 

Auch bei verschleppten Chlorosen urn das 30. Jahr, bei denen erhebliche Beschwerden 
im Gegensatz zu der maBigen, aber nie ganz zu behebenden Anamie standen, sah ich 1:.­
Verminderung tiber 4 Jahre (6 Untersuchungen 1:. 15,2-21,5% und absolut nie tiber 
1350 L.). 

Lymphocytenabnahme ist auch in der Literatur ab und zu, so besonders von STRAUSS 
und ROHNSTEIN, erwahnt. Eine wirkliche, absolute Lymphocytose konnte ich auch in der 
Literatur nie finden, auBer fUr abgelaufene FaIle (TURK). 
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Von Bedeutung erscheint. mir die Tat.sache, daB wir also auch bei der vollen Remission 
(100%) Rb. und bei der klinisehen Reilung der Chlorose keine Lymphocytosc erhalt.en, 
ein Argument fiir die Abwesenheit aller infektiosen oder toxischen Ursaehen (keine post­
infektiose oder posttoxische Lymphoeytose). Es ist kaum denkbar, diese .c.-Abnahme 
als Aligemeinstorung anzusehen, so daB ieh ein Versagen hormonaler Regulation fiir maB­
gebend halte . 

.Ahnlich wie L. und unreife R. schwanken auch die Blutpliittchen ent­
sprechend den biologischen Vorgangen. Bei myeloischen Reaktionen sind 
sie oft gewaltig vermehrt, in torpiden, Stadien sparlicher; nie jedoch besteht 
eine bedeutende Plattchenverminderung. 1m allgemeinen ist die Zahl hoch. 

Von groBer Wichtigkeit sind die Verhiiltnisse des Serums, die ich in der 
Arbeit FROIDiAIER habe schildern lassen. Wahrend man friiher (namentlich 
GRAWITZ) das Bestehen einer Hydramie bestritt, konnte ich bei einwand­
freier Diagnosestellung und mit einwandfreier Technik fast stets de u t Ii c h e 
EiweiBverminderung feststellen. 

Rier sind Serienuntersuehungen iiber Jahre unumganglich. Sie zeigen mit der Besse­
rung Zunahme des EiweiBgehaltes oft in groBen Sprtingen, .. mit den Rezidiven aber Ab­
sinken. Dabei handelt es sich bestimmt nieht lediglieh um Anderungen, die von der Nah­
rungszufuhr abhangig sind; aueh besteht ~eitgehende Unabhangigkeit vom Vorhanden­
sein oder Versehwinden oder Fehlen von Odemen. 

27. 10. 14: Rb. 39, R. 3,84, F.-I. 0,44, 1) 2,37, Serum sehr hell, leiehte Odeme, Serum 
111 = 1,51, 6,0% EiweiB und 65 : 35 Alb. : Glob. 

20. 11. 14: Rb. 75, R. 4,87, F.-I. 0,69,Y) 3,8, Serum abnorm blaB, Odeme weg, Serum 
111 = 1,66, 7,4% EiweiB und 65 : 35 Alb. : Glob. Nachher rasch 90% Rb. 

Rezidiv: 11. 2. 18: Rb. 60, R. 4,668, F.-I. 0,64, L. 5500, 1) 3,4, Serum abnorm blaB, 
111 1,68, 7,4% EiweiB und 60 : 40 Alb. : Glob. 

Bei Chlorose ist im Gegensatz zu toxogenen Anamien das Mischungs­
verhaltnis zwischen Albuminen und Globulinen im Serum und Plasma 
vollkommen normal, und zwar auch bei schwerster Anamie. Mit Besserung 
und Heilung des Anfalles steigt das EiweiB unter volliger Innehaltung des nor­
malen EiweiBmischungsverhaltnisses (NAEGELI). 

Von praktischer Bedeutung ist die Erfahrung, daB jede erhebliche Chlorose 
ein ganz bla8ses, wiisseriges Serum aufweist (NAEGELI), daB mit der Besserung 
allmahlich fast normale, schlieBlich normale und endlich iibernormale Serum­
farbung (meist auch bei Spatchlorosen) erreicht wird. 

Nachdem die Refraktionsuntersuehungen mit dem PULFRICHschen Eintauchrefrakto­
meter das fast regelmaBige Vorliegen von Rydramie mir ergeben haben, vermag ieh den 
Ergebnissen mit den alteren, unexakten Methoden der Bestimmung von spez. Gewieht 
und Troekenriickstand keinen Wert mehr beizulegen. Rier bei Chlorosen ohne aIle 
Infektionen geben die Ablesungen riehtige Werte fiir Albumine und Globuline. 

Plasma und R.-Volumina ergeben mir stets Polyplasmie mit Hydriimie; 
abel' diese Polyplasmie ist offenkundig nur ein sekundarer ProzeB, um eine 
Abnahme des Gesamtblutvolumens zu verhindern. 

Nun wird aber von einer Anzahl Autoren auch eine eigentiiche Vermehrung der 
Gesamtblutmenge angenommen (bei den Bestimmungen mit gasanalytischen Methoden), 
so von L. SMITH lO,8% des Korpergewichtes statt 5%' ebenso von PLESCH und von OERUM, 
der zuweilen nur eine prozentige Rb.-Abnahme, aber keine absolute findet. leh habe 
schon oben (S. 71) meine Zweifel an,der Richtigkeit dieser Technik geauBert; denn es ist 
unfaBbar, daB man nur wegen Polyplasmie, aber bei absolut normalen Rb.-Werten (!), 
so enorme Regenerationsbestrebungen bei Chlorose an den R. finden kann, wie ich sie 
unter dem EinfluB der Therapie habe finden konnen. Sie beweisen direkt die sehr erheb­
liche Abnahme des Rb. und beleucht.en die Unzuverlassigkeit der gasanalytischen Methodik. 

Bekannt ist die starke Fliissigkeitsabgabe mit Heilung der Chlorose. Diese 
Tatsache hat jetzt nichts Sonderbares mehr; sie erklart sich aus der Serum­
hydramie und aus Praodemen. Sichel' belegen kann ich mit meinen Unter­
suchungen die Tatsache, daB die Odeme weitgehend unabhangig von del' 
Hydramie bestehen, daB selbst bei starker Hydramie aIle sichtbaren Odeme 
fehlen und selbst bei maBiger Verwasserung stark vorhanden sein konnen. 
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Nie trifft man hamolytisehe Prozesse. Die oft extrem blasse Serum­
farbe beweist geringen Hb.-Untergang oder vielleicht eher noeh die sofortige 
weitgehende Ausnutzung der Blutfarbstoffderivate des physiologisehen Blut­
unterganges zum Neuaufbau von R. Die Gallenwerte im Serum fand ieh in 
zahlreiehen Beobaehtungen abnorm tief. 

Pathologische Anatomie. 
Da die Chlorose nicht oder nur durch Komplikation zum Tode fiihrt, liegen Sektions­

befunde sparlich vor. Daher fehlen fast aile eingehenden Untersuchungen iiber die 
blutbildenden Organe. Trotzdem hat es nicht an Stimmen gefehlt, die von einem patho­
logisch-anatomischen Substrat der Chlorose reden wollten. Zunachst hatte ROKlTANSKY 
darauf aufmerksam gemacht, daB bei Frauen mit schweren und unheilbaren "Chlorosen" 
Hypoplasien des GefaBsystems lmd der Genitalien vor handen seien, und namentlich VIR­
CHOW hatte auf die Kleinheit des Herzens, die enge Aorta ("Aorta chlorotica"), den un­
regelmiiBigen Abgang der Intercostalarterien hingewiesen. Spater wurden diese Angaben 
derart verallgemeinert, daB die Bleichsucht direkt als Folge einer kongenitalen MiBbildung 
erklart worden ist. Diese Auffassung ist aber vollkommen haltlos; denn es handelt sich 
in den Fallen von VIRCHOW und ebenso in spater mitgeteilten gar nicht um Chlorosen. Auch 
bei schwersten Formen von Amenorrhoe und Hypoplasie der Genitalien ist von v. NOORDEN, 
SABRAZES-MuRATET und mir nicht einmal Anamie gefunden worden. Fiir die Entstehung 
der Bleichsucht konnen derartige Veranderungen gar nicht in Betracht fallen. 

Von Wert ist endlich noch eine Angabe von BIRCH-HIRSCHFELD, daB er bei zwei Sek­
tionen infolge von Embolie der Art. pulmonalis bei Chlorose keine fettige Degeneration im 
Herzmuskel, Leber und Nieren gefunden habe. 

Bei einem lSjahrigen Madchen, das in einem auswartigen Krankenhause plotzlich 
an Embolie der A. pulmonalis gestorben war (Hb. war von 31 auf 39% gestiegen), wurden 
Leber und Nieren blaB, Milz nicht vergroBert, Knochenmark normal gefunden. In Schnitt­
praparaten traf ich nirgends Siderosis und keinerlei Organveranderungen. 

Diagnose. 

Die Diagnose der Bleiehsueht ergibt sieh aus: 
1. Anamnese: Erstes Auftreten des Leidens in der Zeit der Pubertat des 

Weibes, ohne irgendwie sieher erkennbare auBere Ursaehen. Sehwankender 
Verlauf mit Spontan- oder medikamentDsen Besserungen, die Heilungen vor­
tausehen konnen. Riiekfalle besonders im Friihjahr oder im Herbst, ebenfalls 
ohne siehere auBere Ursaehen. Ausbleiben oder Sehwaeherwerden der Menses 
mit den Riiekfallen. Hauptklagen: Mattigkeit, groBes Sehlafbediirfnis, trotz 
guten und vielen Sehlafes, Appetitverlust, Blasse, Arbeitsunfahigkeit, Kopf­
weh, Sehwindel, Herzklopfen, Odeme. Sinken der Hb.- und R-Werte. 

2. Konstitution: Fast immer handelt es sieh nieht um zarte, magere, sehwaeh­
liehe Madehen, sondern eher um groBe Personen mit auffallend starkem, oft 
virilem Knoehenbau, breiter, tiefer Brust, mit starkem Fettansatz und gut ent­
wiekelter Muskulatur. Diese Konstitutionen und die Bleiehsueht zeigen meist 
ausgesproehene Vererbung. Die Angabe von TANDLER iiber kurze Beine bei 
sehr friih eingetretener Bleiehsueht halte ieh fUr irrig. 

3. Klinischer Befund: Die korperliche Untersuehung ergibt auBer den all­
gemeinen Erseheinungen der Anamie niehts Abnormes. Der Urin zeigt keine 
Urobilinkorper und keine Diazoreaktion. Der Lungenbefund ist aueh im Rontgen­
bild normal, der Herzbefund uneharakteristiseh. 

4. Blutbefund: Anamie von sekundarem Typus mit dominierend kleinen 
und blassen R mit stets niedrigem F.-I. und niedrigem R-Volumen, wobei 
die Erniedrigung parallel der Sehwere der Anamie geht. Absolut niedrige Werte 
der L., sonst niehts wesentlieh Abnormes an den L. N. weder naeh Kern noeh 
Granulation pathologisch. Blutplattehen nie stark vermindert, Serum blaB, 
hydramiseh. Die Albumin-Globulinmisehung ist stets normal. 
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5. A usgeschlossen muB sein eine Anamie, die von Kindheit an besteht, odeI' 
durch groBere Blutverluste, Infektion, Intoxikation odeI' Ramolyse erzeugt 
ist: also miissen Benzaldehyd- und Diazoreaktion negativ ausfallen, das Serum 
blaB, im Stuhl Blut nie nachweisbar sein, miissen hohere Temperaturen (auBer 
bei Thrombose) fehlen und ebenso alle infektios toxischen Veranderungen an 
den Blutzellen odeI' Zunahme del' grob dispersen EiweiBkorper im Serum. 

Fiir die Diagnose muB das Gesamtbild verlangt werden; insbesondere ist 
del' charakteristische, wenn auch nicht pathognomische Blutbefund ganz un­
erlaBlich. Jedes andere Blutbild schlieBt mindestens eine unkomplizierte Chlo­
rose aus. Von groBtem Wert fiir die Klarung zweifelhafter Falle ist die syste­
matische Verfolgung des genauen Blutbefundes iiber langere Zeit, unter voller 
Beachtung aller klinischen Erscheinungen, ferner die ganz eingehende klinische 
und VOl' allem radiologische Priifung auf Ulcus. Sodann die Untersuchung 
auf innersekretorische Veranderungen. 

Differentialdiagnose. 

Das ungeheure Reel' del' irrtiimlich als Chlorosen behandelten Patienten 
besteht groBtenteils aus Scheinaniimien, ohne jede nennenswerte Blutverande­
rung, mit allerlei vagen odeI' allgemeinen Klagen, unter denen Miidigkeit, Un­
lustempfindungen, Kopfweh, leichter Schwindel, Magen-Darmstorungen im 
V ordergrunde stehen. In del' groBen Mehrzahl del' Falle handelt es sich um 
funktionelle Neurosen. Die Abgrenzung gegeniiber Bleichsucht ist bei ein­
gehender Blutuntersuchung leicht, mindestens fUr Kranke um die zwanziger 
Jahre, und bei Beachtung del' Tatsache, daB eine Remission del' Bleichsucht 
vorliegen konnte. Schwieriger ist del' Entscheid gegeniiber Spatchlorosen. 

Die zweite groBe Gruppe, die irrig zur Chlorose gezahlt wird, enthalt leichte 
Tuberkulosen. Auch hier liegen meist keinerlei Blutveranderungen VOl'. 

Fur Tuberkulose sprechen Lungenbefunde (stets Rontgenuntersuchung!), 
Fieber, Schweil3e, positive Diazoreaktion, Abmagerung, Driisenschwellung, ein­
gefallenes Gesicht. 

Besonders verdachtig erscheint mir die Angabe schlechten Schlafes bei einer Patientin 
mit vermuteter Chlorose. Gerade dann liegt meist latente Tuberkulose vor. 

GroBe, oft langere Zeit uniiberwindbare Schwierigkeiten entstehen bei del' 
Kombination von Chlorose mit Tuberkulose. Riel' kann nul' das Studium eines 
langeren Verlaufes wissenschaftliche Klarheit bringen, insbesondere die Ana­
mnese, die Priifung auf Rezidive in del' Friihjahrs- und Rerbstzeit, dann 
Art und Starke del' Eisenwirkung, die Beriicksichtigung konstitutioneller und 
innersekretorischer Momente, ferner muB die Frage angegangen werden, ob 
durch Darmtuberkulose odeI' Infektionen die Anamie geklart werden konnte. 
Die Beriicksichtigung pathologischer L. im Blutbild und del' Globulinwerte ist 
notig. 

Leichter fallt die Erkennung einer andern Aniimie als del' zuerst vermuteten 
chlorotischen. Riel' ist aufs eingehendste und wiederholt del' ganze klinische 
und hamatologische Befund und die Anamnese zu priifen. 

Eine Anamie mit normal em Farbeindex odeI' dunklem Serum, 
odeI' erhohtem Globulinwert mit dauernder neutrophiler Leukocytose, mit 
Aneosinophilie odeI' Plattchenarmut, mit pathologischen N., odeI' positiveI' 
Diazo- odeI' Benzaldehydreaktion, odeI' andauernd starker Re­
generation, odeI' deutlicher Lymphocytose ist keine Chlorose, 
odeI' doch keine reine Chlorose. Fehlenden Eisenerfolg unter richtiger 
Therapie halte ich als fast sicheres Kriterium gegen Vorliegen von 
Chlorose. 

Naegeli, Blutkrankheiten. 5. Auf I. 21 
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Ich habe zweimal bei anscheinender Chlorose (vor Kenntnis der heutigen Symptomato­
logie) keine Eisenheilung erreicht. Der spatere Verlauf zeigte durch das Auftreten eines 
groBen MilztuIDors in beiden Fallen, daB keine Chlorose vorgelegen hatte. 

Friiher sind offenlmndig haufig symptomenarme chronische Ulcuserkrankungen 
als Bleichsucht angesehen worden. Rier ist Anamie etwas Raufiges. Eisen­
erfolge kommen vor; ich habe sogar glanzende erlebt. In der Differential­
diagnose treten bei Ulcus die Magenbeschwerden viel starker und viel charak­
teristischer hervor, wahrend sie bei Chlorose gering sind. 

Wenn friiher in der Literatur starke Magenerscheinungen fiir Bleichsucht angegeben 
sind, hat es sich wohl urn Ulcus gehandelt. Wenigstens ist es geradezu auffallig, wie gering­
fiigig bei meiner Serie sicherer Chlorosen die Verdauungsbeschwerden lauten. 

Friiher hielt man die Entstehung von Ulcus ventriculi bei Chlorose fiir haufig, so be­
sonders NIEMEYER (6. Auf I. 1865), v. NOORDEN, MORAWlTZ 1912. Aber TURK und ich sahen 
die Kombination nie, und STRUMPELL, BAUER 1912 und manche franzosische Autoren 
erklaren direkt, daB Ulcus und Chlorose miteinander nichts zu tun hatten. 

Differentialdiagnostisch ist typische Anamnese, okkultes Blut, Rontgenbild, 
Abmagerung und bleibende Magerkeit entscheidend. 

Andere innersekretorisch bedingte Anamien (z. B. Beob. von GROSS und BEUTLER 
mit Dysgenitalismus und Riesenwuchs) miissen schon klinisch von Bleichsucht abgetrennt 
werden. 

In einzelnen Fallen kann eine ch1·onische N ephrose mit fehlender oder sehr geringer 
EiweiBausscheidung wegen des Bestehens von groBer Blasse und erheblicher Anamie dem 
Erkennen Schwierigkeiten machen. 

Ausgeschlossen ist eine Bleichsucht, wenn die Anamie auf die friihe Kindheit zuriick­
geht oder erst nach dem 25. Jahre zum ersten Male aufgetreten ist. 

Es ist ferner an Anamie durch iiberstandene Infektionskrankheiten oder Intoxikationen 
oder verborgene Blutungen zu denken. Sehr starke Mensesblutungen sprechen sehr gegen 
Chlorose. Die gefundene Anamie ist dann wohl fast immer eine posthamorrhagische. 

Die Abnahme der Chlorosen. 

Allen Arzten ist in den letzten Jahren die Abnahme der Chlorosen ganz 
auBerordentlich aufgefallen, insbesondere auf den Kliniken ist der Riickgang 
ein enormer, vor allem in der Krankenhausstatistik. 

Schon in der 1. Auflage dieses Buches 1906 habe ich aber diese Abnahme 
wohl als erster auBerordentlich hervorgehoben und den Riickgang auf die schar­
fere Fassung des Begriffes und die im V olke ganz ausgedehnte Verwendung 
von Eisenpraparaten zuriickgefiihrt. 

Priift man die friiheren Chlorose-Krankengeschichten einer Klinik, so ist 
man in der Tat iiber aIle MaBen erstaunt, wie leichtfertig und ohne aIle ein­
gehende Untersuchungen die Diagnose gestellt worden ist. Selbst halbwegs 
befriedigende Blutuntersuchungen fehlen, oft ist nicht einmal die R.-Zahl er­
mittelt, und Rontgenuntersuchungen wegen der Ulcusfrage gab es ja noch gar 
nicht. lch glaube, daB die kritische Prufung fast uberall das gleiche Ergebnis 
zeitigte wie dasjenige, das v. R6sSLIN mitgeteilt hat: 

Von 143 F. sind 64 sehr wahrscheinlich Tuberkulosen. 
25 F. vielleicht Ulcus. 
12 F. Erschopfung ohne chlorotischen Typus. 
5 Blutungsanamie. 

13 sekundare Anamie 
und es blieben nur 35 als "mogliche" Chlorosen zuruck. 

Es ist sicherlich, wie ich mich oft selbst uberzeugt habe, mit der Diagnose 
Chlorose ein furchtbarer Unfug getrieben worden. Zu den wenigen klassischen 
Fallen hat man eine ganze Masse gar nicht hierhergehoriger Erkrankungen 
hinzugefiigt. Ausreichende Blutuntersuchungen sind in friiheren Jahren nicht 
gemacht worden und gerade durch die Verfeinerung der Blutanalyse ist es uns 
heute unendlich leichter als fruher, die Abgrenzung der Chlorose durchzufuhren. 
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Dazu kommt, wie ich mich immer iiberzeuge, daB heute Spatchlorosen nicht 
als Chlorosen erkannt werden, so daB daher heute auf der anderen Seite Chlo­
rosen in unrichtiger Weise falsch bewertet und zu anderen Anamien gestellt 
werden. In diesen Fallen wird meistens zu wenig Wert anI die Anamnese ge­
legt. Es ist das schwerere Bild der Pubertatschlorose durch die Eisenbehand­
lung vielfach ohne Zuziehung eines Arztes verwischt worden. Die chlorotische 
Konstitution ist aber geblieben und wie das oben geschildert worden ist, ent­
stehen jetzt die Spatchlorosen anI konstitutionellem Boden, anscheinend bei 
exogenen Faktoren, namlich bei maBigem Blutverlust, bei der Geburt, bei 
einem Abortus, bei Uberstehen einer lnfektionskrankheit und jetzt wird die 
Entstehung der Anamie auf diese Momente und nicht auf die chlorotische Grund­
lage zuriickgefiihrt. lch sehe jedes Jahr eine erhebliche Zahl derartiger Er­
krankungen und erreiche glanzende Eisenerfolge, selbst wenn die Patientinnen 
vielfach jahrelang schwer krank gewesen waren und nur kleine Eisendosen 
erhalten hatten. Auch typische Pubertatschlorosen habe ich in den letzten 
J ahren, wenn auch nicht haufig, so doch in ganz klassischer Form gesehen. 
lch kann daher niemals zugeben, daB die Chlorose vollig verschwunden sei, 
sie hat nur ihr Gesicht geand.ert. Das Aufgeben des Korsetts ist sicherlich nicht 
Ursache der Abnahme; denn meine zahlreichen Chlorosen aus der wiirttem­
bergischen Landbevolkerung, die den ganzen Tag auf dem Felde schwere Arbeit 
verrichtet haben, trugen kein Korsett. Die allgemeine Rebung des sozialen 
Niveaus mag dazu fiihren, daB schwere Grade von Chlorose nicht mehr so oft 
entstehen, weil friiher zum Eisen gegriffenwird; aber eine Krankheit, die als 
vererbbar und konstitutionell bedingt angesehen werden muB, kann nicht 
durch soziale BessersteIlung einer Bevolkerung tatsachlich verhindert werden. 

Verlau! und Prognose. 

Reine Chlorose ist eine leicht ausgleichbare Krankheit. "Reilung" ist bei 
geeigneter Behandlung in einigen Wochen sicher zu erwarten; oft sind die Fort­
schritte schon in 3 W ochen ganz wunderbare. Freilich gibt es schwerere Formen 
der Chlorose, die nicht ambulant behandelt werden konnen. Nur bei volligem 
Aussetzen der Arbeit und bei langer durchgefiihrter Bettruhe ist ein MiBerfolg 
der Therapie und die Verschleppung der Chlorose zu vermeiden. 

Komplikationen, besonders Venenthrombose oder leichte Tuberkulosen, 
verzogern wesentlich die Genesung und konnen sogar den Tod durch todliche 
Lungenembolie herbeifiihren. 

OTTEN findet 3% Thrombosen und hat einen Todesfall wegen Thrombose des Sinus 
longitudinalis. Gleichzeitig (!) war ein TonsillarabsceB im Ablaufen vorhanden. 

Endlich ist auch bei typischer Chlorose die "Reilung" insofern unsicher, 
als gewohnlich Rezidive auftreten, die freilich einer neuen Behandlung keinen 
bedeutenden Widerstand entgegensetzen. Das Eintreten der Rezidive ist zu­
nachst nicht vorauszusagen, aber bei schweren Fallen rascher zu erwarten. 

Bei manchen Patientinnen treten alljahrlich mit RegelmaBigkeit Ruckfalle auf. Man­
ches, was fur VerIauf und Prognose wichtig ist, wurde bereits oben eingehend dargestellt. 

rrherapie. 

In der Therapie beherrschen seit den begeisterten Empfehlungen NIE­
MEYERs Eisenpraparate das Randeln des Arztes. AIle anderen Mittel treten 
dagegen fast voIlstandig zuriick. Seitdem ich durch hoke Dosen von Ferr. reduct. 
0,5, 3-6mal taglich, gliinzende Erfolge gesehen, wende ich aile anderen Eisen­
praparate nicht mehr an. Jetzt gelingt die Kompensierung von chlorotischen 
Anamien, die Jahrzehnte jeder Behandlung gespottet hatten. Die Erfolge dieser 

21* 
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Behandlung sind glanzende und rufen das Erstaunen aller Bekannten hervor. 
Nie habe ich eine ungiinstige Einwirkung auf Magen oder Darm gesehen. Selbst 
bei blutendem Ulcus ventriculi verursacht die hohe Eisendosis keine Beschwerden. 

Bei Achylie oder wenig RCI muB man RCI zufiigen. Besonders fUr solche 
Falle empfiehlt STARKENSTEIN Ferrostabiltabletten (zu 0,05 FeCI2) 3mal tag­
Iich 1-3 Tabletten. 

Leichtere FaIle konnen freilich durch Bettruhe, eisen- und eiweil3reiche Nahrung usw. 
gebessert und bei der Heilungstendenz des Leidens geheilt werden. Fiir die schweren Formen 
kommt man damit allein nicht aus. Gewohnlich erfolgt zunachst leichte Besserung des 
Blutbefundes und eher noch des Allgemeinbefindens; aber entscheidende Fortschritte 
treten erst auf, wenn das Eisen seine Einwirkung entfaltet (s. besonders die vergleichenden 
Studien von WANDEL aus der QUINcKEschen Klinik). 

In leichten und mittelschweren Graden der Bleichsucht ist der Erfolg des 
Eisens allein geniigend und iiberragend. 

Man braucht deshalb solchen Patienten nicht die Entfernung aus ihren Erwerbsverhalt­
nissen vorzuschlagen und ebensowenig physikalische Behandlungsweise. 

Einen iiberzeugenden Beweis fiir die Richtigkeit dieser Tatsache, daB Eisen allein in 
den meisten Fallen geniigt, erkenne ich darin, daB die Zahl der Bleichsiichtigen, die arzt­
liche Behandlung aufsuchen, heute im Verhaltnis zu der Zeit vor 20 und 30 Jahren eine 
geradezu kleine geworden ist. Die in allen Zeitungen angepriesenen Eisenmittel finden 
iiberall reiBenden Absatz, und so ungeeignet diese Eisenbehandlung oft auch durchgefiihrt 
wird, so hat sie allein als sprechenden Beweis fiir die Wirksamkeit des Metalls die auBer­
ordentlich groBe Einschrankung der arztlichen Tatigkeit zur Folge gehabt. 

Bei schweren Fallen unterstiitzen die Eisenbehandlung: 
1. Bettruhe. Damit werden viele Beschwerden der Kranken rasch und 

dauernd beseitigt. Auch in den Ieichten Graden der Krankheit ist Verlangerung 
des Schlafes, Ruhe am Nachmittag oder an freien Tagen anzuraten. 

2. Ernahrung. Zur Beseitigung der dyspeptischen Komplikationen emp­
fehIen sich kleine, aber haufige Mahlzeiten. In der Nahrung solI EiweiB eine 
Hauptrolle '3pielen, und sollen schon beim Friihstiick Fleisch und Eier genossen 
werden. Die Wirkung des Eisens ist aber so sicher und so gewaltig bei hoher 
Dosis, daB es heute keinerlei Diatvorschriften bei Chlorose mehr braueht. 

Bei Patientinnen, deren Korpergewicht abgenommen hat, soIl man hauptsachlich 
durch Fette (Butter, Rahm usw.) auf eine Zunahme tendieren; denn es ist unzweifelhaft, 
daB wohlgenahrte Patientinnen viel rascher sich erholen. Gemiise und Friichte sollen in 
der Ernahrung eine erhebliche Rolle spielen. 

3. Schwitzprozeduren, besonders Lichtbader, sind fiir die Ausschwemmung der 
Odeme zweckmaBig. 

Die Wirkung des Eisens beruht, wie ieh im Gegensatz zu Wheren Auf­
fassungen (ERICH MEYER, MORA WITZ, viele Pharmakologen) bewiesen habe, 
auf einer Reizwirkung auf die Erythropoese des Knochenmarkes. Ieh sah auf 
Eisen raseh so enorme Knoehenmarksreaktionen, daB alle anderen Erklarungen 
heute verlassen werden miissen. Dabei habe ich in der Arbeit von DORA BENDEL 
gezeigt, daB auf Gesunde selbst ganz hohe Eisendosis nieht die gering~te Ein­
wirkung auf die Erythropoese entfaltet, daB weder Rb.- noeh R.-Zunahme 
eintritt, noch jugendliehe Zellen erscheinen, und daB auch die Leukopoese nicht 
reagiert. All dies sind weitere Beweise ffir die Reizwirkung des Eisens bei An­
amie. Denn normal tatige Organe in guter Regulation sprechen auf Reizmittel 
nicht an, wie auch Fiebermittel die normale und gut regulierte Korper­
temperatur nicht beeinflussen. 

HARNACK (1883) und nach ihm MORAWITZ glauben, daB das Eisen nicht auf die Erythro­
poese, sondern auf das Grundleiden einwirke. Dagegen laBt sich sagen, daB Eisen auch 
bei zahllosen anderen Anamien in elegantester Weise wirksam ist. 

Ich verweise auf eine eigene Beobachtung (s. 2. Aufl.), bei der die Blutbildung bei Magen­
carcinom wieder fast vollig normal geworden ist und aIle blassen Zellen verschwanden; 
dann auf zahlreiche chroniscbe, torpide, posthamorrhagische Anamien nach andauern­
den schweren Myomblutungen; FaIle, die in geradezu glanzender Weise reagierten. 
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Eine Begiinstigung der Regeneration des Blutes unter EiseneinfluB bei kiinstlich an­
amisch gemachten Tieren hatten auch HOFFMANN und FRANZ MULLER angegeben, andere 
Autoren, zuletzt noch ZAHN bestritten daB; ebenso fand LAACHE eine Beschleunigung unter 
Eisenverordnung bei posthamorrhagischer Anamie, ferner GERHARDT bei akuten schweren 
Blutverlusten. Auch bei Carcinomanamie hatten schon lYlALASSEZ und LAACHE Besserungen 
gesehen, und GERHARDT konnte in 4 Monaten das Hb. von 30 auf 53 und die R. von 2,2 
auf 4,5 hinaufbringen, trotzdem ein anfanglich kaum fUhlbarer Magentumor inzwischen 
faustgroB geworden war. Man darf daher selbst bei weitgehender Besserung unter Eisen 
ein Carcinom nicht ausschlieBen. 

Aus allen Beobachtungen, besonders aber aus den Blutbefunden kurz nach Eisengabe, 
muB der SchluB gezogen werden, daB Eisen direkt auf die Erythropoese wirkt, und daB 
daher sein Angriffspunkt auch bei del' Chlorose am gleichen Orte zu suchen ist. Auch 
ASHER hat sich fiir die Reizwirkung des Eisens auf das Knochenmark ausgesprochen. 

Es ist aber klar, daB nUT Studien bei der Chlorose selbst sichere Auskunft 
geben k6nnen. Zu diesem Zwecke habe ich den EinfluB der Eisenbehandlung 
auf das Blut nach morphologisch-biologischen Gesichtspunkten gepriift und 
ZUT Uberraschung schon am 2. und 3. Tage der Eisenmedikation Umwdlzungen 
im Sinne einer hOchst aktiven Hyperfunktl:on des Knochenmarkes gesehen. 

DaB solche Befunde frUher nicht bekannt waren, ist wohl darin begriindet, daB man 
eine so rasche Beeinflussung der Blutbildung unter Eisen nicht fiir moglich gehalten hat. 

Gerade die auBerordentlich rasche und stark einsetzende Neu­
bildung im Knochenmark beweist aber meines Erachtens zwingend 
die direkte Beeinflussung der Erythro- und Leukopoese. 

Beispiel: 21jahriges Madchen, groBe Miidigkeit jedes FrUhjahr und jeden Herbst, 
seit dem 15. Jahr blaB, in letzter Zeit Verschlimmerung, sehr viel Kopfweh, Flimmern 
vor den Augen, Schlaf sehr gut, morgens immer noch miide, kein Ohrensausen, Atem­
beschwerden bei der Feldarbeit, Herzk10pfen, Seitenstechen, kein Appetit, keine Verstop­
fung"nie Magenbeschwerd!;)n, Menses seit 15. Jahr, immer unregelmaBig, oft 1/2 Jahr aus· 
bleibend, stets schwach. Ofters Fluor albus. Nie Nasenbluten oder andere Blutverluste. 
GroBe 159 cm, Gewicht 114 Pfd. 

Befund: BlaBgriinliches Gesicht, Brusthaut alabasterfarben, alle Mucosae sehr blaB, 
Zunge rein, sehr blaB, starkes Nonnensausen. Herz keine Dilatation, starke systolische 
Gerausche, Milz nicht groB, Drin kein abnormer Befund, Diazo- und BellZaldehydreaktion 
negativ, Rontgenbild nur rechts Herz etwas vergroBert, Aortenbogen sehr deutlich, Hilus 
normal. Psychisch keine Spur von Nervositat, typisch feminines Wesen. 

16. 12. 16. Hb. 29 R. 3,0 F.-I. 0,5 L. 8933 'I'} 2,2 Serum extrem blaB, erhalt Fe 
19. 12. 16. 32" 3,3 0,5" 12000 ,,2,4 

3. 1. 17. 71" 5,02 0,7 3950" 3,6 
17. 2. 17. 83" 5,922 " 0,7 6870" 4,5 

1. 3.17. 95" 5,712 " 0,9 " 10400" 4,4 
13. 12. 17. " 63 " 3,726 " 0,85 " 4644 ,,3,25 
21. 1. 18. 86 

no~mal 
eher hochnormal 
untere Grenze der Norm 
ganz abnormhell, alsoRiickfall 

Differenzierung vom 16. 12. 16. Normobl. 0,2, Metamyel. 0,2, N. 84,7, Eos. 0,2, 
Ma. 0,4, Monoc. 4,0, I:. 10,3, Plattchen normal, dominierend kleine blasse R., viel poly­
chrom., keine punktierte. J ollyk. 0.; Ringk. O. 

Differenzierung vom 19. 12. 16. Auf Eisen Normobl. 0,8, Myelocyten 0,4, Metamyel.O,5, 
N. 75,4, Eos. 1,0, I:. 16,9. Plattchen sehr reichlich, Rote wie vorher, aber Zahl der polychr. 
27fach vermehrt, tein punktierte R. massenhaft, Jollyk. sehr ott, Ringk. ott, Zellen mit kleinen 
Kernresten reichlich, Monoc. 6,5. 

Differenzierung vom 13. 1. 17. Normobl. ° und spater nie. Myelocyten ebenso. N.64,8, 
Eos.2,3, I:. 26,4, polychr. R. o! (ebenso bis 13.12.), punkt. R. ° (auch spater 0), Jollyk. 
und Ringk. nie mehr. 

Man erkennt ,die rasche und gewaltige myeloische Reaktion im weiBen und roten Blut­
bild und ilir volliges Abklingen schon am 13. 1. 17 nach31/ 2 Wochen Eisen. 

Bei so elektiver Beeinflussung der Blutbildung unter Eisen zu Beginn einer 
h6chst erfolgreichen Kur kann man sich kaum eine andere V orstellung machen, 
als daB Eisen sofort direkt in die Blutbildung eingreift. 

Ahnliche Resultate habe ich spater zahlreich erlebt. 
FrUher gab man nach dem Vorschlag V. NOORDEN: 0,1 g metallisches Fe als Tages­

dosis, fiihrte eine Kur 6 Wochen lang durch, davon 8 Tage fiir das Ansteigen der Dosis, 
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3 Wochen fiir die voile Dosis 0,1-0,15 und endlich 2 Wochen zur Reduktion der Dosis. 
Diese Behandlung geniigt aber fiir viele Faile absolut nicht und muB verlassen werden. 

Diese kleine Tagesdosis 0,1 g metallisches Eisen ist enthalten in friiheren Verordnungen: 

Ferr. hydrog.reductum ( Pulver oder Pillen zu 0,05 tag!. 1-2mal). 
Ferr. sulfur. {in den BLAuDschen Pillen; eine offizinelle Pille mit 0,02 

Eisen, daher 3mal tag!. 1-2 Pillen. 

Die friiheren AuIfassungen in der Eisentherapie spiegeln sich in den Mit­
teilungen von BUNGE und, QUINCKE und dann in dem Referat von ERICH MEYER 
in ASHER und SPIRO l wieder. Diese Ansichten sind aber heute vallig iiberholt 
und es haben die neueren Forschungen von BAUDISCH iiber aktives Fe und 
vor allem von STARKENSTEIN iiber therapeutisch wirksames Fe zur vollen 
Bestatigung meiner klinischen Erfahrung gefiihrt, daB Ferrum reductum das 
beste Eisenmittel darstellt. Es schiitzt, im fiberschuB genommen, gegen die 
Bildung der atzenden Ferri-Salze im Magen. STARKENSTEIN hat gezeigt, daB 
therapeutisch wirksam nur jenes yom Magen resorbierte Ferro-Eisen ist, das 
zur Anode wandert und jetzt im Blut als Ferrisalzverbindung kreist. Diese 
Ferrisalzbildung, die sich der Karper selbst bildet, ist aber grundsatzlich ver­
schieden von exogen zugefiihrten Ferrisalzen und bleibt lange Zeit im Blute. 
Die Milz verschlieBt ihre Flutkammern gegen diese karpereigenen Ferriverbin­
dungen; die Leber aber nimmt sie auf und reduziert sie zu inaktivem Fe. 
STARKENSTEIN empfiehlt daher ein haltbares Ferroeisen zur Behandiung, 
Ferrostabil. BAUDISCH hatte nachgewiesen, wie groB der Unterschied der Ferro­
und Ferrisalze ist, die in den Magen gelangen, aber das Problem hat sich 
noch als viel verwickelter herausgestellt. 

GewiB hat man schon Ofters mit kleinen Eisendosen groBe Erfolge, aber eine gewisse 
Anzahl von sicheren Chlorosen bleibt refraktar. 

Bei Achylien ist die Eisenresorption oft erschwert, siehe S. 336. Am besten 
gibt man dann HCI dazu. Selbst von Ferrostabil sah ich in solchen Fallen 
ohne HCI keinen Hb.-Anstieg. 

Die eisenhaltigen Mineralwasser werden an den Kurorten niichtern ge­
trunken, wodurch die relativ geringe Eisenmenge weit mehr zur Geltung kommt. 
Die Trinkkuren zu Hause sind nicht empfehlenswert wegen der eintretenden 
Veranderungen des Mineralwassers. 

AuBer Eisen ist Arsen eines der besten Mittel in der Behandlung. Die Arsen­
therapie kann allein vollkommen zum Ziele fiihren. 

B., 22jahrig. BIeichsucht seit 16. Jahr, jedes Friihjahr stark auftretend. Menses stets 
schwach und aussetzend. Mit 14 und 18 Jahren arztlich Eisen erhalten. Friihjahr 1917 
Riickfall. Miidigkeit, kiinnte immer schlafen, Mattigkeit, Magenstiirungen, Erbrechen. 
Periode 9 Wochen aussetzend. Nie Odeme. Rautfarbe schmutzig gelbgriin. Rerzgerausche O. 
Sehr geringe afebrile Spitzenaffektion, keine Rasselgerausche! Etwas NachtschweiBe. -
Therapie: Arsacetin 3mal 0,05. 

21. 9. 17. Rb. 64, R. 4,51, F.-I. 0,71, L. 4600. 1/ = 3,2, Serum fast normalfarben, 
1/1 = 1,61, 7,2% EiweiB, 1:,. 18,4%, kleine blasse R. vorherrschend. 

13. 10. 17. Rb. 84, R.4,5, F.-I. 0,93, L. 8400, 1/ = 3,9, Serum Mitte Norm, 1/1 = 1,66, 
8,10f0 EiweiB, 1:,. 23,8, fast nie blasse R. 

Magenbeschwerden verschwunden; nie Fieber; Rasselgerausche fehlen. Sehr erheb­
liche Besserung betont. Kopfweh weg. Rusten O. NachtschweiBe sehr wenig. Schlaf­
sucht verschwunden. Periode vor 8 Tagen wieder aufgetreten. Patientin ist munter und 
frisch; hat nie gelegen und standig alles gearbeitet! (So angeordnet wegen des Arsen­
versuches.) Am 3. 11. Rb. 90. Aussehen sehr gut. Befinden als sehr gut erklart. 

16. 2. 18. Rb. 93, R. 4,658, F.-I. 1,0, L. 5677. 1/ = 4,1, Serumfarbe Mitte Norm. 
1/1 = 1,75, 8,1% EiweiB, 1:,. 20,4%' keine blassen R., aber etwas kleine dominieren. 

Drohender RiickfaIl: Rabe seit 14 Tagen wieder Kopfweh und sehe blaB aus. Letzte 
Menses wieder schwach. NachtschweiBe O. Gewicht von 49,5 (9. 8. 17) auf 59,2 gestiegen. 
Aussehen sehr gut, aber blaB und etwas graugriin. 

1 ASHER u. SPIRO: Erg. Physio!. 190ft 



Neuere Literatur iiber Chlorose und Eisentherapie. Altere Literatur iiber Chlorose. 327 

Vielfach wird eine kombinierte Eisen-Arsentherapie durchgefiihrt. Arsen 
wird am besten als Arsacetin 0,05, Sacch. alb. 0,3 3mal tagl. 1 Pulver oder 
Arsylen (ROCHE) 3mal tagl. 1-2 Tabletten gegeben. 

Viel im Gebrauch stehen die arsell-eisenhaltigell Mineralwasser von Diirk­
heim (Maxquelle), ROllcegllo, Levieo und Val Sillestra. 

Neuere Literatur tiber Chlorose und Eisentherapie. 
BARKAN: Klin. Wschr. 1921, Nr 37. Hohe Fe. klin. Med. - BOROS: Wien. Arch. inn. 

Med. 14, 193 (1927). - BURGER: In SCIDTTENHELMS Handbuch 1925. - BEUTLER: Fol. 
haemat. (Lpz.) 29, 121 (1923). 

CHATTERJEE: KongreBzbl. inn. Med. 55, 490. - CURSCHMANN: Miinch. med. Wschr. 
1926, 2237. 

DENEKE: Dtsch. med. Wschr. 1924, 902. Abnahme. - DENEKE u. JOSAM: Verh. Ges. 
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V. Konstitutionelle infantile perniziosaahnliche Anamie (FANCONI) 
mit Hodenatrophie, Pigmentationen und Mikrocephalus. 

Diese hochinteressante konstitutionelle Anamie betraf 3 Briider im Alter 
von 5-7 Jahren, nahm stets chronisch unaufhaltsam zu (in 2 Fallen mit einer 
Remission) Verlauf mit Leukopenie und Thrombopenie, nie Zeichen verstarkter 
Ramolyse, kein Milztumor. 

El'krankung im AnschluB an fieberhafte lnfektion mit hamorrhagischer 
Diathese. 

Knochenmark vorwiegend Fettmark in allen Knochen, mit kleinen Blut­
bildungsherden. 

Bei allen fand sich Mikrocephalie (lntelligenz gut), braune Pigmentation 
del' Raut, Rodenatrophie. 

F.-I. hoch, Zellvolumen sehl' gesteigert, hyperchrome Anamie, Granulo­
cyten sehr vermindert, Gerinnung normal. Blutungszeit sehr verlangert, Re­
traktion mangelhaft. 

UEHLINGER berichtet von einem sporadischen Fall: 
7jahr. Knabe, ham. Diathese, starke Hautpigmentation, Hoden sehr klein, Hb. 13 

(unkorrigiert), R. 0,85, F.-I. leicht erhOht. R.-GriiBe 97 ",3. L. 3600, N. 44, Monoc. 2, 
I:.. 53. PI. 23000. Gerinnung normal. Fibrinogen normal. Blutungszeit enorm verlangert. 
o Retraktion. RUMPEL-LEEDE +. Agonal Hb. 5, L. 2560, N. 53, Monoc. 2. Knochenmark 
wie bei F ANCONI. Riesenzellen fast O. Multiple Bildungsanomalien. 

Lit.: FANCONI: Jb. Kinderheilk. 117, 257 (1927). - UEHLINGER: Klin. Wschr. 1929, 
1501. 

VI. Konstitutionell bedingte Kinderanamien. 
(Siehe auch Kap. Kinderanamien.) 

Es steht heute auBer Frage, daB viele schwere Kinderanamien ganz wesent­
lich durch Vererbung einer Anlage entstehen (FEER, CZERNY, BENJAMIN, 
FANCONI usw.) und daB auBere Momente, wie z. B. Ziegenmilch, erst auf 
diesem konstitutionellen Boden sich so auswirken k6nnen; denn bei gleicher 
Ernahrung wird doch nur ein kleiner Teil der Kinder durch einseitige Ziegen­
milchernahrung oder andere exogene Faktoren In'ank, wohl aber haufen sich 
die Anamien in der gleichen Familie. Gelegentlich sind alle kleinen Kinder 
einer Familie anamisch, oder kommen aIle schon anamisch zur Welt (FINKEL­
STEIN, LEHNDORFF). 

Auch bei der An. pseudoleuc. inf. spielt das konstitutionelle Moment eine 
groBe Rolle, sonst ware auch dieses Leiden viel haufiger; denn die enorme An­
sprechfahigkeit der blutbildenden Organe ist eine allgemeine Eigenschaft im 
jugendlichsten Alter. Auch hier sah ich 2 Knaben in del' gleichen Familie t6d­
lich erkrankt; aIle Madchen abel' blieben gesund. 

Es ist aber noch ganz unsicher, worin die abnorme Konstitution liegt. Natiir­
lich liegt es nahe, dabei an das myeloische Gewebe fur die Minus- wie fiir die 
Plusfunktion in erster Linie zu denken. 

B. Konditional bedingte Anamien. 
Anamien bei innersekretorischen Erkrankungen. 

lch verweise auf meine Darstellungen auf S. 281 u. S. 309 und die dort 
zitierte Literatur und ganz besonders auf meine eigenen Publikationen. 

Nicht aIle innersekretorischen Affektionen machen Anamie. Nie habe ich, 
auBer nach einer schweren Blutung, Anamie bei Basedow gesehen, nie ohne 
andere erkennbare Ursache bei Diabetes. Ausgesprochene Anamien werden 
beD bachtet bei: 
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1. Hypothyreosen und Myxodem, siehe Kap. 1nnersekret. Erkrankungen. 
Diese Patienten sehen oft nicht blaB aus, haben parallele Rb.- und R.-Ver­

minderung. Es scheint, daB bei der Reduktion des Stoffwechsels eine 
niedrigere Einstellung von Rb. und R. moglich, ja vielleicht zweckmaBig ware. 

MANSFELD, ASHER u. SPIRO zeigten auch experimentell die schlechte Blut­
regeneration nach Schilddrusenentfernung. 

Ryperthyreosen verlaufen ohne Anamie, siehe Schilddruse. Bei REINHOLD 1 

lag Kombination vor. 
2. Nebennierenaffektionen Kap. 1nnersekretorische Erkrankungen. 
Die Anamie bei Addison ist altbekannt und haufig, aber langst nicht in 

jedem FaIle vorhanden. Es ist immer eine hypochrome Anamie. 
3. Ovariell bedingter Aniimie. 
Klinisch ist daruber (auBer fur Chlorose) nichts Sicheres bekannt; nur bei 

ham. Diathese (siehe diese) sind klinisch wohl als ovariell bedingte oder mit­
bedingte Anamien bekannt. Experimente sprechen aber fur die Moglichkeit 
einer ovariell bedingten Anamie, siehe S. 310. 

Besonders wichtig ist meine Beobachtung von einer schweren Anamie, die 
mit allen 4 Graviditaten eingetreten ist, jedesmal mit Osteomalacie. 

Die Patientin ist zunachst unter As fiir Jahre glanzend geheilt worden. Seit der Meno­
pause besteht aber wieder starke und eher schwierig beeinflu.6bare Anamie ohne aIle Zeichen 
von Osteomalacie, die aber spater doch wieder durch systematische Eisenbehandlung 
gUnstig beeinflu.6t werden konnte. 

DaB klinisch ahnlich liegende FaIle schwer zu durchschauen sind, liegt wohl 
an der komplexen Natur in der Genese einer solchen Anamie. 

4. Anamien bei Osteomalacie habe ich 2 beschrieben. 1m spateren Verlauf der 
Osteomalacie ist schwere Anamie nichts Seltenes, siehe auch WILSON3 • 

5. Pankreatogene Aniimien. 
CHVOSTEK hat die Auffassung vertreten, daB durch Versagen der Pankreas­

funktion wie beim Versagen anderer innersekretorisch tatiger Organe eine 
Anamie entstehen konne. 

CHVOSTEK betrachtet seine FaIle lund 3 als hamolytische, 2 als perniziOse 
Anamie, woran kein Zweifel ist. Siehe Kap. Perniciosa. 

1m 1. Fall: 45jahr. Mann. Diabetes. Pankreatitis bei der Sektion. R. 1,0, F.-I. 1,0. 
Anisocytose. N ormoblasten. 

2. Fall: 62jahr . .Anamie, Achylie, chronischer Verlauf. R. 1,0, Rb. 18, L. 5250, l!-. 43. 
Normobl., keine Makrocyt., dann Remission. Spater (TURK): R. 1,06, Rb. 27, F.-I. 1,28, 
L. 2810, l!-. 47. Megaloblasten. Typ. Perniciosa (TURK). 

3. Fall: 54jahr. Ram. Diathese, palp. Milz. Rb. 24, R. 1,7, L. 5000, l!-. 56 - vor dem 
Tod nur 0,1 R. Normo- und Megaloblasten. Sensib.-Stiirungen. Myeloische Metaplasie. 
Chron. Pankreatitis, Ramosiderose. 

Bisher ist eine pankreatogene Anamie noch nicht genugend bewiesen, nur 
Pankreasaffektion bei Perniciosa. 

6. Hiimochromatose. 
Bei der Ramochromatose scheint der Korper die Fahigkeit verloren zu haben, 

das abgelagerte Eisen zu verwerten und trotz der "Oberschwemmung des Korpers 
mit Fe sieht man manchmal starke Anamien, deren Genese vielleicht mit einer 
Pankreasschadigung im Zusammenhang steht, siehe oben S. 330, CHvOSTEK. 

Die Anamie war bei KUHL mit vermehrtem Blutuntergang (entgegen EpPINGER) ver­
bunden bei langdauernden Priifungen, periodisch verstarkt; gleichzeitig vermehrtes Auf­
treten jugendlicher R. Bemerkenswert ist die Pl.-Abnahme von 145000 bis 200oo! und 
die ham. Diathese, keine Anamie, Leukopenie bis 2900 mit 50 l!-. 

1 REINHOLD: Med. KIin. 1929, Nr 28. 
2 NAEGELI: Miinch. med. Wschr. 1917, 1513; 1918, 551, 585, 609. 
3 WILSON: Kongre.6zbl. inn. Med. (Lpz.) 67, 619. 
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SEINET verfugt uber 11 FaIle, 3 bei Perniciosa, 3 bei schwerer Tuberkulose, 3 von alkoh. 
Cirrhose, 2 bei Bronzediabetes, aIle mit Anamien zum Teil hochgradig. Femurmark mehr­
fach zeIlarm! Tendenz zu Leukopenie. 

Ieh habe bei einer solchen Anamie trotzdem Fe verordnet, von dem Ge­
danken ausgehend, daB medikamentcis verabreichtes Fe reduct. vielleicht 
doch verwendet werden konnte und auf die Anamie EinfluB gewinne, und ich 
habe einen ganz ausgesprochenen Erfolg gesehen in Bestatigung der Ansichten 
von LUBARSCH, daB der Eisenstoffwechsel der Zellen gest6rt ist, womit Ver­
wertung von medikament6s gegebenem Fe nicht ausgeschloilsen zu sein braucht. 

EpPINGER: Repatolienale Erkrankungen 1920. 
KfrHL: Dtsch. Arch. klin. Med. 144, 331 (1924). 
SEINET: Inaug.-Diss. Zurich 1928. 

7. Atrophische M yotonie. Bei dieser pluriglandularen Affektion, gewohnlich 
mit starkem Dysgenitalismus und Hodenatrophie, habe ich schwere sekundare 
Anamien gesehenl, desgleiehen FANCONI bei einem 12jahrigen Knaben mit 
progressiver Dystrophia museulorum, bei Hodenatrophie und anderen St6rungen. 

8. Dysgenitalismus (siehe aueh S. 310). 
GROSS 2 hat Dysgenitalismus, kombiniert mit Akromegalie und todlichem 

Ausgang besehrieben und wegen sehwerer Anamie als Chlorose gedeutet. Hb. zu­
letzt nur 10%, R. 0,75, Leukopenie. BEUTLER3 , der tiber die Sektionsbefunde 
dieses Falles berichtet, fand schwerste Veranderungen der Ovarien und vieler 
anderer innersekretorischer Organe. 

9. Bei Infantilismus, dessen Genese freilieh nieht einheitlich ist, wird oft 
Anamie beobachtet, nicht nur bei groBer Milz. BENJAMIN besehreibt diese 
Form besonders als eigenartigen Typus fUr das friihe Kindesalter. 

9. Dystrophia adiposo-genitalis. 
Ieh habe jahrelang eine Patientin mit diesem Krankheitsbilde gesehen, bei 

der ieh im Zweifel war, ob es sich um chlorotisehe Anamie gehandelt hat. Der 
MiBerfolg der Fe-Therapie lieB mir die hypophysare Genese sehlieBlich als wahr­
scheinlicher erseheinen. 

10. Hypernephrom ftihrte in einer sehr eigenartigen Erkrankung 4 zu 
schwerster, erworbener hamolytischer Anamie, ohne jede Spur von Blutungen. 

Rb. von 95% (Aug. 1918) auf 60% (Juni 1919), R. von 4,5 auf 3,1 und tiefer. Rote 
ZeIlen klein, nicht blaB, F.-I. steigt auf 1,2, maBige Leukocyten, mit Monocyten bis 12% 
und geradezu unerhorter Kernlappung. Osmot. Resistenz auf 0,36 gestiegen, obere Grenze 
0,44. Enorm starke dauernde Urobilinvermehrung, Subikterus. - Starke Globulinvermeh­
rung im Serum. Nach Operation Reilung auf Rb. 108, R. 5,2. 8 Jahre spater' Ausbruch 
einer Lymphadenose und Tod an Pneumonie 1 Jahr spater. 

Anamie kommt naturlich bei den so haufigen Blutungen der Rypernephrome oft vor. 
FaIle ohne aIle Blutungen sind bisher selten auf Blutbefunde untersucht. Hierher zahlt 
die Beobachtung von GOUPIL 5, Anamie, Rb. ?, R. etwa 3,0, neutroph. Leukocytose, kein 
niedriger F.-I. und eine weitere Beab. von mir (REUDORFER 6). Rb. 60, R. 3,4, F.-I. 0,09, 
neutroph. Leukocytose v. 22000, hohe Globulinwerte. 

11. Experimentell geschaffene Anamie nach Entfernung der Milz. 
Ein wunderbares Beispiel gibt die Bartonellenanamie naeh Milzexstirpation 

bei Ratten. Jetzt k6nnen die vorher wirkungslos als Parasiten lebenden Barto­
nellen schwerste Anamie erzeugen. Siehe die groBen monographisehen Dar­
stellungen von LAUDA, SCHWARZ. 

Es liegt del' Gedanke nahe, daB aueh beim Menschen bei Milzaffektion mit 
H yposplenie ganz andere Verhaltnisse vorliegen, so daB Infektion und Intoxi­
kation auf diesen veranderten Boden zur Anamie fUhren. 

1 NAEGELI: MUnch. med. Wschr. 1917, 163l. 
2 GROSS: Fol. haemat. (Lpz.) 30, 15 (1925). 
3 BEUTLER: Fol. haemat. (Lpz.) 29, 121 (1923). 4 WASER: Inaug.-Diss. Zurich 1920 . 
• 5 GOUPIL: Inaug.-Diss. Paris 1908. 6 REUDORFER: Z. klin. Med. 79 (1913). 
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C. Exogen bedingte Anamien. 
(Siehe auch Perniziosa, Tuberkulose usw.) 

I. Die posthamorrhagische Anamie. 
Schon bei del' Besprechung del' Genese del' Anamien sind viele Veranderungen des 

Blutes infolge von Blutverlusten erwahnt. Hier sollen nul' die Erscheinungen an Blut und 
Blutbildungsorganen Besprechung finden, da die klinischen Aligemeinerscheinungen ins 
Gebiet del' allgemeinen Pathologie gehoren und wesentlich vom Grundleiden abhangig sind. 

Zunachst steigert sich in deutlicher Weise die Gerinnungsfahigkeit und del' 
BlutplattchenzahL Eine weitere zweckmaBige Einrichtung liegt im Bau des 
Knochenmarkes, dessen ausfuhrende Venen so fein sind, daB ein rasches Ab­
flieBen des Blutes nicht eintritt. Das Mark halt also den Ersatz zuruck. Durch 
das austretende Blut ist zuniichst eine gewisse Oligamie entstanden. Diesel' 
nicht zutragliche Zustand wird durch Einstromen von Gewebsflussigkeit uber­
wunden. Es kommt dadurch zu hydramischen Zustanden. Durch die Hydr­
amie sinken Hb.- und R.-Werte in del' Raumeinheit parallel; del' Farbeindex 
bleibt gleich wie VOl' del' Blutung, beim sonst Gesunden also = 1,0. Das Knochen­
mark und die Flutkammern del' Milz werfen nun allmahlich die reifen R. in die 
Blutbahn; doch kommt das in del' Raumeinheit nicht voll zur Geltung, wei! 
die noch einstromende Gewebsflussigkeit diesen Zuwachs paralysiert. 

Jetzt beginnt die Regeneration. Del' Blutverlust ist ein plastischer Reiz. 
Das Markgewebe dehnt sich auf Kosten des Fettmarkes aus. Neue Knochen­
bezirke bilden kernhaltige R.; Mitosen sind haufig. Bei sturmischer Regene­
ration erscheinen Normoblasten im Blute, gewohnlich am 2. odeI' 3. Tage. Bei 
zahlreicher Anwesenheit derselben spricht man von Blutkrisen. Gleichzeitig 
hat auch das leukoblastische Gewebe im Knochenmark eine neue starkere 
Zunahme und Funktionssteigerung erfahren. 1hr Ausdruck ist die posthamor­
rhagische neutrophile Leukocytose. Nicht selten sind jetzt Myelocyten vor­
handen; auch sonst sind jugendliche Elemente reichlich. Unter den roten Zellen 
tauchen haufig viele vitalgranulare und polychromatische auf. Die basophile 
Punktierung, ein pathologisches Regenerationsphanomen, kommt bei Blu­
tungen nach auBen seltener und spat VOl'; reichlich abel' bei inneren Blutungen, 
bei denen Hb. resorbiert wird. Die Leukocytose und die jugendlichen Formen 
verschwinden bald wieder. Bei starker Anamie wird man Poikilo- und Mikro­
cyten und blasse R. nicht vermissen. Durch die neue Zellzufuhr steigt die Zahl 
der R., mit ihnen wachst del' Hb.-Wert; abel' bemerkenswerterweise halt das 
Hb. nicht vollkommen Schritt, sondern bleibt ansehnlich zuruck. Es kommt 
erst jetzt zu einer oft lange dauernden Erniedrigung des Farbeindex. Del' Grad 
dieser Herabsetzung entspricht del' Intensitat del' Blutverluste und der ver­
sagenden Regenerationskraft des Knochenmarkes. 

Diese Verminderung des Farbeindex ist die Folge del' geringen Ausstattung 
mit Hb. und del' Kleinheit del' jungen Zellen. Das Knochenmark kann nicht 
sofort vollwertige Zellen liefern; erst allmahlich werden wieder mehr del' Norm 
genaherte Zellen gebildet. 

Dieses reine Bild del' posthamorrhagischen Anamie erfahrt Modifikationen, 
wenn die Blutung durch eine schon langeI' bestehende Krankheit bedingt ist. 
Die volle Regeneration wird dann ganz besonders auf sich warten lassen. 

Durch lange dauernde, selbst maBige Blutverluste konnen hochgradige 
Anamien entstehen, die del' HeHung wegen eines gewissen Torpor des Markes 
und wegen starker Verarmung an Bausteinen fUr das Hb.-Molekul Schwierig­
keiten bereiten. Urn so auffalliger sind die auf hohe Eisendosen ganz iiber­
raschenden Heilungen solcher Anamien, die ich zahlreich gesehen habe. 



Abb. 76. Sekundi\rc AnHiufe ohne Regeneration. Zeilen. blaB. Viel l\Iikrocyten. Viel PI1l.ttchen. 

Abb.77. Seklmdare Anamie mit starker Regeneration. 
Leicht polychl'omatische Makrocyten sind aufgetreten und bei Vitalfarbnng viele Retikuloeyten. 
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FUr die Diagnose einer latenten inneren Blutung kaun eine einmalige Untersuchung 
begreiflicherweise kaum entscheidend ausfallen. Dagegen kounen mehrere Priifungen 
des Blutbildes wichtige Anhaltspunkte herbeischaffen, z. B. bei akuter Blutung die Tat­
sache, daB zuerst der F.-I. normal 1,0 betragt und nur allmahlich in den nachsten Tagen 
sinkt unter gleichzeitig sich entwickelnder Hydramie und Leukocytose. 

Der Grad einer posthamorrhagischen Anamie kann ein bedeutender wer­
den. GRAWITZ erwahnt eine Beobachtung von mcus ventriculi mit nur 400000 
Erythrocyten. STRAUSS und ROHNSTEIN berichten tiber Hamorrhoidalblu­
tungen mit 30% Hb., 2,64 R. und 40000 L. 

II. Erworbene hamolytische Anamien. 
Zahlreiche Krankheiten, besonders chronische Intoxikationen und Infek­

tionen, konnen zu Anamien, namentlich mit starkem Blutzerfall, fiihren; zu 
groBer Leber- und Milzschwellung, zu Gelbfarbung des Serums, zu erheblicher 
Vermehrung der Urobilinkorper in Urin und Stuhl. Wenn solche Krankheiten 
langer, evtl. Jahre dauern und ihre Ursachen nicht zu finden sind, scheint dem 
Arzt ein besonderes Leiden vorzuliegen, weil die biologischen Reaktionen durch 
den andauernden Blutuntergang schlieBlich ungewohnliche Grade erreichen. 
Prinzipiell liegt aber nichts anderes vor, als das, was wir bei einfachen Infek­
tionen und Intoxikationen sehen, so daB naturgemaB die Grenze zwischen er­
worbener hamolytischer Anamie, Intoxikation und Infektion nicht zu erkennen 
ist. Trotzdem rechtfertigt es sich, wenigstens langedauernde, evtl. jahrelang be­
stehende Zustande dieser Art, ganz besonders bei nicht erkennbarer Genese, 
vorlaufig als erworbene hamolytische Anamie zu bezeichnen. Damit ist aber 
schon gesagt, daB nicht die geringste Verwandtschaft mit dem scharfumrissenen 
Typus der konstitutionellen ham. Anamie vorliegt. 

Eine Gruppe in diesem Krankheitsbild kommt offenkundig durch gesteigerte 
Tatigkeit des retikuloendothelialen Systems und Hypersplenie zustande, wobei 
die verschiedensten Momente bei den verschiedensten Krankheiten z. B. Ulcus 
(PASCHKIS), Lymphogranulom, Myelose, Lymphadenose, Polycythamie die Hyper­
splenie und den erhohten Blutzerfall erzeugen. Hier entsteht die gesteigerte 
Hamolyse durch den raschen Zerfall funktionsuntiichtiger R., die bei der 
Krankheit gebildet werden. Die Minderwertigkeit der Zellen zeigt sich dann 
oft als Mikrocytose mit blassen R. 

Bei der erworbenen ham. Anamie findet man keine konstitutionelle Mikro­
spharocytose, wohl aber eine banale Mikrocytose, wie bei allen Anamien, bei 
denen das Knochenmark abnorm stark arbeiten muB. Bei den erworbenen 
ham. Anamien ist das Zellvolumen nie erhoht und der Farbeindex bei starker 
Mikrocytose nie iiber 1,0. Man wird auch nur selten und nur voriibergehend 
groBere Mengen von polychromatischen und vitalgranularen R. finden. 

Die osmotische Resistenz ist nur gelegentlich vermindert gefunden worden. 
Bei langerer Beobachtung trifft man auch in diesen Fallen wieder normale 
Werte. Hochgradige Resistenzabnahme ist unbekannt. 

Die Milzexstirpation andert, ausgenommen bei Hypersplenie, bei diesen 
Fallen wenig oder nichts. Eine Operation ist daher nur mit Vorsicht anzuraten 
und auf die Moglichkeit hinzuweisen, daB ein MiBerfolg eintreten kann. In 
eigenen Beobachtungen und in einer ahnlichen von GERHARDT hat das Leiden 
trotz Milzentfernung unverandert Fortschritte gemacht. 

1m Blut findet man natiirlich aIle Grade der Anamie und aIle bei Anamie 
vorkommenden abnormen und unreifen Zellen. Das Blutbild ist sehr wechselnd. 
Oft kommt es zu Leukopenie, die meistens ein Ausdruck der Hypersplenie ist. 
Nicht selten nehmen aus gleichen Griinden auch die Blutplattchen stark abo 
Gelegentlich findet man viel kernhaltige R. Die Gallenwerte im Serum sind 
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gesteigert, konnen aber stark wechseln. Gelbsucht ist vielfach vorhanden, oder 
doch dauernder Subikterus. 

Gelegentlich sind Hamolysine oder Autoaglutination der R. beschrieben 
worden, z. B. durch LOPER bei Carcinom; er fand Hamolyse schon bei 0,90 NaCl­
Losung. Die ersten Beo bachtungen dieser Krankheits bilder stammen von HA YEM, 
spater sind von WIDAL und seiner Schule derartige FaIle bekannt gegeben 
worden, so daB man von einem Typus HAYEM-WIDAL spricht. Zum Teil 
wurden solche Erkrankungen nach Blutungen beschrieben (WIDAL, CHAUFFARD); 
es scheint mir aber hochst wahrscheinlich, daB die Blutungen Folge, und 
nicht Ursache gewesen sind. Ferner sind bei Magencarcinomen (CHARLIER) nach 
Lues und Infektionen aller Art dahin gehorende FaIle beschrieben worden. 

Eine hochst eigenartige erworbene hamolytische Anamie sah ich bei einer jungen Frau, 
die auf Rontgenbestrahlung einiger Driisen schwersten Ikterus und schwere Anamie be­
kam, sich davon aber wieder erholt hatte. Als nach einem halben Jahre dieselben Driisen mit 
Jodsalbe behandelt wurden, entstand rapid zunehmende Anamie mit hochgradigem Ikterus 
und Tod nach wenig en Tagen unter groBer Atemnot, als Zeichen der iuneren Verblutung. 

In einer Beobachtung von PARKES WEBER bestand syphilitische Keratitis und im 
Verlaufe der Zeit einmal positiver Wassermann, so daB wohl atiologisch chron. Lues vor­
gelegen hat. Der Fall von PARODI bei einem 24jahrigen Manne zeigte infantilen HabituE. 
Die Milz wog 2,6 kg, bot starke Hamosiderosis und Erythrophagie. PARODI dachte an 
einen Folgezustand von chron. Malaria. Auch KONIG fiihrte seine Beobachtungen atio­
logisch auf Malaria zuriick. Die Abgrenzung gegeniiber familiarer Cholamie hat BROWN 
und ebenso ESCUDERO groBe Schwierigkeit gemacht. Ein Fall von PARKES WEBER, bei 
dem die Diagnose zwischen Perniciosa und ham. Anamie geschwankt hat, gehort wohl 
sicher zu den erworbenen ham. Anamien; denn der in der engliscben Literatur viel um­
strittene Fall verlief iiber 17 Jahre, und eine solche Dauer einer Perniciosa ist nicht bekannt, 
wenn vor 17 Jahren Hb. nur 18 und R. nur 0,9 betragen haben. Die Milz war sehr groB, 
wurde aber spater kleiner. Achylie und zeitweises Auftreten von Glossitis finden sich auch 
auBerhalb der Perniciosa. In dieser Beob. fanden sich spater wieder normale Hb-Werte. 

Wir konnen also diese Krankheitsgruppe unmoglich scharf abgrenzen. Sie 
stellt einen Sammelbegriff dar fur Anamien unsicherer Atiologie, bei denen 
eine intensive Hamolyse in den Organen auBerordentlich lange, meist Jahre 
andauert. Viele sog. atypische Anamien gehoren hierher. 

Erworbene hamolytische Anamien. 
ADLER: Miinch. med. Wschr. 1929, Nr II. 
BARTA: Virchows Arch. 273, 266 (1929). - BEUTLER: Dtsch. med. Wschr. 1924,459. 

Ham. An. nach Grippe. - LE BLANC: Fol. haemat. (Lpz.) 27, 149 (1922). - BOURGES: 
KongreBzbl. inn. Med. 16, 281. Bei Ascaridosis (R. res. abn. der gewasch. R.). 

LE CALVE: Presse med. 1926, 1395. - CHRISTENSEN: Acta med. scand. (Stockh.) 71, 
472 (1929). - CURSCHMANN: Miinch. med. Wschr. 1930, 1390. 

DELLA VOLTA: Arch. Pat. e Clin. med. 0, 488 (1925). - DICK: Med. Klin.1920, 1309. -
DORE: Bull. Soc. med. Hop. Paris 43, 810 (1927). 

EpPINGER: Hepatolienale Erkrankungen 1920. - ESCUDERO: Ref. KongreBzbl. inn. 
Med. 47, 128. 

GIFFIN: Intern. Med. 1923, 573. Mit Hburie. 
HOLST: Acta med. scand. (Stockh.) 26, 169 (1928). 
KERSCHENSTEINER: Miinch. med. Wschr. 1900. - KONIG: KIin. Wschr. 1924, 1584; 

Med.Klin. 1928, 378 (1929). Nach Malaria. 
LAFFORGUE et CHALIER: Progres med. 1912, 473. - LEDERER: Amer. J. med. Sci. 

170,500 (1925). - LE CALVE: Presse med. 1926, 1395. Hamolysine. - LENAZ: Policlinico 
1920; Riforma med. 1924. Autolysine aus den Blutungen. - LICHTENSTEIN: Ref. Kon­
greBzbl. inn. Med. 48, 730. - LOEPER: Progres med. 1930, 409; Bull. Soc. Hop. Paris 
46, 162 (1930). 

MARCIDAFAVA: KongreBzbl. inn. Med. 00, 185 u. 00, 572; 06, 347. Mit Hburie. -
MARFAN: Monde med. 1920, 671. lct. neonat. - MATTHES: Differentialdia.gnose, siehe 
RABINOWITZ. - MEYER-HEINEKE: Dtsch. Arch. klin. Med. 88. 

PARODI: PathologiGa (Genova) 16, 147 (1924). - PASCHKIS: Z. klin. Med. 100, 301 
(1927). Atyp. ham. An. 
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RABINOWITZ: Inaug.-Diss. Konigsberg 1919. - REICHER: s. S. 59. Entstehung hiimol. 
Ikterus aus biliiirer Pneumonie. - REYNOLDS: Amer. J. med. Sci. 179, 549 (1930). 

STEINBRINCK: Dtsch. med. Wschr. 1922, 628. Nach Lues. 
THORMAHLEN: Mitt. Grenzgeb. Med. u. Chir. 30 (1918); Inaug.-Diss. Kiel 1919. 

Hiimatinikterus. 
WASER: Fol. haemat. (Lpz.) 26, 45 (1920); Inaug.-Diss. Ziirich 1920. Eigenart. hii.mol. 

Ana.mie bei Hypernephrom. - WEBER, P.: KongreBzbl. inn. Med. 31, 135; Amer. J. 
med. Sci. 167, 228 (1924); 138, 24 (1909); Proc. roy. Soc. Lond. 16, 73 (1923). Disk.; 
Practitioner 1913, 811; Trans. med. Soc. Lond. 1913, 360. - WEILL USW.: Presse med. 
1912,923. Ha.molysine im Serum bei Tuberkulose. - WIDAL et ABRAM!: Trib. med., 9. Nov. 
1907; Bull. Soc. med. Hop. Paris, 8. Nov. 1907. - WIDAL et WEISSENBACH: C. r. Soc. 
BioI. Paris 1913, 162. Ha.molysine. - WIDAL, ABRAM! et BRULE: Bull. Soc. med. Hop. 
Paris. 15., 20., 29. Nov. 1907; Prease med., 7. Okt. 1907; Arch. Mal. Cceur 1908, 193-23l. 
Monogr. - WIDAL et PHILIBERT: Gaz. Hop., 19. Sept. 1907. 

Achylische Chloranamie (KAZNELSON). 
Von KAzNELSON und seinen Mitarbeitern ist ein Krankheitsbild (25 Beob.) 

als etwas Besonderes herausgehoben worden, iiber das auch frillier, besonders 
von K. FABER, Mitteilungen erfolgt sind mit folgenden Eigentiimlichkeiten: 

1. Jahrelang dauernde Aniimie, oft hochgradig, stets mit blassen Hb.-armen 
Zellen, Odeme, Herzdilatationen und vielen anamischen Storungen ohne ge­
steigerten Blutzerfall, ohne Pl.-Abnahme. 

2. Magen-DarmstOrungen, jahrelang, oft von der Anamie, vollige Achylie 
dauernd (Histaminnobe 1). Starke Gewichtsabnahme, Appetitverlust, Durchfalle. 

3. Zungenbrennen und Blaschen im Verlauf von Jahren, auch Papillen­
atrophie, alles aber selten. 

4. Leichte Parasthesien. 
5. Volliges Versagen der Diat: HCI + Pepsin, Arsen und Lebertherapie, 

aber rascher glanzender Erfolg auf Ferr. reduct. Der Erfolg halt oft langere Zeit 
an, es gibt aber auch Rezidive der Anamie und der Magen-Darmbeschwerden. 

6. Duodenum. Keine hamolytische Koli, Enterokokken, ofters steril. 
7. Knochenmark, abnorm viel Normoblasten, nach Eisen normale Werte. 
S. Keine Remissionen, auBer durch Eisen. 
9. Tod in einem FaIle, ohne weitere die Krankheit klarende Befunde. 
10. Vorkommen von briichigen, diinnen Hohlnageln, die mit der Heilung 

normal werden. 
Auffassungen. 

Durch die sub 2. und 3. geschilderten Befunde ist eine Annaherung an Per­
niciosa erreicht. lch mochte aber das Unbeweisende der geringen Sensiliilitats­
storungen und vor allem die fehlende Progression der Nervensymptome trotz 
dezennienlangem Verlauf hervorheben. Ferner die stets vollig von der Perniciosa 
abweichende Art der Blut- und Knochenmarksaffektion. 

Blutbefund 5 Tage vor dem Tode: Hb. 15, R. 1,972, F.-I. 0,37! L. 7910. 
N. 7S, Monoc. 6,7! f. 14,3, Normobl. 1%, Aniso-Poikilocytose stark. Reti­
kuloc. SO%o. Serum hell, nur 5,27% EiweiB. Retraktion rasch. 

Schwieriger erscheint mir die Abgrenzung gegeniiber chronischen und Spat.­
chlorosen, bei denen ich ebenso glanzende Eisenerfolge, aber auch manchmal 
Riickfalle und Versagen nach einigen Jahren gesehen habe. Dyspepsien gleicher 
Art dabei haufig. Auf Achylie ist bei chronischen Chlorosen nicht geniigend 
gepriift. Auch NOLEN stellt ahnliche Falle mit Achylie und Zungenbrennen zur 
Chlorosis chronica tarda und sieht sie aber als ovariell bedingt an. 

Die enterogene Entstehung dieser AnaInie (KAZNELSON) halte ich ffir ganz 
unwahrscheinlich; die Achylie bleibt, auch bei vollem therapeutischem Er­
folg, und man kann sich so glanzende Eisenerfolge nur durch Knochenmarkfl­
beeinflussung vorstellen, nicht als direkten EiseneinfluB auf Magen und Darm. 
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Eingehend berichtet WITTS libel' die sekundare Anamie bei Achylie, sieht 
in del' Achylie die Ursache und nimmt enge Beziehungen zur Entstehung del' 
Perniciosa an. Er findet afters Zungenbrennen, auch Milztumor. Bei del' Haufig­
keit von Achylie und von sekundarer Anamie halte ich den Nachweis, daB nicht 
bloB Kombination von Achylie mit sekundarer Anamie vorliegt, fUr sehr schwer. 

Das Eisen wird trotz Achylie sehr gut resorbiert (KAZNELSON) und del' 
Eisenspiegel im Blut wird hoch. lch sah abel' Versagen auf Eisen, selbst auf 
FerrostabiI, so lange nicht HOI verordnet wurde. 

Auch bei einfachen Achylien ohne Anamien wurden durch Eisen Besse­
rungen del' Magen-Darmstorungen von KAZNELSON erreicht. 

Vielleicht gehOrt hierher eine ungeheuer hartnackige Anamie mit Achylie 
bei einem 25jahrigen Madchen von chlorotischer Konstitution, bei dem Arsen, 
Eisen bis zu 3,0 g Ferr. reduct. pro Tag, Leber, Transfusionen keinen Erfolg 
gebracht hatten. Die noch hahere Eisendosis erzielte abel' Heilung. 

21. 5. 29: Hb. 38, R. 2,7, L. 4000. 
Auf 4 g Ferr. reduct. in der Klinik volliger Umschwung! 

28. 5. 29: Hb. 47, R. 5,0! L. 5500. 
17. 6. 29: Rb. 68, R. 6,0, L. 4000. 
1. 7. 29: Hb. 70, R. 5,6, L. 8000. 

29. 7. 29: Hb. 83, R. 5,456, L. 6780 geht ins Hohenklima. 
23. 8. 29: Hb. 92, R. 5,24, L. 10420 von der Hohe zuriick. 
23. 10. 29: Hb. 85, R. 5,936, L. 4600. 
10. 6. 30: Hb. 90, R. 5,3, L. 7000, Histamin positiv, 28 freie HCI. 
12. 11. 30: Hb. 84, R. 4,8, L. 738. 

Hierher vielleicht auch die Beobachtung von ROTH, sekundare Anamie 
mit todlichem Verlauf: 

ALTSCHULLER: Acta med. scand. (Stockh.) 70, 119 (1929). 
DA COSTA: Lehrbuch. Philadelphia 1905, 423. 
FABER, K.: Med. Klin. 1909, 1310; Berl. klin. Wschr. 1913, 958, in KRAUS U. BRUGSCH, 

1915 u. Erg.-Bd. 1928, 273. - FABER, K. U. GRAM: Arch. into med. 34, 658, 827 (1924). 
KAZNELSON, REIMANN U. WEINER: Klin. Wschr. 1929, 1071. 
NOLEN: Genesk. 1925. 
SCHULTEN: Miinch. med. Wschr. 1930, 355. 
WEINER U. KAZNELSON: Fol. haemat. (Lpz.) 32, 233 (1926). - WITTS: Guy's Hosp. 

Rep. 1930. 

Anaemia chronica infectiosa (EDELMANN). 

Unter diesem Namen beschreibt EDELMANN eine, wie er glaubt, besondere 
und durch Pirosomen hervorgerufene Anamie, die im Verlauf del' Lentasepsis 
nahe komme, oft betrachtliche Eosinophilie (13-15%) und in den R. halb­
ovale oderrunde Gebilde zeige, die zum Teil auch auBerhalb del' R. liegen. Die 
Anamie ist hypochrom. Arsen wird als wirkungslos geschildert und Heilung 
durch Ohinin und Stovarsol erreicht. 

BOLLER: Wien. Arch. inn. Med. 15, 429 (1928). 
EDELMANN: Wien. klin. Wschr. 1925, 268; Wien. Arch. inn. Med. 14, 505 (1927). 
PETERS: Wien. klin. Wschr. 1928, 1741. 
SCHUR: Wien. klin. Wschr. 1928, 1153. 

Atypische Anamien. 

In del' Literatur kommt die "Diagnose" atypische schwere Anamie oft VOl'. 
Die Klassifikation solcher Erkrankungen ist abel' meist unmaglich, weil frUber 
die Untersuchungen nicht eingehend genug waren. 

Viele Autoren halten eine maBige F.-I.-Steigerung zu Unrecht schon fUr 
ungewahnlich. Bei geringer Neubildung im Mark odeI' bei starkem Blutzerfall 
ist das abel' nichts Seltenes. 

Naegeli, Blutkrankheiten. 5. AUfl. 22 
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Hohe Zahl von Erythroblasten ist eine rein biologische Reaktion, keine 
Krankheit, so wenig wie eine starke die Anamie begleitende Leukocytose. 

Eine groBe Zahl del' Literaturfalle dieses Kapitels gehort zu den 
1. schweren Markaffelctionen mit odeI' ohne hiim. Diathese (siehe dort) , und 

zwar zu den chronischen kryptogenetischen wie in akuten Fallen zu den sympto­
matischen Thrombopenien. Dabei besteht oft Leukopenie; 

2. zu del' Gruppe erworbene hamolytische Anamie wohl fast immer auf dem 
Boden del' chronischen Infektion odeI' Intoxikation; 

3. zu aleulcamischen JYlyelosen und Lymphadenosen mit schweren anamischen, 
oft lange dauernden Vorstadien; 

4. zu hepatolienalen chronischen Affektionen, siehe Megalosplenien; 
5. zu akuten septischen Affektionen. 

Literatur (siehe besonders die erwahnten Abschnitte). 
BENHAMON: Sang 3 (1929). Akut. fieberhaft. Rb. bis 15. 
EIMER: Dtsch. Arch. klin. Med. 11)0, 162 (1926). Akut infektios. 
KLEINSCHMIDT: Jb. Kinderheilk. 81, 1 (1915). 
LEDERER: Amer. J. med. Sci. 179, 228 (1930). Akute infektios-hamolyt. An.; 1)7, 293. 

Lit. ahnl. Faile. 
MEYER-REINEKE: Dtsch. Arch. klin. Med. 88 (1907). - MORAWITZ: Prakt. Arzt 1927. 

R.12. 
OPITZ: Fo!. haemat. (Lpz.) 1929. 

Anamien des Kindesalters. 
Das Auffallige vieleI' Anamien in diesel' Lebenszeit ist die intensive Erythro­

poese und das Auftreten kernhaltiger R., ferner del' hohe Grad del' Anamie, 
del' schon durch sonst wenig anamisierende "Ursachen" (Infektionen, Lues, 
HERTERschen Infantilismus, Rachitis, unrichtige Ernahrung, Milch, Ziegen­
milch usw.) erreicht wird. Auch ungewohnlich starke Vermehrungen del' L. 
mit Myelocyten odeI' vielen .c. sind im Kindesalter keine Seltenheit. 

Bei den gewohnlichen Versuchstieren (Kaninchen, Meerschweinchen usw.) ist dies alles 
auc~. in ausgesprochener Weise in der Jugend der Fall. 

Uberaus leicht erfolgen auch erythropoetisch-myeloische Bildungen in Milz, Leber 
und Lymphknoten. Erheblicher Milztumor ist nicht selten und oft von langem Bestande; 
dabei gibt es natiirlich viele Ursachen ffir Milz oder Lymphknotenvergrol3erung. 

Diese Eigentumlichkeiten erschweren die Beurteilung del' kindlichen An­
amien und geben Gelegenheit zu zahlreichen Fehldiagnosen. 

Der M ilztumor kann leicht den Gedanken an Leukamie erwecken, besonders wenn 
das Blut, wie bei Kinderkranklreiten haufig, einige Prozente von Myelocyten und eine 
ansehnliche Leukocytose aufweist; doch ist diese Argumentation irrig, weil sie sich nicht 
auf biologisches Denken einstellt. 

Noch mehr wird man "pseudoleukamische" Prozesse anzunehmen geneigt sein. 
Echte Lymphadenose braucht aber selbst bei hohen relativen und absoluten .c.-Werten 
und bei einer gewissen Atypie der .c.-Bildung noch nicht vorhanden zu sein; denn solche 
Werte sind im Kindesalter physiologisch. Erst wenn die Atypie sehr stark, der .e.-Prozent­
satz ganz hoch (80-90%) ist, wenn aul3erdem generalisierte Lymphknotenschwellung vor­
liegt, kann unter voller Beriicksichtigung der Entwicklung des Leidens und des klinischen 
Bildes aleukamische Lymphadenose diagnostiziert werden. 

Bei kindlichen Affektionen mit Anamie und Milztumor wird oft von Anaemia splenica 
gesprochen. Das ist nur ein Symptomenkomplex, der zwei im Kindesalter besonders haufige 
Erscheinungen zusammenfal3t. Dieser unklare und vage Begriff mul3 aus der Pathologie 
gestrichen werden! 

Die meisten Formen del' Blutarmut im fruhen Kindesalter zeigen 
alle Zuge gewohnlicher sekundarer Anamie, starke Verminderung del' R., 
noch starkere des Hb., mithin niedrigen F.-I.; dabei oft Leukocytose. Hohere 
.c.-Werte, einige Myelocyten und einige kernhaltige R. geh6ren zu den gewohn­
lichen Befunden. Starke Vermehrung del' N. spricht fUr Infektioll, starke 
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L:ymphocytose dagegen. Als Ursachen kommen Ernahrungsfehler, Infektionen, 
Intoxikation, Rachitis, selten Tuberkulose oder ganz ungeniigende Eisen­
zufuhr bei ausschlieBlicher , Jahre dauernder Milchdiat in Frage (v. HOSSLIN, 
HXUSERMANN, STOLTZNER). - Es gibt aber auch Kinderanamien mit normal 
hohen oder erhohten F.-I. und dann gewohnlich mit Leukopenie, so bei Milch­
anamien und beim HERTERschen Infantilismus (FANOONI). Hier liegen kon­
stitutionelle Faktoren und mangelhafte Markreaktionen vor. Trotz Fehlens 
einer erythro-myeloischen Blutreaktion kann bei der Sektion doch enorme 
myeloische Metaplasie gefunden werden (NAEGELI-SOROOHOWITSOH). Sehr 
haufig sind im Kindesalter Scheinaniimien mit fast normalem Blutbild. 

OZERNY und KLEINSOHl\UDT suchen fast aIle Kinderanamien auf konstitu­
tionelle Minderwertigkeit und Niihrschiiden (zuviel Milch, Schadigung durch 
Milchfett, Mehliiberfiitterung usw.) zuriickzufiihren, und halten daher so gut 
wie aIle atiologisch sonst nicht geklarten Kinderanamien, besonders nach dem 
1. Lebensjahre, fiir alimentiire Aniimien. Den Beweis erblicken sie in dem Er­
folg der Therapie insofern, als unter dem EinfluB von gemischter Kost mit 
Fleisch die Blutarmut in 2-6 Monaten wesentlich gebessert sei, ohne An­
wendung von Eisen oder anderen Medikamenten und auch die Milz zuriick­
gehe. Meist sind hier aber konstitutionelle Momente entscheidend (siehe S. 329). 

In den letzten Jahren sind diese Milch- und Ziegenmilchanamien besonders 
studiert (STOLTZNER, BAUR, OPITZ, MATOSSI, FANCONI. Es entstehen dabei Ofters 
perniziosaahnliche Bilder mit hohen F.-I., Leukopenie, Pl.-Abnahme, Lympho­
cytose, z. B. MATOSSI: Hb. 17, R. 0,88, Abnahme d. PI., N. 35, 1:. 59; erhebliche 
R.-Resistenzabnahme, hamorrhagische Diathese. 

1m Knochenmark Tendenz zu Atrophie und zu Fasermark; schwere Scha­
digungen mit Abnahme der Riesenzellen. 

Ferner interessieren uns die Anamien beim HERTERschen Infantilismus, 
in groBer Zahl bei F ANOONI geschildert, selbst sehr schwere Formen von Blut­
armut, 2 FaIle sogar unter 10 Hb. mit Leukopenie und Monocytenabnahme 
bis auf 0, und perniziosaahnliche Bilder, aber 2 von 3 Fallen mit Ausgang in 
Heilung, z. B. mit folgendem Blutbefund auf der Hohe des Leidens: Hb.30, 
R. 1,6, F.-I. 1,17, L. 7000, spateI' 3700 und 0 Monoc. (I:. 58, R.-Vol. 143, fl 3). 
Retraktion gut! PI. 80000, keine Gallenzunahme im Serum: HOI im Magen 46, 
Ges.-Ac. 90. Rasche Heilung der Anamie durch Diat. Kein einziger diesel' 
Typen entsprach aber einer wirklichen Perniciosa. 

lch halte das AusschlieBen von Eisen in der Behandlung aber doch fUr zu weitgehend 
und die Deutung der Anamie als konstitutionell und alimentar fiir zu theoretisch. Sicher­
lich sind die Ursachen viel komplizierter. 

Gegeniiber den oft ungemein langsamen Besserungen der Anamien bei KLEINSCHMIDT 
mochte ich folgende Glanzheilung anfiihren, denen viele analoge bei hoher Eisendosis 
und im Kindesalter an die Seite zu stellen sind. 

31/ 2jahriges Kind reicher Eltern, 5 Monate gestillt, erhielt im ersten Lebensjahr sehr 
viel Milch, auch im zweiten noch etwa 1 Liter, doch auch seit 8. Monat gemischte Kost; 
erhebliche exsud. Diathese. Mit 1 Jahr anamisch, damals 14 Tage Durchfall; mit F/2 Jahren 
schon stark blutarm. Geistig sehr entwickelt. Stehen mit F/4 Jahr, mit 2 Jahren Gehen. 
Alle Behandlung vergeblich; trotz mehrmonatiger Luftkur und diatetischer Therapie mit 
Gemiisen, Friichten usw. hoffnungsloser Zustand und allgemein aufgegeben. 

19. 12. 13: Extrem blaB und gelblich, ganz elend, Gewicht 14 Kilo, Stehen unmog­
lich; einige kleine Ralsdriisen; Milz deutlich palpabel; keine ham. Diathese; keine Zeichen 
von Rachitis, systol. Gerausche stark. Urin: Spur EiweiB; Urobilin negativ; Stuhl nur 
einige Ascarideneier; kein Blut; Rb. 20! R. 2,056. F.-I. 0,5. L. 16600. N. 44. ~. 42. Plas­
maz. 3; eiuige Myelocyten. Serum ganz hellgelb, wasserig. Therapie: BLAUDsche Pillen 
und einige Tropfen Fowler, viel Gemiise, Fruchtsafte, Friichte, etwas Fleisch und Fisch. 

7.1. 14: Sofortiger Umschwung! Befinden viel besser. Appetit gut. Benehmenfrisch, 
schon ordentliche Farbe. Rb. 50! R.3,4. L. 11 080. Viel polychr. und punkt. R. N. 52. ~. 39. 
Ma. 11/ 3• Unter Fortsetzung der Behandlung schon am 23. 1. Aussehen glanzend, nicht mehr 
zu erkennen! Gewichtszunahme 1,2 Kilo. Rb.90-100%. Seither vollig gesund. 

22* 
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Es ist also, wie ausgedehnte Erfahrungen lehren, und fiir die kindlichen Anamien 
Eisen, besonders in relativ hohen Dosen, von allergro13tem Erfolg. 

E c h t e Perniciosa ist im fruhen Kindesalter nicht sichergestellt (s. Perniciosa). 
Heute verlangen wir fiir die Diagnose viel genauere Blutbefunde, und nicht die Menge 

der Erythroblasten, sondern ihre Seltenheit. Zudem mii13ten Remissionen und analoger 
klinischer Verlauf, Achylie, Zungenbrennen, spinale Symptome bewiesen werden. 

Nicht selten kommen im Kindesalter erworbene hamolytische Aniimien vor 
mit Hinger dauerndem Fieber, gelblich-blasser Farbe, groBer Milz und viel 
Urobilinkorpern im Harn. 1m Blut trifft man das Bild sekundarer Anamie, 
oft mit viel Normoblasten, in den schwersten Fallen aber massenhaft Makro­
blasten und sogar reichlich Proerythroblasten. Als Ursachen scheinen mir 
chronische septische Infektionen in Betracht zu kommen. Eine Herabsetzung 
der osmotischen Resistenz wird dabei meist nicht angetroffen. 

Hiimolytische kontsitutionelle Aniimien sind in der Kindheit nichts Seltenes, 
werden aber oft verkannt, insbesondere, wenn nur leichter Ikterus besteht 
oder ein solcher ganz fehlt. Oft findet man jahrelang nur groBe Milz und erst 
viel spater Ikterus. Einzelne Erkrankungen beginnen schon mit der Geburt 
und verlaufen bald todlich, siehe S. 294. 

Hiimorrhagische Diathesen (siehe diese!) beruhen auch in der Kindheit oft 
auf Sepsis oder Intoxikation oder, wie bei Skorbut, auf Avitaminosen. 
AuBerdem kommen vielfach thrombopenische Affektionen vor. 

M yeloische Leukiimie ist selten und akut oder subakut. Mein Fall eines 
4jahrigen Kindes bot nur 4 Monate Krankheitserscheinungen und naherte sich 
hamatologisch vollig der akuten Myelose. Hereditare oder kongenitale Myelosen 
gibt es nicht. Sehr haufig dagegen zeigt sich entsprechend der Dominanz 
der lymphatischen Bildungen bei Kindern lymphatische Leukiimie, und zwar 
immer als akute oder subakute, gleichgiiltig, ob kleinzellig oder groBzellig. 

Auch "pseudoleukiimische" Ajjektionen trifft man vielfach im kindlichen 
Alter und bietet die Diagnose sehr erhebliche Schwierigkeiten. 

Bei groper M ilz ist an kindliche Leishmaniosis zu denken, ferner an chro­
nische Pfortaderaffektion GAUCHER, NIEMANN-PICK, hamolytisch konstitutio­
nelle Anamie, Lues, Rachitis, aber auch an chronische Infektion und Intoxi­
kation, Skorbut und MOLLER-BARLOWsche Krankheit und an groBe Milz durch 
myeloische Metaplasie. Skorbutoid, Thrombasthenie. 

Altere Literatur fiber Kinderanamien. 
(Siehe auch vorigen Abschnitt.) 
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heilk. 30, 158 (1921). - BUCHAN and COMRIE: J. of Path. 1909, 398. Kongen. Anamie. 

CANTIERI: Arch. Kinderheilk. 1)9, 321. Leishmaniosis. - CLODIUS: Mschr. Kinderheilk. 
10, III (1918). Gegen alim. Anamie, fiir konstit. Genese. - CZERNY: Assoc. into Pediatrie 
Paris 1912. Alim. Anamie; Jb. Kinderheilk. 87 (1918). - CZERNY-KELLER: Des Kindes 
Ernahrung, Bd. 2. 1917. 

ECKLIN: Mschr. Kinderheilk. 10, 423 (1919). Neugeborene. Heilung. 
FELSENTHAL, FINKELSTEIN, FISCHL, FLESCH, GEISSLER U. JAPHA: Lit. S. 345. 
GOETT: Z. Kinderheilk. 9 (1913). - GUNDOBIN: Lit. S. 345. 
HALLE et JOLLY: Arch. Mea. Enf. 6 (1903). - HEUBNER: Fo!. haemat. (Lpz.) 19 (1915).­

HUTCHINSON: Lancet 1904. 
JAPHA: Lit. S. 345. 
KATZENSTEIN: Miinch. med. Wschr. 1909, Nr 32. - KLEINSCHMIDT: Jb. Kinderheilk. 

81, 1 (1915); 83, 97 (1916). Lit.!; 84, 259 (1916). - KUNKEL: Inaug.-Diss. Berlin 1914; 
Z. Kinderheilk. 1914. 
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Schweiz. Arzte 1903, 329. - SWART: Virchows Arch. 182. 
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Die Anaemia pseudoleukaemica infantum (JAKSCH-HAYEM). 

Dem Blutbilde nach einigermaBen ahnlich der Perniciosa steht eine im 
Kindesalter, und zwar meist gegen Enae des 1. und im 2. Lebensjahr nicht so 
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seltene Anamie, auf die zuerst JAKSCH die Aufmerksamkeit gelenkt hat. Man 
trifft neben vielen Normoblasten groBkernige Erythroblasten, die aber Makro­
blasten sind. Diese dauernde, starke Erythroblastose und die ansehnliche, 
oft enorme Leukocytose trennen diese kindliche Affektion von dem Blutbilde 
der Perniciosa, und auch das klinische ist grundsatzlich verschieden, so daB 

• 

Abb. 78. Blutbild einel." Anaemia pseudoleukaemica (odeI' pseudoperniciosa) infantum. (Vergr. 700fach.) 
4 Erytbroblasten, einer sehr groB. Makroblast. 3 typische Normoblasten. 1 neutrophiler Leukocyt. 
Polycbromasie verschiedenen Grades, weitaus am sta.rksten in dem groBen Normoblasten, abel' 
auch in verschiedener Abstufung in Erytbrocyten vorhanden. Anisocytose. Poikilocytose. Mikro­
cyten. Stechapfelbildung eines roten Blutkorperchens rechts der Mitte. (Eintrocknungserscheinung.) 

Zahlreiche Blutpla.ttchen. 

nur eine nngewohnlich hochgradige biologische Reaktion des Knochenmarkes im 
j ugendlichen Alter vorliegt. 

Die Mitteilungen JARSOHS naherten das Leiden der Leukamie. Leider enthielt die erste 
Publikation ganz verschiedenartige Falle, so daB der Begriff der Affektion vielfach unklar 
blieb, me auch spater zahlreiche Kinderaffektionen nur wegen einer Leukocytose falsch­
lich zu der JARsoHschen Krankheit gezahlt worden sind. HAYEM und LUZET umgrenzten 
den Begriff und machten auf die zahlreichen kernhaltigen R. aufmerksam und betonten 
die Wichtigkeit dieses Nachweises. AuBerdem wies LUZET starke Erythropoese in Milz 
und Leber nacho Die Padiater versuchten aber vergeblich, zu .. dem Blutbilde auch ein be­
stimmtes klinisches Bild hinzuzuftigen oder eine bestimmte Atiologie nachzuweisen. 



Pathologische Anatomie und Histologie. 

Die Losung erscheint mir sicher und leicht, wenn man der Auffassung bei­
tritt, daB durch verschiedene Reize dieselben biologischen Reaktionen der 
blutbildenden Organe wachgerufen werden. 

Unter dem EinfluB der verschiedensten, Anamie erzeugenden Momente, wie 
Syphilis, Rachitis, Ernahrungsfehler usw., zu denen aber ein konstitutionelles 
Moment hinzukommen muB, sonst ware das Leiden viel haufiger, entstehen 
im fruhen Kindesalter Reizwirkungen auf die blutbildenden Organe, die bei 
der starken Reaktionsfahigkeit zu starker erythropoetischer Funktion (Erythro­
blastose) und zu intensiver leukopoetischer Tatigkeit (Leukocytose) fiihren. 

Wir wissen durch RECKZEH, daB junge Tiere auf Intoxikationen und Blutgifte viel in­
tensiver mit Leukocytose reagieren als iUtere und das volie Blutbild der An. pseudoleuk. 
info bekommen. Dabei entstehen neue hamopoetische Herde in Leber, MUz, Lymphknoten, 
sofern solche nicht noch aus der Embryonalzeit her bestanden haben. Dadurch werden 
Milz und Leber groBe, machtige Organe. 

Gleichzeitig schlagt die Erythropoese nicht nur im Sitz, sondern auch in ihrer Ge­
staltung embryonale Wege ein. Dieser Riickschlag zum spatembryonalen Typus der Blut­
bildung falit deshalb nicht schwer, weil er eben noch der herrschende gewesen ist. 

Es stellt demnach die Anaemia pseudoleukaemica infantum eine biologische, 
in dieser Weise nur in den ersten Lebensmonaten mogliche, Variante einer be­
liebigen sekundaren Anamie dar (NAEGELI). Aus dieser biologischen Auffassung 
erklart sich das auffallige Blutbild, ferner die Tatsache, daB dasselbe manchmal 
wenig ausgesprochen ist, besonders in langerem Verlauf ganz abklingt, sodann die 
Erfahrung, daB die allerverschiedensten Momente diese "Krankheit" erzeugen, 
endlich das ausschlieBliche Vorkommen im friihen Kindesalter und das Fehien 
selbst bei den schwersten Fallen von BARLOW, wo das Mark zu Aplasie neigt, 
zuletzt die Heilbarkeit vieler Falle. 

Fur die Prognose ist die Grundursache maBgebend. Manche Kinder ge­
nesen unter Arsen oder Eisen schnell; andere werden schon durch Klimawechsel 
oder veranderte Kost geheilt; manche sterben, gewohnlich aber nicht an der 
Anamie, sondern an interkurrenten Affektionen, besonders Pneumonie. 

1m klinischen Bilde fallen auf: hochgradige gelbliche Blasse, Odeme, Herz­
dilatation, Herz- und GefaBgerausche, Schwache in den vorgeschritteneren 
Stadien, Dyspnoe, hamorrhagische Diathese (Nase, Zahnfleisch, Darm; Haut­
blutungen). Die Milz ist sofort palpabel, derb und kann bedeutende GroBe er­
reichen. Die Leber ist vergroBert, aber weich, der untere Rand scharf und 
dUnn, wie schon JAKSCH angibt. Oft bestehen zeitweise Fieber. Die Lymph­
knoten konnen vergroBert sein (in eig. Beob. wegen Erythropoese). 

Der Blutbefund zeigt die Zahl der R. bedeutend herabgesetzt, meist auf 
1,0-2,0 und es gehOrt hochgradige Anamie zum Bilde der Affektion. 

Es gibt aber auch viel tiefere R.-Werte. So beobachtete ich iiber 5 Jahre lang einen 
Knaben mit angeborener Anaemia pseudo!. inf., der im 6. Lebensjahre gestorben ist und 
nie iiber 1,0 R. und 25 Hb. gehabt hat (siehe Inaug.-Diss. FURRER: ZUrich 1907). 

Das Hb. ist stark reduziert. Meist dominiert der normocytische Typus, 
und der F.-I. ist herabgesetzt bis auf 0,5; in den anderen Fallen uberwiegt der 
spatembryonale Typ mit hohem F.-I. 

Die R. zeigen Anisocytose, Poikilocytose, Polychromasie, basophile Punk­
tierung, Ringkorperbildung, Makrocyten, Mikrocyten, viele Normoblasten und 
Makroblasten mit allen Stadien der Polychromasie, der basophilen Punktierung, 
des Kernzerfalles und der Kernreste. Mitosen sind stets Seltenheiten. 

Nicht weniger bunt ist das Bild der L. Es besteht ansehnliche Leuko­
cytose, die mit der Verschlimmerung zunimmt, mit Besserung oder Remission 
sich vermindert. Gewohnlich betragen die absoluten Werte etwa 20000, ge­
legentlich aber auch mehr. Es dominieren meistens die N., in anderen zahl­
reichen Beobachtungen, so in meinen eigenen, aber die kleinen 1:.., Eos. sind 
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ofters sparlich, anderseits aber auch wieder vermehrt gefunden. Mitunter 
sind die Monoc. auffallend zahlreich (ASCHENHEIM und BENJAMIN bis 22%). 
Myelocyten sind zumeist in niedrigen, selten in hoheren Werten vorhanden. 
Besonders wichtig ist aber die Tatsache, daB monate- und jahrelang der Blut­
status derselbe ist. 

Es gibt auch weniger typische Falle, und es kann die Zahl der kernhaltigen R. und be­
sonders auch der L. im Verlauf des Leidens ohne Besserung der Anamie bedeutend zu­
riickgehen; ebenso sah ich mit den Jahren die Makroblasten immer seltener werden. Bio­
logische Reaktionen sind eben veranderlich und vom Intensitatsgrad des Reizes abhangig. 

Pathologische Anatomie und Histologie (nach eigenen Untersuchungen). 
Es liegen wenige geniigend sorgfii.ltige Sektionsbefunde vor (LUZET, LEHNDORFF, NAEGELI 

mit FURRER und FISCHER). Die Anamie ist auffallend und zeigt Verfettungen des Herz­
muskels, Petechien, hydropische Ergiisse. Die Milz ist groB und dunkelrot. MALPIGmsche 
Follikel sind nicht deutlich zu erkennen oder reduziert. Die Leber ist meist auffallend blaB. 
Die Hamosiderosis ist hochgradig. Wiederholt sind zahlreiche, tief kirschrote ver­
groBerte Lymphknoten, so besonders in eig. Beob. gesehen. Die Rohrenknochen ent­
halten gleichfalls tief blaurotes Mark. 

Die histologische Untersuchung der Organe ergibt in jenen Fallen, die jahrelang hohe 
Zahlen der ~. dargeboten haben, eine lymphatische Reaktion, als enorme Wucherung der 
Follikel und Markstrange in den Lymphknoten (FISCHER), und einmal bei AsCHENHEIM 
und BENJAMIN Follikelbildung im Knochenmark. Viel wichtiger und ausgedehnter ist die 
Wucherung von erythropoetisch-myeloischem Gewebe unter Verdrangung der 
Follikel der Milz und Erfiillung des Zentrums der Lymphknoten mit myeloischem Ge­
webe. Die myeloischen Metaplasien sind bei keiner Krankheit so enorm wie hier, lediglich 
von Leukamie abgesehen, ja davon gelegentlich gar nicht zu unterscheiden! 

In der Leber intraazinose Erythro-Leukopoese ausgesprochen. Extravaskulare Blut­
bildungsherde sind von mir und von LEHNDORFF gefunden worden, der auch in der Niere 
gleiche Formationen entdeckt hat. Ausstriche und Schnittfarbungen zeigen in MHz, 
Lymphknoten und Knochenmark massenhaft Normo- und Makroblasten, iiberall neben 
neutrophilen und eosinophilen Myelocyten. 1m Knochenmark ist die Zahl der Myelo­
blasten enorm vermehrt, oft bis zum Dominieren dieser Zellen. Immer ist die Erythro­
poese im Vordergrund des histologischen Befundes. 

Die An. pseudo info wird von LUZET, LEHNDORFF als kindliche Leukamie 
angesehen. Diese Ansicht ist nicht haltbar. Nicht allein das klinische Bild der 
Patienten, sondern auch der histologische Befund demonstriert uns, daB die 
Anamie im Vordergrunde des Leidens steht. Daher die tief kirschroten 
Lymphknoten, die dunkelblaurote Farbe der Milz und des Knochenmarkes 
und das geradezu massenhafte Vorkommen kernhaltiger R. an allen Orten 
der Blutbildung. Eine myeloische Wucherung neben der Erythropoese ist bei 
vielen anderen Anamien uns heute wohlbekannt. 

MASUGI bestatigt die Auffassung einer biologischen Variation, sah aber bei 
Lues fast nur myeloische und nicht erythropoetische Reaktion und erklart solche 
FaIle dem Wesen nach der Leukamie intim verwandt. 

Angeblichen "Ubergang in myeloische Leukamie (LUZET, FRIZZONI, JAKSCH) halte ich 
ffir unbewiesen, d. h. solche Erkrankungen waren dann von vornherein Leukamie. 

ASCHENHEIM und BENJAMIN erklarten die Rachitis als einzige Ursache und stellen 
nicht das Blutbild, sondern den Milztumor in den Vordergrund der Symptomatologie; sie 
sprechen von rachitischer Megalosplenie. CZERNY und KLEINSCHMIDT widersprechen der 
Rachitisgenese und wollen nur alimentare Intoxikation als einzige Ursache gelten lassen. 
In neuerer Zeit wird besonders der konstitutionelle Faktor stark hervorgehoben. Ich sah 
2 Knaben der gleichen Familie an der Krankheit sterben. 

Therapie. Mitunter sieht man rasche Erfolge auf Arsenbehandlung. Ver­
einzelt ist Milzexstirpation mit sehr gutem Erfolg vorgenommen worden, so 
von WOLFF, SVEN JOHANSSEN und GRAF. Manche Patienten erholen sich ganz 
allmahlich unter dem EinfluB von guter Pflege, Sonne, Licht, guter Kost und 
verlieren das Blutbild mit seinen typischen Ziigen, so daB nur noch maBige 
Anamie ohne Besonderheiten bleibt und auch diese spater noch ganz ausheilt. 
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Altere Literatur zur Anaemia llseudoleukaemica infantum. 
ALT u. WEISS: Zbl. med. Wiss. 1892,433. - ASCHENHEIM u. BENJAMIN: Dtsch. Arch. 

klin. Med. 97 (1909); 105. - AUDll:oUD: Rev. med. Suisse rom. 14, 507 (1894). 
BAGINSKY: Arch. Kinderheilk. 13 (1891). - BATTY: Lancet 1904. - BECKER: Dtsch. 

med. Wschr. 1901. - BECKMANN: Dtsch. Arch. klin. Med. 126 (1918). - BENJAMIN: MUnch. 
med. Wschr. 1909, 684; PFAUNDLERS Handbuch der Kinderkrankheiten, 3. Aufl. - BLOCH 
u. HIRSCHFELD: Z. klin. Med. 39 (1900). 1st An. pseudol. info - BUINON et SIMON: Fol. 
haemat. (Lpz.) 10, 190. - BORISSOWA: Virchows Arch. 172 (1903). Fall III. 

CIACCIO: Arch. Med. Enf. 8 (1905). - COHEN: Rev. mens. Mal. Enf. 1907. - COUR­
coux et RIBADEAU-DuMAS: C. r. Soc. BioI. Paris 1904. - COZZOLINO: Ital. Kongr. padiatr. 
Florenz 1902. 

DELEARDE et PELISSIER: Fo!. haemat. (Lpz.) 10, 284. - DELILLE: Bull. Soc. med. 
Hop. Paris, 19. Juli 1907. - DINON et SIMON: Ann. med.-chir. Inf. 1909. 

ENGEL: Virchows Arch. 135. - D'EsPINE et JEANNERET: Arch. Med. Enf., 2. Nov. 1907. 
FELSENTHAL: Arch. Kinderheilk. 13 (1893). - FINKELS\'EIN: Berl. klin. Wschr. 1911, 

1929. - FISCHER: S. 129. - FISCHL: Jb. Kinderheilk. 49 (1899); Prag. med. Wschr. 1892 
u. 1894. - FLESCH: Erg. inn. Med. 3 (1909). - FLESCH u. SCHOSSBERGER: Arch. Kinder­
heilk. 43 (1906); Dtsch. med. Wschr. 1907, 1090. - FURRER: Inaug.-Diss. Zurich 1907 
(luer weitere Lit.! u. eingeh. Darstellung von zwei meiner Beob.); Prag. med. Wschr. 1908, 
Nr 17-19. 

GEISSLER u. JAPHA: Jb. Kinderheilk. 53 (1901). - GLANZMANN: Jb. Kinderheilk. 
84 (1916). - GLOCKNER: Inaug.-Diss. MUnchen 1895. - GOLDREICH: Wien. med. Wschr. 
1900, Nr 6. - GRAETZ: Zbl. path. Anat. 20 (1909). - GRAFF: Verh. dtsch. Ges. Chir. 1908.­
GUNDOBIN: Jb. Kinderheilk. 35 (1893). 

HAGEL: Inaug.-Diss. Freiburg 1901. - HALLER: KongreBzbl. inn. Med. 13,564. GroBe 
Kasuistik. - HAMILL: Arch. of Pediatr. 1901. - DE LA HAUSSE: Inaug.-Diss., MUnchen 
1890. - HAYEM: Gaz. med. 1889, No 45; Gaz. Hop., 1889, No 30; Lehrbuch 1889. - HILL. 
BUCHAN and MAC GIBBON: Scott. med. J. 19011. Kongen. Anamie. Heilung. - HIRSCH­
FELD: Berl. klin. Wschr. 1902. - HOCK u. SCHLESINGER: Zbl. klin. Med. 1891, Nr 46; 
Hamatolog. Studien. Leipzig 1892; Beitr. Kinderheilk., N. F. II. Wien 1892. - HOUGARDY: 
J. arner. rned. Assoc. 1906. - HUNT: J. arner. rned. Assoc. 1906. - HUNTER: Lancet 1909. 

JAKSCH: Med. Wandervortrage. Berlin 1890. H. 21; Prag. med. Wschr. 1890 u. 1891; 
Wien. klin. Wschr. 1889, Nr 12 u. 13. - JAPHA: In PFAUNDLER-SCHL03SMANN, Handbuch 
fUr Kinderheilkunde, 1903. - JEMMA: Munch. med. Wschr. 1901, Nr 48. - JOHANSSON: 
Zbl. Chir. 1918. Milzexstirpation. - JULIUSBERG: Arch. f. Derrnat. 106. Hautaffekt. 

KERSBERGER: MUnch. rued. Wschr.1902, 158. - KIROFF: Arch. Med. Enf. 1910, 195.­
KLERCKER: Nord. med. Ark. (schwed.) 43 (1910). - KOCH: Jb. Kinderheilk. 71 (19lO). -
KONOWITisCH: Inaug.-Diss. Zurich 1915. - KOPLIK: Arch. of Pediatr. 10 (1893 u. 1907) ( ?); 
13 (1893). - KOSITSCHEK: Klin. Wschr. 1922, 556. 

LABBE et AUBERTIN: Fol. haernat. (Lpz.) 7, 140. - LEHNDORFF: Jb. Kinderheilk. 60. -
LENOBLE: Arch. Med. e:A.'})er. 11 (1907). - Loos: Wien. klin. Wschr. 1891; Arch. Kinder­
heilk. 39. - LUZET: Inaug.-Diss. Paris 1890; Rev. mens. 1891; Arch. gen. Med. 18911. 

MASUGI: Trans. jap. path. Soc. 13 (1923). - MAYER, VICT.: Inaug.-Diss. Tubingen 
1889. Fall 14. - MODIGLIANO: Pediatria 1898. - MONTI u. BERGGRUN: S. Lehrb. - MOOR­
HEAD: Dublin J. rned. Sci. 1906. - MORSE: Boston med. J. 1894. - MOSSE u. GRUNBAUM: 
Jb. Kinderheilk. 58 (1907). - MUHSAM: Dtsch. med. Wschr. 1914, 377. Milzoperation. 

NATHAN: Fol. haemat. (Lpz.) 7, 140. 
OLTERICH: J. arner. med. Assoc. 1910. - ORLANDI: Jb. Kinderheilk. 55, lO6 (1902). -

OSTROWSKI: Jb. Kinderheilk. 23, 690; Wratsch 1910. 
PETRONE: Fol. haernat. (Lpz.) 13, 181. - PINKUS: Nothn. Sammlg Bd. 8. 
QUESSILLE: Inaug.-Diss. Paris 1908. 
RAUDNITZ: Prag. med. Wschr. 1904, 43. - RECKZEH: Z. klin. Med. M; Kinderarzt 

1915, Nr 5. - REICHMANN: MUnch. med. Wschr. 1928, Nr 8. - RIVIERE: Lancet 1903. -
ROTH: J. arner. med. Assoc. 1918, 1914. - ROGER: Rev. mens. 1892. 

SCHWARZ: Z. Heilk. 22 (1901). - LE SCORNET: Inaug.-Diss. Paris 1912; Le Nourrison 
1912. - SCOTT and TELLING: Lancet 1905. - SEIFFERT: Beitr. path. Anat. 72. - SENATOR: 
Berl. klin. Wschr. 1882, Nr 35. - SHAW: Lancet 1904. - SIEGERT: Jb. Kinderheilk. 49 
(1899). - SILLS: Med. Rec. 1906. - SOMMA: Jb. Kinderheilk. 23 (1885). - STEFFEN: 
Jb. Kinderheilk. 28 (1888). - STENGEL: Twentieth Centuary Medicine, Vol. 7. 1896.­
STERNBERG: Prirnarerkrankungen usw. 1905. - STETTNER: Ref. MUnch. rned. Wschr. 
1914, Nr 4. - STILLMAN: Amer. J. 1917, 218. 6 Fane. Splenektonrie. Erfolg. 

TANAKA: Beitr. path. Anat. 53, 338. - TIXIER: Fol. haernat. (Lpz.) 10, 288. -TOEPLITZ: 
Jb. Kinderheilk. 33 (1892). 

VASILE: KongreBzbl. inn. Med. 57, 110. 0 Lebererfolg. - VICKERY: Med. News 1897. 
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WEIL et CLERC: Sem. mad. 1902; Rev. mens. 1903. - WEISS: Jb. Kinderheilk 30 
(1893). - WE:t;TWORTH: Boston med. J.1901. - WOLFF, H.: Z. Kinderheilk. 8,406 (1913). 
Dtsch. med. Wschr. 1906, Nr 49. - WYNHAUSEN: Dtsch . .Arch. klin. Med. 92. 

ZELENSKI u. CYBULSKI: Jb. Kinderheilk. 60 (1904). - Siehe auch die Lehrbiicher von 
CABOT, BEZAN90N et LABBE, LIMBECK, HAYEM. 

Leukauamie. 
LEUBE beobachtete im Jahre 1900 eine akute schwere Anamie bei einem Knaben, 

dessen Blut sowohl Ziige der Perniciosa (angeblich Megalocyten und Megaloblasten, schwere 
Anamie mit hohem Farbeindex), als auch der Leukamie (13% neutr., 0,6% eos. Myelo­
cyten bei lO600 L.) darbot. Er dachte an Mischform beider Krankheiten und driickte 
diese Auffassung durch die Namengebung Leukanamie aus. Freilich ergaben die Sektions­
befunde nichts fUr Leukamie, und auch fur Perniciosa fehlte die wichtige Hamosiderosis 
und stimmten Nekrosen im Knochenmark, Abscesse in Leber und Milz gar nicht. Un­
zweifelhaft handelte es sich weder um Leukamie, noch um Perniciosa, noch gar um Kom­
bination, sondern eine schwere, infektiose Anamie hatte zu starker Knochenmarksreizung 
(viele Makroblasten und Myelocyten) gefiihrt. Mithin war ein biologisches Symptom 
der Blutbildung ala-das Besondere herausgehoben worden, nicht ein histologischer Befund. 
Zudem entsprach d9;S klinische Bild gar nicht der Perniciosa. 

Ein solches Syndrom, starke Markreizung bei Anamie mit Makroblasten und Myelo-
cyten, ist nun aber nicht selten: 

1. bei Anaem. pseudoleuk. inf., bes. bei Sauglingen; 
2. bei Kugelzellenanamie (konstit. hamol. An.) Neugeborener; 
3. bei schwerer durch Sepsis oder anderen Infektionen erzeugter Anamie (wie beim 

Fall LEUBE); 
4. bei erworbener hamolyt. Anamie; 
5. bei metastat. Carcinosis des Knochenmarkes; 
6. bei schwerer Blutgiftanamie (z. B. Nitrobenzol); 
7. bes. bei (subleuk.) Myelosen in schweren akuten Stadien ganz gewohnlich; 
8. bei Lymphosarkomatosis oder anderen Tumoren im Knochenmark; 
9. bei schwerer Malariaanamie (z. B. ZEVI). 
Dagegen sind Perniciosaerkrankungen mit zahlreichen Megaloblasten und Normoblasten 

und einigen Myelocyten nur biologische Varianten der Perniciosa, UDter ganz besonderen 
Umstanden. 

Es ist nicht moglich, eine Krankheit bloB auf eine etwas ungewohnliche Zahl von Erythro­
blasten und Myelocyten aufzubauen. Beide Zellen kommen bei Myelosen reichlich zu­
sammen vor und es ist nichts prinzipiell Neues eingetreten, wenn in akuten Stadien diese 
Zellen noch reichlicher im Blute auftreten. 

Leukanamie ist heute ein Sammelplatz unklarer, oft nicht geniigend untersuchter FaIle, 
zum Teil eine Verlegenheitsdiagnose. In der Tat ist es hohe Zeit, daB die Bezeichnung 
Leukanamie verschwindet. Sie stellt keine Krankheit dar, hat keinen histologischen Boden 
und verbindet nur zwei Symptome, starke Erythropoese und Myelopoese. 

Echte Leukanamie ist nicht, wie PAPPENHEIM schrieb, stets leukamisch; denn die 
allerechteste LeukanaInie, diejenige des Namengebers, war nicht leukamisch, sondern nur 
eine schwere infektiose Anamie mit Myelocyten im Blute. 

Literatur der Leukanamiefrage. 
ARNETH: Dtsch . .Arch. klin. Med. 69 (1901); Z. klin. Med. Ii4 (1904). Monogr. Lit. 

S.284. 
BARAT: Klin. Zbl. 18, 117. Akute Myelose. - BECL]mE: .Arch. Mal. Creur 1909, 

333. - BUSHNELL and HULL: Edinburgh med. J. 1906. UnkJar; nach HIRSCHFELD: Aleuk. 
Myelose. 

DOMARUS: Leuk. Monogr. Gegen Selbstandigkeit der Leukanamie. - DONATI: Fol. 
clin. et bioI. 1929, 47. Gravid. An. - DRYSDALE: Fol. haemat. (Lpz.) 7, 409. Offenbar 
akute Myelose. - DUKER: Fol. haemat. (Lpz.) 10, 32. UnkJar. 

EHLICH u. LINDE:t;THAL: Z. kline Med. 30 (1896). Nitrobenzol. - ELMER: Amer. J. 
med. Sci. 1908. UnkJar. Keine Sektion. 

GORJAEW: Fol. haemat. (Lpz.) .Arch. 16, 220 (1913). Lymphadenose. - GRAMPE: 
Inaug.-Diss. Leipzig 1904. 

HERNANDO: KongreBzbl. inn. Moo. 37, 469. Typ. Myelose. - HIRSCHFELD: Foi. haemat. 
(Lpz.) 1906, 332. Akute Leukiimie. - HURTER: Fol. haemat. (Lpz.) 7, 409. Typ. akute 
Myelose. - HYNEK: Fol. haemat. (Lpz.) 10, 33. Leukanamie sei nur ein Symptom; Klin. 
there Wschr. 1907. Fall I: Atyp. chron. myel. Leuk. Fall II: Perno Anamie, abnorm nur 
der Befund von 6,8% Myelocyten. 
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INADA: Mitt. med. Fak. Tokyo 7 (1907). Akute Leukamie, wohl myeloische. 
JAKOBSOHN: Fol. haemat. (Lpz.) 40, 365 (1930). Atyp. An. 
KERSCllENSTEINER: MUnch. med. Wschr. 1905, Nr 21. Siehe bei MEYER U. HEINEKE: 

Fall 15; nach HrRscHFELD. Aleuk. Myelose. - KRJUKOW: Foi. haemat. (Lpz.) 7, 410. 
Typ. Leukamie. 

LEUBE: Sitzgsber. med. Ges. Wiirzburg 1900; Dtsch. Klin. 3. 1903. - LEVY: Foi. 
haemat. (Lpz.) Arch. 9, 38. 4 Falle ohne Sektionen! - LIAMBIAS: C. r. Soc. BioI. Paris 
83, 1503 (1920). Akute Leukiimie mit Riesenzellen. - LUCE: Dtsch. Arch. klin. Med. 7'i 
(1903). Akute Leukamie. - LUZZATO: Tomasi 1907. 

MAGNUs-ALSLEBEN: Z. klin. Med. 71. - MARTELLI: Virchows Arch. 216, 224 (1914). 
Myelose. - MASING: Dtsch. Arch. klin. Med. 94. Leukamie. - M-~TTmoLO: Fol. haemat. 
(Lpz.) 1905, 657. Akute Leukamie; Giorn. Acad. Med. Torino 1902. - MELLAND: Quart. 
J. 3 (1909). - MEYER U. HEINEKE: Dtsch. Arch. klin. Med. 88 (1907). - MORAWITZ: Dtsch. 
Arch. klin. Med. 88 (1907). Schwere atyp. Anamie, wohl septische hiimolyt. Anamie. -
MOSSE: Beri. klin. Wschr. 1907, Nr 49. Myelose. 

PAPPENHEIM: Fol. haemat. (Lpz.) 1906, 339; 9, 158; 14. - PASNUSI: Foi. haemat. 
(Lpz.) 10, 31. Perniciosa. 

SACCONAGm: Gaz. med. itai. 19M, No 11, 12, 14. Akute mvel. Leukamie. - SEGA: 
KongreBzbI. inn. Med. 55, 244 (1927). Lymphadenose. - SE:ML6: Fol. haemat. (Lpz.) 
41, 245 (1930). Leuka.mien. - SIEBBE: Krkh.forschg 4, 120 (1927). Ak. Myelose. 

WANNER: Schweiz. med. Wschr. 1920, 685. Akute Lymphadenose. - WEBER, P.: 
Lancet 1904,28. Mai; Brit. med. J. 1904, 2268. Unklar, wohl schwere Anamie; von HmscH­
FELD als aleuk. Myelose gedeutet. - WYNHAUSEN: Dtsch. Arch. klin. Med. 92. Histologisch 
nicht klar, wohl lymph. Leukamie. 

ZEVI: Riforma med. 1904, No 34. Malaria. 

Die Perniciosa (BIER~IER-EHRLICH). 
Definition: Wir bezeichnen heute als Perniciosa hamolytische Anamien mit 

friihembryonalem Typus der Blutbildung, also mit Megalocytose und charakte­
ristischen StOrungen in der Leukopoese und Thrombocytopoese. Sehr haufig 
finden sich auBerdem spinale Prozesse und Veranderungen des Intestinaltraktus, 
vor allem Achylie. Dies bildet die Trias der PernicioBa. Atiologisch gibt es 
unter dem Symptomenkomplex der Perniciosa folgende Krankheiten: Bothrio­
cephalusperniciosa, Graviditatsperniciosa, kryptogenetische Perniciosa (meist 
als BIERMERSche Krankheit bezeichnet) wahrscheinlich noch andere Perniciosa­
arten. Der Mechanismus der krankmachenden Storung ist in allen Fallen der­
selbe und prinzipiell auch die Auswirkung auf die verschiedenen Organe des 
Korpers. Bei allen zeigt Lebertherapie, auch Arsen, auf£iillige Wirkung, doch 
nur in bezug auf die Blutbildung im Knochenmark, nicht aber als Heilung der 
Achylie, der Lungenveranderungen und der spinalen Prozesse. 

Entwicklung der Lellre tiber Symptomatik und We sen 
der perniziOsen Anamie. 

Als Entdecker der perniziOsen Anamie wird BIERMER gefeiert. Mit Unrecht 
insofern, als zweifellos schon friiher ADDISON, LEBERT U. a. gewisse Formen 
unter den Aniimien als besondere und eigenartige aufgefallen waren, und diese 
Erkenntnis auch durch besondere Namengebung (idiopathische Anamie Addison, 
essentielle Anamie Lebert) zum Ausdruck gekommen war. Dennoch aber wird 
BIERMER mit Recht als Entdecker genannt. Er hat zuerst gegeniiber den 
uncharakteristischen Beschreibungen seiner V organger aus der Menge der 
Anamien ein besonderes Bild hervorgehoben und erst eine Diagnose moglich 
gemacht. Wenn auch die BIERMERsche Begriffsfassung weder vollstandig, 
ja fUr eine Diagnose nicht einmal geniigend genannt werden kann, so war sie 
doch ein so gewaltiger Fortschritt, daB alle Forschungen von dieser Basis 
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ausgehen muBten. Die Schilderung von ADDISON dagegen erscheint mir zu 
unscharf. Sie enthalt nicht einmal eine Angabe iiber gelbliche Gesichts­
farbe. 

BIERMER hat die schwere Anamie und Hydramie, die Verdauungsstorungen, 
die Veranderungen der Zirkulationsorgane, das Fieber, die strohgelbe Gesichts­
farbe, die Blutungen hervorgehoben, besonders aber den Verlauf, der zunachst 
stets progressiv und pernizios gewesen war. Bei der Sektion bildeten die enorme 
Blutarmut alier Organe, die Ecchymosen, die fettige Degeneration des Myo­
kards, die Siderosis der Leber und Milz die wichtigsten Befunde, denen bald 

Abb. 79. Perniciosa mit Mega!o·Aniso·Mikrocytose, wenig B!utplattchen, ein stark iibersegmentierter 
N eutrophiler, ein Riesenblutplattchen. 

durch COHNHEIM das Vorkommen roten Knochenmarkes in den Rohrenknochen 
hinzugefiigt worden ist. 

Damit hat BIERMER eine groBe Zahl Symptome hervorgehoben und die Diagnose er­
moglicht; freilich nur fiir schwere Falle, weil eben der Umfang des Begriffes doch noch 
zu weit gefaBt worden war. Es konnte daher nicht anders kommen, als daB jetzt viele 
Forscher jede schwere Anamie als perniziose und progressive bezeichneten oder doch eine 
Menge nicht hierhergehoriger Falle zur BIERMERschen Anamie zahlten. 

Gegeniiber dieser Verflachung des Begriffes hat EICHHORST mit Nachdruck darauf 
hingewiesen, daB nur jene schweren Formen der Blutarmut als perniziose Anamie gelten 
diirften, bei denen auch die Sektion keine die Mamie erklarenden Ursachen entdecken 
laBt. Reute, bei der Vertiefung unseres Wissens, hat dieses Postulat nicht mehr unbedingt 
Geltung; es dad aber von demselben nur beim Nachweis des typischen Blutbefundes 
und Symptomenkomplexes (Trias) Umgang genommen werden. 
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Das weitere Studium der Krankheit betraf hauptsachlich den Blutbefund. 
HAYEM und LuCHE betonten die Erhohung des Farbeindex. Mit voller Pragnanz 
zeichnete erst EHRLICH das Blutbild, die Anwesenheit vieler Megalocyten und 
der Megaloblasten.; auch auf die Leukocytenverminderung machte er bereits 
aufmerksam. Erst durch diesen Nachweis der megalocytischen Umwandlung 
des Blutes und des Knochenmarkes ist die Krankheit der Diagnose zuganglich 
geworden. Ohne eingehende Schilderung des Blutbefundes kann niemals ein Fall 
als Perniciosa angesprochen werden. 

Dieser Blutbefund muB aber heute noch viel genauer erfaBt werden, und 
es sind ihm nach meinen Untersuchungen noch zahlreiche weitere fUr die Krank­
heit wichtige Zeichen einzufugen. 

1. Die groBen roten Blutzellen mussen richtige Megalocyten, nicht Makro­
cyten sein und oft ovale Form aufweisen. 

2. Die konstante und progressiv immer starker werdende Pl.-Verminderung. 
3. Das Auftreten jungkerniger Monocyten, deren progressive Abnahme mit 

der Schwere der Anamie hochcharakteristisch ist. 
4. Die Ubersegmentation der Neutrophilen, zuerst von ARNETH geschildert, 

und von mir als konstant erwiesen. 
5. Das Fehlen jeder pathologischen Veranderung an Kern, Protoplasma 

und Granulation der N. auBer der Ubersegmentation. 
6. Das meist goldgelbe Serum mit ErhOhung der Gallenwerte (NAEGELI) und 

mit Hamatin (SCHUMM). Es fehlt aber Innenkorperbildung. 
7. Das Fehlen einer Globulinzunahme. 
8. Der viscosimetrische Nachweis der abnorm groBen und volu­

minosen roten Blutzellen, indem 11 weit h5her ausfallt, als nach den Hb.­
und R.-Werten erwartet wird 1 (siehe S.63). 

Mit den einfachen Methoden der Bestimmung der Volumenprozente (viscosimetrisch 
und refraktometrisch) kann in Verbindung mit der Gesamtzahl der R. das Durchschnitts­
volumen der einzelnen roten Zelle bestimmt und als charakteristisch abnorm hoch 
bewiesen werden. 

Mit Hllie der alten und dieser neuen Anhaltspunkte, dem EHRLICH-NAEGELI­
schen Blutbild (PAPPENHEIM), kann jetzt die Diagnose selbst in den fruhesten 
Stadien, ja bei 90-100% Hb., gestellt werden 2 und konnen immer sicherer 
auch zweifelhafte FaIle ausgeschaltet werden. 

Durch die Ermittlung des R.-Volumens, die ausnahmslos Erhohung der 
ZeIlgroBe ergibt, sogar trotz erheblicher Mikrocytose und selbst bei etwas 
erniedrigtem Farbeindex, tritt die Megalocytose immer entscheidender als das 
Kardinalsymptom der Perniciosa heraus. Sie bleibt sogar erhalten, wenn durch 
Hb.-Verluste (Blutungen) oder nach Milzexstirpation die Zellen ausnahmsweise 
hamoglobinarm werden! 

Unter allen Blutbefunden steht also die Megalocytenbildung, nicht der 
Farbeindex, an erster Stelle der Wichtigkeit, wie ich immer betont habe. 

Weitere klinische Befunde, die fur die Charakterisierung des Mechanismus in 
der Pathogenese und fur die Abgrenzung groBe Bedeutung haben, sind: 

1. Die so haufige Glossitis (in etwa 90%) oft mit Pharyngitis und Oso­
phagitis, manchmal nur histologisch, nicht klinisch vorhanden. 

2. Achylie des Magensaftes, etwa 98% der FaIle. 
3. Der Verlust des Selbstschutzes von Magen und Duodenum mit abnormer 

Bakterien£lora in Magen und oberen Darmabschnitten, fast in allen Fallen. 
4. Der gesteigerte Blutzerfall mit ErhOhung der Urobilinwerte in Urin und 

Stuhl neben Bilirubinzunahme im Serum und Zeichen von Subikterus. 

1 NAEGELI: 3. Auf I. 1912. 2 NAEGELI: Dtsch. Arch. klin. Med. 124 (1917). 
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5. Die spinalen Symptome (zuerst LICHTHEIl\i und MINNICH) bei etwa 90% 
der FaIle und in histologisch und klinisch typischen Formen. 

Das wichtigste der Perniciosa besteht, auBer der Eigenart des ganzen Ver­
laufes, in dem von EHRLICH geschilderten Ruckschlag der Blutbildung in ernbryo­
nale Bahnen, als dessen hervorragendstes Zeichen das Auftreten der Megalo­
blasten anzusehen ist. Ich glaube zur Kraftigung dieser Auffassung dadurch 
beigetragen zu haben, daB ich auch die Erhohung des Farbeindex und 
das Vorkommen der Megalocyten als Parallel en zu embryonal en 
Verhaltnissen hingestellt habe, daB somit aIle drei Erscheinungen zusammen 
den fruhemhryonalen Typus der Erythropoese charakterisieren, besonders in 
der so haufigen Verbindung mit Myeloblastenmark wie beim Embryo. In diesem 
Vergleich liegt aber nur das Eigenartige und Ungewohnliche der veranderten 
Erythrocytenbildung, nicht das Wesen del' Krankheit oder die Atiologie. 

Zuerst erschien bei der Beg~'iffsfassung der Perniciosa die FunktionsstOrung 
in del' Erythropoese das Entscheidende. Ich erklare heute aber, daB in jedem 
FaIle die gesamte Funktion des Knochenrnarks, also auch Leukopoese und 
Thrombocytopoese, charakteristisch verandert ist. Also eine Gesamtmark­
schadigung. Mit der Besserung gehen aIle 3 Partialfunktionen parallel wieder 
normalere Wege. Wir durfen aber heute die Perniciosa trotzdem nicht mehr 
allein als eine Knochenmarkskrankheit ansehen, sondern die Storung ist fast 
ausnahmslos schon klinisch viel umfassender, und mit del' Zeit werden wohl 
immer die StOrungen sowohl im Knochenmark, wie im Verdauungstraktus, wie 
im Ruckenmark hervortreten. 

Diese Trias in del' Perniciosa verlangt heute eine Erklarung, und ihre Existenz 
sagt bereits, daB die hamolytische Entstehung fUr das Gesamtbild nicht mehr 
in Frage kommt. Hamolyse ist ein Symptom und eine Folge, keine Ursache. 

In etwa 8% der FaIle kann man bei der doch immerhin seltenen Krank­
heit Hereditat nachweisen, oft in eindrucksvollster Weise (besonders SCHAU­
MAN, MEULENGRACHT, GRAM). Damit tritt heute der konstitutionelle Faktor 
als wichtiges Moment immer starker in den V ordergrund. 

Bei der Konstanz del' Trias drangt sich der Gedanke auf, daB diese 3 Erschei­
nungen durch ein einziges einheitlich wirkendes Gift mit stets dem gleichen 
Mechanismus der Einwirkung aufzufassen ist, die Krankheit also in allen Fallen 
eine pathogenetische Einheit darstellt. 

Fur die Eigenart des Toxins spricht die erwiesene Tatsache, daB die Patienten 
nicht abmagern, auBer bei ganz besonderen Umstanden, daB .die Globulin­
werte nicht wie bei der Einwirkung der Toxine der Infektionskrankheiten in 
die Hohe gehen, daB spinale Prozesse entstehen, die wir in dieser Weise bei andern 
Krankheiten fast niemals sehen. Wahrscheinlich lassen sich auch die glossitischen 
Veranderungen und die Veranderungen des Magens mit der Zeit noch von 
anderen ahnlichen Prozessen klinisch oder histologisch differenzieren. 

Alles dies helegt die Tatsache, daB hei der Perniciosa ein gegenuber den­
jenigen bei den Infektionskrankheiten grundverschiedenes Toxin eingreift. 

Die Toxinnatur der Perniciosa suchte l'tiaClIT durch die schadliche Einwirkung des 
Perniciosaserums auf Pflanzenkeimlinge zu beweisen. Seine Ergebnisse sind aber stark 
bestritten und nicht spezifisch. 

Zur Fassung des Begriffes Perniciosa ist abel' auch ein Eintreten auf atio­
logische Mornente notig. Mehrere nordische Forscher, vor allem RUNEBERG, 
erkannten zuerst die volle klinische Identitat der schweren Bothriocephalus­
anamien mit del' BIERMERschen Krankheit. Diese Anamien heilen definitiv 
nach Abtreibung des Parasiten. Man ist abel' heute, trotz anfanglicher leb­
hafter Opposition, gezwungen, die Bothriocephalusanamie der Perniciosa 
zuzuzahlen; denn die beiden stimmen, wie die SCHAUMANSche Monographie 
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nachgewiesen hat, und wie ich mich auch personlich iiberzeugt habe, bis in die 
feinsten Einzelheiten des klinischen und pathologisch-anatomischen Bildes und 
des Blutbildes iiberein. Ebenso kann durch die Graviditat und in sehr seltenen 
Fallen durch Lues del' gleiche Symptomenkomplex ausge16st werden. 

Durch die Vielheit del' Ursachen ist festgestellt, daB Perniciosa keine iitio­
logische Einheit sein kann, sondern ein Symptomenkomplex. Da abel' diesel' 
Symptomenkomplex in unglaublicher Einheitl auftritt und bei allen atiolo­
gischen Momenten immer in derselben Gestalt und mit demselben Mechanis­
mus sich entfaltet, so ist die Krankheit doch hoher als ein beliebiges Syndrom 
zu taxieren. Die Losung liegt in del' Auffassung, daB del' Perniciosa eine ganz 
charakterist'ische, einheitliche und scharf ausgeprtigte Funktionsst6mng des Knochen­
markes zugrunde liegt, also eine klinische ~md pathogenetische Einheit, aber eine 
titiologische Vielheit. 

Als Vergleich ziehe ich die Insufficienz des Herzmuskels heran. Auch sie ist durch die 
verschiedensten Ursachen (Myokarditis, Klappenfehler, Arteriosklerose usw.) geschaffen. 
Auch hier entsteht schlieBlich dasselbe pragnante Krankheitsbild. Auch hier liegt eben 
eine eigenartige Funktionsst6rung auf dem Boden der verschiedensten Ursachen vor. 

Diese Knochenmarkskrankheit ist keine primare (EHRLICH); denn jede 
Anamie muB eine Ursache haben; aber im Marke liegt ein Angelpunkt der Affek­
tion. Das Knochenmark ist nicht lediglich sekundar wie bei den sog. sekundaren 
Anamien geschadigt. 

Diese Auffassung erhalt nun eine ganz besonders starke Stiitze durch meinen 
Nachweis, daB die Blutbildung und damit das Knochenmark pathologisch in 
charakteristischer Weise verandert wird, bevor jede Anamie entstanden ist. 

Auch COHNHEIM hat das Leiden als Knochenmarkskrankheit aufgefaBt, obwohl er 
wuBte, daB auch andere Erkrankungen rotes Mark erzeugen. 

Mit del' Knochenmarkslasion treten als parallele gleichwertige AuBerungen 
des Toxins die Veranderungen im Verdauungstraktus und im Riickenmark auf. 
Damit ist die Annahme einer primaren Knochenmarkserkrankung natiirlich 
erst recht unmoglich geworden. 

Gegeniiber del' Toxingenese wurde von vielen Autoren (TURK, DENEKE, 
ZADEK, frUber besonders MORAWITZ) in del' Htimolyse das Wesen des Leidens 
gesehen. - Demgegeniiber habe ich geltend gemacht, daB wir zwei hamo­
lytische Anamien (die konstitutionelle und die erworbene) kennen, die ganz 
andere Blutbilder zeigen und auch klinisch vollstandig verschieden sind, daB 
ferner die Hamolyse, beurteilt nach del' Serumfarbe und dem Serumbilirubin­
gehalt, nach del' Benzaldehydreaktion, nach den quantitativen Weden del' 
Urobilinkorper in Stuhl und Urin, ja selbst nach del' Siderosis del' Leber, zeit­
weilig und fiir lange fehlt und dennoch das typische Blutbild bestehen bleibt. 

Wichtig ist ferner der Befund von QUECKENSTEDT, daB die Gesamteisenausfuhr im 
Urin und Kot nicht abnorm hoch ausfallt und eher Verlangsamung der Zellbildung als 
vermehrter Zerfall anzunehmen sei. 

Durch einen sinnreichen Versuch hat MORAWITZ selbst die Hamolysetheorie widerlegt. 
Er machte einem Patienten der Blutgruppe B wegen des schweren Zustandes andauernd 
Transfusionen mit einem Spender der Gruppe 0. Zuletzt gab das Blut nur noch Reaktioll 
auf Gruppe 0, obwohl die Menge des transfundierten Blutes langst nicht fUr das Leben 
ausreichend gewesen ist. Ein Parallelversuch bei einer anderen Anamie ergab nicht die 
Verhaltnisse der Perniciosa. Durch diesen Versuch erklart sich MORAWlTZ als iiberzeugt, 
daB "die primaren Veranderungen del' R. im Knochenmark nach den Auffassungen von 
EHRLICH und NAEGELI tatsachlich richtig sind". Es muBten also die R. der Perniciosa 
viel rascher zerfallen als diejenigen des Spenders, und sie muBten mithin schon in ihrer 
Anlage verandert sein. 

Del' rasche Zerfall der Perniciosazellen ist eine wesentliche Erscheinung del' 
Krankheit, obwohl in Hinsicht auf die Atmung die abnorme Megalocyten-

1 CABOT betont bei 110 Beobachtungen die auBerordentliche Monotonie in allen Fallen. 
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bildung nicht ungunstig ist. Der Zerfall ist ubrigens nur periodisch vor­
handen. 

Mit der EinfUhrung der Lebertherapie und ihren Erfolgen schienen weitere 
Probleme der Pathogenese einer Prufung zuganglich. Kurz zuvor war die in­
testinale Genese der Perniciosa wieder wie fruher (GRAWITZ) stark vertreten 
worden. KNUD FABER schienen einige Falle von Dunndarmstenosen mit Perni­
ciosa in dieser Hinsicht wegleitend. SEYDERHELM legte den groBten Nachdruck 
auf die abnorm hoch, bis in den Magen gehende Dunndarmflora (Koli, B. Welschii 
usw.); aber analoge Bakterienansiedelungen wurden bei allen Anaciditaten des 
Magens gefunden. Seit der Anwendung der Leber- und Magentherapie sah 
man aber glanzende Erfolge ohne A.nderung der Bakterienflora in Magen 
und Duodenum. 

In zahlreichen Fallen meiner Klinik mit Anaciditat und Dunndarmflora 
im Magen und Duodenum sah ich auBerdem niemals erhohten F.-I. oder Megalo­
cyten. Dieser negative Befund scheint mir entscheidend gegen die Kolitoxin­
theorie zu sprechen. Man muBte unbedingt Anklange an das Blutbild und all­
mahliche Ubergange zu Perniciosa antreffen, wenn die Hypothese richtig ware. 
Von solchen Ubergangen ist aber nicht die Spur vorhanden (siehe spater). 

Es hat ferner die Lebertherapie gezeigt, daB die Hamolyse in vielen Fallen 
nicht aufhOrt (zahlreiche Beobachtungen meiner Klinik) oder lange Zeit weiter 
bestehen bleibt trotz weitgehender Besserung der Anamie. 

Ferner erweist sich die Leberbehandlung insofern als eine symptomatische, 
nur auf die Blutbildung wirkende, als die Vel1anderungen im Nervensystem 
und im Verdauungskanal nicht beeinfluBt werden, ja, Ruckenmarkserkrankungen 
trotz bester und bleibender Beeinflussung der Anamie progressiv weitergehen. 
Man sieht, daB das Problem der Perniciosa ein viel groBeres Problem darstellt, 
als nur dasjenige einer pathologischen Blutbildung. 

Seit MARTIUS, WEINBERG, SCHAUMAN, NAEGELI u. a. spielt der konstitutionelle 
Faktor in der Pathogenese eine immer groBere Rolle, so daB z. B. SCHAUMAN 
den Bothriocephalus nur als auslosenden Faktor ansieht und SEYDERHELM 
bei der Kolitoxingenese immer noch die Notwendigkeit der konstitutionellen 
Anlage betont, siehe daruber unten. 

Erorterungen fiber die Xtiologie der Perniciosa. 
Bothriocephalus latus. 

Die durch diesen Bandwurm hervorgerufene Anamie zeigt alle Eigenschaften 
des klinischen und des hamatologischen Bildes der Perniciosa. Da fehIt auch 
nicht die kleinste Einzelheit. So ergibt die Untersuchung die extremsten Hb.­
und R.-Werte bei hohem Farbeindex, die Achylie des Magens, die Netzhaut­
blutungen, die spinalen Prozesse, die Leukopenie mit hohem .c.-Prozentsatz; ja 
es kommen auch Falle mit aplastischem gelben Knochenmark vor, bei denen 
erst das Mark der Rippen die Megaloblasten und die dominierenden Myelo­
blasten zeigt (eig. Beob.). Die Bothriocephalusanamie endigte bisher tOdlich, 
wenn nicht die Therapie die "Ursache" beseitigte und damit rasche und defi­
nitive Heilung des Leidens herbeifuhrte. Durch die selbst ohne Wurmabtreibung 
heute erfolgreiche Lebertherapie (G. BECKER, SALTZMANN, ISAACS usw.) ist jetzt 
die Parallele noch viel uberzeugender geworden. 

Es ware wirklich vollig unlogisch, uur wegen der Erkennung der Ursache und der da­
durch gegebenen Moglichkeit der Reilung diese Form von den ubrigen zu trennen, wie das 
auch heute noch vielfach (z. B. CORNELL) geschieht. Dieses Prinzip, in die Pathologie ein­
geftihrt, hatte die offenkundig unrichtigsten Folgen.. Selbsb wenn bei der Bothriocephalus­
anamie die Aciditatsverhaltnisse des Magensaftes weit weniger regelmaBig verandert sind, 
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so trifft das sicher kein entscheidendes Moment und beriihrt wohl nur eine Frage der 
zeitlichen Einwirkung. 

Man hat friiher hamolytisch wirkende Substanzen aus dem Bothriocephalus isoliert 
und in ihnen das Toxin gesehen, so FAUST und TALLQVIST; aber diese Stoffe wirkten nur 
in vitro hamolytisch; dagegen ist das von SEYDERHELM isolierte Bothriocephalin im Korper 
hamolytisch wirksam. Hamolytisch aktive Substanzen konnen aber vielfach durch che­
mische Behandlung aus allen Geweben gewonnen werden. AuBerdem geniigt die Hii.molyse 
zur Entstehung der Krankheit nickt. 

Wahrend fruher der Bothriocephalus als absolut sichere Ursache fiir die 
Entstehung der Perniciosa angesehen worden ist, betrachten heute selbst die 
besten Kenner der Krankheit diesen Bandwurm nur als ein auslOsendes Moment 
auf konstitutionellem Boden. SCHAUMAN hat gezeigt, daB 12 Jahre nach Ab­
treibung der gleiche Patient an Perniciosa ohne weitere, erkennbare Ursachen 
zugrunde gehen kann. Ferner sah SCHAUMAN bei 12 von 72 Kranken trotz 
gelungener Abtreibung spater Anamie mit todlichem Ausgang. Fiir diese Theorie 
spricht, daB nur ein sehr kleiner Teil der Wurmtrager an Anamie erkrankt, 
und zwar nur 1/5000-1/10000 (EHRSTROM). 

SCHAUMAN hat ferner gezeigt, daB in 9 Fallen andere Angehorige der Pa.tienten an 
kryptogenetischer Perniciosa erkrankten (eine Familie mit 3 Fallen). 

Damit sind starke Anhaltspunkte fur eine konstitutionelle Basis der Per­
niciosa gewonnen. Anderseits sollten nach G. BECKER und RAGOZA aile Trager 
von Bothriocephalus (und Tanien) deutliche Anklange an pernizios-anamischem 
Blutbild verraten, speziell etwas niedrige Rb.- und R.-Werte und leicht er­
hohten F.-I. zeigen. Diese Angaben, wenn sie bewiesen waren, muBten als 
sehr wichtig bezeichnet werden; dann ware im Prinzip das konstitutionelle 
Moment widerlegt; jeder wiirde grundsatzlich gleich reagieren, nur quantitativ 
verschieden [NAEGELI (1927)]. - Die oben erwahnten Kriterien (Rb.- und 
R.-Werte etwas erniedrigt, F.-I. etwas erhOht) genugen aber absolut nicht und 
konnen auch sonst oft konstatiert werden. Es kommt darauf an, ob man 
sichere Megalocyten finden kann und das ist bei Tanientragern in eig. Beob. 
nie der Fall. 

Neben dem absolut typischen Blutbilde muB als Argumentation fiir gleiche 
biologische Affektion mit der kryptogenetischen Perniciosa auch die Achylie 
nachgewiesen sein. SCHAUMAN sah auf der Rohe der Bothriocephalusperniciosa 
freie ROI in 10/37 und nach der Anamie bei 28/64 und nimmt an, daB bei 
50% von schwerer Anamie wohl Achylie bestanden hatte. Bei der Mehrzahl 
trete also Achylie erst im Laufe der Anamie auf. DaB Achylie aber so oft 
entsteht, ist sehr wichtig vom prinzipiellen Gesichtspunkt aus und ebenso prin­
zipielI, daB die Achylie nicht Vorbedingung der Perniciosa ist. 

Auch das Zungenbrennen und die glatte Zunge ist vielfach bei Bothriocephalus­
perniciosa festgestellt und in den histologischen Untersuchungen von WALLGREN 
zeigten die Bothriocephaiusfalle aile diese Veranderungen, ebenso die 3 todlichen 
Affektionen von DREYFUS bei ASKANAZY. Rier hatten sich die Befunde an Zunge, 
Magen und Darm nicht von denjenigen bei kryptogenetischen Prozessen unter­
schieden, obwohl aile 3 Patienten klinisch kein Zungenbrennen gehabt haben. 
Auch WALLGREN fand histologisch an Magen und Darm gleiche Veranderungen. 

Von der Trias fehlen auch die spinalen Erscheinungen bei der Bothriocephalus­
perniciosa nicht. SCHAUMAN hatte 1894 spinale Symptome noch nicht sehr 
gepriift, aber die ersten Beobachtungen uber spinale Affektionen bei Perniciosa 
von LICHTHEIM und MINNICH hatten ja gerade auch Bothriocephaiusfalle be­
troffen. Schwere spinale Affektionen sind ferner mitgeteilt von ISAACS, CRAMER 
(Genf); hochgradige Ataxie und Sensibilitatsstorungen wurden neuerdings von 
SALTZMANN (brief!. Mitt.) festgestelIt, cbenso leichtere spinale Storungen von 
ROSENOW (brief!. Mitt.). 

Naegeli, Blutkrankheiten. 5. Auf!. 23 
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Damit scheint mir bewiesen, daB die Gifteinwirkung bei Bothriocephalus 
vollig gleiche Wege wie bei der kryptogenetischen Perniciosa einschHLgt. Wenn 
Achylie, Glossitis, Spinalsymptome seltener und spater auftreten, so ist wegen 
der viel akuteren Entwicklung das geradezu selbstverstandlich. 

Tiinien. 
Auch andere Bandwfumer haben dieselben Wirkungen. lch beobachtete 

schon zweimal (publiziert von BECKER und von SCHREIBER) Perniciosa bei 
Taenia saginata, und von FRIEDELDIJ, RECKZEH, DmKSEN, ROSSI, SAVOLIN, 
EISENLOHR-NONNE, ANDREE DERWIS ist dasselbe berichtet. Doch tritt beidiesem 
Bandwurm die Anamie selten auf, so daB auch hier ein konstitutionelles Moment 
entscheidend sein konnte. Es liegt aber wegen der Dauerheilung im Fall SCHREI­
BER (eig. Beob., 28 Jahre ohne Rezidiv) nach Beseitigung des Wurmes sicher 
nicht ein zufalliges Zusammentreffen vor. 

Der Fall N ONNE-EISENLOHR zeigt auch spinale Prozesse, der Fall DERWIS 
starkes Zungenbrennen, das jetzt 6 Jahre nach Heilung vollig verschwunden 
ist (brief!. Mitt.), wie auch die fruhere Achylie. 

Nach den Angaben von TREODOR, MOOSBRUGGER, BECKER, SANDLER (1) kame auch 
Trichocephalus dispa'l' in Betracht; nachdem ich aber selbst schwerste Trichocephalenanamien 
gesehen habe mit ganz typischer sekundarer Anamie, halte ich diese Ansicht fUr irrig. 

Auch Ankylostomum, ein Blutsauger, macht nur schwere sekundare Anamie mit 
niedrigem Farbeindex (s. spater, Abschn. Ankvlostomum); anders lautet freilich die 
Ansicht von SCHILLING. • 

GOMESS hat bei pernizioser Anamie dreimal infizierte Askariden gefunden und deutet 
diese als Ursache des Leidens. GLUZINSKI beschuldigt Distomum hepaticum als Erreger; 
sein Fall weicht aber durch ungeheure Zahl von Erythroblasten und bedeutende neutrophile 
Leukocytose ganz Yom typischen Bilde abo 

Graviditiit. 
Schon die ersten Beobachtungen (LEBERT, GUSSEROW) betreffen Faile dieser 

Atiologie. Freilich war das zur sicheren Beurteilung unbedingt notige Blutbild 
nicht geschildert worden bis zu meinen eingehenden Untersuchungen (vier 
letale, drei geheilte, eine in Beobachtung und Heilung) in der lnaug.-Diss. 
BEYER-GUROWITSCH, Ziirich 1912. Fur die ursachliche Bedeutung der Gra­
viditat ist besonders wichtig: die 4 geheilten Frauen sind im Gegensatz zur 
kryptogenetischen Perniciosa rezidivfrei geblieben; 2 haben sogar wieder ge­
boren, ohne neuerdings zu erkranken. Zwei Dauerheilungen stehen jetzt be­
reits im 30. Jahre der Heilung. Es verhalt sich also mit der Heilung hier genau 
so wie bei Bothriocephalus. Freilich ist uns ebenso unklar, welches spezielle 
Moment der Graviditat die Toxine liefert. 

Auch ein puerperaler Fall von RAYEM war nach fiinf Jahren rezidivfrei. Wie mir SANDOZ 
mitgeteilt hat, ist sein bekannter Fall puerperaler Anamie 12 Jahre rezidivfrei geblieben. 
Selbstverstandlich liegt Dauerheilung vor, wie auch bei TURK, 10 Jahre nach Ablauf der 
Anamie. Desgleichen sind sichere langjahrige Dauerheilungen von ESCH 1921 mitgeteilt. 

Sehr beachtenswert ist eine in der Graviditat aufgetretene Perniciosa (Fall 7) 1, bei 
der nach Entfernung des abgestorbenen Kindes (Sect. caesarea III. 1913) weitgehende 
Remission erreicht worden ist, bis Rb. 105 und R. 4,3. - Aber die Megalocytose bleibt. 
Befund yom 27. Februar 1918: Rb.96, R. 3,574, F.-I. 1,29, L. 7285, '7}=4,3! IchkOnnte 
diese Beobachtung daher fUr eine zufallig in der Graviditat sich zeigende kryptogenetische 
Perniciosa mit Arsenremission ansehen. Der weitere Verlauf zeigte schweren Riickfall 
bei einer zweiten Graviditat 1920, aber auch nachher wieder Erholung mit Megalocytose. 
Patientin lebt aber heute nach fast 18 Jahren und hat keine Anamie. Mithin war es eine 
reine Graviditatsperniciosa. 

2 weitere eig. Beob. belegen die Perniciosa der Graviditat. 
36jahrige Frau. Sommer 1924 wahrend 6. Gravidit~t: Miide, Zungenbrennen, Durch· 

falle, Februar 1925 schmerzhafte Kontraktion der Hande und Unterarme. Petechien. 

1 NAEGELI: Dtsch. Arch. klin. Med. 124, 237 (1917). 
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Gewichtsabnahme. Geburt normal August 1925. Nachher vollig wohl; nie mehr Zungen­
brennen. Wieder Konzeption Sept. 1925. Wie 1924 wieder miide, Anamie, Schwindel, Juli 
Glossitis, Durchialle, Petechien und Glossitis. Typische Perniciosa. Megalocyten. Achylie. 
Urobilinkorper stets sehr vermehrt. 

Geburt: 27. Juli 1926; kein meBbarer Blutverlust .• Hb. 48, R. 2,5, L. 3500. Nachher 
Med. Klinik Hb. 29, R. 1,4, Megalocytose, R.-Volum 93 fA'3. Serumglobulin 33, Leuko­
penie, Thrombopenie, Achylie. Urobilin enorme Mengen im Urin und erhOht im Stuhl. 
Unter Arsen Stillstand 4 Wochen, dann Diathese. Hb. bis 18%. - 8 Tage spater auswarts 
Exitus. 

Bis zur Mitteilung meiner beweisenden Krankengeschichten ist in der Graviditat ent­
stehende Perniciosa vielfach bezweifelt worden. Inzwischen sind viele weitere Beobach­
tungen bekannt gegeben. Manchmal entstehen diese Anamien vom ersten Monat an, 
meist erst in der zweiten Halfte der Graviditat; dann werden sie mitunter bald hochgradig. 

In einer neuesten Boob. sank die Anamie nach der Geburt bis auf 24 Hb. und 0,78 R. 
Nur Transfusion und energische Lebertherapie konnten die fast aufgegebene Frau retten 
und sie zeigt jetzt nach 7 Monaten volliges Wohlbefinden und normales Blut. 

Als Perniciosa im AnschluB an Graviditat und Puerperium kommen in Betracht aus 
der Literatur 3 Falle NAUER3, 11 von SANDBERG, ferner Beobachtungen von ELDER und 
MATTHEW (1903), HIRSCHFELD (1906), PLICOT, SACHS, WEBER (Fall 5), ROBERT, ROLAND, 
MORAWITZ (1907, Fall 2), MEYER-RuEGG (Graviditatsperniciosa, kompliziert mit Sepsis), 
BOISSARD, LEQUEUX, DE MASSARY et WElL, FINELBERG, RICCA, SCOTT, SANDOZ, ROHR, 
TURK (Heilung), SCHEVELER, DELVEN, PARVU et FOUQUlAU, BOURRET, BAUEREISEN, Smtih:>­
BACH, ESCH (mehrere Beob.), PONTANO, SAUVAGE, PERRIN, A. WOLFF, ANDREE, BECKMANN, 
BENDA, v. OETTINGEN, RUMPF, HILGENBERG, HElM, BENSIS et GOUTTAS (3 Beob.), wenig 
sicher erscheinen mir die Publikationen von BERTINO, CARUSO, GONNER, ROGER, CARDUCCI, 
SCHNEIDER, RFT"T, VERMELIN. 

Naf.urlich entstehen in der Graviditat auch andere und auch hamolytische Anamien, 
die keine Perniciosa sind Dahin zahle ich die zwei von JUNGMANN beschriebenen perniciosa­
iihnlichen, aber klinisch und hamatologisch abweichenden Boobachtungen, ferner die FaIle 
von J OUSSEWITSCH u. a. Dagegen muB ich mit aller Bestimmtheit, wenigstens fiir meine 
Falle, die volle Gleichheit mit Perniciosa bei diesen Graviditatserkrankungen hervorheben. 

Eingehend behandelt die Anamie mit oder durch die Schwangerschaft ALDER in seinen 
Arbeiten. Er kennt eine Reihe von Aniimien, will eine echte Perniciosa nicht anerkennen 
und weist auf friiher geschadigtes Knochenmark (Blutungen, friihere Chlorose besonders 
oft hin). Glossitis sei nie bei den Graviditatsanamien beobachtet worden. Oberarzt Dr. FREY 
gibt mir aber an, in den letzten Jahren mehrfach die glossitischen Veranderungen gesehen 
zu haben. Ebenso treffe ich Glossitis in meinen eigenen Beobachtungen. 

Ferner hat ESCH, wie schon 1917, das Problem eingehend geschildert. Er halt die Gra­
viditatsperniciosa, die er als perniciosaartige Graviditatsanamie bezeichnet, fiir verschieden, 
und zwar in wesentlichen Punkten: 

1. Glossitis sei auBerst selten, bisher dreimal in der Literatur. 
2. Milztumor nur in 3 auf 6 Fallen. 
3. Nie Rezidiv. 
4. Ofters F.-I. unter 1,0. 
5. Hohere L.-Zahlen, aber durch Graviditat erklart. 
Entscheidend seien hamolytische Toxine in der Genese bei Patienten, die friiher oft 

an Blutkrankheiten gelitten hiitten. Immerhin hat ESCH Bedenken gegeniiber seiner Er­
klarung; denn nur 34% ergaben anamnestisch friihere Storungen der Blutbildung. 

Die Frage ob es effie wirkliche Perniciosa, mit analogem Entstehungs­
mechanismus wie bei der kryptogenetischen Form in der Graviditat gibt, laBt 
sich durch die Parallele in den AuBerungen des Perniciosagiftes entscheiden. 

1. Megalocytose: sicher nachgewiesen. 
2. Zungenbrennen: mehrfach beobachtet, auch besonders intensiv, auch 

Rachenbrennen. 
3. Achylie: nachgewiesen in eig. Beob., bisher aber noch fast nie gepruft. 
4. Starke Hamolyse: sicher erwiesen. 
5. Spinale Zeichen: oben beobachtet, in eig. Beob. bisher noch selten, mussen 

besonders gesucht werden. 
6. LebereinfluB: in eig. Beob. voller Erfolg. 
Megalocyten habe ich mit Sicherheit in einer Reihe von Fallen gesehen, 

auch starke Leukopenie, Thrombocytopenie, hamorrhagische Diathese. 

23* 
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Wenn oft die Leukopenie gefehlt hat, so ki:innten biologische Umstande die 
Schuld tragen, vor allem die akutere Entwicklung, die Graviditat an sich (so 
auch Erklarung von ESCH), die starkere Giftbildung [siehe NAEGELI (1927)]. 

Es sollten Graviditatsanamien in Zukunft in all diesen Richtungen noch viel 
eingehender gepriift werden. 

HALIF sah bei Lymphogranulom eine perniciosaahnliche Graviditatsanamie verschwinden. 

Syphilis. 
Die ersten Beobachtungen stammen von FR. MULLER. Es handelt sich aber 

lediglich darum, daB bei Patienten mit Perniciosa in der entfernteren Anamnese 
emmal Lues vorgekommen ist, oder daB die Sektion einige, meist sehr gering­
fUgige syphilitische Zeichen enthiillt hat. 

Bei der groBen Verbreitung der Lues gerade in Berlin (22% der Leichen eines Kranken­
hauses, an dem darauf nachgesehen wurde), ist hier der Causalzusammenhang unsicher. 
Knochenmarksgummata oder deren Narben und Sklerosierungen konnen nie Perniciosa 
auslosen; denn nur eine generelle (toxische) Schiidigung der Organfunktionen, nicht ein 
lokaler ProzeB, kann atiologisch in Betracht kommen. 

Eine eig. Beob. (Ausderau) hat Beweiskraft. Ich sah 1898/99 einen jungen 
Mann mit dem klinischen und hamatologischen Bilde der Perniciosa, bei gleich­
zei tiger schwerer tertiarer Syphilis. Unter Arsen und Quecksilber ist dieser 
Patient von seiner enorm hochgradigen Anamie geheilt und dauernd (20 Jahre 
Kontrolle) rezidivfrei geblieben. 

ROTH berichtet iiber eine Frau mit Perniciosa und frischer Lues im Puerperium (zwei 
atiologische Momente!), die durch Schmierkur geheilt worden ist. LABB~, SABRAZES (zwei 
Faile, einer beim Ausbruch des Sekundarstadiums). BLUMENTHAL geben weitere Beobach­
tungen bekannt. SAUVAGE sah auch die Kombinat,ion der Graviditatspernioiosa mit Lues. 
In der Beobachtung von WEICHSEL trat auf Salvarsan erst weitgehende Besserung em, 
dann aber naoh 1/2 Jahr Rezidiv und Tod. 

GRAM bringt gleichfalls eine Pernioiosa mit Lues in Zusammenhang. 
SPIETHOFF teilt eine sehr schwere Anamie mit, bei der wie in ahnlichen Fallen es sehr 

schwer ist, die Einwirkungen des Salvarsans abzugrenzen. Immerhin ware ein so enormer 
EinfluB des Salvarsans nur auf besonderem konstitutionellen Boden denkbar. DaB aber 
die Beobachtung wirklich ins Pernioiosagebiet gebOrt, erscheint mir nicht erwiesen. 

In eigener Beobachtung sah ich Pernioiosa kombiniert mit Lues und Tanie und zuletzt 
trat auch ein groBes Magencarcinom auf. 

In der Literatur der letzten Jahre ist die atiologische Rolle der Lues fUr 
Perniciosa umstritten; MEULENGRACHT spricht sich positiv aus, sehr stark 
besonders HOFF, der 8 schwerste Anamien, a.lle mit Megalocyten und hohen, 
zum Teil sehr hohen Farbeindex und auch sonst typischen Blutbildern erwahnt. 
Zungenveranderung einmal, Achylie oft, Hamolyse stets gesteigert. Die Schwie­
rigkeit besteht in der Li:isung der Frage, ist die Lues nicht Kombination zu 
einer kryptogenetischen Perniciosa. 

Tropische und einheimische Spru. 
Von einzelnen Autoren wird auch die Spru zu den Ursachen der Perniciosa 

gezahlt. Die meisten FaIle von Spru machen aber keine Anamie und es scheint 
bewiesen (SEYDERHELM, SCHUFFNER, KOOLSMANN, KRJUKOFF, HEGLER), daB 
erst bei den schwersten Anamiestadien und Kachexie .Ahnlichkeit mit dem Blut­
bilde der Perniciosa vorhanden ist und auch dann scheint es mir sich urn 
Makrocytose zu handeln. Manche Autoren schreiben, daB nie Megaloblasten 
gefunden werden; viele, daB Anamie nicht haufig sei, sondern die Darmsti:irung 
im Zentrum des Bildes stehe. Viele FaIle zeigen auch hypochromes Blutbild 
und Makrocytose ist seltener (KRJUKOFF). Hamatologisch ist bisher die Reifung 
von Megaloblasten zu Megalocyten unbewiesen. 

Klinisch ist die Spru meist ganz abweichend. Starkste Mundhi:ihlenbefunde 
und Glossitis viel schwerer als bei Perniciosa vorhanden und in ganz anderer 
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Form, starke Fettstiihle mit schaumigen Stuhl. Ebenso ist die Abmagerung bei 
Spru enorm und regelmaBig, bei Perniciosa selten, selbst nicht einmal bei 
"Butterstiihlen" (eig. Beob.). - Tetanie, bei Spru haufig, ist bei Perniciosa 
noch nie gesehen. Sichere spinale Zeichen fehlen, Achylie ist seltener, Hamo­
lyse geringer, kommt aber vor. HEGLER fand auch Hamatin. Die Zucker­
belastungskurve verlauft bei Spru flach, aber auch bei Perniciosa mit Fett­
stiihlen. 

Leber wirkt nicht [SCHERER (1929)] oder unsicher (viele Autoren); Diat 
aber weit mehr: Erdbeerendiat, andere vitaminreiche Kost. Spru scheint eine 
Avitaminose zu sein, wahrend eine solche Genese fUr Perniciosa abzulehnen ist. 
HEGLER erhielt glatte Heilung nach langer vergeblicher Therapie auf Uzara. 
KRJUKOFF gibt freilich an, bei Markpunktion Megaloblasten gefunden zu haben 
sogar bei fehlender Anamie; dann enthielt das Blut aber hyperchrome Mikro­
cyten und keine groBen R. In seiner Studie finden sich aber Proerythroblasten 
im Mark. Die Leukocytenverhaltnisse sind offenbar verschieden, aber noch 
viel genauer zu priifen wie viele andere Probleme. Immerhin besteht in vielen 
Fallen groBe Ahnlichkeit mit dem Blutbilde der Perniciosa. Sehr selten (siehe 
S. 370) findet man bei Perniciosa schaumige Fettstiihle und starke Storung 
in der Fettresorption. 

In 2 neuen Beob. komme ich bis jetzt zu keiner Entscheidung, ob es sich urn Spru 
oder um in den Tropen entstandene Perniciosa handelt. Del' eine Fall ist enorm chronisch 
und zeigt keinen Lebererfolg. Auch CORNELL schreibt, es gibt FaIle, in denen eine Ent­
scheidung zwischen Spru und Perniciosa praktisch unmoglich ist. Das gilt natlirlich nur 
fUr eine gewisse Zeit. 

Andere bebauptete Ursacben der Perniciosa. 
Perniziose Anamie erzeugt hamorrhagische Diathese als Folge des Leidens. 

Niemals sehe ich bei den hochgradigsten Blutungsanamien das Bild der Perniciosa. 
Bei chronischem Ulcus ventriculi sah ich selbst bei den allerhochgradigsten letalen 

Anamien nie die geringsten Anklange. 
Ungenligende Ernahrung, chronische Obstipation, schlechte hygienische 

Verha1tnisse, psychische Schadigungen und ahnliche Momente diirfen nie als Ur­
sachen del' Perniciosa erklii.rt werden. Dafur fehlt jeder Anhaltspunkt. 

Tumoren del' Knochen. Auch hier handelt es sich nicht um Perniciosa, sondern 
um schwere Anamien mit starker Regeneration, so bei Knochenmarksturnoren oder Knochen­
auftreibungen bei leukamischen Prozessen. Auch sonst bieten Leukamien mitunter so 
zahlreiche groBe Erythroblasten bei ErhOhung des Farbeindex, daB man neben del' un­
zweifelhaften Leukamie, freilich nur hamatologisch, Perniciosa vermuten konnte. Da 
nun die Leukamie evtl. zunachst aleukiLmisch und mit anamischen Vorstadien auftritt 
oder spater infolge von Remissionen oder therapeutischer Beeinflussung wieder ohne Ver­
mehrung del' L. verlaufen kann, so mag in Spezialfallen voriibergehend die Diagnose 
schwierig sein (siehe Leukamie: Scheinbarer Ubergang von Perniciosa in LeukiLmie). 

Malaria und chronische Sepsis konnen, jedoch sehr selten, Anklange an das Blut­
bild del' Perniciosa geben, nie abel' das Vollbild. 

Chronische Bleiintoxikation wird vel'einzelt (HAMEL, WOLFF) als Ursache einer 
Pernicosa erortert; doch sind beide Beobachtungen sofort durch die neutrophile Leuko­
cytose abweichend. Ich selbst sah auch bei schwersten Bleifallen nicht die allergeringsten 
Anklange an Perniciosa. Glossitis und spinale Zeichen sind vollig unbekannt. 

Carcinom. 
Mehrfach ist Carcinom als Ursache der Perniciosa erklart worden. Dieser 

Ansicht trete ich mit Entschiedenheit entgegen. Die enorm hochgradige Krebs­
anamie schafft ein durch~us verschiedenes Blutbild1• Vereinzelte groBe Erythro­
blasten diirfen die Beurteilung niemals ernstlich beeinflussen. Nur der gesamte 

1 Eine Beobachtung von ENGEL: Virchows Arch. 11)3, ist zu ungeniigend mitgeteilt, 
um als Ausnahme gelteu zu konnen. LUBARSCH, dessen Falle oft zitiert werden, schreibt 
selbst, daB das Blutbild nicht demjenigen del' Perniciosa entsprochen habe., 
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Bluttypus ist beweisend, und diesel' ist ein exquisit sekundarer mit niedrigem 
Farbeindex ohne Megalocyten. Das Blutbild kann sich andern, wenn eine 
Carcinosis des Knochenmarkes entstanden ist. Dann kommt starke 
Regeneration del' Erythropoese zum Vorschein mit Makroblasten und Makro­
cyten und klinisch kann das Carcinom ja latent verlaufen. Da abel' das Blut­
bild, namentlich in bezug auf die Leukopoese und Blutplattchen, abweicht, 
k6nnen solche Falle von Perniciosa abgetrennt werden. 

In wenigen Falien (v. NOORDEN-IsRAEL, SCOTT, BLOCH, A. LAZARUS, NAUER u. a.), 
ist bei dem Blutbild del' Perniciosa iiberraschenderweise bei del' Sektion ein kleines 
Magencarcinom gefunden worden. Es handelte sich abel' stets urn so kleine lmd nich t 
zerfaliende Krebse, daB man zufalliges Zusammentreffen annehmen muB, wie v. No ORDEN, 
LAZARUS, BLOCH, SCOTT, NAUER, CABOT und besonders TURK betonen. 

Auch die Studien von PAPPENHEIM, HEINRICHSDORFF, HIRSCHFELD, 'IVEINBERG iiber 
die Beziehungen von Carcinom zu pernizios anamischem Blutbild kommen zu negativem 
Ergebnis. Die auBerst sparlichen Ausnahmen (2 Falie von HIRSCHFELD bleiben aliein 
fraglich) sind fiir mich nicht beweisend und entsprechen doch wohl iibersehenen Carcinom­
metastasen im Knochenmark. Sehr iiberzeugend sind die Beobachtungen von WEINBERG, 
ZADEK, SONNENFELD, in denen bei jahrelang bestehender Perniciosa mit dem Auftreten 
des Carcinoms das friiher typische Blutbild verdrangt wurde und del' volle Symptomen­
komplex del' sekundaren Anamie mit niedrigem F.-I. entstand! Mit Recht hebt WEIN­
BERG hervor, daB keiner del' Falie sonst das volle klinische Bild, die Trias, die Anamnese 
und die Remissionen del' BIERMERschen Krankheit gezeigt habe. Ich personlich glaube, 
daB man heute alie diese angeblichen typischen pernizios-anamischen Blutbilder dank 
unseren weit groBeren Kenntnissen als nicht pernizios-anamische erklaren wiirde. 

Mitunter sind harte Kontraktionen des Pylorus l bei Perniciosa gefiihlt worden (schon 
H. MULLER, NAUER), die zur Fehldiagnose Carcinom flihrten. 1st eine Sektion unterblieben, 
so muBte del' Beobachtende zu del' irrigen Auffassung gelangen, es finde sich auch bei Car­
cinom das Blutbild del' Perniciosa. In zwei derartigen Fallen (Inaug.-Diss. STEMPELIN) 
habe ich mich in del' Sicherheit meiner hamatologischen Diagnose im Gegensatz zu anderen 
~~zten nicht beirren lassen, und die Sektion hat das Fehlen des vorher so deutlichen Tumors 
ergeben. Eine gleiche Erfahrung hat auch D. GERHARDT gemacht (miindliche Mitteilung). 

Hierher zahlt die Beobachtung KLEElYlANN, mit so hochgradiger Pylorushypertrophie, 
daB selbst del' Obduzent Carcinom angenommen und erst die histologische Priifung reine 
Muskelhypertrophie ergeben hatte. Radiologisch hatte ein spastischer Fiillungsdefekt del' 
Pylorusgegend bestanden. 

Tuberlculose wird als Ursache von Perniciosa in del' Litel'atur 6fters be­
schuldigt. Uberzeugende Beobachtungen fehlen. FINGERHUTH hat aus meiner 
Klinik einen lange Zeit sehr genau studierten Fall schwerster perniciosaahnlicher 
Anamie publiziert mit vielen Makrocyten und erh6htem F.-I. (35 Unter­
suchungen) bei schwerster Lungen- und Darmtuberkulose. Die Anamie verlief 
aber nicht pl'ogressiv, bot stets sehr viele schwer pathologische N. und viel 
Monocyten, keine Megalocyten. Hier ist die einschlagige Literatur kritisch 
gepriift. 

Franzosische Autoren sahen auch in chronischer N ephri tis eine Ursache des Leidens, 
so LABBE et SALOMON, LORTAT et JACOB. Nach meiner Auffassung handelt es sich nul' 
darum, daB die bei Perniciosa nicht selten vorhandene Nephritis klinisch etwas starker 
hervortritt. MAKAROW halt die Nierenstorung fiir koordiniert, ebenso SALTZMANN. 

Nicht geklart erscheint mil' heute die Kombination von Perniciosa mit Le bel' cirr hose. 
In eig. Beob. war die Cirrhose erst ganz im Vordergrund aller Symptome und die Perni­
ciosa wurde erst spateI' gesichert. Vielleicht ist die Cirrhose wie die Anamie und die 
Nephritis eine Schadigung durch das gleiche Toxin und kann wie Glossitis klinisch 
zuerst auffallen. Vorlaufig kann ich der Auffassung'nicht beitreten, daB Cirrhose pernizios­
anamisches Blutbild mache, obwohl leichte Erhohung des F.-I. vorkommt. SCHAUMAN 
(1923) teilt meine Auffassung. 

Es gibt keine irgendwie gesicherte Beobachtung:. daB aus Ohlorose odeI' aus einer 
schweren Anamie Perniciosa entstehen kann. Diesel' Ubergang muB als ganz unmoglich 
erklart werden, ja TURK bezeichnet eine solche Annahme direkt als Unfug. DaB ein solcher 

1 Gerade diese Faile zeigen aufs drastische, wie das klinische Bild schwerer Anamie 
allein ohue Anerkennung des beweisenden Blutbefundes zu keiner diagnostischen Sicher­
heit fiihrt und jede ungewohnliche Erscheinung die friiheren Annahmen iiber den Haufen 
wirft. Diagnosen per exclusionem stehen eben immer auf unsicherem Boden. 
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Ubergang abel' nie gefunden wird, ist ein Beweis fiir die grundsatzlic.he Sonderstellung del' 
Krankheit. Die neueren Mitteilungen von KLINK iiber einen solchen Ubergang von Chlorose 
zu Perniciosa sind nicht beweisend belegt. 

Schwere injektiose Darrnajjektionen sind of tel'S als Ursache del' Perniciosa angesprochen 
worden, so chronische Colitis und Colitis ulcerosa, Ruhr (NORDMANN, VAN DER REIS, DETER­
lIIANN, MORAWITZ (1 Fall), konnte nach MORAWITZ auch Kombination sein), MAYo!, KLINK, 
del' auch CO-Vergiftung und vieles andere als Ursachen del' Perniciosa ansieht. 

Fiir eine Beweisfiihrung reichen diese Beob. nicht im entferntesten aus. Eig. Beob. 
schwerster Colitis boten nul' sekundare Anamie. 

REICHE halt Sepsis, Typhus, Paratyphus, Dysenterie als Ursachen; das ist abel' bei den 
sonst regehnafiig ganz abweichenden Befunden bei diesen Kl'ankheiten nieht anzunehmen. 
Wenn SOHATIMAN (1923) auf dem Boden del' Konstitutionslehre solehe Annahmen 
zulafit, so ist eine solehe Konzession in ihl'er Tragweite enorm gefahrlieh. 

Beim HERTER8chen InjantiUsrnus (FANOONI, VISOHER, LEHNDORFF und MAUTNER 2) 
kommen ahnliehe Blutbilder zustande, ebenso bei del' von F ANOONI geschilderten familiaren 
konstitutionellen Anamie mit Mikrocephalus, Pigmentationen, Hodenatrophie und tod­
liohem Ausgang. Es sind abel' doeh schon die Blutbefunde abweiehencl und Megaloeyten 
fehlen, wie ich rnich iibel'zeugt habe (eig. Beob.). 

lch mochte hier den Satz aufstellen, daB ein atiologisches Moment fUr die 
Entstehung del' Perniciosa erst dann als gesichert gelten darf, wenn nach Be­
seitigung del' Ursache del' Kranke rezidivfrei und dauernd geheilt bleibt. Des­
halb sind del' Bothriocephalus, deshalb die Graviditat (meine FaIle), deshalb 
die Lues (meine Beob.) die tatsachliche "Ursache", das entscheidende, wenn 
auch vielleicht nur das aus16sende Moment in del' Ursachenkette. Fur die 
anderen, kryptogenetischen Falle ist dieses Postulat nicht erfullt; es bleiben 
daher auch die angeschuldigten kausalen Momente noch unbewiesen. 

Es sollte ferner das Vorkommen des oben geschilderten Mechanismus del' 
Pathogenese (Trias) bei einer hamolytischen Anamie bewiesen werden, wenn 
ein atiologisches Moment, z. B. Graviditat odeI' BIei als Ursache von Perniciosa 
hingestellt wird. 

Das Problem del' perniziosen Anamie als gastrointestinale 
Il1toxikationen. 

Schon VOl' langen J ahren hat HUNTER eine groBe Zahl sonst gene tisch un­
klarer Falle von Perniciosa einer Autointoxikation zugeschrieben und ulcerose 
Prozesse del' Zunge fur die Entstehung des Leidens verantwortlich gemacht. 
Er nahm Streptokokkenaffektionen aus Zungengeschwuren an, eine Auf­
fassung, die allgemein abgelehnt worden ist. Als dann bei anatomischen Unter­
suchungen die Veranderungen des Magens, del' Zustand einer chronischen 
Entzundung mit Zerstorung del' Magendrusen und Versagen del' Salz­
saurebildung, festgestellt worden ist, hatten die Gedankengange HUNTERS 
eine gewisse anatomische Stutze erhalten. Mit dem Momente, als auch im 
Darm ahnliche Prozesse wie im Magen gefunden wurden, schien sich die 
Basis fUr diese Beweisfuhrung bedeutend verbreitert zu haben. Eingehende 
Untersuchungen von KNUD FABER und BLOCH mit sofortiger Formolinjektion 
ins Peritoneum nach dem Tode bewiesen abel', daB die Darmmucosa in den 
meisten Fallen vollstandig intakt war, und daB kadaverose Prozesse zu 
Unrecht als biologische Vorgange aufgefaBt worden waren. Es wurde daher 
lange Zeit von einer eigentlichen Darmaffektion bei Perniciosa nicht mehr 
gesprochen, namentlich nicht mehr von histologischen Veranderungen des 
Darmes, und auch M.ARTIUS hatte seine fruheren Auffassungen libel' eine solche 
Darmatrophie vollkommen zuruckgezogen. 

Trotzclem behauptete sich die Ansicht del' gastrointestinalen Entstehung del' Perniciosa 
zu Anfang dieses Jahrhunderts, uncl namentlieh GRAWITZ vertrat in starker Anlehnung 

1 MAyo: Ann. Surg. 74, 355 (1921). 2 MAUTNER: Erg. inn. Med. 31, 456 (1927). 



360 Die Perniciosa. 

an HUNTER die Genese del' Autointoxikation und suchte diese Auffassung auch durch Er­
folge del' Therapie zu beweisen. Durch Magen-Darmspiilungen, Darmdesinfektion, wollte 
GRAWITZ Heilungen del' sonst unheilbaren Krankheit gesehen haben. Abel' wenn man die 
Definition von GRAWITZ iiber BIERMERSche Anamie liest, wenn man sieht, wie unscharf 
diese Definition gehalten ist, wenn man den Blutbefund als nicht charakteristisch bezeichnet 
und die Diagnose erst durch den Verlauf des Leidens als gesichert hingestellt sieht, so muB 
seine Auffassung iiber Perniciosa als viel zu verschwommen und unklar bezeichnet werden. 
Mit vollem Recht hat daher seinerzeit LAZARUS erklart, daB damit auch die abweichenden 
prognostischen Angaben und die angeblichen Heilungen von GRAWITZ geniigend verstand­
Hch seien, und schreibt MORAWITZ, diese geheilten Faile waren eben keine Perniciosa. 

Es sind zu Anfang dieses Jahrhunderts von vielen Autoren, auch von mil', therapeutische 
Bestrebungen im Sinne von GRAWITZ durchgefiihrt worden; zumeist waren abel' die MaB­
nahmen undurchfiihrbar odeI' haben zu keinem Resultate gefiihrt, wie namentlich von 
PLEHN, ERICH MEYER, HEINEKE u. a. bezeugt worden ist. 

GRAWITZ hielt den Ausfall del' Salzsaure als Desinficiens als den wichtigsten Faktor 
in del' Entstehung del' Anamie. Es konnten dann toxische Produkte, z. B. aus den ulcerosell 
Prozessen del' Mundhohle nicht zerstort werden. Diese Auffassung hat abel' keinerlei An­
klang gefunden und wird in sehr bestimmter Weise allgemein abgelehnt. Zudem sind eigent­
lich ulcerose Prozesse bei del' Perniciosa nul' hochst selten vorhanden, und wenn sie in 
viel groBerem UInfange sonst in del' Pathologie vorkommen, so entstehen dabei doch 
niemals pernizios-anii.mische Blutbilder. 

Auch SAHLI hatte den Ausfall del' Salzsaure fiir die Entstehung del' Perniciosa ver­
antwortlich gemacht, indem er namlich die Hypothese aufgestellt hatte, es wiirde dann die 
Aufnahme des Eisens und del' Eisenstoffwechsel bei Achylie geschadigt werden. Diese 
Hypothese ist abel' in del' Literatur stets abgelehnt worden; denn gerade das Eisen spielt 
nach allen unseren Erfahrungen bei del' Krankheit keine Rolle. AuBerdem sah ich boi 
schweren Anamien trotz Achylie glanzende Eisenerfolge. 

In friiheren Jahren wurde selbstverstandlich auch auf die klinisch zu beobachtenden 
Darmstorungen bei del' Krankheit hingewiesen, indem manche del' Patienten starkere 
Durchfalle gezeigt haben. Demgegeniiber muB abel' wiederum gesagt werden, daB in del' 
weitaus groBten Mehrzahl del' Erkrankungen solche Darmstorungen fehlen und die Patienten 
auch nicht irgendwie an Gewicht abnehmen. 

Ein Moment, das in diesel' Frage Beachtung verdiente, war del' Hinweis auf die Tat­
sache, daB bei del' atiologisch klaren Bothriocephalusanamie die Resorption von toxi­
schen Substanzen im Darm angenommen werden durfte. Ganz besonders ist darauf auf­
merksam gemacht worden, daB es del' abgestorbene Wurm ist, del' die Gifte liefert. Abel' 
diese Parallele bietet fiir das Verstandnis del' Perniciosa doch auBerordentliche Schwierig­
keiten. Delm die von FAusT und TALLQVIST aus den Bothriocephalen isolierten Sub­
stanzen haben sich spateI' als unwirksam erwiesen, tmd die Behauptung diesel' Autoren, 
sie hatten beim Tiere Perniciosa erzeugt, ist von niemandem angenommen worden. Mit del' 
isolierten Olsaure als hamolytischem Agens, das eine gewisse Zeitlang als del' chemisch 
schadigende Faktor hingestellt worden ist, konnten auch keine del' Perniciosa ahnliche 
Bilder erzeugt werden, und die Theorie ist seit 20 Jahren voilstandig aufgegeben worden. 
Es ware ferner zu del' Parallele zu sagen, daB eigentliche klinische Darmstorungen bei del' 
Bothriocephalusanamie nicht vorkommen odeI' doch zu den Seltenheiten gehoren, daB 
abel' solche Storungen bei del' Graviditatsperniciosa, wie ich immer betont habe, in starkem 
UInfange beobachtet werden konnen. Es beweist abel' die definitive Heilung nach del' 
Graviditat, daB die atiologisch wirksamen Substanzen sicherlich nicht mit dem Darm, 
mindestens nicht primal', in Beziehung stehen. 

Aile diese Arg!!-mente und gewisse chemische Untersuchungen (keine Vermehrung des 
Indicans und del' Atherschwefelsauren, del' fliichtigen Fettsauren, del' Ptomaine, keine ver­
mehrte Giftigkeit del' Faecesextrakte - BLOCH -, keine vermehrte Darmfaulnis - ein­
gehende Untersuchungen von BLOCH und STRAUSS -) hatten fiir eine bestimmte Zeit die 
Theorie del' gastrointestinalen Entstehung del' Perniciosa stark zuriickgedrangt, bis dann 
namentlich durch gewisse experimentelle Forschungen von SEYDERHELM, VOl' allem bei del' 
Unmoglichkeit, eine hinreichende Erklarung fiir die perniziose Anamie zu finden, von 
neuem wiederum diese Frage in FluB kam. 

SEYDERHELM hatte die sog. perniziose Anamie del' Pferde auf eine gastrointestinale 
Infektion zuriickgefiihrt und die Krankheit in Parallele gestellt zu del' menschlichen Per­
niciosa. Er hatte die Gastrophiluslarve als die Ursache del' Pferdeanamie bezeichnet und 
ein Extrakt, Oestrin, als den wirksamen Korper hingestellt. Diese Auffassungen sind heute 
ganzlich widerlegt. Gastrophilus macht keine Pferdeanamie. Diese Affektion ist viel­
mehr eine iibertragbare infektio~e Krankheit, wie heute absolut feststeht. Ihr Blutbild 
hat nichts zu tun mit del' menschlichen Perniciosa. Es sind einige Faile del' Ansteckung 
auch fiir den Menschen beschrieben (PETERS), und auch in diesen Fallen hat das Blutbild 
keinen Anklang an Perniciosa gezeigt. 
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1m Jahre 1921 hat dann SEYDERHELM den Vorschlag gemacht, die Perniciosa operativ 
mit Colotomie und darauf folgenden Darmspiilungen zu behandeln, ein Vorschlag, der 
ganz ausgesprochen die Idee ins Auge gefaBt hatte, es entstehe die Krankheit vom Darme 
aus. SEYDERHELM hat zunachst von Erfolgen berichtet. Aber die Nachprirlungen von 
anderen Seiten sind derartig ungiinstig ausgefallen, daB sicherlich niemand mehr diese 
Operation vornehmen laBt. SEYDERHELlIi selbst hat sich spater dahin ausgesprochen, 
daB sein V orschlag nur ein Weg zur Erforschung del' Perniciosa gewesen sei. 

Mehrfach ist Perniciosa einige Zeit nach Magenresektion beschrieben worden (BREITEN­
BACH, DENNIG, HARTlIiANN, ELLIS, SCHEIDEL, DAVIES, HOCHREIN, BORGBJAERG und LOT­
TRUP: hier nur einmal Hb. 96: R. 3,45, sonst keine Anamie; kein Perniciosavollbild, keine 
Megalocyten, nur groBe R.). Wenn derartige Beob. Perniciosa sein sollten, dann wird jede 
Abgrenzung del' Kraukheit aufh6ren. Es kann aber nie bewiesen werden, daB eine 
Perniciosa, 6 und mehr Jahre nach dem operativen Eingriff, nicht aueh ohne diese .. auf­
getreten ware. lch kenne die vorliegende Kasuistik genau; fiir mich bietet sie nichts Uber­
zeugendes. Eben hat aueh MORAWITZ derartige FaIle als agastrische Anamien bekannt­
gegeben, darunter die weitere Beob. des Falles HOCHREIN, in dem Lebererfolg am meisten 
fUr Verwandtschaft mit Perniciosa spraeh. 

lch sah soeben einen analogen Fall, aueh sehr groBe Magenresektion wegen Carcinom; 
nach 6 Jahren Anamie, ahnlich Perniciosa und Lebererfolg und kliniseh niehts von 
Careinommetastasen. Anamie versehwunden seit 2 Jahren. Diagnose Perniciosa nach 
Magenresektion. Beweis Lebererfolg! Zufallig kam der Mann zur Beob. auf die Klinik, 
bekam Stenosensymptome. Operation, Tod. Die Sektion ergab Carcinom im Magenrest 
und groBe Krebsinfiltration der Leber! 83/ 4 Jahre nach Operation! 

Agastrische sekundare Anamien reagieren gelegentlich (DAVIES, MORAWITZ) 
auf Leber. Ihre Genese ist unklar und nicht spruchreif. Die Annahme, die 
Entfernung groBer Teile des Magens sei an sich die Ursache, erscheint wenig 
wahrscheinlich, wenn eben HENSCHEN bei 77 Nachkontrollen nul' 3 leichte, 
an sich vieldeutige sekundare Anamien findet. DAVIES sieht nicht im Hel 
und Pepsinmangel, sondern im FehIen del' Magentatigkeit die Ursache diesel' 
Anamien. Er sah auch LebererfoIg bei Anamie infolge von Magencarcinom. 

Seit einigen Jahren werden wiederholt Falle von Darmstenosen und Darmstrikturen 
(K. FABER, MEULENGRACHT) bekanntgegeben, bei denen das Blutbild einer Pernieiosa 
gefunden werde. leh verhalte mieh diesen Mitteilungen gegeniiber skeptisch. Wenn 
man sieht, wie schnell manche Autoren ein pernizi6s anamisches Blutbild annehmen, 
wo ieh keine Spur davon entdecken kann, so miissen gewisse Zweifel bereehtigt sein. Es 
handelt sieh in dieser Frage abel' nieht bloB urn das Blutbild, sondern urn das klinisehe 
Vollbild del' Pernieiosa, und dieses miiBte vor allem bewiesen sein. DaB das aber fiir die 
mitgeteilten Falle del' Literatur zu Recht besteht, seheint mil' zweifelhaft. 

In dem Fall von KRETZ besteht keine Stenose, nul' "deutliehe Vernarbungstendenz", 
Hb. 78! R. 3,7! Hyperleukoeytose! Glossitis. Bei HARTlIiANN und bei GLATZEL bestehen 
aueh keine Stenosen, nul' Divertikel; ein Fall von MEULENGRACHT verlief jahrelang trotz 
radiologisch nachgewiesener Stenose v6llig ohne arztliehe Behandlung; die Stenose war 
also jedenfalls unerheblich. DaB dann auf Leber Anamieerfolg eintrat, belegt nul' Perni­
ciosa, nieht deren Genese dureh Striktur. Bei SCIINEIDER liegt nur Strangbildung VOl', 
bei SCHERER (1930) multiple innersekretorisehe St6rungen (Hyperthyreose und Tetanie). 
Megaloeyten werden nieht erwahnt. Verlauf naeh Darmoperation noeh zu kurz. 

Die 2 Falle von ZADEK boten in del' Anamnese nieht die geringsten Stenosensymptome, 
ebensowenig im klinisehen Bilde. Dabei zeigte Fall 2 jahrelang Remissionen und Rezidive. 
ZADEK halt die atiologisehe Bedeutlmg del' Stenosen nieht fiir erwiesen. MEULENGRACHT 
gibt zu, daB die Stenose allein die Pernieiosa nieht erzeuge. Ebenso WIECHlIiANN, del' die 
Haufigkeit von Darmstrikturen ohne pernizi6s-anamisehes Blutbild hervorhebt. 

Wenn man die zweifelhaften FaIle ausschaltet und mehrere ganz kurz und 
ohne Belege erwahnten ebenfaIls, so bleibt eine sehr kleine Kasuistik ubrig, 
besonders im Verhaltnis zu del' Haufigkeit von Darmstenosen ohne Anamie. 

Nun hat SEYDERHELlIi aueh operativ bei Hunden Darmstenosen anlegen lassen, und er 
will in zwei Fallen das Blut- und Knoehenmarkbild del' Pernieiosa gesehen haben. leh 
halte abel' diesen Beweis nieht fiir erbraeht und sehe die Erythroblasten des wiedergegebenen 
Knochenmarkbildes nicht fiir Megaloblasten, sondern fiir Makroblasten an. Man sieht 
bei diesem AnlaB sehr deutlieh, welehe Konsequenzen die mangelhafte Unterscheidung 
diesel' beiden, wie ieh imIJ?.er betont habe, biologisch grundversehiedenen (siehe S. 99) 
Erythroblastentypen hat. Ubrigens haben Naehuntersuehungen von ZADEK und anderen 
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an Hunden bei operativ angelegten Darmstenosen die SEYDERHELMSchen Ergebnisse nicht 
bestatigt. 

Ich mochte hier aber ganz prinzipiell in dieser Frage noch das Folgende vorlegen: Beim 
Tier ist eine Pernioiosa bis heute niemals beobachtet worden. Es ist auch noch niemals 
gelungen, sie bei irgendeinem Tiere experimentell zu erzeugen. Frilliere Autoren hatten 
dieses Problem oft in Angriff genommen, ganz besonders mit Blutgiften, wie Pyrodin, 
Phenylhydrazin, und es ist auch oft behauptet worden, es sei wenigstens ein pernizios­
anamisches Blutbild zustande gekommen. Ich habe diese Angaben stets bestritten und 
glaube nicht, daB irgend jemand heute den Nachweis eines pernizios-anamischen Blutbildes, 
experimentell beim Tier, erzeugt, bringen kann. Was erreicht worden ist, ist ein auBer­
ordentlich Mufiger Befund, namlich eine gewisse Makrocytose und eine leichte Erhohung 
des Farbeindex. Aber gerade solohe Befunde sind bei Infektionen und Intoxikationen der 
Tiere etwas ganz Banales, lii.ngst Bekanntes. Sie haben nicht das geringste mit pernizios­
anamischem Blutbild und erst reoht nichts mit Perniciosa zu tun. Wenn es gelange, eine 
Perniciosa beim Tiere zu erzeugen, so ware das ein Fortschritt von allergroBter Bedeutung, 
deren sich viele Autoren, die sioh mit diesen Problemen beschaftigen, kaum bewuBt zu 
sein scheinen, vergleichbar der experimentellen Erzeugung des Pankreasdiabetes von 
MrnKOWSKI, gegeniiber den frillier bloB erreichten experimentellen Glykosurien. Aber 
von einem solchen Resultat einer experimentellen Perniciosa stehen wir heute soweit 
entfernt wie nur jemals. In aller Klarheit hat auch MORAWITZ gesagt, daB aIle Tierver­
suche (von SEYDERHELM, NYFELDT u. a.) ffir die Genese der Perniciosa nichts beweisen. 

Bakteriologische Verhaltnisse des Darmtraktus bei Perniciosa. In den letzten Jahren 
ist die Bakteriologie des Magens, Duodenums und Diinndarms bei Perniciosa von vielen 
Autoren studiert worden, und es ist der Naohweis erbracht, daB eine sehr starke Be­
siedelung des Duodenums und des Magens mit der Koliflora der unteren Darmabschnitte 
vorhanden ist. Diese Befunde schienen, weil sie etwas Tatsachliches und Besonderes dar­
steIlen, von Bedeutung. Ailein, es hat sich sehr bald gezeigt, daB bei allen Achylien und 
bei vielen Gallenblasenaffektionen die gleiohe Flora des Magens und Diinndarms vor­
handen ist. VANDER REIS, der sich wohl am eingehendsten mit diesen Fragen beschaftigt 
hat, und ebenso auch MORAWITZ, stehen heute auf dem Standpunkte, daB diese Koli­
besiedelung eine sekundare Erscheinung sei, unspezifisch ffir Perniciosa, auf dem Boden 
der Achylie entstanden, wobei aber der ungeniigende Selbstschutz des Duodenums den 
entsoheidenden Faktor darstellt. Das Problem ist nicht ein rein bakteriologisches, sondern 
es betrifft die Abwehrkrafte des Intestinaltraktus in den oberen Abschnitten. Das Duo­
denum als solches hat seine normale bactericide Kraft verloren. Damit ist noch niemals 
bewiesen (NAEGELI), daB diese Darmteile nun auoh toxische Substanzen durchtreten lassen. 
1m Gegenteil beweisen die vollig fehlenden Leberveranderungen, daB keine Giftresorption 
stattfindet. Bei Colitis ulcerosa ist dies aber der Fall. Jetzt ist der infektios-septische 
ProzeB iiber die Grenze des Darmes herausgekommen. Die Perniciosa zeigt aber in der 
Muoosa und Submucosa .c.-Infiltrate und sehr oft nicht einmal das. Die Verhaltnisse sind 
daher sehr viel komplizierter, und selbst wenn, wie ADLER angibt, das Blutserum der 
Patienten gegeniiber Koli fehlende Bactericide aufweist, so konnte damit noch keines­
wegs Koliinfektion als Ursache der Perniciosa bezeichnet werden. HENNING halt nicht 
HCI-Schwund, sondern den Verlust der Antrumfunktion als das wichtige ffir das Auf­
steigen der Dickdarmflora. 

LOWENBERG, der sioh am eingehendsten mit diesen Fragen beschaftigt hat, erklii.rt, 
daB Bakteriologie und Serologie keine Beweise ffir Entstehung der Perniciosa aus der Darm­
flora liefern, daB bei Perniciosa auch keine Antikorper gegen B. coli vorhanden seien. 

Das Problem, bei Achylien die ersten Anfange der Perniciosa zu entdecken, hatte 
schon PLEHN1 beschaftigt. Es ist dann aber ganz besonders von KNUD FABER und seinen 
Schiilern in Angriff genommen worden. FABER fand unter 207 Patienten mit Achylie 
280/ 0 mit Anamien, aber stets von sekundarem Typus. In einer groBeren Studie 1924 mit 
GRAM 2 waren Anamien bei 41 0/ 0 der untersuchten Achyliefalle vorhanden, wiederum 
stets hypochromer Typus. Es findet sich ausdriicklich die Angabe, wenn einmal bei einer 
ersten Untersuchung der Farbewert iiber eins betragen hatte, so wurde bei den spateren 
Nachpriifungen das nie mehr bestatigt. 

Dagegen konnte WEINBERG 3 in 38% von Achyliefallen Farbewerte iiber 1,0 und dann 
stetR auch Megalocyten entdeoken. Wir miissen aber dariiber klar sein, daB die Berechnung 
des Farbeindex eine unzuverlii.ssige Sache ist, vor allem wegen der Ungenauigkeit in der 
Eichung der Hamoglobin bestimmenden Apparate. Es miiBte daher in einem Achyliefall 
fiir lange Zeit eine konstante und betrachtliche Steigerung bewiesen werden, wenn man 
aus der Farbeindex-Steigerung irgendwelche Schliisse ableiten wollte. 

1 PLEHN: Berl. klin. Wschr. 1907, 742. 
2 GRAM: Arch. into Med. 34, 658. 
3 WEINBERG: Dtsch. Arch. inn. Med. 126, 447 (1918). 
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Noch schlimmer bestellt ist es mit dem Begriff der Megalocyten. Die meisten Autoren 
identifizieren ihn einfach mit groBen roten Blutzellen. Das tritt mit alIer Klarheit aus der 
Publikation BORGBJAERG und LOTTRUP hervor, die wiederum sehr eingehende Unter­
suchungen iiber das Vorkommen von Megalocyten bei Achylie vorgenommen haben und 
auf deren Arbeiten ich hier verweise (hier auch friihere Studien der beiden Autoren erwahnt). 
Bei BORGBJAERG und LOTTRUP wird nach der Methode BUNTZEN und GRAMl die GroBe 
der Zellen im Eigenserum bestimmt, ein mittlerer Durchmesser der roten Blutkorperchen 
berechnet und die Zahl der iiber 9 ,u groBe ZelIen bestimmt. Bei dieser Methode fanden 
die beiden Autoren bei 150/ 0 der Achylien Megaloeyten, aber sie miissen zugeben, daB diese 
ZelIen auch sonst, einmal bei einem Carcinom und in groBer Zahl (bis 38%) bei Arsen und 
Eisenbehandlung vorkamen. lch sehe die Diagnostik der Megalocyten nach dieser Methode 
fiir absolut ungeniigend an. GroBe an sieh allein macht eben den Megalocytenbegriff noch 
nicht aus. lch habe seit langen Jahren durch die AufstelIung des Gegensatzes Makroeyt zu 
Megaloeyt die groBe biologisehe Verschiedenheit zwischen beiden Zellen zum Ausdruck ge­
bracht. Fast aIle jungen ZelIen mit leichter Polychromasie und vital basophiler Substanz 
sind groB, aber deswegen noeh lange keine Megalocyten. Fiir den Megalocytenbegriff ver­
lange ich, daB man den Nachweis im folgenden liefere: Zellen von bedeutender GroBe, mit 
sehr starker Hamoglobintonung, oft von ovaler Form und ohne starke Dellenbildung. Selbst­
verstandlich gibt es auch junge Megalocyten mit Polychromasie und vital farbbarer Sub­
stanz, aber hier ist die Entscheidung zwischen Megalocyten und Makrocyten nicht mog­
lich. Es liegt der Fall vor, den man in den Naturwissenschaften als transgrediente Varia­
bilitat bezeiehnet, und Megaloeyten kann man nur beweisen im Gebiet der vollkommen 
ausgereiften ZelIen. Das Vorkommen der "Megalocyten" auf Eisen- und Arsenbehand­
hmg beweist aber geradezu, daB Makrocyten vorgelegen hatten. 

lch selbst habe unter Beriicksichtigung alIer dieser Momente bei iiber 30 Achylien mit 
Koliflora im Magen noch niemals einen Megaloeyten gesehen und ich wiirde verlangen, 
daB bei einer Achylie mit dem angeblichen Blutbild der Perniciosa die Anamie alImahlich 
starker wiirde, unter Zunahme der Megaloeyten, daB ferner die charakteristischen Ver­
anderungen an den weiBen ZelIen wie bei Perniciosa und an den Plattchen getroffen wiirden, 
daB man Glossitis und spinale Erscheinungen konstatiert. Eine solehe Beobachtung, 
die an sich allein beweisend ware, liegt in der Weltliteratur bisher nicht vor. Aber selbst, 
wenn dieser Nachweis einmal gelingen wiirde, durch Beobachtung iiber Jahre, so miiBte 
man sich erst noch die Frage vorlegen, ob eben hier nicht von vornherein eine Perniciosa 
vorgelegen hat. Es konnte dann die Achylie ausgesprochen, aber die Megalocytenbildung 
noch gering vorhanden gewesen sein. 

WEINBERG glaubt iibrigens, daB zuerst gar nicht eine Gastritis, sondern eine konsti­
tutionelle Aehylie ohne Veranderung des Magens vorliege. 

Ein ahnliches Problem liegt bei Ifelminthen vor. Auch hier ist behauptet worden, daB 
aile Bandwurmtrager bereits eine leichte Umbildung des Blutes im Sinne der Perniciosa 
aufweisen. Auch in dieser Hinsicht waren eigene Untersuchungen absolut negativ. 

Aus diesen Untersuchungen geht hervor, daB es sich bei der Entstehung 
der Perniciosa nicht um ein quantitatives Problem handelt, etwa so, daB sich 
bereits prinzipiell bei Achylie und Kolibesiedelung oberer Darmabschnitte die 
ersten Zeichen der Perniciosa einsteIlen, sondern daB dieser Entstehungsmodus 
offenkundig nicht vorliegt, wenn auch viele Autoren das Problem der Koli­
genese der Perniciosa bereits fUr halb gelOst angesehen haben. 

Bei diesen Fragen dad nicht auBer acht gelassen werden, daB freie HCI 
bei Bothriocephalusperniciosa in etwa 50% der FaIle vorkommt und auch bei 
kryptogenetischer Perniciosa bei einer Reihe von Erkrankungen. 

Verschiedene Forscher, wie WINTERFELD, KULEHA, LEPEHNE, ROSENOW, 
haben denn auch Kolivaccine in der Therapie versucht. Aber die Ergebnisse 
sind fast regelmaBig durchaus unbefriedigend gewesen. Und wenn sich z. B. 
WINTERFELD nicht ungiinstig ausspricht, so muB man imnier daran denken, 
wie wechselvoll der Verlauf einer Perniciosa sein kann. Ubrigens war auch bei 
v. WINTERFELD der Erfolg nur voriibergehend (CURSCHMANN). 

lch mochte noch ein weiteres Argument ins Feld fiihren, das gegen jeden 
EinfluB der Kolibesiedelung oberer Darmabschnitte in der Entstehung der 
Perniciosa spricht. Mit absoluter RegelmaBigkeit vermisse ich namlich bei del' 

1 BUNTZEN u. GRAM: Siehe LOTTRUP: Acta med. scand. (Stockh.) 72, 532 (1929). 
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Perniciosa, auch bei del' Graviditatsperniciosa, jede pathologische Veranderung 
an del' Granulation und an den Kernen del' Neutrophilen, wie solche Verande­
rungen bei zahllosen Fallen toxischer Natur in groBtem Umfange und ebenso 
bei schwerer Colitis ulcerosa beobachtet werden. Bei vielen Kolierkrankungen, 
namentlich Pyelitis und Kolisepsis, sind abel' diese Veranderungen tatsachlich 
vorhanden, so daB das vollkommene Fehlen del' pathologischen Veranderungen 
an den N. bei del' Perniciosa mit Sicherheit gegen die Bedeutung der Koliflora 
im Darm spricht. Noch iiberzeugender erscheint die von mir viel£ach fest­
gestellte Tatsache, daB bei den haufigen und oft schweren Kolipyelitiden stets 
sekundare Anamie und nie ein einziger Megalocyt gefunden wird. Sichel' 
ist freilich, daB Kolipyelitis die Perniciosa ungiinstig beeinfluBt und thera­
peutische Erfolge beeintrachtigt, VOl' all em die Lebertherapie. Man kann sich 
iibrigens nul' schwer vorstellen, wie Bacterium coli, im Darm derartig haufig, 
bei etwas weiter hinaufreichender Besiedelung eine so schwere Krankheit wie 
die Pernicosa erzeugen sollte. Sicherlich konnte es dann nicht an del' Koliflora 
allein gelegen sein, sondern es miiBten ganz andere Verhaltnisse, namentlich in 
del' Resorption von Toxinen, in }1'rage kommen. SEYDERHELM nimmt daher 
an, daB noch besondere Konstitutionsmomente vorhanden sein miiBten, damit 
es zur Perniciosa komme. 

Von SEYDERHELM ist auch angegeben worden, daB Stuhlextrakte bei Tieren toxische 
Veranderungen hervorrufen. Aber auch diese Befunde sind von AUTHOR, DRAPPER und 
:MOSSES, BUSSON und KOSIAN widerlegt worden. Der Bestatigung durch NYFELDT legt 
]\i[ORAWITz kern. Gewicht bei. 

Als nun die so auBerordentlich wirksame Lebertherapie in groBem Umfange durch­
gefiihrt worden ist, hat sich sehr rasch gezeigt, daB ~ie Kolibesiedelung der oberen Darm­
teile auch in den Fallen mit glanzendem Erfolg keine Anderung erfahren hat. Damit scheint 
der SchluBbeweis vorzuliegen: Koli kommt weder direkt noch indirekt fiir die Entstehung 
der Perniciosa in Frage und auf so einfachem Wege ist es nicht moglich, ein derartig eigen­
artiges Krankheitsbild und ein so kompliziertes charakteristisches Blutbild zu erkiaren. 

Von einzelnen Autoren ist versucht worden, an Stelle des Koli den Bacillus Welsch oder 
den Bacillus perfringens als von Bedeutlmg hinzustellen. 1rgendwelche Wahrscheinlichkeit 
kommt diesen Behauptungen nicht zu. Von einer Beweisfiihrung in dieser Frage kann 
nicht im entferntesten gesprochen werden. 

Nun gibt es freilich Autoren, die in der ganzen Kolifrage bei der Perniciosa noch nicht 
die Losung des Problems sehen, sondern glauben, es sei bei diesel Kolivegetation ein ab­
normer Abbau der EiweiBkorper im Darm vorhanden, es wiirden giftige Substanzen resor­
biert und in diesen toxischen Abbauprodukten der EiweiBkiirper wiirde dann die wirkliche 
Ursache der Entstehung der Krankheit zu sehen sein. Fiir eine derartige Auffassung fehlt 
es ebensosehr an Beweismitteln. Alles ist reine Hypothese; aber die Sache ist sehr rasch 
auch in die Praxis umgesetzt worden, und daher haben manche Autoren, vor alIem SEYDER­
HELM, auch MORAWITZ und ADLER, die Entfernung der EiweiBkorper aus der Nahrung 
vorgeschlagen. Sie begegneten auf diesem Wege alten therapeutischen Auffassungen, 
die schon GRAWITZ vertreten hatte und die vor mehr als 20 Jahren schon zu keinem Er­
folg gefiihrt hatten. 1924 hatte SEYDERHELM geschrieben, daB in der Behandlung der 
perniziiisen Anamie strengste vegetarische Kost durchgefiihrt werden miisse. Da kam 
die amerikanische Lebertherapie mit dieser Menge von Proteinen, mit der denkbar reich­
lichsten Zufuhr von Fleisch. Und das eine laBt sich jedenfalls sagen, daB diese der vege­
tarianischen Kost vollstandig entgegengesetzte Behandlung zu den bisher groBten Erfolgen 
gefiihrt hat. Selbstverstandlich haben nicht die Proteine die guten Resultate gebracht. 
Aber es steht fest, daB sie jedenfalls in gar keiner Weise schadlich gewirkt haben. AlIe jene 
Autoren, die noch vor kiirzester Zeit die Entfernung der EiweiBkorper aus der Nahrung 
als eines der wichtigsten Prinzipien fUr die Behandlnng der Perniciosa hingestellt haben, 
sind ohne alIe Bedenken zu der eiweiBreichen Leberkost iibergegangen und haben nie mehr 
im entferntesten versucht, eiweiBreiche Kost in der Ernahrung auszuschalten. 

1ch sehe in diesen Erfahrungen ein sehr starkes Argument, das uns die Haltlosigkeit 
friiherer Auffassungen iiber die Entstehung toxischer Abbauprodukte aus EiweiBkiirpern 
im Darm bei Perniciosa darstellt. 

Wenn wir uns schlieBlich noch fragen, ob die erfolgreiche Lebertherapie fiir oder gegen 
aIle diese Varianten in der Auffassung enterogener Genese del' Perniciosa spreche, so miissen 
wir unbedingt sagen, daB die Lebertherapie in gewichtiger Weise gegen eine rein enterogene 
Entstehung zeugt. Es beweisen namentlich die FaIle, in denen wir mit Leberextrakten 
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allein auskommen, daB wohl den Verhaltnissen des Darmes keinerlei groBere Bedeutung 
beizulegen ist. 

Nun ist freilich versucht worden, den wesentlichsten EinfluB der Lebertherapie in einer 
Remmung der Ramolyse zu sehen, und die Ramolyse selbst wurde von jeher und auch 
heute noch recht gern mit intestinalen Prozessen in Zusammenhang gebracht. Demgegen­
iiber mochte ich darauf hinweisen, daB wir mit der Lebertherapie bei der klassischen kon­
stitutionellen hamolytischen Anamie bei viel starkerer und Dezennien dauernder Blut­
zerstorung absolut keinen Erfolg erreichen, daB wir hier bei relativ so reinen Versuchs­
verhaltnissen mit Leber die Ramolyse nicht hemmen konnen, und daB ich auch zahlreiche 
FaIle von Perniciosa kenne, die trotz Fortbestehens der Ramolyse zu auBerordentlich weit­
gehenden Remissionen gekommen sind. Die Verminderung oder Aufhebung der Ramolyse 
tritt bei jeder erfolgreichen Therapie ein. lch kann daher auch nicht annehmen, daB wir 
eine bei der Perniciosa vorhandene, von mir stets als etwas Sekundares hingesteUte, Ramo­
lyse auf intestinale Prozesse beziehen miissen. 

Von groBter Bedeutung ist endlich die Tatsache, daB keine Behandlung des Darmes 
zu einer Reilung oder auch nur Besserung der Pernici08a fiihrt wie sonst die kausale Be­
handlung der erkannten Drsache bei den anderen Perniciosaarten. AIle Versuche in dieser 
Richtung sind gescheitert. Trypaflavinspiilungen, die VAN DER REIS eine Reilung einer 
Streptokokken-Darmaffektion mit schwerer Anamie brachten, erwiesen sich bei Perniciosa 
unwirksam. Auf einen Vorschlag von BEssAu gab MORAWITz 12 Tage einer Patientin 
Frauenmilch. Die Koliflora verschwand, aber in der Anamie war kein giinstiges Resultat 
zu verzeichnen. 

Ich vertrete daher mit Entschiedenheit die Auffassung, von irgendeiner 
Beweisfiihrung, daB Perniciosa durch gastrointestinale Prozesse entstehe, ist 
keine Rede. Das ganze Tatsachenmaterial zeugt gegen und nicht fUr solche 
Ansichten, und ich glaube mit zahlreichen neuen Befunden und Untersuchungen 
diese sonst schon schwachen Argumente hier widerlegt zu haben. 

Vorkommen der Perniciosa. 
Die haufigere Erkrankung der Frauen ist seit H. MULLER vielfach bestatigt 

worden, aber nicht fur aIle Lander. Die Lebensjahre zwischen 40 und 60 sind 
besonders oft betroffen. Doch kommt die Krankheit auah noch nach dem 
70. Jahre vor und in letzter Zeit wird das besonders oft beschrieben. 

Ein 74jahriger Mann (eig. Beob.) steUte lange das spateste Vorkommen der Literatur 
dar, bis CURSCHMANN den Rekord geschlagen hat (7Sjahrige Frau); aber 1922 habe ich das 
ganz typische Leiden bei einem SOjahrigen Mann gesehen. 

SCHAUMAN sah Bothriocephalusperniciosa bei einer SOjahrigen Frau. 

Bei Kindern ist das Leiden extrem selten. In Tubingen sah ich t6dlich 
verlaufende Perniciosa bei einem 8jahrigen Madchen, in Zurich 1918 bei einem 
lljahrigen Madchen das Vollbild, dann weitgehende Arsenremission und ein 
Jahr spater Ruckfall und Exitus und fruher bei einem 12jahrigen Madchen 
typische Perniciosa nach Tania. Bothriocephalusanamien sind bei 11-13-
und 14jahrigen Kindem beschrieben (SCHAUMAN, SCHAPIRO, PODWISSOTZKY). 
Bei Kindem gibt der HERTERsche Infantilismus sehr ahnliche Blutbilder, 
stellt aber eine heilbare und ganz verschiedene Affektion dar, so daB FANCONI 
die Beob. bei Kindem von ROTH, VISCHER, HOTZ u. a. zum HERTERschell 
Bilde rechnet. 

Die Beobachtung von KUSUNOKI betrifft einen 6jahrigen Knaben_ Das Blutbild weicht 
aber durch die dauernd hohe Vermehrung der Erythroblasten sehr stark ab, und klinisch 
spricht der rasche Verlauf (ohne Remission) und die septische Angina gegen Perniciosa. 
Meine Beobachtung der Inaug.-Diss. SOROCHOWITSCH, die sehr an die Befunde von Kusu­
NOKI erinnert, also klinisch auch nicht typisch gestaltet ist, zahlt wie die Mitteilung von 
KNOLL (eigene Dntersuchung), zur Kinderanamie mit enorm starker spatembryonaler 
Regeneration und atiologisch zur erworbenen hamolytischen Anamie. Andere Mitteilungen 
der Literatur sind zu ungenau und kaum verwertbar; fiir das friihe Kindesalter kOIJ,nte 
man am ehesten einen Fall von ESCHERICH bei einem 4jahrigen Madchen anerkennen; 
doch fehlt die Sektion und bestehen Lymphdriisenschwellungen. Mit groBem Zweifel sind 
Angaben iiber das Vorkommen innerhalb der ersten beiden Lebensjahre aufzunehmen_ 
Rier ist bei vielen schweren Anamien die Riickkehr zwar nicht zum friihembryonalen, 
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wohl abel' zum spatembl'yonalen Typus del' Erythl'opoese haufig, wodurch die Diagnose 
schwiel'iger wird. Da in dieser friihen Zeit auch die Leukopoese an sich schon viel aktiver 
ist und die L.-Werte dominieren, so ist auch den Verhaltnissen der weiBen Blutkorperchen 
wenig Entscheidendes zu entnehmen. Die Mitteilungen von KOCH bei 8 Monate altem 
und von STARK bei 6 Monate altem Kinde kommen del' perniziosen Anamie am nachsten, 
sind aber nicht beweisend. Fiir den sicheren Nachweis del' Pernieiosa bei friihem Kindes­
alter sind neue Beobaehtungen notig. 

Perniciosa kommt bei allen Klassen der Bevolkerung vor. lch sah sie 
selbst in den reichsten Kreisen. Ein Dominieren bei der armen Bevolkerung, das 
fruher angenommen wurde, ist nicht vorhanden. Gerade umgekehrt konnte 
man das Vorherrschen bei der besitzenden Klasse verfechten. 

In den Tro-pen solI naeh SCHILLING die Krankheit fehlen. Ieh sah einen in Agypten 
entstandenen Fall. In China und Japan ist Pernieiosa extrem selten, in Nordamerika aueh 
bei Negern reeht selten. Der nordisehe Typ seheint vielofters zu erkranken al~ del' Siidlander. 

Vielfach ist ein haufigeres Vorkommen in bestimmten Gegenden betont worden. Vor 
all em gilt Ziirich als ein Rauptherd del' Krankheit, die hier ja von BIERMER entdeckt und 
schon von LEBERT und GUSSEROW gesehen worden war. Doeh sah ich in Bern und Berlin 
die Krankheit ebenso haufig. In Tiibingen galt die Krankheit VOl' meiner Anwesenheit 
als sehr selten. Ieh habe aber in 51/ 2 Jahren nieht weniger als 38 FaIle entdeckt. Selbst 
unter den Kriegsteilnehmern wurden noeh 7 FaIle dazugefiigt. LAZARUS konstatierte fiir 
Berlin, daB 2%0 del' Krankenhausaufnahmen BIERMERSehe Anamien betrafen. Eine ab­
norme Seltenheit fiir Miinehen kann wenigstens heute auch nicht angenommen werder:. 

Ieh glaube, daB in allen Universitatsstadten die Krankheit nieht selten ist, weil sie 
hier erkannt wird. Wenn man sieht, mit wie vielen Affektionen sie iiberall noch verweehseh 
wird, so hat man nicht niitig, besonders disponierte Gegenden anzunehmen. 

Eine erbebliche Zunahme hat SCHILLING durch eine Sammelstatistik fiir die Naeh­
kriegszeit fiir die Jahre 1920-1924 nachgewiesen, abel' die Grilnde der Zunahme konnten 
nieht gefunden werden. 

Symptomatologie. 
Friihstadien. Wahrend wir fruher nichts uber die Fruhstadien del' Perni­

ciosa wuBten, konnte ich (1917) diese Lucke ausfUllen, und zwar mit einer 
Reihe von Beobachtungen. Es hat sich gezeigt, daB nicht die Hb.-Armut 
odeI' eine erhebliche R.-Abnahme da8 erste ist, sondern eine Reihe von 
Allgemeinsymptomen, wahrend das Hb. noch ganz normal, die R.-Zahl nur 
wenig verandert ist. Solche Leute kommen gewohnlich ausscblieBlich wegen 
einer schmerzbaften Zunge zum Arzt, haben bisher die schwerste Feldarbeit 
besorgt und kaum nennenswerte Mudigkeit gezeigt, besitzen daher meist nicht 
die geringste Krankheitseinsicht. Dennoch zeigt ihr Blut, wie ich beweisen 
konnte, schon aIle typischen Befunde mit Megalocyten. 

48jahrige Frau, bisher stets ohne nennenswerte Ermiidung bei schwerster Feldarbeit, 
seit 1/4 Jahr Blaschen und Brennen auf der Zunge. Der Arzt konnte ihr nieht helfen. Sehr 
geringe Gewichtsabnahme, ab und zu leichte Durchfalle. 

Befund: Sehr gutes Aussehen, doch hier und da etwas gelblich. AIle Mucosae gut 
rot. Rerz, GefaBe normal. Riitung und Blaschen der Zunge. Benza1dehyd sehwaeh positiv. 
RCl-Defizit 20. SpateI' Benzaldehydreaktion lange Zeit negativ. Rb. 90, R. 2,712, F.-I. 
1,73!, L. 7800, "1 = 3,7. Serum goldgelb! r:.. 20,2, Monoc. 5,1, einige Myelocyten. Platt­
chen vcrmindert. Anisomegalocytose, sehr viele Megalocyten. Monoc. jungkernig und 
abnorm gelappt. Kerne der N. sehr stark segmentiert. 

Der zweite mitgeteilte Friihfall mit 82-90% Rb. starb 1920 an klass. Perniciosa. 
Andere Friihfalle entdeckte ich 1918 mit Rb. 98% und 1918 mit 87% Rb. Die Dame mit 
98% Rb. blieb lange Jahre ohne eigentliehe Anamie, schwere Blutarmut erst 1925, nach­
her bis 1931100-110% Rb. Stets Zungenaffektionen, Achylie und seit 1925 schwere spinale 
Zeichen. 

Ahnlich liegt ein Friihfall von SCHAUMAN mit Glossitis seit 3 Jahren, vollstandigem 
Wohlbefinden ohne Miidigkeit, Appetitabnahme, keine Atemnot oder Rerzklopfen bei 
nieht allzu schwerer Arbeit. Darm normal, auBer gelegentliehen Durchfallen. Bothrio­
cephalus seit Jahren. Befund: Leicht gelblicher Farbenstich, Glossitis, keine Blasse der 
Schleimhaute, Rb. 83% (FLEISCHL), R. 2,4, L. 3700 mit 40% r:.., deutliehe Megaloeytose, 
Achylie. Spater unter Behandlung Rb. 90%, R. 4,3 und mikroskopische R. aIle ( ?) normal. 

Eine Reihe Friihfalle hat spater ·WEINBERG beschrieben. 
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Wenn ZADEK unter seinen Friihfii.llen mit spater typisch pernizios-anamischem Blutbild 
einen einzigen zuerst mit Fehlen der Megalocytose und F.-I. von 0,74 hat, so scheint mir 
hier eine Komplikation vorzuliegen. Jedenfalls beweisen meine 10 Friihfalle mit typischem 
Blutbild mehr als die auch bei ZADEK einzige Ausnahme. (Siehe aber spater bei den Blut­
befunden.) 

Bei allen diesen Fruhfallen kann man nie wissen, wann sie begonnen haben, 
da eben eingehende Blutbefunde von fruher fehlen. Es ist nie bewiesen, daB 
Glossitis oder spinale Zeichen wirklich viele Jahre den Blutveranderungen voraus­
gegangen sind, sondern nur anamnestisch Iruher als Anamie aufgefallen sind. 
Es ware sehr wohl denkb'lr, daB schon lange Jahre vorher Megalocyten besonders 
bei Markpunktion vorhanden gewesen waren, wie auch Veranderungen an den 
Leukocyten. 

In anderen Beobachtungen sind die ersten erkennbaren Symptome des 
Leidens bei noch sehr geringfugiger Hb.-Abnahme hamorrhagische Diathese 
und Milztumor (eig. Beob.), spinale Nervenstorungen, leichte unmoti­
vierte Durchfalle, Magenstorungen, vielleicht auch Lebercirrhosen. 

In diesen Stadien sind viele Krankheitszeichen noch unbestandig und manche 
Klagen leicht zu beseitigen. Insbesondere fehlt Blutzerfall in eigener Beobachtung 
und in 4 Friihfallen von WEINBERG ganz. Positive Benzaldehydreaktion kann 
sogar fur lange Zeiten [bei taglicher Kontrolle! (eig. Beob.)] fehlen. 

Achylie ist ofters vor Anamie gefunden worden, so in einer meiner Beob. 
schon 1912. Dauernde, nur in der Kriegszeit etwas vernachlassigte HCI­
Therapie hat die Perniciosa nicht verhindert, die 1927 klar erkannt wurde. 
Auch hier leider kein Blutbild von 1912 und spater. 

Ubergange zu den Vollbildern. 
Mudigkeit und rasche Erschopfung sind Hauptklagen, gelegentlich machen 

sich Schwindel, Herzklopfen, Atemnot, Schlaflosigkeit, schlechter Appetit und 
dyspeptische, seltener nervose Symptome bemerkbar, ofters bei genauer Prufung, 
spinale StOrungen. 

Das Aussehen der Kranken ist charakteristisch, ja haufig so typisch, daB 
der Erfahrene auf den ersten Blick die Wahrscheinlichkeitsdiagnose stellt. 
Vor allem ist die Blasse, ganz besonders aber das strohgeZbe (so der Aus­
druck von BIERMER), citronenfarbene (Vergleich der amerikanischen Autoren) 
Kolorit auffallig, das an Ikterus denken laBt. Subikterische und ikterische 
Farbungen sind ab und zu vorhanden. Diese Citronenfarbe ist verschieden 
von dem AlabasterweiB der Chlorose und dem fahlen WeiB der sekundaren 
Anamie (Carcinom usw.). Dazu findet sich haufig Gedunsenheit des Gesichtes, 
dessen matter Ausdruck trotz fehlender Abmagerung das ernste Leiden verrat. 

Der Ernahrungszustand ist gut, trotz hochgradigster Anamie; Kompli­
kationen, besonders Appetitmangel und Durchfalle konnen aber auch starke 
Abmagerung zur Folge haben. Bei CABOT boten 61% der Patienten keine 
Abmagerung. Ein 50jahriger Mann meiner Beobachtung wiegt dauernd 112 Kilo. 

Die Haut ist trocken, schuppt leicht abo Ofters fallen abnorme Pigmen­
tationen auf, deren Ursachen nicht immer klar sind. (Angeboren 1 Arsen 1 
Affektion des chromaffinen Systems 1 Kombination mit Nebennierenaffektion 1) 

BIERMER diagnostizierte deshalb einmal Morbus Addison. Auch BITTORF erwahnt 
bei ADDIsoNscher Krankheit einen typischen Fall von Perniciosa. In der Literatur (s. 
besonders MOSSE, LENHARTZ) sind abno:r:m.e Pigmentationen ofters verzeichnet; auch ich 
habe sie mehrfach gesehen. Bei den Untersuchungen von SCHUCANY erwies sich die eigen­
artige Farbung einmal ala typische AddisonpignIentation mit Atrophie der Nebennieren, 
ein ande:r:m.al aber als Blutpigmentfarbung, und ein drittes Mal als Arsenmelanose. ZADEK 
erklart die Differentialdiagnose gegen ADDISON gelegentlich als schwierig, was ich (bei rein 
klinischer Betrachtung) vollkommen bestatigen kann. STEPHAN nimmt latenten ADDISON 
an und SCHERER beschreibt pluriglandulare Affektion mit Nebennierensymptomen. 
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In manchen Fallen sind, vorwiegend auf den Streckseiten der Extremi­
taten, feine Purpuraflecken zu entdecken. Starkere hamorrhagische Diathese 
kommt aber nur in schwersten Stadien vor und dann gelegentlich bei enormem 
Plattohenmangel enorm hochgradig und todlich. 

Seit BIERMER achten wir auf die Retinalblutungen, die gewiihnlich streifenfiirmig 
neben den GefaBen verlaufen; in seltenen Failen aber so intensiv aufgetreten sind, daB 
schwere Sehstiirungen daraus entstanden. Die Retina ist auBerst blaB; die Venen ver­
laufen stark geschlangelt. Die diagnostische Bedeutung der Retinalblutungen ist eine be­
schrankte, da sie nicht selten auch bei Carcinom auftreten und andererseits bei Perniciosa 
ganz oder bis krnz vor dem Tode verrniBt werden. 

Auf der auBerst blassen Gingiva und am Palatinum sind in vorgeriickteren 
Stadien kleine Petechien haufig. Nicht selten zeigen sich Nasen- und Zahn­
fleischblutungen. 

Recht wichtig ist besonders auch fUr die Entdeckung von Friihstadien eine 
lokalisierte, periodisch auftretende Zungenajjekt'ion mit Rotung der Zungen­
spitze und Zungenrander, des Zungenriickens und des Gaumens. Die Stellen 
sehen hochrot, wie entziindet, aus, sind leicht erhaben, verursachen brennende 
Schmerzen, verhindern oft die Nahrungsaufnahme und fiihren die Kranken 
wegen der Schmerzen oft schon bei 90-100% Hb. zum Arzt (eig. Beob.). Seltener 
als diese Rotungen sieht man Blaschen oder kleine Rhagaden. Zuerst MOLLER, 
dann HUNTER, LAZARUS, TURK, MATTHES, SCHAUMAN, ZABEL, ZIMMERMANN, 
WALLGREN und in letzter Zeit ganz eingehend SACKHEIM berichten liber diese 
Zungenveranderungen, die aber auch bei anderen Anamien und anderen Er­
krankungen vorkommen [NAEGELI (1917)]. Noch haufiger als diese meist an­
fallsweise von Zeit zu Zeit auftretenden Rotungen sind die schlieBlich ent­
standenen Atrophien, so daB die Zunge glatt und wie poliert aussieht, auch 
direkt atrophiert. AIle diese Befunde sind zwar sehr wichtig fUr die Diagnose, 
aber nicht ganz spezifisch; indessen scheint das Zungenbrennen bei anderen 
Krankheiten meist den Zungenriicken zu betreffen und weniger auf Sauren 
oder Alkohol zu entstehen. 

Auch ohne Zungenbrennen ist die Zunge bei der Perniciosa meist sehr rot, 
nie belegt, was eigentlich ganz auffallig ist. WALLGREN und DREYFUS zeigten 
histologische Veranderungen auch beim Fehlen klinischer Erscheinungen, ja 
sogar als konstante Befunde. 

Bei genauem Nachforschen und Nachsehen kommt diese Zungenaffektion 
bei 80% aller Patienten vor und haufig als Friihzeichen; siehe die Zusammen­
stellung unserer Beobachtungen durch GRUNIG. 

Analoge Prozesse verlaufen auch im Oesophagus und konnen starke brennende 
Schmerzen erzeugen, endlich sogar iill Rectum mit sehr lastigem Brennen. 

In letzter Zeit geben SIMONS und BIELSCHOWSKY an, daB die Zunge auch 
ohne sichtbare Veranderungen periodisch Parasthesien oder Schmerzen auf­
weise, was ich bestatigen kann; daB die Muskulatur atrophisch werde, fibrillare 
Zuckungen zeige, und daB starke Geschmackstorungen vorkommen. AIle diese 
Erscheinungen deuten sie als neurogen. Es handle sich nicht urn Entziindung 
oder diese sei sekundar und nur gelegentlich da. 

Am GefaBsystem sind Nonnensausen, labile, fast immer etwas erhohte 
Pulszahlen, sehr oft maBige, seltener starke DHatationen des Herzens und vor 
allem Gerausche zu verzeichnen. Nach Art der akzidentellen Gerausche sind 
es systolische, mit Maximum an der Horstelle der Pulmonalis; haufig hort man 
sie auch an der Mitralis und oft liber allen Klappen; auch kurze diastolische 
akzidentelle Gerausche kommen, aber sehr selten, vor. Die Intensitat der 
Gerausche nimmt mit der Anamie zu und ist in schweren Fallen bedeutend, und 
vielfach fUhren sie zur Fehldiagllose Elldokarditis. 
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Die Lungenbefunde sind normal, VOl' allem werden pneumonische Er­
scheinungen auf del' Hohe del' Krankheit vermiBt. Dyspnoe ist bei Anstren­
gungen und oft schon in del' Ruhe, besonders praagonal, vorhanden. Lungen­
odem ist in den letzten Lebensstunden sehr haufig und kann ganz plOtzlieh 
und unerwartet auftreten. 

Storungen des .1I1a.gen-Darmlcanals gehoren zum Bild del' Krankheit. Uber­
aus haufig ist starke Appetitlosigkeit und Abneigung VOl' Fleisch; nieht selten 
tritt Erbrechen auf, gewohnlieh rasch naeh del' Nahrungsaufnahme, und in 
schweren Fallen wird haufiges und stiirmisches Erbreehen beobaehtet. Ais 
Seltenheit fLlhlt man, wie schon oben erwahnt, den kontrahierten Pylorus als 
harten Tumor. Del' Magen ist nicht erweitert und nicht empfindlich, sofel'll 
nicht gerade Erbreehen vorhanden ist. Hochst charakteristiseh ist die Funktion 
des Magens nach Probemahlzeiten. Will man eine Stunde nach dem Probe­
fruhstuck aushebel'll, so erhalt man keinen odeI' nur hochst sparlichen Inhalt. 
So sieht man sich gezwungen, schon nach 1/2 Stunde Mageninhalt zu entnehmen, 
und ist auch jetzt von del' geringen Menge llberrascht. Del' Saft enthalt in del' 
groBen Mehrzahl del' Falle wedel' freie Salzsaure noch Pepsin, noch Labferment, 
noch Labcymogen, ebenso fehlt Milehsaure und vermehrter Schleim. Viel 
seltener ist freie HCI in geringer Menge nachweis bar. Radiologiseh zeigt del' 
Magen Hypermotilitat. Die Achylie ist Histamin negativ. 

Die Achylie ist fUr die Lehre del' Pel'lliciosa als Konstitutionskranl{heit von 
besonderer Bedeutung. In eingehender Studie versucht WEINBERG als Schuler 
von MARTIUS die absolute Konstanz del' Achylie zu beweisen und den Satz zu 
vertreten, daB die Achylie stets VOl' del' Anamie bestanden habe und eine Ent­
wicklung del' Achylie nie beobachtet worden sei. Dies geht abel' zu weit und 
ist dureh die Beobaehtungen widerlegt. 

In meiner Studie 1917 zeigte die Beobachtung 7 bei einer spateren Priifung (Miirz 1918): 
freie HOI 3, Gesamtac. 12, Radiolog. kleiner Magen mit starker Hypermotilitat. Auch 
mehrere andere Beobachtungen meiner Klinik zeigten in ganz klassischen Fallen dauernd 
freie HOI. Noch beweisender ist die Erkrankung einer 39jahrigen Frau, die seit 7 Jahren 
an Pemioiosa leidet, viele Remissionen bot, 1913 schon in der Klinik Megalocytose auf­
wies und 1915 bei zwei eigenen Untersuchungen das Vollbild des Blutbefundes darbot. 

Hb. 82, R. 3,62, F.-I. 1,1, so niedrig trotz zahlreicher Megaloblasten infolge vieler Mikro­
cyten, 7j trotzdem 3,6! Dunkelgelbes Serum. L. 5825, davon 421/3% e., Plattchen wenig, 
abnorm stark segmentierte N.- und Monocytenkerne. 

Notiz 27. Mai 1915: Auf den ersten Blick typisches Bild der Perniciosa. Damals be­
stand auch typische Glossitis, positive Benzaldehydprobe, gelb-blasses Aussehen. 

Am 13. Marz 1918 zeigte sie Hb. 87, R. 3,8, F.-I. 1,1, Serum nicht gelb, 7j = 3,8. Form­
elemente 37,6%, R.-GroBe 97 ,u'l, typische Megalocytose und Mikrocytose, e. 36,4%, Magen 
ohne Ptosis, Peristole gut, radiologiseh gute Motilitat. Auf Probefriihstiick, 60 eem Inhalt, 
freie HOI ]2. Gesamtaciditat 33. 

Es ist iibrigens sehr zu beriicksiehtigen, daB das Fehlen freier HOI nicht immer als 
volliges Versiegen del' HOI-Bildung, sondern meist nur eine quantitative Differenz bedeutet. 

In pl'inzipiellel' Hinsicht bleibt es wichtig, daB in del' Literatul' doch zahl­
l'eiche Fane mit vol'handenel' fl'eier HCI aufzufinden sind, und ihl'e Zahl durfte 
sich bei Histaminvel'suchen noch vermehl'en. 

MORAWITZ verzeichnet bei iiber 150 Beobaehtungen nie freie HOI, KNUD FABER abel' 
5 Falle mit positiver Reaktion. SCHAUMAN (1923) gibt Augaben der Amerikaner mit auf­
fiillig oft vorhandener freier HOI, so STOCKTONS 6/24, FRfEDENWALDE und MORRISON 15/57, 
LICHTY 6/20 und OABOT 25/150, dem man gewiB eine Verkennung der Perniciosa nicht 
vorwerfen kann. Positive Befunde geben ferner an LEVINE und LADD, TAUBMANN, V. WILLE­
BRANDT, SEYDERIIELM, GRINKER, WILKINSON 3%' STRAUSS 1/80 u. a. Die Praparate der 
Beob. TAUBMANN habe ich gesehen; sie waren fiir Perniciosa ganz typisch. 

Sehr ungewohnlich ist eine Beobachtung von LENHARTZ (1930) mit 50 freier HOI, Ulcus 
duodeni perforatum und Schenkelvenenthrombose. Eine solche Beobachtung miiBte als 
Perniciosa mit auBerol'dentlicher Genauigkeit bewiesen sein. 

DaB bei der prinzipiell identischen Bothriocephalusperniciosa die Achylie oft und 
dauernd fehlt, ist oben schon dargelegt. 

Naegeli, Blutkrankheitcn. 5. Auf I. 24 
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KNUD FABER sah unter 22 perniziosen Anamien die Achylie 3,7, ja 10 Jahre 
der klinisch auffaUigen Anamie vorausgehen (vgl. eig. Beob. S. 367). 

Wenn in einigen Reobachtungen der alteren Literatur verringerte Motilitat verzeichnet 
ist, so lagen wohl fl'iihere Magenel'krankungen oder Komplikationen VOl', sofel'll es sich 
iiberhaupt urn perniziose Anamie gehandelt hat. 

Die Darmfunktionen sind gleichfalls ofters gestOrt, und zwar beobachtet 
man Durchfalle, die mit Obstipation abwechseln konnen. Die mikroskopische 
Untersuchung auf Parasiteneier soUte niemals unterlassen werden. Die Durch­
falle sind gelegentlich Fruhsymptome, zeigen sich ganz unmotiviert und launen­
haft, machen keinerlei Schmerzen, sind aber mitunter so reichlich, daB sogar 
in Typhus gedacht wurde. Die groBe Mehrzahl der Perniciosafalle zeigt abel' 
am ganzen Verlauf keine odeI' nul' ganz gelegentliche DurchfaUe. 

Mehrfach werden Fettstuhle bei Perniciosa (v. No ORDEN, ISAAC, HENDRICK, eig. Reob.) 
auf Pankreasaffektion bezogen. Eine m.einer Patientinnen zeigte lange Zeit Rutterstuhl 
mit enorm hohem Fettgehalt. Schaumige Stiihle zeigen jene Faile von einheimischer Spru, 
die ofters in letzter Zeit beschrieben worden sind, besonders von HESS-THEYSEN. In einel' 
eig. Reob. mit schaumigem Fettstuhle war die Anamie nicht sehr hochgradig, aber der 
Blutbefund mit Megaloblasten und Megalocyten entsprach der Perniciosa. Achylie war 
nicht da. Rei der Autopsie Pankreas histologisch normal. Der Patient erlag einer rapid 
fortschreitenden Tuberkulose, die Anamie machte jetzt keine Fortschritte mehr. 

Der Leib ist nicht empfindlich, oft aber aufgetrieben oder durch Ascites 
(rech t selten und geringgradig) oder Meteorismus ausgedehnt. 

Gar ni"ht selten ist die Le ber etwas vergroBert, wah Tend die Milz zumeist 
normale Grenzen innehalt; doch gibt es davon Ausnahmen, und ich habe relativ 
oft maBig groBe oder eben deutlich palpable Milztumoren gefunden, ebenso 
finden sich sehr hohe Gewichtswerte bei SCHAUMAN und SALTZMANN. 

Rei genauel' Priifung ist die Dampfung der Milz oft sehr intensiv odel' umfangreich. 
Jiingere Personen lassen eine MilzvergroBerung selten vermissen, bei altel'en spielt die 
senile Atrophie stark mit. Es muB daher das Alter sehr beriicksichtgt werden. So gewinnt 
eine intensive Milzdampfung selbst ohne palpablen Refund wesentlichen Wert. An sich 
ist die Milz doch fast immer vergroBert, auch wenn der Nachweis klinisch nicht gelingt. 

Rei ganz groBen Milztumoren liegen ungewohnliche biologische Varianten mit beson­
derer Reaktion der Pulpa und starker Hamolyse vor. Einzelne derartige Falle sind sehr 
kritisch und nach den Literaturmitteilungen oft nicht sicher zu bewerten. Einige dieser 
Reobachtungen gehoren offenbar gar nicht zur Perniciosa. 

Der Wasserhaushalt ist im spateren Verlauf der Krankheit stark gestOrt; 
das sieht man schon an der Gedunsenheit des Gesichtes und an den leichten 
Odemen. In einzelnen Fallen tritt starke Wasserretention ein mit ausgebreiteten 
Odemen, besonders oft bei hohen Arsendosen. Sobald aber Arsen heilend ein­
greift, erfolgt machtige Harnflut. Auch Lebertherapie zeigt bei Eintritt des 
Erfolges die Ausschwemmung der Odeme. Das berichtet auch KOFANOW und 
besonders MEULENGRACHT. 

Wenn Rb. tiefer als 50% liegt, erfolgt beim WasserstoB keine Verdiinnung 
und die Konzentrationen sind dann schlechter als in del' Norm (ESSEN und 
PORGES). Diese Odembildung ist weder renal noch kal'dial (MEULENGRACHT) 
und untel'scheidet sich von beiden schon klinisch und dann besonders bei spe­
ziellen Prufungen. lch habe sie stets (siehe 4. Auflage) als eine direkte Folge des 
Perniciosatoxins auf die GefaBe erklart, und es spricht wohl alles in diesem 
Sinne. 

Hartnackige Kolipyelitis ist von BESCH, SCHILLING (als Todesursache) ge­
schildert. lch habe bei einel' ungewohnlich milde verlaufenden Beobachtung 
die Kolipyelitis jahl'elang gesehen, immer mit zeitweisen Exacerbationen. 

Diabetes als Kombination gilt als extrem selten, angeblich bisher nul' 1 Fall. 
Der oben el'wahnte Pyelitisfall verlauft seit Jahren mit Diabetes. 

Del' Urin ist gewohnlich dunkel, auch bei normaler Menge; seine Farbung 
bel'uht auf erheblich gesteigerten Ul'obilinmengen; immerhin ist Urobilin und 
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Urobilinogen nicht konstant vorhanden. Das Indican ist in vielen Fallen nicht 
vermehrt, in anderen deutlich gesteigert. EiweiB in maBiger Menge ist ein in 
Spatstadien nicht so seltener Befund, ebenso eine leichte Cylindrurie. Auf den 
'Vert der Harnfarbe macht namentlich VEIL aufmerksam. Sie sei durch Ure­
cythin bedingt und gehe dem Blutzerfall parallel. 

Die Harnsaurewerte sind meist normal, aber mitunter sehr schwankend. Die Diazo­
reaktion traf ich wie andere stets negativ. Theoretisch wichtig ware die groBe Eisen­
ausscheidung durch den Vrin (DAMASKIN, JOLLES, WINKLER, HUECK, BOCKMANN und 
HANSEN). Indessen erklart QUECKENSTEDT den Befund des Harneisens als nicht maB­
gebend und den Eisenstoffwechsel als diagnostisch nicht verwertbar, da eine nennenswerte 
Abweichung der Gesamteisenausfuhr gar nicht bestehe. 

Gallenfarbstoff fehit selbst bei deutlich vorhandenem Ikterus und auch bei 
hohen Bilirubinmengen im Serum. Die Bilirubinbildung ist mit indirekter Diazo­
reaktion eine anhepatische. 

Auch im Kot findet man zeitweise bedeutende Urobilinmengen. 
Von groBer Bedeutung ist die fortlaufende Bestimmung der Bilirubinwerte 

im Serum und der Drobilinkorperwerte im Stuhl und Drin als bestes Kriterium 
fUr den Blutzerfall. In meiner Klinik haben aIle Perniciosafalle seit Jahren 
diese Daueruntersuchungen. Auf ihren Wert wiesen namentlich auch ZADEK 
und SONNENFELD hin. 

Es geht der Blutzerfall bei jeder Besserung der Perniciosa deutlich und meist 
stark zuriick; aber eine volle Parallele besteht nicht. So schreiben auch SCHAU­
MAN und SALTZMANN, Urobilin sei noch positiv, wenn bei der Heilung der Bothrio­
cephalusperniciosa die Blutveranderungen schon ziemlich weitgehend ge­
bessert seien. In der Therapie solI starke und nicht abnehmende Urobilin­
korperbildung zur Erhohung der Leberdosis auffordern. 

Mitunter sind die Knochen ausgesprochen druckempfindlich, besonders das 
Sternum. Eine etwa vorhandene Lymphknotenschwellung ist stets durch Kom­
plikationen bedingt. 

Entziindungen und Thrombosen fehlen auBer bei Remission voll­
standig, und dieses zuerst von H. MULLER, dann von BIRCH-HIRSCHFELD betonte 
negative Symptom hat diagnostischen Wert und ist aus Blut- und Knochen­
marksbefund zu erklaren: Fehlen der Blutplattchen, der Knochenmarksriesen­
zellen, Vorliegen von Myeloblastenmark und Verminderung der L. 

Psychische Storungen. Neben der sehr haufigen Apathie kommt viel 
seltener eine abnorme Reizbarkeit zum Vorschein. Selbst bei 80% Hb. sah 
CAMP Anfalle von Gewalttatigkeit, GroBen- und Verfolgungsideen; ahnlich 
lauten die Beobachtungen von SIEMERLING und MARCUS. 

In einem meiner Faile fiihrte die Brutalitat zur Ehescheidung des vorher in seinem 
Gefiihlsleben ganz normalen Gatten. In einer anderen Beobachtung von mir muBte ein 
Mann vor den Gerichten geschiitzt werden, weil er viillig sinnlos Billardkugeln stahl und 
nachher keinerlei Erinnerung mehr besaB. 

Bei hochgradigen Anamien sind Hallucinationen, Delirien, Fluchtversuche 
und endlich schweres, Tage andauerndes Koma haufigere Erscheinungen. 

Auffalligerweise vermiBte CURSCHMANN cerebrale Erscheinungen stets, aber viele neuere 
Mitteilungen berichten dariiber, so SMITH, VNGLEY, Mc ALPIN, MEULENGRACHT, WEIN­
MANN, KROLL, NEUMANN, BONANNO, SCHAUMAN und SALTZMANN und viele andere, und zwar 
aile im Sinne der obigen Schilderungen. SCHRODER erwahnt terminale Psychosen, BONANNO 
Verfolgungsideen, schlechte Orientierung, BmvuBtseinsdefekte. 

Opticusschadigungen sind bisher stets als Allgemeinerscheinungen gedeutet worden, 
ebenso ist wohl auch Gehiirsabnahme zu deuten und die Besserung kaum als Lebererfolg 
zu buchen (LENHARTZ). - Geruchsabnahme ist offenbar nicht selten und durch die Priifung 
zu beweisen. - Geschmacksabnahme wird oft geklagt, siehe S. 372 unten. 

Spinale Symptome gehoren seit LICHTHEIM und MINNICH zu den wichtigen 
Erscheinungen der Perniciosa, sind nicht nur bei der kryptogenetischen, sondern 
auch bei der Bothriocephalus-Taenia- (EISENLOHR und NONNE) und Graviditats-

24* 
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perlllclOsa gefunden, und seitdem genauer darauf geachtet wird, werden diese 
prinzipiell, diagnostisch und prognostisch enorm wichtigen Befunde immer 
haufiger entdeckt und in der groBen Mehrzahl der Falle gesehen. CURSOR­

MANN traf sie bei 90% seiner Beobachtungen. Sie scheinen in letzter Zeit haufiger 
und schwerer aufzutreten, wahrscheinlich wegen des langeren Verlaufes der 
Krankheit seit der Lebertherapie. 

Mitunter sind die Lasionen unbedeutend, miissen gesucht werden und be­
stehen nur in Anasthesien und vor allem Parasthesien der periphersten Ge­
biete, in Abschwachung oder Erloschen der Patellarsehnenreflexe. In einzelnen 
Fallen treten diese Symptome schon friihzeitig auf und fUhren zu starker Ataxie 
(Gangstorungen und Blasen- und Mastdarmstorungen). Daneben kommen 
Erhohungen der Reflexe und spastische Erscheinungen zum V orschein, und in 
schweren Fallen finden wir die Kombination ausgepragter, Sensibilitatssto­
rungen, manchmal enorm lastig, Ataxie der Hande, torkelnder Gang bis znr 
Abasie, spastische Zustande und Babinski-Phanomene. 

Eig. Beob.: 37jahriger Mann, vor 7 Woehen plotzlieh mit Sehwindel erkrankt; galb­
liches Aussehen. Appetit ordentlich. Nie DurchiaIle, etwas matt und miide. Kaltegefiihl 
der Beine und Pelzigsein. Urin und Stuhl kann er nicht beherrschen; beim Stuhl fehlt 
das Gefiihl. Gang seit ganz kurzer Zeit unmoglieh. Rier sind Blasen-Mastdarmstorungen 
ungewobnlich friih aufgetreten. 

Befund: Gang enorm atakt.isch, unmoglich ohne Unterstiitzung, spastisch und taumelnd, 
FuBspitzen kleben. Pupillen reagieren gut. Patellarklonus, enorm gesteigerter Achilles· 
sehnenreflex, FuBklonus. Babinski und Oppenheim positiv. Arme ohne wesentlieh abnorme 
Befunde, aber fehlende Tricepsreflexe. Bauehdeckenreflexe positiv. Viele Zonen der An­
asthesie und Rypasthesie an Beinen, Riicken, Leib, reehter Schulter. links im Gesicht. 
Rb. 55, R. 2,056, F.-I. 1,36. Typisches Blutbild bei zahlreichen Untersuchungen. Unter 
Arsentherapie Besserung auf Rb. 70, R. 2,12. Der Gang wurde sehr geb.essert, blieb aber 
spastiseh und ataktisch. 

Besonders typisch ist folgende Beob.: Patientin erzahlt: 
,,1m September·Oktober fing die zweite Zehe am linken FuB an, unempfindlich zu 

werden. Das hielt sich einige Wochen, bis dann allmahlich die anderen Zehen auch anfingen, 
dieses Prickeln wie eingeschlafene FiiBe und Kaltegefiihl zu haben. Dann dehnten sich 
am rechten FuB diese Gefiihle ganz langsam aufwarts aus bis ungefahr zu den Knocheln . 

• Jetzt fing auf einmal der ganze linke FuB aueh an, genau mit denselben Erscheinungen, 
mi.t den Zehen anfangend und langsam heraufgehend. 

Trotz abendlicher FuBbader von 300 R. und 10 Minuten Dauer, die ich Ende Oktober 
vor der Verschlimmerung meiner Krankheit nahm, wurden die Erscheinungen nicht besser, 
sondern nahmen stetig zu. lch rieb die FiiBe oft abends mit Fett ein. Bei der schweren 
Erkrankung von Ende Oktober bis Februar gingen die Erseheinungen ganz langsam vor· 
warts. Bei der Besserung im Februar, wie ich wieder auf der StraBe gehen konnte und 
Treppen steigen konnte, besserten sich die Erscheinungen nicht. 

Plotzlich fingen zu meinem groBten Schrecken im Januar mit leisem Prickeln die Rande 
an, ganz lang sam gingen diese Erseheinungen aIle weiter. 12. Febr. Fahrt nach St. Moritz. 
Dort verschlechterte sich in der 3. Woche mein Befinden. Jetzt nahmen die Erscheinungen 
plotzlich mit solcher Reftigkeit zu, daB ichs kaum ertragen konnte. Die Fuf3e waren wie 
EiskWtze, immer wie mit Nadeln llurchstochen, die Hande wie eingelmren mit denselben 8tichen, 
und zwar von den Fuf3en bis zur Halite des Leibes und von den Handen bis zu den Ellbogen 
dieselbe Erscheinung." 

Pat. klagt fortwahrend iiber diese Beschwerden. Am 6. April erklarte sie morgens, 
ihre Rande seien so, wie wenn sie eine Stunde Schneeballe gemaeht hatte und ihre FiiBe 
in nassen kalten Schuhen steeken wiirden. Dabei waren Rande und FiiBe warm. Das An· 
fassen und Aufheben von Gegenstanden geschieht ungeschickt, z. B. das Trinkglas wird 
meist sehr unsieher angefaBt und leicht etwas verschiittet.. Das Amassen eines Tablettes 
mit den Fingerspitzen seheint schwierig, oft greift Patientin daneben und sucht mit den 
Fingern ohne Erfolg. Seit dem 8. April 1930, sind die Rande ofters ganz kalt und weill. 
Angabe vom 17. April 1930: Wie wenn viele Nadeln von innen heraus gegen die Raut 
stechen wiirden (Rande und FiiBe). Giirtelgefiihle um den Leib. 

Manchmal sei es wie ein Eisstrom, der hauptsachlich an der linken Hand vom Ellbogen 
bis zum kleinen Finger laufe. Die FiiBe seien wie Eisklumpen. AuBer Ataxie der Arme 
und Beine besteht Fehlen der Sehnenreflexe an den Beinen, Babinski nur voriibergehend 
angedeutet. Taktile Sensibilitat normal. Warme· und Kii.lteempfindung gelegentlich etwas 
un~icher. Tiefensensibilitat leicht gestort. - Geruchs- und Geschmacksabnahme stark. 
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Aueh hemiplegisehe Attacken, Paresen der Gesichtsmuskulatur und andere cerebrale 
Symptome sind in Spatstadien beobachtet und kiinnen zuweilen durch pachymeningitische 
Blutergilsse erklart werden. 

Die erwahnten Nervenstiirungen entsprechen dem von STRUMPELL entworfenen Bilde 
der kombinierten Systemerkrankung, bei der meistens schwere Anamie ausdrucklich an­
gegeben wird. Leider fehlen hamatologische Untersuchungen; aber es ist wahrscheinlich, 
daG zum Teil echte pernizi5se Anamien vorgelegen haben. 

Es steht fest, daB analoge, von den meisten Autoren als identisehe an­
gesehene spinale Prozesse aueh sonst vorkommen. HENNEBERG erwahnt sie 
fur sekundare Anamien, Leukamien, Endokarditis, Sepsis, Malaria, ehronisehem 
Alkoholismus, Ruekenmarkserschiitterungen, Pellagra und vertritt die Auf­
fassung, die funikulare Myelitis komme an Haufigkeit direkt nach Tabes und 
multipler Sklerose. Neue Priifungen auf diesen Gebieten scheinen mir aber 
dringend notig. 

Manchmal (SeHLEIP, BRAMWELL, RIGGS und andere) gehen die nerviisen Stiirungen 
der Anamie langere Zeit voraus. Es ist aber nicht gepruft und daher unbewiesen, daG dann 
Megalocyten und das typische Blutbild gefehlt hatten; aber offenbar ist schwerere Anamie 
noch nicht vorhanden gewesen. 

Diese spinalen Symptome sind gewohnlieh hartnackig und progressiv. 
Besserungen kommen vor, namentlich in bezug auf den Gang, wie das ja fiir 
aIle Ataxien ohne weiteres verstandlieh ist (siehe eig. Beob. oben). Schon HENNE­
BERG (1911) berichtet: "Weitgehende und oft langdauernde Remissionen im 
Verlauf des Leidens sind allerdings nieht selten (7 Autoren zitiert, besonders 
NONNE), deshalb ist gelegentlieh Heilung oder dauernder Stillstand als moglieh 
anzusehen." - Solehe Erfahrungen friiherer Zeit miiBten sehr beachtet werden, 
wenn heute jede Anderung genau wie aueh das zeitweise Zuriicktreten der 
Zungenerscheinungen sofort auf die Lebertherapie bezogen werden. 

1m allgemeinen aber scheitert jede Therapie, auch die Lebertherapie. Die 
vollstandige Behebung der Anamie schafft meist nieht die geringste Besserung 
und viele Autoren, wie CURSCHMANN (lO Falle) , SEYDERHELM, PINEAS und 
andere haben nie Lebererfolge gesehen. Aueh ieh muB das bestatigen und zu­
fiigen, daB ieh Besserungen des Ganges und der sensiblen Storungen unter 
Leber nur ungefahr in dem Umfang gesehen habe, wie aueh fruher zur Zeit 
der As.-Therapie; nie aber erlebte ieh es, daB spastisehe Storungen oder aus­
gesproehener Babinski wieder versehwunden ware. Bessere Resultate ver­
zeichnet LOT'rIG, vgl. aber zur Kritik die Angaben von HENNEBERG! 

Am sehlimmsten sind die Blasenstorungen. Sie fiihren mit der Zeit zur 
Cystopyelitis und septischer Infektion. SISK traf sie bei lO% der Kranken. 

Mehrfach ist sehwere Progression der spinalen Zeiehen wahrend einer sonst 
sehr erfolgreichen Lebertherapie gesehen worden (BANTZ, KRAUSE bei 4 Fallen, 
CURSCHMANN in vielen Fallen u. a.). 

Man kann heute bestimmt sagen, daB die Leber die spinalen Prozesse nieht 
beeinflusse und nieht aufhalt und Besserungen aueh vor der Lebertherapie 
bekannt waren, daB also trotz der Leber das Toxin im Nervensystem weiter 
aktiv bleibt. 

Bei sehr hohen Leberdosen (= 1200 g Leber) sah SEYDERHELM schwere Intoxikations­
zustii,nde mit Verwirrthei t. 

Der Stoffweehsel ist in vielen Stadien verandert, freilieh oft unbedeutend. 
Die Stu die von ROSENQVIST hat gezeigt, daG Perioden von EiweiBzerfall, trotz ge­

nugender Nahrung und der niitigen Calorienzahl, und Perioden von N.-Ansatz miteinander 
wechseln kiinnen. Ebenso findet sich zeitweise eine hochgradige Steigerung in der Aua­
scheidung der endogenen Purinkiirper, oOOe daB ein Parallelismus zwischen N .-Bilanz 
und Purinwerten bestande. Bei Beginn der Blutregeneration wird oft bei beginnendem 
N.-Allsatz eine machtige Steigerullg des Purill-N. und der Phosphorsaurewerte fUr einige 
Tage konstatiert, die aber bald wieder abfallell. Mit der fortschreitenden Rekollvaleszenz 
Ilaherll sieh samtliche Befunde mehr und mehr normalen Verhaltnissen. Der Grad der 
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Anamie und das Fieber haben gar keinen EinfluB auf den EiweiBzerfall, den 
ROSENQVIST als reine Toxinwirkung auffaBt. Die EiweiBverluste sind zu groB, als 
daB sie allein aus dem Blute hergeleitet werden k6nnten; es ist deshalb hauptsachlich eine 
Schadigung del' Gewebe anzunehmen, zumal sogar durch kompensatorische Mehrleistung 
des Knochenmarkes die R.- und Hb.-Werte in del' Periode des EiweiBzerfalles noch zu­
nehmen k6nnen. STRAUSS hat freilich gegen diese Untersuchungen von ROSENQVIST wegen 
del' Nichtbestimmung des Kotes einige Einwande gemacht. 

Auffallig bleibt abel' doch fiir die groBe Mehrzahl del' Erkrankungen, daB eine Abmage­
rung selbst bei jahrelanger Krankheit ausbleibt. Es muB deshalb wohl del' Stoffwechsel, 
wenn iiberhaupt, in ganz eigenaltiger 'Veise beeinfluBt werden (GRAFE, GRASSHEIlIi). 

Die Resorption del' Nahrung ist selbst in den schwersten Stadien normal. 
Die Oxydationsprozesse im Karpel' gehen sonst bei schweren Anamien in del' 
Ruhe normal VOl' sich. Bei Perniciosa besteht abel' auffalligerweise, ja selbst 
bei del' Remission erhahter 02-Verbrauch. Das wiirde in sehr gewichtiger Weise 
fUr die Sonderstellung del' Perniciosa zeugen und die Einwirkung des patho­
logischen Mechanismus selbst bei voller Leberremission beweisen 

Nach JUNGMANN ist das Saure-Basengleichgewicht gestOrt, so daB keine 
postdigestive Saurezunahme im Urin auftritt. 

Zum Bilde del' Krankheit geharen fieberhafte Tempemturen, die afters 
nur zeitweise in Beobachtung kommen. Selten ist hohes und kontinuierliches, 
afters abel' maBiges und unregelmaBiges, langdauel'lldes Fieber (38-38,5°) 
vorhanden. Mitunter kommen unter schweren klinischen Erscheinungen sehr 
hohe Temperaturen (40-40,5 0 ) fUr kurze Zeit zur Beobachtung, die zu Ver­
schlimmerung und Tod, manchmal abel' zur Remission odeI' bei geklarter Xtio­
logie zur definitiven Reilung fUhren, und dann wie Krisen erscheinen. 

Das Fieber geht dem toxischen EiweiBzerfall nicht parallel, auch nicht 
den Blutveranderungen. SchweiBe werden nie beobachtet. 

Blutbefunde. 
Del' Blutbefund ist stets die zuverlassigste Basis fUr die Erkennung des 

Leidens. Wenn gewisse Autoren diese absolut gesicherte Grundlagen erschiittel'll 
wollen, so erscheint mil' das verhangnisvoll und dieses Bestreben fiihrt, wie 
ich selbst Of tel's gesehen habe, sofort zu Fehldiagnosen del' schlimmsten Art. 
Ein solches Eifel'll gegen die "Starre" del' Begriffsfassung ist in del' Theorie 
erlaubt, abel' kein Beispielliegt VOl', das mit Sicherheit die bisherige Auffassung 
erschiittert odeI' auch nur einschrankt; in del' Praxis fUhrt abel' eine solche 
"Laxheit" zu den bedauerlichsten Konsequenzen. Beispiele kannte ich genug 
beibringen. 

Die Gesamtblutmenge ist herabgesetzt, oft sehr stark. Sektionen zeigen das 
zur Geniige. In friiher~n Stadien abel' (ZADEK) ist die Blutmenge normal, ebenso 
in del' Remission (SEYDERHELM). 

STARK ermittelte 4,3-6,8% des K6rpergewichtes als Blutmenge. -
Wenn sie bei gasanalytischer Methodik vermindert, normal odeI' vel'mehl't (!) gefunden 

wurde (SMITH), so steckt in diesen Resultaten il'gendwo ein Fehlel'; denn bei allen Sek­
tionen ist die Herabsetzung del' Blutmenge konstant und ohne weitel'es auffallig. 

Die Blutungszeit ist verlangert, wenigstens in spateren Stadien. Kleine 
Stichwunden bluten dann auffallig lange nacho Oft zersetzt sich del' heraus­
quellende Bluttropfen rasch in Serum und Gerinnsel. Franzasische und nordische 
Autoren legen groBes diagnostisches Gewicht auf die mangelhafte Trennung 
des Blutkuchens yom Serum. Ich finde abel' in den Ausscheidungsrahrchen 
gute Serumausscheidung, nur in Spitzglaschen und in del' Uhrschaale ist die 
Retraktion schlechter. 

Die Gerinnung ist anscheinend stets normal. 
Die Farbe des Serums ist in den schwereren Stadien und bei del' groBten 

Mehrzahl auch del' weniger vorgeschrittenen Fane ein ausgesprochenes Dunkel-
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goldgel b. Auf die hohe diagnostische Bedeutung dieser Serumfarbe habe ich 
1913 hingewiesen als Unterschied gegeniiber fast allen anderen Anamien. Die 
Farbe entsteht durch Bilirubin und oft auch durch Hamatin (SCHUMM, SCHOTT­
MULLER, FISCHBERG, BINGOLD, ENGEL). Ich habe mit der Methode HERZ­
FELD bis 120 mg Bilirubin im Serum gefunden, wahrend 12-18 mg den normalen 
Wert darstellen. Bei weitgehenden Remissionen nimmt die Intensitat der 
Farbung erheblich ab, und in manchen Fallen konnte ich schlieBlich bei relativ 
hohen Hb.-Werten normale Serumfarbe feststellen. Seit den viel weiter­
gehenden Anamiebesserungen unter Leber ist das Erreichen normaler Serum­
farbe und normaler Gallenwerte etwas haufiges. Wie ERBEN habe ich wahr­
genommen, daB urspriinglich goldgelbes Serum nach einiger Zeit schon griin 
fluoreszierend wurde (Urobilinbildung !). 

Der prognostische Wert des Riickganges der goldgelbeu Serumfarbe und des Bilirubin­
gehaltes ist bedeutend. Ich habe darauf stets hingewiesen. Besonders eingehend ist dar; 
auch von ENGEL und KAZNELSON belegt und auch auf Hamatin ausgedehnt. 

Hamolytische Vorgange (Hb. im Serum) habe ich in Tausenden von Unter­
suchungen nie gesehen; ebensowenig die groBe Mehrzahl anderer Autoren. 
Entgegengesetzte Angaben halte ich deshalb fiir technische Fehler. Hamo­
lysine sind von STEJSKAL, HIRSCHFELD, ROTH u. a. nie getroffen worden. 

Die osmotische Resistenz traf ich stets normal oder leicht erhoht. Das be­
weist aber noch lange nicht normale Zellresistenz in anderer Richtung. 

Das Serumeiweif3 ist in normaler Menge (7-81/ 2% EiweiB) vorhanden, wie 
ich durch Tausende von refraktometrischen Untersuchungen ersehen habe. 
Eine Hydramie besteht erst bei Verschlechterung. Bleibt jedoch der Patient 
langere Zeit auf dem niedrigen Hb.-Wert, so stellt sich auch der EiweiBgehalt 
wieder auf die Norm ein, ebenso bei der Remission. 

Die Globuline treffe ich fast ausnahmslos entsprechend der Norm (um 
30%), zeigen in einzelnen Beob. aber auffallig niedrige Werte. Prinzipiell und 
differentialdiagnostisch ist der Befund normaler Globulinwerte von auBer­
ordentlicher Wichtigkeit. 

Zu den wichtigen Symptomen gehort die starke, oft extreme Abnahme 
der Blutpliittchen. Dabei sind die wenigen vorhandenen Plattchen oft a.bnorm 
groB. Diese Verhaltnisse gehoren zu den wesentlichen, nie fehlenden Erschei­
nungen der vorgeschrittenen Perniciosa, nahern sich aber mit der Besserung 
der Norm. 

Die Katalasen bei Perniciosa werden erhoht gefunden (THIENEN, TOGEL­
KORALLUS). 

Das Cholesterin ist oft etwas vermindert und steigt bei der Besserung 
an (ADLER), doch sind die Differenzen nicht bedeutend (KOHN). 

Der Blutzucker ist nur selten etwas hoch; bei Belastung verlauft die Kurve 
etwas verlangert (MEULENGRACHT, JOHNSSON); bei Fallen mit Pankreasaffektion 
verlauft die Belastungskurve flach. 

Das Fi brinnetz bildet sich immer nur sparlich aus. 
Die roten Blutkorperchen sind in ihrer Zahl oft enorm herabgesetzt. Wenn 

schon Werte nahe einer Million im Kubikmillimeter haufig bei der ersten Unter­
suchung gefunden werden, so sind in den Vollstadien Zahlen von 800000, 
600000, 400000, ja selbst tiefer vorhanden. Bekannt ist der Fall von QUINCKE 
mit 143000, der in Remission iiberging; ich selbst habe einmal nur 138000 
(Mittel aus zwei fast vollig identischen Zahlungen) konstatiert. ZIEGLER hat 
als Minimum 110000 in der Agone gefunden. 

Das Volumen der Blutkorperchen ist gegeniiber dem Plasmavolumen 
herabgesetzt; aber das Vol umen des einzelnen BI u tkorperchens ist 
betrachtlich erhoht, wie wir dies als regelmaBigen Befund nachweisen konnten. 
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Das falit schon bei der Besichtigung der ZeIlen bei der Kammerzahlung auf, 
indem die R. viel plastischer als sonst heraustreten. AIle Autoren, die in 
neuerer Zeit das Volumen ermittelten, wie C. FROHLICH, BONNIGER, CZARI, 
bestatigen dies. 

Der EiweiBgehalt in den roten Blutkorperchen (funktionelle Riesen!) ist 
vermehrt (JAKSClI, DUNIN usw.). 

Selbstverstandlich ist auch das Rb. reduziert, und bei den VollbiJdern wer­
den gewohnlich 20-30%, in den ganz schweren Fallen 12-10-8-7% gefunden. 

trber die zuveriassige Feststellung so tiefer R.- und Hb.-Zahlen siehe S. 28 und 34f. 

FaTbeindex. Zu den auffalligsten Erscheinungen gehort die sichere von 
mir tausendfach festgesteIlte Tatsache, daB die R.-Werte relativ stiirker herab­
gesetzt sind als die Rb.-Zahlen, also ein hoheT FaTbeindex gefunden wird. Da­
mit setzt sich der Blutbefund in groBen Gegensatz zu fast allen anderen Aniimien. 
Durch die Rtickkehr der Erythropoese in embryonale Bahnen kommt es eben 
zur Bildung abnorm groBer, abnorm Rb. und abnorm eiweiBreicher R. 

Diese zuerst von HAYEM und QUINCRE, ganz besonders aber von LAACHE und dann 
von EHRLICH betonten Beziehungen sind heute allgemein anerkannt. Viele biologisehe 
Erscheinungen lassen sieh gar nicht anders verstehen, so die von ALDER festgestellte be­
deutende Volumenzunahme der R., die dem F.-I. parallel geht. CAPPS hat aueh den Volumen­
quotienten der Zellen erhoht gefunden. ERBEN berechnet das Gewieht des einzelnen R. 
durehsehnittlieh 21/ 2mal so hoch als normal, den EiweiBgehalt fast doppelt so hoch und die 
Eisenmenge erhoht. v. JARSCH, DUNIN bestatigen die Erhohung des EiweiBgehaltes, selbst 
der Katalasengehalt der einzelnen R. ist erhoht (THIENEN, NISSEN). 

Die Erhohung des Farbeindex ist so unzweifelhaft vorhanden, und ich habe sie in uber 
400 Erkrankungen so konstant gefunden, daB ich ihr einen diagnostisch sehr hohen Wert 
beilegen muB. E. GRAWITZ, der diese Ermittlungen immer fiir irrig erklart hatte, glaubte, 
es wurden die Mikro- und Poikilocyten bei der R.-Bestimmung nicht mitgezahlt, so daB 
daraus Irrtumer hervorgehen. Nun fehlt in tadellosen Ausstrichpraparaten eine Poikilo­
cytose starkeren Grades geradezu haufig, und doeh ist der Farbeindex bedeutend erhoht .. 
Ganz ausgesprochen wird die gleiche Erfahrung bei der Remission gemacht, wie BROSAMLEN 
1?ei mir gezeigt hat. Nur bei starkeren Komplikationen, Tuberkulose, Nephritis, starken 
Odemen kann man etwas niedrigere Farbeindizes feststellen. So kann es denn vorkommen, 
daB dureh eine starke Schizocytose der F.-I. sinkt (Beispiel S. 377, Abb. 80), weil vielfach 
aus einer Zelle je zwei geworden sind. Bei dieser durchaus verstandlichen Herabsetzung 
des F.-I. auf 1,0 oder sogar etwas tiefer wird iifters die Diagnose verkannt, obwohl reichlich 
Megalocyten da sind. Selbstverstandlich sind Megalocyten aber diagnostisch wiehtiger als 
erhohter Farbeindex. Nur bei Anwesenheit von sehr vielen Mikroeyten kommt es daher 
zu F.-I. nahe an 1,0. Je weniger ausgesprochen kleine Zellen da sind, um so hoher fallt 
der F.-I. aus, so besonders in der Remission (BaosAMLEN). Viele klinische Angaben aus 
fruherer Zeit, die niedrige Hb.-Werte angeben, sind nicht geniigend zuverlassig oder mit 
schleehten Apparaten erhalten; aueh darf man in dieser Frage nicht vergessen, daB auf 
den Kliniken vielfach Laboranten die Bestimmungen vornehmen. 

Noeh 1920 hielt PAPPENHEIM (in KRAUS und BRUGSCH) die gute Hb.-Farbe der Zellen 
bei Pernieiosa nicht im Zusammenhang stehend mit dem groBeren Volumen, sondern fiir 
eine "toxogene Gerbungspachydermie". 

Wie oft hat ein angeblich erniedrigter F.-I. sich bei eigener Prtifung als 
ansehnlich erhoht herausgestellt. Beweisend sind nur die sicheren Megalo­
eyten und F.-I. tiber 1,3 und urn so mehr, je hoher der F.-I. ausfaIlt. In man­
chen regenerativen Stadien anderer Aniimien und bei hamolytischer Aniimie 
sind die Werte auch etwas tiber 1,0-1,3, und darf daher ein maBig erhohter 
F.-I. in seiner Bedeutung nicht iiberschiitzt werden. 

Immer und immer wieder muE ich betonen, nicht die Erhohung des Fiirbe­
index ist das wichtigste, sondern die Anwesenheit der Megalocyten. In der 
Lit. ist das oft vollig verkannt. 

Die Ausmessung der R. im Ausstrichpraparat ist eine leicht irrefuhrende Methode . 
. Je naeh der Dfume der Sehicht und der Sehnelligkeit des Eintrocknens Mnnen die Zellen 
groBer oder kleiner sein, wie man im gleichen Praparat demonstrieren kann. Schon maBige 
DurchmesservergroBerungen machen aber fUr das Volumen vie I aus. GroBe R. konnen 
aber sowohl Megaloeyten wie aueh die biologisch ganz verschiedenen Makrocyten sein. 
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Die mikroskopische Betrachtung del' R. ergibt fast nur gut Hb.­
haltige Zellen, so daB man bei bloBer Betrachtung des Blutbildes meist gar 
nicht an Anamie denkt, wegen del' so guten Farbung der Zellen. Meist sind 
diese etwas groBer als normal; dazu kommen in wechselnder Menge typische 
J1;[ egalocyten, oft oval! Es sind fast nul' reife Zellen, ohne vitale Granulierung. 
Letztere Erscheinung kommt in erheblichem Umfang nur bei starken regenera­
tiven Vorgangen vor. Selbst BORGBIJAERG muB dies bestatigen. Niemals kann 
ich SCHILLING zugeben, die Megalocytose sei etwas Unspezifisches. Sie ist im 
Gegenteil das Prinzipielle und Wichtigste. Mikro- und Poikilocyten sind Mters 
zahlreich, abel' mitunter fast fehlend. Selbst die Mikrocyten del' Perniciosa sind 
fast immer gut gefarbt und nicht blaB. Del' gute Hb.-Gehalt del' Zellen ist 
auch schon aus dem Nativpraparat zu erkennen. 

A1>b.80. Maximale Anisocytose hei Perniciosa. F.-I. durch die l'eichlichen :VIikrocyten erniedrigt, 
abel' typiseh oft ovale Megalocyten vorhanden! 

Vital granulierte R. (Retikulocyten) , polychromatische und basophil 
punktierte konnen in ansehnlichen Mengen bemerkt werden; bei schweren 
Zustanden sind sie sparlich, vor dem Tode gewohnlich nicht vorhanden; dagegen 
iiberschwemmen sie zu Tausenden in den Stadien ausgesprochener Remission 
das Blut. Sie sind wie iiberall auch hier die Anzeichen der Regeneration. 

Das Vorkommen kernhaltiger rater Blutkorperchen ist ein sehr 
launenhaftes. Sehr selten trifft man sie relativ reichlich; meist muB man sie 
sehr lange suchen, oft fehlen sie auch ganz. AuBel' zu Zeiten ausgesprochener 
Besserung iiberwiegen die Megaloblasten, ein diagnostisch wichtiges Moment. 

Da ihre Anwesenheit groBe diagnostische Bedeutung verdient, so muB in einem zweifel­
haften Faile lange auf Megaloblasten gesueht werden. Haufig ist Kernzerfall, seltener 
Mitose nachweisbar. Megaloblasten sind bei eintretender Besserung relativ zahlreieh im 
Blute, mitunter abel' aueh kurz VOl' dem Tode. In diesem letzteren FaIle hat das Organ 
die Fahigkeit verloren, unreife Elemente zuriickzuhalten. 

An der groBen diagnostisehen Wiehtigkeit del' Megaloblasten halte ieh durehaus fest. 
Es ist ja richtig und oben betont, daB aueh bei anderen Affektionen an Megaloblasten er­
innernde Makroblasten vorkommen, abel' fast immer nur neben viel zahlreieheren Normo-
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blasten und dann, wenn (Kinderanamie, Leukamie, Knochenmarkscarcinom) Erythro­
blasten in erheblicher Menge kreisen. Hier aber, bei pernizioser Anamie, ist es so, daB die 
Erythroblasten entweder aile oder in der Mehrzahl typische Megaloblasten sind. Bei keiner 
anderen Anamie besteht ein gleiches Verhalten. Ich habe in speziellen Studienl darauf 
hingewiesen, daB Megaloblasten nur bei Perniciosa vorkommen, leider aber immer noch 
vielfach Megaloblasten und Makroblasten verwechselt werden. 

Beweisend sind die ganz jungkernigen Megaloblasten (Abb. 23 u. 24, S.97), 
ferner ebenso die ganz ausgereiften Megaloblasten, die kleine pyknotische Kerne 
in sehr groBen Zellen zeigen. Gerade der Nachweis dieses Reifeprozesses ist 
von groBer diagnostischer Bedeutung. Dauernd oder fUr langere Zeit trifft man 
indessen Megaloblasten nie reichlich an. FaIle mit viel Erythroblasten gehoren 
fast nie zur Perniciosa. 

DaB in gewissen Alterungsstadien der Zellen ein Megaloblast von einem Makroblast 
nicht unterschieden werden kann, ist richtig, entspricht aber nur der im Gebiet der Natur­
wissenschaften oft vorkommenden transgredienten Variabilitat. Unsere heutigen Mediziner, 
die von Systematik in den biologischen Naturwissenschaften nichts mehr wissen, mussen 
natiirlich an solchen Fragen scheitern. 

Mit Giemsa findet man im Blute pernizioser Anamie ferner Kernreste, Ringkorper, 
Howell-Jollykorper und kleine Chromatinreste, endlich Megaloblasten mit einer Gruppe 
peripherisch liegender Kernbrockeln (NAEGELI) genau wie beim Embryo (HOFF). 

Von groBer Bedeutung ist die Neigung der Krankheit, durch regenerative 
Vorgange, besonders unter Leber- und Magenpraparaten und Arsen, die Anamie 
auszugleichen. Diese Regeneration zeigt sich besonders klar am roten Knochen­
mark fast aller Knochen. Gemessen an der 02-Zehrung fand MORA WITZ die 
Regeneration zwar deutlich, aber doch immer ziemlich bescheiden, und beurteilt 
nach den Kriterien des morphologischen Blutbefundes ist sie meist auch nicht 
sehr stark und halt keinen Vergleich aus zu den V organgen bei hamolytischen 
AnaInien. Am leichtesten wird die Regeneration in der Retikulocytenzunahme 
gefunden, wie die amerikanischen Autoren gezeigt haben. Doch ist dieses Zeichen 
uberschatzt. Es gibt auch starke Retikulocytensteigerungen ohne spatere R.­
oder Hb.-Zunahme. Erst diese sind von entscheidendem Wert. Selbst inner­
halb ganz kurzer Zeit kann die Retikulocytenzahl enorm schwanken (PORTER). 

Die Retikulocytenkrise an sich ist freilich hochcharakteristisch fur jede 
Besserung. Man sieht bei ihr auch oft Jollykorper fUr kurze Zeit. Nachher 
aber £laut wie bei jeder anderen Besserung einer Anamie ein solches massen­
haftes Auftreten junger Zellen ab unter ruhigerer Mehrleistung des Knochen­
markes. Die Annahmen einiger Autoren jedoch, daB jetzt ein zweiter Vorgang 
im Mark beginne mit Bildung resistenter R. ist nicht haltbar. Jade Reizung 
der Erythropoese ist vorubergehend, man denke an die Blutkrisen mit Normo­
blasten, und doch geht die R.-Bildung weiter. 

Die L. sind bei Perniciosa, Blutkrisen, Komplikationen oder lnitialfalle 
abgerechnet, stets vermindert, und zwar in erster Linie die N., oft auf 1/2 
oder 1/3 der absoluten Zahl, wahrend eine wesentliche Verminderung der E. 
bei der Intaktheit des lymphatischen Apparates nicht oder nur durch Kompli­
kationen entsteht. So begegnet man trotz L.-Zahlen von 4000, 3000, 2500 
und tiefer vielfach 1500-2000 E., d. h. 40-50-60% E., wahrend die Knochen­
markselemente relativ, besonders aber absolut bedeutend zuruckgedrangt sind, 
ein Bild, das die schwerste Markinsuffizienz dokumentiert. 

Es kann, wenn auch extrem selten, zu absoluten .c.-Vermehrungen kommen, so be­
richtet ZIEGLER von 4000 .c. und verzeichnet auch lymphatische Herde im myeloblastischen 
Mark. Bei diesen Zahlen muB man aber immer bedenken, daB sie bei der starken Vermin­
derung der Gesamtblutmenge doch keine lymphatische Uberproduktion bedeuten. Mein 
hOchster .c.-Wert ist 2640; der Durchschnitt von 40 Fallen zeigte aber nur 1318 .c. 

Die N. zeigen nie pathologische Kerne oder Granula, ein auBerordentlich 

1 NAEGELI: Strasbourg mM. 1927. 
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wichtiger und prinzipieiler Befund, aber starke Segmentierung und "Ober­
segmentierung, siehe besonders die Nachweise von JEDLICKA. 

Eingehende Untersuchungen zeigten mir wichtige Befunde an den Mono­
cyten. Ihre Zahl sinkt parallel der Schwere der Anamie und geht in extremen 
Stamen auf 1-1/ 2-0% zuriick. Stets ist der Monoc.-Wert vermindert, 
besonders absolut und meist stark. Dabei fand ich die Monoc. bei Perniciosa 
meist ausgesprochen jungkernig und oft in abenteuerlicher Weise gelappt, be­
sonders in Regenerationsstadien, ebenso ZADEK. Dieser Befund ist so kon­
stant, daB ich ihn mit zur Diagnose verwerte. Bei Durchsicht meiner FaIle treffe 
ich auch nicht einen einzigen ohne Verminderung dieser Zellart. Mehrfach 
sah ich R. von Monoc. phagocytiert im stromenden Blute! Normale oder er­
hohte Monoc.-Werte sprechen differentialdiagnostisch stark gegen Perniciosa. 

Auch die Eos. sind reduziert und fehlen nicht selten ganz, besonders in den 
schwersten Krankheitsstadien, steigen mit der Besserung an und sind gelegent­
lich bei viel Rohleberanwendung extrem hoch gefunden worden. 

Myelocyten finde ich in der Mehrzahl der FaIle (1/2 bis etwa 11/2%), Ihr 
Auftreten ist ein launenhaftes. Sie sind Zeichen schwerer Markaffektion und 
bedeuten keineswegs den Beginn einer myeloischen Hyperaktivitat (ihr Vor­
kommen haben NEUBURGER, HOFFMAffi, ALLERDING und viele andere betont). 

Dieses Blutbild ist in etwa 90% der Faile in der geschilderten Weise vor­
handen; Ausnahmen (z. B. erhebliche .e.-Verminderungen) kommen bei Kompli­
kationen vor (besonders bei Durchfallen und Erbrechen), die eben aIle Gesetze 
durch die Herrschaft neuer Gesetze verandern. 

Wenn eine entschiedene Besserung eintritt, so verrat das Knochenmark 
seine erneuerte Tatigkeit nicht nur durch eine Blutkrise mit kernhaltigen R., 
sondern auch durch kurzdauernde Leukocytose maBigen Grades. Sie wird 
besonders bei gelungener Abtreibung eines Bandwurms beobachtet. 

Folgendes sind die haufiger vorkommenden Typen des Blutbildes: 
1. Haufigstes Bild: I 2. Schwerste Zu- 3. Rasch einsetzende I 4. Allmahlich fort-
Perioden der Ver- stande: Besserung '\ schreitende Er-
schlimmerung und Besonders vor dem holung 
Besserung greifen Tode 

ineinander ein 

Pclychromasie oft Polychr. selten oder 
zuletzt 0 

Polychr. Mufig Polychr. erst haufig, 
dann abnehmend 

Retikulocyten oft Retikulocyten 0 Retikulocyten Retikulocyten 
oder fast 0 haufig abnehmend 

Bas. Punktierung B. Punkt. selten B. Punkt. haufiger B. Punkt. erst 
nicht haufig oder zuletzt 0 haufig, dann > 

Kernhaltige R. K. R. selten oder 0 K. R. haufiger (Blut- : K. R. in steter Ab-
selten oder agonal reichlich krisen!) nahme 

L. etwa 2-4000 L. enorm reduziert V oriibergehend AllmiihlicherAnstieg 
L.8-15000 3000--4000--6000 

N. etwa 1000-2000 N. auBerst wenig N. stark vermehrt N. zunehmend, 
500-100! 2000--4000-6000 

Monoc. niedrig Monoc. bis 2-1-0! Monoc. < Monoc. Anstieg von 
1-4-7% 

Eos. meist 1-2% Eos. > 0 Eos. < Eos. 2-5 < % 

e. 50% und mehr e. 70% und mehr e. Prozentual stark e. Proz. sinken 
reduziert 60-40-20 
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Die Blutbefunde in der Arsenremission sind von BROSAMLEN nach meinen 
Beobachtungen mitgeteilt. Es wird die Megalocytose auBerordentlich aus­
gesprochen und man erhiilt oft 60% Rb. und 2,0 Roder 90% Rb. und etwa 
3,0 R Jetzt fehlen Mikro-Poikilocyten nahezu ganz, das Volumen der einzelnen 
R. ist hoch und entspricht dem F -1. Die weiBen Blutzellen nehmen mit der 
Besserung zu und auch Blutplattchen zeigen sich jetzt reichlicher. Besonders 
typisch ist auch der regelmaBige langsame Wiederanstieg der Monoc. 

Eine ganze Anzahl der Erkrankungen tritt durch megalocytische Regene­
ration (so auch SCRAUMAN und SALTZMANN) in weitgehendste Remission iiber; 

Abb. 81. PernicioEa. Kompensierter FaJl . Rb. 9,1,%, AJle ZeJlen fast von der namlichen GroBe, 
selten ein POikilocyt. Die neutrophile Zelle zeigt die Ubersegmentierung. 

bei vollig normalen Rb.-Werten findet sich aber noch betrachtliche R-Ver­
minderung; die Kranken fiihlen sich gesund und leistungsfahig, so daB diese 
Art der Regeneration gewiB nichts UnzweckmaBiges, aber natiirlich doch etwas 
hochgradig Krankhaftes ist. 

Auch zu diesen Zeiten, wo kaum ein einziger Mikrocyt vorhanden ist, also eine irrige 
R.-Zahlung niemals in Frage kommt, bleibt der Farbeindex hoch (z. B. 1,6 eig. Beobach­
tungen) und der Viscositatswert ganz abnorm hoch. 

Bei noch weiter fortschreitender Besserung nahert sich die Megalocytose 
einer Bildung von Zellen, die nicht auffallig groB und fast gleichmaBig be­
schaffen sind, aber bei genaueren Priifungen doch erhohtes Volumen besitzen. 

Bei den mit groBem Erfolg unter Leber behandelten Fallen tritt die 
Megalocytose weit starker als unter As. zuriick und kann ganz oder fast ganz 
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verschwinden. Mitunter entsteht Polyglobulie mit vielen kleinen Zellen und das 
Bild ist ganzlich verandert, bietet abel' meist doch noch einige Abnormitaten 
wie iibersegmentierte N., einige auffallige Mikrocyten, abnorme Plattchen. 
Zweifellos verdrangt die Leber die Megalocytose sehr viel mehr als As. Manche 
Leberfalle kommen abel' doch nicht libel' 31/2-4,0 R. hinaus, bieten noch Megalo­
cyten und andere abnorme Befunde. 

Jede Erholung kann rasch von einem Rezidiv zerstort werden. Selbst bei 
weitgehender Remission kann man mitunter noch Megaloblasten finden (z. B. 
in eigener Beobachtung bei 70% Rb.). 

Abb. 82. ::\ormales Blut. Giemsafarbuug. 

Das Auftreten einer Normocytose mit erniedrigtem F.-I. sah ich fruher 
fast nul' dann, wenn es sich nicht um Remission, sondern um den Beginn der 
Reilung in den Fallen mit erkannter Atiologie gehandelt hat. Seit del' Leber­
therapie ist abel' die Erreichung einer fast reinen Normocytose nicht selten. 

Biologisch bedingte Variant en irn klinischen Bilde nnd besondel's 
irn Blutbild del' Pel'niciosa. 

Es ist klar, daB neue starke exogene odeI' endogene Einfliisse im Blutbild 
und auch im klinischen Bild del' Perniciosa Anderungen herbeifuhren. 

1. Phasen fehlender Regeneration. Das bekannteste Beispiel dafur ist die 
aplastische aregenerative Form del' Perniciosa, bei del' das Knochenmark nicht 
odeI' wenig reagiert, fetthaltig bleibt in den Rohrenknochen. 
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In diesen Fallen findet man keine oder sparliche Regenerationszeichen. 
Erythroblasten, basophil punktierte und vital granulierte R fehlen oder sind 
selten. Polychromasis ist sehr selten odeI' O. Typische Megalocyten fehlen 
gewohnlich im Blut, maBig vergroJ3erte R, gut Hb.-haltig, sind da, abel' del' 
F.-I. bleibt doch 1,0 odeI' hoher. In den kurzen Knochen erfolgt eben eine 
gewisse, manchmal sogar erhebliche Reaktion. Plattchen sind sparlich (V AQUEZ 
und AUBERTIN, ACHARD), L. gleichfalls, besonders N. und Monoc., niedrig. 

Trotz langerer, vollig fehlender Regenerationszeichen im Blute kann man 
abel' ldinisch nicht mit Sicherheit auf gelbes Mark schlieJ3en; denn geraume 
Zeit vorher kann die Umwandlung stattgefunden haben und bei del' Sektion 
findet man sie. Es ist also erst spateI' ein Versagen del' Regeneration eingetreten. 
Klinisch verlaufen solche FaIle meist kurz. Jede Therapie scheitert, auch die 
Lebertherapie (sic!); damit drangt sich del' SchluJ3 auf, Leber wirkt durch An­
regung del' Erythropoese. Hamolyse ist bei diesel' Kategorie meist unerheb­
lich odeI' wird als fehlend verzeichnet. 

2. Myelophthisische Form (Atrophie des Knochenmarkes), mit toxischer 
Vernichtung des Knochenmarks. Aus den Rippen gewinnt man etwas wasserige 
Fliissigkeit, kein Zellmark, wenige rote Zellen, keine granulierte Elemente, 
einige L., gelegentlich trotzdem einige Megaloblasten, so bei todlicher Bothrio­
cephalusanamie (eig. Beob.). Hier sind auch die KnochenmarksriesenzeIlen 
vollig vernichtet, die Plattchen fast vollig verschwunden; damit entsteht 
schwerste hamorrhagische Diathese und bald nach dem Auftreten solcher Phasen 
tritt Exitus auf. 

Es kann auch die ZerstOrung vorwiegend odeI' fast allein die Riesenzellen 
treffen - schwerste Plattchenarmut ist dann die Folge. 

Genetisch muJ3 starkste Toxiniiberschiittung angenommen werden. Prognose 
diesel' FaIle ganz schlecht. 

3. Nach Milzexstirpation sah ich Hb.-arme Megalocyten und Sinken des 
F.-I. - Man muJ3 an schlechte Verwertung des Aufbaumaterials denken. 

4. Akute Verlaufsformen (SANDOZ, IMMERMANN, EICHHORST, NAEGELI), ge­
wohnlich mit hamorrhagischer Diathese (WINTERFELD, WUNDERLICH). Diese 
Gruppe bedarf groJ3er Kritik und weiterer PrUfungen. VieIleicht dauerten 
diese FaIle lange symptomarm und kam dann die oben geschiIderte biologische 
Variante sub 1. odeI' 2. zustande, und sie fiihrte dann zum raschen Verlauf. 

Hierher zahlen prinzipieIl die Bothriocephalus- und die Graviditatsperniciosa. 
Offenbar wirken hier die Toxine nicht lange genug, um das Vollbild hamato­
logisch und klinisch jedesmal zu erreichen. 

5. Altersperniciosa. Schlechte Markreaktion. Prognose ungiinstig. Tod oft 
an Herzschwache. 

6. Jugendperniciosa? Es ware denkbar, daJ3 vorlaufig die sichere Erkennung 
nicht stets gelingt, weil die Reaktionen, besonders in bezug auf Erythroblasten 
und in bezug auf Leukocytose, zu abnorme Bilder schaffen. 

Durch die Priifung auf Veranderungen des Nervensystems und des Verdauungstraktus 
und durch evtl. Lebererfolge konnte man in del' Erkennung weiter kommen. 

7. Hungerform in del' Kriegszeit, durch BITTORF beschrieben: langsamer 
Verlauf, wenig hamolytische Prozesse, F.-I. oft lange unter 1,0. 

8. Gibt es Perniciosa ohne typisches Blutbild mit blassen R und hypochromem 
Blutbild? Bereits unter 3. ist dies von mil' gesehen; abel' die ZeIlen waren doch 
Megalocyten und wurden erst nach del' Milzentfernung blaJ3. 

Die Diagnose diesel' Faile als Perniciosa wurde gewohnlich mit dem letalen Ausgang 
begl',i?ldet; abel' natiirlich konnen auch sekundare Anamien zum Tode fiihren und mag 
die Atiologie selbst bei der Sektion unklar bleiben. Bisher fehlt aber solchen Beobach­
tungen auch die Anamnese del' BIERMERschen Krankheit, das Auftreten, del' Remissionell, 
die Serumfarbe, eill genau geschildertes Blutbild, Spillulaffektioll usw. 



Verlauf des Leidens. 383 

Hierher zii,hlt eine langdauernde rezidivierende .Anii.mie von ROTH mit typisch sekun­
darem Blutblld, bei der die Sektion eine Ursache nicht nachweisen konnte, dann die zwei 
Beobachtungen von HERZOG1 mit Glossitis. In solchen Fallen konnte Ulcus des Magena 
oder des Duodenums die Ursache darstellen und die Periodizitat erklaren. Beirn zweiten 
Fall HERZOGS lagen in der Tat Darmblutungen chronischer Art vor. 

Zuerst sekundare Anamie, nach 1/a Jahr Perniciosa verzeichnet LENHARTZ. ZADEK u. a.; 
aber bei der Haufigkeit sekundarer Anamie an sich ist zunachst aus diesem Vorkommnis 
nicht viel abzuleiten. Besonders liegt aber die Moglichkeit vor, daB die Anamie als sekundar 
nur wegen leichter F.-I.-Abnahme erklart wird, trotzdem aber Megalocyten vorhanden sind. 

Es wird ferner darauf hingewiesen, daB in der Familie mit Perniciosa auch 
sekundare Anamien mit Achylie vorkommen und diese wurde als der Perniciosa 
nahestehend bezeichnet (GRAM), der eine lange Stufenfolge in der Entwicklung 
der Perniciosa annimmt, oder es wurde vermutet, daB sekundare Anamien auf 
Leber nur ansprechen, wenn in der Familie Perniciosa vorkomme (WATKINS). 
Es sprechen auf Leber aber gelegentlich auch Magencarcinom-Anamien an 
(DAVIES) und Lebererfolg ist nur ein starkes Argument, noch nicht ein Beweis 
fiir Perniciosa. 

HOCHREIN sah nach Magenresektion wegen Ulcus spater sekundare Anamie, 
die auf Leber reagierte. 1m Diinndarm Koliflora. Es bestand auch Zungen­
brennen. MORA WITZ schilderte schwere todliche spinale Affektion bei sekundarer 
Anamie 2 • Doch bleibt die Beziehung zu Perniciosa unsicher. Auch CORNELL 
sagt, bei Perniciosa konne auch das Blutbild der sekundaren Anamie vorliegen, 
freilich selten und MORAWITZ (1927) berichtet iiber 2 Falle von sekundarer 
Anamie mit Funiculosis. SCHAUMAN (1923) sah eine 48jahrige Frau mit schweren 
Blutverlusten. Zuerst posthamorrhagische sekundare Anamie mit Zungen­
brennen, nach 2 Jahren aber stellte er typische Perniciosa fest. Alle diese Beob­
achtungen miiBten auBerordentlich viel eingehender mit vielen, nicht nur mit 
einem einzigen Blutbefund und nach allen Kriterien belegt sein, wenn ein Urteil 
moglich sein sollte. Vorlaufig sind die hier aufgeworfenen Probleme noch nicht 
zu entscheiden, aber in Zukunft genau zu studieren. GroBte Bedeutung hat 
die Tatsache, daB bei einer Revision friiher angefertigter Blutpraparate die 
Megalocyten, wenn auch sparlich, in solchen Fallen doch gefunden werden 
(eig. Beob.). 

Ich halte es fiir wohl sicher, daB nicht nur durch Schizocytose der F.-I. sinkt, sondern 
daB auch durch biologische Varianten, starke Blutverluste andere Krankheiten, blaBe 
Zellen entstehen. Wichtig ware es dann, genau auf Megalocyten zu achten! 

Wenn zuerst sekundare Anamie und 1/2 Jahr spater Perniciosa gefunden wird (ZADEK), 
so braucht bei der Haufigkeit einer sekundaren Anamie noch nicht unbedingt ein nber­
gang beim gleichen atiologischen Moment vorzuliegen. 

Verlauf des Leideus. 
Wahrend die ersten Krankheitsfalle BIERMERS aile letal geendigt hatten, 

und daher zu Charakterisierung der Krankheit die W orte progressiv und per­
nizios schon in der Namengebung verwendet worden waren, kennen wir heute 
viele abweichende Verlaufstypen. Dauerheilungen ohne jedes Rezidiv sind zu­
nachst fUr die Bothriocephalusperniciosa das gewohnliche. Dieselben Erfah­
rungen konnte ich auch bei den durch Graviditat und Lues hervorgerufenen 
hochgradigen Erkrankungen von Perniciosa sammeln. 1st einmal die ent­
scheidende Wendung eingetreten und das "kausale" Moment entfernt, so er­
folgt die Heilung als definitive ohne jedes Rezidiv. 

Ganz anders verhalt es sich mit der die groBe Mehrzahl der Falle bilden­
den kryptogenetischen Perniciosa ohne Leber- oder Magentherapie. Hier gibt 

1 HERZOG: Dtsch. Arch. klin. Med. 130. 
2 MORAWITZ: HENZE: Inaug.-Diss. Wiii'zburg 1923. 
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es nie Dauerheilung: diese Auffassung ist heute allgemein zum Durehbrueh 
gekommen. Sehr oft wird unter Ar'sen zunaehst volle Remission erzielt; naeh 
1/2-1-2 Jahren odeI' spateI' erseheint ein Rezidiv. Wiederum "Heilung'·. Ein 
zweiter, dritter, viertel' Ruekfall kann noehmals ghi.eklieh besiegt werden; 
abel' ein weiteres Rezidiv mit fatalem Ausgang ist nieht mehr abzuwenden. 

Auffallig ist die Rasehheit, mit del' in den Spatstadien der Tod eintreten 
kann, bemerkenswert die Tatsaehe, daJ3 bei alteren Leuten der Exitus sogar 
oft nieht in sehwerer Anamie erfolgt, sondern an Herzinsuffizienz. Langer 
Verlauf war aueh fruher nieht so selten. So ist der S. 385 erwahnte Mann 
erst im 10. Jahre seines Leidens gestorben, bei fast stets erhaltener ordentlieher 
Arbeitsfahigkeit, und die Patientin von S. 366 ist heute naeh 13 Jahren sehr 
wohl und bei dauernd uber 100% Hb. 

HIRSCHFELD erklart die Krankheit gleichfails als "stets unheilbar". Ein Patient von 
HIRSCHFELD erlag nach 13 Jahren dem neunten Rezidiv. Aus der Literatur erwahnt er 
die Faile von PACHTER (Tod nach 6 Jahren nach 5jahrigem Wohlbefinden), SYLLABA nach 
8 Jahren Krankheit. NOTHMANN erwahnt einen Patienten, der 1917 mit 400/ 0 Hb. und 
1,6 R. in die KJinik eintrat, 10 Jahre ohne Behandlung blieb und im 14. Jahre seiner Be­
schwerden an Herzinsufficienz gestorben ist; 12 Jahre nach Erhebung des beweisenden Blut­
befundes. Eine Krankheitsdauer von 161/ 2 Jahren nimmt STRAND ELL in seiner Beobachtung 
an. CABOT gibt liber 7 Jahre Lebensdauer fiir 37 auf 1200 Erkrankungen an. BORBIJAERG 
erwahnt wie MALTE 10 Jahre Verlauf. 

Wiirde man Achylie als erstes Krankheitszeichen bei spateI' erwiesener Perniciosa 
gelten lassen, so wiirde eine Verlaufsdauer yon 20 und mehr Jahren anerkannt werden 
mtissen. 

Die Unhei!barkeit der Krankheit wurde fruher allgemein vertreten. 
Von den 62 Beobachtungen der Monographie MULLERS werden nur 5 Faile als geheilt 

mitgeteilt, davon ist Fall 24 unsieher und fiir eine Beurteilung zu ungenau wiedergegeben. 
Bei Fall 27 handelt es sich sicher, bei Fall 30 wahrscheinlich urn schwere Ohlorose. Fall 32 
ist eine puerperale Form, deren Heilung uns nicht in Erstaunen setzt. Bei Fall 46 muB 
nach Anamnese, Verlauf und Palpationsbefund (£lacher, kinderfaustgroBer Tumor der 
Reg. pylorica) an Ulcus ventriculi gedacht werden. Einzig GRAWITZ verfocht die Heilungs­
moglichkeit; doch ist die Begriffsfassung bei diesem Autor irrig gewesen (s~!3he S. 360). 

SCHAUMAN nimmt immunisatorisc~!l Vorgange an; ich denke lediglich an Uberwindung 
der Anamie bei As. ohne wesentliche Andcrung der Blutbildung (bleibende Megaloeytose!) 
durch vermehrte Knochenmarkstatigkeit. 

Es ist nun die groJ3e Frage, wie steht es mit der Dauerheilung, seitdem wir 
die Leber- und Magentherapieerfolge sehen. Daruber kann natii.rlieh heute 
noeh nieht gesproehen werden. Jedenfalls erseheint es sichel', daJ3 wir das Leben 
des Kranken sehr verlangern und die Anamie oft sehr lange zuruekdrangen 
konnen, so daJ3 oft enorme Erfolge erreieht werden, und zwar in del' groJ3en 
Mehrzahl der Erkrankungen. Einzelne FaIle sind abel' refraktar, andere kommen 
nie in weitgehende Erholung und sterben an Herzleiden, Pyelitis, spinalen Affek­
tionen usw. leh fiirehte, daJ3 gegenii.ber dem noeh herrsehenden Optimismus 
von heute ein gewaltiger Rueksehlag kommen wird. Die Frage heiJ3t, wie viele 
Pat. mit sieherer Pernieiosa leben noeh 5, wie viele 10 Jahre naeh der Leber­
therapie. Wenn wir sehen, daJ3 die Veranderungen im Ruekenmark und im 
Verdauungstraktus unbeeinfluBt bleiben, abgesehen von den Besserungen del' 
Ataxie, die abel' nieht Lebererfolge darstellen, so ist ein gewisser Pessimismus be­
reehtigt, besonders wei! er zu systematiseher strenger Uberwa'chung und Kon­
trolle del' Patienten geradezu auffordern muB. 

Vorlaufig werden fast aile MiBerfolge unregelmaBiger oder ungeniigend dosierter Leber­
therapie zugeschrieben und es wird als taglich notige Frischleberdosis jetzt schon immer 
500 g Yerlangt. beyor man von LebermiJ3erfolg sprechen diirfe, also Dosen, die nur wenige 
Kranke und nur kurze Zeit ertragen. Auf diese Weise ist es leicht, die MiGerfolge 
zu "erklaren". DaB eine solche Deutung der MiJ3erfolge nicht immer richtig iEt, habe 
ich in der Rundfrage (1930) festgesteilt. Es sind Patienten an Anamie gestorben, die mit 
Heroismus enorme Lebermengen genossen haben. Andere MiBerfolge werden auf falsche 
Diagnose zuriickgefiihrt, oft mit vollem Recht, doch nicht ausnahmslos. 
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Im. ganzen hat sich die Prognose seit der Leber- und Magentherapie zweifel­
los ganz enorm geandert, nur konnen wir diesen Satz vorlaufig erst fUr den 
Zeitraum einiger Jahre belegen. 

1m Gegensatz zu diesem chronischen und periodischen Verlauf sind akute 
FaIle extrem selten; so erlag einer meiner Patienten innerhalb 4 W ochen seinem 
Leiden. Gegeniiber der Akuitat dieser FaIle muB aber eine Reserve insofern 
gemacht werden, als der Arzt oft erst in vorgeriicktem Stadium konsultiert 
wird, und offenbar der Patient lange Zeit sich nicht fiir ernstIich krank halt. 

Fiir die Existenz wirklich akuter Formen, die von Rb. 80-100 rasch auf 20-10 herab­
sinken und sterben, und das waren wirklich akute Typen, gibt es keine beweisenden Be­
obachtungen. 

Eine dritte Verlaufsart setzt ziemIich akut ein und kommt dann in ein 
Stadium ohne rechte Erholung, indem ein unregelmaBiges Schwanken zwischen 
Perioden der Besserung und VerschIimmerung monatelang oder jahrelang vor­
kommt, bis endIich der Tod die Erlosung bringt. 

1m allgemeinen wird man besonders seit der Leberara zunachst groBe Er­
folge erzielen. Sogar aus mehrtagigem tiefen Koma (eig. Beob.), selbst ohne 
jede Therapie, kann ein Patient wieder erwachen und sehr rasch in Remission 
hiniibergefiihrt werden. 

Erstaunlich ist daun die Zunahme der R, die 200000 pro die iiberschreiten kaun. 
Mit Beginn einer Remission halten sich die Kranken oft sofort fiir gesund 

und drangen zur Arbeit, selbst bei unglaubIicli niedrigen R.- und Hb.-Werten. 
Wie haufig wollen Patienten mit kaum 2000000 R die schwere Tagesarbeit wieder 

aufnehmen. Das 12jahrige Kind mit Tania, dessen R-Zahl in 4 Wochen von 520000 auf 
2456000 gestiegen war, hielt die Wiederaufnahme des Schulbesuches fiir selbstverstand­
lich; ja, ich sah einen Mann, dessen R-Zahl 1200000 wahrend vieler Monate nicht iiber­
schritten hatte, bestandig seinen Beruf als Rundescherer und Randler mit altem Eisen aus­
iiben und jedes Angebot der Spitalpflege mit den Worten zuriickweisen, so weit sei es noch 
nicht! Ein Patient von WEINBERG mit nur 16% Rb. erklarte sich fiir kraftig. 

Diese fUr andere Anamien ganz ungewohnIiche Erscheinung wird erklart 
durch den Nachweis, daB die R. der Perniciosa morphologische und funktionelle 
Riesen sind. Dadurch werden kIinische Erscheinungen zuriickgedrangt, die 
bei gleicher Zahl der R., aber funktioneller Minderwertigkeit, in groBter Deut­
Iichkeit hervortreten miiBten. 

Bei alten Leuten muB die Prognose schlechter gestellt werden, besonders 
wegen der haufigen Herzaffektion; aber auch die Regenerationsgeschwindigkeit 
ist nach SCHAUM.AN und SALTZMANN deutIich geringer. 

Diagnose und Differentialdiagnose. 
Die Erkennung der Krankheit fallt dem Geiibteren oft schon bei gewohn­

Hcher Untersuchung leicht. Vor allem sind die strohgelbe :I!'arbe ohne eigent­
lichen Ikterus, die Anamie und Mattigkeit, das Gedunsensein des Gesichtes, 
die Parasthesien und andere spinale Zeichen, die geringe Reduktion des Fett­
polsters, die Glossitis, die Gerausche am Herzen wegleitend. Entscheidend 
und erst beweisend ist der Blutbefund. Rier laBt der friihembryqnale Typus 
der Erythropoese (viele Megalocyten, groBes R.-Volumen, hoher Farbeindex 
und Hb.-Reichtum der Zellen) in Verbindung mit dem klinischen Bilde rasch 
eine ganz definitive Entscheidung zu. Auch die Abnahme der L., besonders 
der myeloischen Formen, der N. und Monoc. mit den oben geschiIderten Be­
sonderheiten, der meist hohe Prozentsatz der f.. sind wichtig. Dazu kommen 
ferner die Verminderung der Blutplattchen, die hochst eigenartige, sonst wohl 
nie in dieser Weise anzutreffende dunkelgoldgelbe Serumfarbe und die meist 
stark positive Urobilinogenurie mit Zunahme der Urobilinkorper im Stuhl. 

Naegeli, Blutkrankheiten. 5. Aufl. 25 
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Von Bedeutung ist der auffallige Befund, daB zwar das Aussehen des Kranken 
extrem blaB ist, das Blutpraparat aber keine blassen, sondern ausgezeichnet 
Hb.-haltige Zellen enthalt. Dieser Gegensatz ist ungemein wegleitend. 

Das scharf ausgepragte Blutbild ist so beweisend, daB ein mit der Blutmorphologie 
Vertrauter fast nie im Zweifel sein kann, ob Perniciosa vorliegt oder nicht. Gewohnlich 
entscheide ich richtig schon nach dem ersten Blick ins Mikroskop, wobei die Anisocytose 
mit viel Hb.-reichen Megaloformen und das Zuriicktreten der L. die Beurteilung gestattet. 

Die Rundfrage in der Med. Klinik (HIS u. a. 1908) und die Diskussion der Berliner 
hamatologischen Gesellschaft 1911 hat freilich gezeigt, daB manche Autoren diesem Urteil 
sich noch nicht anschlieBen konnen, so auch nicht MATTHES in seinem Lehrbuch der Diffe­
rentialdiagnose. PAl'PENHEIM sagte, daB das Blutbild nur in 97-98% der Falle charak­
teristisch sei. Das ist allerdings schon ein auBerordentlich weitgehendes Zugestandnis. Es 
gibt wenige Krankheiten, bei denen das klinische Bild in hOherem Prozentsatz typisch 
ware. Die von PAl'PENHEIM erwiihuten Ausnahmefalle von LUBARSCH und ENGEL kann 
ich nieht anerkennen (s. S. 357), ebeuso wenig die Beobachtungen von HERTZ (s. 2. Auf!.). 

Es wird noch einige Zeit verflieBen. bis die Bedeutung des Blutbildes der Perniciosa 
allseitig anerkannt ist, und doch wird diese Zeit kommen. 1895 noch schrieb in seinem 
Lehrbuche LIMBECK, daB man Leukamie nicht allein (!) aus dem Elute diagnostizieren 
konne. Heute willde wohl niemand mehr sich so ausdriicken, sondern man muB sagen, 
Leukamie und perniziose Anamie kann man in etwa 98% der Falle ohue weiteres aus 
dem Blute diagnostizieren. Einige wenige Beobachtungen bieten Schwierigkeiten, die 
nahezu ausnahmslos bei Beriicksichtigung aller klinischen Verhaltnisse iiberwindbar sind, 
besonders bei wiederhoIten Priifungen des Blutes. 

Es ist hochst beachtenswert, daB selbst in der Remission bei Rb.-Werten 
von 70, ja 100% der Blutbefund noch typisch ist. Bei ausgezeichnetem Leber­
erfolg allerdings nahert sich das Blutbild fast der Norm. Mit Sicherheit kann 
bewiesen werden, daB das Blutbild der Perniciosa nicht vom Grade der 
Anamie abhangig ist; denn es gibt zahllose Carcinom- und andere sekundare 
Anamien von enormer Intensitat, die keine gemeinsame Ziige mit der Perni­
ciosa aufweisen, und sichere Friihfalle der Perniciosa ohne Hb.-Abnahme. 

Die Differentialdiagnose beriicksichtigt klinisches Bild und Blutbefund. Der 
klinische Verlauf mit Remissionen und Riickfallen ist so eigenartig, daB kein 
sicherer Fall von gleichem Charakter fiir eine andere Art von Anamie bewiesen ist. 

Ahnlichen Verlauf mit Remissionen bot nur eine Beob. von ROTH (S. 383) mit. sekun­
darer Anamie, doch fehlt Urobilinurie und vieles andere der klinischen Befunde. 

Fiir das klinische Bild sind ferner wichtig und fUr die Differentialdiagnose 
von Bedeutung Glossitis, Achylie, Darmbefunde, spinale Erscheinungen, dunkel­
gelbes Serum, Urobilinvermehrung in Urin und Stuhl. Freilich ist zu sagen, 
daB diese letzteren Befunde des gesteigerten Blutzerfalles auch sonst bei Anamien 
anzutreffen sind und daB es auch rascher und ohne ausgesprochene Remissionen 
verlaufende Falle von Perniciosa gibt. 

PAPPENHEIM wollte zwischen BIERMERScher Krankheit und pernizios anamischem 
Blutbefund unterscheiden. Jede BIERMERSche Krankheit hat aber den pernizios-anamischen 
Blutbefund und dieser kommt sonat nie vollstandig, sondern nur in Annaherung einer Makro­
cytose vor. Seitdem aber auch die Bothriocephalus- und Graviditataperniciosa Achylie 
und spinale Zeichen aufweisen und auf Leber gut reagieren, muB an dem einheitlichen 
Typ der krankhaften Knochenmarksbeeinflussung festgehalten werden. 

Klinisches Bild und Verlauf sind zwar recht wichtig und wertvoll, aber oft 
zunachst nicht entscheidend; hat doch BI.ERMER selbst Glossitis, Achylie, Spinal­
erkrankungen, Urobilinurie, Remissionen und so vieles andere nicht gekannt. 

Eine Conditio sine qua non ist aber der Blutbefund und darum muB die Dif­
ferentialdiagnose hier einsetzen, und hier fallt denn auch die Entscheidung. 
Einige Anamien zeigen zwar einzelne Ziige des Blutbildes der Perniciosa, wie 
erhOhten Farbeindex, jugendliche Erythroblasten, Makrocyten, Leukopenie, nicht 
aber das V ollbild. 

Es muf3 nach meinen Grundsatzen zwischen Zellen der frilhembryonalen Blut­
bildung (M egalobl~ten mit Reifung zu M egalocyten) und der spiitembryonalen 
Blutbildung (Makroblasten und Pronormoblasten mit Reifung zu Makrocyten 
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und Normocyten) getrennt werden. Hierin liegt der Kernpunkt del' DiffeTential­
diagnose des Blutbildes bei den schwiel'igel' zu deutenden Fallen. 

Differentialdiagnostisch auszuschlieBen sind also 
I. Andere Anamien mit erh6htem F.-I. und Makrocyten. 
a) Schu;ere KindeTanamie: An. pseudoleuc. info HERTERscher Infantilismufl. 
Hier ist Ofters der F.-I. hoch durch die Anwesenheit von jungen R; es findet 

sich aber meist dauernd starke Leukocytose und eine groBe Zahl von 
Makro blasten, beides im Gegensatz zu Perniciosa, die im fruhen Kindesalter 
nie vorkommt. Klinisch bieten diese Kinderaffektionen meist ungew6hnlich 
groBe Leber und Milz, nicht aber Glossitis, Achylie, spinale Erkrankung. Beim 
Herter k6nnen die L. stark abfallen. 

b) Anamien mit Metastasen maligner TumoTen im KnochenmaTk. Klinisch 
ist hier vieles abweichend, besonders die Anamnese, die Schmerzen durch Kom­
pression der Nerven oder des Ruckenmarkes, der R6ntgenbefund. Hamato­
logisch fallt die Zahl der R fast nie unter 2,0 Mill. R, ist die Zahl der Erythro­
blasten und der L. viel zu hoch, und finden sich meist Myelocyten. 

c) Leulcamien besitzen oft eine R-Bildung mit erh6htem F.-I. und Makro­
cyten. Aber auch hier ist die Zahl der Erythroblasten groB oder gar ungeheuer 
und das weiBe Blutbild ganz abweichend. Dazu kowmen die klinischen Be­
funde der Hyperplasien der Milz und Lymphknoten. Gewisse aleukamische 
V orstadien zeigen prinzipiell gleiches Verhalten, auch viel zu viel Erythro­
blasten, und abweichende L.-Befunde. Erhebliche Schwierigkeiten k6nnen 
aleukamische Lymphadenome bieten, bei denen der F.-I. oft erheblich hoch ist 
und bei denen wenig unreife R. vorhanden sind (CHON, MERKLEN, BRUCKE, 
DENEKE, viele eig. Beob.). 

d) Septische Anamien k6nnen massenhaft Erythroblasten, Makroblasten 
und sogar Proerythroblasten fUr lange Zeit aufweisen, dazu aber v6llig ver­
schiedene L.-Bilder, selbst bei Leukopenie. Wichtig ist in diesen Erkrankungen 
das reichliche Vorkommen pathol. N. und die Globulinzunahme. 

e) Ebenso gewisse erworbene hamolytische Anamien, die neben 
Normo-Makroblastenmengen auch Ikterus und v6llig abweichende L.-Befunde 
und oft pathologische N. zeigen. 

Die Gruppen d) und e) enthalten viele fruher nicht richtig gedeutete Erkrankungen, 
die oft als schwere atypische Anamien bezeichnet worden sind; hierher sicherlich 
die Beobachtungen von LEUBE, KUSUNOKI, MORAWITZ und meiner Schulerin SOROCHO­
WITSCH und eigene neue FaIle. ErfahrungsgemaB liegt fUr viele Autoren bei dieser Gruppe 
die gr6Bte Schwierigkeit der Differentialdiagnose. 

Fruher fehlte es zum Teil an den Kriterien zur Abtrennung; heute ist die 
Priifung auf pathol. N. eine der wichtigsten Methoden der Abgrenzung. 

f) 8chwerste Malaria erreicht gelegentlich eine gewisse Ahnlichkeit durch 
leicht erh6hten F.-I., mit Makrocyten und viel Erythroblasten; aber das L.-Bild 
ist total verschieden. 

g) Genau so k6nnen schweTe Blutgijtandmien (Nitro benzol: EHLICH und 
LINDENTHAL) obe;rflachliche Ahnlichkeit erreichen. 

h) Gewisse LebeTCirrhosen zeigen erh6hten F.-I., nur Makrocyten, aber ganz 
abweichende L.-Verhalt'nisse; vgl. aber S. 357. 

i) Spmbild. Die trophische Spru ist klinisch durch hochgradige Stomatitis, 
schaumige Garungsstuhle, schwerste Abmagerung abzugrenzen und bietet 
offenbar erst in Kachexiestadien Makrocytose und ahnliche Blutbilder. Bei 
starker Pankreasaffektion der Perniciosa entsteht ein der Spru ahnliches Bild, 
siehe S. 370. 

II. Anamien mit erh6htem F.-I., aber Mikrocytose: konstitutio­
nelle hamolytische Anamie, heute leicht abzugrenzen durch ungew6hn­
lich starke Knochenmarksreaktion; denn gerade der TOTPOT des 

25* 
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Markes, besonders in bezug auf N., Monoc. und Blutpldttchen, ist fur Perniciosa 
charakteristisch. 

Die hohe Zahl von Erythroblasten spricht also nicht fiir, sondern gegen Perniciosa! 

Die Perniciosa bietet gelegentlich ungewohnliche Blutbilder (S. 381£.): 
1. Bei Komplikationen mit Sepsis (extrem selten!). 
Rierher zahle ich den von MEYER-RuEGG publizierten Fall von puerperaler Perni­

ciosa, kompliziert durch Sepsis, bei dessen Untersuchung ich neben massenhaften Erythro­
blasten etwa 30000 L., darunter 25Ufo Myelocyten, konstatieren konnte. Rier hatte ich mich 
sofort dahin ausgesprochen, daB noch etwas Besondercs vorliegen miisse. 

2. Bei Blutkrisen. Diese sind sicherlich sehr selten und weit iiberschatzt. 
Ich selbst habe unter mehr als 400 Beobachtungen nur zweimal reichlich Erythroblasten 

gesehen. Agonal konnen mehr Megalo- und Normoblasten ins Blut hineinkommen (agonale 
Knochenmarksinsufficienz); aber nach den absoluten Zahlen sind die Werte doch aueh jetzt 
bescheidene und reichen nie an die Tausende von Erythroblasten im Kubikmillimeter bei 
den Mfektionen sub a-g heran. 

3. Perniciosa mit starken Blutverlusten, auch nach Splenektomie. 
Hier kann der F.-I. unter 1,0 sinken, und jetzt sieht man blasse Megalocyten. In solchen 

Fallen ist die Bestimmung des R.-Volumens und des Einzelvolumens notig, besonders wenn 
jetzt auch Ramolyse fehlt. 

Fr. R. Rb. 54, R. 3,09, F.-I. 0,9, 11 = 3,1, Gesamtvolumen 320f0 (Ramatokrit.), 31 Ufo, 
(viscosimetrisch), also R.-GroBe 103-101 f'3, aber Rb.-Dichte nur 1,8!! Serum nur Spur 
gelb. Aldehydreaktion immer negativ. Viele abel' meist blasse Megalocyten. 

Anamien ohne Megalocyten sind leicht diagnostisch abzugrenzen, so 
die anamische Form des Magencarcinoms. 

Erst wenn die Verminderung der R. 1000000 oder noch tiefere Werte erreicht, trifft 
man vereinzelte Makrocyten und Makroblasten, wohl wegen einzelner Knochenmarks­
metastasen. Bei so starker Anamie ist aber fast stets eine neutrophile Leukoeytose vor­
handen, die diagnostisch fiir Carcinom ausschlaggebend ist. 

Nach ROESSINGH hat Carcinom stets blasses Serum und duukles nur bei Leber­
schadigung (durch Metastasen). Jetzt erhalt man aber die direkte Diazoreaktion, bei Perni­
ciosa dagegen die indirekte. 

Die Achylia gastrica ist zwar typisch fiir Perniciosa, aber auch sonst nicht selten. 
Immer ist die gesteigerte Motilitat ein gewichtiges, wenn auch nicht allein ausschlaggeben­
des Argument gegen Carcinom. 

Manche Arzte wollen heute Perniciosa auch annehmen bei der Kombination 
von Glossitis + Achylie + Anamie, diese abel' vom sekundaren Typns oder 
doch uncharakteristisch fUr Perniciosa. Das fUhrt leicht zu Fehldiagnosen und 
ich glaube, daB auf diese Gefahr besonders hingewiesen werden muB. 

Bei einer meiner Patientinnen hat eine Autoritat im Januar 1922 wegen Achylie, starke 
Darmstorungen seit 5 Jahren bei Rb. 18%! Perniciosa angenommen. 1925 erreichte ich 
aber bei der typischen sekundaren Anamie unter groBen Eisendosen, Rb. 100% und R. 
5,3, glanzendes Aussehen. Spater bei bleibender Achylie, groBer Appetitlosigkeit, starken 
Dal'mstorungen Riickfalle der Blutarmut jedoch stets wieder Besserung. 

1930. Aussehen gut, Rb. 75, R. 3.7; nie in 5 Jahren Urobilin vermehrt, bei zahlreichen 
Untersuchungen, nie Megalocyten, stets typische sekundare Anamie, nie Zungenbrennen, 
keine spinalen Prozesse! Damit ist die PerniC'iosa wohl sicherlich durch die Dauerbeobach­
tung widerlegt. Eine Perniciosa ist also auch nicht auf dieser Grundlage entstanden. 

Am haufigsten wird die Krankheit verwechselt mit anderen Anamien, mit 
Carcinom, chronischen Magenleiden, mit Lebercirrhose, schweren chronischen 
Anamien bei Sepsis, aleukamischen Lymphadenosen mit Zustanden schwerer 
Verdauungsstorungen, mit Nephritis, ganz selten mit Morbus Addison. 

Sektionsbefnnde nnd Histologie. 
Die Sektionsbefunde bieten alle Erscheinungen einer schweren Anamie. 

Kleine Petechien auf Haut, Pleura, Perikard, im Intestinaltraktus, Gehirn, 
hier auch pachymeningitische Membranen usw. zeigen die hamorrhagische 
Diathese an. Die Zunge ist vielfach glatt, die Mucosa atrophisch. Der Herz-



Sektionsbefunde und Histologie. 389 

muskel, besonders die Papillarmuskeln, sind zumeist fleckweise fettig "degene­
riert" , "getigert"; doch kann diese Veranderung auch fehlen. Auch andere 
Muskeln zeigen mitunter Herde von fettiger "Degeneration" (MULLER, FRXNKEL). 
Haufig ist Lungenodem. Die Mucosa des Magens ist ofters atrophisch, haufiger 
fast normal. Eine Darmatrophie ist nicht notwendig vorhanden, und es wurden 
fruher kadaverose Prozesse damit verwechselt. Einige Autoren wollen Degene­
rationen del' nervosen Elemente des Magens konstatiert haben. 

Die Lymphknoten sind normal; Schwellung der Mesenterialdrusen ist nur 
daml anzutreffen, wenn gastrointestinale StOrungen bestanden hatten. Rote 
Lymphknoten, besonders im retroperitonealen Gewebe, enthalten R. in den 
Sinus durch Blutungen oder zugefUhrtes Blut. Die Milz ist meist maBig, ge­
legentlich erheblich vergroBert, selbst nach dem 60. Altersjahr. 

Die Leber sieht lehm- oder rostfarben aus und zeigt oft enorme Eisen­
mengen (Hamosiderose) wie auch Milz, Knochenmark, Nieren, Magen usw. Die 
Nieren bieten oft Verfettung. Das Fettmark der Extremitatenknochen ist durch 
rotes Zellmark ersetzt; doch ist diese Substitution mitunter keine vollstandige, 
kann sogar fehlen, aplastische Form, oder es kann schwerere Markatrophie 
vorliegen. 

In del' Remission ist das Mark der langen Knochen oft gelb (von ZADEK 
bewiesen fUr spezielle FaIle), eine Tatsache, die selbstverstandlich erscheint, 
wenn eben die Umwandlung aus funktionellen Grunden erfolgt war, und 
daruber besteht kein Zweifel. Schon deswegen kann man "aplastische" oder 
"aregenerative" Formen nicht als etwas Besonderes ansehen. Es handelt sich, 
wie ich immer betont habe, um Phasen. Auch fUr Fruhfalle ist gelbes Mark 
der Rohrenknochen zu erwarten. 

Die Hamosiderosis bei der Sektion ist ein wichtiger Befund und dient zur 
BeweisfUhrung fUr die Perniciosa. Beim Fehlen der Eisenablagerung muB eine 
andere Anamie erwogen werden. Immerhin sah ich (1917) auch in del' Leber 
keine Siderose bei einer Patientin, bei der ich die Milz exstirpieren lieB, ferner 
bei einem Fall mit maBig hochgradiger Anamie, der rasch an schwerer Lungen­
tuberkulose starb. Auch die Lit. erwahnt das Fehlen der Siderosis, die offen­
bar eine schlechte Verwertung des Eisens in Spatstadien als Insuffizienz­
erscheinung darstellen kann. 

1m Knochenmark findet man meist viel R. und sehr zahlreiche Erythro­
blasten, meist eine gewisse Zahl von Megaloblasten und diese um so leichter, 
je schwerer die Anamie war; die Zahl wechselt abel' ungemein. In eigenen Fallen 
waren sie in einzelnen Knochen verschieden reichlich. Auch Proerythroblasten 
in Haufchen (HELLY, ELLERMANN, ASKANAZY) kommen nicht selten vor. 

MEYER und HEINEKE berichten tiber FaIle mit sehr viel und andere mit relativ wenig 
Megaloblasten. Hochgradig war die Vermehrung in einem FaIle von RINDFLEISCH. Im 
Schnittpraparate ist del' Nachweis del' Megaloblasten meist schwierig. STERNBERG schreibt, 
zuweilen findet man bei Perniciosa keine Megaloblasten, abel' recht lebhafte Neubildung 
von Myeloblasten. 

Zu Normoblasten finden sich aIle scheinbaren Zwischenformen. Nicht aIlzu selten 
tiberwiegen normal groBe Erythroblasten. trberaus haufig ist KernzerfaIl del' roten Elut­
zeIlen; oft nehmen Makrophagen zahlreiche R. auf, und man trifft eisenhaltiges Pigment 
aIs Residuen diesel' Phagocytose. Basophil granulierte R. und Erythroblasten k6nnen 
selbst daun gefunden werden, wenn im Elute solche ZeIlen fehlen (eig. Beob. KRAUTZ). 

Die weiBen Markzellen sind in der Mehrzahl meiner eig. Beob. Myeloblasten, 
ebenso in vielen Beob. der Literatur. 

Schon 1900 hatte ich darauf hingewiesen, daB kleine, ungranulierte MarkzeIlen bis zu 
80-90-95% vorherrschen k6nnen. Inzwischen sah ich auch FaIle mit viel Myelocyten, 
abel' zahlreichen Myeloblasten daneben. Es scheint nach meinen Beobachtungen, daB das 
Rippenmark zumeist mehr Myelocyten enthiilt als das rote Mark des Femur. HELLY und 
ELLERMANN halten diese Myeloblasten flIT unreife Erythrogonien. Das kann abel' nul' fUr 
einen Teil zutreffen. 
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Die Zahl der Riesenzeilen wird meist als gering bezeichnet. In Unter­
suchungen mit FISCHER fand ich Megakaryocyten sehr selten. Auf groBe Ver­
minderung weist besonders auchAsKANAZY als diagnostisch wichtiges Moment hin. 

Auch Markatrophie kommt als biologische Variante vor: z. B. als ganz 
zeilarmes Rippenmark, wie in meinem Faile von tOdlicher Bothriocephalusanamie 
als schwerste Intoxikation mit Vernichtung der Markelemente. Dann ist schwere 
hamorrhagische Diathese regelmaBig wegen der enormen Thrombocytopenie 
vorhanden. Das Mark der langen Knochen bleibt dann gelbes Fettmark. 

HIRSCHFELD vermiBteMegaloblasten ganz bei solchen schwertoxischen Anamien. 

Selbst bei Fettmark der Rohrenknochen ist enorme Hyperplasie der Ery­
thropoese in vielen kurzen Knochen vorhanden, und daher der Ausdruck 
aplastisches oder aregeneratives Mark bei Fettmark in den langen Knochen 
unrichtig. Uberhaupt belegen die feinen histologi.schen Untersuchungen die 
enorme Reaktion des Markes bei Perniciosa selbst dann, wenn im Blute R. und L. 
auf tiefste Werte gesunken sind. Das kann nur durch starke Zerstorung der 
R. und L. bei der Perniciosa erklart werden, oder durch zeitweise geringe Aus­
fuhr aus dem Mark oder geringe Bildung in gewissen Phasen: Hemmung, Torpor. 
Trotzdem ist, in toto genommen, die Markreaktion in friiheren Stadien enorm 
stark. 

In der Remission kann das Mark an gleicher Stelle, an der vorher Megalo­
blasten gefunden worden sind, jetzt Normoblasten enthalten (ZADEK). Dies 
ist jetzt unter Lebertherapie nicht selten zu erwarten, weil die normale Normo­
blastenbildung wieder sehr stark zunimmt. Friiher unter As. erfolgte die 
Remission aber fast ausnahmslos als Megaloblastenbildung. Die beiden Typen 
der Erythropoese schlieBen sich eben nie aus. Sie sind im Mark der Perniciosa 
in verschiedenen Phasen der Krankheit sehr verschieden haufig und auch in 
einzelnen Knochen ganz ungleich verteilt. 

Extramedullare Erythropoese und JJlyelopoese ist meist geringgradig. 
Oft zeigt die Milzpulpa Normoblasten, Erythroblasten, Myelocyten und Myelo­

blasten, und durch Pulpawucherung werden die Follikel verkleinert. (Beob. von A. WOLFF, 
ENGEL, KURPJUWEIT, LABBE et SALOMON, GULLAND and GOODALL, LAISSLE, DIEBALLA, 
EpPINGER, HUBER, ERICH MEYER und HEINEKE.) ZIEGLER und DECASTELLO fanden kon­
stant Metaplasie, ebenso eig. Beob. mit FISCHER und SCHATILOFF. 

In den Lymphknoten sind myeloische Metaplasien selten. (MEYER und HEINEKE, 
Andeutung von Erythropoese und Myelopoese in eig. Beob.) Eigenartig ist eine starke 
Myeloblastenwucherung in den retroperitonealen Lymphknoten bei NICOL. 

Haufiger ist Metaplasie in der Leber, und zwar intraaciniise Myelopoese und Erythro­
poese (so daB auf Abstrichpraparaten weit mehr kernhaltige R. getroffen werden als inl. 
Leichenblut) und interaciniise adventitielle Myelopoese (GULLAND and GOODALL, HIRSCH­
l<'ELD, ERICH MEYER und HEINEKE, eig. Beob.). 

Diese Reaktionserscheinungen kiinnten wohl ein atypisches Blutbild mit h6herer L.­
Zahl, zahlreichen Myelocyten, vielen Normoblasten erklaren. So wird der als fragliche 
Leukanamie publizierte Fall YOu KERSClIENSTEINER als atypische (durch abnorm starke 
biologische Reaktion abweicheude) Perniciosa durch MEYER und HEINEKE gedeutet; es 
kiinnte aber auch eine andere schwere Anamie vorgelegen haben; ahnlich verhalt sich 
auch die Beobachtung von COPELLI. Insbesondere diirfte die Leberveranderung Ursache 
des atypischeu Blutbefundes in solchen Fallen sein. 

In analoger Weise enthalt das Mark bei Remission oder beim Tod in einem 
Stadium maBiger Anamie Megakaryocyten in groBerer Zahl, dann auch viel 
mehr Myelocyten als bei extremer Anamie. 

AIle die Befunde wechseln je nach den biologischen Verhaltnissen in ein­
zelnen Stadien und Phasen der Krankheit. 

Die Mikroskopie der Zunge ergab vielen Autoren wie ASKANAZY, DREYFUS, 
WALLGREN in allen Fallen, selbst beim Fehlen jeder klinischen Erscheinung, 
charakteristische Befunde. Atrophie des Epithels und Untergang der Epithel­
zellen, Verschmalerung und Atrophie des Papillae fungiformes und filiformes, 
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L.-Infiltrate, Plasmazellen, fast nie abel' tiefergreifende Entzfmdung, auch 
keine Nerven- odeI' GefiWveranderungen. Das Bindegewebe ist oft vermehrt, 
abel' stets feinfaserig; also handelt es sich dabei nicht um Narben. AuBerdem 
findet sich Odem, Fibroblastenvermehrung, und eine gewisse leukocytare 
Reaktion (ASKANAZY). Diesel' Autor spricht daher von subchronischer Ent­
ziindung. 

Prinzipiell sind die Veranderungen am Rachendach, im Rachen und in del' 
Speiser6hre identisch und offenbar nicht selten. 

Diese Veranderungen iibertreffen Ahnliches bei sekundarer Anamie und 
Infektionskrankheiten nach ASKANAZY bei weitem. 

Die Histologie des Magens zeigt manchmal starke Atrophie del' Driisen 
und starke f.-Einlagerungen, ein ProzeB, del' als chronische Gastritis von vielen 
Autoren gedeutet worden ist, besonders von K. FABER. WEINBERG hat abel' 
in eingehenden Untersuchungen diese f.-Infiltrate in Mucosa und Submucosa 
oft ganz vermiBt odeI' nul' sehr geringgradig getroffen, so daB er Gastritis aus­
schlieBt und die Achylie als konstitutionell betrachtet. WALLGREN fand f.-In­
filtrate im Magen konstant, wenn auch nicht immer betrachtlich, im Diinn­
darm in 3/4, im Dickdarm in 2/5 der Falle. STRAUSS und OESTREICH nehmen 
gleichfalls keine Gastritis an, sondern nur f.-Infiltrate und erklaren die 
Achylie zum Symptomenkomplex der Perniciosadisposition geh6rig. K. FABER 
(1926) beharrt aber auf del' Existenz einer Entziindung. 

BIELSCHOWSKY sieht in den Veranderungen des Magens ebenfalls den Aus­
druck neurogener Prozesse, mindestens zum Teil, fand Veranderungen im Plexus 
mesentericus und spricht daher von Gastropathie. 

Jedenfalls fehlen Narben in del' Mucosa stets (HERZBERG), Driisenatrophie 
kann auch andel's als durch Gastritis erklart werden. f.-Infiltration ist viel­
deutig, und wenn sie so oft fehlt, kaum mehr als Gastritis anzusprechen. 

1m Gehirn und Ruckenmark sind seit LICHTHEIM und MINNICH Herde ge­
funden worden, die oft, abel' nicht immel', Beziehungen zu den GefaBen zeigen. 
HENNE BERG schildert sie sehr eingehend als vorwiegend herdf6rmige Degenera­
tionen, Liickenfelder mit Untergang del' Markscheiden, wobei die Achsenzylinder 
vielfach erhalten bleiben. Del' Hauptsitz liegt in den Hinterstrangen, bei 
schweren Prozessen abel' auch sonst zerstreut und dann mit Degeneration 
langeI' Bahnen. Oft bestehen Beziehungen zu GefaBen, abel' die Herde sind 
nicht eigentlich vascular. Vordere Wurzeln bleiben stets, hintere fast stets 
intakt. 

Die peripherischen Nerven sind bisher wenig untersucht; vereinzelt wurden 
auch hier degenerative Prozesse gefunden. 

Aile Autoren gehen in del' Auffassung einig, daB hier iiberall primal' toxische 
Prozesse vorliegen. Sie k6nnen auch gefunden werden, wenn klinisch keine 
Nervensymptome festgestellt worden sind. 

In del' Leber finden sich die Veranderungen del' Hamosiderose; sehr haufig 
ist Verfettung. Die KUPFFERschen Sternzellen sind oft (MITTLER) geschwellt. 
SALTZMANN fand viel haufiger als friiher angenommen, cirrhotische Prozesse. 

In eig. Beob. zeigte die Leber (bei Milzexstirpation) keine Siderosis! Wie ASKANAZY 
habe ich das so gedeutet, daB offenbar lange Zeit der Korper alles Eisen zum Neuaufbau 
der R. verwendet. In spaten Stadien kann wohl diese Funktion versagen. Ein solcher Fall 
zeigt aber klinisch doch Hamolyse in del' Vermehrung der Urobilinkiirper. 

Auf Veranderungen des Pankreas hat besonders WILDBERGER (bei ASKANAZY) 
hingewiesen. Er fand altere und frischere entziindliche Prozesse. Eine eig. 
Beob. mit schaumigen Fettstiihlen (GLOOR) bot keinen pathologischen Befund. 
SALTZMANN traf gelegentlich etwas Cirrhose. 

Die Nebennieren zeigen oft Lipoide und chromaffine Substanz reduziert. 
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AIle diese feineren histologischen Befunde sind zur Charakterisierung del' 
Perniciosa auBerordentlich wichtig. Sie mussen in Zukunft bei fraglicher Perni­
ciosa viel eingehender als bisher erhoben werden. Sie ermoglichen Einblicke in 
die Pathogenese und sichern in zweifelhaften Fallen die Diagnose, die sonst 
bei del' Autopsie oft recht schwer fallen kann. Es sind viele kritische Beob. 
del' Literatur, auch aus del' neuesten Zeit nicht genugend mit histologischen 
Befunden belegt. Del' Ausdruck: Sektion typischer Perniciosa, ist unbeweisend 
und nichtssagend. Hierin muB in Zukunft nach den histologischen Befunden 
ein v6lliger Wandel eintreten. 

Therapie. 
Bei del' Behandlung del' Perniciosa konnte man durch die direkte Ent­

fernung del' Ursache, dann durch Beeinflussung del' Knochenmarksfunktion 
im Sinne groBerer Leistung Erfolge zu erreichen versuchen. Del' erste Weg 
del' kausalen Therapie wird prinzipiell immer als del' richtigste angesehen werden 
mussen; er kann abel' naturgemaB nul' betreten werden, wenn die Ursache des 
Leidens klar liegt und uns auBerdem Mittel zur Entfernung des atiologischen 
Faktors zur Verfugung stehen. 

]'ur eine Gruppe del' Perniciosa, die durch Bothriocephalus latus ent­
standene Anamie, hat die kausale Therapie glanzende Erfolge gezeitigt. Nach 
del' Verordnung von Extract. £ilic. maris genesen die vorher schwer Erkrankten, 
ja selbst aufgegebene Kranke (SCHAUMAN) in uberraschend kurzer Zeit und 
bleibend. Ahnliches gilt auch fUr Perniciosa bei Tanien. 

In eig. Beob. (SCHREIBER) sah ich bei einem 12jahrigen Madchen erst nach Abtreibung 
cineI' Tanie die Anamie hochgradig werden (R. etwa 0,5 Rb. 17, Megaloblasten, Megalo­
cytose). Unter Arsen rapid fortschreitende definitive Reilung jetzt seit fast 30 Jahren. 

Wir bestanden fruher auf del' sofortigen Abtreibung del' Helminthen bei 
Perniciosa, obwohl die Kur oft gefahrlich war. Heute geben wir Lebertherapie, 
die trotz Anwesenheit del' Parasiten (G. BECKER) die Anamie auBerst erfolg­
reich beeinfluBt, und wiirden erst spateI' die Abtreibung vornehmen. 

Bei den luetischen Formen del' Perniciosa envies sich spezifische Therapie mehrfach 
als gefahrlich, nur ROTH und SPIETHOFF kamen dabei zu Erfolgen. Wir wiirden daher 
auch hier wohl gleichzeitig Leber und As. anwenden. 

Bei del' Graviditatsperniciosa trat bisher VOl' del' Geburt nie Besserung 
ein. Da abel' die Unterbrechung auch Gefahren bietet, wurde man heute auch 
zunachst Leber, Magenpraparate und As. geben. Immerhin durfte bei un­
geniigendem Erfolg die Unterbrechung nicht zu lange hinausgeschoben werden. 
Auf diesem Gebiete liegen zur Zeit abel' noch nicht genugende Erfahrungen 
mit Leber VOl'. 

Bei del' kryptogenetischen Perniciosa kennen wir keine kausale Therapie. 
Del' gastrointestinalen }'orm kann ich keine atiologische und auch keine thera­
peutische Sonderstellung einraumen; denn in starkstem Gegensatz zur Hel­
minthen- und Graviditatsperniciosa haben aIle Behandlungsversuche an Magen 
und Darm nie den geringsten Erfolg gegen die Anamie gehabt. 

Natiirlich miissen abel' Verdauungsstiirungen doch sorgfaltig behandelt werden, nul' 
nicht mit Magenspiilungen, die bei der regelmaBig bestehenden Rypermotilitat sinnlos 
sind. Auch sonst konnen Schwerkranke starkere lokale Eingriffe nicht ertragen, z. B. die 
gleichfalls sinnlosen Darmspiilungen. 

Seit den Vorschriften von MINOT und MURPHY wird heute wieder stark 
auf del' Salzsiiuretherapie beharrt, und zwar mit groBen Dosen, z. B. dreimal 
tagl. 15 ccm 10% HCI, beliebig in Wasser verdii.nnt odeI' mehrfach taglich 
Acidolpepsintabletten. 

Das Hauptmittel unserer Therapie war bisher Arsen, das zweifellos die 
Erythropoese des Knochenmarkes in gunstigem Sinne beeinfluBt. Seit seiner 
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Einfiihrung in die Behandlung der Perniciosa durch BRAMWELL (1877) gehOrt 
eine Besserung und eine oft Hinger dauernde Remission des Leidens zu den hau­
figen Erscheinungen, wahrend vorher Remissionen nur ganz groBe Seltenheiten 
gewesen waren. Das diirfte wohl die Wirksamkeit del' Arsentherapie beweisen. 

Von den 62 Failen H. MULLERS aus der BlERMERschen Klinik verliefen nur 7 nicht 
progressiv; davon sind aber wohl 4 Falle diagnostisch fraglich. Eine puerperale Anamie 
heilte, zwei kryptogenetische Affektionen starben an Rezidiv. Mithin gab es nur zwei 
Remissionen bei Eisentherapie. Dagegen berichtete CABOT von 90 Fallen unter Arsen­
therapie 20mal progressiven Verlauf und 70mal Remissionen! Soleh gewaltige Unterschiede 
kiinnen unmiiglich ein Spiel des Zufails sein. 

BRAMWELL sah 43mal giinstige und 22mal ungiinstige Resultate bei Arsenanwendung. 
In eig. Beob. waren viillige MiBerfolge der As.-Therapie nicht selten gewesen. 

Die beste As.-Therapie ist die 8ubcutane, we;l sie die wirksamste ist, mit 
Ac. arsenic. 1-10, auch bis 15 mg und zuriick, wenn immer moglich, mi.t tag­
lichen Injektionen. 

Es ist die reine Liisung von Acid. arsenicosum anzuraten (1 g 1 Stunde lang in 100,0 
Aq. destill. aufkochen und Zusatz von 5,0 ccm Phenol in 1/2Dfoiger Liisung. Beginn mit 
0,001 (1 Teilstrich der 1 ccm fassenden Spritze), aile Tage um einen Teilstrich steigern, 
Anstieg bis 0,01 oder 0,015. 

Die bequemste, sicherste und schonendste Form dieser Behandlung ist die­
jenige mit Tubunics, kleinen Tuben mit Nadel mit haltbarer, injektionsbereiter 
Losung. Die Serie enthalt die Losungen fiir Injektionen von 1-10 mg und 
wieder zuriick. Die Firma Hoffman-La Roche hat diese Tubunics auf meine 
Veranlassung hergestellt. 

Die Arseniktherapie soIl monatelang durchgefiihrt werden. 1m Anfang werden oft 
Magen-Darmstiirungen beobachtet. Sind sie nicht allzu heftig, so soil der Patient das 
::\Ettel nicht aussetzen; gewiihnlich verschwinden die Nebenerseheinungen bald. 

FOWLERsche Liisung, friiher viel gebraucht, ist heute abzuraten. Die Wirkung ist ge­
ring, unsicher, und es entstehen viel mehr Magen- und Darmstiirungen als mit anderen 
As .-Pra paraten. 

Vollkommen abzulehnen ist von der Verordnung von Acid. arsenicos. in fester Form 
als Pulver. Der Darm zeigt nach CLOETTA sehr rasch Gewiihnungserscheinungen und ver­
hindert jede nennenswerte Resorption. 

Um die Arsentoleranz zu erhiihen, empfiehlt HUCHARD zweimal wiichentlich morgens 
niichtern einen Kaffeeliiffel Na-Sulfat in ein Glas Vichywasser zu geben. 

Sehr bewahrt hat sich Arsacetin 0,05 3-4mal taglich per os! Es wird aus­
gezeichnet ertragen. Ebenfalls recht wirksam ist Arsylen Roche, 3mal taglich 
1-2 Tabletten. Gut bewahrt haben sich auch Solarson zu Injektion und 
Elarson als Tabletten. 

Gewohnlich gebe ich zwei Arsenpraparate gleichzeitig, Injektion von Acid. 
arsenicosum (Tubunics und Arsacetin odeI' Arsylen innerlich. 

Natriumkakodylicuminjektionen (0,05 pro dosi) ergaben nur selten Erfolge. 

Den sog. Arsensto/3, Verordnung weniger hoher As.-Dosen als Ac. arsenic. oral! 
als Pulver 20, 40, 60, 80, 100, 120 mg, empfahl NEISSER. Wiederholt sind schwere 
Intoxikationen dabei gesehen worden, manchmal abel' auch Erfolge, die vorher 
nicht zu erreichen gewesen waren. 

Die Salvarsantherapie ist oft versucht worden. Vereinzelten Erfolgen, wie sie 
immer bei Perniciosa zu erwarten sind, stehen viele MiBerfolge gegeniiber. 

Die Eisentherapie ist praktisch langst als unwirksam verlassen. 
Versuche mit Riintgenstrahlen gaben HYNEK viermal Erfolg, PLEHN einma!. Auch 

NEU hatte Erfolg. Wirksam ist nur eine kleine Dosierung als Reizdosis. Die meisten Autoren 
raten aber von dieser Therapie dringend abo 

Behandlung mit Reizdosen von Thorium X 20-50 E. S. E., taglich injiziert, intra­
veniis, gab in einzelnen Fallen KLEMPERER und HIRSCHFELD Erfolge. Dasselbe berichten 
PLESCH, PARK, ARNETH, P. LAZARUS U. a. 

Insulin empfahl EMILE-WElL, Vigantol ROSENOW. 
Knochenmarkpraparate sind iifters benutzt worden und sollen myeloische Reak­

tion erzeugen (siehe MEriTRlER, AUBERTlN et BLOCH). 
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Von vielen Autoren ist die lVIilzexstirpation versucht worden (Lit. bei 
HIRSCHFELD und MUHSAM). Gegeniiber manchen MiBerfolgen verzeichnet die 
Literatur auch erhebliche Besserungen. Auch ich konnte einmal einen deut. 
lichen und auBerdem einen geradezu glanzenden Erfolg verzeichnen, nachdem 
ich vorher jede andere Therapie vergeblich versucht hatte. Die Milzexstirpation 
fiihrt wie immer zu Steigerung der Knochenmarksfunktion, nachdem der Ant­
agonist, die Milz, entfernt ist. DaB die Hamolyse zuriickgeht, ist eine unspe­
zifische, bei allen therapeutischen Besserungen beobachtete Erfahrung. 

Naeh JllIilzexstirpation beobachtet man Blutkrise mit Normoblasten, Leukoeytose, 
Zunahme jugendlieher R.Jollyk6rper und Blutplattehenvermehrung. In vielen Fallen 
wurde der F.-I. noeh weit mehr erh6ht, so bis 2,0 bei DECASTELLO, im Verlauf der 
Besserung. Der Megaloeytentypus blieb also erhalten. 

Ieh selbst konnte bei erheblicher Remission beobachten, daB der F.-I. nach Milzexstir­
pation sank, die Megaloeytose aber erhalten blieb, nur waren diese Zellen jetzt deutlieh 
blaB! Bei starkerer Eisenzufuhr gelang es aber, die JllIegalocyten wieder Hb.-reicher zu 
machen und auch den F.-I. zu erh6hen. 

Vitaminreiche Kost hat KOESSLER gegen die Perniciosa empfohlen, aber die 
Avitamingenese ist widerlegt. 

Bluttransfusionen wirken nie heilend und kommen heute nur bei schwerer 
Anamie in Betracht; um den Patienten iiber groBe Lebensgefahr hinwegzubringen, 
sollten aber bei Gefahr und bei ungeniigenden Leber- odeI' As.-Erfolg stets, 
und wenn notig, ofters gemacht werden. Bei mittleren Anamiegraden haben sie 
heute keinen Sinn. GroBe und haufige Transf,usionen bedeuten starke Belastung 
del' Leber und es sind darauf wiederholt Todesfalle durch Leberinsuffizienz be­
obachtet worden. Man beobachtet dann nach der Transfusion steigenden Ikterus 
und raschen Tod (MULLER sah sogar akute Leberatrophie). 

Intramuskulare Injektionen nach WEBER von 5-20 cern sind Notbehelfe, meist ohne 
groBe Wirkung. 

EiweiBk6rpertherapie gab einzelnen Autoren gewisse Erfolge. 
Die Er6ffnung des Femurmarkes uIl,d die Aus16ffelung als Therapie ist VOIl, W ALTER­

HOFER und SCHRAMM empfohlen worden. Sehwere MiBerfolge sind aber nicht ausgeblieben. 

Bei der Kritik aller therapeutischen MaBnahmen darf man nie auBer acht 
lassen, daB Spontanremissionen ohne aIle Therapie vorkommen 
(s. schon ein Fall von H. MULLER), so daB Kranke sogar aus schwerem Koma 
wieder erwachen und sich auffallig rasch (eig. Beob.) erholen konnen. Neben 
der medikamentosen Therapie miissen aIle hygienischen MaBnahmen getroffen 
werden und sind die auBeren Verhaltnisse giinstig zu gestalten. Lange Zeit 
Bettruhe, spater langes Liegen sind unbedingt notig. Hochgebirgsklima wirH 
nur durch seine allgemeinen Faktoren, appetitanregend und psychisch. Die 
Diat ist sehr dem Patienten anzupassen. Hier kann im Einzelfalle viel ge­
schehen; aber eine Diatbehandlung der Perniciosa gibt es nicht. AIle friiheren 
Vorstellungen iiber die Lebertherapie als diatetische Therapie sind aufgegeben, 
seitdem wir wissen, daB Leberextrakte in Bruchteilen eines Grammes wirken. -
Die friihere Diat von MINOT und MURPHY ist also voIlig iiberfliissig, unbegriindet 
und auch unzweckmaBig, die Fetteinschrankung nicht gerechtfertigt. 

Lebertherapie. 
In systematischen Untersuchungen hatte WHIPPLE mit seinen Mitarbeitern 

gezeigt, daB beim Hunde nach groBen Elutverlusten die Neubildung des Elutes 
am besten VOl' sich geht, wenn Leber in groBer Dosis del' Nahrung zugelegt 
wird. Als wirksam erwiesen sich ferner auch Niere und Muskelfleisch. 

Diese Leberdiat haben nun MINOT und MURPHY bei allen Anamien aus­
probiert, abel' nur bei del' Perniciosa glanzende, seither vielfach bestatigte Resul­
tate gehabt, jedoch MiBerfolge bei fast allen anderen Anamien, so daB die Autoren 
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glaubten, die fruher unheilbare Krankheit sei jetzt heilbar geworden. Nach 
ungefahr 8 Tagen sieht man zuerst eine starke Flut junger roter Zellen, del' 
Retikulocyten (R. mit vital farbbarer Netzstruktur); dann kommt del' Anstieg 
des Hamoglobins und besonders del' roten Blutzellen. 

Das Befinden andert sich, es tritt Appetit auf, das Aussehen wird besser, 
und in manchen Fallen werden durch eine enorme Neubildung von Normo­
cyten, unter standiger Zurlickdrangung del' Megalocyten, annahernd normale R.­
und Hb.-Werte erreicht. Gleichzeitig treten meistens die Kriterien fUr Blut­
nntergang zuruck. Viele Patienten sehen bhihend aus und fUhlen sich vollig 
gesund. 

MINOT hat zuerst die Dosis von 250 g Leber pro Tag verordnet in allen mog­
lichen Zubereitungen, und die Diatetik hat versucht, durch die Herstellungs­
weise die Leber auf die Dauer genieBbar zu machen, was gewohnlich doch groBe 
Schwierigkeiten macht. Am leichtesten sind etwa 200 g Leber, leicht angebraten, 
den Patienten beizubringen. Offenkundig am meisten wirksam ist Frischleber, 
die in den verschiedensten Zubereitungen, z. B. als Puree, auf Brot gegeben 
werden kann. Abel' gerade die Zufuhr diesel' Frischleber ist nicht immer lange 
Zeit moglich; es soll abel' immer wieder versucht werden, eine groBere Dosis 
von Frischleber und leicht angebratener Leber zu geben, besonders in del' ersten 
Zeit del' Behandlung. 

Neben und an Stelle del' Leber verwenden wir heute Leberextralcte, von denen 
bereits eine groBe Zahl wirksamer Extrakte vorhanden sind. Zu den besten 
zahlen das amerikanische Lillypraparat, das Heparglandol (Hoffmann-La Roche), 
das Hepatrat (Nordmarkwerke), das Hepatopson (Promontawerke), das danische 
Praparat Exhepa, das osterreichische Praparat Procytol und viele anderf'. 
ABe Extrakte sind geeicht, die Einzeldosis entsprechend 100 gLebeI'. 

In letzter Zeit kommt Hepatratum purissimum in den Handel, das in Bruchteilen .~ines 
Grammes in Oblaten gegeben werden kann, und mit Leichtigkeit 800 g Leber als Aqui­
valent beibringen laBt. 

Sehr gute Erfolge gibt das injizierbare Extrakt von GANSSLEN, das aus nul' 
{j g Leber gewonnen wird. Ein ahnliches Praparat stelle Hofmann-La Roche her. 

Das beste ist beim Beginn del' Behandlung sofort etwa 300 g Leber (an­
gebratene und Frischleber) zu geben und 300-400 g in Extraktaquivalenten 
zuzufUgen, also sofort hohe Leberdosis geben! 

Einzelne Patienten haben mit Heroismus in verzweifelten Fallen bis uber 1000 g Frisch­
jebel' und leicht angebratene Leber genossen; bei noch groBeren Dosen ist wiederholt ein 
schwerer Intoxikationszustand eingetreten mit Verwirrtheit (SEYDERHELlIi, TUTERKA). 

Die Erfolge del' Lebertherapie ubertreffen fraglos alles bisher Erreichte. 
Leider wil'd von del' Trias del' Krankheit nm das Knochenmark beeinfluBt, 
nicht abel' Glossitis, Achylie und spinaleI' ProzeB. Namentlich die spinalen 
Vel'anderungen gehen trotzdem vielfach weiter. Die Behandlung ist also eine 
symptomatische. 

In del' Mehrzahl del' Beobachtungen wil'd eine praktische Heilung als Re­
mission erreicht, mit etwa 4 Mill. R. und 70-80% Hb. Ein Teil del' FaIle kommt 
wenigstens zeitweise hoher und gelegentlich werden sogar 6-61/ 2 Mill. R. er­
reicht. Abel' wohl ausnahmslos fallen die R.- und Hb.-Zahlen wieder tiefer, 
wenn einige Zeit die Leber weggelassen wurde, selbst bei den Fallen, bei denen 
man vorher bis auf 61/ 2 Mill. R. gekommen ist. 

Ein kleinerer Teil del' Erkrankten bringt es trotz aller Bemuhungen nicht 
zu genugender Besserung del' Anamie, erreicht abel' immerhin Werte um etwa 
3,0 R. und 60 Hb. Bei sehr chronischen Fallen ist auch die Leber nicht imstande, 
regelmaBig die fortschreitende Anamie aufzuhalten, selbst wenn bis zu 1 kg 
Leber genossen wird. Immerhin sind totale Vel'sager nicht haufig; abel' erst 
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langsam eintretende Besserung und nur mittelmiiBige Resultate sind leider 
keineswegs selten. 

In solchen Fallen muB eine Kombinationstherapie mit Transfusionen und 
Arsen, besonders Injektionen, durchgefiihrt werden. Bei hochgradigen Anamien 
ist auch heute die Transfusion sofort vorzunehmen, well man haufig nicht auf 
den Lebererfolg warten kann. 

Wenn normale R.- und Rb.-Werte erreicht sind, solI im allgemeinen mit 
etwa 200 g Leber die Behandlung fortgesetzt werden. Auch Arsen ist in diesen 
Zustanden immer noch sehr angezeigt. Von Zeit zu Zeit muB eine Kontrolle 
stattfinden und die Leberdosis wieder gesteigert werden, wie iiberhaupt syste­
matische Kontrolle absolut notig ist. 

Bei anscheinenden MiBerfolgen handelt es sich ofters um falsche Diagnose 
(septische Anamie, verborgene Carcinome, aleukamische Lymphadenose usw., 
siehe Differentialdiagnose). Wenn bei solchen Beobachtungen RCI im Magensaft 
annahernd normal ist, so muB an der Diagnose besonders gezweifelt werden. 

MiBerfolge entstehen auch durch das Hinzutreten von Komplikationen, z. B. 
Paraplegie, Blasenstorungen, bei spinalen Prozessen, Atherosklerose, Pyelitis 
und vor allem bei Rerzmuskelschwache. Einzelne Patienten konnen auch des­
wegen nicht gerettet werden, weil sie in zu weit fortgeschrittenem Grade der 
Krankheit erst in Behandlung kommen. 

In neuester Zeit haben sich auch Extrakte aus der Magenschleimhaut als 
wirksam erwiesen, und zwar als anscheinend gleichwertig wie Leber, Mucotrat 
(Nordmark W.), Stomopson (Promonta), Ventriculin (Parkes-Davis), Ventra­
emon (Degewop A.-G.), wie SHARP, STURGIS, ISAACS, ROSENOW, CONNER, 
HITZENBERGER, SNAPPER u. a. gezeigt haben. 

Diese Magenextrakte sind den Patienten leichter beizubringen, werden als 
Pulver gegeben, und es ist selbstverstandlich, daB man bei ungeniigendem 
Lebererfolg die Magenextrakttherapie der Behandlung hinzufiigen wird. Resul­
tate iiber langere Zeit liegen fiir die Magenextrakte noch nicht vor. Der 
Erfolg ist aber meist ebenso groB und rasch wie bei der Leber. 

Von CASTLE ist gezeigt worden, daB auch im Magen angedautes Fleisch die 
wirksame Substanz enthalt, eine Feststellung von groBer prinzipieller Bedeutung. 

CASTLE nimmt an, daB bei Perniciosa eine mangelhafte oder fehlerhafte EiweiBspaltung 
vorliege, wegen Versagens eines Enzyms; auch SHARP, STURGIS und ISAACS denken an 
ein Enzym. Der Magen hiitte bei Perniciosa die Fahigkeit eingebiiBt, aus der Nahrung 
eine Substanz abzuspalten, die eine normale Blutbildung und Regeneration bewirke. 
Dagegen mochte ich sofort einwenden, wie ist diese Theorie vereinbar mit der Tatsache, 
daB die normocytische Blutbildung wieder moglich wird bei Perniciosa, wenn ein Magen­
carcinom auftritt! 

Auch bei den Erfolgen dieser Therapie geht die Hamolyse zuriick, bleiben aber Achylie 
und spinale Erscheinungen unverandert. 

Vorstellungen fiber die Wil'knng~n der Lebertherapie 
bei Perniciosa. 

Wenn man sich die Wirkung der Lebertherapie iiberlegt und sich Vorstel­
lungen iiber die Art und Weise der Einwirkung der Leber machen will, so miissen 
die folgenden Feststellungen als Ausgangspunkte angesehen werden. 

1. Die Leber wirkt nur bei Perniciosa, jedoch auch bei Bothriocephalus­
perniciosa, selbst ohne Abtreibung des Wurmes mit Sicherheit, auch bei Gra­
viditatsperniciosa, sonst aber hochstens vereinzelt und ganz unsicher bei allen 
anderen Anamien. 

2. Die Leber heilt die Perniciosa nicht, denn mit Aussetzen der Therapie 
kehrt nach einiger Zeit der abnorme Blutbefund zuriick. 
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3. Die Leber beeinfluBt die spinalen Erscheinungen der Perniciosa nicht. 
Diese konnen im Gegenteil groBte Fortschritte machen bei vollem Erfolg in 
bezug auf die Anamie. 

4. Die Leber beeinfluBt trotz langer und sehr erfolgreicher Anwendung 
auch die Glossitis nicht, ebensowenig die Achylie und auch nicht die abnorme 
Bakterienflora im Magen und Dlinndarm. 

5. Ramolytische Prozesse konnen bestehen bleiben, selbst wenn die Perniciosa 
sehr erfolgreich behandelt ist, und trotz massenhaftem Auftreten von jugend­
lichen Zellen. In der Regel gehen aber aIle Ramolyseerscheinungen zuriick. 

6. In der Lebertherapie wirkt ein chemischer Korper, der nur in mini­
malster Menge vorhanden ist, aber trotzdem eine groBe Wirkung entfaltet. 
Eine diatetische Behandlung ist die Lebertherapie daher nicht. 

7. Die Leberbehandlung beeinfluBt die gesamte Knochenmarkstatigkeit, 
verdrangt die Megalocyten ganz oder fast ganz, bei den mit groBtem Erfolg 
behandelten Fallen. Sie fiihrt zu starker Neubildung von Normocyten selbst bis 
zu Polyglobulien. Die Neutrophilen, Monocyten und Blutplattchen werden 
sukzessive wieder in hoherer und schlieBlich in normaler Menge gebildet. Fast 
immer bleiben aber einige Megalocyten, einige iibersegmentierte N. und auf­
fallig viele jungkernige Monocyten. 

8. Niemals ist bisher pernizios anamische Blutbildung, geschweige denn 
BIERMERSche Krankheit, experimentell beim Tier erzeugt worden. AIle Folge­
rungen aus Tierversuchen tiber die Entstehung der Perniciosa entbehren jeder 
Beweiskraft. Leichte Steigerung des Farbeindexes und etwas groBere rote Blut­
zellen sind bei Tierversuchen banale Befunde. 

9. Der gesteigerte Grundumsatz bleibt auch bei Leberremission (JUNG­
nIANN). 

Auch beim Gesunden (NEIDHARDT und BANNASCH) bewirkt Leber Anstieg 
von Rb. in 50% der FaIle, einmal bis 17% Rb., dann in 6/S R. Zunahme um 
0,4-1,0 Mill. 7/8 zeigen Retikulocytenzunahme (12-17%0)' Dabei steigt die 
Hamolyse. Der Leberstoff reizt also das Knochenmark zur Mehrbildung, ahn­
lich muB es bei der Perniciosa sein. Dieser LebertherapieeinfluB wird ja auch 
an der Mehrfunktion des Knochenmarks (Retikulocyten, Hb.- und R.-Anstieg) 
gemessen. DaB eine Reiztherapie prinzipiell auch versagen kann, ist aus all­
gemeiner Erfahrung klar. So sehen wir Riickfalle trotz fortgesetzter, bisher 
erfolgreicher Lebertherapie und schlieBlich gehoren die Versager in die gleiche 
Gruppe. Die Zuriickfiihrung des Lebererfolges auf eine Reiztherapie muB uns 
in der Hoffnung auf wirkliche Dauererfolge sehr kritisch stimmen. 

Aus diesen Tatsachen mochte ich die folgenden Schliisse ableiten. 
a) Es ist nicht die Zuriickdrangung der Hamolyse, die den entscheidenden 

Faktor darstellt; denn die hamolytischen Prozesse, beurteilt nach den Serum­
Gallewerten, nach den Urobilinmengen im Stuhl und Urin bleiben vielfach 
abnorm hoch, wenn auch gewohnlich nicht so hoch, wie in den schlimmsten 
Zeiten der Perniciosa (GLOOR). Andere hamolytische Anamien, wie die kon­
stitutionelle familiare mit sehr viel starkerer Ramolyse als die Perniciosa und 
die erworbene hamolytische werden durch Leber weder in der Anamie noch 
in der Hamolyse beeinfluBt. 

Das Nachlassen oder Verschwinden der Hamolyse wiirde nun aHein noch keineswegs 
das massenhafte Auftreteu junger roter Blutzellennach Leber erklaren; denn Hamolyse 
und lebhafte Neubildung sind vollkommen miteinander vereinbar. Bei der konstitutionellen 
hamolytischen Anamie sehen wir dezennienlang trotz hochgradiger Hamolyse und Ikterus 
die gr6fiten je beobachteten Mengen von jungen roten Blutzellen, bis 36 und mehr Ofo! 
als polychromatische Zellen und als Retikulocyten. Der charakteristische Retikulocyten­
schub unter Leberbehandlung bei der Besserung der Perniciosa ist also nicht abhangig 
vom Nachlassen der Hamolyse. 
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Die Hamolyse geht erheblich oder sehr stark auch bei jeder anderen erfolg­
reichen Behandlung der Perniciosa zuriick, so schon sehr oft bei der As.-Remission, 
dann bei der Magenextrakttherapie. Besonders ist diese Tatsache durch ENGEL 
und KAzNELSON fiir As.-Therapie, Splenektomie, Blutinjektionen, Protein­
karpertherapie gezeigt worden. 

b) Bei der Leberwirkung handelt es sich nicht um ein Hormon fiir die Blut­
bildung, das in der verabreichten Leber enthalten ware. Ein solches Hormon 
fUr Blutbildung diirfte nicht bei fast allen anderen Anamien, auBer der Perniciosa 
versagen. Es ist auch nicht anzunehmen, daB ein hormonartiger Karper nur 
gegen die Perniciosa existieren kannte. In neuester Zeit wird vielfach der gleiche 
Erfolg auch mit Extrakten der Magenschleimhaut angegeben, oder mit Ex­
trakten von im Magen verdautem Fleisch (CASTLE). 

c) Die Annahme, daB das Knochenmark erst unter dem LebereinfluB wieder 
Baumaterial fiir den Aufbau der Zellen verwenden kanne, kann nicht aufrecht 
erhalten bleiben. Die bei der Perniciosa gebildeten Megalocyten sind morpho­
logisch und funktionelle Riesen, und die Hb-Ausstattung dieser Zellen ist eine 
ausgezeichnete. Nur die Menge der Zellen bleibt im Riickstande, der Typus del' 
Blutbildung ist ein anderer und die Megalocyten zerfallen leicht. 

Bei Mangel an Baumaterial z. B. fiir Hb. oder bei Fe.-Mangel sehen wir 
starke Zellbildung, aber mit schlechter Hb.-Fiillung, also qualitativ minder­
wertige R. im Gegensatz zur Zellbildung bei der Perniciosa. 

Die Arsenwirkung bringt gleichfalls groBe Remissionen, und dabei kann 
an die Lieferung von Substanzen als Bausteine fiir R. nicht gedacht werden. 

Wir sehen ferner, daB gleichzeitig mit der Vermehrung der Zellenzahl und 
der Anderung des Zellentypus unter der Leberbehandlung auch die Zahlen der 
weiBen Blutzellen und der Blutplattchen gewaltig steigen. Es ist eben die 
ganze Knochenmarksfunktion beeinfluBt, und man kann sich nicht vorstellen, 
daB bei der Perniciosa auch Bausteine fiir die weiBen Blutzellen und die Platt­
chen gefehlt hatten. 

In dieser Frage war der bisherige Gesichtspunkt, namlich das Fehlen von 
Bausteinen lediglich fiir die roten Blutzellen, ein zu enger gewesen. 

Komplikationen, wie Carcinom und Tuberkulose, verdrangen die Perniciosa. 
Sicherlich aber liefern sie dabei nicht Bausteine fUr R., sondern sie bringen 
ganz andere Reize fiir die Blutbildung im Knochenmark. 

d) Der Leberstoff bindet oder neutralisiert nicht intestinal entstandene 
Gifte, die etwa durch eine abnorme Darmflora oder durch abnormen EiweiB­
zerfall entstanden waren. Fiir eine solche Neutralisierung ist die Menge des 
wirksamen Stoffes viel zu klein. Der Stoff ist auBerdem auch parenteral wirk­
sam (BECKMANN), wie vor allem die glanzenden Erfolge bei den GANSSLEN­
schen Extrakten zeigen. 

Das Gift der Perniciosa bleibt aktiv auch bei voller Leberremission in den 
spinalen Prozesse, in der Glossitis und in parallelen Erscheinungen irn Rachen, 
in der Speiserahre und im After. Das Gift kommt in einer groBen Zahl der FaIle 
wieder zur Geltung, wenn die Leber zu l!mge Zeit ausgeschaltet worden ist. 

e) Die Leber und offenbar auch der MageIL enthalten also einen chemischen 
Karper, der lediglich das Knochenmark in elektiver Weise beeinfluBt, und 
zwar das Knochenmark in all seinen Partialfunktionen. Dieser Karper ver­
drangt die pathologische Blutbildung der Perniciosa. Zu vergleichen ist diese 
Verdrangung mit derjenigen, die bei der Perniciosa beobachtet worden ist beirn 
Entstehen eines Carcinoms (WEINBERG, ZADEK), bei progressiver Tuberkulose 
(eigene und fremde Beob.), bei Herzinsuffizienz (eig. Beob.). 

EinigermaBen ahnlich, aber viel weniger stark und sicher wirkt Arsen. 
Aber Arsen vermag die Megalocyten in der Mehrzahl der Falle nicht zu verdrangen, 
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die Erythrocytenzahl nicht genugend zu steigern, den Farbeindex nicht ganz 
zu senken, von wenigen Ausnahmen, in denen das der Fall ist, abgesehen. Der 
Leberstoff zeigt eine Wirkung, die mit einer bedeutend verstarkten Arsen­
wirkung in Parallele gesetzt werden kann. Auch As. wirkt bei Perniciosa nur 
auf das Knochenmark, aber gieichfalls auf aIle seine Systeme. 

f) Die Leber beeinfluBt die Blutbildung der Perniciosa nicht auf dem Um­
weg uber die Milz, denn die Milzgenese der Perniciosa ist unrichtig und die Milz­
exstirpation heilt die Perniciosa nicht. Gewisse Erfolge der Splenektomie sind 
durch den Wegfall einer Hyperspleniekomponente ungezwungen zu erkHiren. 

g) Die Leber des Erkrankten kann auch nicht infolge pathologischer Pro­
zesse und folgender Insuffizienz Ursache der Perniciosa sein, denn zu diesem 
gehoren auch die spinalen Prozesse und diejenigen im Intestinaltraktus, und 
Leberersatztherapie beeinfluBt ja diese zwei Seiten des Krankheitsbildes nicht. 

HOLST hat gesagt, unsere Einsicht in die Pathogenese der perniziosen Anamie 
ist durch die Lebertherapie nicht gefordert worden. Demgegenuber erklare 
ich, die Ergebnisse der Leberbehandlung sind auch in bezug auf die Pathogenese 
der Perniciosa von groBer Bedeutung, jedoch insofern, als sie viele friihere 
Theorien widerlegen, vor aHem die behauptete gastrointestinale Genese bei 
Achylie, die Bedeutung der Bakterienflora im Magen und in den oberen Darm­
abschnitten, die Theorie uber die Giftgenese der Perniciosa durch abnorme 
Zersetzung der EiweiBkorper und endlich die Hamolysetheorie der Perniciosa. 

Das Konstitutionsproblem der Perniciosa. 
Von den als "Ursachen" in der Konstellation zur Entstehung der Perniciosa 

erkannten Momenten "wirken" Bothriocephalus und Puerperium nur in 1/1000 

oder 1/10000 der Faile. Es ist nie gelungen, das durch spezielle Momente des 
Puerperiums oder des Bothriocephalus zu erkiaren; deshalb hat SCHAUMAN 
zuerst eine konstitutionelle Grundlage angenommen, auf der erst die "Ursache" 
als auslosender Teilfaktor zur Wirkung komme. 

Zur Unterstutzung seiner Auffassung wies SCHAUMAN auf die Hereditat 
der Perniciosa in 24 Familien hin und hat diese Tatsache eindrucksvoll belegt. 
Spater haben MEULENGRACHT, GRAM, HOFF, MUSTALIN (in 3 Generationen) 
u. a. das familiare V orkommen noch ganz besonders gestutzt. Auch ich sah 
Vater und Sohn und zweimal Mutter und Tochter an Perniciosa sterben. 

Auch ffir die Bothriocephalusperniciosa ist famillares V orkommen fest­
gestellt, sogar in Genf bei 3 Schwestern. Davon starben 2 (CRAMER, ASKANAZY). 

Man kann fast 8% familiare Belastung heute ausrechnen und das ist fur 
eine seltene Krankheit enorm. 

SCHAUMAN hat weiter gezeigt, daB 12/72 geheilte Bothriocephalusanamien 
nach Jahren, selbst einmal nach 12 Jahren, doch noch unter dem Bilde der 
Perniciosa starben oder daB kryptogenetische Perniciosa in der gleichen Fa­
milie vorkam. 

Immerhin ist Perniciosa nach Heilung von Helminthen oder in einer folgenden Graviditat 
so seIten, daB doch dem Teilfaktor in der Ursachenkette hochste Bedeutung zukommt. 

Dominante oder rezessive Veterbung nimmt SCHAUMAN an und halt Ent­
stehung durch Mutation nicht fUr ausgeschlossen. Selbst die Autoren, die fUr 
gastrointestinale Genese eintreten, oder die Achylie unter die Ursachen rechnen, 
geben ein konstitutionelles Moment zu; denn sie konnen bei der Haufigkeit 
einer Achylie oder einer Dickdarmflora in den oberen Darmteilen sonst nicht 
auskommen. 

Ferner hat SCHAUMAN schon 1923, wie ich 1927 (Allg. Konstitutionslehre), 
auf innersekretorische StOrungen bei Perniciosa hingewiesen, die fur Erklarungen 
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im Sinne del' Konstitutionslehre wichtig waren, also namentlich auf Neben­
nierenaffektionen, die auch bei Perniciosa stark heraustreten konnen, Thyreo­
ideasymptome sind extrem selten gesehen [NEUSSER (1889), DECASTELLO, BIL­
LINGS, GULLAND und GOODALL]; dagegen glaubte er wie ich, daB die Achylie 
erst iIll, Laufe del' Perniciosaentstehung auftrete, wofUr die Erfahrungen bei 
Bothriocephalus in gewichtigster Weise sprechen. Damit ist die Achylie als 
konstitutioneller Faktor sicherlich nicht mehr zu halten. 

DaB eine konstitutionelle Schwache im Knochenmark selbst liege, wurde 
seit MARTluS viel betont. STERNBERG, LENAZ, NAEGELI dachten an Reaktionen 
embryonaler Megaloblastenreste. Seitdem die Perniciosa abel' heute grund­
satzlich als ein Leiden mit Knochenmark, Nervensystem und Verdauungs­
traktus-Veranderungen aufgefaBtwerdenmuB, konnen wir eine bloB dasKnochen­
mark beriicksichtigende Erklarung nicht mehr annehmen. 

Ein lymphatischer Status bei Perniciosa ist of tel's angegeben worden, viel 
hiiufiger ist aber Reduktion des lymphatischen Gewebes. SALTZMANN lmd 
SCHAUMAN wiesen auf das Vorkommen einer gewissen bindegewebigen Diathese 
(in Leber, Nebennieren, Niere usw.) hin. 

Diabete.s wurde in der Literatur bisher nur auBerst selten (PARKINSON) verzeichnet. In 
eig. Beob. dauert aber der Diabetes jetzt schon iiber 5 Jahre. 

SCHAUMAN nimmt daher als Grundlage del' Perniciosa abnorme Knochen­
markskonstitution und abnorme innersekretorische Driisenkonstitution an. 

Nach allen Tatsachen erscheint es gewiB, daB mit del' Existenz konstitutio­
neller Momente bei del' Perniciosa sehr ernstlich gerechnet werden muB, und 
daB diese Fragen aufs griindlichste weiter gepriift werden sollten. 

Wenn z. B. in Genf (CRAMER) 3 Schwestern Bothriocephalusperniciosa bekommen 
nnd 2 sterben, so ist das bei der Seltenheit der Bothriocephalusperniciosa (1/1000-1/10000 

del' Bothriocephalustrager) auBerst auffallend; denn selbst jenes 21jahrige Madchen von 
Roux lnit 90 Bothriocephalen im Darm bekam keine Perniciosa nnd hatte 96-97% Rb. 

Die Disposition besteht also auch fiir Bothriocephalusperniciosa. 

Genese und Wesen del' Perniciosa. 
Das Wesen del' Perniciosa ist charakterisiert durch den EinfluB eines eigen­

artigen Toxins, moglicherweise auf einem konstitutionell abnormen Boden. 
Dieses von den Toxinen del' Infektionskrankheiten ganz verschiedene Toxin 
wirkt sich folgendermaBen aus: 

a) Knochenmark: 
1. Erythrocytotoxische Wirkung = Umpriigung del' Blutbildung in friih­

embryonale Megalocytose im Knochenmark. 
2. Hiimolytische Wirkung (Anamie, Siderosis, Bilirubinkorpervermehrung 

in Blut, Stuhl, Urin) , weil die Megalocyten leicht zerfallen. 
3. Hemmung del' Leukopoese, besonders del' Monoc. und N. trotz zeitweise 

starker Regeneration diesel' Zellen. 
4. Thrombocytotoxische Einfliisse (stets wenig Plattchen) in Vollstadien. 
b) Endothelien: 
5. Endotheliotoxische Wirkung (hiimorrhagische Diathese [auch ohne Pliitt-

chenarmut], Haut, Retina). 
c) N ervensystem : 
6. Neurotoxische Einfliisse. Spinale und cerebrale Prozesse. 
d) Verdauungsapparat: 
7. EinfluB auf den Verdauungstraktus (Glossitis, Pharyngitis, Osophagitis, 

Gastritis mit Achylie, Darmaffektion, Afterbrennen). 
e) Weitere Einwirkungen: 
8. EinfluB auf den Wasserhaushalt, selbst ohne Hydriimie. 
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9. Hyperaktivitat des retikuloendothelialen Apparates, wohl sicher nur Folge. 
10. EinfluB auf innersekretorische Organe, vor allem auf Nebenniere (Pig­

mentationen), Pankreas (Fettstiihle, Blutzucker), Thyreoidea (noch nicht sicher), 
Milz (wohl nur Folge). 

n. Steigerung des 02-Verbrauches selbst in der Remission (JUNGMANN). 
Negative Feststellungen: 

1. Der lymphatische Apparat wird wenig beteiligt (Lymphocytenwerte fast 
normal oder etwas niedrig, lymphatisches Gewebe meist etwas reduziert). 

2. Nie Thrombosen, nie Entztindungen in Vollstadien. 
3. Das Gewicht bleibt meist wenig verandert und Fettansatz ist erhalten. 
4. Kein deutlicher EinfluB auf die Leber (Cirrhosen sehr selten und vielleicht 

nur Kombinationen). 
5. Kein gewohnliches Toxin. Die Veranderungen an den Kernen und Granula 

der N. wie bei Infektionen und gewohnlichen Intoxikationen fehlen vollstandig. 
Krankheiten, die diesen bier geschilderten Meehanismus der Krankheits .. 

storung aufweisen, bezeiehnen wir als Pernieiosa. In diesem eigenartigen 
Meehanismus liegt das Wesen der Krankheit; die Atiologie aber ist nieht 
einheitlieh. 

Die!'e Ubel'sicht zeigt. daB die Krankheit weit iiber bloBe Hamolyse hinausgreift. Es 
fehlen del' konstitutionellen hii.molytischen Anamie alle unter 1.,3., 4., 5., 6., 7., 8., 10. er­
wii.hnten Einfliisse volIstandig, und es geht deshalb gewiB nicht an, wegen der "Oherein­
stimmung in bezug auf 2. und 9. von naher Verwandtschaft zu sprechen, wo das grundsii.tz­
]jch Trennende so auBerordentlich ausgedehnt und das Gemeinsame etwas so Banales 
wie eine Hamolyse ist. 

Sehr eigenartig erscheint mir die Tatsache, daB andere neu hinzutretende 
Krankheiten die Storungen der Perniciosa verdrangen: WEINBERG, ZADEK, 
LICHTENSTEIN, NAEGELI, ROSTOWSKI. All dies erinnert stark an das, was unter 
Hinzutreten von Komplikationen bei Leukamie langst bekannt ist, und stellt 
wohl mehr als eine bloBe Analogie dar. 

Prinzipiell ware es denkbar, daB eine beginnende Perniciosa nur Glossitis, 
Achylie oder Nervensystemaffektion aufweist, und das ist auch in der Tat oft 
behauptet, nie aber durch sorgfaltige Blutuntersuchungen und Dauerbeobach­
tungen bewiesen worden. Die Diagnose, die ich auf Grund solcher Annahmen 
selbst von Autoritaten gestellt sah, hatten sich mir in der Folgezeit stets als 
irrig erwiesen. Dies mahnt zu groBter Vorsicht in der praktischen Auswertung 
solcher Theorien (siehe S. 388). 
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Hamorrhagische Diathesen~ Purpura, 
1'Iorbus SCHONIJEIN-HENOCH. Morbus WERLHOF. 
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Kryptogenetische (essentielle) und symptomatische Thrombopenie. Atrophie 
des Knochenmarks als Aleukia haemorrhagica und Panmyelophthise. 

Thrombasthenie. Fibrinopenie. Konstitutionelle hereditare Purpuraarten. 
Skorbutoid. 

Wesen dieser Atfektionen. 
Bei den hamorrhagischen Diathesen liegen vasculare Storungen oder Knochen­

marksprozesse mit krankhaften Veranderungen am Riesenzellenapparat vor, nicht 
selten parallele Einwirkungen auf Gefalle und Knochenmark. Hamorrhagische 
Diathesen sind daher ein Syndrom vieler Krankheiten und vieler krankhafter 
Zustande, aber an sich keine selbstandige Krankheiten. Es besteht indessen 
ahnlich wie bei Perniciosa ein einheitlicher M echanismus der krankmachenden 
Ursachen, die durch Angriffe am Knochenmark oder an den Gefallen oder an 
beiden zugleich die Blutungen erzeugen. Haufig ist aber die hamorrhagische 
Diathese nur ein Symptom einer ernSten allgemeinen Krankheit. 

Genese der Blntnngen. 
Blutaustritte aus den Gefallen in kleiner (Purpura) oder in grollerer Form 

(Petecchien, Sugillationen, Blutfliisse) sind Symptome. Priifen wir zunachst, 
wie ein solcher Blutaustritt ohne Gefalltrennung moglich ist. 

Da erscheint als absolut unerlalllich eine Veranderung der Gefallwand, 
denn aus seinem Behalter mull das Blut heraustreten konnen. Die friihere An­
nahme von Stomata zwischen den Endothelien ist seit COHNHEIM widerlegt; 
denn Stomata miillten auch die Eiweillkorper des Plasma leicht durchtreten 
lassen. In Tat und Wahrheit treten aber vielfach nur rote Blutzellen aus. Sie 
schliipfen durch die halbfliissige Kittsubstanz zwischen den Endothelien durch. 
Diese Kittsubstanz wird also durchlassiger und oft ohne mikroskopisch nach­
weisbare Gefallanderung. Man kann annehmen, daB viele Veranderungen des 
Blutes das erzeugen konnen, in groberer Weise bei funktionellen Veranderungen 
der Capillaren (Purpura vasculosa), aber zweifellos auch bei weitgehender Ver­
minderung der Blutplattchen. 

Seit BROHM (1880), DENYS, HAYEM steht die ursachliche Beziehung starker 
Plattchenabnahme zu hamorrhagischer Diathese fest. FRANK sieht den kriti­
schen Punkt der PI.-Abnahme bei 30-35000 PI. - Unter 10000 PI. ist Blutung 
fast sicher zu erwarten, unter 2000 PI. so gut wie gewiB. Aber auch bei PI.­
Werten zwischen 60-35000 kommt es durch weitere Faktoren oft zu Blutungen. 

Manehe Autoren wie ROSKAM, ahnlieh MORA. WITZ und M. B. SCHMIDT (Patholog. Tagung 
1930) halten trotz des iiberwaltigenden klinischen Beweismateriales die Plii.ttchenabnahme 
nieht fiir maBgebend und verlegen die ganze Veranderung in die GefaBe. Sieherlieh sind 
geringe GefaBalterationen Mufiger als bisher angenommen, aber bisher gerade fiir die 
jahrelang dauernden thrombopenischen Formen nieht naehgewiesen. Die Versuehe von 
M. B. SCHMIDT, mit Auftriioufeln von Sehlangengift auf GefaBe und mit pliitzliehem Heraus­
schieBen von Blut ohne GefiioBalteration und ohne folgende Gerinnung, aber mit Pl.-Ab­
nahme, sind sehr interessant, aber ein derartiger Mechanismus ist in der Pathologie sieher­
lieh eine groBe Ausnahme. 

Wie kann man aber sieh vorstellen, daB die Blutungen fast immer ganz aufhiiren, wenn 
die PI.-Zahl wieder (evtl. therapeutiseh) den kritischen Punkt iiberschreitet? nnd das wird 
sehr haufig naeh kiirzester Zeit gesehen, vor allem bei der Splenektomie. Wie sieh die 
Gegner mit dieser Tatsaehe abfinden wollen, ist schwer zu erkliioren. Sie fiihren meist an, 
daB als Ausnahme (sehr selten!) aueh unter 10000 PI. noeh keine Blutung da ist. In diesen 
Fiillen kann wohl sieher Substanz zerstorter Plattchen ehemisch wirksam sein. Nur so sind 
manehe Transfusionser£olge bei Niedrigbleiben der PI. zu erkliioren. 



416 Hamorrhagische Diathesen, Purpura. 

Selbst bei jahrelang dauernder hamorrhagischer Diathese h6ren die BIu­
tungen sofort nach Milzentfernung auf, wahrend doch die GefaBe im gleichen 
Zustand sein miiBten wie vor Jahren. Einer meiner Patienten brachte, als er 
nach Splenektomie mit einer Stahlbiirste das Zahnfleisch behandelte, um 
Entschadigungsforderungen zu stellen, keine Blutungen mehr zustande. 

Die PI. scheinen nun die Kittsubstanz zu beeinflussen. Vielleicht dichten 
sie dieselbe mechanisch ab, wie die Anfange eines Thrombus aus PI. bestehen; 
vielleicht geben sie chemische Substanzen abo Jedenfalls ist hamorrhagische 
Diathese dann leicht moglich, selbst bei normalen Pl.-Zahlen, wenn die PI. 
histologisch nicht richtig bescha££en sind: patholog. Plattchen, oder wenn sie 
nicht richtig agglutinieren (Thrombosthenie). Es scheint auch ein richtiger 
Kontakt der PI. mit den Endothelien notig zu sein und dazu bedarf es einer 
gewissen Opsonisierung der Endothelien. 

Bei abnormen GefaBveranderungen konnen Blutungen auch bei hoherer Pl.­
Zahl entstehen und schon um den kritischen Punkt der Pl.-Zahl stark ausfallen, 
so bei toxischer oder mechanischer GefaBerweiterung und hohem Innendruck, 
RUMPELSches Phanomen zur Prmung der GefaBe! 

In anderen Fallen sind aber die Plattchen vollig normal; auch ihre Vor­
stufen, die Knochenmarksriesenzellen vollig intakt; dann liegt die StOrung 
offenkundig an den GefaBen, so bei konstitutionellen oder bei toxischen oder 
infektiosen GefaBstOrungen. Diese Zweiteilung ermoglicht eine Analyse der 
hamorrhagischen Diathese; freilich miissen zuvor einige besondere Prozesse 
als seltene Ausnahmen abgespalten werden. 

Vorkommen del' llamorrhagiscllen Diathese. 
A. GeflUlalteration. 

1. Konstitutionelle hereditare Minderwertigkeit der venosen Gefaf.le (OSLER­
sehe I\:rankheit). S. 423. 

2. Konstitutionelle Affektion (Geyaf.laffektion 1) bei Hamophilie. S. 437. 
3. Konstitutionelle hereditare hamorrhagisehe Diathese. Pathogenese un­

geklart. PI. norm ale Zahl oder wenig vermindert, ob nicht doch pathologisch? ? 
Hierher ROSLING: 3 Generationen, Leiden progressiv, in der 3. Generation 1 Tochter 

verblutet, eine andere ham. Diathese, ohne Pl.-Abnahme, mit negativem Rumpel. 
MINOT: Familiare ham. Diathese, keine inneren Blutungen, PI. unter 100000, Blutungs-

zeit verlangert. Gerinnung normal, Rumpel pos. Verlauf gutartig. 
4. Konditional innersekretoriseh bedingte Gefaf.lalteration: 
a) ovariell; capillartoxische Einfliisse pramenstruell nimmt FRANK an. 
Eine Reihe von Autoren, HENNING, MORAWITZ, SESIO, DENISSOWA, bewiesen 

die Pl.-Abnahme zu Beginn der Menses und die gleichzeitige Verlangerung der 
Blutungszeit und positivem Rumpel. Die Veranderungen reichen aber quan­
titativ nicht fUr hamorrhagische Diathese aus, so daB als wichtiger in dies en 
Fallen die GefaBalteration anzusehen ist. In eig. Beob. erzeugte jede Menstru­
ation bei 16jahrigem Madchen schwerste Blutung und Anamie. SchlieBlich Tod. 
Sektion nur isolierte Genitalblutungen ohne abnormen Be£und. 

b) Hepatisch bedingt (P.-Vergiftung, Leberinsuffizienz, hierher wohl auch 
die Fibrinopenie, S.428. EMILE-WEIL setzt viele hamorrhagische Diathesen 
in diese Gruppe. 

c) Lienale Mfektion mit Hypersplenie und starkstem EinfluB auf die Pl.­
Bildung im Knochenmark. Es gibt aber anscheinend auch l\IIilzaffektionen mit 
hamorrhagischer Diathese ohne Beeinflussung der PI. - Hierher Lympho­
granulom, abdominale Form, Z. B. KRETZ, MEYERSTEIN, FRANK, NAGY, mit 
jeder Menses (SCHNEIDER). 
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d} Die Automatie der Capillaren kann manche Blutung verhindern. So 
hort die hamorrhagische Diathese bei der Splenektomie schon fast immer wahrend 
der Operation auf! (viele eig. u. fremde Beob.), obwohl die PI. noch nicht ver­
mehrt sind. Es finden Absperrungen oder Kontraktionen in Capillargebieten 
statt. So erklart sich wohl die lokal beim gleichen Patienten verschiedene 
Blutungszeit (ROSKAM). 

5. Rein exogen bedingte Affektion: 
a} histologische GefaBalteration, Endotheliosis (HESS) bei Infektion, bes. 

Lentasepsis ; 
b} anaphylaktoide Affektion bei vielen Infektionen, gewohnlich mit Exan­

them und Urticariaquaddeln; 
c} infektiOse GefaBwandschiidigung im Beginn oder Verlauf vieler Infek­

tionskrankheiten, also nicht anaphylaktoid; 
d} toxische GefaBschadigung bei Uramie: GRUBER, HERZOG u. ROSCHER: 

PI., Gerinnung und Blutungszeit normal; 
e} erworbene GefaBalteration, z. B. im Alter Purpura senilis, senile Anamie 

(KURPJUWEIT) ; 
Eig. Beob.: 60jahrige Frau, 10 Jahre Nasenbluten. Klinik: Rb. 10, R. 1,0. 
Abnorme Briiohigkeit der Ge£ii.Be bei der Priifung. Multiple Angiome der Zunge. 
Eig. Beob.: 66jahriger MaUll, leioht verletzbare GefaBe, PI. normal, Geriunung normal, 

Rb. 37, R. 2,328. Potus. Cirrhose wahrsoheinlich. 
f} Avitaminosen, Skorbut und MOLLER-BARLOWsche Krankheit, meist ohne 

oder ohne wesentliche Abnahme der PI. In schweren Fallen Knochenmarks­
affektion mit Fasermark, Markatrophie und dann Kombination mit Pl.-Armut: 
Purpura oft vor Zahnfleischaffektion. (A vitaminose wird als Hau;ptfaktor fiir 
die Anamie des HERTERschen Infantilismus angeschuldigt [FANCONI]); 

g} leukamische Gefapwandaffektion, Infiltration und Aufsplitterung der Ge­
£aBe durch die leukamische Hyperplasie, oft bis unter das Endothel, dann Ein­
risse, oft enorme Blutungen, z. B. im Gehirn; 

Anamie selbst schwersten Grades braucht keine GefaBwandstOrung zu 
machen. So sah ich bei einer jahrelang dauernden Anamie mit stets IS-22 Hb. 
und O,S-I,O R. bei dauernd massenhaft PI. nie eine Spur hamorrh. Diathese. 

h} EtOrungen des Nervensystems hamorrh. Diathese nach Hirnshock (KINDLER). 
Das symmetrische Auftreten der Blutungen ist ofters (CASTEX, MORAWITZ, 
MrSORESCU) gesehen. Dabei handelte es sich zum Teil urn Blutungen in Spinal­
ganglien. 

i} HERTERscher Infantilismus (siehe auch spater!) zeigt nach FANCONI 
geradezu haufig (21 Beob.) hamorrhagische Diathese. Jedoch ist die Genese 
unklar. Auf konstitutionellem Boden wirken exogene Faktoren sich enorm aus. 

B. PHittchenalteration. 
1. Konstitutionell vererbbare Thrombasthenie (GLANZMANN). Die PI. sind 

meist abnorm gebildet, agglutinieren nicht. Abnorme Bildung im Knochenmark. 
2. Konstitutionell vererbte Pl.· Verminderung oder Pl.· Alteration (F. HESS): 

PI. wenig, Gerinnung gut. Blutungszeit verlangert. Oft Nasenbluten, Zahn­
fleischblutungen usw. 

2 a. Konstitutionell hereditare Affektion, Pathogenese myelogen, keine 
Thrombopenie, oder diese gering und selten oder nicht gesichert, aber 
pathol. Pl. V. WILLEBRANDT, 4 Generationen, 7 auf 31 Manner, 16 auf 35 Frauen 
erkrankt, 5 Frauen gestorben an Verblutung, Vererbung dominant. PI. 32000 
bis 150000, pathoi. PI. Blutungszeit oft sehr verlangert. Gerinnung normal: 
Rumpel pos., oft starke Neutropenie und Lymphocytose. 

Naegeli, Blutkrankheiten. 5. Auf I. 27 
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Bei der konstitutionellen familiiiren Marmorknochenkrankheit (siehe diese) 
kommt es durch Vernichtung des myeloischen Systems schlieBlich auch zu 
hamorrhagischer Diathese und PI.-Abnahme. 

3. Konditional innersekretorisch bedingte Pl.- Verminderung. 
a) Hypersplenie! Bei all den vielen atiologisch verschiedenen Entstehungen 

der Hypersplenie, so auch bei Gaucher. Hierher wohl eine Komponente bei 
Lentasepsis. 

Sicherlich gibt es auch funktionelle Hypersplenie und ist nicht die GroBe der Milz 
allein entscheidend. 

Bei WILsoNscher Krankheit zii.hlte FRANK wiederholt nur 22000 PI. 
b) Ovariell bedingte Pl.-Abnahme, nahegelegt durch die Verminderung mit 

der Menses, nimmt NAGY fUr einzelne Affektionen an. FRANK bekampft diese 
Auffassung, hat aber selbst 2 Falle mit schweren Veranderungen der Ovarien, 
die immerhin eine Komponente liefern konnten. Pramenstruelle Purpura als 
regelmaBige Erscheinung haben auch HAYEM und CR. EHRENBERG beschrieben, 
ebenso MORAWITZ mit 30000 PI. vorubergehend und verlangerter Blutungszeit. 
Hierher die Beob. von SCHNEIDER, MARIN, LESCHKE, LEVY, GUGGENHEIMER 
(zit. bei LEVY). 

4. Affektionen des retikulo-endoihelialen Apparates von FRANK, KRETZ und 
anderen als atiologische Faktoren bewertet und in Analogie mit Gruppe 3 als 
wahrscheinlich anzusehen. 

o. Exogene Beeintrachtigung der Pl. in der 'Zirkulation. Anaphylaktischer 
Shock, akute Vergiftungen. 

6. Exogene Zerstorung, Hemmung oder Verminderung der Knochenmarks­
riesenzellen: 

a) kryptogenetische, sog. essentielle Thrombopenie. Hemmung der Platt­
chenbildung; 

b) symptomatische Thrombopenie, oft mit schwerer Knochenmarkskrank­
heit und Atrophie. 

1. Isolierte Riesenzellenaffektion: isolierte Thrombopenie ohne R.­
und L.-Veranderung. Oft nur die erste, zunachst noch leichtere 
Storung, spater 

II. Kombination mit Hemmung oder Vernichtung der L.: Aleukie 
(FRANK). 

III. Kombination mit Hemmung oder Vernichtung der Leukopoese 
und Erythropoese: Atrophie des Markes (aplastische Anamie. 
EHRLICH). Panmyelophthise (FRANK). 

I nfektioseAffektion des Knochenmarkes. Maseru mit ham. Diathese (HENOCH), 
Scarlatina mit ham. Diathese (HENOCH), Erythema nodosum (FRANK), Typhus 
(HERZOG und ROSCHER, von FRANK als Typhus bestritten), zum Teil auch 
Bacillenembolie (TURK [1898]), Dysenterie. 

Schwere Tuberkulose, oft nur temporare Thrombopenie (eig. Beob., S.426), 
oft wohl vasculare Storung. Beob. MUENCK, GARIN, OPITZ (mit Fibrinopenie 
gleichzeitig), PRATSICAS, BENOIT (~), ENGEL, ROSEMANN, DYKE (mit Leukii.mie!), 
SKRAMLIK. 

Variola als Purpura variolosa bei Geimpften, daher wohl sicher anaphy­
laktoide Erkrankung, dabei extreme Thrombopenie (FRANK). 

Varicellen (HOFFMANN, PFAUNDLER verwertet diese Beob. gegen die Purp. 
anaphyl.). Nach Impfung: SCHWARTZ-KNAUER mit Fibrinopenie. 

Meningokokkensepsis. Genese der ham. Diathese durch Bacillenembolie. 
Sepsis. Hier ist schwer zu entscheiden, ob primare oder sekundare Sepsis ex 

Neutropenia vorliegt. Gewohnlich ist die Sepsis bei ham. Diathesen tatsachlich 
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nur Folge. Die Falle der Granulocytopenie (siehe diese) auf dem Boden von 
chem. Intoxikationen beweisen das. 

Hierher wohl als milde Sepsisafiektionen manche Falle von Purpura simplex, 
ausschlie6lich auf der Haut mit sehr mildem Verlauf, leichten Fiebern und vollig 
fehlenden Blutveranderungen. Gefa6schadigung kann naturlich mitbeteiligt sein. 

HERTER8cher Infantilismus zeigt starke Neigung zu Fasermark, doch bleiben geniigend 
funktionierende Markabschnitte mit viel Riesenzellen. Markatrophie bisher nie beobachtet. 

Lues. Viele Beob., siehe Granulocytopenien; oft nach Salvarsan, Queck­
silber, Bismut; Beob. von HERZOG und ROSCHER PI. 7700, schwere Anamie 
(THILL, PuCHOLT, CALLOMON, DUFKE, VILL, PFEIFFER, MUENCK). 

Lymphogranulmn durch Markintoxikation, jedoch nur sehr selten bei abdomi­
nalen, lienalen und medullaren Formen, was fur die Pathogenese der ham. 
Diathese sehr wichtig ist. Beob. von FRANK, HIRSCHFELD, KRETZ, KAST und 
GUTIG mit Markatrophie. 

Es ist natiirlich liin~st nicht immer gesagt, daB die ange'3chuldigte Atiologie auch wirk­
liche Ursache war, da ja nur wenige FiiJIe dieser Infektionskrankheiten Mm. Diathese 
aufweisen. Mindestens sind spezielle Momente im Spiele. 

Toxische Affektion des Knochenmarkes (Lit. siehe die einzelnen Krank­
heiten~. 

Benzin-Benzol. Viele Beob., siehe S. 425, Benzin-Benzol u. Granulocytopenien. 
Rontgen, Radium, Thorium, Polonium oft mit Schadigung der Erythro­

poese und Leukopoese. 
Salvarsan. Eig. Beob., 16 Falle der Literatur bei SCHATZ. Viele irrig als 

Perniciosa angesprochen, manche todliche ham. Diathese, Queclcsilber, Jodkali, 
Bismut (bes. bei Luetikern), nicht selten Kollargol (VILL); expo Vergiftung: 
HERZOG und ROSCHER. Phenolphthalein: HELD, regelma6ig nach Gebrauch. 
Uramie: PAKOZKY. Saponin: ISAAC und MOECKEL. Arsen: BETTMANN. 

Leukiimische Markaffektion: 
a) Die StaIIlJllzelle, der Myeloblast, wuchert pathologisch und la6t keine 

Knochenmarksriesenzellen entstehen: akute Myelose. Thrombopenie oft akut 
als 1. Symptom der Krankheit. 

b) Die Wucherung des myeloischen oder lymphatischen Gewebes verdrangt 
und vernichtet die Knochenmarksriesenzellen. Tlirombopenie finales Stadium. 

Andere Knochenmarlcsaffektionen mit mechanischer Beeintrachtigung. Tu­
moren, Carcinom, Sarkom, Myelom, Lymphosarkom, Lymphogranulom, GAU­
cHER' NIEMANN-PICK. OsteQsklerose. Marmorknochenkrankheit. 

Eig. Beob.: 29jahriges Madchen; Rectumcarcinom. Markmetastasen enorm. Hb. l00! 
Akuter Beginn mit schwerster Mm. Diathese. HERZOG u. ROSOHER: Erstes Symptom 
Uterus- und Zahufleischblutungen. Hb. 22, R. 1,5, PI. 13000. 

M yelotoxische Anamien. 
Perniciosa, meist akute oder finale Stadien bei kryptogenetischer und Bo­

thriocephalusanamie (SCHAUMAN, NAEGELI-KRANTZ). Sehr selten als Friih­
symptom (NAEGELI [1917]). 

Erworbene hiimolytische Anamie (oft Hypersplenie als Teilfaktor). 
Blutgiftanamien, besonders auch experimentelle Anamie. 
Markatrophie im Alter und ham. Diathese (KURPJUWEIT, EpPINGER [hepato­

lienale Affektion]). 
Nie bei konstit. hii.molyt. An. oder Chlorose, well diese keine myelotox. An. sind. 
Avitaminosen. Hierher die Falle von Skorbut und MOLLER-BARLowsche 

Krankheit mit Fasermark. Markatrophie und PI.-Verminderung. 
BIERICH konnte bei schwerer Skorbut nur noch 19000 und 24800 PI. fest­

stellen. Beim HERTERschen Infantilismus ist gleichfalls Fasermark nach­
gewiesen und die Storung beruht zum Teil auf C-Avitaminose (FANCONI). 

27* 
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Experimentell erreichten bei Ratten CRAMER, DREW und MOTTRAM mit Vitamin­
A-armer Kost eine Pl.-Abnahme auf 1/3, 

Bei dieser Ubersicht iiber die wirklichen und die angeschuldigten Faktoren 
in del' Entstehung der ham. Diathesen erkennt man, daB ofters die Atiologie 
komplexer Natur ist, eine Spaltung zwischen Purpura thrombopenica und 
vasculosa zwar begriindet, aber nicht immer strenge oder sicher durchfiihrbar 
ist. Dieselbe Ursache kann je nach dem Grad der Einwirkung, nach der Zeit 
und wohl noch nach anderen biologischen Faktoren sich verschieden auswirken 
und damit Dissoziation nach besonderer Affinitat der verschiedenen Systeme 
im Knochenmark hervorrufen. 

Am klarsten ist das fiir Benzol, Salvarsan, Bismut. Sie erzeugen bald die 
Thrombopenie mit ham. Diathese, bald die Granulocytopenie mit sekundarer 
Sepsis, bald die Anamie, bald die Megalosplenie oder die Hypersplenie, bald 
Kombination bei gleicher Atiologie, bald funktionelle, bald organische Lasionen, 
so daB zwischen perakuten, intermittierenden und chronischen Fallen bei gleicher 
Atiologie kein prinzipieller Unterschied besteht. So wird die Ursache gelegent­
lich spat erkannt und eine kryptogenetische Thrombopenie statt einer sympto­
matischen angenommen (so meine Beob. S.425), und zwar auch bei ganz 
chronischen Affektionen. 

Auch Auftreten eines Milztumors ist nicht entscheidend, urn eine Affektion 
zu charakterisieren (z. B. fiir die Trennung kryptogenetischer oder symptomati­
scher Thrombopenie) und recht oft Folge und nicht Ursache.l 

Folgen del' Thl'ombopenie. 

Die Folge maximaler Pl.-Armut odeI' ungeniigender PI.-Funktion ist zweifel­
los ham. Diathese. Eine weitere Folge ist ferner die verlangerte BIutungszeit. 
Dadurch blutet es lange nach, und es kommt zu groBen Blutungen in die Haut 
und oft zu langdauernden Blutfliissen aus den Schleimhauten. 

Dabei ist die Gerinnungszeit vielfach normal, selbst bei nur 1000 PI. (BRILL) 
in nicht so seltenen Fallen abel' doch verzogert (MERKLEN-LESNE, ROSKAM, 
FULL, HERAMANN (Ikterus!). 

Es wiirden sich wohl (FRANK) noch viel mehr Gerinnungsst6rungen zeigen, wenn aile 
feineren Proben auf normale Gerinnung (siehe Kap. Gerinnung) gepriift wiirden. Freilich 
k6nnten dann jeweiIs andere Faktoren der Krankheit mitwirken. 

Jedes kleinste Trauma erzeugt ham. Diathese. Diese kann leicht durch 
Schlag, Stich, Quetschung, Stauung (als Rumpel-Leede) provoziert werden, 
und man bringt so die stumme Diathese zum Sprechen. 

An sich kann Gerinnungsstorung als postvitaler ProzeB sichel' nicht den 
vital en ProzeB del' hamorrhagischen Diathese schaffen, aber parallele Folge 
gemeinsamer Ursache sein. 

Wichtig ist die Priifung auf Retraktion des Blutkuchens, die bei richtiger 
Priifung im Uhrschalchen bei Thrombopenie ausbleibt, weil sie sehr stark von 
del' Funktion del' PI. abhangig ist. Es gibt abel' einige Ausnahmen: Retraktion 
leicht, trotz sehr wenig PI. (BRILL nach Splenektomie). 

Die Probe im R6hrchen ist unzuverlassig, wie ich seit langem betone. 

Pathogenese del' Thrombopenie. 

1. Bei einem Teil der Purpura thrombopenica liegt fraglos (FRANK) nur 
Hemmung der Pl.-Bildung im Knochenmark vor; denn die Riesenzellen sind 
im Mark vorhanden, sogar reichlich; sie sprechen auch auf Reize manchmal 
an (so auf BIutverlust, Adrenalin, Proteinkorper), so daB wieder etwas mehr 
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PI. erscheinen, ganz besonders aber steigen sie nach Milzexstirpation sofort 
enorm an; denn sicherlich geht die Hemmung oft von der Milz aus. 

Der Fall chronische Benzinvergiftung hatte stets nur 3780-4260 Pl., nach 
einer Arterienruptur am Oberschenkel am 4. 3. blieben die PI. einige Tage noch 
sehr sparlich, erreichte aber am 9. 3. 30270, am 11. 3. 56620, am 28. 3. 78000, 
am 4. 4. 83200, waren aber am 12. 4. schon wieder bei 4900 und blieben jetzt 
dauernd extrem tief bis zur Milzentfernung. 

Freilich fallen die PI. spater wieder auf niedrigere Werte, manchmal wieder 
auf 10-20000. Trotzdem kommt es jetzt nicht mehr zu ham. Diathese, weil, 
wie ich glaube, PI. jetzt doch reichlicher gebildet werden, zerfallen und chemisch 
wirksame Stoffe liefern. So wirkt ja wohl auch die Transfusion. 

Der Wiederabfall der PI. wird meist durch kompensatorischen Ersatz der 
Milz erklart. Nebenmilzen, Eintreten des retikulo-endothelialen Apparates. 
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Abb.83. Beispiel des Pl.-Anstieges nach Milzentfernung. 

1m Knochenmark sind die Riesenzellen bei diesen Pl.-Hemmungen oft 
abnorm (FRANK, SEELIGER, schone Abbildungen! JEDLIKA, STEIN), zeigen 
keine Pseudopodien, keine Felderung oder keine richtige Granula, werden 
aber auch als vollig normal beschrieben (STERNBERG). Bei Sternalpunktion 
traf STEIN aIle myeloischen Zellen auBer den Riesenzellen normal. 

2. Fur eine Gruppe kommt abnorme Pliittchenzerst6rung in der Milz in Frage, 
ein Moment, das namentlich KAZNELSON stark betont. In der Tat enthalt 
die exstirpierte Milz oft groBe Pl.-Mengen trotz Thrombopenie im Blut (Abbil­
dungen bei FRANK). 

3. Vernichtung der Riesenzellen im Knochenmark, so bei vielen toxischen 
und infektios bedingten Thrombopenien. Dabei kann die Vernichtung isoliert 
die Riesenzellen befallen, oder gleichzeitig die weiBen Zellen (Aleukie) oder 
dazu noch die R. (Panmyelophthise als Markatrophie). 

4. Verschiebungsthrombocytose. Bei Pepton- oder Histaminvergiftung oder 
bei anaphylaktischem Shock sind die PI. in die inneren Organe gedrangt. 

Die Gruppe 1 und 2 der Thrombopenie bezeichnet FRANK als benigne und 
trennt sie scharf von der Gruppe 3, der malignen Form. Noch nie sei bei der 
chronischen benignen Thrombopenie schlieBlich die maligne entstanden. 

5. Bei Thrombasthenie liegt eine abnorme Pl.-Bildung in ganz besonderer 
Weise vor (anderer konstitutioneller, vererbbarer Typus der Pl.). 
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Ferner bezeichnet FRANK die Gruppe 1 und 2 als essentielle oder, wie ich 
vorziehen mochte, als kryptogenetische Form gegeniiber der symptomatischen 
Thrombopenie sub 3. 

1m allgemeinen ist das sicher richtig; es gibt aber doch symptomatische 
chronische Benzolthrombopenien (siehe eig. Beob. Schweiz. med. Wschr. 1922, 
1015), bei der nach Milzexstirpation sofort enorme Pl.-Zahlen bis 1,3 Millionen 
erschienen. Hier war der Riesenzellenapparat sicher nicht vernichtet, sondern 
nur gehemmt. 

Blutbefunde bei den hiimorrhagischen Diathesen. 
A. Von prinzipieller Bedeutung ist in jedem FaIle die Feststellung, ob PI 

normal und reichlich, oder sparlich oder pathologisch sind. 
Nach FRANK ist die Thrombopenie der Ariadnefaden, der aus dem Labyrinth der ham. 

Diathese herausfiihrt. Dieser Faden ist zwar, wie ich meine, gelegentlich etwas briichig, 
er ist aber zweifellos ffir eine Orientierung zunachst von grolltem Wert. 

1. Die PI. sind ungefahr normal reichlich, oder maBig vermindert, und mor­
phologisch normal. Wenn nicht konstitutionelle Krankheiten, oder Hamo­
philie, Fibrinopenie oder A vitaminose vorliegen,· besteht die groBte Wahr­
scheinlichkeit, daB die ham. Diathese vascular bedingt ist. Meist ist jetzt eine 
Ursache des Leidens zu finden. 

2. Die PI. sind reichlich, aber funktionell insuffizient oder pathologisch, 
Thrombasthenie: andere Art Pl., wie bei der Kugelzellenanamie andere Art R. 

3. Die PI. sind sparlich und pathologisch: Riesenplattchen, Pl.-Kugeln 
(groBerenteils Teile des Riesenzellenleibes), Pl.-Schwanze (Perlenketten, nicht 
abgeteilt). PI. klein, oder schlecht farbbar, oder ~hne Azurkorner oder Ver­
klumpung der Azurkorner, oder starke Vakuolisierung. 

Nach Milzexstirpation kommt es zu ganz -besonders groBen Pl.- und Proto­
plasmafetzen ohne Felderung oder ohne Teilung, wenn vorher nur Pl.-Hemmung 
bestanden hatte. Bei Riesenzellenvernichtung wegen Markatrophie erfolgt kein 
nennenswerter Pl.-Anstieg. 
B. Die R. konnen beim Beginn der ham. Diathese in Zahl und Beschaffen­

heit voIlig normal sein; dann aber entsteht sekundare Anamie oft aller­
hochsten Grades, und solche FaIle sind friiher oft als atypische schwere 
Anamie bezeichnet worden. Wird der Anfall iiberwunden, so kommt es zu 
all den gewohnten Reaktionen mit jugendlichen R. Die Anamie bietet 
sonst nichts Besonderes. Myelocyten fehlen. Erythroblastosis sind von der 
biologischen Lage abhiingig. 

C. Die L. sind in den Befunden wechselnd. Bei akuten Schiiben zeigen sich 
manchmal neutrophile Leukocytosen und einige jugendliche Zellen. Bei der 
schweren Erkrankung mit symptomatischer Thrombopenie nehmen die L. 
stark ab, ganz besonders die N., aber oft auch die Monoc., sogar bis auf O. 
Es bleiben dann hohe Prozentsatze der e. 
In diesen Fallen besteht schwerste Markaffektion bis zur Atrophie des Markes. 

Knochenmarksbefunde. 

I. Bei den chronischen Thrombopenien ist das Mark gewohnlich normal 
oder fast normal, besonders bei Sternalpunktion, und zeigt nur die geschilderten 
Abnormitiiten der Riesenzellen (SEELIGER, FRANK, SCHMINCKE). 

II. Bei den meist akuten Thrombopenien mit erkennbarer Ursache (sympto­
matische Thrombosen) kommt es zu schwersten Markschadigungen, Mitbetei­
ligung der R. und L., Markatrophie. Man trifft dann ill Mark meist nur noch 
einige (extramyeloische periadventitielle) e., die sogar etwas wuchern konnen 
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als lymphatische Gegenreaktion bei Vernichtung des myeloischen Systems, 
ferner einige Myeloblasten und Erythroblasten (Megaloblasten nur, wenn auf 
dem Boden der Perniciosa die ham. Diathese entstanden ist. 

Konstitutionelle Minderwertigkeit der GefaBe (OSLER), 
Statns varicosus. 

Diese zuerst von OSLER beschriebene Konstitutionsanomalie ist in ein­
gehendster Weise von CURTIUS geschildert worden und ist als einheitliche Kon­
stitutionsanomalie mit einfach dominanter Vererbung aufzufassen. Sie wird 
erst als Phlebektasie nach der Pubertat deutlich, multipel als Status varicosus 
(Beine, Stamm, Wangen, Nase usw.). Ihre Kenntnis ist wichtig, weil oft irriger­
weise Hamophilie angenommen wird. Sekundare Anamie kommt dabei haufig 
vor, selbst todliche; deshalb sind sogar Verwechslungen mit Perniciosa vor­
gekommen. Es sind ferner Beziehungen zu allgemeiner Purpura (OSLER) und 
zu thrombopenischer Purpura (CURTIUS) mitgeteilt, ferner zu Nephritiden. 

GOLDSTEIN traf II Falle in einer Familie, ahnlich CURTIUS (Stammbaum!) 
und andere Autoren. Das Blut ist an sich normal und bietet bei Anamie nur 
Zeichen der postham. Anamie (Ausnahme der Thrombopeniefall von CURTIUS). 
Die Affektion hat groBe allgemeine Bedeutung. 

Lit.: AITKEN: Lancet 1904 1,444. - AImAK: Dtsch. Arch. klin. Med.1. Konst. Status 
yen. - BABINGTON: Lancet 2, 365 (1865). - CUll.'J.'IUs: Klin. Wschr. 1928, 2141. Konstit. 
ham. Teleangiektasie; Dtsch. Arch. k in. Moo. 162, 194 (1928); Munch. med. Wschr. 1928, 
548. - EAST: Lancet 1926,332. Konst. Stat. ven. - El'>EL: Tagg niederl. dermat. Verigg 
1928. - EMILE-WElL: Sang 1, 35 (1927); Bull. Soc. med. Hop. Paris, 25. Juni 1926. -
GmssING: Dermat. Z. ~I) (1916). - HENLE: Arch. f. Dermat. 143 (1923). - MEMlIIES­
HEIMER: Dermat. Z. 1)3, 399 (1928). - OSLER: Bull. Hopkins Hosp. 1901, 333; Quart. 
J. Med. 1907, Okt. - PARKES·WEBER: Schamberg Disease. Brit. J. Dermat. 38 (1926); 
Lancet 2, 160 (1907). - RENDU: Gaz-. Hop. 1896, 1322. - SCHON: Dtsch. Arch. klin. 
Med. 166, 156 (1930). - WICKHAM LEGG: Lancet 1876 n, 856. - WILLIAMS: Amer. A.t1lh. 
of Dermat. 12 (1925). Schambergs Disease. Arch. of Dermat. I) (1922). 

Konstitutionelle hereditare Thrombasthenie (GLANZMANN). 
Bei dieser Mfektion, die fiber mehrere Generationen vererbbar nachgewiesen 

ist, sind die PI. reichlich, aber insuffizient. Sie agglutinieren nicht, wie man 
(eig. Beob.) schon in dem Blutausstrichpraparat erkennt. Es kommt im Effekt 
auf dasselbe hinaus, wie wenn PI. fehIten: also Blutungszeit verlangert, Gerinnung 
normal (bei FONIO in seiner Phase 3 der Gerinnung verlangsamt), Retraktion 
des Blutkuchens schlecht, Rumpel und andere Provokationphenomene positiv. 

Die PI. sind in manchen Fallen auffallig klein (KROMEKE, eig. Beob.), bei 
FONIO aber vergroBert, am Rande scharf abgegrenzt, oder stark vakuolisiert 
(eig. Beob., FONIO) , oder Riesenplattchen, oder sie farben sich schlecht, oder 
haben keine oder verklumpte Azurkornchen. 

Hierher die Beob. von GRENZMANN, KRoMEKE (3 Generationen mit ham. 
Diathese, dabei die meisten mit reichlichen, aber ± schlecht gebildeten PI., 
dagegen die GroBmutter mit sehr sparlichen PI. !). MORAWITZ. 

ROTHMANN, angeblich Thrombasthenie, PI. meist normal, 200000-413000, 
Blutungszeit verI angert, Gerinnung annahernd Norm, fast keine Retraktion 
des Blutkuchens. Die Milz ist nie vergroBert gefunden. 

Ferner die Beob. von VAN DER ZANDE, WALTNER (Mutter nur 60000 Pl.), 
AUSTIN und PEPPER, KEHRER, FONIO (im Druck), hier Vermehrung der PI. auf 
7oo000}. GLANZMANN beobachtete bei einem Patient en mit Thrombasthenie 
nach Masern eine typische Pl.-Krise mit AbfaH bis 18900 PI. Man sieht, wie 
konstitutionelle und exogene Faktoren zusammen sich auswirken. 
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Skorbutoid = Hypothrombinamie (FANCONI). 
In 5 todlichen Fallen von HERTERschem Infantilismus traf FANCONI schwere 

Anamie mit starker periodisch auftretender ham. Diathese. Dabei stets reich­
lich PI., sogar meist enorm vermehrt. Blutungszeit normal odeI' verlangert. 
Retraktion stets gut, Gerinnung verlangert. VOl' dem Tod gerann das Blut 
tiberhaupt nicht und blieb auch in del' Leiche ungeronnen. Rumpel negativ. 
Fibrinogen, in 2 Fallen bestimmt, war nicht vermindert. Knochenmark wie beim 
HERTERschen Infantilismus vielfach Fasermark, doch auch viel Zellmark mit 
sehr reichlich Riesenzellen. 

Del' Verlauf del' FaIle war zum Teil sehr chronisch, 2 endigten als Purp. 
fulminans. Die schwerste Anamie bot folgendes Bild: Hb. 18, R. 1,76, F.-I. 
0,64, L. 14800, N. 44,8, E. 0, E.. 50, PI. 650000! Blutungszeit verlangert, Ge­
rinnung 20-25, zuletzt 00. Die Blutung kam zwar zum Stillstand, abel' selbst 
aus del' kleinsten Wunde war noch nach Stunden Blut auszupressen, offenbar 
keine richtige Thrombusbildung. Keine Angabe tiber die Morphologie der PI. 

Krankheiten mit hamorrhagischer Diathese als Hauptsymptom. 
Primare ham. Diathese gibt es nicht; abel' einzelne Affektionen, namentlich 

die mit Thrombopenie, imponieren, besonders bei jahrelangem Verlauf ganz wie 
Krankheitseinheiten, daher auch del' Ausdruck essentielle Thrombopenie (FRANK). 

Man kann sich zunachst daran stoBen, daB die Pl.-Armut namengebend sein soIl, aber 
ist es bei den Anamien nicht dasselbe mit den R. und bei Leukamien, wenn auch meist 
in anderer Weise, mit den L.? Aber gerade, wie wir hier einzelne Anamien als Krank· 
heiten mit viel umfassenderem Symptomenkomplex herausgelesen haben, so diirfte es 
auch bei den Thrombopenien kommen. 

In dieser Richtung hat in neuerer Zeit namentlich GLANZMANN den Ver­
such gemacht, 2 Purpuraformen voneinander zu trennen: 1. den Morbus Werl­
hof und 2. die anaphylaktoide (FRANK) Purpura. 

1. Werlhof ware vor all em eine Knochenmarksaffektion. Aus volligem 
W ohlbefinden und Euphorie entstehen Blutungen. Sie sind meist groB, flachen­
haft, nicht nur in der Haut, spndern auch als Hamatome intramuskular, regellos 
verteilt, dazu gewohnlich auch Blutungen aus Mund und Nase. 1m Blut selbst 
Tendenz zu Leukopenie und keine Vermehrung der N., groBe Plattchenarmut. 
Blutungszeit sehr verlangert, Gerinnung normal. Retraktion des Blutkuchens 
fehlt. Fieber und anaphylaktoide Zustande wie Gelenkschmerzen, hamorrha­
gische Nephritis, Kopfweh, Zungenbelag fehlen. 

2. Anaphylakfoide Purpura als Symptom von Infektionen mit groBeren 
Allgemeinstorungen, Fiebern und Gelenkschmerzen. Polyneuritische und 
nephritische Komponenten ofters wie eben bei allen Infektionen. Dazu Leuko­
cytose mit N eutrophilie und vielen Plattchen. Die Blutflecken liegen nur in 
der Haut. Sie sind sehr klein, dafur sehr zahlreich und symmetrisch angeordnet, 
besonders haufig an der Streckseite der Unterschenkel. 

Bei den N achprufungen, wie solche in besonders eingehender Weise VGn 

PFAUNDLER und v. SETH durchgefiihrt worden sind, hat sich ergeben, daB 
unzweifelhaft manche richtigen Grundzuge in diesen Gegenuberstellungen vor­
liegen, daB aber doch die strenge Zweiteilung fast niemals durchgefuhrt werden 
kann, und auch nach meiner Erfahrung ist das nicht haufig. Ganz sicher sind 
auch langst nicht aIle ham. Diathesen in diese beiden Gruppen hineinzuzwangen, 
wie das oben gezeigt worden ist. 

Einen bedeutenden Fortschritt stellt dann die Einteilung von FRANK dar. 
Nachdem er Hamophilie, Fibrinopenie und Skorbut abgetrennt, nimmt er 
folgende Gliederung vor: 
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1. Essentielle (benigne) Thrombopenie: Morbus Werlhof. P16tzlicher Beginn 
aus volliger Gesundheit, abundante Schleimhautblutungen, Suffusionen, Hama­
tome, kein Fieber, posthamorrhagische Anamie und posthamorrhagische 
Leukocytose, hochgradige Thrombocytopenie unter 20000 und lOOOO BIut­
plattchen. FRANK unterscheidet akute FaIle, oft nur mit einem Anfall, so schon 
die Beob. von Werlhof, rezidivierende FaIle, bei denen der Riickfall manchmal 
erst nach Jahren wiederkommt, und chronische. Als weitere charakteristische 
Befunde erwahnt er: keine Exantheme oder Urticaria, keine Odeme, keine 
Glieder- und Gelenkschmerzen, keine Lymphdriisen, in der Regel keine Milz­
vergroBerung, Gerinnungszeit des Blutes normal, Blutungszeit sehr verlangert, 
der Blutkuchen zieht sich sehr schlecht zuriick. Die Blutplattchen zeigen auch 
morphologisch viel Abnormitaten; sie sind oft groB, Riesenplattchen, und ihr 
Protoplasma erscheint vielfach abnorm. Eine Veranderung der Capillarwand 
wird als GefaBdilatation angenommen, jedoch nur als sehr leichte Storung. 

Die souverane Behandlung dieser Krankheit ist die zuerst von KAzNELSON 
vorgeschlagene und durchgefiihrte Milzentfernung. Daraufhin rapider Anstieg 
der Thrombocyten und auffalligste Besserung des Krankheitsbildes. AIle BIu­
tungen horen wie mit einem Schlage auf. In der Milz findet man in einem Teil 
der FaIle die Thrombocyten in auBerordentlich hoher ZahI. Alsdann ist die 
Zahl der Knochenmarksriesenzellen im Marke sehr groB. In anderen Fallen 
aber keine Pl.-Zunahme! Trotzdem bleibt das Befinden gut, auch wenn nach 
einer enormen Plattchenkrise in einem erheblichen Teil der FaIle die PI. nahezu 
wieder auf den friiheren Stand von lOOOO-20000 zuriickgehen. 

24jahriger Mann, Hereditat und Vorgeschichte ohne Abnormitiiten, hat viel mit Benzin­
Benzoldampfen zu tun, enorm krli.ftig gebaut, erkrankt August 1921 an Nasenbluten, 
Petechien, Za,hnfleischblutungen und wird vollig arbeitsunfahig. Nie Fieber, nie Gelenk­
schmerz, aber allmiihlich bedeutende Anamie und Abmagerung, Arsen, Gelatine, Koagulen 
olme Erfolg. Auf Milzbestrahlung (Reizdosis) nur Besserung des Nasenblutens; aber Riick­
faIle. Die spezialiirztliche Behandlung fiihrt nicht zum Ziel. 

Am 5. Jan. 1922 Klinikeintritt. Hb. 56%, R. 5400000, PI. 5400! Gerinnung stets 
normal. Blutungszeit immer sehr verlaogert. Mech%nische Laaierbarkeit der GefaBe 
auf Schlag nicht vorhanden. Rumpell-Leede nur schwJl,ch. L. stets nur 7000. Zusammen­
setzung normal. Plattchen oft groB und mitunter enorme Plattchenschwanze. 

Aussehen sehr blaB, matt. Zahlreiche Blutungen am ga,nzen Korper von verschiedener 
GroBe. Zahnfleis~h rot, geschwollen, zum Teil gescbwiirig zerbllen. AIle Milzbestrahlungen, 
Arsen und StyptlCa ohne Erfolg. 

N ach ungeschicktem Auftreten des Beines am 4. Marz ZerreiBung einer Arterie am 0 ber­
schenkel. Enormes Hamatom. Umfangzunahme 6 cm, gewaltige Schmerzen. Im Blut 
Leukocytosis und Erythrophagie der Monocyten! 

Fiir 12 Tage Besserung der hamorrhagischen Diathese, Autoblutinjektion!, dann aber 
Wiederbeginn in gleicher Starke. 

24. Mai 1922 Operation. Milz 120 g, histologisch keine groBen Veranderungen. Kein 
Eisen, kein Blutpigment, keine Vermehrung von PI. Abstriche fast nur Lymphocyten. 
Milzvene: 22 mg Bilirubin, Arterie 17 mg. (Methode HERZFELD.) . 

Fast kein Blutverlust bei der Operation. 
Jetzt sofortiges Hinaufschnellen der PI., die stets bei vielen Priifungen unter 10000 

betragen hatten, auf 1600000 und seither stets Werte iiber 500000. Volliges Verschwinden 
der ham. Diathese. Zahnfleisch normal. Heilung der Anamie, glanzendes Befinden. 

In der Literatur sind bisher weit iiber 100 FaIle operativ behandelt. 
Dieses Krankheitsbild war schon ii.lteren franzosischen Autoren aufgefallen, so HA YEM, 

BENSAUDE et RIVET, DENYS, die eine gute klinische Beschreibung chronischer thrombo­
penischer Purpura gegeben und besonders auch die Nichtauspressung des Blutserums 
betont hatten. lch selbst sah 1903 einen solchen Fall, der mit Haut- und Schleimhaut­
blutungen (Darm besonders) mehrere Jahrzehnte verIaufen war und zeitweise eine Blut­
armut von 30% Hb. geboten hatte. 

DaB hier eine Knochenmarksaffektion in erster Linie vorliegt, erscheint 
heute gewiB. Genetisch braucht aber kein einheitliches Leiden vorzuliegen. 
Beziehungen zu konstitutionellen und innersekretorischen Momenten sind 
moglich, chronische Intoxikationen und Infektionen nicht ausgeschlossen. 
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2. Maligne 1tnd symptomatische Thrombopenie. In diesen Fallen handelt 
es sich nach FRANK fast immer um Intoxikation und Infektionen. Gifte 
zerstoren die Knochenmarksriesenzellen, und ebenso L. und R. Experimen­
tell laBt sich dieser Zustand durch Benzol (SELLING) und Salvarsan und 
viele andere Gifte (siehe oben) erreichen, klinisch kommt er ofters vor 
unter dem Bilde einer aplastischen Anamie und auBerdem bei Hyperplasien 
der Milz, wie bei Kala-Azar, Typhus, hepatolienalen Affektionen. Fieber 
und ulcerose Stomatitiden sind haufig und Sepsis ex Neutropenie etwas Ge­
wohnliches. Durch kein Mittel ist die Leukocytose anzuregen. Als symptoma­
tische Therapie wird Adrenalin versucht, lO%ige NaCl-Losung 10-20 ccm, 
ferner lO%ige CaCl2-Losung 25 ccm, immer in langsamer intravenoser Zufuhr, 
oder Calc. lact. 15 g im Tag, Reizbestrahlung der Milz (1/3 der Erythemdosis bei 
28 cm Fokusabstand), oder Koagulen (3-5 ccm der 5%igen Losung) und Clauden­
therapie. 

3. Angiopathien. Hierher zahlt FRANK die anaphylaktoide Purpura, siehe 
oben, die er mit der SCHOENLEINschen Purpura simplex und haemorrhagica 
und auBerdem mit der HENocHschen Purpura abdominalis identifiziert. Letztere 
ware nur eine besondere Lokalisation von allerdings auffalliger Konstanz. 

4. Endotheliosis haemorrhagica bei Sepsis Zenta mit starken Endothelver­
anderungen, leichten serosen Gelenksentziindungen, hartem Milztumor. Ich 
selbst habe bei Lentasepsis bisher nur selten Purpura gesehen. 

Auch diese Einteilung, so sehr sie einen bedeutenden Fortschritt darstellt, 
erschopft nach meiner Ansicht das Purpuraproblem noch lange nicht vollig. 

Sogenannter aknter Werlhof, akute Thrombopenie, eine vielleicht 
besondere Affektion. 

Die Stellung dieser Storung erscheint noch unklar. P16tzlich aus vollem 
W ohlbefinden tritt schwerste ham. Diathese, besonders mit Schleimhaut­
blutungen auf, in einer Intensitat, daB groBte Lebensgefahr entsteht. Von 
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Abb.84. Akuter voriibergehender Pl.-Sturz bei schwerer Tuberkulose; gefolgt von ham. Diathesc 

chirurgischer Seite (ANSCHUTZ, ENGEL) ist als einziges Heilmittel die Splen­
ektomie empfohlen. ENGEL gibt 4 geheilte FaIle bekannt. 

Natiirlich miissen nicht thrombopenische oder leukamische Erkrankungen 
ganz abgetrennt werden, wie aIle rein symptomatischen Pl.-Zerstorungen. 
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Die erste Beobachtung von Werlhof selbst entsprach diesem Bilde mit einem 
einzigen Anfall. FRANK berichtet von eig. Beob. - Ferner gehoren hierher 
die Falle von ANSCHUTZ, BYKOWA, ENGEL, BENOIT, NAGY, der die Krankheit 
scharf von dem chronischen Werlhof abtrennen will als meist infektiose oder 
anaphylaktoide Erkrankung. 

Die Zugehorigkeit zur kryptogenetischen essentiellen Thrombopenie er­
scheint moglich, weil es anscheinend Zwischenformen zu den chronischen Er­
krankungen gibt, in denen nach Jahren ein 2. Anfall einsetzt. Anderseits ist 
die Abtrennung von symptomatischen Thrombopenien sicherlich sehr schwer. 

Wenn in eig. Boob. (ahnlich Boob. BENOR) bei schwerer Tuberkulose das stiirmische 
Bild des a.kuten Werlhof entsteht und rasch voriibergeht, ohne Riickfall in 8 Jahren, 
darf man Wer die Tuberkulose als Ursa.che ansehen? Die Abgrenzung einer Krank· 
heit aus dem Fehlen einer erkennbaren Atiologie hat doch viel Millliches und Ungewisses. 

In 2 todlichen Fallen von ENGEL enthielt das Knochenmark reichlich 
Riesenzellen und erschien normal. 

Purpura fulminans. 
Auch diese Affektion ist moglicherweise etwas Besonderes. Sie kommt bei 

kleinen Kindern vor und zeigt enorme, konfluierende Hautblutungen unter 
perakutem Einsetzen und meist tOdlichem Ausgang. MEULENGRACHT traf im 
Blute keine PI., aber L. 36000, beobachtete Heilung nach 2 Tagen nach Trans­
fusion. BOTTIGERS Patient hatte nur Hautblutungen, nur 5% J:,. und 21600 PI. 

1m Falle BISCHOF war das Blut steril. 
MORA WITZS Beob. bot ebenfails Leukocytose 12 und 18000 mit 84 und 

83 N., 90-110000 PI. Blut steril, keine Anamie. Blutungen ganz symmetrisch. 
Mit MORAWITZ mochte ich diese Beob. zu der Purpura vasculosa stellen; 

desgleichen den Fall von KNAUER (nach Windpocken), PI. reichlich, aber groBer 
Fibrinmangel und keine Gerinnung, also Fibrinopenie. Gleiche Erscheinungen 
boten auch Erkrankungen mit tOdlichem Ausgang bei HERTERschem Infantilis­
mus, Tod unter dem Bilde der Purp. fulminans (FANCONI), maBige PI.-Abnahme. 

Es ist klar, daB in dieser Gruppe, die nach etwas rein auBerlichem aus­
geschieden ist, der stiirmisch einsetzenden schweren Blutung, ganz heterogene 
Falle erscheinen miissen. 

HENocHsche Purpura abdominalis. 
Der HENocHschen Purpura abdominalis wiirde ich, wie PFAUNDLER 

und v. SEHT, eine groBere Sonderstellung einraumen, da es sich nicht um eine 
rein vasculare oder nur infektiose Erkrankung handelt. Sie zeigt sich besonders 
zwischen dem 8. und 12. Lebensjahr als Darmkolik mit schleimig blutigen 
Stiihlen, Gliederschmerzen, meist geringen, seItener hohen Fiebern, 
schwerer Prostration, anfanglich mit Mattigkeit, Appetitverlust, Erbrechen, 
Empfindlichkeit des Leibes, PuIs hoch und oft sehr weich, Glieder- und Ohren­
schmerzen. Gelegentlich Petechien, die aber meist gesucht werden miissen, 
seltener Urticaria. Mitunter fehlt das eine oder andere Hauptsymptom oder 
es kommen sogar abortive Erkrankungen vor. Gelegentlich, in etwa 1/3 der 
Falle, erscheint das Bild einer Glomerulonephritis. Ausgang stets Heilung. 

In eig. Boob. konnte das volle Bild bei einem jungen Manne regelmii.l3ig auf kleinste 
.Alkoholdosen ausgelost werden, und zwar mit der Sicherheit eines ExperinIentes wiihrend 
einer. ganzen Reihe von Jahren. 

Ahnlich entstand das Bild bei KAHN regelmiil3ig auf Brot oder Mehl und verschwand 
auf Diit, ebeDBO bei ALEXANDER regelmal3ig auf Milch oder in anderen Fallen auf Eier 
und Kartoffeln, oder auf Pflaumen oder Brot oder Schweinefleisch. 
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Auch bei del' Purpura abdominalis sieht man ungeniigende Pl.-Zahl und 
schlechte Serumausscheidung. Gelegentlich auch Vermehrung del' PI., z. B. 
bis 700000 (SWENSSON). Gerinnung normal. 

Eigenartig ist folgende eig. Beob., die als Purpura abdominalis imponierte: Junger 
Mann, bekommt von Zeit zu Zeit das Bild del' Purpura abdominalis (Koliken, blutiger 
Stubl, Tenesmen, Eosinophilie bis 12%, PI. 300000, Blut normal, keine Gelenksaff.). Nach 
1 Jahr urologisch Sphincter vesicae Hypertrophie, Krampf, Druck der iiberfiillten Blase 
auf das Sigma erkannt. Blutabgang stets bei maximaler Blasenfiillung rectoskopisch aus 
gestauten Venen nachweisbar. Mit Einlegen eines Dauerkatheters alles gut. 

Melaena neonatorum. 
Die Pathogenese ist noch sehr unklar. 1m Blut besteht fast ausnahmslos 

und meist starke Gerinnungsverzogerung, abel' keine verlangerte Blutungszeit, 
und zwar etwas PI.-V erminderung, abel' fast nie betrachtlich. 

Lit.: BERNHEIM-KARRER: Z. Kinderheilk. 28 (1921). - GROB: Inaug.-Diss. ZUrich 
1928. - OTl'EMBERG: Med. Clin. N. Amer. 2 (1928). - WHIPPLE: Arch. into Med. 1922. 
Lehrbiicher der Kinderheilkunde. 

Fibrinopenie. 
Eine ganz besonders scharf abzutrennende Affektion ist wegen del' durch­

aus anderen Pathogenese del' ham. Diathese die Fibrinopenie. Wie zuerst RABE 
und SALOMON gezeigt haben, fehlt dem Blut das Fibrin und bleibt Gerinnung 
ganzlich aus. Die Blutungszeit ist enorm verlangert (bis 48 Stunden) bei all­
gemeiner ham. Diathese. PI. 300000. - Bei OPITZ u. FREI zahlten die PI. 
103-114000. Das Blut gerann auf Fibrinzusatz sofort. 

1m FaIle OPITZ und SILBERBERG bestand ausgedehnteste Leber- und Milz­
tuberkulose, und hier wurde die starke Thrombopenie, 14600, auf MilzeinfluB 
bezogen. Schwere Anamie, ham. Diathese. Transfusion brachte bei BRECK­
HOFF Erfolg durch jetzt gute Gerinnungsfahigkeit. 

Hierher auch Fall 5 bei LESCHKE und Beob. KNAUER unter dem Bilde del' 
Purp. fulminans. Kein Fibrinogen zeigte auch eine Beob. von ISAAK und HIEGE. 
Die cholamischen Blutungen werden heute nicht auf Gallensauren, sondeI'll 
auf toxische Leberparenchymschadigung mit Fibrinopenie bezogen. Bei vielen 
ham. Diathesen mit Gerinnungstorungen denkt EMILE-WElL an LeberIeiden. 

Experimentell gelingt es, Blut fibrinogenfrei zu machen durch schwere Leber­
schadigung mit Phosphor odeI' Chloroform. 

Prognose bei hamorrhagischen Diathesen. 
Die Prognose kann nul' bei scharfer Erfassung del' vorliegenden ganz ver­

schiedenartigen Krankheiten gestellt werden. 
Bei del' schweren Markintoxikation mit PI.- und L.-Schwund ist sie infaust, 

wenigstens fUr die akuten FaIle. Bei chronischer Affektion (Rontgen, Benzol 
usw.) ist bei rechtzeitiger Entfernung aus den Betrieben Heilung moglich. 
Auch andere chronische Thrombopenien symptomatischer Art sind nicht als 
aussichtslos anzusehen. 

Sehr schwierig ist die prognostische Beurteilung bei einem ersten akut ein­
setzenden Werlhofbild. Manche diesel' FaIle sterben sehr rasch. ANSCHUTZ 
glaubt durch frlihzeitige Splenektomie Rettung bringen zu konnen. Ein Urteil 
dariiber ist sehr schwer, angesichts del' Unmoglichkeit, eine Ursache des 
Leidens zu erkennen. Wenn auch del' Mechanismus del' pathoI. Storung an­
scheinend derselbe ist, so ist doch wohl die Atiologie und damit auch die 
Prognose verschieden. Einzelne Erkrankungen, so das 23jahrige Madchen von 
WERLHOF, gehen rasch in bleibende Heilung libel'. 
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Die Hauptgruppe del' ham. Diathese bilden die chronische kryptogenetische, 
iiber Jahre sich hinziehende Thrombopenie. Auch hier gibt es milde Falle. 
Es kann abel' nach 10-20 und mehr Jahren die Blutung und damit die Anamie 
lebensgefahrlich werden. In solchen Fallen bringt Milzentfernung meist sofortige 
bleibende Heilung. 

Wenn die Anamie immer schwerer auszugleichen ist und die PI.- und L.-Zahlen 
illllller tiefer werden, wird die Prognose schlechter und ist Splenektomie 
indiziert. 

Differentialdiagnose. 
Recht haufig bietet die Differentialdiagnose groBe Schwierigkeiten, be­

sonders in akuten Fallen 
1. Gegen Leukiimie. Es gibt aleukamische Lymphadenosen und Myelosen 

mit sehr wenig unreifen odeI' pathoI. Zellen, ganz mit dem Bild des akuten 
Werlhof. 

In einer Beob. von KLEIN ging die akute schwere ham. Diathese voriiber; erst 2 Monate 
spater Riickfall und erst jetzt leuk. Blutbild. Akutes Werlbofbild sah ich im Puerperium. 
Keine fiir Leukamie beweisende Bluterscheinungen. Tod in 24 Std. - Sektion: Akute 
lymph. Leukamie. 

Viele als Purp. fulminans, akuten Skorbut, tOdliche ham. Diathese publi­
zierte Falle sind akute Myelosen, die oft subleukamisch und ohne Milz- und 
Lymphknotenschwellungen verlaufen. 

2. Gegen Hiimophilie. Keine typisch hamophile Vererbung. Mikrotraumen 
rufen keine Blutungen hervor. Hamophile Gelenksaffektionen fehlen. Fast 
stets normale Gerinnung. Wenn Blutung einmal gestillt, kann Nachbluten 
nicht wieder durch Wegwischen des Koagulums erzeugt werden. Allgemeines 
Bild meist ganz anders, oft Milztumor. Manche Falle erkennbare Atiologie. 
Hamophilie hat stets viel PI. 

3. Gegen Skorbut. Allgemeines Bild andel's. Avitaminose kommt fast nie 
in Frage. PI.-Abnahme. Milztumor. 

4. Gegen chronische Megalosplenien, z. B. bei chronischer Endophlebitis del' 
Pfortader, bantiahnliche Syndrome, hepatolienale Affektionen, Cirrhosen. 

Differentialdiagnose oft schwer. Zweifellos sind manche chronische krypto­
genetische Thrombopenien als Banti erfolgreich operiert worden, so ein Fall 
von JAFFE. 

Nachweis einer Leberaffektion (Funktionsproben), einer Pfortaderaffektion, 
einer erheblich gesteigerten BIutzerstorung, eiher familiaren Affektion bei 
GAUCHER und NIEMANN-PICK, einer Osteosklerose usw. Siehe auch Kap. Milz. 

5. Gegen Lentasepsis. Heute keine ernstliche Schwierigkeit. 
6. Gegen Sepsis. Differentialdiagnose oft schwer. Chronische und akute 

Sepsis kann zweifellos den gleichen Mechanismus durch Zerst6rung (auch evtI. 
nul' Hemmung~) des Megakaryocytensystemes erzeugen, meist ist abel' die 
nachgewiesene Sepsis sekundar auf dem Boden del' Granulocytopenie. DaB 
Sepsis irgendwie mitspielt, ist meist am schnellsten aus dem Vorhandensein 
patholog. N. zu erkeunen. 

7. Erworbene hiimolytische Aniimie. Die Abgrenzung ist nicht leicht. Del' 
gleiche Mechanismus del' Pathogenese kommt auch hier VOl'. Siehe S.334. 

8. Konstitutionell hiimolytische Aniimie kommt nie in Frage, wei! keine ham. 
Diathese auftritt. 

9. Raritiiten siehe S. 417, 418, 423, Skorbutoid S. 424, Perniciosa S. 382. 
Ganz besonders wichtig ist es auch fiir chronische Thrombopenien, die Ursache 
zu erfassen, z. B. Benzol! 
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hereditar. 

2. Plattchen 

3. Knochenrnarks-
riesenzellen . 

4. Knochenrnark 

5. .Aligemeinerschei -
nungen 

6. Blutungen 

7. SchleImhautblu -
tungen 

8. Mensesblutungen 

9_ Zahnfleisch . 

10. Stomatis. 

11. Exantheme 

12. Gelenke, rheuma-
toide Symptome 

13. Darmkoliken 

14. Temperatur 

15. Blutungszeit 

16. Gerinnung 

17. Retraktion des 
Blutkuchens 

18. Provokation del.' 
Purpura 

19. Anamie 

20. Rote Zellen 

21. WeiJ3e Zellen . 

22. EinfluJ3 del.' Reiz-
therapie 
ptome . 

auf Sym-

23. Verlauf 

Hamorrhagische Diathesen, Purpura. 

Kryptogenetische 
"essentielle" Thrombo-

penie "Werlhof" 

selten und kritisch 
S.417 

vermindert, in Anfiillen 
fast o. PI. pathologisch 

reichlich, leichtere 
Atypien 

ZelImark 

auJ3er durch Bluhmg 0 
odeI.' gering 

langdauernd, 
inbibieren Gewebe, 

schwer stillbar 

oft enorm 

verstarkt 

unverandert 

keine 

fehlen 

nie 

nie 

nie odeI.' gering 
und dann sekundiir 

sehr verlangert 

normal 

schlecht 

leicht moglich 

oft allmiihlich pro­
gressiv 

Symptomatische 
Thrompobenie 

meist mit Aleukie 

nie 

ebenso 

schwer affiziert, 
meist zerstort 

ausgesprocheneTendenz 
zu Markatrophie 

meist schwerer .AlIge-
meinzustand 

ebenso 

oft enorm 

verstarkt 

{ 
schwere Prozesse, 

Schwellung, Ulcera 

fehIen 

nie 

nie 

meist hoch, irregular 

sehr verliingert 

normal 

schlecht 

leicht auslOsbar 

rapid progressiv ,md oft 
schwer 

Vasculare Purpura, 
Morbus Schoeulein, 

Morbus Henoch 

selten S. 416 

normale Zahl und nor· 
male PI. 

reichlich, normal 

normales ZelImark 

Kopfweh, Fieber, be­
legte Zunge, Dyspepsie 

fast immer klein, Blut-
spritzer oberfliichlich, 

Blutstillung spielt 
keine Rolle 

fehlen odeI.' selten 

normal 

normal 

nicht vorhanden 

Dermatosen meist als 
Urticaria u. a., oft 

Juckreiz 

hiiufig 

oft, bes. bei Purp. abd. 

Temp. gewohnlich 

normal 

normal 

gut 

nicht auslosbar 

kein~ Anamie 

von Anamie abhangig meist ohne jugendliche 
Form 

normal 

oft Leukopenie, 
keine pat hoI. N. 

o EinfluJ3 

groJ3e Mehrzahl 
chronisch 

Tendenz zu Granulo- oft neutrophile Leuko-
I cytopenie. Patholog. N. cytose 

o Reaktion Verscharfung d. Sympt. 

meist sturmisch akut Haut-, Darm-Nieren-
erscheinungen akut ein­
setzend, spateI.' Rezidive 

24. Prognose. . . .. meist fiir lange gut fast Immer schlecht gut 

25. EinfluJ3 der Milz­
exstirpation auf das 
Leiden . meist sehr erfolgreich ohne EinfluJ3 gefahrlich 

meist erkennbar 

ohne EinfluJ3 

26. Ursachen nicht erkennbar meist erkennbar 

Milzoperation, Sympto- Therapie fast Immer er- CalCium, Kohle, Salicy-
matisch gegen folglos, Symptomatisch late, "Auswaschung", 

Blutlmgen gegen Blutungen siehe S. 431 

27. Therapie . 

28. Differentialdiagnose gegen chron. Anamien, gegen Leukamie, Sepsis, gegen Sepsis, Polyar-
Megalosplenien Skorbut, Typhus thritis, Intoxikationen, 

Enteritis, Anaphylaxie. 



Therapie. 

Therapie. 
Es kommen verschiedene Prinzipien in Betracht: 
1. Lokale Blutstillung, am besten mit 
Adrenalin oder noch besser mit 
Stryphnon in Form von Gase, Pulver oder Losung; 
Koagulen als Pulveraufschwemmung; 
Clauden, 20% Spray. 
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2. Beeinflussung der GefaBe, deren Verengerung sehr wesentlich zur 
Blutstillung beitragen kann: 

10% Gelatineinjektionen, 20-40 ccm, oder 20-40 ccm per os. 
Calciumchlorid, 5-10% Losung mit viel Sir. Rub. Idaei, 4-5mal tagl. 

10 ccm oder am besten intravenos 10% Losung 10-25 ccm langsam injizieren; 
Calcium Sandoz per os 4-6mal tagl. 1 Tee16ffel voll oder Injektion von 

Ampullen. 
Calcium lacticum, wie Calc. chlorid. als Mixtur, Resorption schlecht; 
Natr. chlorid. 10%, 10-30 ccm langsam intravenos injizieren; 
Koagulen intravenos, nie iiber 2-5 ccm, Shockgefahr; 
Clauden subcutan, 10-15 ccm Ampullen; 
Hypophysininj ektion, verengt viele GefaBgebiete. 
3. Anregung der Blutplattchenbildung, natiirlich nur moglich, wenn 

noch keine schwere Markzerstorung da ist, daher fiir chronische FaIle; 
Adrenalininjektion (FRANK, CORl, SERGENT); 
Proteinkorpertherapie, z. B. Milchinjektion 5 ccm intramll-skular: 
Steriles menschliches Serum, 25-50 ccm intramuskular, muB 12-14 Std. 

stehen, auf Sterilitat priifen; 
Arsenpraparate }.. . 
H h b · k bel chromscher Thrombopeme. oc ge ~rgs uren 
4. Gerinnungssteigernde Mittel: 
Euphyllin, 0,5 in 10 ccm Aq. dest. 
Transfusion; 
Blutinjektion, intramuskular 10-20 ccm; 
Rontgenbestrahlung der Milz 1/4-1/0 RED., Fokusabstand 28 em (STEPHAN, 

GUGGENHEIMER), Erfolg kurz, unsicher. 
5. Beseitigung einer Knochenmarkshemmung bei Hypersplenic. 

Splenektomie. 
6. Gegen a vi taminotische Kom ponen ten: Lebertran. Vigantol. Friichte. 
7. Gegen Intoxikationen als Ursache der vascularen Affektion: 
Calciumpraparate; 
Transfusionen; 
Salicylpraparate: Atophan, Atophanyl intravenos; 
"Auswaschung": intravenos 1 Liter Normosallosung; 
Kohle; 
Alucol. 
8. Gegen Anamie: Bei Lebensgefahr Transfusion, sonst iibliche Eisen­

oder Arsentherapie. 
Splenektomie ist bei chronischer thrombopenischer kryptogenetischer Affek­

tion fast immer sehr wirksam, mitunter auch bei akuten Formen nach AN­
SCHUTZ, ENGEL lebensrettend. 

Bluttransfusionen konnen gleichfalls gute Erfolge zeitigen, waren aber (eig. 
Beob.) bei einigen, offenbar durch unbekannte Sepsiserreger erzeugten Krank­
heitsbildern, vor all em gegen die Anamie wirksam, konnten aber den Exitus 
trotz Uberwindung der Anamie und auch die finalen todlichen Blutungen 
(besonders Gehirn, Zahnfleisch) nicht verhindern. 
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Skorbut. 
Bei Skorbut ist die Anamie in ihrem Grade verschieden und meist nicht von 

den Blutverlusten abhangig. USKOFF sah die R.-Zahl bis 3,5, SENATOR in einem 
letalen FaIle bis 0,75 und Hb. bis 11 Ofo herabgehen. Daneben fanden sich Normo­
blasten und Myelocyten. Wie bei fast allen schweren Schadigungen der Erythro­
poese sinken die Hb.-Werte zumeist tiefer als die R.-Zahlen. 

BmRICH findet schon bei leichten Fallen Schadigung del' roten und weiBen 
Zellen, anfanglich hoher F.-I., oft Plattchenmangel, bis 17000 Pl., Aniso-Poikilo­
cytose und etwas verlangsamte Gerinnung; auch NOWODWORSKI erwahnt oft 
Pl.-Abnahme und sehr haufig positiven Rumpel, Blutungszeit, Gerinnung 
und Fibrinmenge, Retraktion des Blutkuchens normal. Ahnliches, besonders 
Pl.-Mangel und ausgedehnte Blutungen gibt MEULENGRACHT an. 

USKOFF notiert ansehnliche Leukocytosen, 20-47000; auch SENATOR be­
richtet von starker neutrophiler Leukocytose bis 60000, dabei einige Myelo­
cyten, zahlreiche Normoblasten, bei der Sektion Milz und Lymphknoten normal. 
Das rote Knochenmark enthieIt viele Lymphoidzellen. HAUSMANN erklaIt 
nach 24 Fallen Leukopenie und relative Lymphocytose als typisch und in der 
Differentialdiagnose gegenuber Sepsis als wichtig. In eig. Beob. fehIte eine 
Erhohung der L. dauernd, und vermiBte ich aIle abnormen Formen. 

Bei skorbutischen Erscheinungen muLl das Blut genau untersucht werden: denn viel­
fach setzen Leukamien, Sepsis und viele hamorrhagische Diathesen wie Skorbut ein. 

Beim kindlichen Skorbut (MOLLER-BARLowsche Krankheit) mit sub­
periostalen Blutungen neben oft starker ham. Diathese konnen schwere An­
amien entstehen. 1m allgemeinen ist auch die Reaktion des Knochenmarkes 
eine geringe und langsame. Oft besteht Markaplasie und zellarmes Fasermark 
(zuerst NAEGELI [1897], dann SENATOR u. v. a.). - Es kann also zur 
Markatrophie kommen. E. FRANKEL fand diese Befunde nicht, was nicht ver­
wundern kann, weil es sich um biologische und darum wechselnde V organge 
handeIt. LOOSER sucht das Fasermark als sekundar zu deuten; doch ist dies 
unwahrscheinIich und wird von SCHMORL mit gewichtigen Grunden bestritten. 

FREUND hat die genauen morphologischen Blutbefunde del' Literatur gesammelt.. 
Es sind alles Ergebnisse ohne Besonderheiten. Oft ist die Anamie maLlig. Leukocytose 
kommt vor, kann aber auch fehlen; einige Myelocyten sind fUr kindliches Blut nicht iiber­
raschel'd. Auch ich sah bisher keine auffallenden histologischen Blutbilder. In Ietzter 
Zeit ist sogar abnorm hohe R.-Zahl mitgeteilt worden. 

So sichel' auch nach den klassischen Studien von ASCHOFF vasculare Prozesse 
beim Skorbut eine ubel'ragende Rolle spielen, so tritt doch aus den Mal'k­
befunden und den entspl'echenden Blutvel'anderungen, besonders _del' Pl.-Ab­
nahme, del' myelotoxische EinfluB mit aIlel' Deutlichkeit heraus: Kombiniel'te 
Einwirkung auf 2 genetisch verwandte Bildungen. 

Lit.: DE ALBERTI: Riforma med. 1909. - ASCHOFF u. KOCH: Jena 1919. - BIERICH: 
Dtsch. Arch. klin. Med. 130, 151 (1919). - BRANDT: Dtsch. med. Wschr. 1919, 646. -
ESSER: Miinch. med. Wschr. 1908, Nr 17. Barlow. - FANCONI: Vor. Kap. - HAUS­
MANN: Z. klin. Med. 93, 346 (1922). - HERZOG: Frankf. Z. Path. 26, 50. - JOHANNING: 
VOl'. Kap. - KRETZ: VOl'. Kap. - LABOR: Wien. klin. Wschr. 1916, Nr 29 u. 34. - LEITNER: 
Wien. klin. Wschr. 1917, Nr 31. - MATHES U. LAGER: Fol. haemat. (Lpz.) 12, 200. -
MERKLEN u. TrXIER: Gaz. hop., 9. Jan. 1908. Barlow. - MEULENGRACHT: Acta med. 
scand. (Stockh.) 67, 13 (1927). - MORAWITZ: Miinch. med. Wschr. 1918, 339; Pathol. 
Tagg 1930. - NAEGELI: Zbl. path. Anat. 1897. Barlow. - NOBECOURT: Arcb. Mild. Enf. 
1913. Barlow; Bull. Soc. mild. Hop. Paris 1910. - NOWODWORSKl: Z. expel'. Med. 58, 
424 (1927). - I':rSSAREWSKY: Dtsch. Arch. klin. Med. 149, 366 (1925). - SENATOR: Berl. 
klin. Wschr. 1901, 506; 1906, 501. - SCHAGAN: Jb. Kinderheilk. 104, 225 (1924). - SCHMIDT, 
M. B.: Pathol. Tagg 1930. - DRIzro: Wien. klin. Wschr. 1917, Nr 46. - WASSERMANN: 
Fol. haemat. (Lpz.) 23 (1918). - WOLFER: Inaug.-Diss. Ziirich 1907. Barlow. - WYN­
HAUSEN: Dtsch. Arch. klin. Med. 92. Barlow, Lit. 
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Hamophilie, Bluterkrankheit. 
Die Bluterkrankheit ist eine Krankheitseinheit, wahrend hamorrhagische 

Diathese ein Symptom ist. 
Trotz zaWreicher immer wiederkehrender Blutungen ist Hiimophilie nieht bewiesen. 

Es miissen noch viele positive und negative Befunde zur Diagnose da sein. Der Begri£f 
der Hamophilie hat sieh immer scharfer als Einheit herauskrystallisiert, gegeniiber der 
Versehwommenheit und Unscharfheit in friiheren Zeiten. Es kann daher im Gegensatz 
zu MORAWITZ (1930) nicht die Rede davon sein, daB Zwischenformen zu anderen ham. 
Diathesen zugelassen werden. und die starre Definition kann ioh hier nieht als unberechtigt 
gelten lassen. Alle die wenigen unklaren, Zwisehenformen vortauschenden Falle (HESS) 
sind nicht so gepriift, daB sie Beweiskraft hatten und sind zum Teil schon heute als Hamo­
philie abzulehnen. 

Die starre Isoliertheit der Bluterkrankheit ist durch die Vererbung fest­
gelegt und bedingt. Wenn auch voriibergehend Phanotypen diesem Geno­
typus ahnlich aussehen, so wird die Trennung mit der Zeit immer mehr gelingen. 

Die Hamophilie ist eine geschlechtsgebundene recessive Storung: damit 
erklaren sich heute alle V orkommnisse. Selbstverstandlich miissen aber von 
Zeit zu Zeit neue Mutanten auftreten wie bei allen anderen als Mutation er­
scheinenden Krankheiten (NAEGELI). An der Mutationsnatur ist heute kein 
Zweifel mehr. Damit erklart sich ein Teil der sporadischen Falle; der andere, 
wohl groBere Teil, ist auf recessive Veranlagung zuriickzufiihren, die iiber 
Generationen unbemerkt hinweggehen kann. 

Charakteristisch und beweisend ist die Tatsache, daB spontanes Auftreten 
der Hamophilie ohne jede Hereditat dann gleich mehrere Geschwister befallt. 

Die Bluter sind ausschlieBlich Manner. Eine weibliche echte Hamophilie 
gibt es nicht. Nie sind bei Frauen Gelenkblutungen auf Hamophilieboden 
entstanden. Nie hat sich eine Frau als Bluterin verblutet. 

In der alteren Literatur wurde kritiklos alles mogliche von verschiedenen hiim. Dia­
thesen hierher gestellt, selbst Verblutung aus verletzten Hymen! BUCURA hat dann das 
Unberechtigte dieser angeblich weiblichen HamophiIie gezeigt, bekam aber spater wieder 
Opposition. Allein die in den letzten Jahren mitgeteilten angeblich weiblichen Hamo­
philien, wie Beob. von KLINGER (geradezu als oft hingestellt), MONTANUS, STEIGER, zit. 
bei SCHULTZ, BRUSA, HESS, TANCRE, sind sicher keine Hamophilien und unterscheiden sich 
nach den heutigen Kenntnissen mit jeder Sicherheit. Die Beob. von MADLENER ist umstritten. 

Dagegen hat SCHLOSSMANN in eingehenden Studien gezeigt, daB bei Kon­
duktoren, den weiblichen "Obertragern der Anlage, in etwa 50% leichte, an 
Hamophilie erinnernde Erscheinungen vorkommen, so etwas verzogerter Be­
ginn der Gerinnung (Unterschied alIerdings sehr gering), deutliche Verzogerung 
der vollstandigen Gerinnung, schlechtes Koagulum ohne Festigkeit, starke 
Perioden im 2. und 3. Lebensdezennium, haufiges Nasenbluten und Zahnfleisch­
bluten, nie aber Gelenk-, Darm- oder Nierenblutungen. 

Diese Frauen halten sich fiir Bluterinnen und werden als solche angesehen. Dieser 
Nachweis abgeschwachter Symptome ist sehr interessant. Er entspricht unsern Kennt­
nissen aus den Naturwissenschaften, daB Pflanzen, die Trager recessiver Eigensehaften sind, 
bei genauer Priifung doch diese Eigenschaften in milder Form verraten. 

Die behaupteten Vollbilder weiblicher Hamophilie sind ins Gebiet der sym­
ptomatischen ham. Diathese zu verweisen. Fast aIle haben Pl.-Armut, zeit­
weise norma.le Gerinnung, zeigen nie hamophilen Stammbaum, weisen das 
Hamophiliebild erst nach Jahren, nicht von Jugend her auf. 

Ich habe auf der Tagung der schweiz. naturforsch. Gesellschaft 1920 schon erklart, daB 
aus der Ehe Bluter und Konduktor selbstverstandlich in Analogie zum Daltonismus weib­
liche Hamophilie erwartet werden konnte; dann ware aber der Nachweis der Belastung 
von beiden Seiten her notig und daher Hereditat noch weit mehr als sonst nachweisbar; 
aber wie ich sagte, gerade in diesen Punkten versagen die behaupteten weiblichen Hamo­
philien ganz unter Hinweis auf den von mir nie anerkannten Fall MONT ANUS, den auch 
SCHLOSSMANN kategorisch ablehnt. 
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Seit den Untersuchungen SAHLIS ist als ein wichtiges diagnostisches Moment 
der HamophiIie die Gerinnungsverzogerung erkannt und bewiesen. Dabei hat 
sich bei zahllosen Nachprtifungen (tiber 100mal allein bei SCHLOSSMANN) die 
Angabe SAHLIS als unrichtig herausgestellt, daB nach einer Blutung die Ge­
rinnung viel normaler, ja ganz regelrecht ausfalle. Es bleibt die Gerinnung 
vielmehr dauernd verzogert mit gering en Intensitatsschwankungen. 

Die Gerinnungsverzogerung charakterisiert abel' die Hamophilie allein 
noch lange nicht. lch erwahnte S. 78 eine groBe Zahl von Krankheiten mit 
starker, ja starkster Verzogerung, die niemals zur Hamophilie gehoren (Pseudo­
hamophilie). Anderseits gibt es klassische Hamophilie mit ganz geringer Ge­
rinnungsverzogerung (eig. Beob., 48jahr. Mann, Hamophilie seit Jugend, un­
zahIige Gelenksblutungen, klare Hereditat. Gerinnung jahrelang zwischen 
61/ 2-9 Min.). Ganz analog ein zweiter Fall. 

MORAWITZ weist auch darauf hin, daB Tiere mit ungerinnbarem Blut nach 
Hirudin- odeI' Heparininjektion keine Spontanblutungen haben. Die Gerin­
nungsverzogerung ist abel' Ursache del' schwer stillbaren Blutungen und des 
Verblutens; denn wegen del' mangelhaften odeI' fehlenden Gerinnung bekommt 
del' primare Pl.-Thrombus Imine Festigkeit, wird weggeschwemmt und so kommt 
es zu den charakteristischen gefahrlichen N achblutungen, nachdem einige Zeit 
durch Pl.-Thromben die blutende Stelle gestillt war. Daher kann man bei 
einem klein en Stich spateI' immer noch Blut auspressen. 

Die Gerinnung des hamophilen Blutes ist oft, besonders bei groBerer Menge 
und in groBeren Kolbchen, enorm verzogert, und kann es viele Stunden bis 
zum Beginn der Gerinnung dauern. 

Eig. Beob.: Knabe, 12 Jahre alt. - Typische Hamophilie seit Jahren mit Gelenk­
blutungen, starken Zahnfleischblutungen beim Zahnwechsel, Hautblutungen auf geringe 
Traumata. Morphologisches Blutbild normal. Hereditat nicht nachweisbar. Gerinnung 
nach BUROKER: Erste Faden 20 Min. (normal 5 Min.). Blutgerinnungszeit nach KLINGER­
HERZFELD: 1. Glasschalchen: Erste Faden 50 Min. (7 Min. normal). Gerinnsel 2 Std. 
30 Min. (15 Min. sonst als normal). 2. Paraffinschalchen: Erste Faden 2 Std. 15 Min. 
(normal 10 Min.). Gerinnsel 4 Std. 30 Min. (normal 30 Min.). Das AderlaBblut gerann 
auffallend lang nicht und schied sich in eine blutkorperchenhaltige Bodenschicht und eine 
dariiber stehende Plasmaschicht. Erst nach 41/ 2-5 Std. setzte die Gerinnung ein. 

AIle Versuche, im morphologischen Blutbild etwas Abnormes zur Charak­
terisierung der HamophiIie zu entdecken, sind ergebnislos gebIieben. Die von 
SAHLI angegebene Lymphocytose und Eosinophilie fehlt meistens. Die Blut­
plattchen sind morphologisch normal, in del' Zahl normal odeI' oft erhoht, da­
gegen nach FONIO funktionell insuffizient. 

Neuere Untersuchungen lassen aber gewisse Zweifel an der Insuffizienz der PI. auf­
kommen. 

Die Blutungszeit ist fast immer normal, Ausnahmen kommen VOl'. Es ist 
abel' strenger zwischen erstem Aufhoren der Blutung und del' Nachblutung zu 
unterscheiden. Auch chemisch ist das Blut nicht abnorm in bezug auf Salze. 
Fibrinogen ist reichIich. Kalkverminderung, gelegentIich gefunden, ist ohne 
Belang. Das Fehlen del' trypanociden Serumsubstanz wird heute bestritten. 

Die GefafJe bei Hamophilie schein en bei den Prtifungen mit Staubinde 
(RUMPEL) odeI' Saugnapf (HECHT) normal. Da abel' Blutungen so leicht ein­
treten, muB doch wohl ein GefaBfaktor noch eine Rolle spielen, den wir 
heute noch nicht erfassen. Klinisch charakterisiert die Hamophilie die 
schwierige Blutstillung, und zwar von Geburt an, evtl. schon beim Abbinden 
der Nabelschnur, dann besonders bei Zahnverlust. Wichtig ist die Schwere der 
Affektion bis zum 20.-30. Jahre, besonders in del' Pubertat. Nachher starke 
Abnahme del' Schwere. 

SOHLOSSMANN verzeichnet von 46 todlichen Hamophilien die Exitusfalle in die Lebens­
dekade I (18), II (13), III (8), IV (0), V (2), VI (1). 
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Die Erscheinung, daB bald nach der Pubertat. die Hamophilie stark 
in ihrer Manifestation und in ihrer Gefahrlichkeit abnimmt, ist hochst eigen­
artig und laBt an innersekretorische Momente in del' Genese der Hamophilie 
denken. Ahnlich verhalt sich ja das Abklingen der Chlorose. 

Noch charakteristischer sind die sonst bei ham. Diathese seltenen Gelenk­
blutungen, die immer wieder kommen und schlieBlich zu deformierenden Arthri­
tiden fiihren. 

Das TV esen der Hiimophilie ist nicht geklart. Mit del' Gerinnungsverzoge­
rung ist allein nichts gesagt. SAHLI nahm an, aIle Gewebe enthielten ungeniigende 
gerinnungsfordernde Substanzen. Durch Untersuchungen der Organe der 
Leiche (GRESSOT, PLAUT) ist diese Annahme widerlegt. 

Die Erklarung falIt so schwer, weil del' Vorgang del' normalen Gerinnung 
selbst nicht geklart ist. Sicher steht nur, daB Fibrinogen nicht fehlt; aber die 
Thrombinbildung mangel haft ist. Ein Teil del' Autoren (SAHLI, MORAWITZ, 
FONIO) hielten die Thrombokinasen aus Blutplattchen fUr vermindert. AlIein 
die schwersten und Jahre dauernden Thrombopenien haben fast aIle normale 
Gerinnung. Andere Autoren (HOWELL, FEISSLY) glauben, daB Substanzen 
des Plasmas (Thrombogen = Serozym) fehlen. Wieder andere glauben nicht 
an wirkliche Defekte, sondern nul' an verzogertes Freiwerden del' fUr die 
Gerinnung notigen Substanzen: HARTMANN, OPITZ u. ZWEIG, WOHLIOH. 

Die Vermehrung des Antithrombins als Ursache (EMILE-WEIL, HYNEK, 
FALKENHAUSEN) wird heute fast alIgemein abgelehnt. STUBER beschuldigte 
die ungeniigende verzogerte Glykolyse infolge Fluorvermehrung, die abel' sehr 
bestritten ist (HOFF); KLINGER und HERZFELD sahen die Ursache in del' ver­
minderten Proteolyse. 

SCHLOSSMANN zeigte, daB in bestimmten Bluterfamilien ein bestimmter 
familiarer Typus der Hamophilie konstant vorkommt, z. B. nur Ieichte Formen, 
odeI' nur schwere Formen, odeI' Formen mit fast volligem Verschwinden nach 
der Pubertat, Typen mit haufigen oder mit seltenen Gelenkblutungen. 

Die Vererbung erfoIgt nach den allgemeinen Gesetzen bei geschlechtsgebun­
denem recessiven Leiden: 

1. Ehe. Gesunder Mann und Konduktorin. Halfte del' Sohne Bluter, HaUte 
del' Tochter Konduktorinnen. 

2. Bluter und gesunde Frau: Alle Sohne gesund, aIle Tochter Konduk­
torinnen. Die Nachkommen diesel' Tochter: HaUte del' Enkel Bluter, Halfte 
der Enkelinnen Konduktoren. 

3. Bluter und Konduktorin: Halfte del' Sohne Bluter. HaUte der Tochter 
Konduktoren und andere HaUte theoretisch Bluterinnen: In WirkIichkeit 
fehlen aber diese weiblichen Hamophilien. 

Das Nichtvorkommen echter weibIicher Hamophilie wird nach K. W. BAUER 
dadurch erklart, daB del' Hamophiliefaktor ein relativer LethaUaktor sei und 
daB die 2 relativen Lethalfaktoren die Kombination Mol's herbeifiihren. In 
solchen Ehen miissen durchschnittlich auf 2 Sohne nur eine Tochter kommen. 

Es hat sich die NAssEsche Regel als richtig (SCHLOSSMANN) herausgestellt, 
daB die Frauen von ihrem Vater her die Krankheit auf den Enkel iibertragen, 
nicht aber die LOSsENsche Regel, daB der Bluter selbst (Mann) die Krank­
heit nicht vererbe. 

Therapie. 
Eine HeiIung del' HamophiIie ist undenkbar, wohl abel' moglich eine Ab­

schwachung del' Erscheinungen (vgl. konstitutionelle hamolytische Anamie 
und Milzexstirpation). 
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Behandlung der ortlichen Blutung: Die artliche Blutung steht um so eher, 
je hochgradiger und je schneller ein Blutverlust ist. GeHihrlich ist daher vor 
aHem lang andauerndes Nachsickern einer kleineren Wunde und namentlich 
standiges Bluten aus einer graBeren Flache. Durch Kompressionen ist nur 
etwas zu erreichen, wenn del' Druckverband recht fest angepreBt wird, z. B. 
durch Gummipfropfen, die zur Halfte eingeschnitten sind und deren klaffende 
Flache man auf die Wunde anwenden kann. Bewahrt hat sich VOl' aHem auch 
das Aufeinanderpressen blutender Flachen. Ein starker Druckverband ist 
stets natig und muB am Zahnfleisch z. B. durch entsprechende Kompressions­
einrichtungen hergestellt werden, evtl. schon vor Ziehen eines Zahnes unter 
Anpassung an die Kieferverhaltnisse. 

Manchmal bewahrt sich Thermokauter und Gliihhitze, ferner frisches Serum 
auf die Wunde, jedoch nul' bei klein en Wunden; altes Serum verliert aIle Kraft 
und wirkt sogar gerinnungshemmend. 

Gewebssafte enthalten gerinnungsfardernde Substanzen oft in auBerordent­
lich starker Dosis. Das hat in vergleichenden Untersuchungen SCHLOSSMANN 
gezeigt und vor all em Struma-PreBsaft als das wirkungsvollste bewiesen. Koa­
gulen (10%ige Lasung, KOCHER-FONIo) ist ein Extrakt von Blutplattchen 
und wie Clauden (Lungenextrakt) prinzipiell in gleicher Weise wirksam wie 
aIle anderen Gewebsextrakte. 

Die Erfolge von Koagulen bei Hamophilie werden verschieden d9>rgesteilt, keineswegs 
immer als befriedigend geschildert. Das englisehe Praparat Hamoblastin zum Auflegen 
auf Wunden und als Gase wird gleiehfalls in seiner Wirkung wie Vivokoll versebieden be­
urteilt. Die Differenz in den Ergebnissen kann bei del' groBen Versehiedenheit del' Hamo­
philieblutungen nieht wundernehmen. 

ZweekmaBig ist fraglos aueh Stryphnon (als Pulver und Gase), das adrenalinartige. 
abel' viel langeI' anhaltende Wirkung entfaltet. 

FUr eine Allgemeinwirkung bat man bisher wedel' von Gelatine- noeh von Kalkinjek­
tionen irgendwelche sieheren Resultate gesehen. Auch die lange Zeit sehr empfohlene 
Behandlung mit Serum (EMILE-WElL) wird heute vollkommen abgelehnt, weil unwirksam. 
Selbst StrumapreBsaft hat sieh nach SCHLOSSMANN selbst intramuskuIar und intraven6s 
nieht bewahrt. Dagegen seheint in einem Teil del' Fane Koagulen intramuskular und intra­
ven6s Erfolge aufzuweisen. 

Die wirkungsvolle Therapie ist die Bluttransjusion, wie heute durch eine 
groBe Zahl glanzender Erfolge sichel' steht und wie schon seit fast 100 Jahren 
gelegentliche gute Resultate erreicht worden sind. Es ist daher diese Therapie 
in jedem schwereren Fall die Therapie del' Wahl. Die Proteinkarperbehandlung 
hat zu keinen Resultaten gefiihrt, ebensowenig die Anwendung von Organ­
extrakten, z. B. von Ovarialpraparaten, wenn auch ab und zu in del' Literatur 
ein giinstiger Erfolg verzeichnet ist. In einem Teil del' Beobachtungen scheint 
eine Rontgenbestrahlung der Milz nach STEPHAN giinstige Resultate ergeben 
zu haben; doch sind die Ergebnisse inkonstant. 

SAHLI hatte die Blutentziehung im Intervall zur Vermeidung spaterer Blutungen emp­
fohlen, unter del' Vorstellung, daB dureh Blutentzug und die dabei eintretenden Reaktionen 
beim Hamophiliker Antigene entstanden, z. B. als Thrombokinaseanreieherung, die fiir die 
Gerinnung wichtig waren. Theoretiseh wurde diese Auffassung aufgebaut, wie oben dar­
gestellt worden ist auf die Feststellung hin, daB naeh einer Blutung odeI' schon im Ver­
Ianf der Blutung die Gerinnung sieh ganz erheblieh verbessere. Diese Feststellung ist abel' 
heute widerlegt. Antigene bei Blutungen sind nieht naehgewiesen und die AderlaBtherapie 
des Intervalls ist wedel' theoretiseb noeh praktiseh begrundet (SCHLOSSMANN). 

Nateinatherapie (LLOPIS). Diese in letzter Zeit viel angewandte Therapie 
enthalt als Geheimmittel die Vitamine ABCD und Zucker. Ihr Autor ver­
spricht sich auBerordentlich viel. Manche giinstige Ergebnisse (siehe besonders 
NIEKAU) sind bekanntgeworden; andere Autoren wie MORAWITZ, SCHLOSS­
MANN verhalten sich zuriickhaltend. Ich habe selbst vallige Versager und einige 
maBige, nicht sichere Erfolge gesehen. Die Beurteilung des Erfolges ist oft 
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schwer, besonders wenn die Bluter schon tiber 20 Jahre alt sind, also in einem 
Alter stehen, in dem die Hamophilie an Schwere stark nachliiBt. Ein end­
giiltiges Urteil kann noch nicht gegeben werden. 
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Die Leukamien (Leukosen): Myelosen und 
Lymphadenosen. 

Entwicklung der Auffassungen fiber Leukamie. 
Als VmCHOW im Jahre 1845 die Leukamie als besondere Krankheit der 

blutbildenden Organe erklart und von der Pyamie abgegrenzt hat, da offen­
barte sich das Genie seines Geistes, das intuitiv das Richtige herausfand. Ja 
intuitiv, denn aIle Argumente in der Begrundung der neuen Krankheit waren 
falsch. VmcHow. hatte namlich die irrige Auffassung, daB die Leukamiezellen 
den gewohnlichen Biutzellen und Eiterkorperchen gleich seien, und daB nur 
die Dauer der Vermehrung der Leukocyten im Gegensatz zur Leukocytose 
das Besondere der Leukamie darstelle. Die an sich richtige Argumentation, 
daB nirgends eine Quelle der Eiterung gefunden werden konnte, war ja auch 
kein Gegengrund gegen Sepsis. Heute wissen wir, daB unreife und patholo­
gische Zellen das Leukamieblut charakterisieren, daB die L.-Vermehrung kein 
unbedingtes Erfordernis fur die Diagnose ist, und daB bestimmte Gewebs­
wucherungen das Wesen des Leidens ausmachen. 

Es muJ3te daher anfanglich die Abgrenzung der Leukamie, wie VIRCHOW seIbst schreibt1, 

schwer fallen, und eine ganze Reihe der zuerst, ja sogar der von VIRCHOW seIbst publi­
zierten Leukiimiefiille sind ganz andere Affektionen geweeen. 

Auf Grund der Zellanalyse unterschied der Altmeister der Pathologie schon 
1853 zwei Leukamien: eine lienale mit groBen Blutkorperchen (heute mye­
loische) und eine lymphatische mit "freien Kernen" (E. bei Essigsiurezusatz). 

Fiir den Ursprung der Iienalen Leukiimie aus der Milz schienen sog. Milzstoffe ZQ;,zeugen, 
namentJich das Hypoxanthin, das SCHERRER in der Milz und im Ieukamischen Blute ge­
funden hatte. Langere Zeit warde auf diese chemische Diagnose besonderer Wert geIegt, 
bis SALKOWSKI das Beweisende dieser Argumentation iiber den Haufen warf. 

Ein groBer Fortschritt fUr die Leukamieforschung resultierle aus den Arbeiten 
von NEUMANN, der das Knochenmark bei Leukamie verandert fand, und eine 
dritte Art der Leukamie, die myelogene, aufgestellt hat. Spater wies er darauf 
hin, daB das Knochenmark in jedem FaIle erkrankt ist, und es schien allmah­
lich die myelogene Leukamie die anderen in sich zu absorbieren. 

Klinisch unterschied man nach der Starke der Organaffektionen: 
1. eine lymphatische Form mit groBen Lymphknoten, 
2. eine lienale Form mit riesigem Milztumor, 
3. eine myelogene Form mit Knochenmarksveranderungen. 
AuJ3erdem muJ3ten Kombinationen zugeIassen werden; denn gerade die lienaIe Form 

wies schwere Knochenmarksveranderungen auf. 
Schwierigkeiten bot auch die Abgrenzung der Leukamie von starken Leuko­

cytosen. So rechnete man von 50000 L. an eine Affektion als Leukamie, was 

1 VIRCHOW: Virchows Arch. Ii, 95. 
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aber ganzlich unstatthaft ist, weil, wie nun die systematischen Studien EHR­
LICHS zeigten, die Art der Zellvermehrung, nicht die Zahl und auch nicht die 
GroBe der Organe maBgebend ist. Danach ergeben sich: 

1. eine lymphatische Leukamie mit Vermehrung der E.; 
2. eine myelogene Leukamie mit Vermehrung der Knochenmarkszellen und 

ihrer Abkommlinge im Blute. 
Die MHz schied damit zllna,chst ala genetischer Faktor aus, indem die frUhere lienale 

Form sich durch Myelocyten bedingt herausstellte. 
Als Ausgangspunkte der Leukamie sah EHRLICH zunachst die Lymph­

knoten und das Knochenmark an, und je nach der Art der Wucherung wiirde 
dann die Milz entweder von E. oder von Knochenmarkszellen besiedelt. Spater 
sprachen klinische Beobachtungen, Falle von WALZ, PAPPENHEIM und DENNIG 
dafiir, daB auch E.-Leukamien vom Knochenmark ausgehen konnen. Darauf­
hin lieB EHRLICH die Organe als Quellen der Leukamie bei der Namengebung 
beiseite und unterschied nach der Art der Gewebswucherung: 

1. eine lymphatische Leukamie durch Wucherung lymphatischen Ge­
webes, evtl. auch vom Knochenmark ausgehend; 

2. eine myeloide Leukamie mit Wucherung des myeloiden Gewebes. 
Damit war das Wesen der Leukamie annahernd richtig erfaBt; aber zahl­

reiche schwer zu klass~izierende Einzelfalle schienen auch diese Einteilung 
wieder in Frage zu stellen, dem Dualismus der Zellen wie ihrer Gewebe be­
drohlich zu werden und die gauze EHRLICHsche Lehre zu erschtittern. 

Aus der drohenden Verwirrung und Verflachung retteten weitere cyto­
logische und histogenetische Studien, die gerade hier sich als absolut unerlaBlich 
erwiesen haben. Ich stellte 1900 den Begriff der Myeloblasten als ungranulierte 
lymphocytenahnliche spezifische Zellen des myeloischen Gewebes und die 
Myeloblastenleukamie als Unterart der myeloischen auf. Damit konnten 
jene Beobachtungen eine sichere und histologisch befriedigende Erklarung 
finden, bei denen lymphatische Follikel unbeteiligt getroffen werden, aber 
lymphocytenahnliche Zellen in den Organen wuchern und im Blute auftreten. 
Auch war damit verstandlich geworden, warum vor dem Tode und bei Ver­
schlimmerungen ungranulierte Zellen an Stelle der Myelocyten auftauchten; 
denn die Annahme eines "Oberganges der myeloischen Leukamie in eine lym­
phatische birgt groBe innere Unwahrscheinlichkeiten in sich. 

In der Folgezeit stellte es sich dann heraus, daB akut verlaufende myeloische 
Leukamien und fast aIle Chloroleukamien von vornherein als Myeloblasten­
leukamien auftreten, und chronische FaIle, besonders bei Verschlimmerungen 
und vor dem Tode, zu sekundaren Myeloblastenleukamien fiihren. 

Die Lymphadenosen galten schon lange als Allgemeinaffektionen im 
AnschluB an die KUNDRATschen Forschungen tiber Vegetationsstorungen, d. h. 
diese Krankheiten ergreifen nicht einzelne Organe, z. B. die Lymphknoten, 
sondern das ganze lymphatische Gewebe des Organismus. Die Hyperplasien 
entstehen danach autochthon, an Ort und Stelle, tiberall, wo lymphatisches Ge­
webe im Korper ist und wo es sich entwickeln kann. Auf Grund dieser Arbeiten 
(KUNDRAT, W ALz) und eigener Studien erklarte daher PINKUS bei Bearbeitung 
der Leukamien in der NOTHNAGELSchen Sammlung, daB die Einteilung der 
Leukamien nach Geweben zu erfolgen habe. Er unterschied deshalb, da er 
"zwei streng zu trennende Gewe be" annahm, eine lymphatische Leukamie 
als eine "Allgemeinaffektion" und "Gewebskrankheit" des "lymphatischen 
Gewebes" und eine myeloide als Erkrankung des Knochenmarks. 

Die myeloide Leukii.mie blieb also bei PINKUS noch eine Organkrankheit, weil "das 
wahre Myeloidgewebe normalerweise auf das Knochenmark beschrlinkt zu sein scheint". 
Immerhin ist auch diese Krankheit bereits von PINKUS als Gewebskrankheit und damit 
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als Systemaffektion bezeichnet worden. Fiir die leukamischen Neubildungen an anderen 
Orten wurde eine iirtliche autochthone Genese nur fiir die .c.-Leukamie angenommen, die 
myeloiden Wucherungen aber mit EHRLICH als metastatische gedeutet. 

Die histologischen Forschungen [MEYER und HEINEKE (1907), NAEGELI 
U. FABIAN (1907), SCHRIDDE (1908)] zeigten abel', daB unter zahlreichen patho­
logischen, ja selbst physiologischen Verhaltnissen myeloisches Gewebe als 
myeloische Metaplasie auch auBerhalb des Knochenmarkes auftreten kann, 
und zwar ebenfalls als autochthone Bildungen. 

Embryologische Studien bewiesen die weite Verbreitung myeloischen Ge­
webes bei Feten und hatten schon 1892 M. B. SCHMIDT dazu gefiihrb, fiir die 
Leukamien ein Wiederauftreten del' gleichen Zellbildung an Ort und Stelle 
anzunehmen. Studien libel' myeloisches Gewebe bei Embryonen [NAEGELI (1906)] 
und myeloische Metaplasie drangten daher allgemein zu del' Uberzeugung, 
daB del' Korper Zellen besitzen muB, die eine myeloische Umwandlung durch­
machen konnen. So lieBen sich jetzt auch die FaIle erklaren, bei denen in den 
Knochen Fettmark odeI' Induration und Osteosklerose besteht, abel' trotzdem 
eine Myelose gefunden wird. So entstand die Anschauung, daB auch die 
Myelosen Systemerkrankungen (zuerst NAEGELI, PAPPENHEIM, HIRSCHFELD, 
SCHRIDDE) sind, namlich des myeloischen Gewebes im Knochenmark und del' 
myelopotenten indifferenten Mesenchymzellen. 

Nach der Histologie des Blutes und del' Gewebe tl'ennen wir heute die Leu­
kosen nach dem auch in diesen Fragen siegreich durchgedrungenen Dualismus. 

1. In Lymphadenosen (= lymlJhatische Leulciimien) , vom lymphatischen Ge­
webe, nicht von einem Organ (Lymphknoten, Milz odeI' Knochenmark) aus­
gehend, weil die Krankheit sofort generalisiert auftritt als Systemerkrankung 
und nirgends einen primaren Herd hat. 

II. In Myelosen (= myeloische Leukamien) , die vom myeloischen Gewebe 
im Knochenmark und von undifferenzierten Mesenchymzellen ausgehen. Auch 
hier liegt eine generalisiert auftretende Systemerkrankung VOl'. 

Nach dem klinischen Verlauf unterscheiden wir 

Akute und chronische Leukamien, 

und es stellen die akuten biologische Varianten dar, die sich gewohnlich auch 
morphologisch als groBzellig lymphatische odeI' als Myeloblasten­
leukamien prasentieren. 

Freilich ist eine scharfe Trennung der akuten und chronischen Formen nicht miiglich, 
namentlich nicht nach der Dauer, obwohl natiirlich Erkrankungen von mehr als 6 Monaten 
den chronischen zugerechnet werden. Bei der biolog. Auffassung der Unterschiede zwischen 
den akuten und chronischen Leukamien ist es auch gar nicht verwunderlich, daB es eine 
scharfe Trennung nicht geben kann. 

Flir die klinische Akuitat kommen 2 verschiedene Momente in Betracht: 
1. Die Wucherung ist tatsachlich sehr stiirmisch unter starkster Zellpro­

duktion, so daB sehr bald die normale Zellentwicklung aufhort und nicht mehr 
normale, son del'll vollig patholog. Zellen gebildet werden, siehe die sehr ein­
gehende Schilderung S. 208, z. B. vorzeitige Reifung im Protoplasma odeI' im 
Kern, abnorme Kernlappung, Nichtentwicklung einer normalen Granulation. 

So entstehen aus Myeloblasten pathologische Gebilde ohne jede Analogie 
in del' normalen Zellbildung. Diese Tatsache del' vollig abwegigen und liber­
stlirzten ungeordneten Zellbildung beweist eine Akuitat des Prozesses und 
klinisch entspricht dem auch die Erkrankung aus volligem W ohlbefinden und 
del' todliche Verlauf in wenigen Tagen odeI' W ochen, so daB gerade diese FaIle 
als akute Infektionskrankheit angesprochen worden sind. 

Ich werde zeigen, daB im Blut oft noch vollig reife Neutrophile vorhanden 
sind, abel' ohne Zwischenglieder einer normalen Reifung sonst fast nul' ganz 
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unreife und patholog. Myeloblasten: Hiatus leucaemicus (NAEGELI). Hier muB 
plotzlich die normale Zellbildung aufgehort und patholog. Wege eingeschlagen 
haben. Die hamatologische Prufung belegt hier die Akuitat des Prozesses. 

Fur akute Myelosen ist dieser Vorgang leicht zu beweisen, fUr Lymph­
adenosen bisher mit der Zellmorphologie wohl nicht so iiberzeugend wegen 
der viel geringeren Differenzierung lymphatischer Zellen. 

2. Die Wucherung kann allmahlich, langsam, unbeachtet vor sich gehen; 
es kommt aber zur Erdruckung des myeloischen Systems oder zur funktionellen 
Lahmung desselben durch Lymphadenosen. Jetzt ist der gleiche Zustand da 
wie bei in ihrer Ursache klaren Thrombopenien oder Granulocytopenien: 

a) Ausbruch schwerster hamorrhagischer Diathese, 
b) sekundare septische Infektion, weil der Korper Infektionen wegen Fehlen 

del' N. nicht bekampfen kann. 
Es entsteht jetzt ein akutes klinisches Bild, die Krankheit an sich war aber 

nicht akut. 
Auch bei Myelosen entsteht der septisch-hamorrhagische Symptomen­

komplex durch die patholog. Weiterentwicklung der Myeloblasten und damit 
durch das Defizit in der Bildung von N. und Blutplattchen; aber weil hier die 
offenkundig abnorme krankhafte Zellbildung rasch eintritt, so tragen hamor­
rhagische Diathese und septische Sekundarinfektion nur noch bei zu der auch 
sonst vorhandenen Akuitat des klinischen Bildes. 

Hier kommt es nun manchmal vor, daB trotz sturmischen Einsetzens der 
Krankheit doch noch das Leben W ochen oder Monate erhalten bleibt, wohl 
weil eine kleine, aber genugende Menge der notigen N. und Plattchen noch 
oder wieder gebildet wird. So konnen (eig. Beob.) Myeloblastenleukamien mit 
ganz dominierend patholog. Zenen im Blute gelegentlich 4-6 und mehr Monate 
stationar bleiben. 

Es ist also klar, daB die Abgrenzung chronischer und akuter Leukamien 
oft nicht moglich ist, weil fur die klinische Akuitat ganz verschiedene histo­
logische Prozesse entscheidend sind. Wir unterscheiden ferner 

Aleuklimischc, subleuklimische und leuklimische ])Iyelosen und Lymphadenosen. 

Bei allen ist die histolog. Grundlage dieselbe, Myelose oder Lymphadenose, 
aber das Blut enthalt keine, wenig oder massenhaft unreife und pathologische 
Zellen. Auch hier ist die Trennung derartig unscharf, daB es heute keinen Sinn 
hat, aleukamische und leukamische Formen bei der Schilderung zu trennen, 
nachdem Tausende von Beob. mit aleukamischen und subleukamischen Blut­
bildern vorliegen. 

Der Ubergang einer aleukischen oder subleukamischen Leukose in eine 
leukamische kann freilich bei den akuten Myelosen die schwere Progression 
des Leidens verraten und ist diese Feststellung von groBter Bedeutung; es 
kann aber auch bei eminent chronischen Prozessen aus noch bisher nicht ge­
nugend geklarten Grunden rasch oder ziemlich rasch, z. B. bei Lymphadenosen 
oder chronischen Myelosen das ausgepragte leukamische Blutbild entstehen. 
Sicherlieh hangt das mit den Regulationsvorrichtungen des Organismus in der 
Leukopoese zusammen. In diesen Fallen chronischer Leukamie ist die Ent­
stehung des leukamischen Blutbildes von keiner prognostischen Bedeutung 
und kann das Leiden seinen Lauf in vollig gleicher Weise wie sonst nehmen, 
z. B. im Fane NAUNYN: plotzlich aus aleukamischer Lymphadenose eine leuk­
amische (mit viel L.), aber weiter chronischer Verlauf. 

Anderseits ist eine solche Anderung in der Regulation der blutbildenden 
Gewebe zweifellos schon nach allgemein biolog. Gesichtspunkten ein schlechtes 
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Zeichen und es ist daher verstandlich, daB nicht selten das Ereignis praagonal 
odeI' agonal (mehrere eig. Beob.) odeI' unter dem EinfluB von Infektion odeI' 
ganz besonders eingreifender Behandlung, z. B. intensive Rontgenkur, eintritt. 

Auch hier gibt es also kein allgemeingUltiges prognostisches Gesetz und del' 
Arzt muB aus del' Gesamtsituation heraus die Analyse vornehmen. 

Es steht anderseits fest, daB gewisse, abel' nicht aIle, aleuk. Myelosen und 
Lymphadenosen tatsachlich bessere Prognosen als die leukamischen geben und 
Jahre, selbst Jahrzehnte relativ harmlos verlaufen. Die gute Regulation del' 
hamopoetischen Organe ist hier ein Indikator fUr ein milderes Leiden. In 
diesen Fallen sollte auch fUr die Therapie del' Grundsatz gelten: Quieta non 
movere. Eingreifende Behandlungen konnen hier sicherlich schwer schadigen. 

Es gibt endlich aleuk. Leukosen, bei denen nach dem histolog. Bilde die 
Wucherung auBerordentlich ungeordnet, atypisch, aggressiv erfolgt, z. B. bei 
mediastinalen Affektionen, so daB die normalen AbfluBwege nicht wie bei 
Hyperplasien offen stehen. Bei diesen klinisch schwer erkennbaren Zustanden 
ist del' Verlauf trotz des aleukamischen Blutbildes rapide und ungunstig. Auch 
hier kann plOtzlich leukamisches Blutbild entstehen. 

Das Tempo und die Art del' leukamischen Wucherung kann abel' groBe 
Anderungen erleiden: 

1. Gelegentlich klinische und histologische Besserung aus uns nicht klaren 
Grunden. Ein sturmisch einsetzender ProzeB wird wieder weniger sturmisch. 

2. Unter dem EinfluB von Infektionen, Intoxikationen, Tumoren und VOl' 
allem del' Therapie: Arsen, Rontgen, Radium usw. 

So sieht man Ruckgang und Remission des Leidens fUr Monate und Jahre. 
Am auffalligsten ist die Verdrangung einer Leukamie durch Infektionen 

odeI' durch Carcinom, vollig analog wie bei Perniciosa. Del' EinfluB del' neuen 
Faktoren auf die blutbildenden Gewebe ist offenkundig viel groBer und ver­
drangt die Einwirkung del' leukamischen Noxe. Dabei wird auch die leukamische 
Zellbildung immer normaler. Es ist nicht ein rein quantitatives Problem. 1m 
Grunde erzeugt auch unsere Therapie genau den gleichen biologischen Vorgang. 

Immel' abel', bei jeder Art del' Verdrangung, sei es Infektion odeI' Therapie, 
kehrt nach einiger Zeit die Leukose zuruck. Wir mussen sogar annehmen, 
daB zu starke Zuruckdrangung durch Therapie zu schwerster Reizwirkung 
fUhrt und foudroyant verlaufende Rezidive auslOst, VOl' allem Dbergang del' 
chronischen Myelose in akute sekundare Myeloblastenleukamie. Gelange es, 
ein mildes, dauernd wirksames Mittel fur die Hemmung (Bremsen odeI' Ver­
drangen) del' leukopoetischen Zellbildung ohne Gefahr del' Reizwirkung zu 
finden, so wa.re das Problem del' Leukamieheilung weitgehend erreicht, selbst 
wenn die Ursachen del' Leukamie noch vorhanden blieben. Das ware eine gewisse 
Analogie zur Lebertherapie bei Perniciosa. 

Das aggressive Wachstum bei Leukamie. 
Fruher hielt man die Leukamien fUr rein hyperplastische Prozesse und sonderte 

Erkrankungen mit aggressivem odeI' gar tumorahnlichem Verhalten als maligne 
Tumoren und damit als etwas Besonderes abo Dabei lieB man sich zunachst 
yom makroskopischen Verhalten leiten. Nachdem ich abel' prinzipiell in del' 
Studie mit FABIAN und SCHATILOFF gezeigt habe, unter Hinweis auf Befunde 
fruherer Autoren, daB geradezu regelmaBig kleinere odeI' groBere Infiltrationen 
mit leukamischen Wucherungen in del' Nahe del' Hyperplasien vorkommen 
(Durchwucherung del' Lymphknotenkapsel, Wucherungen auBerhalb del' Kapsel, 
Eindringen von del' Tonsille odeI' von den Darmfollikeln in die anliegende 
.YIuskulatur, Eindringen leukamischer interacinoser Bildungen del' Leber in 
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den Acinus, Verwachsen ganzer Lymphknotengruppen untereinander durch 
Infiltration und Vordringen in die Umgebung), IaBt sich heute weder makro­
skopisch noch mikroskopisch eine Trennung in rein hyperplastische Leukosen 
und leukamische Lympho-, Leuko- oder Myelo-Sarkome durchfiihren. Trotz­
dem sind die Leukamien keine Tumoren (siehe spater); denn diese infiltrativen 
Prozesse in starkem Umfang sind doch Ausnahmen und zeigen aIle Abstufungen 
zu nicht infiltrativ wachsenden. 

Lange hielt man wenigstens die Chlorome fiir maligne Tumoren, weil hier 
das aggressive Wachstum meist sehr ausgesprochen ist; aber es gibt zahlreiche 
rein hyperplastisch wie Leukosen sich verhaltende griine Chlorome. Es gibt 
das fiir Chlorome typische parosteale Wachstum auch ohne Griinfarbung; 
es gibt FaIle mit teilweiser Griinfarbung, sogar mit starken ungefarbten par­
ostealen Bildungen und griinen, nicht aggressiven Knotenbildungen. 

Wir konnen daher keine Scheidung der Leukamie nach dem tumorahnlichen 
oder nicht ahnlichen Verhalten vornehmen und auch den Chloromen keine 
Sonderstellung prinzipieller Art zugestehen. Ieh werde sie als Chloroleukamien 
zwar getrennt behandeln, aber stets auf das Gemeinsame hinweisen. 

Die chronische myeloische Leukamie. Chronische Myelose. 
Die ehronische myeloische Leukamie besteht ihrem Wesen nach in einer 

hoehgradigen Hyperplasie und gesteigerter Funktion des myeloischen Gewebes, 
das nieht nur an seiner normalen Stelle, im Knochenmarke, enorm wuchert, 
sondern auch beinahe iiberall im Korper sich entwickeln kann. So kommt es 
vor allem zu einem sehr groBen, rein oder fast rein myeloisehen Milztumor. In 
der Leber beginnt ebenfalls intensive Myelopoese, dann in den Lymphknoten 
und schlieBlich an allen moglichen Orten. Dureh Hyperfunktion dieses Ge­
webes kommt es im Blute zu einer oft enormen Zunahme der myeloisehen Zellen, 
der Granuloeyten und deren Jugendformen (Myelocyten und Myeloblasten). 
Die Krankheit fiihrt nach langerem Bestande zu Kachexie und dadurch oder 
durch interkurrente Affektionen zum Tode. 

Atiologie: AIle bisher als Erreger angesprochenen GebiIde, wie besonders die Ham­
amiiben LiiwITS, haben sich als groBe Tauschungen erwiesen. Der Tumorcharakter, der 
von einzelnen Pathologen auch der myeloischen Leukii.mie zugeschrieben wird, kann hier 
noch viel weniger als bei der Lymphadenose in Betracht fallen. Ob Traumen eine kausale 
Beziehung zu Leukamie haben, ist zum mindesten unsicher und unbewiesen (s. STERN). 
Etwas iiber 10 Beob. betreffen Radiologen oder deren Mitarbeiter (EVANS). 

Das Vorkommen ist ein seltenes. Vor dem 4. Lebensjahre ist keine siehere 
Beobachtung1 bekannt und auch vor dem 25. Lebensjahr ist das Leiden selten. 
Die Kurve ist eingipflig mit Maximum (35%) zwischen 30 und 39 J ahren. Am 
haufigsten werden Personen in den mittleren Lebensjahren befallen. 

Familiares Vorkommen der Leukamie wird gelegentlich angegeben. Ich sah Myelose bei 
einerFrau und beimBruder chronische Lymphadenose. Bei der erbeblichenZahlleukamischer 
Erkrankungen muB nach den Gesetzen der Wahrscheinlichkeit ein solches Zusammen­
treffen gelegentlich vorkommen. BARRENSCHEEN sah akute Myelose und beim Bruder 

1 Bei den Fallen von BLOCH und HmscHFELD (Z. klin. Med. 39), MOl'\TI und BERGGRUN, 
MORSE (Boston med. J. 1894), WElL et CLERC, LEHNDORFF (Jb. Kinderheilk. 60 (1904)] 
liegt wohl stets Anaemia pseudoleuc. infantum (siehe dort) vor; denn nie erreicht die 
L.-ZahI70000, und handelt es sich um Kinder unter 2 Jahren mit groBem Milztumor . 
.Als kongenitale Leukamie sind die Erkrankungen mit angeborener Wassersucht (s. S. 128) . 
angesprochen worden. Es sind aber alles nur starke myeloische Reaktionen und kein 
einziger Fall ist erwiesen, s. Kritik von W. FISCHER, Lit. S. 129 und gleiche Auffassung von 
DOMARus, Mcnogr. Die FaIle von VOLLENWEIDER entsprechen hamolytischen Anamien 
(siehe dort). 
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Lymphadenose, HIRSCHFELD 2 Lymphadenosen. Die Angaben ARNSBERGERS tiber endemi­
sehes Vorkommen halten der Kritik nicht stand. 

Die Dauer des Leidens erstreckt sich zumeist libel' mehrere Jahre, durch­
scltnittlich etwa 3-4. Das Allgemeinbefinden ist in del' Regel mehr gestort 
als bei Lymphadenose, ausgenommen jene FaIle, in denen durch Rontgen odeI' 

Abb. 85. Chronische Myelose. Fall mit 340 000 weiLlen Zellen. Linksund oben rechts der Mitte je 
ein Myeloblast, <lane ben zahlreiche Myelocyten, zumeist unreife. Uber dem Myeloblasten links 

ein reifer Myelocyt (oxyphiles Protoplasm a). Links oben Normoblast, links auGen oben ein 
Mastmyelocyt-. 

Arsen betrachtliche Besserung eintritt. Nur ausnahmsweise bleibt das Leben 
libel' flinf und mehr Jahre erhalten. Eine Genesung kommt nie VOl'. Remis­
sionen unter Rontgen- und Arsentherapie konnen freilich lange dauern. 

Klinisches Bild. 
Die ersten Klagen del' Patienten sind gewohnlich ein Geflihl von Volle und 

Druck in del' Magengegend, Storungen del' Verdauung odeI' Stechen in del' 
linken Bauchseite, Symptome, die aIle auf die Entwicklung eines Milztumors 
(mit Perisplenitis) zurlickzuflihren sind. In vielen Fallen ist auffallende Mattig­
keit und Blasse das erste, das die Patienten zum Arzt flihrt, und die vergroBerte 
Milz wird erst bei del' Untersuchung konstatiert. Die zufallige Entdeckung del' 
Krankheit durch den Arzt ist nichts Seltenes. 

Mehrfach sah ich Patienten wegen akuter Pleuritis mit heftigen Schmerzen bei sonst 
glanzendem Wohlbefinden. Kleine Milzinfarkte bei noch nicht entdeckter, bisher symptom­
loser Myelose hatten das Bild hervorgerufen. 
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Das Aussehen del' Kranken leidet fast regelmaBig. Nul' hochst selten flieht 
das Rot nicht die Wangen, und in den meisten vorgeriickteren Stadien ist die 
Blasse eine ausgesprochene odeI' erschreckende. 

Nicht selten klagen die Patienten schon friihzeitig iiber Husten und zeigen 
sich leicht erhohte Temperaturen und SchweiBe, so daB Of tel'S zunachst an 
Tuberkulose gedacht wird, besonders auch wegen del' Abmagerung. 

AuBel' den bereits erwahnten Erscheinungen ergibt die allgemeine Unter­
suchung vorerst wenig. Del' Milztumor ist das wichtigste Anzeichen. Lymph­
knotenschwellung fehlt ganz odeI' doch fUr lange Zeit. Gesichert wird die Dia­
gnose durch den Blutbefund, del' auch in Friihstadien schon beweisend ausfallt. 

In vorgeschrittenen Stadien lauten die Klagen: Mattigkeit, rasche Er­
miidung; Dyspnoe, Herzklopfen, schlechter Appetit, unruhiger Schlaf, SchweiBe, 
Abmagerung, Fieber; dazu kommen evtl. Nasenbluten, Schmerzen im Zahn­
fleisch, Durchfalle, Milzstechen, SWrungen des Gesichts und des Gehors, Juck­
reiz. Die klinische Untersuchung zeigt jetzt fast immer bedeutende Blasse; 
die Abmagerung hat betrachtliche Grade erreicht. Die Haut ist trocken, neigt 
zu Ekzemen. Die Knochen sind beim Anfassen und Driicken zuweilen empfind­
lich, und es konnen auch spontane Schmerzen darin auftreten. 

Del' Visus ist oft herabgesetzt, und bei del' Augenspiegeluntersuchung fallt 
auBer del' Blasse das Vorkommen rundlicher und besonders streifenformiger 
Blutextravasate auf. Seltenere Befunde sind Neuritis optica, Retinitis proli­
ferans (eig. Beob.), NetzhautablOsung, Glaskorpertriibung. Das Gehor hat 
vielfach, doch fast nie hochgradig, gelitten. Selten sind vollkommene Taub­
heit mit dem Bilde des Meniere und starke Gehorshalluzinationen. 

l<Jiner meiner Patienten klagte bei vollkommener Taubheit und Meniere tiber schwere 
dumpfe Gerausche, wie wenn del' Sturmwind kame, und sofort darauf ertone ein Glocklein 
mit den feinsten hochsten Tonen. Derartige Symptome seheinen abel' nul' in den letzten 
Stadien del' Krankheit vorzukommen. 

In del' Ha u t sind bei chronischer Myelose Infiltrate selten und meist wenig 
umfangreich. Sie kommen als Erythrodermien, als Dermatitiden mit Misch­
exanthem, als Tumoren und als knotchenformige Infiltrate (PALTAUF, HINDEN­
BURG, SCHLEIP, und HILDEBRANDT, eig. Beob. usw.) VOl'; dagegen machen 
sich Petechien und Blutungen als Teilerscheinungen einer hamorrhagischen 
Diathese oft bemerkbar. Diese auBert sich in profusen Blutungen aus Nase, 
Zahnfleisch, Rachen, Ohr und Darm, die zeitweise auftreten, meist gegen das 
Ende hin. Stomatitis ist in den Endstadien nicht selten. Auffallig oft, auch in 
eig. Beob., ist hartnackiger Herpes zoster. Als Ursache sind Blutungeh odeI' 
Infiltrate in die Spinalganglien nachgewiesen. Die Tonsillen sind kaum je ge­
schwellt, Nekrosen odeI' diphtherieahnliche Belage nicht bekannt. Sehr selten 
ist MrKuLICzsches Syndron (HANNEMA und SCHAFFER). 

Schwellung del' Lymphknoten fehlt meist jahrelang odeI' dauernd. SpateI' 
und VOl' dem Tode findet man hie und da VergroBerungen, die nul' ausnahms­
weise erhebliche Dimensionen1 erreichen, sich weich anfiihlen, gegeniiber Hant 
und Unterlage verschieblich und, wenn langsam entstanden, indolent sind. 

Verschiedene Autoren berichten tiber Kompressionsphanomene durch innere Lymph­
drusen; so kann die Sehwellung del' Bronchialdrtisen Dyspnoe, Recurrenslahmung (HOFF­
MANN) erzeugen und Veranderungen des Perkussions- und Auseultationsbefundes wie bei 
Mediastinaltumoren hervorrufen. Ieh habc das freilich nie gesehen, und in del' neueren 
Literatur wird dartiber nichts berichtet. 

In den oberen Luftwegen kann als groBe Seltenheit durch myeloische Infiltrate im 
Schhmd und im Kehlkopf schwere Dyspnoe und Larynxstenose entstehen (HIRSCHLAFF, 
SPECRT, LAACHE); in den meisten Fallen ist die Dyspnoe abel' eine kardiale. 

1 FRANK und ISAAC agonal bei chronischer Myelose hochgradige Lymphknotenwuche­
rung aus Mikromyeloblasten. Analog meine Beob. S. 462. 

Naegeli, Biutkl'ankheiten. 5. Auf I. 29 
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Stauung durch GefaBkompression tritt ofters ein, ebenso Ascites mit Kol­
lateralkreislauf am Abdomen. 

Die Lungen zeigen nicht selten chronische diffuse Bronchitis. Pleurale, 
manchmal hamorrhagische Ergusse sind Mters vorhanden. 

Am Herzen sind die Befunde vom Grade der Anamie abhangig. Erst in 
vorgeruckteren Stadien trifft man systolische Gerausche, Dilatationen und 
Symptome der Herzmuskelinsuffizienz, besonders Dyspnoe. 

Die M ilz ist zumeist ein so groBer Tumor geworden (lienale Leukamie friiher!), 
daB er haufig die Hii.lfte des Abdomens auszufiillen scheint. Der Leib ist daher 
im Oberbauch und besonders links stark aufgetrieben. Nicht selten sieht man respi­
ratorische Bewegungen der Milz oder deren Grenzen schon an den Bauchdecken. 
Das Organ ist hart, stark gewolbt, gewohnlich glatt und unempfindlich, meist 
gut respiratorisch verschieblich (Ausnahme Wandermilz oder gesenkte Milz). 
Crenae sind mit Leichtigkeit abzutasten. Bei Perisplenitis kann man Reiben 
fiihlen oder horen, und sind manche Stellen spontan oder auf Druck empfind­
lich. Ursache sind die haufig auftretenden Infarkte. 

Bei starker Infarktbildung kann bedeutende peritoneale Reizung vorhanden sein, so 
daB der ganze Leib gespannt und ungemein druckempfindlich wird. In einem derartigen 
Falle meiner Beobachtung wurde sogar die Diagnose Perforativperitonitis gestellt, weil 
bei dem Patienten die Erkrankung scheinbar aus voller Gesundheit eingesetzt hatte, der 
ganze Leib bretthart war, und erst beim Nachlassen der peritoneaJen Reizung der MiIz­
tumor gefiihlt werden konnte. In einer weiteren eigenen Beobachtung wurde bei demselben 
ganz plotzlich aufgetretenen Symptomenkomplex ebenfalls Peritonitis diagnostiziert und 
die zurUckbleibende Dampfung links nachher als Exsudat oder Nierentumor angesprochen. 
Erst wenige Stunden vor der bereits angesetzten Operation erfol!!te durch die Blutunter­
suchung die Erkennung des Leidens. In einer 3. eig. Boob. wurde der Milzinfarkt lange 
verkannt und Pleuritis angenommen. 

Kaum fiihlbar war die Milz in einem Friihfall von STUDER und in eig. Beob., 
ferner bei LITTEN, bei DOMARUS1, HmSOHFELD2. monatelang nie fuhlbar bei 
116000 L. in eig. neuer Beob. Verkleinerungen der Milz kommen unter der 
Therapie und unter dem EinfluB von Infektionskrankheiten haufig vor. 

Die Leber ist regelmaBig und oft erheblich vergroBert, maBig hart und 
glatt. Mitunter beriihren sich Milz und Leber. 

Die Verdauungsorgane sind gewohnlich in ihrer Funktion nicht gestort; 
AufstoBen, Druck, Erbrechen, Appetitverlust sind freilich nicht selten. Mit 
leukamischen Organveranderungen des Intestinalkanals im Zusammenhang 
stehen indessen nur Durchfalle und Blutungen. 

Ascites ist vielfach beobachtet worden. Er kann so hochgradig werden, 
daB wiederholt Punktionen gemacht werden miissen. 

In einer eig. Beob. stellte sich nach 5 Punktionen trotz Verschlimmerung des Leidens 
der Ascites in den letzten Monaten vor dem Tode doch nicht mehr ein. 

Die Ascitesflussigkeit ist klar, enthalt, wie EHRLICH schon fur die Pleura­
exsudate hervorgehoben hatte, reichlich Myelocyten, Eos. und Mastzellen. 

In einer Beob. von MILCHNER betrugen Mastzellen fast 50%. Es liegt nahe, der mitunter 
enormen Infiltration des Netzes eine ursachliche Beziehung beizulegen. 

Der Urin enthalt gelegentuch Albumen und Zylinder. Sehr selten sind 
Albumosen gefunden worden. Bekannt ist das starke Uratsediment, das in 
einem Friihfalle (STUDER) zur Diagnose gefiihrt hat. Harnsauresteine sind zahl­
reich beobachtet. P. WEBER berichtet von starker Ausscheidung myeloischer 
Zellen durch den Urin unter dem Bilde einer Pyurie. Auch ich finde immer 
myeloische Zellen im Urinsediment. 

Bisher existieren nur die Beob. EBSTEIN, PASCHEN, BECKER, PARKER, GLUCKSMANN 
und HAGEDORN, in denen Leuka.mie sich mit Gioht vergesellschaftete, so daB man an 

1 DOMARUS: Monogr. S. 380. 2 HIRSCHFELD: In ScmTTENHELM, Handbuch. 
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zufalliges Zusammentreffen denken kann. Es sind nicht einmal aile sichere Leukamien. 
PARKER schreibt, daB von 3 Fallen 2mal die Gicht lange VOl' del' Leukamie bestanden habe. 
Fiir die Auffassung des Wesens del' Gicht ist diese so eminent seltene Kombination trotz 
del' jahrelang vermehrt gebildeten Harnsaure entschieden wichtig. Die konstitutionell ver­
erbbare Disposition del' Knorpel und Gelenke fiir die Bindung del' Harnsaure, die fiir Gicht 
notwendig ist, kann eben nur als seltene zufallige Kombination bei Leukosen vorkommen. 

Bei den Sexualorganen ist das Aufhoren der Menses und Auftreten von 
Priapismus zu erwahnen. Es liegen bisher uber Priapismus etwa 30 Beobach­
tungen vor. Ursache sind thrombotische Prozesse der Corpora cavernosa; auch 
Leukocytenstasen werden beschuldigt. Das Symptom kann wochenlang an­
dauern, groBe Schmerzen verursachen und FrUhsymptom der Leukamie sein 
(KAST, EISENSTADTER, mehrere eig. Beob.). Therapeutisch hat Rontgenbestrah­
lung manchmal gute Resultate ergeben. 

Veranderungen des Zentralnervensystems sind bei chronischer Myelose 
selten und zurneist Folgeerscheinungen von kleineren oder groBeren Blutungen. 
Der Tod an Apoplexie ist aber nicht ungewohnlich. In der Beob. von STURSBERG 
hat eine epidurale myeloische Wucherung zu Paraplegie gefuhrt. 

Viele altere Angaben der Literatur iiber besondere Befunde des Nervensystems be­
ruhen auf Irrtum und falscher Diagnosensteilung. 

Fie ber sind haufig vorhanden, konnen indessen auch fehlen. Zurneist 
handelt es sich urn leicht erhohte Abendtemperaturen; seltener ist ein stark 
remittierendes oder bis zu 400 steigendes Fieber, das man, bei AusschluB von 
Komplikationen, als leukamisches bezeichnen muB. Hohere Fieber sind pro­
gnostisch immer ungunstig zu bewerten. Sie beruhen auch oft auf Thrombosen. 

Blutbefunde: Die Blutmenge ist nach Beurteilungen im Leben und bei del' Sektion 
entschieden nicht vermindert. GREPPI halt bei groBem Milztumor die Bestimmung nicht 
fiir zuverlassig. Die Farbe des Blutes ist normalrot, erst in vorgeschritteneren Stadien 
blaB. Die Gerinnungszeit ist verlangsamt. Beim Stehen tritt nach einiger Zeit eine eiter­
ahnliche grauweiBe Leukocyten- und Fibrinschicht auf. 

Das Blut ist wegen der hohen L-Zahl klebrig. Bei HersteUung von Aus­
strichen faUt dies sehr auf. Die Viscositatssteigerung ist oft erheblich. 1m 
Nativpraparate ist das Fi brin nicht vermehrt. Chemische Analysen (PFEIFFER) 
bestatigen dies. In exquisitester Weise gibt das Blut die Oxydasenreaktionen. 

Durch die groBen weiBen Zellen kann das Zellvolumen erheblich zunehmen auf Kosten 
des Plasmavolumens, z. B. 40jahrige Frau: Hb. 72, R. 3,6, L. 184000, 'f} = 4,3, R.-Volu­
men 40%, L.- Volumen 9%' 

Der Hb. - G ehal t ist im Anfang unbedeutend oder nicht reduziert, in vor­
geschrittenen Stadien betragt er in der Regel 40-60%; erst durch Kompli­
kationen, besonders durch schwere Blutungen, resultiert hochgradige Anamie. 
Entsprechend verhalten sich die Werte fUr R., die bei beginnenden Erkrankungen 
aber oft hoch, bis 6 Millionen und mehr gehen. 

Die gleichzeitige Kombination mit hohen R.-ZeUen wird in der Literatur 
jetzt schon mehrfach erwahnt und dieser Befund ist theoretisch sehr wichtig; 
er zeigt, daB die Gesamtregulation des myeloischen Systems nicht, wie fast 
immer die L.-Regulation allein gestort sein kann. Es gibt auch Kombinationen 
mit Polycythamie oder Ubergange von jahrelang dauernder Polycythamie 
in Myelosen. Folgendes sind Beob. der Literatur, die hier zu erwahnen sind. 

BLUMENTHAL: Fo!. haemat. (Lpz.) 1905, 664. - BRIEGER u. FORSCHBACH: Klin. Wschr. 
1922, 845. 8 Jahre Polyglobulie, R. 14-,0, spateI' ak. Myl., L. 225000. 

GHIRON: Haematologica 1922. - DI GUGLIELMO: Zit. bei ERICH MEYER. 
HERXHEIMER: Zit. bei ERICH MEYER. - HIRSCHFELD: Monographie 1925 in SCHITTEN­

HELM; Fo!. haemat. (Lpz.) 26 (1920), nach10 J. Polyglob.- HORSTRUP: Fo!. haemat. (Lpz.) 
39, 178 (1929). R. 7,38, Hb. 105, L. 84300, 3 Myelob!', 26 Myeloc., JO Eos. 

JUNG u. HERXHEIMER: Zbl. Nervenkrkh. 1915. Nach 9 J. Polyglob. Ubergang in Myelo­
blastenleukamie. 

KENNETH u. Mc ALPIN: Zit. bei MAKAREWITSCH. - KOHLER: Klin. Wschr. 1928,1186. 
R. 11,0, Hb. 110, L. 40000. - KRAUSE: Inaug.-Diss. Eresla.u 1907. 

29* 
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MAKAREWITSCH: Klin. Med. (russ.) 1929. 10% Myelobl. - MEYER, ERICH: Jkurse 
arztl. Fortbildg 1912. - MINOT U. BUCKMAN: Amer. J. med. Soc. 16/l, 469 (1923). 

PENDERGRASS U. PANCOAST: Fo!. haemat. (Lpz.) 1905. - POLAK DANIELS: Klin,. Wschr. 
1928, Nr 3. 

ROSENBLUM U. KRIMER: Fol. haemat. (Lpz.) 41, 484 (1930). - ROSIN: Ther. Rdsch. 
Nr 46. R. 10,0. 

WINTERFELD: Z. klin. Med. 100, 498 (1924). Famil. Polyglob., seit vielen Jahren, ohne 
R. 7,5, L. 47000. 

Anisocytose und Poikilocytose ist gewohnlich vorhanden. J ugendlich unreife 
R. sind haufig. Normoblasten, oft mit starkem Kernzerfall, gehoren zu den 
konstanten Befunden. Vereinzelt trifft man Makroblasten. Gelegentlich ist die 
Zahl der Erythroblasten gewaltig, siehe S. 454. 

Die BI u tpla ttchen sind als myeloische Elemente vermehrt. Wiederholt 
habe ich doppelt bis dreifache Werte der Norm gezahlt. In Spatstadien er­
folgt aber Abnahme oft auf sehr tiefe Werte, 

Ausgesprochen grunliches Serum und gelbgrunliches Plasma habe 
ich mehrfach gesehen, ohne Bild des Chloroms, Bilirubin ist selten vermehrt. 

Das Charakteristische des Blutbildes sind die weiBen Biutzellen. Ganz 
gewohnlich ist ihre Zahl bedeutend und erreicht Hunderttausend und mehr. 
Relativ niedrige Werte sieht man unter dem EinfluB der Therapie oder von 
Komplikationen, endlich bei den dauernd oder lange Zeit aleukamischen 
oder subleukamischen Formen. Das vVichtigste der Leukamie ist aber nicht 
die hohe L.-Zahl, sondern die Tatsache, daB das Blut aIle Zellen des myeloi­
schen Gewebes aufweist, so daB eigentlich nul' quantitative Differenzen 
zwischen leukamischem Blut und normalem Knochenmark bestehen. 

Das typische Blutbild ist das folgende: 
1. N eu trophile L. bilden besonders in fruheren Stadien die Mehrheit. 

Ihre Kerne sind gut segmentiert. Patholog. N. fehlen ganzlich. Riesenneutro­
phile sieht man ab und zu. 

2. Eos. L. sind oft prozentlich, fast immer absolut stark vermehrt. 
3. Mastzellen sind prozentlich (5-10-15, selten hOher) vermehrt, er­

reichen also eine enorme Vermehrung. Oft sind die Zellen und ihre Kerne weit 
groBer als normal; nicht selten ist ein Teil der Granula wasserunloslich. 

4. Monocyten sind (besonders in Fruhstadien und bei subleukamischen 
Werten und nach therapeutischen Erfolgen) vermehrt, prozentlich und ab­
solut. Spater ist ihre Zahl sehr niedrig, und die Abgrenzung diesel' ZeIlart be­
gegnet erheblichen Schwierigkeiten wegen del' vielen pathologischen Kern­
lappungen an Myeloblasten und Promyelocyten. 

5. Neutrophile Myelocyten erscheinen in hohen Werten (20-40 und 
mehr Prozent). Von groBen unreifen zu halbreifen und den fruher so oft ver­
kannten kleinen reifen Myelocyten gibt es aIle Zwischenformen. Auch Meta­
myelocyten erreichen oft 10% und mehr und zeigen aIle Ubergange zu N. 

6. Eosinophile Myelocyten kommen meist in einigen Prozenten vor. 
Viele, gelegentlich fast aIle, zeigen unreife basophile Granula. 

7. Mastmyelocyten sind gewohnlich vorhanden mit oft unreifer Granu­
lation. Die Kerne sind meist groB und typisch myelocytar. 

8. Myelo blasten gehOren zum typischen Blutbild, sind aber anfanglich 
spal'lich (1-3%), nehmen im Laufe del' Krankheit sehl' zu und geben den besten 
Gl'admesser fur die Prognose. 

HElBERG bezeiclmet die leukamischen Myeloblasten als von den oormalen verschieden, 
VOl" aHem wegen der groBeren Kernmasse. 

9. Lymphocyten sind auf minimale Prozentsatze l'eduziert, absolut be­
rechnet, abel' fast immer etwas vermehl't. Es sind voIlig normale ZeIlen ohne 
jede Atypie, mit dunklem pachychromatischem Kern. 
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Gewisse hohe .c.-Werte der Literatur beruhen auf Verwechslung der .c. mit Myelo­
blasten oder kleinen reifen Myelocyten. 

10. Knochenmarksriesenzellen traf OELHAFEN in meinen Beobach­
tungen in jedem FaIle. Trummer ihrer Kerne sind gar nicht selten. 

11. Blutplattchen sind reichlich und oft vermehrt. 
Veranderungen d.es Blutbildes. 1. Fruhstadien chronischer Myelose werden 

selten beobachtet. 1m Blutbild sind sie gezeichnet durch relativ geringe L.­
Zahl unter odeI' nicht wesentlich uber 100000 L., durch starkes Vorherrschen 
reifer L., insbesondere del' Neutrophilen, durch geringe Zahl unreifer groBer 
Myelocyten und nahezu vi:illiges Fehlen del' Myeloblasten. 

II. Vollentu,ickelte Erkrankungen zeigen hohe L.-Zahlen, meist mehrere 
Hunderttausende, hohe Werte del' Myelocyten, die die Mehrzahl aller Zellen 
ausmachen ki:innen, und einige Prozente von Myeloblasten. 

III. Spat/aUe und akute Verschlimmerungen verraten sich schon hamato­
logisch durch Insuffizienz del' Myelopoese, hohe Zahlen von Myeloblasten und 
unreifen groBen Myelocyten. Dies ist del' nicht seltene Ubergang in sekundare 
Myeloblastenleukamie. Gleichzeitig ist jetzt die Anamie hochgradig und die 
Plattchenbildung schwer gesti:irt, qualitativ und quantitativ. 

Bei einer subakuten Erkrankung eines 4jahrigen Knaben sah ich vor dem Tode 540/ 0 

Myeloblasten auf 268000 L. - Sektion enorme typische myeloische Wucherung. 

Auch von schweren Stadien abgesehen gibt es Schwankungen im Blut­
befund, selbst ohne Eingreifen del' Behandlung. So kann die Anamie, die Zahl 
del' L. u. Erythroblasten und den Prozentsatz del' L.-Arten erheblich andern. 

Atypien des Blutbefundes bei den M yelosen. 
1. Myelosis aleucaemica odeI' s1Lbleucaemica (myeloische Pseudoleukamie). 

Die L.-Zahl ist lange odeI' dauernd normal. Klinisch besteht ein isolierter Milz­
tumor; Lymphknoten fehlen. Das Blutbild entspricht qualitativ vi:illig del' 
Myelosis. Oft liegt starke Anamie VOl'. 1m allgemeinen ist del' Verlauf gut­
artiger, abel' prinzipiell wie bei den leukamischen Formen. 

KRAUS: Splenomegalie, Fieber, groBe Blasse, Lymphknoten fehlen. R. 4-4,8, Rb. 60 
bis 70%. Plattchen reichlich, ebenso Erythroblasten. L. 9300-9700, N. 61-71, Eos. 0,6 
bis 4,4, Ma. 1,15-4,94, Metamyeloc. 3,2-14,1, neutr. Myeloc. 6-13, eos. Myeloc. 0,5-1,9, 
Myelobl. 4-11, .c. 2,3-6,3%. Milzpunktion ergibt Myeloblasten und Myelocyten. 

CHOSROJEFF: Typisch chronische Myelose, hamorrhagische Diathese. Leber und Milz 
groB. Lymphknoten fehlen. L. niedrig, spater iiber 15000, neutr. Myeloc. 0,6, N. 39% 
dominierend kleine Myeloblasten, zum Teil mit pathologischen Kernen. Histologisch 
typische Myelose und positive Oxydasereaktion. 

Eigene Beo bachtung: 52jahriger Mann; Subikterus, Abmagerung, Kachexie, enormer 
Milz-, maBiger Lebertumor, schwere Anamie. 

30. 10. 16. Rb. 50, R. 2,49, L. 5940, Myelobl. 2,4. Myeloc. nur 4,5, reue 7,0, Meta­
myeloc. 4,6, N . . 107,9, Eos. 1,9, Ma. 1,8, Monoc. 7,6, viele jungkernig, .c. 20,7. Normobl. 1,4, 
Plasmaz. 0,2. Ahnlicher Befund konstant viele Monate, Z. B.: 

15. II. 16. Rb. 50, R. 3,04, L. 6290, Myelobl. 1,8, unreue Myeloc. 4,9, halbreife 6,0, 
reife 5,3, Metaf. 6,5, K. 40,5, eos. Myeloc. 0,3, Eos. 2,0, Ma. 2,2, Monoc. 10,7, .c. 17,8, 
~ormobl. 2,0%. 

15.2. 17. Rb. 42, R. 2,23, L. 10040, Myelobl. 2,8, unreife Myeloc. 5,5, halbreife 5,7, 
reue 12,1, Metam. 7,5, N. 41,6, Eos. 0,8, Ma. 3,0, Monoc. 5,8, .c. 12,4%' Normobl. 2,8%. 

Die Monocyten waren meist reichlich und boten starke Segmentation des Kernes; 
daneben fanden sich viele Monoblasten und auch altkernige Formen. 

Niedrigere Zahlen der L. sieht man auch bei Friihfallen, bei akuten, besonders Chioro­
leukamien, bei Komplikationen, bei energischer Behandlung. Hierher Beob. von TURK, 
ASSMANN, .JAKSCH, KONIGER, NAUWERK und MORITZ, NAEGELI und Lit. S.458, 466. 

2. Selten ist histologisch eine typische Systemaffektion vorhanden mit grof3er 
il1ilz, abel' del' Blutbefund fast unverandert oder nicht beweisend. Die Verwechs­
lung mit genetisch andersartigen Megalosplenien findet dann oft statt. 
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Hierher zahlen die Pseudobantifalle von HmscHFELD (Myelocyten trotz groBer Milz 0 
odeI' nur 5°1o, bei Milzpunktion alles Gewebe myeloisch), ferner die Mitteilung von HXSELER 
(L. 4100, Myeloc. 1,3%, Hb. bis 18%; Milz rein myeloiseh, Rontgen- und Benzolbesserung). 

Sodann die Beobachtung von P. WEBER als Leukanamie. 
3. Sehr selten sind Formen, die lange fast mtr reife Zellen zeigen, abel' ge­

legentlich hohe L.-Zahlen. 
Eigene Beo bachtung: 60jahriger Mann. 1/2 Jahr Abmagerung um 13 Pfd., plotzlich 

ileusartiges Krankheitsbild im Marz 1912, ohne Fieber; jetzt groBe l\filz entdeckt, bis 
Symphyse; spateI' zwei weitere an lieus erinnernde Anfalle. Enorme Milz mit deutlichen 
Crenae, Leber stark vergroBert, palpabel, Ascites. 

19. 5. 12. Hb. 57, R. 4,16, L. 20000, Myelobl. 1/4' neutr. Myeloc. 1%, N. 761/M Eos. 
IP/2' Ma. 41/4' Monoc. 4, 12. 23/4' Vnter Rontgen enormer Riickgang del' Milz und Besse­
rung des Befindens, Gewichtszunahme 2 kg. dann Riickfall, Milz wieder groB. 

I. II. 12. Hb. 55, R. 3,05, L. 27200, Myelobl. 1/3' neutr. Myeloc. 1/3' eos. Myeloc. 1/3, 
N. 702/3' Eos. 20, Ma. 42/3; Monoc. P/3' 12. 12/3' ab und zu Normoblasten. Weiterer Ver­
lauf hamatologisch nicht beobachtet. Sommer 1913 Exitus. 

DaB bier eine chronische Myelose vorgelegen hat, abel' lange Zeit mit fast nur 
relien Blutzellen, ist zweifellos. Es liegt eine biolog. Variante VOl', so auch bei BECLlllRE 
n:it 340000 L. ohne Myelocyten und von DOMARUS (Monogr.), 340000 L. mit 94% N. ohne 
Myelocyten. 

4. Erkrankungen mit enormen Zahlen von Eos., z. B. ALEXANDER [241 / 2% 
bei 150000, BASS, GIFFIN, 90% bei 211 000 L., Mc DONALD U. SHOW, STILL­
MANN, SHAPIRO, SCHMIDT-WEYLAND, SEEMANN (mit Chlorom), HAY u. EVANS 
(mit Erythramie), 83,7% Eos. auf 72000 L.; hier weitere Lit. 

5. Sehr hohe Werte del' Mastzellen. 
Beob_ LAZARUS: Mastzellen schwanken wahrend 2 Monaten zwischen 3,7 und 47°/0'­

So hohe Mastzellenwerte haben zu dem Begriff del' Mastzellenleukamie gefiihrt (JOACHIM 
56,4-82% bei 237000-98500 L.; TOMASZEWSKI 28,7-40%, bei 267000 bis 130000 L.). 
HAMMERSCHLAG, MASSA, MUSSAlSTE, VASATURO, SABRAZES, SARZI-S_ffiTORI usw. 

6. Monocyten dominieren, siehe S. 474 und "Monocytenleukamien" S. 508. 
7. Erkrankungen mit ungewohnlich vielen Knochenmarksriesenzellen im 

Blute (mehr. eig. Beob., BARTH, VASATURO, OELHAFEN, MICHAELIS, PETRI, 
DUBINSKAJA, HIRSCHFELD, GmSETTI). 

8. M yeloblasten dominieren: meist akute und Chloromyelose, praagonal als 
sekundare Myeloblastenleukamie, bei Verscblimmerungen und zu intensiver 
Behandlung, stets als Zeichen schwerster Knochenmarkshyperaktivitat s. auch 
S.453, 455 und 469. 

9. Eos. 0 odeI' sehr wenig, z. B. in Friihfallen, bei akuten Schiiben, vordem 
Tode, bei Komplikationen. 

10. Keine oder fast keine Mastzellen. Vorkommen wie bei 9. 
11. Blutplattchen konnen enorm zahlreich sein. ZADEK fand Werle von 

1,9 und von 2,03 Millionen. 
12. Erythroblasten sind sehr haufig. Das ist bei vorgeschrittenen Fallen 

mit starker Reaktion des Knochenmarkes, abel' auch bei stiirmisch verlaufen­
den akuten Schiiben nichts Seltenes. Vollig unberechtigt wollen manche Au­
toren darin ein besonderes Krankheitsbild sehen, entweder Leukanamie (siehe 
diese) odeI' Erythromyelamie. Die Annahme itaIienischer Autoren, es habe ein 
Zuriickgreifen des Reizes auf noch unreifere Zellen, Hamohistioblasten, aus 
denen rote Zellen wie Myeloblasten (Hamocytoblasten) hervorgehen, statt­
gefunden, halte ich nicht fiir richtig, und ich kenne keine morphologischen 
Zwischenformen zwischen indifferenten Mesenchymzellen und Myeloblasten. 

13. Megaloblasten kommen trotz vieleI' Angaben del' Literatur nie VOl'. Stets 
handelt es sich urn Makroblasten, so auch bei PAPPENHEIM bei Durchsicht 
del' Praparate! Es gibt keine friihembryonale Blutbildung bei Leukosen. 

14. Aniimische Stadien, besonders als anamisches Vorstadium mit sehr wenig 
unreifen L., so daB die Diagnose schwer falIt. Auch unter dem EinfluB von 
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Komplikationen oder besonders eingreifender Therapie kann starke L.-Ver­
minderung auftreten, so daB die Erkrankung nur als Anamie imponiert. Aus 
langeren und kiirzeren anamischen V orstadien heraus kommt plOtzlich oder 
allmahlich ein Obertritt unreifer Zellen ins Blut. Das sind die FaIle, in denen 
friihere Autoren den tJbergang von Perniciosa in Leukamie angenommen 
hatten. 

15. Entstehung aus PolycytMmie oder Kombination mit dieser siehe S. 451. 
Die feinere Morphologie zeigt aber, daB auch beirn Fehlen unreifer Zellen wader das 

rote, noch das wellie BlutbiId der Perniciosa entspricht, ganz zu schweigen vom klinischen 
GesamtbiId der Perniciosa. 

Besonders eingreifend sind die Veranderungen unter dem Einflup der Therapie 
(Rontgen, Arsen, Benzol, Thorium) usw. Bei giinstiger Beeinflussung hebt sich 
die R.-Zahl, sinken die L.-Werte und treten die unreifen Elemente immer mehr 
zuriick, so daB sich also eine weitgehende biologische Anderung der Zell. 
bildung kundgibt. Es gelingt, fast normale Blutbilder zu erreichen, ohne 
oder mit nur noch wenig Myelocyten, mit normaler oder subnormaler L.-Zahl. 
Vereinzelt kommt es zu langdauerndem Verschwinden aller Myelocyten und 
der unreifen Formen, und ist das einzig Abnorme die hohe Mastzellenzahl, bei 
einer Besserung, die einer (voriibergehenden) Heilung sehr nahe kommt. 

So bot die Patientin von S. 461 wahrend 21/2 Jahren nur noch etwa 5% Mastzellen 
bei normalen L.-Zahlen. In einer andem Beobachtung sah ich auf Rontgen nur maBigen 
Riickgang der Gesamtzahl, unter darauffoIgender Arsentherapie aber Abfall von 13800 auf 
4360 L. und jetzt noch 10% Mastzellen, trotz 100% Rb., gewaltiger Gewichtszunahme, 
enormer Verkleinerung der Mi1z und gli1nzendem Allgemeinbefinden. 

Ganz selten gelingt es, bei weit vorgeschrittel}er Leukamie die dominieren­
den Myeloblasten zu verscheuchen und das typisc!le Blutbild zu erreichen. 

Fall WARBURG: Zellreiche groBe Myeloblasten (bei wellig Myelooyten und fast fehlen­
den Mastzellen) erweckten den Gedanken an akute Lymphadenose. Unter Rontgentherapie 
und auffalliger Besserung des AIIgemeinbefindens (!) verschwanden diesa Myeloblasten 
bis auf 1,5%, wahrend jetzt die Myelocyten zunahmen und die Mastzellen 8% erreichten. 

Freilich ist das Umgekehrte viel haufiger, nam1ich zuerst unter dem Ein­
fluB der Behandlung starker Riickgang aller leukamischen Hyperplasien und 
hochgradige Abnahme der L.; plotzlich aber akute Verschlimmerung des All­
gemeinzustandes, Verfall des Patienten, akut einsetzende hamorrhagische Dia­
these und rapide Zunahme der L. unter fast ausschlieBlichem Vorkommen der 
Myeloblasten. Diese Rezidive auf ungeeignete, zu starke Behandlung zeigen bei 
der Sektion typisch myeloische Gewebswucherung, zumeist aus Myeloblasten. 

Solche Erlebnisse sind haufig verzeichnet; ich habe sie auch mehrfach erlebt. BEOLERE 
glaubt sogar, daB die meisten Myelosen nach anfanglich giinstiger Rontgenbehandlung an 
solchen stiirmischen Rezidiven zugrunde gehen. Auch bei Benzoltherapie und Thorium X­
Anwendung sind sie ofters von mir gesehen, auch bei zu intensiver Sonnenbestrahlung. 

Bei therapeutischen Tuberkulininjektionen sah ich die L. bis auf 4000 sinken unter 
alIgemeiner Verschlechterung des Befindens und baldigem Exitus. 

GroBe Veranderungen des Blutbildes treten auch dann auf, wenn im langen 
Laufe des Leidens, ganz besonders bei Myelose, andere Krankheiten dazutreten. 
Jetzt gehen Milz und Lymphknoten bedeutend, oft vollig, zuriick, wahrend 
entsprechende Blut- und Organveranderungen bei Lymphadenose viel geringer 
auszufallen pflegen. Das myeloische Blutbild kann ganz verschwinden, ja das 
charakteristische Blutbild der komplizierenden Krankheit (z. B. die neutrophile 
Leukocytose einer crouposen Pneumonie) entstehen. Auch hier andert sich 
also der biologische Typus der Zellbildung im myeloischen System, das mehr 
und mehr jede Atypie verliert und normale Geleise betritt. Indessen ist Heilung 
nicht erreicht, selten auch nur Besserung des Allgemeinbefindens. Meist 
erfolgt der Tod, stets aber nach einiger Zeit allmahliche oder rapide Steige­
rung der L. unter Wiederherstellung des leukamischen Blutbildes. 
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Derartige Erfahrungen sind besonders bei Erysipel (DOCK, ALLACIA, RICHTER, KRAUS), 
bei Eiterungen (NEUTRA, HEUCK), bei Influenza (H. F. MULLER, K6vACS, DOCK), bei Sepsis 
(MULLER, FRANKEL, FROHLICH, KORMOCZI, zaWreiche eig. Beob.), bei Tuberkulose (QUINCKE, 
DOCK, BEITZKE, SCHLEIP, KAST, LICHTHEIM, JUNGER, WEIL, STINTZING, FRANCKSEN, 
DE ROTH, BRUCKMANN, LEHNDORFF und ZAK, THORSCH, SCHWARZ, REBITZER, HIRSCH­
FELD und TOBIAS usw.), bei Magencarcinom (BURG) bekannt geworden. Fast stets handelte 
es sich um rasch sich ausbreitende, gewiihnlich um miliare Tuberkulose. MONCKE.BERG 
hat gezeigt, daB ein Riickgang der Leukamie bei Tuberkulose nur beim Auftreten von echter 
tuberkuliiser Struktur des neuentstandenen Gewebes erfolgt, in anderen Fallen aber die 
Tuberkelbacdlen lediglich Nekrosen machen und dann die Leukamie nicht beeinflussen. 
So erklart sich wohl auch eine Beobachtung von HIRSCHFELD mit massenhaft Tuberkel­
bacillen in unverandertem myeloischen Gewebe. 

80 FaIle von Komplikationen der Leukamie sind bei DOCK zusammengesteIlt, zahl­
reiche Beobachtungen auch bei NEUTRA, KiiRMOCZI, K6vACS. 

Literatur fiber Leukiimie und kompIizierende Krankheiten. 
ALLACIA: Fo!. haemat. (Lpz.) 1904, 26. 
BEITZKE: Inaug.-Diss. Kiel 1899. - BRUCKMANN: Arb. path.-Anat. Inst. Tiibingen 

2 (1899). 
DIETRICH: Fo!. haemat. (Lpz.) 13. Nachher Granulom. - DIONISI: Fo!. haemat. (Lpz.) 

7, 368. - DOCK: Amer. J. med. Sci. 1904 (Lit. !). 
EISENLOHR: Virchows Arch. 73 (1878). - ELSNER and GROAT: Amer. J. med. Sci. 1901. 
FRANKEL: Dtsch. med. Wschr. 1890. - FRANCKSEN: Inaug.-Diss. Giittingen 1892. -

FREUDENSTEIN: Inaug.-Diss. Berlin 1895. - FROHLICH: Wien. med. Wschr. 1893. - FUNK: 
Berl. klin. Wschr. 1906, Nr 40. 

GALLOWAY: Proc. roy. Soc. med. 1910. Erysipe!. - GUYOT: Gazz. Osp. 1917. Tbc. 
HARBITZ: Acta tbc. scand. (K0benh.) 0, 1 (1929). Miliaris. - HEucK: Virchows Arch. 

78. - HIRSCHFELD u. TOBIAS: Dtsch. med. Wschr. 1902, Nr 6. 
JUNGER: Virchows Arch. 162, 283 (1900). 
KAST: Miinch. med. Wschr. 1902, 2093. - KORMOCZI: Dtsch. med. Wschr. 1899, 773; 

Fol. haemat. (Lpz.) 11, 297. - K6VACS: Wien. klin. Wschr. 1893, Nr 39. - KRAUS: Prag. 
med. Wschr. 1899, Nr 41. 

LEHNDORFF U. ZAK: Fol. haemat. (Lpz.) 1907, 636. - LEPEHNE: Dtsch. med. Wschr. 
1919, Nr 32. Pocken. Lymphatische Leukamie unbeeinfluBt. - LICHTHEIM: Dtsch. med. 
Wschr. 1897, V. B. 193. - Lowy: Med. Klin. 1911, Nr 38. Miliartuberkulose. 

MONCKEBERG: Verh. dtsch. path. Ges. 1912, 42. Tuberkulose. - MULLER, H. FR.: 
Dtsch. Arch. klin. Med. 48 u. 00. - MURREL: Lancet, Juli 1902. Tbc. 

NANrA: Arch. Mal. Coeur 1913, 38. Tuberkulose. - NEuTRA: Z. Heilk. 24, 349 (1903). 
PFEIFFER: Miinch. med. Wschr. 1907, 252. Mi!.-Tbc. - PRIBRAM: Wien. klin. Wschr. 

1914, 1087. Infekte. 
QUINCKE: Dtsch. Arch. klin. Med. 74 (1902). 
REBITZER: Prag. med. Wschr. 1892, Nr 31. - RICHTER: Charite-Ann. 21 (1896). -

ROTH, DE: Inaug.-Diss. Geneve 1895. 
SAMSON: Ber!' klin. Wschr. 1908, Nr 5. - SCHLEIP: Atlas. - SCHWARZ: Wien. med. 

Wschr. 1900, Nr 9. - SCHUPFER: Berl. klin.-ther. Wschr. 19M, Nr 40; Policlinico 1900. -
STINTZING: Tagp:sbl. dtsch. Naturforsch. Verslg Heidelberg 1889, S. 406. - STURMDORF: 
Amer. J. med. Sci. 1901. - SWIRTSCHEWSKAJA: Virchows Arch. 262, 1 (1926). Miliaris. 

THORSCH: Wien. klin. Wschr. 1896, Nr 20. 
WEIL: Gaz. Sci. Mad. Bordeaux 1900, No 70. - WORPEL: lnaug.-Diss. Berlin 1918. 

Stoft'wechsel der myeloischen Leukiimie. 
Ich folge im wesentlichen den kritischen Ausfiihrungen von STRAUSS in V. NOORDENS 

Handbuch (bier auch Literatur), da die alteren mit ungeniigender Methodik angestellten 
Untersuchungen entwertet sind. 

Es gab eine Zeit, in der man aus dem Befunde von Hypoxanthin und anderen als Milz­
stoffe gedeuteten Kiirpern im Harne eine chemische Diagnose der Leukamie stellen wollte 
und den Ursprung der Kranklleit aus der Milz beweisen zu kiinnen glaubte (MOSLER). SAL­
KOWSKI hat "diese Bestrebungen als irrige nachgewiesen, indem er das Vorkommen von 
Hypoxanthin in allen Urinen feststellte. Dagegen haben die neueren Untersuchungen 
doch soweit den Forschungen der alteren Autoren recht gegeben, als eine Steigerung der 
Xanthinbasen in den meisten Fallen vorhanden ist. 

Die Werte fUr die Harnsaure (U) wurden haufig vermehrt gefunden, 
aber vielfach auch innerhalb normaler Grenzen. Eine volle Parallele zwischen 
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U und L.-Zahl besteht nicht und ist von vornherein nicht zu erwarten. Be­
sonders starke Vermehrungen sind bei chronisch myeloischer Leukamie pra­
agonal getroffen worden. 

Entgegen friiheren Ansichten kann der Leukamiker mit der Nahrung eingefiihrte 
Xanthinkorper vollstandig zerstoren (BONDZYNSKI und GOTTLIEB, SCHMID, GUALDI), 
und scheint der Abbau der zerfallenden Nucleinsubstanzen iiber die Purinkorper hinaus 
hauptsachlich praagonal zu leiden. 

Auch die Ausscheidung von groBeren Mengen von Phosphorsaure, die 
ihren Ursprung wohl gleichfalls im Untergang von Nucleinsubstanzen haben, 
findet sich erst bei den schweren Fallen von Leukamie. 

Die Steigerung der EiweiBzersetzung ist in unkomplizierten Fallen chronischer Myelose 
nicht bedeutend. Nach STRAUSS sind gewisse Schwankungen schon von Funktionsstorungen 
der Nieren und des Verdauungskanales abhangig, und man hat nicht an Gnte zu denken. 
Die Magenfunktionen und die Resorptionsverl;taltnisse erweisen sich in vielen Fallen als 
normal; Vermehrung des Indikans und der Atherschwefelsaure fehlt, so daB vermehrte 
Zersetzungsprozesse nicht anzunehmen sind. 

Von Interesse sind ferner die Anderungen des Chemismus unter dem EinfluB 
der Therapie und bei komplizierenden Krankheiten. Zunachst erfolgt eine starkere Zer­
storung der L. bei dem raschen Sinken der Gesamtzahl. Erwiesen ist das durch die an-. 
fanglich bedeutende Steigerung der U-Ausscheidung (FRANKEL fiir die Infektionskrank­
heiten; KONIGER, ROSENSTERN, S'I'URSBERG, ROSENBERGER, LOSSEN und MORAWlTZ fiir 
die Rontgenbeeinflussung). Nachher aber folgt bei giinstigem EinfluB geringe U-Ausschei­
dung bis zum Auftreten eines Rezidives, und dies zeigt, daB die gauze Zellbildung in nor­
male Wege gekommen ist, was ja schon die eingehende Zellanalyse bewiesen hat. 

In anderen Fallen bleibt die U-Ausscheidung hoch trotz niedriger L.-Zahl. Hier ist die 
Zellbildung an sich nicht wirklich gebessert, das Befinden des Patienten sogar verschlechtert, 
und !lie niedrige L.-Zahl kommt nur davon her, daB der starke therapeutische EinfluB die 
im UbermaB gebildeten Zellen fortwahrend rasch zerstort. 

GREEN, WICHMANN, BECHER fanden starke Steigerung der Aminosauren 
im Blute, entstanden aus L.-Zerfall. Die Steigerung des Grundumsatzes ist 
oft festgestellt und wird prognostisch verwertet (STRIECK, B.). 

Diagnose der chronhmhen Myelose. 
Die chronisch myeloische Leukamie ist leicht zu erkennen, weil die Unter­

suchung eine MilzvergroBerung ergibt und damit eine Blutuntersuchung als 
notig erachtet wird, die nicht lange Zweifel bestehen laBt. Nach dem Aus­
sehen oder den Klagen des Kranken freilich laBt sich nie eine Diagnose stellen; 
auch nicht aus dem Vorhandensein eines groBen Milztumors. 

Bei kleinen Milztumoren sah ich mehrfach, Magencarcinom oder Nierentumor diagnosti­
ziert. Diagnostisch interessant sind jene S. 450 erwahnten Krankheitsfalle. Ofters sah ich 
auch Annahme einer Tuberkulose wegen subfebriler Temperaturen, leichter SchweiBe, 
Gewichts- und KrMteabnahme, besonders bei noch maBiger MilzvergroBerung. Uber 
Pleuritis als Fehldiagnose S. 450. 

Viel groBer sind die diagnostischen Schwierigkeiten bei akuten Leukamien. 
Die Hauptkriterien liegen im Blutbefunde: in der Vermehrung der L., im 

reichlichen Auftreten von Knochenmarkszellen in allen Arlen und Reifestadien. 
Nur wenige Spezialfalle begegnen Schwierigkeiten durch das Vorliegen un­
gewohnlich hochgradiger myeloischer Reaktionen mit reichlich Myelocyten. 

1. HOM Leukocytosen bei I nfektionen konnen besonders bei Kindern mehrere 
Prozente von Myelocyten aufweisen; doch herrschen die N. und finden sich 
patholog. N. Es fehlen Eos. und Ma. und ist auch das klinische Bild nicht fur 
Leukamie zu verwerten. 

Hierher eine Beob. von HntSCHFELD u. KOTHE (gangranose Appendicitis p. op. Blu­
tung, L. 190oo0! mit 7,3% N.). 

2. Die Lymphogranulome tauschen mitunter nicht nur durch Milz- und 
LymphdrusenvergroBerung, sondern auch durch Leukocytose uber 60000, 
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durch mehrere Prozente von Myelocyten und reichliche Eos. eine Myelose vor; 
indessen dominieren gewohnliche N., fehlen eos. Myelocyten und MastzeUen. 

3. Die Anaemia pseudoleukaemica infantum bietet zuweilen tauschende 
Blutbilder mit reichlich Myelocyten und Erythroblasten. Zudem ist das kli­
nische Bild gleich und sogar der histologische Befund nur quantitativ verschieden. 
Es handelt sich hier aber um eine Krankheit des frtihesten Kindesalters. AuBer­
dem ist die Gesamtzahl der L. immer eine maBige und dtirfte nur selten und 
nie konstant 50000 erreichen. ASCHENHEIM und BENJAMIN hielten eine Be­
obachtung erst fUr Leukamie, gaben aber spater diese Ansicht auf. 

4. Schwere Aniimien kombiniert mit lnfektionen. 
5. Knochenmarksmetastasen maligner Tumoren (sieheAbschn. Maligne Tumoren) 

verursachen ansehnliche Leukocytosen mit hohen Prozentsatzen von Myelocyten 
(eig. Beob. einmall0%! ein anderes Mal 163/ 4 , KURPJUWEIT bis 17%, DOMARus 
23%); dabei sind Eos. nicht selten und Erythroblasten haufig. 

Rochgradige Knochenmarksreaktion bei metastatischer Carcinose gibt Abb 104 wieder; 
dort ist die ZaW der Erythroblasten enorm, diejenige der Myelocyten aber bescheiden. 
AuBer enormen Mengen von Erythroblasten sieht man Myeloblasten und aile Entwicklungs. 
formen zu Myelocyten, so daB ich bei Einsicht der Praparate sofort die Diagnose Carcinose 
des Knochenmarkes steilte an Stelle der bisherigen Annahme Perniciosa. 

L.·Zahlen tiber 60000 werden aber bei Knochenmarksmetastasen fast nie 
erreicht; auch wird eine eingehende Anamnese und Untersuchung im Verein 
mit dem Blutbilde meist rasch zur richtigen Diagnose leiten. 

Einmal bin ich durch ein latentes Rectumcarcinom bei einer 29jahrigen (!) Patientin 
getauscht worden. Hier bestand akut einsetzende hamorrhagische Diathese und Rb. 100, 
Rote fast normal, L. 18080, neutr. Myeloc. 163/4> Myelobl. 13/8, N. 623/ 8, Eos. 3/8, Ma. 1/8, 
Monoc. 5%, Plasmaz. 7/8, Normobl. 13/4, Makrobl. 1/8%' Man muBte daher an akute Myelose 
denken, und zwar klinisch wie hamatologisch, besonders da Knochenschmerzen gefehlt haben. 

lch sah (s. S. 388) bei Perniciosa mit Sepsis 25% Myeloc. bei etwa 30000 L. Hierher ge­
horen ferner die Beobachtungen von MORAWlTZ: akute, schwere, offenkundig hamolytische 
Anamie mit zaWreichen Erythroblasten, Rb. 25, R. 0,88 lkterus, 131/2% neutr. und 
F/2% eos. Myeloc., doch nur 4000 L.; rasche Genesung. Ein 2. Fail gleichen Charakters 
entwickelte bei nekrotischer Angina eine schwere Anamie von langerer Dauer mit Rb. 35, 
R. 3,39-1,6, 27000 Erythroblasten, 20% neutr. Myeloc. bei 22100 L. Eos. Myeloc. zeit­
weise auch 1%. Heilung (nach Transfusion), normales Blutbild. 

6. Fiille mit Osteosklerose. Das Vorliegen der Osteosklerose ist heute radio· 
logisch leicht erkennbar. Klinisch faUt groBe Milz und meist ungewohnlich 
groBe Leber auf, die jetzt vikariierend myeloisches Gewebe enthalten. Die 
Anamie ist fast immer sehr ausgesprochen; die L.·Zahl meist gering und aUe 
Verhaltnisse ahnlich denjenigen bei Marmorknochenkrankheit (siehe diese). 
Manche der Publikationen sind aber wohl zu Unrecht als Leukamien erklart 
und steUen leukamoide Reaktionen dar. 

Bei HEucK und in eig. Beob. liegt fast nur eine Verdickung der Corticalis 
vor, also keine wichtige Veranderung. Alsdann sind auch ganz hochgradige 
L.·Werte vorhanden. Anders liegt die Sache, wenn die Osteosklerose eine nahezu 
totale ist (Vernarbungssklerose n (SCHMORL, NAUWERK, MORITZ, ASSMANN 
usw. siehe S. 292, 515.) 

lch bezweifle sehr, daB aile diese Faile zur Leukamie gehoren, weil hier auffailend 
niedrige L.-Zahlen und oft geringe Myelocytenwerte vorhanden sind, und die myoloische 
Umwandlung der Organe zum Teil so gering ist, daB man eher an vikariierende Myelopoese 
denken muE. Sicheren AufschluB diirfte erst ein iiber Jahre beobachteter Fail geben. Die 
gleichen Ansichten werden in neuerer Zeit von ZADEK, ARNETH U. a. geauBert. 

Eine interessante Zwischenform zwischen chronischer typischer Myelose (mit 199200 L 
und 68,9% Myeloc.), und Chloromyelose hat MUNK beschrieben. Hier finden sich neben 
einem Hauttumor am FuB, einem Muskeltumor in der Kniekehle zahlreiche zum Teil groBe 
Knoten myeloischer Zeilen mit Oxydasenreaktion in Milz, Leber, Lunge, Schilddriise, 
Knochenmark und an der Schadelbasis (mit Basalnervenlahmung). Griinfarbung hat 
gefeWt. Die Tumoren wuchsen ausgesprochen aggressiv. 
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Parostale Knochenveranderungen bei chronischer Myelose beschrieben auch HAENISCH 
und QUERNER. 

Alle diese hochgradigen myeloischen Reaktionen sind Parallelen zu den 
lymphatischen Reaktionen und machen in gleicher Weise diagnostische Schwie­
rigkeiten gegeniiber Leukamien. Sie beweisen auch beide, wie die Leukamien 
nicht so isoliert von anderen Erkrankungen abstehen, und daB ihr Wesen vor 
allem in der dauernden Gewebshyperaktivitat gelegen ist, und daB fiir zweifel­
hafte, seltene FaIle erst der Verlauf die Entscheidung bringt. Da nun 
gerade unter dem EinfluB von (mitunter latenten) septischen Affektionen auch 
leukamische Blutbilder atypisch werden, wie auch unter Arsen und Rontgen, 
so muB in gewissen Fallen die Diagnose doch recht vorsichtig erwogen werden. 

Prognose uud Therapie. 
Die Krankheit ist unheilbar, kann aber meist fiir langere Zeit giinstig be­

einfluBt werden. Fiir die Prognose des speziellen Falles sind allgemein klinische 
Erwagungen maBgebend. Je mehr kachektische Symptome vorhanden sind 
(schwere Anamie, Abmagerung, Odeme, Veriall der Krafte, Fieber und Durch­
faIle, Dyspnoe usw.), desto schwerer wird man den Fall beurteilen. Immer­
hin ist heute zu beriicksichtigen, daB auch scheinbar ganz hoffnungslose Er­
krankungen weitgehend gebessert werden konnen und heute die Lebensdauer 
der Patienten entschieden eine langere wird. 

Die groEte Lebensdauer zeigt bis jetzt eine Patientin von H. KOHN mit 25 Jahren 
(DOMARUS1 ). 

Prognostisch sehr ungiinstig ist bei Myelose auch das AuItreten zahlreicher 
groBer Lymphknoten. Dies verrat die Ausdehnung der Ryperplasien. 

Prognostische Schliisse aus dem Blutbefund: Am ungiinstigsten ist eine 
fortschreitende Anamie sowie jeder starke Grad von Blutarmut, hohe L.-Zahl, 
vor allem aber Auftreten vieler Myeloblasten. Die M yeloblastenzahl ist direkt 
der Gradmesser der Prognose; bei schwerer Anamie ist es der Rb.-Wert. 

Niedrige L.-Werte sind nur dann gtinstig, wenn Allgemeinbefinden und U-Mengen, also 
Zellzerfall und Neubildung, gering sind. Hohe V-Werte bei kleiner L.-Zahl sind progno­
stisch schlecht; sie beweisen starken Zelluntergang bei starker Neubildung oder starkem 
Zerfall der Korperzellen iiberhaupt. 

Bei Besserung sieht man Rb.- und R.-Werte ansteigen, das Korpergewicht 
zunehmen, die L.-Zahl und die Menge der unreifen Zellen zuriickgehen unter 
deutlicher Verkleinerung der Milz. 

Das Hinzutreten von InfektionskrankllCiten ist prognostisch nicht leicht zu nehmen; 
denn viele Patienten sterben rasch. Heute, wo wir eine :J;!:emmung der Cytogenese mit 
Rontgenstrahlen durchfiihren konnen, muE uns die rapide Anderung in der Funktion des 
myeloischen Gewebes, der wir machtlos zusehen miissen, nicht erwiinscht erscheinen. 

Therapie. 
Allgemeine Prinzipien. In der Behandlung werden heute fast allgemein 

groBe Fehler gemacht. Es wird nach Feststellung der Diagnose fast immer 
sofort mit energischer Rontgenbehandlung begonnen, und diese sehr haufig, 
aIle paar Monate, wieder durchgefiihrt, ja, was besonders unrichtig ist, trotz 
sehr guten Befindens bei jeder MilzvergroBerung oder steigender L.-Zahl wieder 
eingeleitet. Gewisse Autoren glauben, es miiBte sofort "energisch" (!) ein­
gegriffen werden, wenn 50000 L. erreicht oder iiberschritten werden. Das ist 
aber kein biologisches Denken. Die Zahl ist auch hier nie allein maBgebend. 

1 DOMARus: Monogr. S.424. 
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Viel wichtiger ist die Qualitat des Blutbildes, Fehlen einer groBeren Zahl von 
11yelocyten und Myeloblasten und Fehlen einer nennenswerten Anamie. 

Dann heiBt es Zuwarten und Geduld haben; denn zu haufige Rontgen­
kuren sind ganz unzweekmaBig und oft sehr raseh wirkungslos, ja zu Versehlim­
merung fiihrend, so daB eine Behandlung von groBter Bedeutung dureh zu 
haufige Anwendung sieh ersehOpft. Viel wiehtiger sind Allgemeinbefinden, 
Arbeitsfahigkeit, Gewieht, Temperatur, Aussehen und Eindruek, ~~n del' Patient 
maeht. Ieh moehte daher ganz auBerordentlieh VOl' del' kritiklosen Ubersehatzung 
del' Leukoeytenzahlen warnen. Die Indikation zur Bestrahlung muB naeh 
sorgfaltiger Uberlegung aller Faktoren erfolgen. Es ist vollig gleiehgultig, 
ob beim Fehlen von hoheren Prozentsatzen der Myeloblasten (nicht uber 5%) 
und del' unreifen Myeloeyten (5-10) 50 - odeI' 100 - ja selbst 200000 L. vor­

liegen, wenn das Allgemeinbefinden gut ist und 
keine wesentliche oder progressive Anamie 
besteht. 

Zunachst ist eine Aligemeinbehandiung 
notig, Ruhe, Entlastung, Ferien und zunachst 
nieht Rontgen- , sondern Arsenbehandlung, 
wenn die Gesamtsituation nicht zu intensiverer 
Therapie Veranlassung gibt, was zunaehst bei 
chronis chen Myelosen so gut wie nie der 
Fall ist. 

Seit Jahren suche ieh daher dureh Arsen­
behandlung die Rontgentherapie hinauszu­
schieben, weil die letztere zwar vorubergehend 
gute, ja glanzende Erfolge gibt, abel' das 

Abb.86.Lebensda.uervonlOOMyelosen. Leben des Patienten nieht verlangert. Beson--- ohne Rilntgenthera.pie. 
--mit Rilntgenthera.pie. ders klar zeigt das die Kurve von MINOT, und 

meine Erfahrungen stimmen damit uberein. 
Ebenso bewiesen hlEWITZ und SOHUSTER, daB die Patienten mit Rontgen 
nieht langeI' leben. Daher gebe ieh zunaehst 2-3 Monate Arsacetin (3mal tagl. 
0,05) odeI' Arsylen (3mal tagl. 1-2 Tabl.) und dann von Zeit zu Zeit eine In­
jektionskur von Acid. arsenieosum (gewohnlieh in der reizlosen und begnem 
anwendbaren Form von Tubunies [HOFMANN-LA ROOHE]). - Ich habe damit 
oft glanzende Erfolge erzielt [siehe NAEGELI (1929)]. 

Bei der Injektion von Ae. arsenieosum steige ieh von 1 Milligramm taglich 
um 1 Milligr. bis 10, bleibe 6 Tage bei 10 oder steige bis 15 Milligramme, je 
nach Allgemeinbefinden, EinfluB auf das Blutbild und Toleranz, bleibe 6 Tage 
bei der hohen Dosis und gehe dann zuruek. 

Evtl. bei nieht befriedigendem Erfolg gebe ieh schon naeh 4 W oehen eine 
weitere Injektionskur. 

FOWLERsche L6sung wende ich nie mehr an. Sie wirkt viel weniger und macht viel 
hauiiger als die neueren As-Praparate Magen- und Darmstiirungen. 

In dieser Weise kann ieh die Patienten jahrelang nur unter Arsen leistungs­
fahig und in gutem Zustand halten und Rontgen auf spatere Zeiten versehieben. 
Es ist absolut fraglos, daB damit das Leben wesentlieh verlangert wird. Die 
Kurve von MINOT und die Mitteilungen von hlEWITZ und SOHUSTER sind in 
dieser Beziehung fur die ubertriebene Rontgentherapie eine schwere Enttau­
sehung. Es haben abel' aueh HOLZKNEOHT, BRANDT, EpPSTEIN u. a. VOl' zu 
haufiger und starker Rontgenbehandlung gewarnt. 

Die R6ntgenbestrahlung gilt heute als die erfolgreiehste Behandlung. 
Sie wurde im Jahre 1902 zuerst von SENN mit einem auBerordentlichen Erfoige durch­

gefiihrt und als wirksam empfohlen. 
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Technik del' Bestrahlung (Prof. SCHINZ). Es liegt im Wesen del' Strahlen­
behandlung als einer unspezifischen Therapie mit allgemeiner nekrobiotischer 
Wirkung auf die Zellen, daB sie tiberall dort mit Erfolg anwendbar ist, wo sich 
das pathologisch-hyperplastische Gewebe findet. Meist wird zuerst die Milz 
bestrahIt. Die Zahl del' Milzfelder hangt von del' GroBe derselben abo Die 
Herddosis betragt etwa 30Dfo. Es wird einfach fraktioniert bestrahlt und im 
Lauf von wenigen Tagen die erste Bestrahlungsserie durchgeftihrt. Heute 
ist man schon ganz allgemein zur Tiefentherapiestrahlung iibergegangen, urn 
die Haut moglichst zu schonen. Die Kontrolle des Stl'ahlene£fektes muB durch 
Blutuntersuchungen verfolgt werden. MaBgebend ist dabei nicht nur die Milz­
verkleinerung und das Absinken del' L.-Werte, sondern VOl' allem del' Anstieg 
del' roten Blutkorperchen und des Hamoglobins. Haufig gentigt Milzbestrahlung 
allein nicht, sie muB kombiniel't werden durch Knochenbestrahlungen. Man 
wahlt hierzu speziell die metaphysaren Knochenpartien, iiberhaupt jene Knochen, 
die auch nol'malerweise hamopoetisches Mark enthalten. Zahl del' Felder und 
Zahl del' Sitzungen hangt von den technischen Bedingungen und von del' Schwere 
des Krankheitsbildes abo Bei lebensbedrohlichen Blutungen aus Parenchymen, 
Z. B. Zahnfleischblutungen, wird auch del' Blutungsherd direkt bestrahlt. Es 
kommt manchmal zu tiberraschender Blutungsstillung. Durch die Bestrahlung 
werden mehr odeI' weniger lang dauernde Remissionen erzielt. Heilungen gibt 
es nicht. Anbestl'ahlte FaIle reagieren schlechter als noch nicht bestrahIte. 
Allmahlich scheint sich sogar eine Strahlenresistenz auszubilden. 

Die R6ntgentherapie mufJ unte1" steter sorgjiiltiger Kontrolle des allgemeinen 
klinischen Bildes und des Blutbejundes durchgefuhrt werden, sonst kann ganz 
rapide Verschlimmerung und Tod eintl'eten. 

Die Behandlung soll sofort unterbrochen werden: 
1. Wenn das Allgemeinbefinden des Patienten schlechter wird; 
2. wenn Fieber, Durchfalle, Kraftlosigkeit, Abmagerung auftreten; 
3. wenn ein zu rascher Abfall del' L., und als das Wichtigste, 
4. Abnahme des Hiimoglobins und del' roten Blutkorperchen eintritt; 
5. wenn Myeloblasten wesentlich zunehmen. 
Charakteristisch fiir giinstige Beeinflussung ist Besserung des Befindens 

und Appetits, selbst bei geringer Abnahme del' L., ferner Abnahme absolut und 
relativ in den unreifen Zellen. 

Die Bestrahlung wird am richtigsten in Perioden (Rontgenkur) durch­
gefiihrt, und es solI mit neuer radiotherapeutischer Behandlung nicht gewartet 
werden, bis das Rezidiv weit vorgeschritten ist. ZweckmaBig ist VOl' allem 
kombinierte As und Rontgenbehandlung. 

Einer meiner Patienten, del' trotz Arsen bereits so kaehektisch war, daO ieh nur noeh 
ganz kurze Lebensdauer vorausgesagt hatte, wurde unter Bestrahlung rasch bedeutend 
gebessert, wieder arbeitsfahig, ist erst naeh 6 .Jahren seinem Leiden erlegen. Eine andere 
Kranke, die in den letzten Stadien des Leidens zu liegen sehien, verlor unter Bestrahlung 
das leukamisehe Blutbild vollig, und die Milz wurde 2 Jahre lang nieht mehr palpabel. 
Es trat vollkommenes Wohlbefinden ein, und wahrend 21/2 .Jahren ist del' Blutbefund, 
abgesehen von einer Mastzellenvermehrung, normal geblieben. Eine langdauernde giinstigc 
Behandlung erwilhnt auch HIRSCHFELD. 

Auch die Rezidive werden meist giinstig beeinfluBt; abel' je langeI' die Er­
krankung dauert, desto refraktarer verhalt sie sich gewohnlich. Heilung ist 
nie zu erwarten, wohl abel' Besserung und LebensverIangerung. 

Wcitgehende Besserungen mit fast normalen Blutbefunden fiir 1-2 .Jahre sind oft 
zu beobachten. Mauche Erkrankungen sind nach Rontgen refraktar, d. h., die L.-Zahl 
steigt schon nach 3-6 Wochen wieder au, unter Versehlechterung des Befinden8, zunehmen­
del' Anamie und MilzvergroOerung. In 801chen Fallen wirkt oft Arsen weit besser. 

Benzol hat einen stark zerstorenden Ein£luB auf die L. Fraglos sind seit 
del' Empfehlung des Mittels viele Besserungen erreicht worden; jedoch ist die 
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Dosierung nicht leicht, weil unerwartet starke Nachwirkungen iiber den ge­
wiinschten Erlolg hinaus eintreten konnen. 

So sah ich wie WmTH eine enorme Benzolnachwirkung und WmTH sogar ein Sinken 
der L. auf 200! Auch NEUMANN gibt die gleiche Zahl und die Entstehung einer toxischen 
Kolitis an. 

Es sind daher viele Todesfii.lle unter dieser Behandlung eingetreten, so daB 
von mancher Seite (z. B. TURK, PORT) sehr gewarnt worden ist. Besonders 
unangenehm ist auch das Auftreten starker Anamien, da Benzol weit mehr 
als Rontgen auch die Erythropoese zerstort. Ich selbst habe bisher von Benzol 
nur geringen und sehr vorsichtigen Gebrauch gemacht und verwende das Mittel 
nur beim Versagen der iibrigen Therapie: als Benzoli chemice puri, Olei olivo 
ali 0,5 in Gelatine oder Geloduratkapseln 2 X 2 bis 5 X 2 nach dem Essen. 

Gelegentlich wirkt Benzol, wenn Rontgen versagt. 
Genau wie bei ROntgen ist sorgfaItige Kontrolle des klinischen und des Blutbildes 

notig, wenn nicht schwerster Schaden angerichtet werden solI. 
MONCKEBERG erlebte auch unter Benzol eine vollige Zerst5rung der MHz, so daB das 

Organ keine einzige Zelle mehr enthielt und SCHRIDDE bei der histologischen Untersuchung 
dieser Milz ohne Kenntnis der Krankheit und der Krankengeschichte auf das Vorliegen 
einer zu starken Rontgentherapie geschlossen hatte. Selbst Auftreten des BENCE-JONES­
schen EiweiBkorpers ist mehrfach nach Benzoltherapie gesehen worden (BoGGs). 

Thorium X als leukocytenzerstorendes Mittel ist vielfach mit gutem Er­
folg angewendet worden. Man gibt am besten 300 (bis 800) elektrostatische 
Einheiten (Auergesellschaft Doramad, Berlin) intramuskular oder intravenos, 
nach Verdiinnung mit gleichviel physiologischer Kochsalzlosung. 

In manchen Fallen hat sich mir auch die Heliotherapie recht gut bewahrt, 
als direkte Sonnenbestrahlung der Milzgegend, besonders zur Unterstiitzung 
der iibrigen Behandlung. 

Besonders im sonnenreichen Sommer 1911 habe ich von der Sonne im Rochgebirge 
iiberraschende Erfolge gesehen: langer dauernde Steigerung des Rb. von 100-123, R. 
von 4,436-5,946, Viscositat 4,0-5,4, Serumviscositat 1,55-1,70, L. 6200-10560 (vorher 
langere Rontgentherapie), auBerordentliche Besserung des Allgemeinbefindens und er­
staunliche Verkleinerung der vorher rontgenresistenten Milz. Jedoch erlebte ich auch 
auf Reliotherapie nach ausgezeichneter Wirkung im Winter 1918/19 im folgenden Winter 
im Engadin bei zu intensiver unkontrollierter Behandlung schwere Verschlimmerung, 
rasches Auftreten groBer Driisenschwellungen, starke Mikromyeloblastenvermehrung. Exitus 
nach 3 Monaten. DaB hier die Reliotherapie durch tJbertreibung geschadet hat, ist sicher. 

Das von QUINCKE und PFEIFFER empfohlene Tuberkulin wiirde ich nie mehr ver­
suchen. Trotzdem ich in einem FaIle nur Bruchteile eines Zehntelmilligramms verwendet 
habe, trat eine foudroyant fortschreitende Verschlimmerung unter L.-Sturz und Verkleine­
rung der Milz auf; sehr rasch Exitus letalis. Auch WEITZ sah gerinp:en Erfolg. 

Die Versuche, durch Milzexstirpation das Leiden zu heilen, sind als Verirrungen und 
als Verkennen des Wesens der Leukamie zu verurteilen. Viele Patienten iiberleben den 
Eingriff nur wenige Stunden (Literatur LINDNER, DELHOUGNE). In I).euerer Zeit ist aber 
die Milzentfernung doch oft geJungen, besonders an der MAyo-Klinik, siehe auch Lit. S. 466 f. 
Ich kann freilich den Wert dieser Operation nur in Fallen einsehen, in denen die groBe 
MHz auBerordentliche Beschwerden macht. Direkt strafbar ist es, wenn Milztumoren ohne 
vorhergehende genaue Blutuntersuchung exstirpiert werden. Auch nach Injektionen in 
die Milz hat man TodesfaIle gesehen. 

Die Eisentherapie hat fiir bestimmte FaIle ihre Berechtigung, besonders bei Sinken 
der Rb.-Werte. Wir sehen heute von hohen Eisendosen weit groBere Erfolge als £riiher. 

Pathologische Anatomie. 
Das Blut der Leiche zeigt griinJich-weiJ3liche Gerinnsel, ist schmierig. eitcrahnlich 

so daB VmCHow den Namen "weilles Blut" fiir die Krankheit gebildet und das Eiterahn­
liche friiher zur Diagnose Pyamie verleitet hatte. In anderen Fallen sieht das Leichen­
hlut braunrot, kirschfarben oder schokoladenfarben ana. Nach iangerem Stehen scheiden 
sich CHARcoT-NEUMANNsche Krystalle in groBer Zahl aus. Pete chien in den Organen sind 
zwar oft vorhanden, seltener aber zahlreich. Selten sind groBere Blutungen ins innel'e 
Ohr, ins Auge, in die MHz (HmsCHFELD), haufiger im Gehirn (apoplektischer Tod). 
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Die MHz fallt durch enorme GroBe auf. Perisplenitische Verdickungen und Verwach­
sungen sind haufig; das Gewicht kann lO kg erreichen. Auf dem Schnitt sind gewohnlich 
groBe Infarkte zu finden. Die Schnit.tflache ist graurot oder tiefrot. Follikel sind zu­
meist gar nicht oder nur andeutungsweise zu erkennen (eig. Beob., LAZARUS, BORISSOWA, 
RINDENBURG, NEUMANN, K. ZIEGLER); wenige Autoren (RECKZEH, VAN DER WEY) geben 
VergroBerung an. Dagegen ist das Bindegewebe stark vermehrt, und bei ganz chronischen 
Fallen kann es eich um bedeutende Induration handeln. 

Auch die LEBER ist erheblich vergroBert. Interstitielle Knotchen und Streifen werden 
oft vermiBt (HINDEmnntG, W ALDEYER und zahlreiche eig. Beob.), und ist die acinose Zeich­
nung undeutlich oder nur durch Fettleber deutlich. 

Die Lymphknoten lassen, wenn VergroBerungen bestehen, ein weiehes, markiges 
Gewebe erkennen. Dasselbe sah in meinen Beob. bei myeloischer Umwandlung graurot 
oder auch graugelblich aus. REUCK erwahnt gelbJiche, VAN DER WEY gelbweiBe Schnitt­
flache. Eigentliche tumorahnliche VergroBerung des Thymus kommt nioht vor. 

Die Balgfollikel der Zunge, die Tonsillen, die Follikel im Darm sind nahezu immer 
geringfugig oder gar nieht vergroBert. Myeloische Schwellung im Larynx ist bisher bloB 
von RIRSCHLAFF mitgeteilt worden. HirsekorngroBe Knotchen in der Lunge besohreibt STEIN. 

Frische endokarditisohe Auflagerungen habe ioh wiederholt gesehen. wohl aIs septisohe 
Infektion bei ungenugender Reaktion des Organismus in den Endstadien. 

Die Nieren sind meist frei von makroskopisoh siohtbaren Infiltraten. 
Das Aussehen des Knochenmarkes besohrieb zuerst NEUMANN und sohilderte dasselbe 

in allen Fallen aIs "pyoid, eitergelb". Diese Angaben sind in der Literatur uberall ab­
gesohrieben, und wird dieser Befund als typisch fUr myeloische Leukamie hingestellt. In 
eig. Beob. habe ioh dieses resedafarbene Aussehen auch gefunden, aber mehrfach auoh 
dunkelgraurote und blaBrote Farbe in allen Knochen, genau wie bei Lymphadenosen, so 
daB der NEUMANNsche Befund des pyoiden Charakters keineswegs konstant ist. 

HINDENBURG bezeiohnet das Mark aIs graurotlich. RECKZEH aIs blaBgraurot, VAN DER 
WEY aIs graurosa; gelegentlioh fanden sich osteosklerotische Prozesse. 

Wiohtig ist die Tatsache, daB selbst bei ohronisoher Myelose die Rohrenknochen Fett­
mark enthalten konnen (FLEISCHER u. PENZOLDT! HmsCHLAFF), und daB LEHNDORFF und 
ZAK das Mark fibros degeneriert fanden, und dabei fast nur die MHz leukamisch trafen. 

Aus allen myeloischen Bildungen sind CHARcoT-NEUMANNsohe Krystalle zu gewinnen. 
Ausgedehnte myeloische Infiltration der Dura spinalis mit Kompression des Rucken­

markes sah STURSBERG und tumorartige Myeloblastenwuoherung in der Leber STEINER 
(ohne abnormes Blutbild!). Darin sind "Obergange zu akuteren Verlaufstypen zu erblicken. 

HmsCHLAFF erwahnt kleine myeloische Knoten im Peritoneum und Infiltration des 
Netzes, das so dick wie Pankreas ersohien. Netzinfiltrate sind ofters konstatiert worden. 
1m GegerMatz zu Lymphadenose sieht man makroskopisch die Leberzeichnung nicht deut­
lich, weil keine Lymphome am Rande des Acinus bestehen; ferner fehlen Lymphknoten­
schwellungen oft oder sind gering, und ganzlich vermiBt man Infiltrate der Mucosae und der 
serosen Raute. Nach sehr eingreifender Behandlung (Rontgen, Benzol, Thorium) konnen 
die leukamischen Ryperplasien vollig vernichtet sein; jedenfalIs werden ganzlich veranderte 
Verhaltnisse gescha£fen, so daB solohe FaIle, entgegen CITRON, nicht aIs Zeugen gegen die 
Leukamielehre verwertet werden konnen. 

Histologische Verhiiltnisse. 
Bei Schnittfarbungen zeigt in eig. Beob. die Milz fast rein myeloisohes Gewebe mit 

viel Myelocyten, wahrend Follikel bald gar nioht, bald nur in kummerliohen Resten vor­
handen sind. AIsdann infiltriert und erdriiokt das myeloische Gewebe yom Rande her die 
Follikel. Von Umwandlung der .c. in myeloische Zellen ist keine Rede. Sehr haufig ist In.­
duration des Bindegewebes vorhanden, oft enorm. 

Ebenso lauten die Angaben von MEYER und REINEKE BANTI. STERNBERG gibt auch 
die VergroBerung der Follikel an, deren Grenze aber haufig verwischt sei. Follikelhyper­
plasien habe ich indessen stets vermiBt, ebenso BEZANQON et LABBE, MEYER-REINEKE 
und ZIEGLER. HINDENBURG, der Follikel makroskopisoh aIs vergroBert angibt, fand 
mikroskopisch gar keine! .Ahnliehe Erfahrungen habe ioh mehrfach gemaoht. Mithin 
handelt es sioh um enorme Wucherung von Myeloidgewebe in der Pulpa, wahrend das 
lymphatisohe System passiv bleibt oder untergeht. 

In der Leber sind aIle Capillaren des Aoinus erweitert; ein machtiger myeloisoher 
Zellstaat wuchert und komprimiert die Leberzellbalken, stellenweise bis zur fast volligen 
Atrophie und unter Entwioklung von Myelooytomen im Innern des Acinus. Interstitiell 
sehe ioh in manchen Fallen absolut keine Infiltrate; in anderen liegen streifenformige 
myeloisohe Zellhaufen in loekerem Aufbau den GefaBen an; niemaIs entstehen rundliche 
lymphomartige Bildungen, Zelle an Zelle gedrangt, wie bei Lymphadenose. Gewohnlich 
sind die Gallengange und Ge£aBe nicht vollkommen eingescheidet. 
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Die Befunde von STERNBERG, MEYER-HEINEKE und ZIEGLEB lauten gleich, nul' haben 
die beiden ersteren Forscher auch breitere streifenformige Formationen, indessen nie lym­
phomartige Bildungen gesehen. In neuerer Zeit "ltird ab und zu beschrieben, daB diese 
interstitiellen Wucherungen betrachtlich seien und an lymphatische Bildungen erinnern. 
Es sind abel' immer streifenformige Zuge, nie Knotchen, und sie zeigen stets lockere Zell­
zusammensetzung. 

Die Lymphknoten ergeben starke myeloische Wucherungen in den zentralen Teilen 
und im Gebiet del' Markstrange; dadurch werden die nicht vergroBerten Follikel infil­
triert, verdrangt und komprimiert. Manche Lymphknoten werden vollkommen myeloisch, 
ohne jeden Rest lymphatischer Bildungen; beim gleichen Fall ergeben abel' andere neben 
zentraler myeloischer Umwandlung starke peripherische .c.-vVucherung. Aus den nul' 
noch undeutlichen Follikeln hat sich eine geschlossene, rein lymphatische Formation gebildet. 

Prinzipiell identisch sind die Schilderungen von ERICH MEYER und HEINEKE und 
ZIEGLER, wahrend STERNBERG auch vergroBerte Follikel erwahnt. Dies durfte ein Vor­
stadium del' von mil' gesehenen diffusen lymphatischen vVucherung sein. 

In den Nieren konnen myeloische Formationen fehlen odeI' in kleinen Streifen in del' 
Rinde anwesend sein. 1m Darm vermiBte ich bisher myeloische Bildungen und traf die 
Lymphfollikel vollig normal. 

Adventitielle Myelopoese kann man an allen moglichen Orten IDe im epiduralen Ge­
webe, ja selbst im Fettgewebe (eig. Beob.) antreffen. 

Das Knochenmar kist zellreich und enthiilt aIle Gebilde des myeloischen Gewebes. 
Das Reticulum ist oft sparlich. Die Mengenverhaltnisse del' einzelnen Zellarten sind im 
gleichen Schnitt und in verschiedenen Stellen sehr schwankende; gewohnlich dominieren die 
neutrophilen Myelocyten, selten die eosinophilen, oft die Mye1oblasten. Gelegentlich sind 
ganze Nester del' gleichen Zellart vorhanden. 

Viele GefaBwande sind von myeloischen Zellen infiltriert, BO daB BIut und Markg~~vebe 
oft nul' durch dunne Endothelschichten getrennt sind. BANTI erwahnt auch das Uber­
greifen myeloischer Bildungen aufs Periost und auf das extrakapsulare Bindegewcbe del' 
Lymphknoten (ebenso eig. Beob.) fUr chronische Myelosen. 

Aus all diesen Untersuchungen, gleichzeitig von MEYER und REINEKE 
wie von FABIAN und NAEGELI erwiesen, und fruher schon von RINDENBURG, 
ergibt sich ein scharfer Gegensatzin den Organverandenmgen zwischen myeloi­
scher und lymphatischer Leukamie. Nicht allein die wuchernde Zellal't, sondeI'll 
schon die Lolcalisation del' beiden Gewebswucherungen ist so prinzipiell ver­
schieden, daB wir dal'aufhin allein schon bel'echtigt waren, eine scharfe Tl'en­
nung del' Leukamien durchzuftihren. 

Wenn i.9hab und zu, wie oben betont, an einzelnen Orten tatsachlich auch eine lym­
phatische Ubel'produktion gefunden habe, so diirfte die naturlichste Erklarung daful' die 
sein, daB das an vielen Stellen verdrangte lymphatische Gewebe anderswo starkere Lympho­
poese einleitet, genau wie bei Lymphadenose das verdrangte myeloische Gewebe adven­
titielle vikariierende Lager bildet. 
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Die akute myeloische Leukamie (Myeloblastenleukamie, 
akute Myelose), zum Teil Paramyeloblastose (NAEGELI). 

Lange Zeit galten aIle akuten Leukamien als lymphatisehe; jetzt weiB man!, 
daB die akuten Affektionen, besonders beim Erwaehsenen, fast alles Myelosen 
sind, und ieh zweifle, ob beim Erwaehsenen eine sichere perakute lymphatisehe 
Leukamie existiert. In den letzten 10 Jahren ist kein iiberzeugender Fall von 
akuter Lymphadenose beim Erwaehsenen bekanntgegeben worden, aber die Zahl 
der Publikationen iiber akute Myelosen war auBerordentlieh groB. Fiir die 
GewiBheit des akuten Verlaufes miiBte auBer dem klinisehen Bild zuerst ein 
aleukamisehes oder doeh subleukamisehes Stadium konstatiert sein. Diesem 
Postulate geniigen nur wenige Beobaehtungen. Wir diirfen aber trotzdem 
nieht vergessen, daB bei Leukamien die Organveranderungen viele Monate 
alt sein konnen, ohne daB im Blute umeife Zellen erseheinen. Daher kann 
man in Wahrheit die Akuitat einer Erkrankung iiberhaupt nie mit Sieherheit 
aus del' Leukoeytenzahl erkennen, sondern zunaehst nur als akutes klinisehes 
Bild. Dieses wird aber haufig dureh sekundare Momente gesehaffen, dureh 
Hinzutreten von Sepsis oder von ham. Diathese, wenn del' Korper wegen der 
umiehtigen L.-Bildung gegen beliebige Sepsiserreger keine Abwehr mehr auf­
bringt (Mangel an Neutrophilen), oder wenn wegen ganz ungenugender Pl.­
Bildung iiberall Blutungen eintreten. 

Es ist ferner zu beriicksichtigen, daB eine chronische Leukamie durch Milzinfarkt (eig. 
Beob.) oder septische Komplikation (eig. Beab.) scheinbar auBerst akut einsetzen kann, 
aber unzweifelhaft schon lange bestanden hat. Auch ist ein akuter Todesfall nach kurzer 
Beobachtung allein nicht beweisend; so erklart sich kurzer Verlauf bei FALCONER und bei 
GRAWITZ nur durch interkurrente Apoplexie. 

Schon aus diesem Grunde sind alle Falle ohne Sektion und sorgfaltige histologische 
Untersuchung (BILLINGS und CAPPS, SABRAZES beide, GRAWITZ usw.) nicht einwandfrei. 

Das wiehtigste Argument dafiir, daB wirklieh eine sturmisehe myeloisehe 
Affektion vorgelegen hat, biIdet die hohe Zahl der Myeloblasten und vielfaeh 
aueh deren Atypie, so daB man allen Fallen ohne diesen Befund nieht trauen kann. 

Ware z. B. der S. 458 erwahnte Fall von MORAWITL gestorben infolge irgendeiner Kom­
plikation, so hatte wohlniemand wegen des klinisehen und hamatologisehen Bildes (20% 
Myelocyten!) die Diagnose akute Myelose abgelehnt; weil aber die Affektion in Heilung 
iiberging, so hat es sich unzweifeThaft um Anamie und ungew6hnlich hochgradige myeloische 
Reaktion gehandelt. 

Ein sieherer Beweis fur eine akute Phase ist aber der Hiatus leucaemicu8 
(NAEGELI). Ieh verstehe darunter die Erscheinung, daB im Blute nur ganz 
unreife ZeIlen, Myeloblasten, und ganz reife, normale Neutrophile, von friiher 
her gebildet, gefunden werden. Es hat der Organismus wegen der leukamischen 
Noxe die Fahigkeit, offenbar p16tzlich oder fast plotzlieh, verloren, aus den 
Vorstufen reife L. zu bilden. Wir sehen daher im Blute beim maximalen Hiatus 

1 lch erkenne das Verdienst von W. H. SCHULTZE fiir die Kenntnis der Myeloblasten­
leukamie voll und ganz an. Wie schwierig aber die Er6rterung von Prioritatsfragen ist, 
zeigt gerade die Myeloblastenleukamie. Schon ZAPPERT u. EHRLICH war das Vorkommen 
von reichlich ungranulierten Zellen bekannt gewesen, ohne daB sie aber eine Erklarung 
gegeben hatten. leh habe dann 1900 mit der Aufstellung der Myeloblasten als besondere 
Zellart nachdriicklich auf solche Falle hingewiesen und eine eig. Beob. von 1899 mit 268000 L. 
und 54% Myeloblasten bei nur 3monatigem Verlauf bei einem 4jahrigen Kinde erwahnt. 
Schon vorher hat HIRSCHLAFF darauf aufmerksam gemacht, daB es auch andere akute 
Leukamien als solche mit fast nur mononuklearen Zellen gebe; sein Fall konnte aber da­
mals noch nicht recht gedeutet werden. Naeh unserem heutigen Wissen ist es zweifellos 
eine akute myeloiscbe Leukamie. Eine typische akute Myelose sah ich dann 1905 und 
stellte sofort im Leben die riehtige Diagnose vor der Sektion durch FABIAN. Die sofortige 
Publikation unterblieb, weil mehr Vergleiehsmaterial Hir die in Virchows Arch. 190 (1907) 
erschienene Arbeit gesammelt wurde. 
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keine Promyelocyten odeI' Myelocyten und keine Metamyelocyten odeI' jugend­
liche N., sondeI'll nur die allerjungsten umeifen Myeloblasten, die sich jetzt 
im Karpel' mit graBter 1ntensitat entwickeln, auf diesem Stadium odeI' dessen 
pathol. Entwicklungsformen beharren, odeI' in diesem Stadium untergeben, und 
daneben altkernige, VOl' Tagen odeI' Wochen gebildete N. 

1st del' Hiatus geringer, so sieht man I'echts in del' Entwicklungsreihe normale 
I'eife N. und links auBeI' Myeloblasten noch Promyelocyten, entweder mit 

Abb. 87. GroBzellige Myeloblastenleukamie. 

sparlicher neutrophiler odeI' nur mit umeifer neutrophiler, azurophil auf­
tretender Granulation. 

Die Feststellung des Hiatus beweist Akuitat, abel' ein langeres Vor­
stadium ist damit nicht widerlegt. Man kann nur sagen, daB del' Ubergang 
von chronischer Myelocytenleukamie in sekundare Myeloblastenleukamie ohne 
Hiatus erfolgt, also aIle Zwischenformen in del' Zellreifung vorhanden sind. 

Beispiele fiir akute Myelosen: 
HIRSCHFELD 1. 6jahriger Knabe. Heftige Durchfalle, Fieber, :Mil.z- und Lymphknoten­

schwellung. Schwere Anamie. L.48000-59000. Myelocyten 12-23%, zahlreiche Lym­
phoidzellen. Eos. wenig bis o. Mastzellen o. Dauer 6 Wochen. Myeloische:Milz mit kleinen 
Follikeln, myeloische Formationen in Leber, Lympbknoten und den Darmgeschwiiren. 

LAZARUS und FLEISCHMANN. Pliitzliche Erkrankung mit Halsschmerzen, Fieber, starker 
hamorrhagischer Diathese. Ulceriis-gangraniise Stomatitis. Eiterige Tonsillitis. Lymph­
knoten-, :Mil.zschwellung, Abortus. Tod nach 4 Wochen. Rapide Steigerung der L ... von 
91000 auf 288000, darunter 61% "Lymphoidzellen des Knochenmarkes" mit allen Uber­
gangen zu Myelocyten! Mastzellen o. Eos. vermehrt. Myeloische :Milz, Lymphknoten 
lmd Leber vergriiBert. 
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ERICH MEYER und HEINEKE, Fall 7. Appetitiosigkeit, Dyspnoe, hamorrhagische 
Diathese. Zahngeschwiir, schwere Anamie, Fieber, L. 45000-50000, 36-40% Lymphoid­
zellen, 10% neutr. Myelocyten, Mastzellen O. Reichlich kernhaitige Rote. Alle Dber­
gange von Lymphoidzellen zu Myelocyten. Organe vollkommen nach dem Typus der 
myeloischen Leukamie umgewandeit. 

NAEGELI. 35j. Mann. 6 Wochen lang Husten und Mattigkeit. Objektivnichts. Arbeit 
nicht ausgesetzt. 15. 9. zu Hause. Leichtes Fieber, objektiv nur BIasse. 19. 9.: Schlechtes 
Aussehen, hohe Fieber, pieuraler ErguB. MHz schwer palpabeJ, empfindlich, groBe Leber. 
Retinalblutungen. 21. 9.: Hb. 55, L. nicht vermehrt. 23. 9.: R 2100000, L. 20400,10,3 
neutr. und 7,6% eos. Myelocyten, 15% Myeioblasten, Ma O. Milzschmerzen. 8. 10.: 
Erythroblasten 9045, L. 125000 dominierend Myeloblasten 6J1/4%, Myelocyten 9%, 
Ma O. Thrombose der Beine. 15. 10. Tod. (Leukamisches Stadium 3 Wochen.) Leichen­
bIut: L.-Zahl enorm, 74,5% Myeioblasten, 2% Riesenzellen, 3,5 + 1%% Myelocyten. 

Histologisch riesige myeloische Wucherung intracapillar in der Leber, myeloische Milz 
und Lymphknoten. Myeloische Bildungen im Fettgewebe. 

Hier stellte ich bei der ersten Untersuchung (21. 9. 05) die Diagnose akute MyeIo­
blastenleukamie._ Abbildungen des Blutbefundes auf Taf. XVII der 2, 3. Auf!. Anato­
mischer Befund. Siehe Virchows Arch. 190 (1907). 

P Al'PENHEIM und HIRSOHFELD. 25 jahrig. Abmagerung, hamorrhagische Diathese. 
Gangran des Rachens. Milz und Lymphknoten nicht palpabei. Ohreiterung. Hb. 20%, 
R. 0,89, L. 235000. Zahlreiche Erythroblasten. Dominierend Lymphoidzellen, viele Rieder­
formen, Auerstabchen, sehr wenige Myelocyten und Metamyelocyten. N. zum Teil un­
gekornt. wenig Eos., keine Mastzellen. 

Sektion: Lymphknoten Ieicht vergroBert, Milz klein, Femurmark dunkeJrot. 
Histologisch: Knochenmark myeioblastisch. Milz FolIikeiatrophie, Pulpa voll groBer 

Lymphoidzellen. Lymphknotenstruktur verwischt, groBe Lymphoidzellen in Wucherung: 
"myeloblastische Wucherung". 

ZIEGLER und JOOHMANN. 15jahriger Bursche. Schlingbeschwerden, Erbrechen, Mattig­
keit, Fieber, hiim. Perikarditis. L. 18200,45600-276000. Schwere Anamie. Myeloblasten 
und Myelocyten dominierten 65-72%. Eos. wenig. Mastzellen O. Sepsis. Dauer 14 Tagc. 

Sektion: Nekrotische gangranose Angina, ham. Perikarditis, groBe Milz mit groBen 
Follikeln! Knochenmark graurotlich. Histologisch: Follikel der Milz klein! Nur zum 
Teil erkennbar, meist fehien sie! Myeloische Puipa. Bronchialdriisen myeloisch. Knochen­
mark vorwiegend Myeloblasten. Leber intracapillare Wucherung. Myeloische Bildungen 
in Nebenniere. Nirgends Iymphatische Wucherung, die lymphatischen Formationen in 
Nekrose. Tryptische Wirkung der Organe erstaunlich groB. 

Klinisches Bild. 
Der Beginn der Krankheit kann aus vollem W ohlbefinden stiirmisch mit 

hohen Fiebern und Prostrationen erfolgen. Meist gehen einige Tage Ab­
geschlagenheit mit verschiedenen Allgemeinstorungen voraus: Gelenkschmerzen, 
Durchfalle, Halsweh, Stechen auf der Brust, Herzklopfen, SchweiBe und Kopf­
weh. In subakuten Fallen entwickelt sich alles langsamer in W ochen oder 
selbst in einigen Monaten; dann aber kommt mehr oder weniger schnell die 
akutere Phase. 

Das Aussehen der Kranken ist fast stets ein exquisit blasses, mitunter er­
schreckendes, selbst wenn nur maBige Anamie vorliegt. Zweifellos handelt 
es sich dann urn Angiospasmen der Hautcapillaren. 

Das Sensorium ist vielfach frei, mitunter aber leicht benommen, auch in 
Friihstadien. In den Klagen der Kranken spielen Kopfschmerzen, manchmal 
unertraglicher Art, eine groBe Rolle. Manche FaIle zeigen langere Zeit vor­
ziigliches Aligemeinbefinden. 

Die S c hI eimh a u te werden mit der Entwicklung des Leidens immer blasser. 
Bei der Untersuchung der Augen fehlen Blutungen im Augenhintergrund nur 
selten. Lahmungen von Gehirnnerven kommen ofters vor, besonders des 
Acusticus mit Abnahme des Gehors oder mit MENIERE. Seltener treten Paresen 
der Beine auf, unter Verschwinden der Reflexe. 

1m Munde trifft man Schwellungen des Zahnfleisches, der Wangenschleim­
haut, des Rachens, welche durch Zerfall zu Geschwiiren fiihren. Manchmal 
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handelt es sich um dicke, weiBliche Pseudomembranen. Gewohnlich £allt der 
furchtbare Geruch aus dem Munde schon auf Entfernung auf. Die Geschwiire 
konnen sich ungemein in die Tiefe ausdehnen, fUhren zu Zahnausfall, Noma 
und schweren Zerstorungen und haben groBe Tendenz zu Blutungen. Auch 
aus scheinbar unveranderten Mucosastellen konnen Blutungen erfolgen. 

Eine Lymphknotenschwellung am RaIse wird nur selten vermiBt und 
steht hier mit den Prozessen der Mundhohle in Beziehung; doch kommen gerade 
bei akuter myeloischer Leukamie Falle vor, wo jede VergroBerung del' Lymph­
driisen fehlt. Dies ist besonders del' Fall bei Formen mit langer dauerndem 
anamischem Vorstadium odeI' bei perakuten Fallen. Sonst trifft man Schwel­
lungen del' Lymphknoten, die meist nicht bedeutend vergroBert und indolent 

sind. Nicht selten gehen unter 
dem EinfluB del' Sepsis die 
Lymphknoten bedeutend oder 
vollig zuriick. 

Auf der Raut sind Petechien 
und flachenhafte Blutungen 
haufig, seltener kommen blasige 
Efflorescenzen und syphilisahn­
liche Exantheme, schwere Ne­
krosen odeI' auch groBere ZeIl­
einlagerungen vor. 

Pleurale und perikardiale Er­
giisse, zumeist hamorrhagischer 
Natur, wurden vielfach beob­
achtet. 

Am Rerzen sind die Befunde 
abhangig von der Schwere del' 
Anamie. Gewohnlich ist die 
Pulsfreq uenz eine hohe und 

Abb. 88. Akute Myelose. nicht dem Fieber entsprechende. 
Die Temperaturen sind zumeist 

sehr irregulare. Gar nicht selten sind auch zeitweise normale Temperaturen 
trotz schweren Verlaufes, die dann wieder von hohem Fieber, bis 40 und 41°, 
abge16st werden; selten findet sicb bohe Kontinua. Thrombosen werden selten 
beobachtet. 

Die Knochen sind oft druckempfindlich; selten kommen unertragliche 
Knochenschmerzen, ausnahmsweise Gelenkschwellungen VOl'. 

Die Milz ist fast immer vergroBert, zumeist auch palpabel, doch gewohnlich 
nur maBig groB. Bedeutende Milztumoren bilden die Ausnahmen; eher fehlt 
mitunter klinisch eine MilzvergroBerung fiir einige Zeit. 

Die Leber nimmt gewohnlich an Umfang etwas zu. 
Auf Beteiligung des Darmes konnen Durchfalle und Blutungen hinweisen. 

Der U rin enthalt vielfach Zylinder und EiweiB, mitunter reichlich ; auch L. 
werden gefunden. Gar nicht selten sind Blutungen aus dem Urogenitaisystem. 
Diazoreaktion habe ich vermiBt. Albumosen wurden von TURK gefunden. 
Raufig ist eine enorme Vermehrung del' Rarnsaure und aIler Aloxurkorper. 
MAGNUS LEVY hat hier die hochsten U.-Werte iiberhaupt konstatiert, bis 8 g 
im Tag, die aus dem groBen Zerfall del' Zellen abzuleit,en sind. 

Von entscheidender Wichtigkeit ist del' Blutbefund. 
Bei den R. ist die rasche Abnahme ihrer Zahl und des Rb.-Wertes die Regel, 

so daB schwere Anamien entstehen. Einzelne FaIle verlaufen abel' auch ohne 
Anamie. Poikilocytose, Anisocytose, jugendliche R. konnen gefunden werden. 
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Normoblasten und Makroblasten sind oft vorhanden; gelegentlich sind sie reich­
lich, ja z. B. im FaIle HARTMANN u. VOlT u. a., auch eig. Beob. so zahlreich, 
daB eine Wucherung auch des erythropoetischen Gewebes angenommen und durch 
die Sektion festgestellt werden kann. Bei schweren Anamien ist der Farbe­
index leicht erhoht, die einzelne Zelle gut Hb.-haltig. 

Die L. sind im Anfang oft nur maBig, selten gar nicht vermehrt; mit der 
Zeit geht aber in den meisten Erkrankungen die Zahl sprunghaft in die Hohe, 
50~lOO~200000 u. mehr. Dauernd aleukamisch und subleukamisch bleibt 
eine Minderzahl der Falle. Wesentlich ist das nicht; denn in den Organbefunden 
unterscheiden sich solche Erkrankungen nicht. 

Die Plattchen nehmen im Verlauf oft stark ab und konnen in Endstadien ganz 
oder fast ganz fehlen. Jetzt beginnt unstillbare ham. Diathese. Abnormitaten 
der PI. sind haufig. Dieser Befund an den PI. ist von prinzipieller Bedeutung. 

Wichtig ist ganz besonders die Tatsache, daB die Zellbildung allmahlich 
oder von vornherein eine hochgradig pathologische wird, indem im Blutbilde die 
unreifsten Elemente, die Myeloblasten, reichlich und allmahlich immer zahl­
reicher auftreten. Besonders beweisend fUr akute Myelose sind: 

1. die hohe Zahl der Zwischenformen zwischen .1l1 yeloblasten und .1l1 yelocyten ; 
2. noch viel wichtiger der oben geschilderte Hiatus leucaemicus; 
3. in hohem Grade charakteristisch die unerhorte Atypie der .1l1 yeloblasten 

mit vollig pathologischer Entwicklung in bezug auf Protoplasma, Kernstruktur 
und Kernform, wobei sehr oft eine Dissonanz zwischen Reifung im Protoplasma 
und im Kern eintritt. 

Vielfach sind Eos. selten und Ma. gar nicht da; indessen zeigten andere 
Beobachtungen diese Zellen doch recht zahlreich (NAEGELI u. a.). 

Die neutrophile Granulation kann in einer Anzahl del' Faile im Lame der Krankheit 
feWen oder schlecht ausgebildet sein, bis schlieBlich gelapptkernige Zellen ohne Granula 
vorherrschen, so schon in dem friiher lange Zeit unklar gebliebenen Fall von H:rnSCHLAFF, 
dann bei W. H. SCHULTZE, HERZ, PAPPENHEIM und HIRSCHFELD, BUTTERFIELD u. a. 

Formen und Atypien dM' .1l1 yeloblasten: 
1. .1l1 yeloblasten mit normalem runden Kern, ohne Kernreifung, ganz feine 

netzformige Kernstruktur, mit Nucleolen und blauen Protoplasma (Abb. 85). 
Oft sind diese Zellen klein, .1l1ikromyeloblasten. So erreicht man im Aus­

strich oft keine gute Ausbreitung. Dadurch wird die Kernfarbung schlecht 
nnd undeutlich und die Kerne erscheinen dunkel und grobstrukturiert, wie 
f. ~ Es ist dann notig, diinnere Ausstriehstellen zur Beurteilung heran­
zuziehen. Meist sind aber doch noeh einige groBere Myeloblasten da. 

2. Of tel' sieht man eine gewisse Alterung des Kernes, der nicht mehr fein 
netzformig, sondern grober gebaut ist; abel' das Protoplasma bleibt blan, und 
zwar gleiehmaBig blau-unreif. 

3. Wie 2, abel' das Protoplasma wird heller, weniger gleiehmaBig blau, eine 
Granulation entwiekelt sieh aber nicht odeI' bleibt in den Anfangen steeken 
(nur als Indophenolblausynthese naehweisbar). 

4. Del' Kern wird etwas reifer oder grobbalkiger und im Protoplasma treten 
azurophile Kornehen auf, nicht aber reife neutrophile Granula. 

5. Die Kerne werden ganz abnorm gelappt, ahnlieh Monocyten, abel' doch 
verschieden. Sog. Riederzellen. Dabei konnen die Kerne fein netzf5rmig oder 

6. grober, nieht mehr netzformig gebaut sein oder 
7. es kann auch das Protoplasma noeh heller werden und die jugendliehe 

Basophilie mehr oder weniger verlieren. 
Die Typen 5~7 geben zu der Annahme von .1l1onocytenleukiimie Veranlassung. 

Jedoch ist dies irrig und man sieht, daB im Verlauf solcher Erkrankungen reine 
Myeloblastenleukamien entstehen. 
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Die Abbildungen zeigen diese abenteuerlichen patholog. Kernlappungen und heben 
den Dnterschied gegeniiber Monocyten schon in der Kernkonfiguration hervor, abe! au?h 
die feinere Kernstruktur ist ganz verschieden. Die evtl. vorhandene GranulatIOn 1St 

grober. azurophil, nicht so auiler­
ordentlich fein staubformig wie in 
Monocyten. Ferner ist die Proto-
plasmatonung heller blau, beson­
ders am Rande und nicht diister 
graublau wie bei Monocyten. 

leh glaube nieht mehr an 
die Existenz von Monoeyten­
leukamien und halte solche 
weder fUr klinisch noch his to­
logisch als erwiesen (siehe 
spater). 

Das, was wir hier sehen, 
sind monocytoide M yeloblasten­
oder Promyelocytenstadien. Es 
ist auch keine besondere Leuk­
arnie. Die Zellen bereiten aber 
begreiflieherweise, besoniers in 
ihrer groBen Versehiedenheit 
in den einzelnen Fallen, groBe 
diagnos tische Seh wierigkeiten. 
Zahlreiche wenig geklarte Be-

Abb. 89. Kleinzellige Myeloblastenleukamie. obachtungen der Literatur ge­
horen hierher. 

Haufig finden sich ferner in diesen Zellen Vakuolen, oft in Mehrzahl, ein 
weiterer recht charakteristiseher Befund. 

W ohl nur bei akuten Myelosen sieht man im Protoplasma A uerstdbchen, 
abnorme Differenzierungen der Mitoehondrien unreifster Zellen (Myeloblasten). 

®~~~~ 
~®®(@~ 

Abb. 90. Ganz patholog. Kernurnbildungen bei akuter Myelose. Monocytoide Myeloblasten. 

Es sind kurze Stabehen, bei Giemsa leuehtend rot, meist in der Peripherie 
des Protoplasmas und oft in Vakuolen. 

AJle diese Verhaltnisse eharakterisieren die akute Myelose. 
Als Promyelocytenleukamie werden akute Leukamien beschrieben, in denen nur oder 

vorwiegend Zellen in diesen Reifestadien im Blute kreisen. In der Regel sind das aber nur 
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Phasen, denen eine Sonderstellung nieht zukommt. Wenn gleichzeitig die Kernlappung 
pathologiseh ist, darf man iiberhaupt nicht mehr von Promyeloeyten spreehen, weil keine 
normalen Reifestadien vorliegen. 

Die PAPPENHEIMSche Aufspaltung der Myeloblasten in Lymphoidoeyten und Leuko­
blasten und entsprechende Leukamieformen ist viillig unberechtigt. Irgendeine Grenze 
existiert nieht; und wird dureh die Fiille der Gestaltungstendenzen unter pathol. Ver­
haltnissen iiber den Haufen geworfen. Es gibt nicht 2 "Arten" akuter Myelose, sondern 
eine unendliche Fiille von Phaenotypen als Umbildungen von Myeloblasten. 

Wichtig ist endlich die Indophenolblausynthese del' Myeloblasten bei 
akuter Myelose, sogar dann, wenn eine Granulation sich nicht farben liWt, 
ferner die Guajacreaktion und das tryptische Verhalten des Blutes; doch haben 
aile diese drei Untersuchungen in einzelnen Beobachtungen wegen Ferment­
mangel versagt. Beweisend und eindeutig ist abel' stets die positive Reaktion. 

Diagnose der akuten Myelose. 
Das klinische Bild, besonders in seiner raschen Entwicklung, dann die 

hamorrhagische Diathese, die gangranosen Prozesse del' Mundhohle fUhren bei 
guter Kenntnis des Krankheitsbildes rasch zur Diagnose. Entscheidend ist 
del' Blutbefund mit den Myeloblasten. Schwierigkeiten entstehen besonders 
bei initialen Fallen mit sehr niedrigen L.-Zahlen und bei dem Bilde del' Sepsis 
und Granulocytopenie odeI' bei akuten lymphatischen Reaktionen. 

Die Ubersicht auf S. 476 faBt die klinischen und autoptischen Erscheinungen 
zusammen und gibt eine fast aIle Vorkommnisse erschopfende Ubersicht. 

Das Fehlen allgemeiner Lymphknotenschwellung ist bei akuter Myelose geradezu haufig. 
Bei HIRSCHFELD und DUNNER fehlten bei septischem Krankheitsbild Lymphknoten 

und Milzschwellung; es entwickelte sich eine schwere Anamie (Hb. 35, R. 1,7). Die L. 
sanken von 4000-900-400! Entscheidend war der Blutbefund mit 83% mittelgroBen 
Myelobl. und die ausgedehnten Ulcerationen am Zahnfleisch und hartem Gaumen. Bak­
teriologiseher Befund negativ. Organe iiberall Myelobl.-Wucherung. 

Fur die Differentialdiagnose der beiden akuten Leukiimien entscheidet del' 
Nachweis von Myeloblasten odeI' deren pathologische Weiterentwicklungen 
und anderseits del' Nachweis del' .c.-Natur del' Zellen. Of tel'S fallt del' Entscheid 
leicht, wenn bei Myelose aIle Zwischenformen von Myeloblasten zu Myelocyten 
auftreten, auBerdem zahlreiche neutrophile Leukocyten und neutrophile, seltener 
eosinophile Myelocyten, wahrend bei Lymphadenose die .c. dominieren, bald 
groBe, bald kleine und aIle Zwischenformen, nicht abel' Zwischenformen von 
ungranulierten Zellen zu granulierten auftauchen. 

Ab und zu kommen freilich, besonders im Anfang, Myeloe. aueh bei Lymphadenosen 
vor (Reizungsmyeloeytose, PAPPENHEIM), indem wie bei Wucherung maligner Tumoren 
im Mark dieses seine unreifen ZeUen nieht zuriiekhalten kann; abel' die Zahl derselben 
nimmt progressiv ab, je mehr lymphatisches Gewebe im Knochenmark zur Alleinherrschaft 
gelangt. Charakteristisch bleibt ferner, daB diese Myelocyten meist halbreife odeI' reife 
Formen vorstellen, und daB die unreifsten Formen fehlen oder doeh unverhaltn,ismaBig 
sparlich ausfallen, wahrend bei akuten Myelosen die Hauptmenge auf diese unreifste 
Gruppe £aUt. 

Bei Fallen von fast ausschlie13lichem Vorkommen von Lymphoidzellen im 
Blute ents-cneidet die oben eingehend geschilderte Zell- und Kernstruktur 
und eine positive Fermentreaktion. SchlieBlich gibt die histologische Unter­
suchung klaren AufschluB besonders durch Oxydasenreaktionen und durch 
die Lokalisation des wuchernden Gewebes. 

Recht groBe Schwierigkeiten bereitet nach dem Befallensein einzelner Organe 
die klinische Trennung det· akuten M yelosen von den akuten Lymphadenosen. 
Ausgedehnte Lymphdrusenschwellung spricht entschieden mehr fur Lymph­
adenose, das Fehlen stark, abel' nicht unbedingt fUr Myelosen. Lokalisierte 
Schwellung, z. B. am Kieferrand, ist nicht differentialdiagnostisch verwertbar, 
da auch sekundare septische Prozesse del' Mundhohle ursachlich in Frage kommen. 
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Klinische Befunde 

A. Anamiebild 

B. Schwere hamorrlia­
gische Diathese 

1. in del' Mundhohle 

2. Perikardiale odeI' pleu­
rale Ergusse 

3. Blutiges Erbrechen u. 
blutige Durchfalle 

4. Schwere uterine Blu­
tungen 

5. Akute Nierenblutung 

C. Infiltrate odeI' 
Hyperplasien 

1. parosteal. Chlorom 

2. groBe Le bel' und Milz 

3. groBe Lymphknoten 

D. Ulceros-gangranose 
Prozesse 
1. Mundhohle 

2. Darm 

3. Rectum 
E. Kombination mit 

Sepsis (pos. Bakterien­
befund) 

F. Aleukamische und 
su bleukamische 
Form€n 

Sektions b€fund 

Extreme Blasse aller Organe, 
bes. Gehirn, Nieren, Herz, 
dunkelrotes Knochenmark 

Uberall Petechien, Haut, 
Mucosa, subpleurale sub­
endokardiale,Blutungen in 
die Adventitia del' Gefalle 

Schwellung, Ulceration del' 
Gingiva und del' Tonsillen 

Perikarditis, Pleuritis hae­
mol'rhagica 

Blutungen und Infiltrate in 
del' Magen- und Dal'm­
mucosa 

Uterus groB, voll Blutkoa­
gula, Mucosa von Blu­
tungen durchsetzt 

Leukamische Infiltrate im 
Niel'enbecken 

Leukam. Hyperplasie 

Chlol'oleukamie, pal'osteal 
und in del' Dura 

Myelose 

Myelose 

Nekrot. diphtheroide Pre­
zesse 

Schwellungen und Ver­
schorfungen del' Follikel 
und Plaques 

Leukam. Infiltrate 
Endokarditis, Sepsis 

Hyperplasie von Lymph­
knoten, Leber, Milz, 
Knochenmark 

Aus del' Symptomatologie 
entstehende 

Fehldiagnosen 

Schwere, todJiche Anamie, 
evtl. Annahme perniz. od. 
hamolytische Anamie odeI' 
atypische perniz. Anamie 
(wenn aleukamisches Blut­
bild vorliegt) 

Werlhof, thrombocytopeni­
sehe ham. Diathese 

Aleukie. Spol'adischer Skor­
but, Stomatitis uleerosa, 
Angina Plaut-Vincent. 
Noma. Septische Di­
phtherie, Lues 

Sept. odeI' tuberkulose Peri­
karditis odeI' Pleuritis 

Gastroenteritis haemorrha­
gica. Typhus, Paratyphus 

Sept. haemol'rhag. Endo­
metritis 

Akute besonders hamorrha­
gische Nephritis. 

MaligneI' Tumor, evtl.lokali­
siert; z. B. am Schadel od. 
in Speicheldruse od'. in del' 
Mamma, Kompressions­
myelitis, Nierentumor 

Chlorom, Sarkom, metastati­
sche Tumoren 

Hepatolienale Affektionen. 
Cirrhosis 

Lymphat. Leukamie, "Pseu­
doleukamie" . 

Septische Angina odeI' Di­
phtherie. Noma, Lues 
und Aleukie 

Typhus, Paratyphus 

Tumor. Colitis uleerosa 
Sepsis, Endocarditis sept. 

"Pseudoleukamie", Osteo­
myelitis, Sarkomatosis, 
Osteomyelosarkomatosis, 
M yelosar komatosis. 

Bei stiirmischen Prozessen kommt auch bei del' Myelose ausgedehnte und starke 
Lymphknotenschwellung VOl'. Es scheint immer mehr, daB alle parostealen 
Affektionen del' Myelose angehoren. Nie beobachtet ist bisher bei del' Myelose 
das Bild des groBen Mediastinaltumors. Solche Formen zahlen offenbar aus­
nahmslos ZUr Lymphadenose. Ferner kommt das klinisch manifeste Ergriffen­
sein del' Speicheldriisen nie bei Myelosen VOl', wahrend mikroskopische Be­
funde von Entwicklung myeloiscben Gewebes natiirlich vorhanden sein konnen. 
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Verlauf der Krankheit. Die septischen und hamorrhagischen Erscheinungen 
nehmen zu, das BewuBtsein wird fast stets schwer gestort und es treten Som­
nolenz und Koma auf. Der rapide Verfall ist offenkundig. Bronchopneumonien 
und andere Komplikationen beschleunigen das Ende. Das klinische Bild gleicht 
derartig einer akuten Sepsis oder schweren Infektion, daB EBSTEIN die Krank­
heit "mit an GewiBheit grenzender Wahrscheinlichkeit" fUr eine Infektions­
krankheit erklart hat. 

In den Sektionsbefunden ist kein prinzipieller Unterschied gegenuber chro­
nischer Myelose vorhanden. Die Milz ist meist groB, desgleichen die Leber. 
Die Nieren zeigen diffuse oder knotige Infiltrate. Die Lymphdrusen sind selten 
allgemein vergroBert. Auch histologisch besteht kein prinzipieller Unterschied 
gegenuber chronischen Myelosen, nur wiegen uberall Myeloblasten stark vor 
oder sind allein vorhanden. Das ist aber bei der finalen sekundaren Myelo­
blastenleukamie nach chronischer Myelose genau gleich. 

Gangranose und hamorrhagische Prozesse sind wie schon im Leben haufig 
und in der Leiche noch umfangreicher zu entdecken. 

Die myeloischen Infiltrate konnen manchmal enorm ausgedehnt sein, z. B. 
in der Leber, in Milz, im Darm, und bei sehr kurzem klinischen Verlauf. Eine 
Thymusschwellung fehlt fast stets bei akuter Myelose. 

Bisher war ein maf3iger Thymus bei KRJUKOW gefunden als myeloische Formation, 
sodann bei MlEREMET, EMBDEN und STEEFEN. 

Das Knochenmark ist pyoid oder viel haufiger rot; mehrfach ist in den 
Rohrenknochen Fettmark getrof£en (HmSCHLAFF, ERICH MEYER und HEINEKE, 
Fall 17 = Fall von BUTTERFIELD, HERZ, REICHMANN, VOSWINKEL), niemals 
trotz Myeloblastenmark begegnen wir knotchenformigen Einlagerungen wie 
bei Lymphadenosen im Knochenmark. 

Der histologische Typus der Wucherung zeigt Erdruckung des lymphati­
schen Apparates, myeloische Wucherung in der Milzpulpa und im Zentrum 
der Lymphdrusen, besonders aber die enorme intracapillare Wucherung in der 
Leber, die in einem meiner FaIle zu intraacinos entstandenen groBen Leukomen 
fiihrte, wahrend im Gebiete der Pfortader nur sehr unerhebliche adventitielle 
Formationen sich fanden. Bei MEYER und HEINEKE, ZIEGLER und JOCH­
MANN, Port u. a. war sogar das interstitielle Gewebe ganz unverandert. In 
anderen zahlreichen Fallen aber sind auch groBe myeloische Formationen inter­
acinos vorhanden. Die Formationen enthalten Myelocyten, daneben aber, wie 
auch das Knochenmark, Myeloblasten, die gewohnlich weitaus dominieren, 
und zwar oft in allen Organen. 

Es kommt aber auch vor (Fall NAEGELI, S.471), daB im Knochenmark 
die Zellzusammensetzung eine hauptsachlich myelocytische ist, so daB man 
aus den extramedullaren Myeloblastenformationen das myeloblastische Blut­
bild abzuleiten genotigt ist. Im allgemeinen aber entspricht der Zellbefund 
des Knochenmarkes weitgehend den Blutbefunden. 

Die Diiferentialdiagnose der akuten Myelose. 
Am meisten kommt nach dem Symptombilde eine akute infektiose septische 

Erkrankung in Betracht, ferner eine akute hamorrhagische Diathese. Nach 
den klinischen Erscheinungen ist die Abgrenzung unmoglich; Milzschwellung 
kommt all den erorterten Affektionen zu, ebenso auch eine gewisse Drusen­
schwellung besonders am Hals. Entscheidend ist der sorgfaltig erhobene Blut­
befund, bei dem aber nicht selten erst vollige Vertrautheit mit. der feineren 
Morphologie den Entscheid bringt. Enorm wichtig ist in der Abgrenzung gegen 
Sepsis das Fehlen pathologischer N. bei akuter Myelose. 
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Auf meine 20 letzten klinischen Beobachtungen habe ich nur zweimal bei 
der Kombination mit Sepsis eine kleine Anzahl pathologischer N. gefunden. 

Der bakteriologische Nachweis eines Erregers schlieBt Myelose nicht aus, 
da in den schweren Endstadien genau wie bei symptomatischem Werlhof (Aleukie 
und Panmyelophthise) oder wie bei Granulocytopenie sekundare Sepsis ein 
ganz haufiges Ereignis ist. 

Oft kommt, wenn hamorrhagische Diathese fehlt oder minimal ist, lympha­
tische Reaktion in Differentialdiagnose. Auch hier kann nur der Blutbefund 
entscheiden, wie auch gegenuber Monocytenangina und anderen harmlosen 
Anginaaffektionen. 

Bei anamischen Vorstadien und hamorrhagischen Diathesen, besonders 
subleukamischen oder aleukamischen, entscheidet wiederum nur der Blutbefund. 

Biologische Varietaten: 
1. Subakute oder perakute Krankheitsbilder. 
2. Formen mit niedriger oder verminderter Leukocytenzahl (MAGER und 

STERNBERG, HERZ, NAEGELI [viele Beob.], HmSCHFELD und DUNNER, ROTH, 
KLINGER, LYDTIN usw.). Haufig fehlen Eos. und Mastzellen. 

3. Erkrankungen mit schwerer Anamie, oft mit viel Erythroblasten, ganz 
haufige V orkommnisse. 

4. Hiatus leucaemicus siehe oben, eine der interessantesten biologischen Va­
rianten fUr die Auffassung der leukamischen Hyperplasie von groBter Bedeutung. 

4a. Es wuchert der erythropoetische Apparat gleichfalls, im Blut enorm viel 
Erythroblasten, im Knochenmark dominierend, keine Knochenmarksriesen­
zellen. 

5. Die starker tumorahnlich wuchernden Hyperplasien (STERNBERG, BUSCHKE 
und HmsCHFELD, zahlreiche eig. Beob., GOODALL, SABRAZES). 

5a. Knochenmark grungelb: LYDTIN, oder griinlich: BOECHAT (GOODALL, 
HOPPLI, eig. Beob.), aber gar kein aggressives Wachstum, Bild der gewohnlichen 
reinen Hyperplasie. 

6. Die nach Lokalisation klinisch und anatomisch dem Chlorom entsprechen­
den Wucherungen, doch ohne grune Farbung (HERBST). 

7. Lokalisation der leukamischen Bildungen nicht wie beim Chlorom par­
osteal, aber doch einzelne Formationen grun (ZYPKIN, NAEGELI, HITTMAIR). 

8. Knocbenmark graurot, normal, kein parosteales Wachstum, nirgends 
aggressives Wachstum, aber leukamische Knoten in Niere und Herz vollkommen 
grasgriin (eig. Beob.). 

9. Griingefarbte Hyperplasien bei akuter Myelose und Chloromyelose, zahl­
reiche Beobachtungen. 

Therapie. 
Die Behandlung der akuten Myelose ist sehr undaukbar. Vielfach werden 

Verschlimmerungen nach Rontgen angegeben; aber bei dem oft stiirmischen 
und perakuten Verlauf der Krankheit tritt das so haufig ohne jede Therapie 
auch sonst ein, daB die Annahme einer schadigenden Rontgenwirkung eigent­
lich unbewiesen bleibt. lch rate prinzipiell zu der gleichen Therapie wie bei 
chronischen Erkrankungen, also vor allem zu Arsen und auch zu Rontgen; 
letzteres in vorsichtiger milder tastender Dosierung. Die einzige Beob. eiuer 
Heilung, von GLOOR aus meiner Klinik mitgeteilt, zeigt die nebenstehende Kurve. 
Die Behandlung hatte bestanden in steigenden Dosen von Ac. arsenicosum 
1-15 Milligr., Rontgendosen zuerst 50% HED. 3 mm Aluminium auf Gingiva 
wegen Blutungen, dann 30% HED. spater wieder 50% HED. 0,5 mm Cu-Filter 
auf die Milz, dann auf das Sternum 3 mm Aluminium fiir Mund, 2 Trans­
fusionen, 1 X Thorium X. 700 E.st.E. Heilung jetzt 21/2 Jahre. 

Analoge Behandlung ahnlicher akuter Myelosen blieben freilich erfolglos. 



Wesen der akuten Myelose. 

Wesen der akuten 
Myelose. 

Wer nicht sein Urteil auf 
einzelne sturmische eindrucks­
voile Faile aufbaut, sondern 
auf eine groBe Reihe von 
Beob. und auf die Befunde der 
Weltliteratur, wer aile die 
biolog. Varianten richtig be­
rucksichtigt und eingehend 
Blutbefunde und histologische 
Untersuchungen vornimmt, 
wird schlieBlich nirgends einen 
prinzipiellen Unterschied zwi­
schen akuter und chronischer 
Myelose entdecken konnen. An 
Hand zahlreicher Beispiele 
habe icb versucht, das klar 
darzusteilen. Es kann daher 
das Wesen der akuten Myelose 
nicbt anders beurteilt werden 
als das Wesen der chronischen. 
Immerhin gibt es doch in den 
Failen mit den pathologischen 
Myeloblasten biologisch so ab­
weichende, prognostisch so un­
gunstige, vielfach auch stark 
aggressiv wachsende Faile, 
daB icb diese als eine beson­
ders biologische Abart, als 
Paramyeloblasten herausheben 
mochte. Damit mache ich 
Front gegen die auBerliche, 
vielfach falsche und in ihrem 
Wesen heterogene Einteilung 
in chronische und akute For­
men und suche das Wesentliche 
und nicht das Nebensachliche 
hervorzuheben. Siehe daruber 
spater. Diese Typen mit be­
sonderen Entwicklungstenden­
zen widerlegen die namentlich 
von HELLY vertretene Auf­
fassung, daB der ausgebildete 
Myelocyt durch Entdifferen­
zierung zum Myeloblasten 
werde, und zeigen, daB die 
Storung beim Myeloblasten an­
greift. 

STERNBERG sieht in der akuten 
Leukamie nur eine Sepsis mit 
leukamoider Reaktion. Natiirlich 
machen gewisse Sepsisfa.Ile solche 
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Reaktionen, die wir aber nicht als leukamische bezeichnen diirfen. Durch die patho­
logische Natur der Zellen akuter Myelose, durch den Hiatusleucaemicus, durch das enorme 
AusmaB der Hyperplasien ist aber das von der Sepsis differente der akuten Leukose er­
wiesen, siehe S.479, 480 u. 526. 

GewiB hat STERNBERG insofern recht, als in der Tat einzelne der Publika­
tionen nur septische Erkrankungen mit geringer myeloischer Reaktion und 
wenigen Myeloblasten darstellen (FaIle von ZYPKIN, GANS) und bescheidener 
myeloischer Metaplasie, und so ist es denn auch ganz allgemein bei der Sepsis, 
daB nur ganz wenige Myelocyten und noch viel weniger Myeloblasten ins Elut 
kommen; aber andererseits gibt es akute Myelosen mit enormen Myeloblasten­
zahlen im Elute (s. NAEGELI, S. 471 und KRJUKOW, bis 1266000 L.), und vor 
allem hochgradigste myeloische Gewebswucherungen (s. z. B. die Leberbefunde 
von NAEGELI, Abbildung! Leukamie! Monographie), wie etwas Ahnliches bei 
Sepsis auch nicht annahernd erreicht wird. 

Bei solchen Befunden ist eine AuBerung der Sepsis ausgeschlossen, wie sich denn auch 
REDINGER, ASKANAZY, GHON, BOECHAT, MONCKEBERG, STEFFEN, BERBLINGER, DECASTELLO 
u. a. gegen STERNBERG geii.uBert haben. 

"Obrigens ist ofters auch von zuverlii.ssigster Seite ein negativer bakteriologischer Be­
fund erhoben worden, und JOCHMANN schreibt, daB das Blut steril oder nur sekundar in­
fiziert sei, und er betont, daB es eine "Verkennung von Ursache und Wirkung ware", wenn 
man die gefundenen Bakterien als die Erreger der Krankheit ansprechen woIIte. Daher 
ist auch an bloBe Kolonisation der Myeloblasten (PALTAUF, KAHN) nicht zu denken. 

Sehr zahlreiche Untersuchungen der letzten Jahre haben recht oft keine 
Bakterienbefunde ergeben; auch viele Falle meiner Klinik waren bei allen bak­
teriologischen Priifungen negativ. 

GewiB sind diese Unterschiede im Blut wie im Gewebe quantitative; aber die Differenzen 
sind gewaltig, und niemals geIingt es im Tierversuch, bei septischer Infektion durch irgend­
welche Reize oder Mittel ausgesprochen leukamische Blutbilder oder Gewebsformationen 
zu erzeugen. 
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Dtsch. Arch. klin. Med. 92. Akute ham. Diathese; Myelobl. 36-88% und viele Zwischen­
formen zu Mveloc. 

ZIEGLER~. JOCHMANN: Dtsch. med. Wschr. 1907, 749. - ZUcEOLA: Policlinico 1921, 
116. - ZYPKIN: Berl. klin. Wschr. 1910, 2011. Knochenmark graugrun! L. 658000, 70,6Dfo 
Myelobl.; Virchows Arch. 209, 56 (1912). Sepsis; Myelobl. nur 2, Myeloc. 2,90f0. 

3Iyeoloisches Chlorom = myeloische Choroleukamie (NAEGELI). 
Ch loromyelosar komatosis (STERNBERG), Chloromyelosis. 

Als Chlorome bezeiehnete man Erkrankungen, die meist tumol'artige par­
osteale (ASKANAZY, nieht periosteale), grungefarbte Wucherungen aufweisen. 
Sie wurden zuerst fUr Careinome, dann fiir Sarkome erklart. Es ergab abel' 
eine genauere histologische Priifung, daB wie bei Leukamien ausnahmslos 
generalisierte Systemerkrankung vorliegt, entweder eine myeloisehe odeI' sehr 
selten eine lymphatisehe. AuBerdem drangen sieh die Zellen, genau wie 
bei Myelosen, nul' meehanisch iiberall ein, ohne fremdes Gewebe zu dul'eh­
wachsen. 

GUMBEL, der Schuler RECKLINGHAUSENs, kommt denn auch zu dem SchluB, daB "durch­
aus kein Sarkom" vorliege. Also gehort das Chlorom zu den Leukamien, von den en es 
nur als biologische Abart abgetrennt werden kann. Diese Auffassung ist zuerst von RECK­
[,INGHAUSEN, dann von DOCK und PALTAUF vertreten worden und wird heute fast allgemein 
geteilt; erst ASKANAZY tritt neuerdings fur den Tumorcharakter der Chlorome wieder ein. 

Die gl'iine :Fal'be ist ihrer Natur nach nicht sichel' erklart. Einzelne Autoren 
hielten den Farbstoff fUr ein gelOstes Lipochrom, andere nehmen lediglich eine 
Parenchymfarbe an. 

So ist ASKANAZY der Meinung, daB myeloische Zellen eine spezifisch grasgriine Farbe 
besitzen. Er sah das Blut einer Leiche mit chronischer Myelose vollstandig grun. Mehr­
fach wird angegeben, daB die sich leicht verlierende Griinfarbung der Tumoren durch Oxy­
dasen (H20 2) wiederhergestellt werde; doch wird das von ASKANAZY bestritten. 

Da manche Chlorome nur sehr geringe und in einzelnen "Metastasen" gar keine Griin­
farbung aufweisen, so wird die Farbung fai;l~ allgemein nicht als etwas Spezifisches an­
gesehen. So gibt es denn auch zahlreiche Ubergange zu anderen Leukamien (s. unten). 

Anfanglich kannte man nul' lymphatische Chlorome. In neuerer Zeit werden 
abel' nul' myeloische entdeekt, odeI' ihrer Natur naeh dureh Indophenolblau­
synthese, Zellstruktur und Gewebsaufbau als myeloisch bewiesen, welehe 
Kriterien friiher eben gefehlt hatten. 

Das myeloisehe Chlorom zeigt gewohnlich akuten Verlauf, starke Atypie 
des Bl'utbildes, erheblich infiltrative W ucherung, meist aueh Vorliebe tur parosteale 
Ausbreitung. Abel' aIle diese Erseheinungen konnen aueh fehlen, odeI' die eine 
odeI' andere sieh anch bei ungefarbten Myelosen finden, so daB eine gleitende 
Reihe konstruiert werden kann als Beweis del' engsten Zusammengehorigkeit. 

Tumorartige Wucherung, aber keine parosteale Infiltrate boten die Beobachtungen 
.JAKOBAUS I und II. WeiB und nicht griin waren die parostealen Wucherungen im Faile 
HIRSCHFELDS und auch bei ROSENBLUHM, wahrend hier Knochenmark, Milz und Niere 
griine Farbung aufwiesen. 

Nicht tumorartig, aber mit Griinfarbung, verliefen die FaIle TURK, FABIAN, WETTER, 
BUTTERFIELD, LEHNDORFF I, NAEGELI usw., bei denen meist auch keine Pradilektion fur 
parosteale Infiltrate vorgelegen hatte. 

Besonderes Interesse beansprucht die Beobachtung von PAULICEK und WUTSCHER, 
die im spateren Verlauf einer chronischen Myelose chloromatose Wucherungen, aber ohne 
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Veranderung des Blutbildes, antrafen; erst zuletzt war eine akute Myeloblastenwucherung 
eingetreten. Bei del' Sektion waren dann die parostealen Infiltrate griin. 

Eine Mittelstellung nimmt auch ein die Beobachtung von ROMAN: klinisches Bild 
und Blutbild del' chronischen Myelose, abel' grasgriines Sputum, griine Tumoren del' Lymph­
knoten, Knoten in Leber und Nieren. Sodann gibt ASKANAZY an, bei einer Myelose bei 
del' Sektion grasgriines Blut, abel' keine Knoten gesehen zu haben. Endlich verweise ich 
auf die interessante Beobachtung von MUNK (S.458), ungefi.irbte, aggressive Tumoren 
bei chronischer Myelose. 

Die klinischen Symptome sind starke Anamie, Fieber, rasch fortschreitende 
Kachexie, hamorrh~gische Diathese, Knochenschmerzen und besonders par­
osteale Auftreibung (Orbita! daher Exophthalmus [siehe Abb. 92]), Nerven­

Abb. 92. 9jahriger Knabe: SchadelchloroII\. 
ExophthalII\us bel ChloroII\yelose. 

lahmungen (Facialis, Acusti­
cus, Ischiadicus), ulceros-gan­
granose Prozesse als nekro­
tische Angina und Stomatitis, 
Schwellungen von Lymph­
knoten und Milz, doch oft 
nicht hochgradig, mitunter 
fehlend, auch ekzemartige 
Hautaffektionen oder sogar 
Hauttumoren (JAKOBAUS, 
KLEIN, FABIAN) usw. 

Das Blutbild entspricht 
del' akuten Myelose: zuerst 
niedrige L.-Werte, abel' von 
vornherein groBe Atypie, viel 
Myelo blasten und Zwi­
schenformen zu Myelo­
cyten, vor aHem viel atypi­
sche pathologische Myelo­
blasten wie S. 473f., so daB 
also auch hier der biologische 
Typus der Paramyeloblastose 
vorliegt. Kernhaltige R. sind 
bald reichlich, bald sparlich, 
Eos. und Ma. meist selten. 

Bei langerem Verlauf stellen sich recht hohe L.-Werte ein . 
So berichten KLEIN: 236000 L., Myeloblasten dominierend; JAKOBAUS, Fall 1 : 160000, 

massenhaft Myeloblasten, Fall 2: 228000 mit 90% Myeloblasten; LEHNDORFF, Fall 1: 
L. von 5100-85000, Fall 2: 118700 mit 95% Myeloblasten; ROSENBAUM 735000, domi­
nierend ungranulierte Zellen; ROLLESTON: 730000 L. In del' Beobachtung von FABIAN 
entsprach das Blutbild demjenigen einer chronischen Myelose mit viel Eos. und reichlich (!) 
Ma. Hier liegt auch hamatologisch eine Zwischenform zu chronischer Myelose VOl'. Sehr 
viel Eos. zeigte del' Fall 1 von JAKOBAUS, enorm viel Ma. derjenige von POPE. 

Manche Beobachtungen verzeichnen zwar dauernd relativ niedrige L.-Zahlen; 
aber die Zahl der unreifen oder abnormen Zellformen ist doch sehr betrachtlich 
oder dominierend, genau wie auch bei akuten Myelosen. 

Das Blut gibt meist positive Oxydasenreaktionen und 
dauung der Serumplatte; doch konnen Fermentreaktionen 
mangel). JAKOBAUS fand das Serum griinlich, und die 
Schicht gab einen leicht griinlichen Schimmer. 

meist auch Ver­
fehlen (Ferment­
zentrifugierte L.-

Der Verlauf kann ebenso stiirmisch und perakut sein wie bei akuten Myelosen 
und erst die Griinfarbung def leukamischen Bildungen und oft parosteales 
Wachstum ergeben jetzt bei der Sektion das Besondere. Recht haufig aber 
ist doch die Entwicklung wesentlich langsamer. 
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Die Diagno8e Chloroleukamie ist oft mit Wahrscheinlichkeit aus parostealen 
Hyperplasien zu stellen, nie sicher aus dem Blutbefund; aber die spezielle 
Diagnose gefarbte Leukamie hat gegeniiber subakuter Myelose keine Bedeutung. 

In der Differentialdiagnose muB noch mehr als bei akuten Myelosen das 
V orkommen von Knochenaffektionen und von Kompression des Riickenmarks 
oder peripherischer Nerven beriicksichtigt werden. Es ist also ganz besonders 
an Chloromyelose zu denken bei: 

1. diffusen Knochenaffektionen; 
2. lokalisierten Knochenerkrankungen des Schadels (Orbita), der Wirbelsaule, 

des Beckens bei der Annahme von Osteomyelitis, Tumor der Knoehen; 
3. Paraplegien, basale Nervenlahmungen; 
4. tumorahnliehen Infiltraten (Mamma, Reetum usw.). 
In der Mehrzahl aller Falle siehert das Blutbild sofort oder bei Wiederholung 

die Diagnose. Wertvoll zur Klarung sind aueh Rontgenuntersuehungen. 
Progno8e una, Thera,pie: Wie bei den iibrigen subakuten oder akuten Myelosen. 
Der Verlauf des Leidens ist meist akut, seltener subakut oder chroniseh 

1/2 Jahr (KLEIN) und 3/4 Jahr (BAUER und DURK). 
Die Sektion zeigt auBer der Systemaffektion in den meisten Fallen par­

osteale Wueherungen mit Infiltration der Muskulatur, in anderen Darmfiltrate, 
ebenfalls aggressiv die Umgebung infiltrierend oder schwere Zerstorungen im 
Gebiete der -Tonsillen und hamorrhagische Diathese. 

Die GroBe der Milz und der Lymphknoten ist sehr versehieden, ebenso 
die Farbung. Manchmal waren die Lymphknoten tiefgriin oder olivengriin, 
hier und da nur teilweise gefarbt. 1m Knoehenmark findet man bald diffuse, 
bald nur herdweise Griinfarbung. 

Bemerkenswert ist das Fehlen von Knochenmarkshyperplasie im FaIle 2 von BU!rTER­
FIELD mit Fettmark in den Rohrenknochen. 

Histologisch ergibt sich in allen genau untersuchten Fallen eine mye­
loisehe Systemaffektion in allen blutbildenden Organen und sehr oft auch an 
anderen Orten (Niere, Leber besonders, Darm, Prostata, Dura, Ovarien, Haut 
usw.). Nicht selten ist die Wueherung durchaus tumorahnlieh aggressiv dureh 
die sehr starke Infiltration, aueh wo eine solche Durchdringung makroskopisch 
nicht aufgefallen ist. 

Gewohnlich dominieren in den Geweben die Myeloblasten, seltener sind 
granulierte Zellen vorherrschend, z. B. bestanden bei DOCK und WARTHIN 
die parostealen Infiltrate fast allein aus eospinophilen Zellen. Starke Bei­
mischung wie Eos .. ist nicht selten. HELLY traf im Knoehenmark die meisten 
Zellen granuliert, in den extramedularen Bildungen aber fast nur Myeloblasten, 
wie ich bei akuter Myeloblastenleukamie. 

Stets ist das lymphatische Gewebe reduziert, so daB der histologische Gegen­
satz der beiden leukocytenbildenden Gewebe sehr scharf hervortritt. Mitunter 
ist starke Hamosiderose in den Organen gefunden worden. 

We8en der myeloi8chen Chloroleukamie. Samtliche Beobachtungen ergeben 
eine Systemaffektion, wie bei Myelosen; daher ist maligner Tumor ausgeschlossen. 
Zellatypie, die fiir Tumor sprechen sollte, findet man bei akuten, ja sogar haufig 
bei ehronischen Myelosen; mithin entbehrt dieses Argument jeder Beweiskraft. 

Das tumorahnliche Verhalten der Wucherung gebe ieh zu; es findet sich 
aber nie isoliert. Immer ist der ganze hamopoetische Apparat weitgehend 
affiziert. Unter solchen Umstanden sind lokal starkere Wucherungen nicht 
fUr Tumor beweisend; denn Ahnliches findet man schon bei gewohnlichen 
Leukamien, z. B. Wucherung im normalen Fettgewebe, im Netz usw. Uber 
diese Frage siehe eingehender S. 522f. 
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Es erscheint heute iiberhaupt nur noeh vom didaktischen Standpunkt und fiir ein 
Lehrbuch berechtigt, dem Chlorom eine gesonderte Besprechung zu widmen, da aile wesent­
lichen Unterschiede gegeniiber den ungefarbten Systemaffektionen vollkommen fehlen. 
So muBte ich einzelne FaIle nur deshalb hier einreihen, weil an wenigen Stellen griine Far­
bung gefunden worden ist, obwohl keine parosteale Affektion, kein tumorartiges Wachs­
tum, keine starkere Zellatypie im Blutbild besteht. Aber selbst wenn ein anderer Gesichts­
punkt, z. B. das aggressive Wachstum oder die parosteale Wucherung als trennendes Prinzip 
durchgefiihrt wiirde, so blieben dieselben Schwierigkeiten der unnatiirlichen Trennung, 
ein Beweis, daB die Trennung absolut unmoglich ist und nur nach auBerlichen Gesichts­
punkten und auch hier nicht mit Erfolg versucht wird. 

Litel'atur del' Chloroleukamien. 
ALEXANDER: Z. Heilk. 1906. Ohr. - ASKANAZY: Beitr. path. Anat. 63 (1916). -

AXENFELD: Erg. Path. 1896. Auge. 
BAUER u. DURK: Miinch. med. Wschr. 1907, Nr 39. - BEATY: Brit. J. Childr. Dis. 

1906. - BEHRING U. WICHERKIEWICZ: Berl. klin. Wschr. 1882. - BENJAMIN U. GOETT: 
Fol. haemat. (Lpz.) 6, 152. - BENJAMIN U. SLUCKA: Jb. Kinderheilk. 65 (1907). Lit.!­
BERBLINGER: Klin. Wschr. 1922, 1449. - BIERRING: J. amer. med. Assoc. 1912, 1435. -
BRAMWELL: Edinburgh med. J. 1902; Olin. studies Edinburgh 1904 u. 1905; Brit. med. J. 
1902, 453. - BRAHM: Virchows Arch. 237 (1922). Farbstoff. - BUCHANAN: Lancet 1907. 
BURGESS: J. med. Res. 1912, 133. - BUSCHKE: Ber!. klin. Wschr. 1905, Nr 22. -
BUSCHKE U. HIRSCHFELD: Fol. haemat. (Lpz.) Arch. 12, 73. - BUTLER: Brit. med. J. 
1907. - BUTTERFIELD: S.400. 

CHIARI: Z. Heilk. 4, 177 (1883). - CRAEG: Med. News 1902. 
DECASTELLO: Wien. klin. Wschr. 1911, Nr 9. - DOCK: Amer. J. med. Sci. 1893. Lit.! -

DOCK and WARTHIN: Med. News 1904, Nr 19; Trans. Assoc. amer. l'hysicians 1904. Lit.! 
DRESSLER: Virchows Arch. 35. - DRODZA: Wien. klin. Wschr. 1902. - DUNLOP: Brit. 
med. J. 1902, 1072. 

EICHHORST: Dtsch. Arch. klin. Med. 135, 129 (1921). Keine MonocytenleukaInie! -
EMBDEN U. ROTHSCHILD: Dtsch. Arch. klin. Med. 115, 304 (1914).-ERNST: Verh. dtsch. 
path. Ges. 1921. Farbstoff. - ESSER: Dtscb. med. Wschr. 1912, 783. 

FABIAN: Beitr. path. Anat. 63 (1908). Lit.! Fall 2 myeloisch, dabei granulomartige 
Wucherungen. - FEER: Schweiz. Korresp.bl. 1912, 758; Jb. Kinderheilk. 116, 155 
(1927). - FINSTERER: Brun5' Beitr. 81, 190 (1912). - FLOHR: lnaug.-Diss. Bonn 1912. 
FOOT: Amer. J. Dis. Childr. 25. 

GADE: Jb. Kinderheilk. 23 (1885). - GRAUPNER: Dtsch. med. Wschr. 1910, 682. -
GRAWITZ, P.: Virchows Arch. 76. - GUMBEL: Virchows Arch. 171 (1903). - GULLAND 
and GOODALL: J. of Path. 1906. - GUSSENBAUER-CHIARI: Prag. med. Wschr. 1882, 438; 
l883, 414. 

HARADA: KongreBzbl. inn. Med. 39, 143 (1925). - HARRIS-MOORE: Lancet 1902, 525. 
HAVILLARD: Proc. roy. Soc. Med. 1909, 157. - HEISSEN: Z. Neur. 95,248 (1925). Parapleg. 
HELLY: Fol. haemat. (Lpz.) 7, 360; Verh. dtsch. path. Ges. 1909. Disk. - HERBST: Mschr. 
Kinderheilk. 1910. - HERZ: Miinch. med. Wschr. 1926, 868; Fol. haemat. (Lpz.) 1912. 
HEYDEN: Das Chlorom. Wiesbaden 1904. - HICHENS: Brit. med. J. 1903, 1632. -
HIRSCHFELD: Fol. haemat. (Lpz.) 2, 665; Ber!. klin. Wschr. 1915, Nr 26; Z. Krebsforschg 
16,86 (1917). AleukaIniscb. - HITSCHMANN: Wien. klin. Wschr. 1903. - HOPPLI: Med. 
Klin. 1922, Nr 18. 1°/12 Ie uk. Parap!. = Chlorom. - HORING: Arb. path. lnst. Tiibingen 
1 (1891); lnaug.-Diss. Tiibingen 1891. - HUBER: Arch. Heilk. 19 (1878). - HUNT: Brit. 
med .• r. 1907. - HURTER: Sitzg Marburg, 27. Mai 1916. Serum griinlich. 

JAKOBAUS: Dtsch. Arch. klin. Med. 96. Ohne parosteale Affektion. - JAKSCH: Prag. 
med. Wschr. 1901; Z. Heilk. 22 (1901). - JOHANNS ON U. MORITZ: Fol. haemat. (Lpz.) 6, 243. 

KLEIN: Fol. haemat. (Lpz.) 10 (1910). - KLEIN U. STEINHAUS: Zbl. path. Anat. 1904.­
KOBBEL: lnaug.-Diss. Leipzig 1919. - KORNER: Z. Ohrenheilk. 29, 30, 32,45. - KROKIE­
WICZ: Wien. klin.-ther. Wschr. 1904, Nr 49; 1905, Nr 3. 

LANG: Arch. gen. Merl. 1893/94; Monogr. (Lit.!); 1898, 98. - LEBER: Graefes Arch. 
24 (1878). - LEHMANN: Petersburg. med. Wschr. 1906, Nr 36. - LEHNDORFF: Jb. Kinder­
heilk. 71; Monogr. Erg. inn. Med. 1910, 6; Fol. haemat. (Lpz.) Arch. 9, 309; Z. Kinder­
heilk. 5, 201. Bronchitis chloromatosa! Paraplegie; Chlorome, in KRAUS U. BRUGSCH, 
1919. - LEIGHTON: J. of Path. 12 (1907). - LUBARSCH: Erg. Path. 1897; Z. Ohren­
heilk. 32 (1898). 

MAYER: Wien. klin. Wschr. 1912, 550. - MEIXNER: Wien. klin. Wschr. 1907,593. -
MELLER: Graefes Arch. 62 (1905). Auge. - MEYER U. BERGER: Arch. Mal. Coeur 1924, 634. 
MlEREMET: Virchows Arch. 215 (1914). Aleukamisch. - MONT REID: Bruns' Beitr. 91) 
(1915). - MORITZ, 0.: Fo!. haemat. (Lpz.) 4, 634-. - MULLER, H. W.: Frankf. Z. Path. 
34, 575 (1926). 
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OSTERWALD: Arch. vgl. Ophthalm. 27 (1881). - OTTENBERG: Amer. J. med. Sci. 1909. 
PAGNIEZ: Arch. MM. 16. 416 (1924). Uberg. zu ungef. parost. Chlorom. - PALT­

AUF: Erg. Path. 3. - PAPPENHEIM: Fol. haemat. (Lpz.) 7, 420; 8, 185 (1909). -
PAULICEK u. WUTSCHER: S. 468. - PAVIQT et FAYOLLE: Provo mM. 1897, 139. - PAVIOT 
et GALLOIS: Gaz. Sci. Med. Bordeaux 1897, 20. - PFEIFFER: MUnch. med. Wschr. 1906, 
Nr 36. - PIRQUET: Mitt. Ges. inn. Med. Wien 1913,57. - POPE and REYNOLDS: Lancet, 
18. Mai 1907. Bei 360000 L. 61/ 2% Ma.! - PORT U. SmrUTZ: Dtsch. Arch. klin. Med. 91. -
PRIBRAM: MUnch. med. Wschr. 1909, 2086. 

RABINOWITSCH: Inaug.-Diss. Ziirich 1915. - RAVENNA: Clin. med. 1921, 641. Ungef. 
RECKLINGHAUSEN: Tagbl. Naturforsch.-Verslg StraBburg 1880,421. - REID: Bruns' Beitr. 
90. - RIBBERT: Zbl. path. Anat. 1904, Nr 9. Erythroblastom! - RISEL: Dtsch. Arch. 
klin. Med. 71. Lit.! - ROLLESTON: Brit. J. Dermat. 1909. Hautknoten. - ROMAN: 
Beitr. path. Anat. 00, 61 (1912). Grasgriines Sputum. - ROSENBAUM: Fol. haemat. (Lpz.) 
Arch. 12, 125. - ROSENBLATH U. RISEL: Dtsch. Arch. klin. Med. 72 (1902). Lit.!­
ROSENBLUM, 41, 255 (1930). 

SAGANUMA: Klin. Mschr. Augenheilk. 1910. - SALTYKOW: Verh. dtsch. path. Ges. 
1909. - SATTLER: Trans. amer. ophthalm. Soc. 13, 214 (1912); Arch. of Ophthalm. 41, 
452 (1912). Mit initialem Mikulicz. - SAUER: Virchows Arch. 210; Inaug.-Diss. Freiburg 
1917. - SCHLAGENHAUFER: Arch. Gynak. 90. Griiner Uterus. - SCHMIDT: Inaug.-Diss. 
G6ttingen 1895. - SCHMIDT, M. B.: Lit. S. 4&9. - SCHMORL: MUnch. med. Wschr. 1902, 
Nr 9. - SEEMANN: Fol. haemat. (Lpz.) 49% Eos. - SEEMANN U. SAJZEWA: Fol. haemat. 
(Lpz.) 37, 258 (1928). S. viel Eos. - SENATOR: Miinch. med. Wschr. 1907, 1507. Mikulicz. 
SIDLER: Klin. Mbl. Augenheilk. 67, 55 (1921). Aleuk. viel myel. Z. 0 parost. Femur u. 
Rippe griin. - SIMON: Berl. kIin. Wschr. 1912, 893. Beginn als maligner Mammatumor. 
SIMONDS: MUnch. med. Wschr. 1913, 2703. - SINGER: S. 482. - STEINHAUS: Arch. Med. 
eXpel'. 1909, 64. - STERNBERG: Wien. klin. Wschr. 1902; Z. Heilk. 20; Beitr. path. Anat. 
37 (1905); Verh. dtsch. path. Ges. 1904; Lit. S. 482. - STEVENS: Glasgow med. J. 1903.­
STI:ENON: Arch. Mal. Coeur 1909, 9. - SUTHERLAND: Scott. med. J. 1902. 

TREADGOLD: Quart. J. Med. 1908,239. - TREVITHICK: Lancet, 18. Juli und 22. Aug. 
1903. - TURK: Wien. klin. Wschr. 1902, 1903, 333 u. System, S. 1073. 

WALDSTEIN: Virchows Arch. 91 (1883). - WALLS and GOLDSMITH: Amer. J. 147. 
836 (1914). - WARD: Brit. med. J. 1913, 120. Sichel' lymphatisch! - WARTHIN: Trans. 
Assoc. amer. Physiol. 1904. - WEINBERG: Fol. haemat. (Lpz.) 28,257 (1923). Abnlich u. 
Sepsis. - WEINBERGER: Wien. klin. Wschr. 1903, 461; Z. Heilk. 28 (1907). - WETTER: 
Frankf. Z. Path. 3. Wohl myeloisch mit Granulamangel. - WINOCOUROFF: Arch. Kinder­
heilk. 02. - WYNTER: Proc. roy. Soc. Med. 1909. 

YAMAGUCHI: KongreBzbl. inn. Med. 31, 57; 33, 419. Schrankenlos aggressiv. 
ZURHELLE: Dermat.Z.37, 1 (1922); Dtsch. med. Wschr.1922, 17l5. Hautaff. -ZYPKIN: 

Berl. klin. Wschr. 1910, Nr 44. 

Die chronische Lympbadenose. 
Es handelt sich um eine chronische Ryperplasie und vermehrte Funktion 

des lymphatischen Gewebes. Vor allem pflegen die Lymphknoten erheblich 
anzuschwellen. Eine VergroBerung der Milz fehlt fast nie, und Wucherung 
von lymphatischem Gewebe im Knochenmark ist stets vorhanden. AuBer­
dem weisen Thymus, Tonsillen, Leber, Raut, Darm usw. lymphatische Ryper­
plasien auf. Die vermehrte Tatigkeit diesel' Gewebe zeigt sich durch eine 
gewohnlich enorme Zunahme del' f. im Blute. Die Krankheit fuhrt allmahlich 
zu Kachexie und damit, oder durch interkurrente Affektionen, zum Tode. 

Wir haben keine Anhaltspunkte, warum del' gesamte lymphatische Apparat in Hyper­
plasie gelangt. Alle Bakterienbefunde haben sich nul' als Komplikationen erwiesen. Gegen 
den Tumorcharakter del' Krankheit lassen sich gewichtige Griinde vorfiihren. 

Das Vorkommen del' Krankheit ist eher ein seltenes. 1m fruhen Kindes­
alter sind sehr chronisch verlaufende Falle nicht bekannt; dagegen findet sich 
das Leiden bis ins hOchste Alter (84. Jahr; eig. Beob.). 

Nach den Statistiken von MINOT und ISAACS (Amerika) und WARD (England) falit 
die groBe Mehrzahl del' Erkrankungen auf die Jahre 35-44 (18%), 45-55 (35%), 55 bis 
64 (21%). Die Kurven del' beiden Statistiken laufen v611ig parallel und sind eingipflig. 
Manner sind dreimal mehr als Frauen befallen. 
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Klinisches Bild. 
Die Patienten suchen den Arzt auf, weil sie eine schmerzlose, aber zunehmende 

Schwellung der Lymphknoten konstatiert haben. In einigen Fallen fiihrte 
eine Mandelsehwellung oder Wucherung im Epipharynx zu spezialarztlieher 
Behandlung, und wurde jetzt oder in der Folgezeit die Grundursaehe erkannt. 
Gar nieht selten entdeekt der Arzt zufallig, z. B. bei Abdominaluntersuehungen, 
eine maBig vergroBerte Milz und nachher eine generalisierte Hyperplasie der 
Lymphknoten. Wiederum nicht selten fiihrt den Patienten eine zunehmende 
Mattigkeit und Gewichtsabnahme zur Behandlung. 

Das Aussehen der Patienten ist meistens blaB, jedoeh nieht in den friiheren 
Perioden. Aber auch spater, bei reeht weit vorgeschrittener Krankheit, kann 
man 100% Hb. und eine nahezu normale Gesiehtsfarbe konstatieren. 

Der wichtigste Befund ist das V orhandensein einer sehr ausgedehnten 
schmerzlosen Lymphknotenschwellung. Besonders die Glandulae cervi­
cales, axillares und inguinales sind als meist bohnengroBe, mitunter aber bis 
eigroBe Korper siehtbar. Gewohnlich bestehen ganze Ketten von Driisen, die 
vollkommen frei versehieblich und nur selten miteinander verbacken sind. 
RegelmaBig ist dies nur bei den Axillardriisen der Fall. Die Lymphknoten 
bleiben aueh bei jahrelangem Bestehen weich oder werden doeh nur maBig hart. 
Meist sind aueh die nuehalen, cubitalen, retrosternalen, perimammaren Lymph­
knoten vergroBert. Die Haut zeigt keinerlei Entziindungserseheinungen. Durch­
briiche oder Eiterungen kommen nieht vor, oder wenn einmal etwas Derartiges 
beobaehtet wird, so handelt es sieh unzweifelhaft urn sekundare Prozesse. 

Die GroBe der Lymphknoten an den einzelnen Regionen wechselt und kann 
sieh im Laufe des Leidens andern. Das ist aber kein Beweis der Fortleitung 
der Krankheit auf neue Gebiete, weil auch die kleinen und kaum fiihlbaren 
Lymphknoten histologiseh immer stark affiziert sind. 

Eine MilzvergroBerung fehlt fast nie, ist sehr selten so maBig, daB sie 
wenigstens nicht perkussorisch nachgewiesen werden konnte. Gewohnlich 
trifft man palpable Tumoren, die ungefahr handbreit den Rippenrand iiber­
ragen und sich ziemlieh hart anfiihlen. Viel seltener sind sehr groBe Milzen. 

Das Beklopfen der K nochen ist nieht selten, gewohnlich an begrenzten 
Stellen, empfindlieh; doeh fehlt dieses Symptom sehr haufig. 

Man trifft aueh ungewohnliche, sog. heterotope lymphatische Infiltrate, in 
erster Linie in der Haut, die bei dieser Form von Leukamie mit Vorliebe be­
fallen ist. Neben prurigo-, psoriasis- und urtieariaahnliehen Affektionen kommen 
universelle Erythrodermien und kleinere und groBere Lymphome zur Beobach­
tung; sie fiihren ausnahmsweise zu entstellenden, maehtigen Tumoren, besonders 
im Gesicht (KREIBICH, ARNDT [Lit. I], HIRSCHFELD [1925, Lit. I], BRUNSGAARD, 
NEKAM, NIKOLAU, PHILIPPERT, fuLLOPEAU et LAFITTE, PINKUS [L t. I], ARZT 
[Lit.!] und viele and.). AuBerdem kommt eine der Mycosis fungoides ahnliehe, 
von KAPOSI als Lymphodermia pernieiosa bezeichnete diffuse Hauterkran­
kung vor. - Das Gesieht zeigt die Infiltrate besonders in Augenbrauen, Stirn, 
Wange, Nase, Ohren, Oberlippe. Mehrfaeh ist Herpes beobaehtet, z. B. bei 
Infiltration des Ganglion Gasseri (FISCHL). 

Aueh bei aleukamisehem Blutbefund konnen Infiltrate der Haut vorkommen, 
ja hier sogar noeh haufiger als bei typisch leukamisehem Blutbild, so daB 
dann gerade diese atypisehen Lokalisationen von groBter Bedeutung fiir die 
Erkennung des Leidens sind. 

Solche Beobachtungen liegen vor von BERNHARDT (5 Fiille), WARTHER, FINNEN (Lit.), 
ZUMBUSCH, HAMMACHER, TRYB, LINSER und BAERWOLF, KREIBICH, AHLSTROM, ARNING, 
SEDZIAK, DUl'OIT, OETTE, BERL, ACHSENFELD, NOTTHAFT, ROMBERG, TOUTON, HIRSCH­
FELD, BRUUSGAARD, DE LANGE, HEINRICH; mehrere Beobachtungen von HIRSCHFELD, 
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der, wie auch ZUMB.USCH, die Haut sogar als den Ausgangsort eines seitenen Falles von 
Leukamie ansehen mochte. 

Auch ich habe in eigener Beobachtung bei aleukamischer Form Wangen- und Lid­
infiltrate gesehen. Bei der Sektion waren dann aber Iymphatische Wucherungen auch 
in den serosen Hauten und im Magen-Darmtraktus vorhanden. 

Starke Tonsillarschwellungen sind an sich nichts Seltenes, geben Oiters zu 
Tonsillotomien Veranlassung. Der Erfolg der Operation ist meist gering, die 
Gefahr enormer, selbst sofort todlicher Blutungen sehr groB. 

In eigener Beobachtung wurde der Patient nach der Operation durch die groBen BIut.­
verluste pulsios und stundenlang ohnmachtig. Er erholte sich; die Tonsillen hatten aber 
bald die frUhere GroBe wieder erreicht. 

Infiltrate des Rachens und des Zahnfleisches gehoren zu den Seltenheiten 
und finden sich besonders bei aleukamischen Erkrankungen. Eine enorme 
zuerst als Tumor angesehene Schwellung im Epypharynx sah ich in einer sehr 
chronischen Affektion. Ruckgang auf Radium. Kein Rezidiv des Tumors, aber 
gewohnlicher Verlauf der leukam. Lymphadenose. 

Zahnfleischuicerationen auf dem Boden trehr chronischer Lymphadenose habe ich ge­
sehen mit foigender Noma. 

Gelegentlich sind drusige Organe befallen, besonders die Speicheldrusen 
und die Mamma, letztere besonders bei aleukamischer Affektion (PFEIFFER, 
LAUBER, ROMBERG). Auch ein 84jahriger Mann mit typischem Blutbefund 
zeigte in eig. Beob. ein groBes Infiltrat der rechten Mamma. Stark infiltriert 
sind oft die Nieren (FABIAN, DE LANGE, RAVENNA, NAEGELI, STEINER) und 
es wurden solche FaIle als Nierensarkomatose fruher beschrieben. 

Infiltrateim Gebiet der Sinnesapparate. Am Auge sind eigentliche Lymphom­
bildungen selten; etwas haufiger ist Retinitis leucaemica mit weiBen Infiltraten, 
degenerativen Flecken und Blutungen. Lymphocyteneinlagerungen trifft man 
sehr selten in der Chorioidea, viel haufiger in den Augenlidern. 

Dies kommt offenbar besonders oft bei aleukiimischen Formen vor (AXENFELD, BERL, 
GOLDZIEHER, BRONNER, BOERMA, DUTOIT, HOCHHEIM usw., mehrere eigene Beobachtungen). 

Storungen des Gehors durch E.-Infiltrate sind bei chronischen Formen 
selten. Infiltrate im Kehlkopf sind von MENZEL und mir beobachtet. 

Parosteale Wucherungen sind an Orbita, Rippen, Sternum usw. gesehen 
und bilden Zwischenglieder zu Chloroleukamien. Ob sie aber jemals grun sind 
wie bei Chloromyelosen, ist fraglich. Schwere Skeletveranderungen haben 
HAENISOH und QUERNER bei chronischer aleuk. Lymphadenose mitgeteilt. 

Ubrige klinische Befunde. 
Chronische, jahrelang bleibende Bronchitis (eig. Beob.) deutet auf Mucosa. 

infiltrate der Bronchien. Erst wenn schwere Anamie sich geltend macht, trifft 
man als Folgen Herzdilatationen, systolische Gerausche und Zunahme der Puls. 
frequenz. Pleurale Ergusse kommen mitunter vor; hochst selten ist Chylothorax 
( STRASSER) . 

Die Le ber ist in der Regel vergroBert und maBig hart; weit vorgeschrittene 
FaIle zeigen auch bedeutende Lebertumoren. 

Chronische N e p h r i tid e n sind nichts U ngewohnliches ; geringe EiweiB­
ausscheidung kommt oft vor. 

Der BENCE-JONEssche EiweiBkorper ist von ASKANAZY, BOGGS und 2mal von DE CA. 
STELLO gefunden worden. An Menge hatte hier der BENcE-JoNEssche Korper auch dann 
nicht abgenommeI\, als unter Rontgen die L.-Zahl von 523000 auf 5300 gesunken war. 

Der Stoffwechsel braucht nicht von der Norm abzuweichen; freilich ist 
eine ansehnliche Harnsauresteigerung zeitweise vorhanden, erreicht indessen 
nicht jene exorbitanten, bei akuter Leukamie beobachteten Werte. 

Nach dem gro b-klinischen Befund kann man verschiedene Typen 
der Lymphadenose unterscheiden, die aIle mit ausgesprochen leukamischem 
Blutbefund wie auch mit subleukamischem und aleukamischem auftreten. 
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I. Generalisierte Lymphknotenschwellung und maBige MilzvergroBerung. Dies 
ist die weitaus haufigste Gruppe. 

II. NUT eine einzige Gruppe von Lymphknoten ist grofJ, andere sind nieht 
palpabel, histologiseh aber doeh typiseh verandert. Dies sind seltene Falle 
(NAEGELI [erst aleukamiseh, dann plotzlieh hoehgradig leukamisch], ZIEGLER, 
FABIAN, HOLZER, WALZ, DECASTELLO). 

Nieht beobachtet ist bisher das klinisehe Bild eines Mediastinaltumors 
ohne Milz- und Driisensehwellung, gar irieht selten aber steht das Bild einer 
malignen Neubildung im Mediastinum vollig im Vordergrund aller Erschei­
nungen, jedoeh stets oder fast steLs mit typisch-Ieukamisehem Blutbild und 
histologiseh mit Systemaffektion des ganzen lymphatisehen Apparates. 

III. Enormer isolierter Milztumor, ohne alle palpable Lymphknoten. Man 
denkt daher zunachst an Myelose oder an Splenomegalie nichtleukamiseher 
Natur. L.-Zahl oft nur maBig oder gar nieht erhOht. 

Diese Falle sind weniger selten, als man frillier daehte. leh habe eine ganze Reihe ge­
sehen, sonst Beob. von HIRSCHFELD, ZIEGLER, BLUMER und GORDINIER MEJRERE usw. 

Einzelne Beobaehtungen zeigen neben sehr groBem Milztumor wenige ver­
groBerte Lymphknoten. In der Beobachtung von S. POLLAG war der auffallig 
groBe Milztumor nur im aleukamischen V orstadium vorhanden. 

IV. Fehlen jeder aufJerlich erkennbaren VergrofJerung von Lymphknoten oder 
Milz, aber typisch leukamisehes Blutbild. 

Dieser Typus ist sehr selten. leh sah ihn bei einer 6 Jahre kliniseh naehgewiesenen 
Lymphadenose. L.-Zahl 16000-32100, ganz dominierend e. Tod an Pneumonie mit 
Rippenfrakturen. Sektion: Abnorm kleine MiIz, Mark alIer Knoehen graurot, zwei sehr 
kleine retroperitoneale Lymphknoten; histologiseh aber in allen Organen typisehe Lymph­
adenose. (Genaueres NAEGELI: Nothnagels Sammlung S. 15 u. 22.) 

Einmal stelIte ieh fast zufallig bei einer 68jahrigen Frau eine ehronisehe Lymphadenose 
fest fast uhne jede Lymphknoten- und ohne MilzvergrtiBerung. Kliniseh bestanden nur vage 
als rheumatiseh gedeutete Besehwerden. Hb. 100, R. ganz normal. L. 150000 mit 93% e., 
fast alIes kleine reife Formen. 

Ahnlieh Beob. von AUBERTIN, EHRLICR und WASSERMANN ohne auBere Lymphknoten, 
wohl aber bei der Sektion machtige in Brust-, Baueh- und Beckenraum. 

V. Bild der MIKULICzschen Krankheit (VergroBerung aller oder der meisten 
Speicheldriisen und der Tranendriisen, dabei [evtI. erst spater] Driisen- oder 
MilzvergroBerung oder hamorrhagisehe Diathese). 

So zuerst GALLASCH mit pltitzliehem Ubergang zu leukamisehem BlutbiId. Einer meiner 
Falle, sehr ehronisehe Lymphadenose, hatte -y:iele Jahre lang vor Erkennung der Leuk­
amie enorme Speieheldriisen, so daB er den Ubernamen Hamster erhalten hatte. 

Unter dem Bilde des Morbus Mikuliez verstecken sieh kongenitale Epithel­
hyperplasien, seltene, doppelseitige Tumoren (Lipomatosen und Lymphangiome), 
sehr viele doppelseitige entziindliehe Erkrankungen (Lues, Tuberkulos~, Lympho­
granulome, dann aber gar nieht selten sehr chronische Lymphoeyto­
matosen, besonders oft aleukamische Lymphadenosen mit patho­
logiseher Polymorphie der f. und Auftreten von Lymphoblasten. Ieh sah 1917 
innerhalb 14 Tagen 3 derartige Erkrankungen, die dureh sorgfaltige Blutunter­
suehungen als Lymphadenosen erwiesen wurden (s. SCHMID). 

Hierher aleukamisehe Mfektionen von JAKOBAUS, MELLER, V. BRUNN, HOERAMMER, 
LUDIN, v. HASE, HEINEMANN, THAYSEN, CECONI und lellkamisehe (akut oder ehroniseh) 
von DELENS, KLEINSCHMIDT, GALLASCR, BACK, OSTERWALD, KERSCHBAUER, LINDNRR, 
LEBER, DUNN, THAYSEN, BRUDZEWSKI. 

Sehr hubseh zeigt das Frillisymptom des M!KULICz folgende eig. Beob.: 
35jahriger Mann, vor 3 Jahren beide Ohrspeieheldriisen stark angesehwollen, keine 

Tranen, keine Speiehelsekretion. Etwas Fieber. Keine Lymphknoten. Heilung ganz von 
selbst eingetreten. Vor 1 Jahre wieder trcekenen Mund, allmahlieh beide Parotiden 
ga.nseeigroB. Husten, Fieber, Kopfweh; Tranen und Speiehel O. Jetzt Lymph­
knoten am Hals, an Ellbogen und in der Leiste. Erst nach 7 Monaten allmahliehe Besse­
rung. Speiehel und Tranen traten wieder auf. Lymphknoten gingen zuruek. Befinden besser. 
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1913: Jetzt fast eigroBe Pal.'otiden. Tranendriisen nicht groB. Sekretion erhalten. 
Andere Speicheldriisen nicht groB. Einige kleine bis bohnengroBe Lymphdriisen im Sulcus 
bicipitalis, sonst nirgends Lymphdriisen. Speichel jetzt gut vorhanden. MHz 2 Finger­
breiten unterhalb Rippenrand, leicht fiihihar. 1m Rontgenbild beiderseits groBe Hilus­
driisen. Kein Fieber. Urin normal. Rb. 99, R. 5,1, L. 5430, N. 641/ 3, Eos. 3, Ma. 1/3, Monoc. 
81/3, e. 24%, davon 3% sehr breitleibig und groB, 1% lymphatische Plasmazellen und 
1/3% Lymphoblasten. Auch 2 weitere Befunde analog aleukalnisch. 

VI. Bild schu:erer, langdauernder, ungekliirter Aniimie ohne klinisch nach­
weisbare lymphatische Wucherung. Hierher z. B. der Fall von NAUNYN der 
plOtzlich leukamisches Blutbild bot und weiter chronischen Verlauf zeigte. 
Manche dieser Faile verlaufen dauernd aleukamisch oder (eig. Beob.) erst kurz 
vor dem Tode leukamisch. 

VII. Bild der Purpura oder hiimorrhagischen Diathese ohne Milz- und DrUsen­
schwellung. Recht selten und fast nur bei Fallen, die einen subakuten Verlauf 
zeigen. Bei der Sektion ist das Knochenmark immer affiziert. Rein medullar 
sind aber bei der histologischen Priifung solche Erkrankungen doch nicht. 

VIII. Diffuse Schwellungen im Rachen und Kehlkopf oder im Darm. Blut­
bild meist sublymphatisch. Verlauf sehr chronisch (eigene Beobachtungen). 

Hierher auch meine Beobachtung ZWICKY, Inaug.-Diss. Ziirich 1920, mit groBen tumor­
artigen Infiltraten im Epipharynx, dann Ergriffensein der Driisen lateral vom Sterno­
cleido-mastoideus, erst viel spater generalisierte Lymphknoten- und Milzschwellung; dauernd 
aleukamisches Blut. Sektion vollkommen typische Systemaffektion. 

IX. Klinisch nur Infiltrate der Haut (Wangen, Lider, Augenbrauen, Mamma), 
oft mit Ekzemen und Pruritus; daher vielfach zuerst in dermatologischer Be­
handlung. Dies sind keineswegs seltene Faile. 

Hierher die oft zitierte Beobachtung von HIRSCHFELD einer ausschlieBlichen Lokali­
sation in del.' Haut und Freibleiben der inneren Organe auah bei del.' Sektion, freilich nach 
vorausgegangenen starken therapeutischen Eingriffen, so daB eine Riickbildung der Ver­
anderungen im Innern des Korpers wohl moglich erscheint. HmsCHFELl? nimmt jetzt 
1925 Riickgang del.' Markaffektion durch sekunda.re Momente selbst an. Ahnlich GROS­
GLETT. RaSSLE fand gleichfalls isolierte Hautaffektion. 

X. Parosteale Affektionen, Bild des Chloroms mit Exophthalmus, Infiltra­
tionen in der Schlafengegend, also das Bild des Schadelchloroms oder doch 
Knoten am Schadeldach. 

Der Blutbefund der chronisch-lymphatischen Leukamie ist gewohnlich ein 
sehr eintoniger; es herrschen in absoluter und relativer Vermehrung die kleinen 
f., oft bis zu 95, ja bis tiber 99%. 

Ein genaueres Studium ergibt gewisse Atypien der f. 
1. f.-Protoplasma kaum vorhanden: nacktkernige f. 
HEIBERG findet die Kernmasse del.' leukamischen e. gegeniiber der Norm vermehrt. 
2. Kern ist heller, Chromatinnetz lockerer: Lymphoblasten oder ihnen nahe. 
3. Ein Teil der f.-Kerne nahert sich den Radkernen. Dies ist nicht so ganz 

selten. Plasmazellen sind sehr selten. PINEY gibt fiir eine Beob. 7% an. 
4. Die GroBenschwankungen der Zellen sind ausgepragter. Jede chronische 

f.-Leukamie enthalt auch Zellen mit dem doppelten Durchmesser der R. und 
gewohnlich viele Zwischenstadien. Die Zahl der Makro-.c. ist gewohnlich ge­
ring; zeitweise aber treffe ich bedeutende Zunahmen, und zwar nicht nur bei 
Verschlimmerungen. Alsdann kommen auch Riesen-f. vor, selbst bei sehr 
chronischen Leukamien. Kritisch sind vorwiegend oder fast ausschlieBlich 
groBzellige chronische Lymphadenosen. 

Die GroBe del.' Zellen ist indessen weniger wichtig als die Entscheidung iiber die 
Jugend del.' Kerne, zumal viele Autoren lnit dem Begriff groBe e. sehr freigebig sind. 

Hierher der von GRAWITZ in seinem Lehrbuch erwahnte 4 Jahre lang beobachtete 
Fall; dann eine Beobachtung von STUDER (lnindestens 3 Jahre); ferner J!'alle von NAUNYN, 
CABOT, RECKZEH, FRANKEL, HAYEM et LION; sublymphalnisch, abel.' lnit 11% groBen, 
zum Teil riesengroBen e. verlief del.' Fall WECHSELMANN-MARKUSE. 
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5. Die Polymorphie del' Kernform ist weit erheblicher als normal: Rieder­
formen del' e. Es geht die Lappung abel' nie so weit wie bei myeloischen Zel1en. 

6. Azurgranula fehlen den e. del' chronisch kleinzelligen Leukamie ganz 
odeI' fast ganz. 

leh habe oft Tausende von Zellen vergeblieh danach durehsueht und erst bei immer 
wiederholten Priifungen an anderen Tagen ganz vereinzelte I.:-. mit Azurkornern gesehen. 
In einer jahrelang sehr milde .erlaufenden Erkrankung ohne Milz- und Lymphknoten­
vergroJ3erung fand ieh aber die Zahl der I.:-. mit Azurgranula nur auf 14% reduziert. 

Die Zahl der L. betragt einige Hunderttausend, oft kommen auch tiefere 
Werte, selten h6here, bis liber 1000000, VOl'. 

/ 
/ 

/ 
Abb. 93. Chronische Lymphadenose. Altkernige, kleine Zellen. Oben und unten je ein zerdriickter 

Kern (GUMPREOHTSche Schollen). 

7. Diagnostisch besonders wichtig sind Beo bachtungen mit fast normalen 
L.-Zahlen 5000-9000, dabei abel' dominierend e., Lymphadenosis aleucaemica 
und subleucaemica. Auch hier kommen aIle oben gezeichneten klinischen Formen 
del' Krankheit vor. Fur die Diagnose entstehen oft groBe Schwierigkeiten. 

Die L. sind stets prozentlich stark zuruckgedrangt und nur ganz selten 
absolut doch vermehrt. Myeloc. werden fast immer vermiBt. Eos. und Ma. 
sind vereinzelt, Monoc. absolut und prozentlich stark reduziert und in schweren 
Fallen vollkommen verschwunden. 

Die Blutplattchen sind fast immer vermindert, in spaten Stadien sogar 
sehr hochgradig. 

Die roten Blutkorperchen sind in frischen Stadien oder bei mild verlaufenden 
Erkrankungen nicht vermindert. Dementsprechend ist anfanglich auch del' 
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Hb.-Gehalt vollkommen normal. Mit Fortschreiten del' Kachexie kommt es 
zu maBigen, odeI' zu ganz schwer en Anamien. Normoblasten und seltener 
Makroblasten sind in schweren Fallen stets anzutreffen, auch Poikilocytose, 
Anisocytose, einige Makrocyten, Polychromasie, basophile Punktierung. 

Das lymphamische Blut enthalt nie oxydierende und peptische Fermente, 
da solche den E. fehlen. Del' Fibringehalt ist nie erhOht. 

Veranderungen des Blutbefundes. Es ist wahrscheinlich, daB die chronisch 
lymphatische Leukamie sich langsam aus einem aleukamischen Stadium ent­
wickelt; doch ist dieses bisher nur ganz selten beobachtet. 

NAUNYN teilt eine Beobachtung mit, bei der vorher hochgradigste Anamie bestanden 
hatte und p16tzlich eine sehr chronische kleinzellige Leukamie auftrat. In der groBen Mehr­
zahl gibt es aber kein initiales hochgradig anamisches Stadium. 

Wenige Beobachtungen del' Literatur erzahlen von Spontanremissionen; 
haufiger sind therapeutische Arsenbesserungen. Heute sind Rontgenerfolge 
an del' Tagesordnung. Gelegentlich haben interkurrente Krankheiten einen 
Umschwung des Blutbildes zur Folge gehabt, und zwar handelt es sich dabei 
um Affektionen, die normal mit neutrophiler Leukocytose verlaufen wie Sepsis, 
AbsceBbildung, croupose Pneumonie, Erysipel, Miliartuberkulose. Alsdann 
gehen auch Milz- und Lymphknotenschwellungen zuriick, und das Blutbild 
kann dasjenige del' Komplikation werden. Meist jedoch kommt es nicht zu 
neutrophiler Leukocytose, weil del' myeloische Zellapparat zu schwer geschadigt 
ist, und beobachtet man nur starke Abnahme del' E., wie iiberhaupt die Lym­
phadenose auf komplizierende Krankheiten recht wenig reagiert. 

Veriauf des Leidens. 
Die Lebensdauer ist langeI' als bei anderen Leukamien. Recht oft ist del' 

Zustand nach Feststellung del' Krankheit 3-5 Jahre fast gleich. Da abel' die 
Entwicklung schleichend und unbemerkt erfolgt, so ist die wirkliche Lebens­
dauer bei Lymphadenose noch weit langer, ganz besonders bei aleukamischen 
Formen, bei denen das Leiden 10-15 Jahre bestehen kann. 

Ein Kranker von KLEIN war noch nach 13 Jahren am Leben; einer aus meiner Beob­
achtung starb im 8. Jahre nach klinischer Feststellung der Leukamie an interkurrenter 
Pneumonie; er war aber schon viele Jahre lang wegen der lymphatischen Infiltration der 
Speicheldriisen verspottet worden. Vgl. auch Beobachtung S.490 sub IV. In Beob. von 
NOORDEN und von KLEIN lebten die Kranken 13 Jahre. 

HIRSCHFELD berichtet von einer Frau, die bereits 14 Jahre an lymphatischer Leukamie 
krank ist. Die durchschnittliche Lebensdauer nach Feststellung der Diagnose ist nach 
MINOT und ISAACS etwa 3 Jahre. Die ganz groBe Mehrzahl iiberlebt 5 Jahre nicht. Strahlen­
therapie bringt keine Verlangerung des Lebens. 

Prognostisch giinstig sind auBer den Verhaltnissen des Allgemeinzustandes 
das seltenere Vorkommen atypischer und unreifer E., das haufigere Vorkom­
men von E. mit Azurgranula, besonders abel' fehlende odeI' geringgradige Anamie. 

Beschriebene Heilungen entsprechen wohl immer lymphat. Reaktionen. 
1m Laufe del' Zeit pflegen die lymphatischen Hyperplasien zuzunehmen; 

auch ist die Tendenz zu allmahlich hoheren E.-Werten im Blute, selbst bei den 
mildesten Erkrankungen, unverkennbar. Es nimmt die Anamie zu; es treten 
Fieber und Dyspnoe auf, und die Kachexie wird ausgesprochener. In den letzten 
Lebenszeiten kommen akute Verschlimmerungen VOl': hamorrhagische Diathese, 
Fieber und Nervensymptome. 

Oft setzen Komplikationen, vor allem Sepsis, dem Leben ein Ende. Leuk­
amiker bieten Infektionen auBerordentlich geringen Widerstand. Die Er­
driickung des myeloischen Systems durch die lymphatische Wucherung und 
das Unvermogen einer myeloischen Rea,ktion erklart dielle Widerstandsunfahig­
keit. Bei del' Granulocytopenie verhalt es sich ebenso. 



494 Die Leukamien (Leukosen): Myelosen und Lymphadenosen. 

In einer eig. Beob. fand ich bei einer chronischen Lymphadenose. die durch Strepto­
kokkensepsis in wenigen Tagen letal endigte, unter Tausenden von 1:-. nicht eine einzige 
granulierte Zelle im Blut und auch nicht in den Organen. Dagegen erschienen agonal reich­
lich Makrophagen mit kleinem Kern, die ganze Streptokokkenketten in sich aufgenommen 
hatten. Mikroorganismeninvasion in 1:-. bei Endstadien erwiihnt SABRAZES. 

Therapie. 
Die Behandlung entspricht vollig all den Grundsatzen von S. 459 f. 
Es sind die gleichen Warnungen von zu fruhzeitiger und zu starker Rontgen­

behandlung anzubringen. AuBerdem ist Rontgen weniger erfolgreich, wenn 
auch zeitweise Erfolge erreicht werden. Arsen ziehe ich zunachst vor. 

Einer meiner Patienten steht jetzt 4 Jahre nur unter As-Therapie bei vorziiglichem 
Befilf.den. Riickdrangung hoher L.-Werte ist stets moglich, wie auch jedesmal wieder 
die Uberwindung maBiger Anamie. 

Differentialdiagnose. 
Die Erkennung des Leidens ist fUr die typischen Erkrankungen leicht. Auch 

£liT die andern S.490f. geschilderten klinischen Verlaufsarten (II~X) bietet 
die Diagnose meist keine Schwierigkeiten, sofern man daran denkt, daB starke 
und ausgebreitete Lymphknotenschwellungen nicht immer da sind. Schwierig­
keiten entstehen erst bei aleuk. und subleuk. Blutbefunden, besonders 
wenn der L.-Wert dauernd niedrig bleibt. Wegleitend fUr die Erkennung der 
Lymphadenosen bei normaler oder fast normaler Gesamtleukocytenzahl sind: 

I. der hohe Prozentsatz der Lymphocyten; 
2. das Vorkommen der atypischen f. und Lymphoblasten, oft in besonders 

grof3en Exemplaren. 
3. die heterotopen t:.-Infiltrate in Raut, Lidern, Speicheldrusen, Wange, 

Augenbrauen, Mamma, Rachen, Kehlkopf, Epipharynx; 
4. die flachen Infiltrate in den Schleimhdnten, Rachen, Epipharynx und 

Larynx. 
PINKUS und schon 1890 ORTNER haben auf den diagnostischen Wert der 

relativen Lymphocytose hingewiesen. Die f.-Prozente mussen freilich erheblich 
hoch sein (70~80~900f0), wenn sie entscheidenden Wert haben sollen, und es ist 
fUr groBere Sicherheit auch der Nachweis der f.-Atypien in erheblichem Um­
fange notig. 

Bei dem haufigen Vorkommen von starken Lymphocytosen ist vorsichtige 
Zuruckhaltung in der Diagnose sehr geboten; man denke besonders an 
postinfektiose Lymphocytose, dann an Sepsisfalle mit niedrigen L.-Zahlen und 
fast nur f. im Blut (siehe Granulocytopen:en). Deshalb sind hochgradige 
Leukopeniezahlen (800~1000~2000) mit fast nur f. weit eher der Sepsis ver­
dachtig und als schwerste Knochenmarkserschopfung oder Vernichtung zu 
deuten. Entscheidend ist dann die feinere Zellanalyse der f. und das ganze 
Klinische im Befund und im Verlauf. 

GroBe Schwierigkeiten entstehen bei den sog. lymphatischen Reaktionen, 
weil das Blut hier nicht nur hohe relative und absolute f.-Zahlen zeigt, sondern 
auch groBe atypische f. und Lymphoblasten. Doch handelt es sich fast stets 
um akute fieberhafte Affektionen, klingt der ungewohnliche Blutbefund bald 
wieder ab und geht das Leiden in bleibende Reilung uber. Fur eine gewisse 
Zeit kann abel' hier eine Diagnose unmoglich sein. 

Bei Lymphogranulom und Tuberkulose ist das Blutbild stark abweichend 
und ebenso das klinische der ganzen Erkrankung. 

Probeexcisionen von Drusen sollen moglichst vorgenommen werden fur histo­
logische PrUfung. 



Pathologische Anatomie und Histologie. 495 

Pathologische Anatomie und Histologie (nach eigenen Studien). 

Die Sektion weist eine generalisierte Lymphknotenhyperplasie nacho Die DrUsen 
liegen einzeln und in Ketten, sind im allgemeinen gut voneinander abgegrenzt, selten stark 
verbacken. Die VergroBerungen in den verschiedenen Regionen sind ungleich. Manchmal 
ist die Beteiligung del' Mesenterialdriisen gering, gelegentlich abel' enorm. Meist sind die 
Bronchialdriisen nicht beteiligt. Auf dem Schnitt findet man ein weiches saftiges Gewebe, 
dessen Farbe sehr vom Blutgehalt abhiingig ist und von grauweiB bis rotgrau variiert. 
Nekrosen fehlen odeI' sind durch von del' Leukiimie unabhiingige Prozesse, wie kompli­
ziel'ende Tuberkulose, bedingt. Hiiufig liegen kleinere odeI' groBere Hiimorrhagien VOl'. 

Del' Thymus ist gewohulich groB, manchmal tumorartig und zeigt Infiltration del' 
Umgebung (MARCHAND, DIONISI, eigene Beobachtungen). 

Die vergroBerte Milz hat ihre Form bewahrt. Perisplenitis kommt oft VOl'. Auf dem 
Schnitt ist die Milz graurot odeI' dunkelrot. Die Follikel konnen haufig nicht erkannt 
werden; mitunter springen sie abel' als graue, vergriiBerte Punkte aus del' dunkleren Pulpa 
VOl'. Ausnahmsweise ist eine Induration des Milzgewebes schon makroskopisch erkenn­
bar. Infarkte sind nicht selten. 

Das Knochenmar kist graurot odeI' tiefrot, himbeerfarben, fest oder weich. Nur 
ganz selten findet man Fettmark in den langen Rohrenknochen (FLEISCHER und PENZOLDT, 
l\iAc WEENEY, MARCHAND). Auch in del' aleukiimischen Affektion von BUTTERFIELD 
waren Milz und Knochenmal'k "gar nicht beteiligt" und fand sich Fettmark, und in del' 
Beobachtung von MORITZ (aleukamisch) wird das Mark als normal el'klart. MILNE be­
schreibt das Knochenmark als unbeteiligt und die Milz als myeloisch. Selten ist das Mark 
nul' gering befallen. 

MARCHAND stellte in 2 Fallen sehr geringe Beteiligung des Knochenmarkcs fest, ein­
zelne kleine, weil3liche Herde, und bezeichnet die Infiltration als "offenbar ganz im An­
fang", wiihrend Magen und Darm enorm befallen waren. Auch ZIEGLER bezeichnet das 
Knochenmark als ausgesprochen herdfOrmig lymphatisch erkrankt. Kleine makroskopisch 
sichtbare Kniitchen sind vielfach erwiihnt, so bei FABIAN, NAEGELI und SCHATILOFF, 
STERNBERG, BANTI, FLEISCHER und PENZOLDT, RECKZEH, HOLST U. a.; desgleichen bei 
aleukamischen Fallen von MORITZ, RECKZEH und eig. Beob. 

In den kurzen Knochen ist die Fiirbung zumeist helleI'. Diinne Cortical is und par­
osteale Infiltrate sind beobachtet. Zweimal sah dies ROSENFELD in ausgedehntester 
Weise; ferner ISRAEL-LAZARUS, DIETRICH I, CLAUS I, GUSSENBAUER-CHIARI. PINKUS 
beschrieb parosteale Knoten an den Rippen. Vereinzelt ist das Knochenmark auffallig 
stark knotenformig befallen (RUNEBERG, MARCHAND 2, P. GRAWITZ I), und in cinigen 
Fallen (M. B. SCHMIDT, CLAUS, DYRENFURTH, ZAHN, LANNELONGUE, R. SCHULZ, WESTPHAL) 
dachte man direkt an Myelomknoten. Osteosklerose ist von BAUMGARTEN gesehen worden. 

Die Le bel' ist groB, ihre Zeichnung ungemein deutlich, da in del' Peripherie des Acinus 
gelegene graue Knotchen unq. Ziige jeden Acinus gleichsam herausheben. Streifenformige 
Infiltrate zeigt die Niere. Of tel'S enthalt das Nierenbecken diffuse Einlagerungen, die 
stark hamorrhagisch sein konnen. 

An del' Zunge fiiUt VergroBerung del' Balgfollikel auf; die Tonsillen sind zumeist groB, 
in Larynx und Trachea werden seltener kleine Kniitchen odeI' Infiltrate gefunden. Die 
Darmveranderungen bestehen als maBige Schwellungen del' Plaques und Follikel; seltener 
finden sich hiihnereigroBe Infiltrate. Lymphomatose Einlagerungen in Haut, Nerven, 
Meningen gehoren zu den Seltenheiten. 

Histologisch ist die Struktur der Lymphknoten viillig verwischt; alles hat sich aujgelost 
in einen einzigen f.-Hau/en. Von Follikeln und Markstrangen ist zumeist gar nichts 
wahrnehmbar, odeI' man findet endlich an del' Grenze del' Randsinus noch einige 
Reihen von f., die durch dichtere Lagerung die Grenzen eines ehemaligen Follikels ver­
raten. Keimzentren sind nie vorhanden. Die f. fiillen auch die oft betrachtlich erwei­
terten Sinus aus. Die BlutgefiiBe sind zumeist erweitert und stark hyperiimisch. 

Nicht selten lassen sich Myelocyten in del' Adventitia und in den zentralen Sinus nach­
weisen, mitunter als kleine Formationen. 

Die f. sind nicht vollig gleich. Vorherrschend trifft man die kleinen; abel' iiberall auch 
groBere, vereinzelt ganz groBe. Plasmazellen bilden keinen seltenen Bestandteil und sind 
unregelmaBig odeI' in Gruppen eingestreut odeI' besonders zaWreich in den bindegewebigen 
Partien auch mit histiogenen Ma. 

Priift man eine groBe Zahl von Lymphknoten, so wird man nahezu immer ohne Schwie­
rigkeit Kapselinfiltrate und extrakapsulare f.-Haufen finden, die bedeutend ins lockere 
Fettgewebe und periadenoide Bindegewebe eindringen. Derartige Bildungen muB ich ge­
radezu als haufig erklaren Unter neueren Arbeiten erwahnt auch RITZLER fUr aIle seine 
7 Beob. mehr odeI' weniger aggressives Wachstum von den Lymphknoten aus ins Fett­
gewebe. RIBBERT basiert auf diesem haufigen Verhalten seine Auffassung als Tumor. 
ORTH, auch HmscHFELD, unterstreichen die Haufigkeit diesel' Befunde. 
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Zuweilen sind, selbst in den eminent chronischen Fallen, die DrUsen so diffus unter 
sich verwachsen und ihre Umgebung derartig infiltriert, daB man eigentlich von Lympho­
sarkom reden muBte, so in Beobachtungen von TURK, v. MULLERN, NAEGELI. Beim gleichen 
Fall sind dann andere Lymphdrusenkapseln vollig intakt. 

Das tumorartige Wachstum ist mitunter auch bei der kleinzelligen und chroni­
schen 'c.-Leukamie so erheblich, z. B. im Mediastinum, daB der Anatom von Lympho­
sarkom spricht. Auch diese Falle, auf die ich zuruckkomme, sind Systemaffektionen; 
denn jedes Leberinterstitium hat Lymphadenosisknotchen wie sonst. 

Heterotope 'c.-Wucherungen sind beschrieben als parosteale Knoten (PINKUS, ROSEN­
FELD), starke Pleura- und Perikardverdickungen (MiLNE, ROMAN), Infiltration der Spinal­
ganglien und Herpes zoster (FISCHL). Tumorahnliche Infiltrate sah WILLIAMS in der Mamma, 
PFaRRINGER bei 1960000 L. in der Umgebung einer Knochenfraktur. 

In einzelnen Fallen (eig. Beob., HIRSCHFELD, BRACK, RassLE) sind einzelne Lymph­
knoten ganz oder fast ganz unverandert. Besonders ist dies der Fall bei aleukamischen For­
men und bei Erythrodermien, bei denen eine generalisierte Affektion des lymphatischen 
Apparates fehlt (ROSENTHAL, selbst nach 5 Jahren, LINSER, ZUMBUSCH). RassLE be­
schreibt 2 chronische lymphatische Leukamie-Falle: 1. Nur geringe Milz- und Knochen­
marksaffektion, Lymphknoten meist atrophisch; 2. nur Hautaffektion, universelle Infil­
tration mit Erythrodermie. 

Die Milz ist histologisch zumeist ebenfalls ein groBer strukturloser 'c.-Haufen, der oft 
lediglich an den Trabe keln diagnostiziert werden kann. Selbst wenn makroskopisch Fol­
likel noch erkannt wurden, so gelingt eine Abgrenzung mikroskopisch oft nicht. In anderen 
Fallen konnen vergroBerte Follikel leichter nachgewiesen werden; aber auch das zwischen­
liegende Gewebe ist dann immer noch sehr reich an'c. Mehr vereinzelt trifft man, wenn 
auch nicht immer, Myelocyten in der Pulpa. Gelegentlich ist diese myeloische Reaktion 
stark. Recht oft ist das Bindegewebe vermehrt und induriert, ebenso die Milzkapsel. 
ZIEGLER berichtet von geradezu gescbwulstartiger Wucherung tief in die Zwerchfell­
muskulatur hinein. In bezug auf die Zellen gilt all das uber die Lympbknoten Gesagte. 

Das Knochenmark ist arm an GefaBen und Capillaren. Dichtgedrangte Massen 
kleiner ,c. nehmen den eraten Platz ein. Myeloisches Gewebe ist aber zumeist nachweisbar 
als kleine Zellhaufen; nicht selten auch sind Myelocyten noch sehr haufig, selbst bei viele 
Jahre lang dauernden Erkraukungen, und bilden groBere Komplexe fUr sich, die alsdann 
auch Riesenzellen und kernhaltige Rote enthalten. Charcotkrystalle fehlen bei ausgedehnt 
lymphatischer Umwandlung des Markes. Isoliertes Befallensein des Knochenmarkes ist 
nie nachgewiesen. Bei den Beob. von DENNIG, WALZ, PAl'PENHEIM fehlen Untersuchungen 
der Organe oder sind Veranderungen in Lymphknoten vorhanden. 

Tonsille und Thymus haben ihre Struktur eingebuBt und sind 'c.-Haufen geworden, 
deren Begrenzung manchmal scharf ist, manchmal auch nicht. So ging in einer Beob. 
von DOMARUS (Aleukamie) die Wucherung von der Tonsille in die Muskulatur hinein. Da­
bei waren Knochenmark, Milz und Leber stark affiziert, wahrend die Mehrzahl der Lymph­
knoten als normal bezeichnet wird. 

Sehr charakteristisch ist der Befund der Le ber. Jedes Interstitium besitzt ein kleineres 
oder groBeres rundliches Knotchen, einen 'c.-Haufen, der Gallengiinge und GefaBe von 
allen Seiten umscheidet. Mitunter sind diese Lymphome absolut scharf vom Acinus ab­
getrennt, mitunter verlieren sie sich unscharf mit Ausliiufern zwischen die Leberzellen­
balken hinein. Haufig sind die Lymphome untereinander durch 'c .. Zuge in Verbindung; 
selten sind kleine 'c.-Haufen um die Vena centralis. Die Capillaren sind nicht erheblich 
erweitert, zeigen aber zahlreiche'c. Myeloische Zellen fehlen oder sind sparlich. 

MEYER und HEINEKE fanden einmal auffailend viel Eosinophile in den Lymphomen 
der Leber und nahmen chemotaktische Vorgange an. 

In den Nieren durchziehen streifige Herde die Rinde. 1m Nierenbecken kommen 
groBe diffuse, zum Teil hamorrhagische Infiltrate vor, daneben manchmal typische Myelo­
cyten in der GefaBadventitia. 

1m Darm sind die Follikel in strukturlose Haufen umgewandelt, und die Grenzen 
werden unscharfe. In den Schleimbauten findet sicb sehr verbreitet eine Infiltration 
der Submucosa, die sebr bedeutend werden und aucb zwischen die Muskelbiindel (v. MULLERN 
und GROSSMANN) eindringen kann. Aucb in der Haut traf PINKUS ungemein verbreitet, 
von der Subcutis ausgehende, zuerst circumvasculare 'c.-Haufen, die allmahlich immer 
griiBer werden kiinnen, aile Gebilde einscheiden, aber nicht zerstoren, und zuerst in Streifen, 
spater in diffuser Ausbreitung Fettgewebe und Muskulatur (!) infiltrieren. 

SchlieBlich durfte keip. Organ verschont bleiben, wenn auch die Beteiligung in einzelnen 
Fallen sehr variiert. So kenne ich Infiltrate des Hodens, Nebenhodens, des Ovariums, 
des Paukreas (bei v. MULLERN tumora.rtig), des Oesopha.gus, der Bronchien, des Netzes, 
der Choriodea, Conjunctiva, der Nerven, Meningen, SchweiBdrusen, Speicbeldrusen, Tranen­
drusen; recht hiiufig sind lymphatische Formationen im Epikard, und je weiter die 
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Untersuchung selbst anscheinend vollig intakter Organe durchgefiihrt wird, desto mehr 
ist man erstaunt von dem riesigen Umfang dieser lymphatischen Bildungen. 
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Die akute lymphatische Leukamie (akute Lymphadenose). 
Es unterliegt heute keinem Zweifel, daB die akute lymphatische Leukamie 

beim Erwachsenen als akuter leukamischer ProzeB sehr selten ist, und daB fruher 
zahllose Falle von akuter Myelose in diese Gruppe hineingeschoben worden sind; 
denn man besaB fruher nicht die differenzierenden Methoden der Indophenol­
blausynthese und war auf die feineren histologischen Gewebsuntersuchungen 
und namentlich auf den feineren Bau der leukamischen Zellen nicht genugend 
eingestellt. Vor allem wurden die pathologischen Umbildungen der Myelo­
blasten vielfach vollstandig verkannt und beim Auftreten von etwas alteren 
gereifteren Kernen der Myeloblasten ist bei Fehlen einer Granulation ein lym­
phatischer Charakter der Zellen irrtumlich angenommen worden. Es sieht so 
aus, als ob alle perakuten Leukamien des Erwachsenen myeloische seien. Da­
gegen gibt es zweifellos subakute und terminal sturmisch verlaufende Lymph­
adenosen auch beim Erwachsenen, nur scheinen mir diese Erkrankungen prin­
zipiell wesentlich anders zu liegen, und ist die Akuitat ein Ergebnis einer akut 
einsetzenden hamorrhagischen Diathese oder einer septischen Sekundaraff~ktion. 
Sehr haufig sind akutere Verlaufstypen der lymphatischen Leukamie bei Kin­
dern, dann aber nicht scharf, von subakuten Typen zu trennen. 

Beim Erwachsenen haben auch die Falle, die langere Zeit unter dem Bilde 
schwerer Anamie verlaufen und dann plOtzlich im Elute die Lymphamie auf­
weisen, doch einen ganz anderen Charakter. Sie sind hochstens im hamato­
logischen Bilde, nicht aber im klinischen akut und unterscheiden sich damit 
stark von den akuten Myelosen. Sie haben offenbar ein langerdauerndes an­
amisches, oft wenig beachtetes V orstadium. Es ist dah~r gerade bei dies en 
Erkrankungen ungeheuer schwer, eine schade Trennung zwischen akut und 
chronisch durchzufuhren. 

Die Schilderungen der Literatur mussen unter diesen Gesichtspunkten be­
trachtet werden. Sie beruhen vielfach auf den Darstellungen der alteren und 
nicht genugend analysierten Beobachtungen. Zweifellos gehort die Mehrzahl 
in das Gebiet der akuten Myelose hinein. Eine nachtragliche Trennung ist 
aber nicht mehr moglich. Man kann nur sagen, daB zahlreiche dieser Erkran­
kungen myeloischer Natur sein muBten, wenn wir jetzt bei eingehender Priifung 
unserer Beabachtungen diese akute Lymphadenose beim Erwachsenen fast 
nicht mehr finden. Ich habe auf der Medizinischen Klinik in den letzten 8 Jahren 
19 Falle perakuter Myelose, aber keine einzige akute Lymphadenose und kon­
sultativ wohl noch mindestens 20 Falle akuter Myelose gesehen, aber auch hier 
Imine akute Lymphadenose. 

Die meisten Blutbilder der akuten Lymphadenosen sind wenig von den 
Elutbildern der chronischen verschieden und zeigen nur eine groBere Zahl 
von jugendlichen Lymphocyten (Lymphoblasten). Ganz anders verhalt sich 
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in dieser Hinsicht die akute Myelose, mit den enormen Umbildungen im Sinne 
der pathologischen Myeloblasten. Es gibt aber seltene Erkrankungen lympha­
tischerNatur mit pathologischen Entwicklungsformen der Lymphoblasten, die 
ich als Paralymphoblasto8en in Parallele zu den Paramyeloblastosen stelle. 

Nach den Darstellungen der alteren Literatur verlaufen die akuLen Lymph­
adenosen genau wie die akuten Myelosen, besonders mit Fiebern, schweren 
.Allgemeinzustanden, Somnolenz, Hervortreten starker hamorrhagischer Diathese 
und ulceros-gangranosen Prozessen, besonders in der Mundhohle. Wir finden 
alle bei der akuten Myelose geschilderten Formen. 

Die akuten und subakuten Falle des Kindesalters aber unterscheiden sich 
wenig von den chronischen des Erwachsenen; nur verlaufen sie rascher und 
haben ziemlich bald Blutungen. Lymphatische Bildungen als parosteale den 
Chloromen entsprechend kommen vor, aber ohne Griinfarbung (2 Falle von 
FEER, die ich selbst sah), die man also zu den Chloromen stellen muB. 

Eine besondere Gruppe stellen die Falle mit groBen, meist aggressiv wach­
senden Mediastinaltumoren dar. Sie haben offen bar aber auch eine langere 
unbemerkte Entwicklung und kommen erst spater, wie oben geschildert worden 
ist, in ein akutes klinisches Bild hinein. Viele verlaufen erst subleukii.m.isch. 

Zu akuten Verlaufstypen kann man die folg. Beob. zahlen: 
Fall von hamorrhagischer Diathese, 6 Wochen nach normalem Puerperium. Weder das 

vorziigliche Allgemeinbefinden, noch die minimalen Fieber, noch der klinische Refund 
lieBen an eine ungiinstige Prognose denken. Die Knochen waren sehr mii.Big empfindlich. 
:Xach langem Suchen bnd sich eine eben palpable, leicht empfindliche Lymphdriise in der 
linken Axilla. MHz nicht palpabel. Der Blutbefund stellte mii.Bige Anamie und 7500 L. 
fest. Dabei betrugen die £. nur 30% und nur etwa 1/6 war leicht groBer und zeigte hellere 
Kerne ala gewohnlich. Eos. fehlen. Bereits am folgenden Tage trat der Tod ein ohne wei­
tere KompJikationen. Die histologische Untersuchung ergab in den kaum auffindbaren 
Lymphdriisen, in MHz und Knochenmark schwere leukamische Veranderungen; das Leichen­
blut enthielt jetzt viel mehr L., vielleicht etwa 50000, darunter zahlreiche Myelocyten, 
und nur die absolute, nicht aber die relative Zahl der £. war hoch. 

Histologisch erwies sich die Erkrankung als sichere Lymphadenose und schon bei der 
Sektion fielen die knotchenformigen Lymphome im roten Knochenmark auf. 

Hier ist ein akutes Finale ausgesprochen. Nach dem Markbefund war die Affektion 
nicht sehr chronisch, aber mehrere Monate konnte sie doch gedauert haben. In Differential­
diagnose kommen symptomatische Werlhofaffektionen. Eine solche ist aber hier nach 
Blut- und Markbefund ausgeschlossen. 

Pathologische Anatomie und Histologie der als akute 
Lymphadenosen geschilder·ten Falle. 

Der Sektionsbefund weicht nur graduell von demjenigen der chronischen Lymphadenose 
abo Zumeist sind die Schwellungen der MHz und Lymphdriisen weniger bedeutend, ja sie 
konnen nahezu oder ganz vermiBt werden. Dafiir sind lymphatische Bildungen an anderen 
Orten mitunter so ausgedehnt, daB vielfooh direkt die Diagno8e Lympho8arkom geBfellt 
worden ist, besonders groBe Thymus- und Mediastinaltumoren, die sogar die Nachbar­
schaft, Perikard und Herz, infiltrierten: 

PALMA, FRANKEL, BRANDEDBURG, STERNBERG IV, KiT.HNAU und WEISS, KELSCH, 
GUTrMANN, RECKZEH, HEUBNER, GAUCHER, P. GRAWITZ, OGAWA, LEHNDORFF I, COENEN, 
WISSMANN, GOLDSCHMIDT, PFANNKUCH, STUDER, KELLY, KOKAZ, EpSTEIN, OBRASTZOW, 
NOBEL, HINDENBURG, SEELIG, REIMANN, BAILEY, FABIAN, NAEGELI und SCHATILOFF, 
v. DOMARUS usw. 

DROZDA berichtet iiber Lymphosarkom des Magens und des Duodenums, ahnlich TURK 
und schon FRIEDREICH, HmscHFELD, RECKZEH, ROLLESTONE; mehrfach traf man aus­
gedehnte und die Muskulatur infiltrierende generalisierte parosteale Wucherungen (ISRAEL, 
STRAUSS [Dauer 3/4 Jahr], LAUBER P/2 Jahr], GLINSKI), die, abgesehen von einer griinen 
Farbung ungemein an das Verhalten der Chlorome erinnern. 

Auch Infiltrate des weichen Gaumens (ASKANAZY, ZUMPE), des Wurmfortsatzes (LEHN­
DORFF II), groBe tumorartige Knoten des Perikards (SEELIG, HANSEMANN, TURK, PFANN­
KUCH), oder der Pleura (OSSWALD, STRAUSS, BENDA, FRIEDREICH, PFANNKUCH, TURK) 
kommen zur Beobachtung. In anderen Beobachtungen lag lymphosarkomartiges Ver­
halten der retroperitonealen Lymphdriisen (TURK) vor. 
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Mehrfach waren die Schwellungen der Plaques und Follikel des Darmes wie bei 
Typhus; auch machten diphtheroide Belage und Nekrosen das Bild tauschend ahnlich: 

FRIEDREICH, .AsKANAZY, KELLY, FRANKEL, PONFICK, GALLASCH, BOTTCHER, DENNIG, 
TURK, HANSEMANN, LAUENSTEIN, HIRSOHFELD I, VESZl'REMI, HlNTERBERGER, SCHULTZE, 
HOFFMANN. 

Daneben finden sich vielfach kleinere Knotchen und Infiltrate in Dura, Pleura, Peri­
kard, Epikard, Peritoneum, Nerven, Haut, Harnblase, Prostata, Hoden, in den Speichel­
driisen, in den Sinnesorganen und recht oft in den Schleimb.ii.uten (HOLST, WEBER und 
FURTH, HOOHSINGER und SCHIFF, OSSWALD, LAUENSTEIN). FLEISCHMANN sah die Lunge 
fast wie bei Miliartuberkulose ergriffen. 

Auch in den fast regelmaJ3ig von lymphatischen Infiltraten befallenen Organen der 
Leber und Nieren kommt es zu tumorahnlichen Knoten und zuweilen zu enormen diffusen 
Einlagerungen, die ganz das Bild der gropen weipen Nitre wiedergeben (BOUGET, BABON­
NEIX, CZERNY, HERZOG, NAEGELI usw.), obwohl die Nierenfunktion normal ist. 

Solche Nieren konnen sogar tastbar sein (DE LANGE und VAN GOOR) oder wenn ein­
seitig allein fiihlbar, als Tumor imponieren. Ich kenne eine solche Beobachtung, in der die 
Exstirpation der einen Niere wegen Tumorverdachtes vorgenommen worden ist. 

Auch groBe symmetrische Organinfiltrationen sind beschrieben fiir Niere, Hoden, 
Speicheldriisen (NICOL, HALPERN, SOHNYDER, LEPEHNE, K. WERDT [als diffuse Sarkoma­
tose der Nieren bei Mediastinaltumor], BABONNEIX et TIXIER, BOURGET et THIBAULT, 
LETULLE). FABIAN hat in einer Studie auf diese Formen besonders hingewiesen. Die auBere 
Orgauform bleibt dabei gewahrt und trotz der enormen Infiltration die Funktion erhalten_ 

Die vergroBerten Lymphknoten sehen markig aus, sind oft stark hyperamisch oder 
von Blutungen durchsetzt. Die Milz ist groB und nur ganz ausnahmsweise gering oder 
gar nicht vergroBert. In sehr akuten Fallen springen die Follikel als groBere graue Knoten 
vor und heben sich scharf aus der tiefroten Pulpa abo Vielfach ist aber die Abgrenzung 
unsoharf, zackig, so daB man an Hyperplasie denken muB (eig. Beob.). Nicht selten, und 
wie es scheint, mehr bei langerdauernden Fallen, kOnnen die Follikel nicht mehr deutlich 
oder gar nicht mehr erkannt werden, weil bereits die Pulpa enorm stark von denselben 
Zellen erfiillt ist und das ganze Gewebe die normale Struktur verloren hat. 

Das Knochenmark ist zumeist tiefrot, kann aber bei akutem Verlauf in den Rohren­
knochen noch Fettmark nahezu oder vollkommen in ganzer Ausdehnung enthalten (KELSOH, 
HmSOHLAFF, JANUSOHKIEWIOZ, BANTI, VESZl'REMI, MOSLER, lIANSEMANN, HERz, eig. 
Boob.). Mehrfach ist in akuteren Fiillen eine knotchenformige, grauliche, lymphatische 
Einlagerung beobachtet worden (BENDA, HOLST, BANTI, VESZPREMI, HIRsOHFELD III, 
ELFER, HIRsOHFELD, eig. Beob.). 

Stellenweise griin erschien das Mark in den Beobachtungen von Tfur,K, WETTER, HERZ, 
bei denen aber vielleicht myeloische M£ektionen vorliegen. 

Es muB ausdrucklich betont werden, daB in sehr vielen Fallen t~~morartige lymphatische 
Bildungen im ganzen Korper vollkommen fehlen, und das makroskopische Bild nur diffuse 
Hyperplasien aufweist. 

Oft findet man bei der Sektion auch lymphatische Einlagerungen, Schwellungen und 
Nekrosen an Zahnfleisch, Gaumen, Zunge und TonsiIlen. 

1m ubrigen bietet der Sektionsbe£und Blutungen in vielen Organen, besonders auf den 
serosen Hauten, in den Hirnhauten, Nerven und im Gehirn selbst. Mitunter liegen ham. 
Ergiisse vor, Z. B. der Pleuren. An den Nerven und im Gehirn konnen Degenerationen 
ala Folgezustande der lymphatischen Infiltrate und Blutungen beobaohtet werden. KAST 
rand Degenerationen der Bulbarnervenkerne, die klinisch Lahmungen verursacht hatten. 
Als septische Folgen diirften auBer der anscheinend recht Mufigen Endokarditis die £ettigen 
Infiltrationen aufgefaBt werden. 

Bei der histologischen Umersuchung sind die Befunde von denjenigen der chronischen 
Form nicht oder nur graduell abweichend. Weitaus hii.ufiger, entsprechend den Blutbildern, 
kommt hier groBzellige Wucherung zur Beobachtung, mitunter fast ausschlieBlich mit­
unter in starkem Gemisch mit kleinen .c.; doch kann nicht genug betont werden, daB zahl· 
reiche sehr akute und vollig typische Lymphamien histologisch (und hii.matologisch) klein­
zellig verlaufen, auch bei stark infiltrativer Wuoherung. 

Die lymphatischen Organe haben auch bei akuter Lymphadenose gewohnlich ihre Struk­
tur verloren und stellen .c.-Haufen dar. Immerhin gelingt es hier doch weit haufiger, 
wenigstens in einzelnen Lymphdrusen Follikel, seltener Markstrange, zu erkennen. Keim­
zentren freilioh sind nur auBerst selten und geringfugig nooh da, und nahezu immer wird 
selbst ein erkennbarer FolJikel durch die regellose Vermengung kleiner und groBer .c. ganz 
atypisch. Ganz besonders gilt dies von den Markstrangen, die nur ausnahmsweise deutlich 
erkennbar sind und in voller Wucherung und Atypie sioh befinden. In den erweiterten 
Sinus trifft man Ofters einige myeloische Zellen, ebenso in den GefaBscheiden. Es liegt 
nahe, bei der an einzelnen Orten vorhandenen leidlich normalen Struktur an septisohe 
Hemmung des leukamischen Prozesses zu denken. 
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In bezug auf das Verhalten der Kapsel und des extrakapsularen Gewebes ist zu be­
merken, daB von Infiltration auch mikroskopisch, selbst bei groBzelliger Wucherung, 
oft nirgends die Rede ist. In anderen Fallen sind einzelne Druseu zwar rein hyperplastisch, 
andere aber zeigen deutlich periglandulare Infiltrate und Kapseldurohbruohe. Wieder 
andere Beobachtungen ergeben in fast allen oder allen untersuchten Drusen tumorahn­
liches Fortsohreiten der Wuoherung auf die Umgebung. Das findet sich bei klein­
zelliger wie bei groBzelliger Lymphamie; bei letzterer zwar wohl haufiger und ausgedehuter, 
so daB die Wuoherungen vollig wie bei malignen Tumoren bis in die Muskulatur hinein­
gehen konnen (so schon NEUMANN). 

Zu beachten ist die Tatsache, daB selbst in Fallen, in denen die Lymphknoten kaum 
auffindbar und winzig klein sind, die Struktur vollstandig aufgehoben sein kann, und Kapsel­
durchbriiche und periglandulare Infiltrate vorkommen, selbst bei kleinzelliger akuter 
Lymphamie (eig. Beob.). 

Die Milz ist meist ein gleiohmiiBig lymphatisches Gewebe, in dem Follikel nicht oder 
nur andeutungsweise erkennbar sind. In den akuteren Fallen freilich ist starke Hyperplasie 
der Follikel deutlich; aber die Follikel senden nach allen Richtungen geschlossene Haufen 
von 1:-. aus, so daB die Pulpa immer mehr von 1:-. erfullt wird. 

1m Knochenmark konnen diffuse oder herdformige lymphatische Einlagerungen be­
obachtet werden, die groBe oder kleine Reste des myeloischen Gewebes einschlieBen. Viel­
faoh ist die Zahl der roten Blutkorperchen und der kernhaltigen Roten eine sehr geringe. 
Untersucht man das Fettmark der langen Rohrenknoohen, so trifft man perivasoulare 
1:-.-Haufen und kleine 1:-.-Zuge zwischen den Fettzellen, welche die allmahliche Umwand­
lung des Fettmarkes in lymphatisches Knochenmark einleiten. Ab und zu ist auch das 
myeloisohe rote Mark fast unverandert, so bei HELLY, MEYER und HEINEKE (Fall III), 
oder tillverandert SCHRIDDE, BANTI, oder Fettmark in den Rohrenknochen DENNIG. 

Thymus und Tonsillen sowie die lymphatischen Apparate des Darmes werden mit 
der Dauer der Affektion mehr und mehr in diffuse 1:-.-Haufen umgewandelt. Haufig, jedoch 
nicht immer, wird die Begrenzung eine vollkommen unscharfe, und dringen 1:-. zwischen die 
Muskelbiindel der Umgebung ein, ohue daB es zur Vernichtung der Muskulatur kommt. 
In der Le ber entwickeln sich periacinose Infiltrate mit scharfer oder unscharfer Begrenzung 
gegenuber dem Acinus. In akuten Fallen aber konnen Leberlymphome fehlen oder kaum 
angedeutet sein. Infiltrate der Niere in der Rinde und im Nierenbecken sind haufig. Etwas 
seltener sind solche in der Haut. Sodann sind lymphatische Einlagerungen konstatiert: 
in den Schleimhauten der Wange, des Zahnfleisohes, des Pharynx, des Larynx, der Trachea, 
des Mageus, in Pleura, Perikard, Epikard, Dura, Arachnoidea, Peritoneum, Mesenterium. 
Tumoren des Orbitaldaches sind von LAUBER gefunden; sodann gibt es groBere oder 
kleinere Lymphome in Pankreas, Hoden, Prostata, Mamma, Lunge, Nerv~n. Endlich 
finden sich perivasculare Infiltrate an allen moglichen Orten, z. B. im Myokard, im Gehirn, 
wo die kleinen Blutungen fast immer auf 1:-.-Einlagerungen in die GefaBwande beruhen. 

Untersucht man nekrotische Stellen, so handelt es sich auch hier um zerfallene und oft 
von Blutungen durchsetzte Lymphome. 

Die histologischen Befunde zeigen sonst wenig Besonderes. Notieren mochte ich das 
haufige Vorkommen von Bakterien der verschiedensten Art, ja von eigentlichen Bakterien­
thromben in zahlreichen Organen, jedoch fehlen entziindliche Reaktionen des Stromas. 

Nicht selten sind geringe myeloische Zellansammlungen in der Adventitia vielor Organe, 
z. B. in den Lymphdrfrsen, wobei es sich wohl sicher um vikariierende myeloische Bildungen 
handelt (HIRsCHFELD, AUBERTIN, NAEGELI, FISCHER u. a.). 

MUCH und HEGLER fanden bei 1:-.-Leukamie antiforminfeste Stabchen, ARNDT Tuberkel­
bacillen, ebeuso in Schnittfarbungen und Impfversuchen, COLEY und EWING bei sehr akuter 
groBzelliger aleukamischer Lymphadenose, und behaupten gar, damit die Erreger ge­
fund en zu haben. 
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Dtsch. Arch. klin. Med. 88 (1907). - MIOHAELIS: Z. klin. Med. 45 (1902). - MILOHNER: 
Internat. Beitr. f. LEYDEN 1902. - MILLER U. HESS: Amer. J. med. Sci. 1904. -
MINERBI e PRAMPOLINI: Fol. haemat. (Lpz.) 7, 390. - l\>1rXA: Wien. klin. Rdsch. 1901, 
Nr 2S-37. - MORITZ, 0.: Petersburg. med. Wschr. 1906, Nr 36; Fo!. haemat. (Lpz.) 1907, 
627. - MORSE: Arch. of Pediatr. 1898, 330. - MOSLER: Virchows Arch. 75. - MosNY 
et MOUTIER: Arch. Med. exper. 1913, 194. - MULLER, ERICH: Jb. Kinderheilk. 43 (1896). 

NAEGELI: S. 499. - NAKAMURA: Dtsch. Z. klin. Chir. 132 (1914). - NAl\TA et LOUBET: 
Fo!. haemat. (Lpz.) Arch. 16, 75 (1913). - NEUMANN: Z. Heilk. 13 (1872). - NICOL: 
Beitr. path. Anat. 56, 605 (1913). NOBL: Wien. med. Presse 1892, 2010. 

OBRASTZOW: Dtsch. med. Wschr. 1890, 1150. - OESTREICH: Ber!' klin. Wschr. 1906, 
969 (?). - OGAWA: Fo!. haemat. (Lpz.) 1906, 459. - ORTNER: Jb. Kinderheilk. 32 (IS91).­
OSSWALD: Schweiz. Korresp.b!. 1904, 145. - OSTERWALD: Arch. f. Ophthalm. 27, 203 
(1881). Mikulicz. 

PALMA: Dtsch. med. Wschr. 1892, 784. - PALTAUF: Lit. S. 416; Wien. klin. Wschr. 
1912, Nr 1. Leukosarkomatosisfrage. - PANTON U. TIDY: Fo!. haemat. (Lpz.) Arch. 17, 
39S. -PAPPENHElM: Z. klin. Med. 39 (1900). Fall 1; Fo!. haemat. (Lpz.) 4, 301. -PAPPEN­
HElM u. HiRSOHFELD: Fo!. haemat. (Lpz.) 5, 347. Fall 2. - PATERSON: Edinburgh med. 
J. 1870. - PAWLOWSKY: Dtsch. med. Wschr. 1892, 641. - PFANNKUOH: Miinch. med. 
Wschr. 1904, 1732. - PETRI: KongreBzb!. inn. Med. 51, 42. - PIERRET: Fol. haemat. 
(Lpz.) 15, 320. - PIETROWSKI: Z. Heilk. 1906. - PINELES: Wien. klin. Wschr. 1899, 797; 
Wien. klin. Rdsoh. 1899, 725. - PINKUS: S. 499. - PLEHN: Dtsoh. med. Wschr. 1905, 
41; 1913, 351. - POENSGEN: Inaug.-Diss. Miinchen 1913. - POLGAR: KongreBzbl. inn. 
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Med.16, 570. - POLLAK: Wien. klin. Wschr.1907, 616. - POLLMANN: Miinch. med. Wschr. 
1898, Nr 2. - PONFICK: Virchows Arch. 66 u. 67. - POTPESCHNIGG: Wien. med. Wschr. 
1907, 23. - PRETTI: Fol. haemat. (Lpz.) 14, 238. 

QUINCKE: Dtsch. med. Wschr. 1929, 1124. Mediast. 
RECKZEH: Charita-Ann. 29. - REIM: Berl. klin. Wschr. 1916, Nr 18. - RICHTER: 

Z. klin. Med. 27. - RIVET: Gaz. Hop., 28. Nov. 1906., Leukamie? - RocAZ: Rev. mens. 
Mal. Enf. 1902, 120. - ROGER: Rev. mens. Mal. Enf. 1902, 1885. - RODLER-ZIPKIN: Vir­
chows Arch. 197. - ROLLESTON and LATHAM: Lancet, 14. Mai 1898. - ROLLESTONE: 
Lancet 1914, 173. - ROMANI: Fol. haemat. (Lpz.) 1906, 469. - ROSENBERGER: Amer. 
J. 1904. - ROSENBLATH: Dtsch. Arch. klin. Med. 72 (1902). - ROSENFELD: Inaug.-Diss. 
Halle 1891. 

SABEL and SATTERLEE: Proc. N. Y. path. Soc. 1907. - SABRAZES: J. Moo. fran9.1911.­
SALANDER U. HOFFSTEN: Jb. Kinderheilk. 23 (1885). - SAMAJA: KongreBzbl. inn. Med. 
14, 334. Mikulicz, Taubheit. - SALOMON: Dtseh. moo. Wschr. 1908, 415. - SAVORY: 
Lancet, 6. Febr. 1904. - SCATLIFF, HOBHOUSE u. BUSHNELL: Lancet 1907. - SCHELL: 
Fol. haemat. (Lpz.) 7, 176. Klinisch fUr Lues gehalten. - SCHIPPERS: Berl. klin. Wschr. 
1913,61. Aleukamisch. - SCHLEIP: Atlas. S. 127. - SCHMIDT, M. B.: S. 416. - SCHMU­
ZIGER: Arch. Heilk.17 (1876). - SCHWABZ: Wien. med. Wschr.1904, 1431. - SCOTT: Amer. 
J. 1903. - SEELIG: Dtsch. Arch. klin. Med. Ii4 (1895). - SENATOR: Berl. klin. Wschr. 
1890, 69; 1882, 533 - SPITZER: Osterr. Vschr. Zahnheilk. 1908. - STEINER: Schweiz. 
med. Wschr. 1922, 89. - STERNBERG: Lit. Lehrb. Z. Heilk. 26 (1904); Verh. dtsch. path. 
Ges. '1903; Wien. klin. Wachr. 1902, 1201; 1903, 1344; 1908, Nr 14; Wien. kIin. Wschr. 
1930, Nr 23! Fo!. haemat. (Lpz.) 1906, 651; Beitr. path. Anat. 61 (1915). 6 Falle. -
STEVEN: Glasgow moo. J. 1903. - STEVENS: Lancet, 21. Jan. 1900. - STILLING: 
Virchows Arch. 80. - SrIRNIlI1ANN: Jb. Kinderheilk. 1907. - STOKES U. WEIDMANN: 
Arch. f. Dermat.14, 598 (1926). - STRAUCH: Amer. J. Dis. Childr.o, 43 (1913). - STRAUSS: 
Arch. Kinderheilk. 1901, 30; Charita-Ann. 23 (1898). - STUDER: Schweiz. Korresp.bl.1906, 
Nr 4. - STURSBERG: Med. Klin. 1912, 520. - SUCHANEK: Machr. Ohrenheilk. 47. 

TAILOR: Contribut. Will. Pepper lab. of Philadelphia, 1900. 56 FaIle. - TANC:rul:: 
Arch. Kinderheilk. 67. - TAYLOR: Trans. clin. Soc. Lond. 37 (1904); Liverpool med. J. 
1909. - THEODOR: Arch. Kinderheilk. 22 (1897). 45 Falle. - TRUE: Fol. haemat. (Lpz.) 
13,234. - TROJE: Berl. klin. Wschr. 1892, 285. - TURK: Wien. klin. Wschr. 1903 866 
1073 u. 1371! 

VEEDER: Arch. of Pediatr. 1911. - VEHSEMEYER: Miinch. med. Wschr. 1893 564.­
VESZPREMI: Virchows Arch. 184 (1906). - VILLINGER: Inaug.-Diss. Tiibingen 1900. -
VIRCHOW: Berl. klin. Wschr. 1898, 603. 

WADHAM: Lancet, 26. Jan. 1884. - WAGNER: Miinch. med. Wachr. 1904, 1603. Ala spora­
discher Skorbut. -WALZ: S.499. - WANNER: Rev.mM. Suisse rom. 33. -WABTHIN: Trans. 
Assoo. amer. Physicians 1904. - WEBER: Virchows Arch. 174 (1903). - WEBER U. FURTH: 
Edinburghmed. J.1900. -WEBERU. WOLF: Amer. J.1916. -WECHSELlI1ANN-HmsCHFELD: 
Z. klin. Med. 66. - WEHRSIG: lnaug.-Diss. Halle 1908. - WElL: Semaine moo. 1904, 
No 8. - WEINBERGER: Z. Heilk. 28 (1907). --=- WEINT&AUD: Ber!' klin. Wschr.1890, 405.­
WERDT, v.: Frankf. Z. Path. 2 (1909). - WESTPHAL: Miinch. med. Wschr. 1890, 4; Inaug.­
Diss. Greifswald 1888. - WHIPHAM: Clin. J. 1908. - WHIPHAM and LEATHEM: Lancet. 
11. Aug. 1906. - WILLIAMSON: Fo!. haemat. (Lpz.) 1904,191 - WILLIAMSON and MABTIN: 
Brit med. J., 10. Mai 1901. - WINTER: Inaug.-Diss. Freiburg 1913. Aleukamisch; Aplasie 
des Knochenmarkes. - WOLFF: Berl. klin.-ther. Wschr. 1904. 

ZAMFIRESCU: Romania med. 1904. - ZEITLIN: Inaug.-Diss. ZUrich 1917. - ZENONI: 
Beitr. path. Anat. 16. - ZERI: Policlinico 1906. - ZIPKIN: Wien. klin. Wschr. 1903; Berl. 
klin. Wschr. 1903. - ZUMPE: Arch. Heilk. 19 (1878). 

Das lymphatische Chlorom = lymphatische 
Chlorolenkamie (NAEGELI). 

(Chlorolymphosarkomatose PALTAUF - Chloroleukosarkomatosis STERNBERG -
Chlorolymphadenose LEHNDORFF.) 

Vgl. die Ausfiihrungen auf S.483f. Wahracheinlich gehOren fast alle hier erwahnten 
Beobachtungen zu Chloromyelose. 

Das lymphatische' Chlorom ist charakterisiert durch generalisierte, be­
sonders am Schadel friihzeitig in Erscheinung tretende lymphatische parosteale 
Wucherungen, die bei der Sektion gewohnlich grasgriine Farbung haben. 
AuBerdem ist der gesamte lymphatische Apparat im Sinne einer Lymphadenose 
affiziert und zeigt griine Farbung. Das Chlorom bietet haufig tumorahnliche 
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Wucherungen, die tief in die Muskulatur eindringen, die Nerven infiltrieren 
und lahmen. Das klinische Bild entspricht vollig der Chloromyelose. 

Hier und da treten Lymphombildungen auf in del' Mamma (HUBER, WEINBERGER), 
in den Augenlidern, in del' Chorioidea, in den Speieheldriisen (HORING), im Darm (mehr­
fach), in del' Haut (STEVENS, ROSENBLATH, HIT.3CHMANN, FABIAN). Diffuse Infiltrate 
des Rachens kommen aueh hier VOl' (STERNBERG). 

Hamorrhagische Diathese und Fieber ist ebenso haufig als bei akuter Lymph­
adenose. Der Urin enthalt manchmal EiweiB, selten BENcE-JoNEssche Albu­
mose (WEINBERGER); einmal (WALDSTEIN) war er grill gefarbt. 

Das Blut entspricht der akuten Lymphadenose, nur erscheinen wegen 
der noch starkeren Atypie der Wucherung haufig aleukamische, sublympha­
tische und schwer anamische Stadien. Die L.-Zahl erreicht bei manchen Be­
obachtungen mehrere Hunderttausende und geht gewohulich rapid in die Hohe. 
Fast immer sind groBe atypische f. vermehrt, auch bei sublymphamischen 
Fallen. 

Kleinzellig sind die Faile KROKIEWICZ, BRAMWELL (1905), HORING, KORNER-LuBARSCH, 
WEINBERGER II, BEATTY, HICKENS; mitunter fanden sieh im Blut groBe, in den Geweben 
abel' kleine e. (DOOK, BRAMWELL, RISEL, STEVEN); aleukamiseh verliefen die Beobach­
tungen von TURK, BRAJl1WELL, FEER. 

Remission (Heilung??) beschreibt nur BUSOHKE unter Arsen. Langer lebten Pa­
tienten von HUBER (uber 1 Jahr) , HORING (7 Monate), SOHMIDT (15 Monate), DOOK 
(1 Jahr). 

Fast stets handelt es sich um jugendliche Personen oder Kinder. 
Interessante Lokalisationen del' griinen Tumoren sind Chorioidea, Ovarium, Thyreoidea, 

Pankreas, Mamma, Harnblase, Urethra, Rippenperiost und Dura mit VOl' liebe, Plexus 
<!p-orioides, Pleura, Perikard, Epikard, Pia, Haut; mithin auch hierin volle prinzipielle 
Ubereinstimmung mit akuter Lymphadenose! 

In einzelnen Fallen (STERNBERG, HITSOHMANN, WALDSTEIN, JOHANNSON und MORITZ, 
LEHMANN usw.) fehlt parosteale Wueherung. Bei WARD blieb das Knochenmark rot, abel' 
die parostealen Infiltrate waren griin. Parosteale Infiltrate, abel' ungefarbt, trotz des klini­
schen Bildes des Chloroms, zeigen die Beobachtungen von FEER und PIRQUET; teilweise un­
gefarbt war die Beobachtung von FINSTERER; auch ist Beginn als IVlrn:uLICzscher Sym­
ptomenkomplex beobachtet (SATTLER, SENATOR). 

Histologisch handelt es sich fast immer urn Wucherung groBer Zellen, 
aber trotz groBzelligen Blutbefunden auch mehrfach um Dominieren kleiner 
f. oder Mischung beider Formen (RISEL). 

In manehen Beobachtungen ist Hyperplasie del' Milzfollikel und verwischte Struktur 
del' Lymphdriisen erwahnt, in anderen wird die Intaktheit del' Lymphdriisenfollikel und 
del' Gegensatz zwischen den kleinen Zellen del' MALPIGIDschen Korper und den groBen 
Zellen im Pulpagewebe scharf betont. In diesen letzteren Fallen konnte es sich entweder 
um myeloische Chlorome odeI' um vorzugsweise (odeI' ansschlieBlich?) adventitielle lympha­
tische Wucherungen handeln, so bei FARlAN I. Die Leberveranderung entspricht abel' 
hier vollkommen del' Lymphadenose, und dies ist beweisend (Lit. s. S. 486). 

Plasmazellenleukamie. 
In sehr seltenen Fallen kommen Systemaffektionen der blutbildenden Organe 

vor, die zunachst als lymphatische Wucherungen imponieren, aber aus Plasma­
zellen bestehen. Diese Erkrankungen sind eng mit der Lymphadenose ver­
wandt, well eben eine generalisierte Erkrankung (Knochenmark, Milz, Lymph­
knoten usw.) vorliegt; auch sind sie genetisch aus f. abzuleiten. Zudem sind 
diese Mutterzellen auch stets vermehrt gleichzeitig vorhanden. 

Die Beobaehtung von GLUZINSKI und REICHENSTEIN ergab einen exquisit chronischen 
Verlauf mit Arsenremission, Auftreten von Rippentumoren und Spontanfrakturen (Mye­
lome), 2 Albumosen im Urin, fortschreitende Kachexie und zuletzt Gingivitis und hamor­
rhagische Diathese. Del' Blutbefund zeigte schwerste Anamie, zuerst sublymphamisches 
dann lymphamisches Bild (39400 L., davon 91% e., darunter viele Plasmazellen). 

Sektion: Diffuse Knochenmarksaffektion aus Plasmazellen, so daB die Myelome nur 
lokal gesteigerte Prozesse darstellen; Milz, Lymphdriisen usw. wie bei Leukamie. 
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Interessant sind 2 Beobachtungen von GHON und ROMAN: Fail 1 aleukamische plasma­
cellulare Lymphadenose, allgemeine Hyperplasie der Lymphknoten, Leber, Milz, jedoch 
Blut nur 13500 L., keine .e.-Vermehrung und nur 2% Plasmazellen, aber 500/0 im Knochen­
mark, dabei war die Plasmazellenwucherung adventitiell (aus Pulpastrangen und Adven­
titia, nicht in den FollikeIn). 

Der 2. Fall bot ganz das Bild einer akuten Lymphadenose mit hamorrhagischer Diathese. 
Gangran der Mundhohle, Anamie, L. 5600-6200 mit etwa 15% Plasmazellen, deren Zall 
in der Beobachtung von HERTZ und MAMROT erst kurz vor dem Tode 5% auf 19400 L. betrug. 

Von Entziindung und Proliferation des Bindegewebes war keine Rede, so daB auch 
GHON diese Affektionen zu den Systemaffektionen einreiht. 

Der 2. Fall von GHON wurde zuerst fiir eine lokale Affektion gehalten und erwies sich 
erst bei der Sektion als Systemaffektion; ahnlich ging es mit dem Plasmazellenmyelom 
der Haut bei KREIBICH, bei dem Knochentumoren mit Einwucherung der Zellen in Mus­
kulatur und Haut sowie tumorartige Infiltration im Rachen und allgemeine Lymphknoten­
vergroBerung, aIso auch eine Systemerkrankung, nachgewiesen werden konnte. 

Die Falle von FOA und AsCHOFF zeigten nur wenig Plasmazellen im Blute. Die Beob­
achtungen von FOA und MICHELI werden von SCHRIDDE nach Einsicht der Praparate aIs 
Myeloblastenleukamien erklart. 

Bei MARESCH und VOGT war das Blut normal. Die vergroBerten Lymph­
knoten enthielten vorwiegend Plasmazellen neben e. Bei VOGT bestanden 
groBe Infiltrate in Gaumen, Rachen, Nase, Kehlkopf und Lymphknoten. 

STEINHAUS sah eine akute Affektion bei einem Kind von 4 Monaten. Blut 
erst L. 3300, allmahlich L. bis 233000. Plasmazellen als Infiltrate der Organe. 

In einer eigenen Beobachtung sonst typischel' e.-Leukamie zahlte ich etwa 
5% typischer Plasmazellen und traf histologisch viele Plasmazellen in den 
Organen, speziell in den hier vorhandenen Keimzentl'en. 

Lokalisierte Plasmocytome sind haufiger; nicht selten sind in der Literatur 
Plasmazellenmyelome (s. Myelom). 

Wenn bei Myelosen hohere Werte von Plasmazellen angegeben werden, 
diirfte es sich wohl immer urn sehr unrelle Myeloblasten handeln. 

Literatur liber Plasmazellenleukiimie. 
AsCHOFF: Miinch. med. Wschr. 1908, 337. 
ELSCHNIG: Med. Klin. 1914, 614. 
FOA: Fol. haemat. (Lpz.) 1904, 166. 
GHONU. ROMAN: Fol. haemat. (Lpz.) Arch.n, 72 (1913); Verh. dtsch. path. Ges.1912.­

GLUZINSKI U. REICHENSTEIN: Wien. kline Wschr. 1908, 336; PoIn. Arch. bioI. u. med. Wiss. 
3 (1907). 

HERTZ u. MAMROT: Fol. haemat. (Lpz.) Arch. 18, 227 (1913). - HOFFMANN: Beitr. 
path. Anat. 30 (1904); Arch. f. Dermat. 88 (1904). 

KREIBICH: Fol. haemat. (Lpz.) 18, 94 (1914). Plasmazellenmyelom der Haut usw. 
MARESCH u. VOGT: Path. Tagg 1909. - MICHELI: FoI. haemat. (Lpz.) 1904, 440. 
PINEY: Fol. haemat. (Lpz.) 30, 173 (1922). 
STEINHAUS: Soc. Anat. et Path. 1912. 
VOGT: Frankf. Z. Path. 10 (1912). 

Sog. "Monocyten"-Leukamie. 
Bei der sehr umstrittenen Stellung der Monocyten ist ein Vorkommen von selbstandigen 

Monocytenleukamien, wenn bewiesen, von groBer prinzipieller Bedeutung. Die erste bier­
her gerechnete Beobachtung stammt von RESCHAD und SCHILLING: akuter Verlauf mit 
Purpura. ulcerierend€s Zahnfleisch, Mattigkeit, Fieber, Noma. Tod nach 9 Wochen. MiIz 
und Lymphknoten nicht vergroBert. R. 2,245-0,92, Hb.20, L. 15000 bis 43000-56000, 
Monoc. 71,8-74%, zum kleineren Tell rundkernig, meist mit stark gelappten Kernen. 

Bei Einsicht der Praparate bemerkte ich fast nur ganz typisch reife Monocyten. 
Sektion: Knochenmark myeloisch, positive Oxydasenreaktion, Leber und Milz Monocyten­
einlagerungen. MyeloisC'he Metaplasie in den Lymphknoten. Follikelatrophie der Milz. 
Diese Beobachtung kann man nicht aIs Leukamie ansehen, weil reife Monocyten vorliegen, 
bei einer myeloischen Hyperplasie. 

FLEISCHMANN: 6 Wochen sehr matt, zeitweise Erbrechen. Durchfalle. Anamie, Hb. 64, 
R. 3,9; Leber und Milz nicht groB. L. 15600, dabei 65% Monoc.; bei Einsicht der 



Sog. "Monocyten"-Leukamie. 509 

Praparate absolut typische reife Monoc. und charakteristisch fein, in groBter Reichlichkeit 
granuliert. N. 7, Eos. 9, i?. 19%. - Spater L.-Abfall auf 3700 und Monoc. 45, N. 33%. 
Besserung auf Rontgen und Arsacetin. Bei der Punktion des Knochenmarkes (Tibia) 
myeloische Zellen (fehlten jetzt noch im Blut!) + Monoc. 

Nach lii.ngerem Verlauf Fieber, rapider Verfall, starke Aniimie, nekrotische Gingivitis. 
Blut sterH. L. 24000-36000, N. 4-4,6, Eos. 3-0, Monoc. und eine gewisse Zahl Myelo­
lla8ten! 58,1 und 55,2, neutr. Myeloc. 3 und 1,1, dazu 10 und 14% P'fomyelor;yten. Tren­
nung zwischen Myeloblasten und Monoc. fa.'lt unmoglich. Sektion: AIle Organe myeloische 
adventitielle Metaplasie; positive Oxydasenreaktion. 1m myeloischen Gewebe liberall auch 
"Mono('.". Auch hier lagen reife Monoc. VOl' und de>: Fall ging zuletzt in ausgesprochene 
myeloische Leukamie liber. 

EWALD als leukamische Retikuloendotheliose publiziert. 
BINGEL: Purpura, Gingivitis, Fieber, Durchfall, Anamie, dann ulcerierende Stomatitis. 

3 Tage vor dem Tod L. 16500. Bei der Durchsicht auch dieser Praparate fand ich N. 381/" 
Eos.O, Ma.O, Myeloc.O, Monoc.441/" i?. 161/" Plasmaz.21/,%. Auch hier typische reife 
Monoc. 

Sektion: Myeloische Wucherung, streifenformig in der Leber, Knochenmark rein mye­
loisch; reichlich Megakaryocyten; Milzfollikel komprimiert. Es gilt das gleiche wie oben; 
selbst SCHITTENHELM (Handbuch) sieht in dieser Beobachtung nur eine Monocytose. 

Eine enorme Monocytose bietet eine hochinteressante Beobachtung von SCHOBER 
und OPITZ1. 

1/2jii.hr. Kind, zahtreiche Infektionen, groBe Leber und l\1llz, BronchopneumC'nie. Rb.65, 
R. 3,2, L. ]51000, MyelobJ. 8, Myc. 5, N.631/ 2, Monoc. 9; einige Tage spater L. 170000. 
Eig. Diff.-ZahJung MyeJobl. 3,5, Myc.2, N.631/2, Monoc.91/2, einmal Bogar 296800 L. mit 
reichlich Monocyt,en. 

In den folgenden Monaten L. oft libel' 30000 (nach mehr als 1 Jahr noch 55000, nach 
P/2 Jahren 58000 L.). Fast stets einige Myc. und anfangIich Myeloblasten, Monocyten 
oft 30-40%, selbst nach 1 Jahr noch 40%, nach Pis Jahren Myelobl. 21/ 2, Myelocyten 2, 
Monoc. 341/2, Auch hier Monoc. durchwegs reife normale Formen, Oxydasereaktion 
an einzelnen Zellen feine blauliche Staubchen. Die MHz ging allmahlich zuriick. Die Au­
toren sahen mit Recht hier eine Knochenmarksreaktion und leOOen Leukamie ab, die bei 
einem 1/sjahrigen Kinde nicht P/2 Jahre Boob. (oOOe Exitus) gestattet batte. DaB aber 
hier der myel. Apparat dauernd enorm tii.tig gewesen ist, geht aus dem quantitativen und 
quaIitativen Bilde (Myeloblasten, Myelocyten, Metamyelocyten) hervor. 

In diesen Fallen scheint iiberzeugend erwiesen, daB bei den hochgradigen 
Vermehrungen normaler Monocyten myeloische Gewebswucherung und nichts 
Anderes gefunden wurde. 

Ich kenne auch chronische hochgradige Monocytosen mit groBer Milz, Fehlen aller 
abnormen Zellelemente im Blut, bei volligem Wohlbefinden, und auch hier Hegen keine 
Leukamien (1 Fall hat seit 10 Jahren sehr groBe Milz!), sondern funktionelle Zustande 
vor, sicherlich unterhalten vom myeloischen Zellstaate. 

Zahlreiche myeloische Leukamien zeigen vorherrschend monocytoide Myelo­
blasten und Promyelocyten (siehe sehr eingehend S. 473), manchmal nur als 
Phasen und gehen zum SchluB in absolut reine Myeloblastenleukamien iiber. 

Z. B. NAEGELI (4. Aufl.). Akute Leukamie mit viel Monocytoiden! TerminaJe klein­
zellige Myelobl.-Leukamie. - 34jii.hriger Mann. Angina necrotica Fieber 39-40°. Dys­
pnoe. Septisches Bild. Nur kleine DriiBen am Rale. Leber und Milz nicht groB. Petechien. 
Subikterus. Rautefflorescenzen. Blutkultur steril. Netzhautblutungen. 

15. 11. Rb. 80, R. 3,44, L. 126000, Myelobl. 10,2, unreife Myeloc. 37,8, halbreife 1,4, 
N. 4,2, Zwischenformen von Myelobl. zu Monocytoiden 17,6, Monocytoide 12,2, i?. 12,4, 
Plasmaz. 1,8, Normobl. 2,4%. - Fieber blieben hoch; Besserung auf Rontgen und Arsen. 

6. 12. Rb. 48, R. 1,84, L. 7800, Myelobl. und unreife Myeloc. in Zunahme, N. 12,5, 
27,5%, Monocytoide; ihre Vorstufen in Abnahme. 

11. 1. Neue Fieber, schwere Stomatitis, hamorrhagische Diathese. L. etwa 20000, 
Myelobl. (fast aIle klein) 90,9, unreife Myeloc. 0,2, N. 0,8, Ma. 0,1, Monocytoide nur ale 
ganz unreife Vorstufen 1,3, i?; 6,1, Normobl. 0,6%' 

1. 2. Exitus nach Pleuropneumonie und ham. Nephritis. Sektion: Femur meist Fett­
mark. Nur Ralsdriisen geschwollen. RistoJogisch: Typisch mveloisC'he Gewebswuch~1'1lng. 

Hierher zahlen ferner die Beob. von KREmIOHa: Chronische Affektion, spii.ter ulceroae 
Stomatitis, erst L. 7760 mit 69,4 Monocytoiden (bei Meiner Auszii.hlung), spater L. 23000 

1 SOHOBER u. OPITZ: Dtsch. mad. Wschr. 1920, Nr 31. 
a KREmICH: Arch. f. Dermat. 481. 
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nnd analoger Befnnd. Auch die Hautinfiltrate enthielten "pathologische Myeloblasten 
nnd Monocytoide"; Oxydasereaktion positiv. 

Seit Jahren (siehe ALDER!, aus meiner Klinik uber pathologische Myelo­
blasten) halte ich diese FaIle fur myeloisch und gebrauche die auf meiner 
Klinik schon seit Jahren ubliche Bezeichnung Monocytoide. 

Hierher zahlt die Publikation von WYSCHEGORODZEWA 2 : 8 Mon. Verlauf, Bild del' 
Agranulocytose. Blut, groBe Zahl monocytoide Zellen. Bei del' Sektion Knochenmark 
mit Myeloblasten nnd 95% positive Oxydasenreaktion. Myeloische Metaplasie in Leber 
nnd Milz. Hierher gehiirt del' Fall EWALD, FREHSE und HENNIG 3 , wie SCHILLING nach­
gewiesen hat. 

PARRISIDS (S.482), dessen Zellen SCHILLING eher als Monocyten, nicht wie ich, als 
pathologische Myeloblastenentwicklnng auffaBt. Sektion: Myeloische Wuchernng. 

In griiBerer Zahl habe ich seit Jahren Praparate von sog. Monocytenleukamien zu­
geschickt bekommen nnd als Myeloblastenleukamien mit pathologischer Entwicklnng 
zu Monocytoiden bezeichnet. 

KONYIA 4 nimmt bei seiner Monocytenleukamie Wuchernng myeloischer Monocyten an. 
In den 2 rein hamatologischen Beob. von REITAN0 5 finden sich auch Myelocyten aller 

Arten (meine Deutnng del' FerratazeIlen). 
LETTERER 6: Akute Myelose, Monocytoide mit stark positiveI' Oxydasereaktion. Mye­

loische Hyperplasie del' Organe, Retikuloendothelien auch mit positiveI' Oxydasereaktion 
(als Speicherung gedeutet). 

SEGA nnd BRUSTOLON 7 : L. 40000, Monoc. 50. 
HIRSCHFELD 8 sah in eig. Beob. neben 60-80% Monocyten auch vereinzelte Myelo­

cyten und nimmt "gewiihnliche myeloische Leukamie mit einseitiger Differenziernng in 
Monocyten" vom Typus patholog. alterer JVlyeloblasten an. 

HrTTMAIR 9 nimmt bei akuter Myelose Ubergange von Myeloblasten zu Monocyten an. 
Die Beob. von MERKLEN und WOLF10 zahle ich gleichfals hierher. 
HrTTMAIR11 schildert in minutiiiser Weise 4 Beob. Mit den Auffassnngen gehe ich 

aber oft nicht einig. Fall 1 zeigt nach Blutbild nnd histo!. Befnnd patho!. Entwicklnng 
von Myeloblasten. Hiatus! Fall 4 subakute aleuk. Myelose, viel Myeloblasten, L. im Maxi­
mum 18700. Zahl del' als Monoc. bei 10900 L. angesprochenen Elemente nicht iiber 20%. 
Sektion. Myeloischer Typ del' Wuchernng. Maxim. Thrombopenie, schwere ham. Diath. -
"Das Blutbild wird von den Myeloblasten (Hamocytoblasten) beherrscht." 

Bei kritischer Prufung der Literatur und der Blutbefunde (ich habe selbst 
fast aIle wichtigen Beob. hamatologisch und stets auch histologisch gesehen) zeigt 
sich, daB 2 Gruppen vorliegen: 

1. Monocytosen reiier normaler Zellen, histologisch myeloischer Zellstaat 
hyperplasiert, keine Leukamien! 

2. Monocytoide Myeloblastenleukamien mit Hiatus leucaemicus. 
Mithin ist die Existenz einer J.7Ji[onocytenleukamie vollig unbewiesen. Mit 

gleichem Recht konnte man bei hochgradiger Eosinophilie von eosinophiler 
Leukamie reden. 

Retikulosen und Endotheliosen. 
In Vedolgung trialistischer Auffassungen uber Bildung del' L. wird seit 

einigen Jahren auch von Retikulosen gesprochen, als aleuk. oder leukam. Hyper­
plasien del' Retikuloendothelien. 

Zunachst ist festzuhalten, daB Autoren von groBtel' Kompetenz, wie ASCHOFF, 
entschieden jede BlutzeIlenbildung aus Endothelien ablehnen. Desgleichen 

1 ALDER: Fo!. haemat. (Lpz.) 29, 105 (1923). 
2 WYSCHEGORODZEWA: ]'01. haemat. (Lpz.) 1930. 
3 EWALD, FREHsE U. HENNIG: Dtsch. Arch. klin. Med. 138, 253 (1922) . 
. , KONYIA: Mitt. med. Fak. Tokijo 27, 375 (1921). 
5 REITANO: Haematologica (Palermo) 3, 524 (1922). 
6 LETTERER: MiiPcb. med. Wschr. 1930, 879. 
7 SEGA U. BRusTOLON: Haematologica (Palermo) 10, 471 (1929). 
8 HIRSCHFELD: Handbuch von SCillTTENHELM. Leukamie. Monogl'. 
9 HITTMAIR: Dtsch. Arch. klin. Med. 140, 148 (1928). 

10 MERKLEN U. WOLF: Presse mM. 1927, 145; Rev. Med. 1928, 153. 
11 HrTTMAIR: FoJ. haemat. (Lpz.) 37, 321 (1928). 
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SCHILLING. Eine Zunahme der Endothelien kann histologisch vorkommen, 
z. B. der Sinusendothelien der Milz (STERNBERG in HENKE-LUBARSCH), aber 
das iot keine Leukamie und STERNBERG 1 erklart die Existenz eigentlicher 
Retikulosen "im Sinne der Autoren" fUr unbewiesen. 

Auch hier diirften die Beob. mit Monocytenvermehrung zu den atypisch-
pathologischen Myeloblasten gehoren, so die folgenden Beobachtungen. 

UGRIANOW 2: Akuter Verlauf. L. 36000. 461/2 Monoc. 
SWIRTSCHEWSKAJA 3 : Spater L. 416000! Meist kleine lymphoide Zellen. 
Die Deutung, daB die in den Organen stark vermehrten Zellen gewucherte 

Retikuloendothelien seien, ist ganz subjektiv. Eine Abgrenzung im Schnitt 
gegeniiber pathologischen Myeloblasten ist meiner Ansicht nach vollig unmoglich. 

Nicht selten zeigen groBe Milztumoren bei hepatolienalen Affektionen (ohne 
leukamisches Blutbild) Hyperplasien. Hierher die Beob. von UEHLINGER4 mit 
ungefahr normalem Blutbild, so daB der Autor die Ableitung der Monoc. aus 
dem Retikuloendothel als moglieh, nieht aber als bewiesen ansieht. 

Beobachtungen von GALUPP1 5 : Milztumor mit sekundarer Fibrose, Wuche­
rung der Retikuloendothelien. 

KOMOCKI 6, EpSTEIN 7 und BYKOWA8 : Systemaffektion bei 141/2 Monoc. -
Granulocytopenie. 

Reine Endotkeliosen (ohne Wucherung der Retikulumzellen) waren die Beob. 
von PENTMANN 9 mit groBer Milz; GOLD SCHMID und ISAAC 10 und BORBISSOWA 11. 

LETTERER betraehtet diese Erkrankungen als "Pseudoleukamien", d. h. als 
aleukamisehe Endotheliosen. 

HOLLER 12 sieht bereits aueh das Lymphogranulom als aleuk. Retikulose an. 
Ieh halte aber mit AsCHOFF die Mogliehkeit einer weiteren Differenzierung 

der Endothelien fUr ausgesehlossen und damit auch die Ableitung von Mono­
eyten aus ihnen. Endothelhyperplasien konnen daher keine den Leukamien 
entsprechende Affektionen sein. 

AKIBA 13: Bei STEINBERG sei keine Systemaffektion und keine Leukamie 
ahnlich LETTERER. 

LETTERERI4: 2 Monate schwere ham. Diathese, Sepsis. Lymphknotenschwel­
~ung, groBe Milz. L. 26000, N. 65, Monoc. 10 (fill eine septische Leukoc:}rtose 
nicht auffallig!), £. 25. In allen Organen, auch in der Haut, groBzellige Wuche­
rung der Retikulumzellen, wie sie aber in gleicher Weise im Darm auch bei 
Typhus gefunden werde. 

SCHULTZ, WERMBTER und PUHL 15 Schwere Anamie, L.· 17800, Monoc. 
und gr. £. nux 8%1. In den Organen gewucherte Retikulumzellen, mit denen 
"die Monoc. des Blutes aber nicht iibereinstimmen". 

1 STERNBERG: Verh. dtsch. path. Ges. 1927. 
2 UGRIANOW: ZbI. path. Anat. 42, 103 (1928). 
3 SWIRTSCHEWSKAJA: Virchows .Arch. 287, 456 (1928). 
4 UEHLINGER: Beitr. path. Anat. 83, 719 (1930). 
5 GALUl'PI, V.: Clin. med. ital. 80, 183 (1929). 
6 KOMOCKI: Virchows .Arch. 282, 663 (1928). 
7 EpSTEIN: Med. Klin. 1925, 150!. 
8 BYKOWA: Virchows .Arch. 273, 255 (1929). 
9 PENTMANN: Frankf. Z. Path. 18 (1916). 

10 GOLDSCHMID u. ISAAC: Dtsch • .Arch. kfut. Med. 138 (1922). 
11 BORISSOWA: Virchows .Arch. 172 (1903). 
12 HOLLER: Wien. Wschr.5 (1923); FoL haemat. (Lpz.) 29 (1923); Wien.med. Wchr.1923. 
13 AxmA: Virchows .Arch. 280, 262 (1926). 
14 LETTERER: Frankf. Z. Path 30, 377 (1924). 
15 SCHULTZ, WERMBTER U. PURL: Virchows .Arch. 252, 519 (1-924). 
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GOLDSCHMID und ISAAC1 ; Chron. Splenomegalie hochgrad. Zellwucherung in Milz. 
Lebercapillaren, Knochenmark, von Endothelien abgeleitet. L. 90000, N. 80, Monoc. 
bloB 1,5!! 

Auch in den 2 Beob. von DI GUGLIELMO 2 bei Sepsis mit unreifen myeloischen 
Zellen, Erythroblasten und Endothelien wird eine allgemeine, nicht bloB reaktive 
Hyperplasie der Endothelien als Systemaffektion angenommen. 

SACHS-WOHLWILL3: Wohl Lymphogranulom. Monocyten nur 6-16-6 Ufo: keine Be­
schreibung der Blutzellen. 

Lymphogranulomatose stellt auch die Beob. 2 von HITTMAm dar mit 11-22 Monoc. 
der auch seine Beob. 3 mit L. etwa 10000 und 76-81 Monoc. meist unreifer Formen hier­
her stellte. Eben wird auch von BOCK und WIEDE 4 eine leukamische Retikuloendotheliose 
publiziert, die ich als akute Myelose mit pathologischen Myeloblasten ansehe. 

Wucherung von Retikulumzellen kennt man seit langerer Zeit (vgl. das 
Vorkommen bei EpSTEIN). Nie hat man fruher daraus Beziehungen zu Leuk­
ii.mien abgeleitet, wie das jetzt unter der Hypothese des Trialismus geschieht. 
Wohl aber kennen wir eine enorme Retikulose, den Morbus Gaucher, und hier 
fehlt jede Beziehung zur leukii.mischen Affektion. 

Auch aus den sog. Retikulosen lii.Bt sichnichts fur Monocytenleukamien 
ableiten. 

Scheinbare Ubergange zwischen den Leukamien und von 
Blutkrankheiten in Leukamie. 

Diese angeblichen "Obergange hatten in die Lehre der Leukamie lange Zeit 
eine geradezu schauerliche Verwirrung und Unklarheit gebracht. Heute aber 
ist durch die histologische Forschung und die allgemeine Anerkennung der 
Myeloblasten als ungranulierte myeloische Zellen und schlieBlich. durch die 
Erkenntnisse in der feineren Morphologie der patholog. Entwicklungsformen 
der Myeloblasten Klarheit entstanden und kann kein einziger Fall der Literatur 
als wirkIicher "Obergang angesprochen werden. 

Selbst PAPPENHEIM 5 hat .,die auffallige Eigentumlichkeit der Leukamien, sich s~reng 
im Sinne des Dualismus zu differenzieren", zugegeben und erklart, daB scheinbare Uber­
gangsfalle und Mischformen eine zwanglosere Erklarung zulassen. 

1. Ubergang von myeloischer in lymphatische Leukiimie, frUber vielfach be­
hauptet, ist lediglich das starkere Hervortreten der Myeloblasten, wie ich zu­
erst betont habe, und wir sind heute in der Lage, diese Ansicht durch die 
Fermentreaktionen und durch die feinere Morphologie der Zellen mit Sicher­
heit zu stutzen. 

Hierher gehiiren aIle durch Entdifferenzierung entstehenden sekundaren Myeloblasten­
leukamien, viele Chloroleukamien und akute Myelosen, wie das heute aUgemein anerkannt ist. 

In einer Beobachtung von DEcAsTELLo war eine typische chronische Myelose P/2 Jahre 
ohne BlutkontroUe bestrahlt worden. Die L. sanken schlieBlich auf 400, die Plii.ttchen 
verschwanden, das Blut enthielt fast nur noch typische 1:.., myeloisches Gewebe war fast 
uberall zerstiirt, im Knochenmark 1:.. und Myeloblasten, in den Lymphknoten 1:..­
Hyperplasie. Diese letztere soIl keine bloB kompensatorische sein, wei! im Blut Zwischen­
formen zwischen 1:.. und kleinen Myeloblasten vorgekommen seien (0,1%! !). 

Diese!' Fall bilde eine gewisse Verlegenheit fur den Dualismus. Meines Erachtens be­
weisen r:.olche Zwischenformen - man denke, eine Zelle auf 1000! - gar nichts: sie sind 
Scheinprodukte des Ausstrichpraparates (Quetschungen). DaB DEcAsTELLo sie auch fur 

1 GOLD SCHMID u. ISAAC: Dtsch. Arch. klin. Med. 138. 291 (1922). 
2 DI GUGLIELMO: Haematologica (Pavia) 1926, H. 6; 1928, H. 4; Boll. Soc. ita!. id 

Bologna 2, 937 (1927). 
3 SACHS-WOHLWILL: Virchows Arch. 264, 640 (1927). 
4 BOCK u. WIEDE: Virchows Arch. 276, 553 (1930). 
5 PAPPENHEIM: Z. exper. Path. u. Ther. 1:). 
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Milz und Lymphknoten angibt, entbehrt jeder Beweiskraft, weil er selbst die Kernfarbung 
del' Schnitte als ungenugend bezeichnet. Solche Gegemeaktionen eines Systems gegen 
das andere (lympbatische Wucherung bei Myelose) sind uns sehr bekannt und gerade fur 
zu starke Rontgentherapie. Jedenfalls kaun man nicht derartige sparliche Zellen, ihre 
Existenz einmal angenommen, abel' nicht zugegeben, gegen die klaren Beweise des histo­
logischen Dualismus del' Gewebswucherungen ausspielen. 

Ahnliches gilt fur die Faile von CITRON, die ungenugend untersucht sind, und von denen 
einer unter .~bertriebener Benzoltberapie todlich endigte. 

Solche Ubergange del' Leukamien untereinander wurden fruher fast allgemein an­
genommen, so noch von HIRSCHFELD 1, del', darauf gestutzt, "eine einheitliche Genese" 
del' akuten Leukamie behauptet und clieses Moment "als ganzlich UIlvereinbar mit del' 
dualistischen Lehre" bezeichnet hatte. Er fand dieses Verhalten denn auch als "ganz natur· 
lich". Heute ist HIRSCHFELD (in Handbuch von ScmTTENHELM 1925 und Lehrbuch 1928) 
ein entschiedenel' Vertreter del' dualistischen Lehre auch in diesen Fl'agen. 

Auch MAXIMOW will nach seiner allgemeinen Einstellung in del' L.·Ent­
stehung die Trennung nicht gelten lassen. Er erklart die Zellen einer, wie er 
glaubt, akuten Lymphadenose fUr identisch mit Myeloblasten. Sein Beispiel 
ist aber verungliickt; denn es sind Myeloblasten einer akuten Myelose! 

Heute ist klargestellt, daB es zwei verschiedene akute Leukamien und nie­
mals trbergange einer Leukamie in die andere gibt, und angesichts der eindeu· 
tigen histologischen Befunde veTtritt heute niemand mehr diesen noch VOl' kurzer 
Zeit so oft beha1~pteten UbeTgang. 

Etwas anderes' ist es, wenn man heute die Frage einer 111ischleukiimie erol'tert, haupt. 
sachlich seit dem auffalligen Befunde von HERz. In diesel' Beobachtung liegt eine Lymph. 
adenose VOl' mit viel groBen und viel kleinen~. Eos. und Ma. fehlen im Blute; abel' VOl' 
dem Tode hatten die Myelocyten nicht wie gewohnlich abgenommen, sondel'n waren von 
·1,8% bei 51000 L. auf 15,9% bei 110000 L. gestiegen. IVlithin erscheint eine Rpizungs. 
myelocytosc wenig wahrschpinlich. Die Sektion ergab nun in Lymphknoten diffuse Wuche· 
rung kleiner ~ .. im Knochenmark "scharf abgegrenzte follikelartige ~.·Haufen", wahrend 
das myeloische Gewebe vorwiegend Myelocyten und in geringer Zahl Myeloblasten ent· 
hielt. Diesel' Befund beweist die Lymphadenose. Gegen aile bisherige Erfahrung war 
nun abel' die Pulpa del' kleinen Milz nicht lymphatisch, sondern myeloisch, und die MAL· 
;pmmschen Follikel erschienen at.rophisch. Mithin lag in gewissem Sinne eine lymphatische 
+ (in del' Milz) lliyeloische Wucherung VOl'. 

Prinzipiell i,:~ zunachst die Feststcllung von HERZ, daB auch bei diesel' gemischten 
Leukamie kein Ubergang zwischen den beiden Gewebswucherungen besteht, und daB del' 
histologische Gegensatz vollkommen klar ausgepragt ist in Milz wie im Knochenmark. 

Fur diese abnorme myeloische Pulpa (ahnlich jm Fall MATTIROLO: S. 347) nahm ich 
(2. Aufl.) eine vikariierende myeloische Gegenreaktion an, geschaffen durch die schwere 
Anamie mit Blutungen. Es ist hier del' Grad del' vikariierenden Wucherung des zweiten 
Systems noch starker als die sonst nul' bescheidene myeloische Hyperplasie bei Lymph. 
adenosen odeI' die ebenfalls bescheidenen lymph'1tischen Wuchel'ungen bei Myelosen, wie 
ich solche Zustande beschrieben habe. Diese Milzmetaplasie ist also keine leukamische; 
freilich ist ein Entscheid uber die Natur del' Hyperplasien, ob leukamisch odeI' nicht, zur 
Zeit nicht moglich, und selbst die Starke und Ausdehnung solcher Metaplasien gibtkeinen 
sicheren MaBstab. 

Diese meine Erklarung ist spateI' fUr eine Reihe ahnlich liegender Beob· 
achtungen (BELTZ, LOWENSTEIN, GORJAEW, s. auch DECASTELLO, NANTA, 
ESCHBACH und BAUER) allgemein angenommen worden und regelmaBig ist 
die Milz del' Ort, wo das verdrangte myeloische Gewebe am meisten sich halten 
odeI' sogar noch sich entwickeln kann. 

Ganz eigenartig ist die Beobachtung von HERXHEIMER: akute Lymphoblastenleuk­
arnie, kurz vor dem Tode abel' massenhafte Myeloblasten und noch eigentumlicher ein 
2. Fall: primare Lymphadenose, abel' sekundare, wohl kompensatorische Myeloblastose, 
diese im Mediastinum aggressiv wuchernd. vVegen des Mangels jeglicher Zwischenformen 
weist HERXHEThIER die Wucherung einer einzigen Stammzelle zuruck und erklart er auch 
diesen Fall alsBeweis del' Richtigkeit del' dualistischen Lehre, die "am besten fundiert" sei. 

2. Ubergang von anscheinend lymphatis('her in myeloische Leukiimie. Fall 
WARBURG, S.155. Mehrfach beobachtete ERICH MEYER den trbergang von 

1 HIRSCHFELD: Fol. haemat. (Lpz.) 4, 202 (1907). 

Naegeli, Blutkrankheiten. 5. Aufl. 33 
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Myeloblastenleukamie in chronische Myelose unter dem EinfluB der Rontgen­
therapie. Auch ich sah mehrfach unter Arsen oder Rontgen wieder den Riick­
gang der schon sehr zahlreich gewordenen Myeloblasten. 

3. Ubergang von aleuktiJmischer Lymphadenose in leukdmische Lymphadenose, 
nach alter Nomenklatur von Pseudoleukamie in Leukamie. Dies ist auBer­
ordentlich haufig bei allen akuten Lymphadenosen, selten bei chronischen 
(ASKANAZY). Es handelt sich darum, daB trotz ausgedehnter lymphatischer 
Wucherung zunachst ein "Obertritt der Zellen ins Blut fast ganz (sublymph.) 
oder vollig (alymph. Blutbild) fehlt. Die hier anscheinend zuerst vorliegenden 
aleuk. Lymphadenosen sind vollkommen wesensgleich mit den spateren leukam. 
Lymphadenosen. 

Selten lag zuerst ein groBer Milztumor VOl' (z. B. ZYl'KlN und FRIZZONl1). Die Be­
zeichnung, es hatte alsdann eine .Anaemia splenica sich in lymphatische Leukamie ver­
wandelt, ist abel' inkorrekt; denn es besteht von vornherein generalisierte .Affektion des 
lymphatischen Apparates, so daB es belanglos ist, ob dabei die MHz groB, mitteIgroB odeI' 
klein gefunden wird, odeI' ob die Lymphdriisen groB (AsKANAZY) odeI' klein sind. 

4. Ubergang von aleukdmischer M yelose in leukiimische M yelose, nach alter 
Nomenklatur von myeloischer Pseudoleukamie in myeloische Leukamie. Das 
ist die vollstandige Analogie zu 3, also nur ein Wechsel des Blutbildes. 

Die Diagnose einer aleukii.mischen odeI' subleukami chen Myelose ist abel' oft schwer 
und selbst unmoglich. weil es viele Za.stii.nle mit reichlich M,}elocyten im Blut gibt, als 
rein biologische Reaktionen ohne Leukamie, selbst bei groBer MJz. 

5. Ubergang von Perniciosa in lymphatische Leukdmie. Dies kommt nie vor, 
sondern es verlaufen viele ihrem Wesen nach unzweifelhafte Leukamien zuerst 
mit anamischem Vorstadium und werden dann plOtzlich als Leukamien manifest. 

Hierher LITTEN (1877), GERHARDT, KORMOCZI, DENNlG, GEISSLER-JAPHA. 2, WALD­
STEIN, GoTTLIEB, IMMEBMANN, HEUCK (2), LEYDEN-ISRAEL-G. LAZARus, POTPESCHNIGG, 
HIRSCHFELD und aus del' neueren Literatur. 

Heute stoBt man sich nicht mehr an der schweren Anamie und faBt die 
ganze Affektion als Leukamie auf, zumal der Blutbefund der Perniciosa nie 
besteht. Gerade hier erkennt man, wie auBerordentlich die feinere Analyse 
des Blutbefundes die prinzipielle Trennung moglich macht. 

6. Bei MIKuLlczscher Krankheit (symmetrische chronische Schwellung der 
Speicheldriisen) ist der nur scheinbare Ubergang von aleukdmischer zu leuk­
iimi8cher Lymphadenose oft beobachtet. 

7. Ubergang von M yelom in Leukdmie oder Kombination von Myelom mit 
Leukamie. Solche Auffassungen wurden ofters vorgebracht, wenn bei Myelosen 
groBere, starker hervortretende Knoten im Knochenmark gefunden wurden. 
Wenn aber die Ristologie generalisierte leukamische Affektion ergibt, so ist 
selbstverstandlich das "Myelom" nur eine starkere lokale Wucherung. 

8. Ubergiinge von Lymphosarkom in Leukdmie oder Kombination. Rier nimmt 
der Anatom wegen des starkeren aggressiven tumorahnlichen Wachstums 
einen wirklichen Tumor an, obwohl Systemaffektion vorliegt und unzahlige 
chronische Leukamien histologisch mehr oder weniger infiltrativ wachsen. 

9. Ubergiinge von Lymphogranulom in Leukdmie. Die beiden Prozesse sind 
absolut wesensungleich. Wirkliche "Obergange sind daher ausgeschlossen. 

10. Ubergang von Megalosplenie in Leukiimie. Dies entspricht nur der oben 
so oft betonten Tatsache, daB die histologische Hyperplasie oft lange Zeit der 
Veranderung des Blutbildes vorangeht. 

n. Anscheinend spontane Remission einer Leukamie, so daB 1/2-1 Jahr 
und mehr volliges W ohlbefinden mit normalem Blutbefund eintritt. Es ist 

1 ZYl'KlN: Wien. klin. Wschr. 1903; FR!ZzONl: J. Physiol. et Path. gEm. 1903. 
2 GEISSLER-JAPHA.: Jb. Kinderheilk. 1)2 (1900). 
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vollig ungeklart, wie diese Remission zuweilen aus schwersten Zustanden mog­
lich ist. Zuerst hat wohl KLEIN diese Remission beobachtet, zuerst Bild schwer­
ster hamorrhagischer Diathese, vollige Erholung, nach einigen Monaten plOtz­
lich rasch tOdliche akute Leukamie. Dann sah ich Remission bei einer auch 
hamatologisch ganz ausgesprochenen akuten Myelose. Spater vollig gesunder 
Mann und keine abnormen Zellen im Blut, 1/2 Jahr spater Ruckfall und rascher 
Tod, typische akute Myelose. Ferner sah ich die Remission fUr 1 J ahl' bei der 
Beob. bei einer als Angina erscheinenden Affektion mit einigen Myeloblasten, 
bald aber mit nur reifen Lymphocyten. 1 Jahr spater typische akute Myelo­
blastenleukamie und Tod. 

Die Mycosis fungoides wird mehrfach mit spaterer Leukamie in Beziehung gebracht, 
jedoch zu Unrecht, denn es liegt eine Granulombildung vor. 

Li t.; Siehe IlERXHEIMER u. MARTIN; Handhuch der Haut- und Geschlechtskrankheiten. 
Bd.8. 1929. 

Atypische Leukamien. 
An sich ist jede Leukamie typisch; aber bei dem biologisch so verschiedenen 

Verhalten der Leukosen, besonders in bezug auf den Ubertritt der Zellen ins 
Blut, bieten manche Erkrankungen als Erscheinungsformen klinisch und hamato­
logisch groBe Schwierigkeiten, die nachher durch die Histologie geklart werden. 
Aber es gibt doch auch histologische Prozesse, bei denen eine Entscheidung uber 
die Frage, leukamische oder kompensatorische Leukopoese in den Geweben, 
ganz schwer fallt, ja gelegentlich bloB uach dem histologischen Bilde unmoglich 
ist. Der klinische Verlauf z. B. Heilung bei Anaemia pseudoleuc. info oder 
ungewohnliche Reaktion nach Granulocytopenie oder die Atiologie (op. Mamma­
oder Magencarcinom) oder del' radiologische Nachweis einer Osteosklerose bringen 
dann die Entscheidung. Von groBter Wichtigkeit ist fernel' die feiuere Mor­
phologie des Blutbildes. Bei boheren Plasmazellenbefunden ist lymphatische 
Reaktion und nicht Lymphadenose, bei patholog. Myeloblasten akute Myelose 
und nicht myeloische Reaktion vorhanden. 

Gerade bei den Mischleukamien sind diese Probleme erortert und die Schwie­
rigkeit fUr eine Anzahl FaIle betont worden. 

Schwierig ist auch die Abgrenzung Leukamie mit Osteosklerose gegenuber 
Osteosklerose mit myeloischer Reaktion (siehe S. 292,458). Enorme myeloische 
Metaplasie zeigen auch die Falle von angeborener Wassersucht (S. 261). 

Kritische Ubersicht tiber leukamoide myeloische Reaktionen. 
Genau wie lymphatische Reaktionen bei sehr verschiedenen Leiden in auffalligster 

Weise hervortreten und leukamieahnliche Blutbilder erzeugen konnen, gibt es auch akute 
myeloische Reaktionen. Solche Beispiele sind; 

SIMONI, Knochenbruch, Kokkeninfektion. L. 50000, Myeloc. 15 + 1,2, Ma. 171/?> 
Erythrobl. 51/2%, Amputation, Heilung, normales Blutbild. 

TEETER2; akute, fieberhafte Affektion bei 6j. Kind. Schwere Anamie. L. 133000, 
Erythrobl. 20000, Myeloc. 110/ 0, Heilung. 

JUNGMANN und GROSSER 3 ; 3j. Madchen. L. 34000, 35% Myeloc., 61/ 2% Myelobl., 
als Sepsis aufgefaBt, Tod. Myeloische Metaplasie fehlte. Bei sehr akuten Myelosen miissen 
aber betrachtliche myeloische Metaplasien noch nicht vorhanden sein. 

LEMAIRE4; 13j. Knabe, Angina, hohe Fieber. Etwa 30000 L., Myelobl. 21/3, Myc. 192/3, 

Eos. 2,12.171/ 3, Monac. 5, Normobl. 51/2, - War nach 3 Monaten geheilt und Blut normal. 
A. HERZ 5 ; Doppels. nekrot. Angina, Lymphknoten und Milzschwellung, Hautblutungen. 

Hb. 85, L. 18000, Myelobl. 50% Oxydase positiv. Nach 21/2 Wochen Reilung. Seit 41/2 J. 
bleibend (schriftl. Mitteilung 1930). 

1 SIMON: Arner. J. 1907. 2 TEETER; J. amer. med. Assoc. 1907, Nr 7. 
3 JUNGMANN U. GROSSER; Jb. Kinderheilk. 73, 586. 
4 LEMAIRE; 18. franz. Kongr. inn. Med. 1922. 
5 HERZ, A.; Wien. klin. Wschr. 1926, 835. 

33* 
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A. HERZ (schriftl. Mitteilung). 19j. Madchen, akut erkrankt. hohe Fieber, Nekrosen an 
beiden Tonsillen, allg. Lymphknoten- und Milzschwellung, Hautblutungen. Blut: Myelo­
blastenleukamie, seit Jahren gesund. 

DOMARUS 1 Agranulocytosc 48% MYf>lohlasten, Ruckgang des Blutbefundes. HE'ilung. 
Bei Mufigen Injectionen von Bakterienstoffen erreichte HOFF 2 215000 L. mit 22% 

Myelocyten und reichlich Myclo blasten selbst in Mitosen. 
BORCHHARDT 3: Bietet zuerst Bild der Angina necrotica IUlt Granulocytopenie, L. bis 

600, fast nur .c.-Neosalvarsan. N. und L. steigen bis Norm. Dann Milz sehr groB, ham. 
Diathese, Mye)oblastenleukamie. Tod. Keine Sektion. 

NYIRI 4 : Sepsis mit allgem. Lymphdrusen- und Milzschwel1ung, eitrige Stomatitis, 
L. 7700, 64,2% unreife myel. Zellen ohne Oxydasenreaktion. Entfieberung. Bei Wohl­
befinden entlassen. STERNBERG zweifelte an der Natur der Zellen als Myeloblasten. 

LUZE 5 : Chron. mischinfizierte Llmgentuberkulose, bot in den allerletzten Lebenstagen: 
7. 5.: L. 122000, Promyel. 10,7, Myc. 10,4, N. 76,6, Monoc. 8,9, .c. 3,3 
8. 5.: " 110000, 7,9, " 0,6,,, 79,8, 9,4, 2,1 

.lIL 29. 30. 31 1.lY. 2. 3 ¥. 5. 6. 7. 6. 9. 10. 11. 12. 1.1. 1'1. 15. 16. 17. 18. 19. 20. 21. 22 23 

Abb.94. Granulocytopenie beiCiIThosis hepatis. Enorme l.eukiimoideReaktion auf Terpentinoiiniektion. 
Bleibende Heilung. Oberste Kurve L, mittlere N, untere Myelocyten. 

N. mit tox. Granulation und Vakuolen. Das Knochenmark war sehr zellreich. Myel. 
Metaplasien fehlten. HIRSCHFELD und HlTTMAIR bestatigten die abnormen ZeIlen als 
atypische Promye1ocyten. 

PETREN und ODIN sahen eine akute Myelose unter Salvarsan in Remission ubergehen 
und Oberleitl1ng in chronische Affektion. 

PAROULEK 6 : SQhwere Anamie, ham. Diathese, Subikterus, Sepsis, L. 1340, Myelobl. 
51, Promyel. 3, Eos. 1, Ma. 1, .c. 44. - Bild der Agranulocytose. 2 Transfusionen, Besse­
rung. - Spater nach Influenza Rezidiv, wieder viel Myeloblasten und Tod. Fast aIle Myelo­
blasten mit Auerstabchen. Kulturen: Strepto- und Staphylokokken. 

FONTANA 7 : 6j. Madchen, geschwollene Tonsillen, lO5000 L., 70% Lymphoidzellen, 
Lymphoblasten und Myeloblasten (Oxydase pos.). - Arsen. Vaccine. Vollige Heilung. 
Nach 7 Mo.aaten krank, Tonsillitis. L. bis 100000, 70% Myelobl. Blut steri!. Exitus. 
Keine Sektion. 

Auch in eig. Beob. lief eine nekrotische Angina, bei der SCHILLING im Blute Myelo­
blasten gefunden hatte (Oxydase pos.), zunachst vollig abo Heilung ein Jahr. Darauf 
Ruckfall und Tod an typischer Mveloblastenleukamie. 

Eine Obersicht uber leukamoide Blutbilder geben soeben DOWNEY, MAJOR, NOBLE: 
.Fol. haemat. (Lpz.) 41, 493 (1930). 

1 DOMARUS: Klin. Wschr. 1929, 779. 
2 HOFF, ;l;. exper. Med. 67. 615 (1929); Verh. dtsch. Ges inn. Med. 1929, 208. 
3 BORCHHARDT: Med. Klin. 1930, 341. -\ NYIRI: Wien. klln. Wschr. 1924, 907. 
5 LUZE: Wien. klin. Wschr. 1926, 886. 6 PAROULEK: Arch. Mal. Coeur 20, 648 (1927). 
7 FONTANA: Arch. Sci. med. 62, 433 (1928). 
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Wiederholt sind beim Ablauf einer Granulocytopenie Myelocyten und Myelo­
blasten in betrachtlicher Zahl gefunden worden, so daD in einer Phase ein v611ig 
leukamisches Blutbild vorzuliegen schiell; abel' es erfolgte bleibende Heilung. 
Die nebenstehende eig. Beob. ist besonders instruktiv. . 

Weitgehend k6nnen Knochenmarkserkrankungen VOl' aHem durch Tumor­
metastasen leukamoide Blutbilder erzeugen; siehe meine Beob. S.458 mit 
30% Myc. odeI' die Beob. 2 von SONNENFELDl (jedoch hier ohne llachgewiesene 
Markmetastasen bei Ca. ventI'. L. 112600! 1,6 Myelobl., 2,2 Promyelocyt., 14,6 
Myeloc., 18,4 Metamyeloc., 12,6 Basoph.). 

Literatur liber sog. atypische Leukiimien, sog. tibergange und besondere Varianten. 
(Siehe auch Text und Abschnitt Leukanamie.) 

ASKANAZY: Dtsch. Arch. 68 (1900). - ASSMANN: Beitr. path. Anat. 41 (1907). Osteo­
sklerose und mveloische Pseudoleukamie. 

BROWNING:· Lancet 1905. 3 Wochen vor dem Tode viel Myeloblasten. - BULL: 
KongreBzb!. inn. Med. 37, 73. Hamolyt. An. u. Leuk. 

OmARI: Prag. med. Wschr. 1901. Fall JAKSCH. - CITRON: Fo!. haemat. (Lpz.) Arch. 
20, 1 (1915). - CRAMER: Jb. Kinderheilk. 105, 68 (1924). 

DENNIG: Munch. med. Wschr. 1901, 140. - DOWNEY: Arch. into Med. 33, 301 (1924). 
Gemischte Leuk., uni1ar. Auffassung; Fol. haemat. (Lpz.) 41, 55 (1930). Atyp. Myelose, 
Megakaryoc. 

j<'LESCH: DWch. med. Wschr. 1906, Nr 16. - FOWLER: Internat. ,Clin. 3 (1903). Viel 
Myeloblasten; 13'01. haemat. (Lpz.) 11:104, 105. - FREUND: Berl. klin. Wschr. 1901, Nr 13. 
Unklar; groBe Milz und viel Myelocyten; keine Sektion; schwere Anamie. woW sub­
myeIamisch. 

GERHARDT: KongreBzbl. inn. Med. 1897, 382. - GOTTLIEB: Wien. med. Bl. 1886. 
HELLY: Berl. kIin. Wschr. 1905, Nr 38. Kritik. - HERXHEIMER: Munch. med. Wschr. 

1913, 2506 u. 2573; Zb!. path. Anat. 1913, 897. Lyrnphadenose u. Myeloblastenwucherung; 
Zbl. path. Anat. 1913, 897. - HEUCK: Virchows Ar\lh. 78, 87. Osteosklerose. - HIRSCH­
FELD: Fol. haemat. (Lpz.) 1904, 150. Krit. Ref.; Berl. klin. Wschr. 1905, Nr 32, 42. 
Sekundare MyeIo1!~lstenieukamie; Berl. klin. W~chr. 1905, Nr 32; Fo!. haemat. (Lpz.) 12, 
252; Zbl. Gegen Ubergang perniz. Anamie in Leukamie. 

IMMERMANN: Dtsch Arch. klin. Med. 13. 
JACKSON: Boston med. J. 142, Nr 17. Unklar. - JAKSCH: Z. HeiIk. 22; Prag. med. 

Wschr. 1901. Leukamie mit Knochenmarkshyperostosen. - JAWEIN: Berl. klin. Wschr. 
1897, Nr 33. Unklar. 

KING: Med. News 1901, Nr 12. Subleukamie ohne Sektion, unklar. - KORlHOCZI: 
Dtsch. med. Wschr. 1909, Nr 15. 

LAZARUS, G.: Inaug.-Diss. Berlin 1890. - LEYDEN-IsRAEL-G. LAZARUS: Berl. kIin. 
Wschr. 1890, 231. - LITTEN: Berl. klin. Wschr. 1877, 257. - LOGEFEIL: Internat. Merl. 
33, 659 (1924). Wie DOWNEY. - LOSSEN u. MORAWITZ: Dtsch. Arch. kIin. Med. 83. 

MALLAND: Lancet, 25. Febr. 1905. - MICHAELIS: Z. klin. Med. 45 (1902). Submyel­
amisch; viel MyelobIasten. - MORITZ: MUnch. med. Wschr. 1905, Nr 5. Subleuk. und 
MyeIobIasten. - MUNK: Inaug.-Diss. Basel 1918 und Schweiz. Korresp.bl. 1918. 

NAEGELI: Dtsch. med. Wschr. 1900. Myeloblasten. - NAUWERK u. MORITZ: Dtsch. 
Arch. kIin. Med. 84 (1905). Subleukamisch. 

OSLER: Amer. J. med. Sci. 1900 u. 1902. Unklar. 
PAPPENHEIM: Z. kiin. Med. 47 (1902). - PINKERTON: Arch. of Path. 7, 567 (1929). 

Kritische FaIle. - PLEHN: Dtsch. med. Wschr. 1906, Nr 15, V. B. S. 76. MyelobIasten. 
POTPESCHNIGG: Wien. med. Wschr. 1907, 23. - PREISS: Z. klin. Med. 57, 466. Schwere 
Anamie. 

REHN: Beitr. path. Anat. 44. Ungenau. - ROSENTHAL: KongreBzbl. inn. Med. 18, 
392. - RYCHLIK: Fol. haemat. (Lpz.) 10, 30. 

SCHLEIP: Atlas. MUnch. med. Wschr. 1905, Nr 9. Angeblich zeitweise ohne Myelo­
cyten. - SCHMORL: Miinch. med. Wschr. 190t, 537. - SCHULTZE, W. H.: Beitr. path. 
Anat. 39 (lP06). - SCHUPFER: Fol. haemat. (Lpz.) 1904, 571. - SCHWARZ: Z. HeiIk. 22 
(1901). 25000-40000 L.; Osteosklerose. - SIMON: Amer. J. med. Sci. 1903. Myeloblasten. 
SLAUK: Med. Klin. 1924, 1209. Myelom -» Leuk. - STRAUSS U. ROHNSTEIN: S. 328. 

TURK: Wien. med. Wschr. 1904, 962; 1905, 2361. Submvelamisch; Wien. med. Wschr. 
1904. 1430; Kongr. inn. Med. 1906. • 

1 SONNENFELD: Z. klin. Med. 111 (1929). 
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ULLMANN U. WEISS: Dtsch. Arch. klin. Med. 144, 344 (1924). Perniciosa in lymph. Leuk. 
WARBURG: s. S.455. - WEBER: Trans. path. Soc. Lond. 1904. Myel. Pseudoleuk· 

amie (1). - WEBER: Virchows Arch. 174. - WILKINSON: Lancet 1903. - WEIL et 
CLERC: Rev. Mal. Enf. 1903. Ohne Sektion; submyelamisch, viel Lymphoidzellen, Kind. 
WEY, VAN DEB: Dtsch. Arch. klin. Med. 57. 

Histogenese und Wesen der Leukamien. 
Die Forschungen del' letzten 10 Jahre, wie sie in del' Literatur niedergelegt 

sind, haben nichts wesentlich Neues ergeben. Noch immer streitet man sich 
dariiber, ob es sich um malignen Tumor handelt, wenn einmal die Zellwuche­
rung starker aggressiv als gewohnlich ist; noch immer sehen einzelne Autoren 
etwas Besonderes darin, wenn, wie schon langst und so hiLufig beobachtet, 
kernhaltige rote Zellen sehr reichlich auftreten und sprechen dann vollig un· 
berechtigterweise von Kombination !nit pernizios-anamischem Blutbild, odeI' 
gar von Kombination mit Perniciosa. Del' Kampf, ob die akuten Myelosen 
del' Ausdruck del' Sepsis seien, wie das STERNBERG wei tel' verteidigt, wird 
fortgefiihrt und iiber die Tumorauf£assung del' Leukamien gestritten, obwohl 
selbst zahlreiche Chloromleukamien keine Spur von Aggressivitat verraten. 
Eine Stagnation del' Forschung auf dem Leukamiegebiet ist heute unverkenn­
bar. Offenbar miissen neue Untersuchungsmethoden und neue Ergebnisse 
erst wieder neue Ziele abstecken. 

Die eingehende Schilderung del' histologischen Befunde hat uns gezeigt, 
daB bei den Myelosen eine Systemaffektion des myeloischen und myelopotenten 
Zellapparates, bei den Lymphadenosen eine solche des lymphatischen und 
lymphocytopotenten Gewebes eintritt. Die Hyperplasie und HyperIunktion 
diesel' Zellstaaten findet sich abel' nun nicht allein bei leukamischen Erkran­
kungen. Fur die Auffassung der Myelosen ist es von allergrof3ter Wichtigkeit, 
daf3 die gleiche myeloische M ilz, die gteichen M yelocytenformationen im adventi­
tiellen Gewebe an allen nur moglichen Orten auch beim normalen Embryo und 
bei der heilbaren Anaemia pseudoleucaemica infantum und bei der angeborenen 
Wassersucht nachgewiesen werden, und dabei in einem so hohen Grade, daf3 nie­
mand einen Unterschied gegenuber leukamischen Verander'Ungen feststellen konnte. 
Abel' auch bei Anamien und Infektionskrankheiten finden s1ch prinzipiell die 
gleichen Organbefunde, und zwar gelegentlich in starkem AusmaBe, z. B. bei 
Osteosklerose. Es kann daher die Ansicht, die myeloische Leukamie sei ein 
maligner Tumor (BANTI, RIBBERT), del' auf dem Blutwege metastasiere, 
nicht einen einzigen Augenblick ernstlich in Frage kommen. Abel' ebensowenig 
darf man annehmen, daB die myeloischen Bildungen Ablagerungen aus dem 
Blute, "Kolonisationen", "Innidationen" (HELLY, K. ZIEGLER) dar­
stellen. Damit vertragt sich (siehe eingehend im Abschnitt Tumorauffassung) 
die RegelmaBigkeit in del' Lokalisation und im feineren Au£bau dermyeloischen 
Formationen nicht; besonders abel' widerspricht entscheidend del' Umstand, 
daB Metaplasie bei vielen Affektionen recht ausgedehnt getroffen wird, ohne 
daB jemals im Blute Myeloblasten odeI' Myelocyten beobachtet worden waren. 
Zudem ware eine derartige Jahre dauernde Ansiedelung von Korperzellen in 
den Geweben ohne jede Analogie in del' Pathologie. Die myeloischen Bildungen 
entstehen autochthon und konnen daher nul' von Mesenchymzellen abgeleitet 
werden, wie del' gleiche ProzeB beim Embryo VOl' sich geht. 

Eine Umwandlung von e. in Myelocyten ist ausgeschlossen; denn derartige 
Metaplasien reifel', nach einer bestimmten Richtung differenzierter Zellen 
kommen nach allgemein biologischen Gesetzen nicht VOl' und konnen im stromen· 
den Blute, wo allein die feinste Analyse moglich ist, nie gefunden werden. 

In analoger Weise besteht die Lymphadenose in einer Hyperplasie des 
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ganzen praexistenten lymphatischen Gewebes. Dazu tritt eine Neubildung 
aus winzigen Spuren lymphatischen Gewebes und aus Mesenchymzellen, be­
sonders in der Umgebung der GefaBe. Auch hier liegt nichts prinzipiell Fremd­
artiges vor; denn solche Hyperplasien und Neogenien finden sich auch bei 
Status lymphaticus und hochgradigen lymphatischen Reaktionen. Es ist daher 
gelegentlich schwer oder sogar nach histologischen Gesichtspunkten allein un­
moglich, eine Grenze zwischen leukamischer und nicktleukamischer W uckerung 
zu ziehen. Diese Tatsache erscheint mir von grundlegender Bedeutung. Sie 
ist der Ausgangsp~t fiir meine eigenen spater entwickelten Auffassungen 
tiber das Entstehen leukamischer Zustande. 

Zunachst aber mochte ich darauf hinweisen, daB die beiden Hyperplasien 
gegeneinander einen ausgesprockenen Gegensatz zeigen. Wenn myeloisches Ge­
webe in einem Organ, beispielsweise in der Milz, in Wucherung kommt, so 
wird allmahlich das lymphatische praexistente Gewebe erdriickt und ver­
nichtet. Nie kommt es, wie man sich das friiher vorgestellt hat, zu einer Um­
wandlung der Zellen des einen Systems in diejenigen des anderen, s6ndern jede 
Hyperplasie wackst aus sick selbst keraus. Mehrfach habe ich in den histologischen 
Befunden darauf hingewiesen, daB gelegentlich das verdrangte Gewebe an 
anderer Stelle kompensatorisch Neubildungen einleitet, und in diese Kategorie 
zahlen wir die Mischleukamien. 

Frillier hatte besonders PAPPENHEIM eine intraparenchymatische Zellmetaplasie, also 
eine Umwandlung von e. in Myelocyten und eine Entdifferenzierung der Myelocyten in 
e. angenommen, aber schlieBlich alle diese Hypothesen unter der Wucht des dagegen zeugen­
den Beweismateriales fallen lassen miissen, wei! eben der ausgesprochene Gegensatz der 
beiden Gewebsarten solche Vorsteilungen ausschlieBt. PAPPENHEIM hat daher spater 
selbst als eine "nicht wegzuleugnende Tatsache" zugegeben, daB die Leukamien in streng 
gesetzmaBiger Weise sich nach den Auffassungen des Dualismus der zwei Gewebsysteme 
entwickeln. Spater nahm PAPPENHEIM an, daB dieselbe normal vorhandene Stammzelle, 
der GroBlymphocyt oder Lymphoidocyt, je nach der Art des Reizes entweder lymphatisches 
Gewebe (Lymphocytoplastik) oder myeloisches (Lymphometaplastik) ausbilden konne. 
Abgesehen davon, daB in der ganzen Pathologie niemals eine differenzierte Zelle, Myelo­
blast und Lymphoblast, der Ursprung zweier und noch dazu so hochgradig verschiedener 
Gewe be ist, zwingt uns die eingehende Histologie und die Embryologie, diese Anschau­
ung als unhaltbar zu erklii.ren. So sind aile Darstellungen einer Stammzellenleukii.mie zu­
sammengebrochen und aile friiheren Versuche, die akute Leukii.mie als eine einzige Art 
mit Wucherung der Stammzellen hinzusteilen, sind durch die Histologie widerIegt, ebenso 
wie alle lJbergange zwischen lymphatischen und myeloischen Leukii.mien, die so lange 
Zeit von HIRSCHFELD und PAPPENHEIM 1 (noch 1907) "als gii.nzlich unvereinbar mit der 
dualistischen Lehre" hingestellt worden sind. 

In der interessanten Beobachtung von DE LANGE und VAN GoOR wurden trotz rapider 
Wucherung nur kleine e. gefunden, nie groBere. Die Autoren betonen, wie sehr dies der 
Annahme von einer gemeinschaftlichen Stammform widerspricht. 

Aus der Wucherung einer Zelle, ja aus dem gleichen Organ, dem Knochen­
mark, hatte seinerzeit auch NEUMANN die Leukamien abgeleitet. Allein auch 
diese Auffassung wurde haltlos, als die eingehende Histologie die generalisierte 
Systemaffektion bewies und die mitunter hOchst geringen, ja gelegentlich vollig 
fehlenden Knochenmarksveranderungen aufgedeckt hat. 

Auch GRAWITZ hat die Entstehung ailer Leukii.mien auf das Knochenmark zuriick­
gefiihrt. Bei der kleinzelligen lymphatischen Leukii.mie sollte die unreifste normale Knochen­
markszeile, bei der groBzelligen lymphatischen eine intermediare, bei der myeloischen 
die am weitesten entwickelte in pathologische Wucherung gelangen. 

HmsCHFELD hat noch 1908 und ebenso WEIDENREICH 1911 angenommen, daB bei 
lymphatischer Leukii.mie "die Reifung der groBen, schmalleibigen e. zu granulierten EIe­
menten einfach aufhore". Es zeigt aber die Histologie geschlossene myeloische und Iym­
phatische Bezirke oft nebeneinander, so daB diese Reifung eben nicht aufhort. Heute ver­
tritt HmsCHFELD den "Sieg des Dualismus" und die strenge Trennung der Leukii.mien. 

1 HIRSCHFELD u. PAPl'ENHEIM: Fol. haemat. (Lpz.) 4, 208. 
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Mit allen Tatsachen der Histologie vereinbar ist die Annahme, die ich 
schon in der 1. Auflage 1906 vertreten habe, daD lymphatische und myeloische 
Hyperplasien als Systemaifektionen aus den praexistenten lymphatischen und 
myeloischen Geweben hervorgehen, auDerdem aus undifferenziert gebliebenen 
Mesenchymzellen, denen Lymphocytopotenz und Myelopotenz immanent bleibt. 
Wenn daher MAxIMOW die Entstehung der beiden Gewebe aus Mesenchym. 
zellen als unitaristische Lehre dem DuaJismus entgegenstellt, so ist das nichts 
Neues und nirgends Bestrittenes, vielrn(hr langst von mir Dargestelltes. 

Gabe es eine einheitliche Stammzellenleukamie, so miiDte die indifferente 
Mesenchymzelle im Blute erscheinen. Das ist nie der FaIr, wie auch SCHILLING 
es betont, und die Wucherungen miiDten einheitlich sein. Statt dessen gehen 
aber die Hyperplasien den lymphatischen oder myeloischen Weg der Ent· 
wicklung. Die Tatsache dieser 2 verschiedenen Wege zeigt aber, besonders in 
der Leber, daD wohl die "indifferenten" Mesenchymzellen doch nicht vollig 
gleich sind, daD ihnen Lymphocytopotenz und Myelocytopotenz in verschie· 
denem Gra;de zukommt, und ich glaube nicht, daD es rein ortliche Momente 
der Reize sind, die diese Verschiedenheit bedingen. Weit eher deutet der Um· 
stand, daD Myelocytopotenz vor allem zuerst in der Milz und Leber, und hier 
intraacinos zum Vorschein kommt, durch die Parallele zu embryonalen Ver· 
haltnissen darauf hin, daD die Myelocytopotenz hier zwar schlummert, abel' 
doch nicht so tief wie an anderen Orten. 

Bei den heute otters beschriebenen Re,tikulosen nimmt man eine Hyper. 
plasie solcher indifferenter Reticulumzellen an, und solche Affektionen treten 
in del' Tat systematisiert und unter Erdruckung der leukopoetischen Gewebe 
auf. - Es liegt dabei aber nicht das Verharren der Zellen auf vollig indifferenter 
Stufe vor, sondern es besteht eine besondere, meist freilich schwer zu deutende 
Differenzierung, die wohl mit bestimmten Stoffwechselvorgangen in Beziehung 
steht, wie ahnliche Retikulosen gleichfalls systematisiert bei der NIEMANN· 
PICKschen Krankheit und bei Morbus Gaucher vorkommen. Dabei erscheinen 
bei diesen letzteren Systemaffektionen des Mesenchyms keine Gaucher. und 
keine Pickzellen im Elute. Fur die anderen systematisierten Retikulosen abel' 
wird dieses Auftreten del' gewucherten Zellen auch im Elut behauptet und 
dann wird von leukamischer Retikulose gesprochen. Analogien zu schaffen hat 
ja fUr viele Autoren groDen Reiz. Logischerweise muDte man nun bei leukami· 
scher Retikulose im Elute diese indifferenten Mesenchymzellen finden, eine 
Stamrnzelle aller leukopoetischen Bildungen; aber auch SCHILLING ist strikte 
dafUr eingetreten, daD diese Zelle nie im Blute erscheint. Dagegen nimmt er 
und manch anderer Autor an, daD bei den leukamischen Retikulosen jetzt Mono· 
cyten im Elut in groDer Zahl auftauchen. An del' Tatsache ist nicht zu zweifeln. 
Aber welch prinzipieller Unterschied gegenuber Lymphadenosen und Myelosen! 
Es tauchen nie unreife leukamischeZelien auf, sondern sehr hoch'differenzierte reife 
Monocyten, die, wie ich S. 145,509, gezeigt habe, als Monocytosen auf septische 
und infektiose Reize (expel'. durch Injektion des Bac. monocytogenes) in enormer 
Zahl ins Elut ubergehen. Es besteht also bei diesen Retikulosen keine Leuk· 
amie, kein Auftreten unreifer Vorstufen, sondern eine Monocytose, wie ich an· 
nehme, als eine besondere Mehrfunktion des myeloischen Gewebes, genau wie 
auch bei anderen Monocytosen. Myeloische Metaplasie als Ausdehnung des 
myeloischen Zellstaates ist gerade fUr diese Retikulosen mit sehr reichlich 
reifen Monocyten im Elute, wie ich S. 509 gezeigt habe, bewiesen. 

1m allgemeinen verlaufen die Leukosen als generalisierte Systemaffektionen. 
So ist bei Lymphadenosis uberall in allen Organen lymphatisches Gewebe vel'· 
mehrt und in jedem Leberinterstitium ein lymphomartiger .c .. Haufen. Ge. 
legentlich ist aber die Generalisierung keine vollstandige. Zunachst glaubte 
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man das aus makroskopischen Verhaltnissen erschlieBen zu konnen, z. B. mit 
der Annahme einer reinen Knochenmarkslymphadenose bei Fehlen von Milz­
oder LymphknotenvergroBerung. 

Die dafUr zitierten Falle von WALZ, PAPPENHEIM und DENNlG sind aber keine isolierte 
Knochenmarksaffektionen. Bei WALZ besteht eine sehr ausgedehnte, erhebliche Lymph­
knotenaffektion, auBerdem lymphatische "\y'ucherung in Leber, Niere usw. Histologisch ist 
die Struktur der Lymphknoten verwischt. Uber die histologische Struktur der Lymphknoten 
und Milz fehlen bei P APPENHEIM U. DENNIG die in dieser Frage unerlaBlichen Angaben. 

Sobald man abel' die Organe histologiseh priift, findet man gewohnlich selbst 
in den kleinsten kaum sichtbaren Lymphknoten (NAEGELI) vollig leukamisehe 
Wucherung mit Verniehtung der Struktur. 

Einige Ausnahmen abel' von einer strengen Generalisierung gibt es. Z. B. 
betonte ich schon seit mehr als 20 Jahren, daB die adventitielle lymphatische 
Bildung in manchen Organen oft ausbleibt und sicherlich bei sehr akuten Fallen 
haufig vermiBt wird, wie ich immer hervorgehoben habe, und daB zunachst 
nicht aIle Gewebe gleich stark befallen sind. 

Dann wies ieh sehon 1908 in del' Arbeit mit FABIAN darauf hin, daB einzelne 
Lymphknoten auch bei Lymphadenose normale odeI' fast normale Struktur 
behalten und deutete das als besondere lokale sekundare Einfliisse, ahnlich wie 
auf lnfekte die leukamischen Bildungen verschwinden. 

Es fallt aueh klinisch auf, wie wenig manchmal selbst bei jahrelangem Ver­
lauf Tonsillen und Bronchialdrusen befallen sind. 

Es gibt abel' noch groBere, nur zunachst nicht genugend verstandliche Aus­
nahmen, so alleiniges Befallensein der Haut bei Lymphadenose (HIRSCHFELD), 
hier freilich Sektion nach intensivster Rontgenbestrahlung, dann del' analoge 
Fall von RassLE. 

Manche Autoren glauben, daB die GroBe del' Schwellungen abhangig sei von 
del' Starke del' Zellausfuhr. Meiner Ansicht nach sind abel' an abnormen 
Orten, z. B. in den Schleimhauten, entstandene (heterotopische) Lymphome 
nicht deshalb so groB, weil Zellausfuhr fehlt (TURK), sondeI'll weil wegen 
atypischer Wucherung del' normale AnschluB an die Abfuhrwege ungunstig 
geworden ist. 

In del' Tat sind besonders die lymphatischen Wucherungen in hohem Grade 
atypisch. Einmal wird die normale Architektonik vollkommen verwischt, so­
dann erstrecken sich die Wucherungen oft weit uber die normalen Grenzen 
hinaus ins Bindegewebe, in die Muskulatur. Endlich sind die gebildeten Zellen, 
wie eingehend geschildert ist, zum Teil pathologisch. Daher kommt es, daB 
manche Autoren in den Zellen del' .c.-Leukamie gar keine echten.c. sehen wollen. 

So erklart sie AUBERTIN als Embryonalzellen, BANTI fUr pathologische .e., nicht den 
Follikeln entstammend; andere Autoren halten sie fUr Monoc. (VESZPRElVII, frillier auch 
STERNBERG). Davon ist natiirlich gar keine Rede. 

Noch viel starker pathologisch sind die Zellen del' akuten Myelosen und 
ganzlich ohne physiologische Analogie, siehe eingehend S. 473 f. 

Diese hier auBerordentlich eingehend geschilderten Verhaltnisse belegen die 
schwere Atypie und damit die groBe biologische Differenz gegenuber del' klassi­
schen Myelose und Lymphadenose. Noch viel mehr als bei del' STERNBERG­
schen Leukosarkomatosis liegt hier ein biologisch verschiedener Typus VOl', 
eine regelwidrige Zellentwicklung. lch mochte solche Leukamie als biologisch 
verschieden, von mil' auch langst als besonders beurteilte und prognostisch 
maligne Paraleukoblastosen bezeichnen. Sie zeigen VOl' aHem den theoretisch 
wie praktisch gleich wichtigen Hiatus leucaemicus und meist, jedoch nicht 
immer starker aggressives Wachstum. 

Die Mehrzahl akuter Myelosen sind Paramyeloblastosen, wie aus del' Zell­
analyse und dem myeloischen Typ del' Wucherung hervorgeht. Es gibt abel' 
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auch Paralymphoblastosen. Wenn nun bei beiden Paraleukoblastosen schwer 
pathologische Zeilen erscheinen, 80 muB fUr ganz wenige Faile die Trennung 
myeloisch oder lymphatisch, sehr schwer werden, besonders wenn, wie nicht 
seiten, aleukamische Blutbilder mit wenig Zeilen zur Analyse vorliegen. 

Die Paraleukoblastosen umfassen die meisten Faile der akuten Leukamie. 
Die aileinige Hervorhebung del' .Akuitat, die gene tisch vielwurzlig ist, trifft 
nicht den Kern del' Sache. Dieser liegt vielmehr in del' pathologischen Zell­
bildung. 

Die Tumorauffassung der Leukamien. 
Einige Autoren (BENDA, BABES, BAED, BANTI, RIBBERT, LENAZ) sehen in 

den Lymphadenosen maligne Tumoren, in den Leukamiezeilen daher direkt 
Tumorzeilen; STERNBERG dagegen will nur die groBzelligen Lymphadenosen 
als Leukosarkomatosis von den rein hyperplastischen, kleinzelligen abtrennen. 

BANTI hebt fiir den Tumorcharakter der Lymphadenosen hervor: 
1. Eine abnorme, von den Markstrangen ausgehende Wucherung erdriicke die Keim­

zentren, infiltriere alies Gewebe, Kapsel und Umgebung; ahnlich werde das Periost affiziert. 
2. Viele GefaBe wiirden bis ans Endothel von den .c. durchsetzt; es komme zu GefaB­

einbriichen und hamatogenen Metastasen; denn die Knotchen in Leber, in serosen Hauten 
und Herzmuskel entstanden nicht aus praformierten Gebilden. 

3. Zuweilen komme lymphatische Leukamie als Symptom auch bei regionarem Sar­
kom vor, z. B. bei Thymussarkom. 

Gegen Tumorauffassung spricht die Generalisation des Prozesses und seine 
enorme Ausdehnung. Zunachst ware es gewiB merkwiirdig, daB eine Krankheit, 
die 8-10 und mehr Jahre dauern kann, dabei so eminent generalisiert ist 
wie iiberhaupt keine andere Krankheit, ein maligner Tumor sein soilte. 

Wenn man z. B. in eigener Beobachtung einer Lymphadenose die Organe eines Mannes 
untersucht, der nach 8 Jahren klinisch festgestellter Leukamie aus voller Arbeitsfahigkeit 
einer crouposen Pneumonie erliegt, und findet in jedem Organ die hochgradigsten "Tumor­
infiltrate", dann ware das gewiB eine hochst gutartige maligne Geschwulst. 

DaB tumorartiges Wachstum, VOl' aHem mikroskopisch, vorkommt, habe ich 
vielfach erwahnt. Kapselinfiltrate, extrakapsulare Lymphome, Eindringen 
zwischen Muskelbiindel (PINKUS, NEUMANN) ist oft beobachtet. Aber das ist 
noch kein Tumor. Wir sehen dasselbe sogar bei den Gaucherzeilen. Niemals 
gehen die Muskelbiindel andel'S als etwa durch Kompression zugrunde, nie 
werden sie direkt durchwachsen. Niemals sind die so hochgradig umscheideten 
GaHengange zerstort, trotzdem die Mfektion jahrelang dauert. 

Besonders wichtig erscheinen mir auch die Feststellungen von PINKUS, daB selbst in 
scheinbar intakter Haut iiberall Zellziige von lymphatischen Wucherungen sich zwischen 
die Muskelfasern hineindrangen. Gerade die enorme Ausdehnung solcher Veranderungen 
spricht gewichtig gegen Tumornatur. 

Gegen Tumor spricht ferner die autochthone Entstehung del' leukamischen 
Bildungen auf vorgeschriebener Bahn, entweder auf dermyeloischen (und dann 
vollig topisch gleich wie beim Embryo, auch histologisch gleich) oder auf del' 
lymphatischen und genau wie auch bei nicht leukamischen Hyperplasien. Damit 
sind Metastasen ausgeschlossen. Auch ist der ProzeB bei aleukamischen Formen 
del' Leukosen ohne unreife ZeHen im Blut in del' Generalisation und Lokali­
sation genau gleich derselben Lokalsation in del' Leber. 

Ware es nicht ein Wunder, daB jedes Interstitium bei Lymphadenose zwischen den 
Acini ohne die geringste Ausnahme "maligne" Formationen enthielte? Hamatogene Meta­
stasen miiBten ja regellos auftreten. 

Diese vorgeschriebene Lokalisation kann z. B. bei Lymphadenose so typisch sein, z. B. 
durch Infiltrate in allen 4 Augenlidern, daB allein aus der Lokalisation der Erfahrene sofort 
die Diagnose stellt. 

Oft sieht man groBe GefaBe mantelformig von myeloischen oder lymphatischen Bil­
dungen umscheidet, bei vollig intakter Muscularis und Intima. Eine solches Verhalten 
schlieBt Metastasen aus. 
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Auf die perikanaIikulare Lokalisation hat in letzter Zeit besonders auch BRA.CK hin­
gewiesen. Sie findet sich urn groBe GefaBe, urn die Tubuli der Nieren, urn die Gallengange, 
um die Schweilldriisen und Raarbalge der Raut, urn die DriisenscWauche in den Testes 
und den Speicheldriisen usw. 

Die vorgeschriebene Bahn gilt auch fUr die Organe. Myelosen entstehen 
in Lymphknoten urn die GefaBe des Hilus, in der Leber, in der Pulpa, Lymph­
adenosen in den Lymphknoten aus den Sekundarknotchen oder den Mark­
strangen, in der Milz aus den Follikeln, im Knocbenmark nicht aus dem Par­
enchym, sondern adventitiel. Ubrigens halten sicb auch andere Affektionen, 
vor aliem Lues, an die gleicben Wege der adventitiellen Zelibildung. 

Es ist ferner der Gegensatz der beiden Leukosen mit der Tumorlehre un­
vereinbar. 

Die Zellzusammensetzung ist ofters im Knochenmark und extramyeloisch 
sebr verscbieden, z. B. in eig. Beob. mit dominierend Myeloblasten: im Mark 
reife Zelien, in der Leber fast nur Myeloblasten. Das spricht fiir Reaktionen 
verschiedener Starke und nicht fiir Metastasen. Ahnliches Verhalten zwischen 
den Zellen in Milz, Mark und Lymphknoten beschrieb HIRSOHFELD schon 1902. 

Gegen Tumor spricht weiter die gelegentlich ungewohnlich lange Dauer 
des leukamischen Prozesses, trotz enormer voliig generalisierter Hyperplasie 
in Leber, Milz, Knochenmark, lymphknoten, Parotis, Haut, Lider usw. Selbst 
STERNBERG gibt fiir Leukosarkomatose 3jahrigen Verlauf an. 

Gegen Tumor spricht sodann Rilckbildungsfiihigkeit des ganzen leukamischen 
Prozesses unter dem EinfluB von Carcinomen (ZADEK), Infektionen, Rontgen­
strahlen, Arsen, so daB 2 und mehr Jahre ohne jede Therapie keine unreifen 
Zellen mehr im Blute erscheinen. Gegenuber dem geringen EinfluB aller dieser 
Momente bei Tumoren ist die Einwirkung bei Leukamien groB und andauernd 
und das, wie ich betonen mochte, trotz Generalisation des leukamischen 
Prozesses. Bei dieser Verdrangung gehen nicht einfach die unreifen Zellen 
zugrunde, sondern ganz allmahlich bessert sich die Zusammensetzung der Zellen 
des Blutes in der Richtung der Norm. Der feine Regulationsmechanismus ist 
wieder vorhanden, der unreife Zelien im Mark zuruckhalt. 

Gegenuber der Jahre oder Jahrzehnte dauernden Leukamien gibt es nun 
aber auch perakute Formen, besonders bei Myelosen und hier spricht die 
Akuitiit, erwiesen aus dem Hiatus leucaemicus (S. 469), mit Sicherheit fur 
akute Genese. So rasch entwickeln sich Tumoren nie; so rasch erreichen sie 
nie die gerade in diesen Falien enorme Generalisation. Dieser Hiatus leucae­
micus ist heute eines der starksten Argumente gegen die Tumorauffassung. 
Wenn man die oft ebenso plotzlich einsetzende, aus dem Hiatus erschlossene 
pathologische Entwicklung des Myeloblasten fUr die Tumorgenese verwerten 
wolIte, ein angesichts der Abwegigkeit der Zellbildungen berechtigtes Argument. 
so spricht auch hier wieder wegen des perakuten Verlaufes der meisten Falle 
dieser Art das zeitliche Moment (neben der leukamischen Generalisation) gegen 
den Tumorcharakter. 

Die Polymorphie der Zellen bei Myelose und die Ausbildung vollig normaler 
reiter Zellen, z. B. nicht nur neutrophiler, eosinophiler, basophiler, sondern auch 
von Knochenmarksriesenzellen in allen Organen, zeugt gegen Tumor. Dazu 
kommt haufig auch starke Erythropoese, bei der man erst recbt nicbt an Tumor, 
sondern an Erscheinungen myeloischer Metaplasie denken wird. 

Endlich spricht das Intaktbleiben der Funktion lebenswichtiger Organe, trotz 
enormer leukamiscber Infiltration gegen Tumor. 

Wir sehen auch bei jahrelang bestehender enormer Leber nie hepatiscbe 
Insuffizienz, auch trotz Umscheidung alier Gallenwege keinen Ikterus (ge­
legentlich nur bei Druck groBer Drusen auf den Choledochus), trotz enormer 
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Infiltration beider Nieren kein Ansteigen des Rest-N. und keine Uramie, ge­
wohnlich nicht einmal EiweiB odeI' Zylinder. In dies em Moment liegt eine 
groBe Beweiskraft gegen die Tumornatur del' Infiltrate. 

Nicht ganz selten sind klinisch erst lolcale Prozesse entdeckt worden, 
Orbita, Mamma, Rectum, eine Driisengruppe am Hals (eig. Beob.), so daB man 
hier den Primartumor sehen wollte; abel' die Autopsie ergibt dann immer die 
Generalisation des Prozesses, und nul' klinisch war das starkere lokale Hervor­
treten ungewohnlich gewesen. 

Einige spezieIle Momente bediirfen noch eingehender Priifung. Nicht selten, 
besonders bei Lymphadenosen, liegt bei del' Autopsie odeI' schon klinisch und 
im Rontgenbilde eine groBe mediastinale Wucherung VOl' mit stark aggressivem 
Wachstum ins Perikard, in den Lungenhilus usw. und jetzt denkt man an 
Primartumor. So verfiihrerisch abel' die Auffassung als eines malignen Tumors in 
einem derartigen FaIle sein kann, z. B. bei "Thymussarkom" wegen Einwuche­
rung ins Perikard, Myokard, Zwerchfell, so gewichtig spricht eben die eingehende 
histologische Ulltersuchung wegen der Generalisation auf aIle Organe und auf 
vorgeschriebener Bahn gegen diese Annahme. Es gibt lceine lolcalisierten Tumoren 
mit Leulcamie, lceine Sarlcoleulcamien, es gibt nur generalisierte le~~lcamische Atfelc­
tionen, die stellenweise starker aggressiv auftreten, und diese Infiltrationen 
sind bei allen, selbst ganz chronischell Lymphadenosen bei sorgfaltigem Such en 
nicht selten. Es gibt daher lceine symptomatische Leulcamie! 

Die Aggressivitat ist manchen Fallen von Leukosen eigentiimlich. Sie ge­
hort sogar zum Wesen rasch wuchernder leukamischer Formationen und wird 
in maBigem Umfang fast nie vermiBt. Die Wucberung nimmt abel' den "Binde­
gewebsweg", wie das oben geschildert ist. Sie zeigt dabei, z. B. bei Cbloromen, 
im Temporalis enorme Mengen hochdifferenzierter vollig normaler eosinophiler 
Zellen oder gar von Knochenmarksriesenzellen. 

Als starkes Argument werden filr die Tumornatur gewobnlich die GefafJ­
einbrilche geschildert. GefaBwandinfiltrate bis unter die Intima sind uns histo­
logisch aber wohlbekannt. DaB dabei schlieBlicb auch das Endothel durch 
Kompression zugrunde geht, ist nicht unbegreiflich, und daB jetzt die Wuche­
rung im GefaBrohr sich wei tel' entwickelt nach dem Gesetz des geringsten 
Widerstandes, ist nicht unverstandlich. Natiirlich macht es einen ungeheuren 
Eindruck, wenn einmal bei Chlorom ein groBer makroskopischer Einbruch in 
ein GefaB ge£unden wird (ASKANAZY); - aber sollen nun wegen einer solchen 
Raritat aIle anderen sich nicht so verhaltenden Chlorome £iiI' die Auffassung 
del' Genese zuriicktreten miissen? l\tIikroskopische Einbriiche in die Venen 
kommen freilich ofters VOl', und zwar bei allen Formen der Leukosen (PALTAUF 
auch fill' Leukosarkomatosis); - aber dieses Argument scheint mil' nicht im­
stande, nun aIle schwerwiegenden Gegengriinde gegen die Tumornatur auf­
zuwiegen. Wir konnten dann nicht bei Chlorom und Leukosarkomatosis Halt 
machen. Dann gabe es keine Grenze mehr. AIle Leukamien miiBten Tumoren 
sein. Diese GefaBeinbriiche sind wohl doch ohne Zwang durch Druckatrophie 
del' Intima zu erklaren. 

Die Feststellung, daB fast aIle Chlorome myeloisch sind und oft massen­
haft Eosinophile und gelegentlich reichlich Megakaryocyten enthalten, spricht 
ferner gewichtig gegen die Tumornatur, nicht nul' wegen del' enormen Generali­
sation, sondern auch wegen del' weitgehenden Differenzierung del' Zellen, wo­
bei ja oft auch Erythropoese noch vorhanden ist. 

In anderer Weise hat STERNBERG versucht, wenigstens die Lymphadenosen 
mit groBzelliger Wucherung als Tumoren mit malignem Verhalten von den 
rein hyperplastischen kleinzeIligen Lymphamien abzugrenzen und als Leulco­
sarlcomatosen, als etwas Besonderes, als "atypische Wucherung" des lympha-
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tischen Apparates, sehr nahestehend del' KUNDRATschen Lymphosarkomatose, 
zu betrachten. PALTAUF hat sich diesel' Auffassung angeschlossen, dagegen 
ist sie in del' Folgezeit allgemein (HERZ, DOMARUS, HERXHEIMER, FRANKEL, 
V. MULLERN, FABIAN, NAEGELI, PAPPENHEIM, DECASTELLO, NETUSEK) ab­
gelehnt worden. 

lch gebe gerne zu, daB gewohnlich die makrolymphocytaren Formen er­
heblich, namentlich durch starker infiltratives Wachstum, abweichen und einen 
biologisch maligneren Typus del' Wucherung darstellen. 

Gegen die scharfere Trennung, wie sie STERNBERG durchfiihren will, sprechen indessen 
folgende Argumente: 

1. Auch die kleinzellige, eminent chronische, besonders aber die akute kleinzellige 
Lymphadenose zeigt bald da, bald dort tumorartiges Wachstum, das die Lymphdriisen­
kapsel bedeutend iiberschreiten und in die Muskulatur eindringen kann, so schon NEU­
MANN l , dann in den Hautbefunden von PINKUS, ferner bei TURK, STRAUSS-VIRCHOW, 
V. DOMARUS, OGATA, GRAETZ, V. MULLERN, DE LANGE, VAN GOOR und KITZLER, endlich in 
vielen eigenen Beobachtungen. M. B. SCHMIDT hebt ausdriicklich hervor, es miisse das 
makroskopische Blld maBgebend sein. Histologisch namlich finde sich "iiberaus haufig", 
daB die Hyperplasie bei Leukamie auf die Umgebung iibergreife, so von Lymphdriisen 
auf das Fettgewebe, von Tonsillen auf die Muskulatur. 

2. Es gibt makrolymphocytare, rein hyperplastische Lymphadenosen, so die Falle 
STUDER II, eine Beobachtung von PAPPENHEIM, MEYER-HEINEKE (Fall 3), GRAETZ-LuKSCH­
PIETROWSKI, O. MORITZ, eigene Beobachtung. STERNBERG selbst hat solche Beobach­
tungen gemacht und denkt hier an die Moglichkeit, daB der ProzeB erst in Entwicklung 
sich befinde. Der Fall STUDER war aber !'lehr chronisch. . 

3. Jede kleinzellige (chronische) .e.-Leukamie enthalt auch Makrolymphocyten (TURK. 
PAPPENHEIM, NAEGELI), mitunter ohne ersichtbare Ursache sogar zahlreich (eigene Be­
obachtung), aber sehr wechselnd. 

Es konnen mikrolymphocytare Formen groBzellig (LUKSCH, FLESCH) und groBzellige 
kleinzellig werden (mehrere eigene Beobachtungen, MAC CRAE, GRAETZ, DENNIG, LUST­
GARTEN, SEELIG), letzteres wohl unter dem EinfluB der Sepsis, womit ,aber iiberzeugend 
die enge Verwandtschaft und die nur biologische Differenz zum Ausjlruck kommt. 

Sehr viele groBzellige Lymphamien weisen hohe Prozente der kleinen Zellen auf, manch~ 
mal sind beide Zellformen nahezu gleich haufig. Die Annahme einer Kombination von 
zwei prinzipiell verschiedenen Prozessen, die man hier machen miiBte, kann aber nicht 
ernstlich in Frage kommen. 

Soweit ist STERNBERG freilich recht zu geben, daB ein Blutbefund mit viel 
Makrolymphocyten odeI' gar Riederformen in del' Regel auf einen maligneren, 
fast immer akuten Verlauf hinweist, und dann auch gewohnlich histologisch 
starker infiltrativ1ls Wachstum vorliegt. Eine biologische Differenz ist vor­
handen; abel' sie ist reversibel und nicht so prinzipiell wie del' Unterschied 
zwischen Adenom und Adenocarcinom, das unter keinen biologischen Ver­
haltnissen wieder zu einem nichtmalignen Wachstum gebracht werden kann. 

Dagegen kann ich STERNBERG in keiner Weise zustimmen, wenn er auch 
die k41inzelligen aggreseiv wachsenden Leukosen als Lymphosarkome bezeichnet, 
weil diese Aggressivitat (siehe S. 495) sehr haufig iat. Viel eher zeugt die 
Tatsache, daB allein aus dem histologischen Bild (siehe besonders STERNBERG 2) 

die Unterscheidung von Tumor odeI' Leukamie nicht moglich ist, dafUr, daB 
wir kein absolut sicheres, fur jeden Einzelfall zutreffendes pathologisch-anatomi­
sches Kriterium fUr malignen Tumor besitzen. Dafur zeugen die auch weit 
auseinandergehenden Beurteilungen mancher Probeexcisionen bei Lymph­
knotenvergroBerungen, selbst bei ganz kompetenten Autoren. 

Auffallig war mir, daB an der Pathologen-Tagung in StraBburg 1912 bei der Erorterung 
der Pseudoleukamie alle Autoren es vermieden, klare Stellung in der Frage des Tumor­
charakters mancher Hamoblastosen einzunehmen. 

Seltsam ist es gewiB, daB gerade diejenigen Leukamien als maligne Tumoren 
angesprochen werden, die wegen ihres akuten Verlaufes, del' Fieber und sep­
tischen Erscheinungen von anderer Seite wieder als akute Infektionskrankheit 
.-~~ ~ ----

1 NEUMANN: Arch. Heilk. 13 (1872). 2 STERNBERG: Wien. klin. Wschr. 1926. 
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"mit an GewiBheit grenzender WabrscheinIichkeit" (EBSTEIN [1909]) erklart 
worden sind. Beide Ansichten sind unhaltbar, und gegen beide habe ich stets 
Front gemacht und sie in entschiedenster Weise abgelehnt. 

Was bedeutet klinischer Eindruck gegeniiber histologischer Basis, 
die keinerlei Entziindung des Stromas, sondern eine reine Zellhyperplasie eines 
Zellsystems auf vorgeschriebenen Wegen aufdeckt! Was bedeutet infiltratives 
Wachstum bei den Abkommlingen eines Gewebes, das von vornherein iiberall 
vorhanden ist. Was bedeutet endlich die Einstellung auf einen einzigen Ge­
sichtspunkt gegeniiber einer Auffassung, die Embryologie, Histologie und 
Klinik als ihre Basis besitzt. lch bleibe daher bei der Auffassung, so ahnIich 
einzelne Leukosen den malignen Tumoren erscheinen mogen; sie sind von ihnen 
grundsatzlich als etwas Besonderes abzugrenzen. 

Dagegen kommt es nun vor, daB ein aggressiv lokal wuchernder Tumor 
starke Knochenmarksreaktion macht, besonders bei Markmetastasen und dann 
leukamoide Blutbilder (siehe S. 458) erzeugt; aber in diesen Fallen entsteht 
keine generalisierte Hyperplasie leukopoetischen Gewebes. Wir vermissen die 
cbarakteristische leukamische Leber. Hochstens bei gleichzeitiger schwerer 
Anamie kann ein gewisser Grad myeloischer Metaplasie besonders in der Milz 
entstehen. lch kenne aber keinen sicheren malign en Tumor, bestande er auch 
aus wenig diIferenzierten lymphoiden Zellen, bei denen in jedem Leberinter­
stitium die fiir die Lymphadenose typischen rundlichen Lymphome sitzen. 

Die Griinde gegen die Au:ffassung der Leukiimien 
als Infektionskrankheit. 

So groB auch gelegentlich der Eindruck des infektiosen Bildes bei einer 
akuten Leukamie sein kann, so sehr spricht die Histologie des Prozesses gegen 
die anfangliche Annahme. Wir wissen heute bestimmt, daB lnfektionen beirn 
Fehlen normaler neutrophiler Leukocyten sehr leicht als sekundare Faktoren 
hinzutreten konnen. Besonders belehrt uns die Granulocytopenie mit ihrer 
vielwurzligen Atiologie dariiber in groBter Klarheit. Bei den Myelosen werden 
nun bei stiirmischer pathologischer Zellbildung N. nicht mehr gebildet und bei 
Lymphadenosen wegen Erdriickung des myeloischen Gewebes schlieBlich auch 
nicht mehr. Daher bestehen die groBten Moglichkeiten fiir schwere todliche 
Sekundarinfektionen; aber damit ist die Leukamie selbst noch keineswegs als 
infektioser ProzeB bewiesen. Fiir diese Moglichkeit konnte man statt des Ein­
druckes einer akuten lnfektionskrankheit besser verwerten die Tatsache, daB 
bei zweifellosen lnfektionen leukamoide Blutbilder vorkommen, die, wenn auch 
selten, schwer gegeniiber Leukamien abzugrenzen sind (siehe S. 515, 516) ganz 
besonders in der Erholungsphase nach Granulocytopenien. Ferner sind auch 
die lymphatischen Reaktionen (s. diese) leukamischen Blutbildern oft ahnIich. 

Gegenargumente sind aber: 
1. Die Leukamien zeigen keine entziindlichen Prozesse in den Organen, 

sondern Hyperplasien, oft von hochdiIferenzierten Zellen. 
2. Auch die Blutbefunde zeigen nur junge, evtl. pathologische EntwickIungs­

formen der Zellen, aber keine Blutbilder wie bei lnfektionen mit pathologischen 
Neutrophilen, unter Veranderungen der Zellkerne, des Zellleibes und der Granu­
lation (siehe S. 197 f.). Ferner beobachten wir im Blutbefund keine beiInfektionen 
sonst so haufige Zunahme der Globuline. 

3. Viele Erkrankungen zeigen selbst bei kompetentesten Bakteriologen nie 
Bacillen irn Blut oder es werden als Sekundarinfektion aIle moglichen Keime 
gefunden, aber kein spezifischer Erreger. 
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4. Bei der Graviditat geht die Leukamie nie auf das Kind uber. Dieses 
ausnahmslos vollig gesund. 

5. Die leukamische Zellbildung schlagt bei starker Progression ganz andere 
Wege ein als bei schweren 1nfektionen. Es entstehen vollig abnorme patho­
logische Zellen, pathologische f. (S. 194), oder pathologische Myeloblasten 
(S.208). 

6. Die infektios-septischen Prozesse der Mundhohle sind haufig erst spat 
vorhanden oder fehlen ganz. Vorher ist schon der typische leukamische Blut­
befund festgestellt. 

7. Die ubertragbare Huhnerleukose von ELLERMANN ist der Leukamie sehr 
ahnlich, und diese Beobachtungen sind zweifellos ungeheuer wichtig; aber daB 
eine der menschlichen Leukamie gleichwertige Krankheit vorliege, ist doch 
nicht erwiesen. 

8. Die oft auffallig aggressiven tumorahnlichen Wucherungen kommen 
in dieser Weise 1nfektionskrankheiten nicht zu, wie besonders BERBLINGER 
fiir das Eindringen der Zellen in das Zwerchfell und in die Muskeln hervorhebt. 

9. Der Hiatus leucaemicus ist bei einer 1nfektionskrankheit schwer zu er­
klaren, leicht aber, wenn man die eigenartige Hyperplasie bei den Leukosen 
als das Wesentlichste ansieht. 

Auch hier hat STERNBERG versucht, die akuten Leukamien als etwas Beson­
deres, und zwar als Reaktion auf septische Erreger abzutrennen (siehe S.4 79,480). 

Er hat aber, wie DECASTELLO darstellt, nur Sepsisfalle mit einigen Myelo­
cyten im Blute und mit einem gewissen Grad von myeloischer Metaplasie vor 
sich gehabt. DaB dabei leukamieahnliche Reaktionen entstehen konnen, ist 
oben vielfach ausgefiihrt. DaB es aber richtige, und zwar enorme Hyperplasien 
bei akuten Leukosen gibt, steht absolut fest, und gerade in diooen Erkrankungen 
ist das Blutbild und das Gewebebild mit seinen pathologischen Myeloblasten 
und mit den Hiatus etwas vollig von 1nfektionen Verschiedenes. 

Die Leukamien als Korrelationsstornngen. 
In einer interessanten experimentellen Studie vertritt K. ZIEGLER die Ansicht, daB 

normalerweise zwischen lymphatischem und myeloischem Gewebe eine Art cellulares 
GIeichgewicht bestehe. Wenn nun lymphatische Bildungen geschadigt oder zerstort wer­
den, so gewinne das myeloische Gewebe die Oberhand und wandle z. B. die Milz in Mark­
gewebe um, wobei ZIEGLER die Einschleppung der Zellen auf dem Blutwege annimmt. 
Bei Tieren wies er diese Metaplasie der Milz unter dem EinfluB der Rontgenstrahlen bei 
gleichzeitigem Untergang der Follikel nach, und glaubte, damit eine Leukii.mie durch Storung 
physiologischer Organkcrrelation experimentell geschaffen zu haben. lch kann indessen 
nicht zugeben, daB mit der Entstehung von Metaplasien und dem Auftreten von Myelo­
cyten im Blute bereits eine leukamische Erkrankung festgestellt sei; denn derartige 
Befunde sind in der Pathologie der Anamien und lnfektionskrankheiten haufig; auch halte 
ich weder die Knochenmarksbefunde, noch die Blutbilder von ZIEGLER fUr leukamische. 
GRUBER bewies zudem gegen ZIEGLER, daB die gleichen Blutveranderungen auch bei splen­
ektomierten Tieren auf Knochenbestrahlung eintritt. 

Es hat sich dann spater gezeigt, daB die Schadigung des lymphatischen 
Apparates in den Fruhstadien der Myelose fehlt, so daB diese ZIEGLERSche An­
nahme nicht begriindet ist, und daB auch bei Lymphadenosen der myeloische 
Zellstaat weitgehend im Knochenmark erhalten sein kann. 

Gleichwohl enthalten die von ZIEGLER vertretenen Auffassungen sicher 
richtige Gesichtspunkte, und ich habe dann 1913 in der Monographie der Leuk­
amien (S. 79 u. 125) mich dahin ausgesprochen, daB man uberhaupt Korrela­
tionssUirungen, wohl durch Anomalien Ikr Funktion innersekretorischer Organe, 
als Ursache der Leukl'imien ansehen kann. 

1ch mochte diese meine Auffassung folgendermaBen begriinden: Wir sehen 
beim Embryo zuerst eine enorme Entwicklung des myeloischen Systems, die 
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mit Auftreten lymphatischer Bildungen in der spateren Fetalzeit regelmaBig 
wie durch Selbststeuerung zuriickgeht. In der Jugend, bis etwa zum 10. Jahre, 
dominiert das lymphatische Gewebe, dessen starke Funktion sich ja auch in 
der kindlichen Lymphocytose und in der groBen Haufigkeit kindlicher Lymph­
adenosen und der Seltenheit kindlicher Myelosen auBert. Mit der Pubertat 
also mit Eintreten neuer innersekretorischer Organwirkungen, geht diese Lympho­
cytose zuriick; es nehmen auch lymphatische Hyperplasien allgemein ab; der 
Thymuskorper kommt in Involution. 

Eil ist nun klar, daB so weitverbreitete, nicht auf Organe beschrankte Ge­
webssysteme nicht durch nervose Bahnen reguliert werden, besonders, da ja 
dem Knochenmark Nervenfasern nicht zukommen und man sich nicht gut 
vorstellen kann, daB auf neurotrope Reize an allen erdenkbaren Orten, 
besonders um die GefaBe herum, cellulare Hyperplasien einsetzen. Man wird 
tlaher ohne wei teres zu der Annahme gefiihrt, daB es chemische, hormonale -Reize 
sind, die in so fein gesetzmaBiger Weise die Entwicklung der lymphatischen 
und myeloischen Zellen beim Embryo, in. der Jugend und beim Erwachsenen 
regulieren und das fUr das entsprechende Alter notige Gleichgewicht herbei­
fUhren. Gerade'dieser Wechsel aber mit der Entwicklung und dem Inkraft­
treten innersekretorischer Organe spricht fUr die vorgetragene Auffassung. 

Ich glaube freilich, ahnlich wie bei der Auffassung iiber Chlorose, auch 
hier nicht, daB ein Organ, z. B. Thymus, das lymphatische, und ein anderes, 
z. B. Keimdriise, das myeloische System reguliert oder gar "fordert", sondern 
ich halte das Zusammenspielen aller innersekretorischen Organe fiir entscheidend. 

So konnte man sich eine Dysharmonie der innersekretorischen Regulation 
vorstellen, wobei sowohl Momente der innersekretorisch tatigen Organe, wie 
exogene in Frage kamen, um DberschuBbildungen entstehen zu lassen; denn 
daB die myeloischen oder lymphatischen Gewebe bei der Leukamie keine nor­
male Regulation mehr haben, daB auch die Zellbildung vollig pathologische Wege 
geht, steht fest. 

Ich bin iiberzeugt, daB diese Grundauffassung iiber das Wesen der Vegeta­
tionsstorungen viel Richtiges enthalt und uns die oft schrankenlose Wucherung 
im ganzen Korper sehr gut begreiflich macht, iiber deren Umfang wir ja immer 
wieder in Erstaunen geraten. So erscheinen auch die Leukamien nicht als etwas 
vollig Fremdes und Neues, was sie, wie ich vielfach betont habe, nicht sind, 
weder nach hamatologischen, noch nach histologischen Gesichtspunkten, sondern 
als irreparable Regulationsst6rungen, daher zum Tode fiihrend, wahrend die 
symptomatisohen, gleichsinnigen, abnorm hochgradigen myeloischen und lympha­
tischen Reaktionen temporare, noch ausgleichbare Regulationsstorungen dar­
stellen. 

Diese Grundauffassung gibt uns ein Verstandnis dafiir, daB eine chronische 
Erkrankung plotzlich (mit Hiatus leukaemicus) perakut werden kann. Sie 
scheint mir auch vereinbar mit der Verdrangung des leukamischen Prozesses 
unter dem EinfluB Dauer Momente der verschiedensten Art. 

Meine Auffassung erhalt darin eine Stiitze, daB die Annahme von dem 
EinfluB der Tatigkeit innersekretorischer Organe fUr die Entstehung von 
Anamien allgemein anerkannt worden ist, und daB wir (s. besonders Chlorose), 
auch einen klaren EinfluB abnormer innersekretorischer Tatigkeit auf die 
Zellbildung im lymphatischen und myeloischen System beweisen konnen. 

STERNBERG I hat meine Auffassung als "sehr beachtenswert" erklart und 
ahnliche Gesichtspunkte vertreten, indem er Vegetationsstorungen im Sinne 
KUNDRATS als Grundlagen der Systemerkrankungen ansieht. Auch er denkt 

1 STERNBERG: Wien. klin. Wschr. 1920, Nr 1. 
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mit KUNDRAT dabei nicht "an auffii.llige Anderungen der Organe" innersekre­
torischer Natur, sondern an quantitative Verhii,ltnisse, ohne jede histologische 
Alteration. 

GewiB erlaubt es eine derartige Annahme einer Korrelationsstorung und einer 
unrichtigen Regulation, von leukiimi8cher Reaktion zu sprechen, die nach 
LUBARSCH sowohl "essentiell" wie symptomatisch sein konnte. 

Lenkamie bei Tieren. 
Die oft versuchte "Uberimpfung der Leukamie von Menschen auf Tiere ge­

lingt nicht, obwohl gewisse Haustiere an Leukamie erkranken. Zwar sind viele 
altere Angaben der Literatur (BOLLINGER, EBERTH) nicht einwandfrei, wohl 
aber solche aus der neueren Literatur gesichert. WElL et CLERC berichten 
besonders von Leukamien beim Hunde und fanden sowohl lymphatische, als 
auch myeloische Erkrankungen. Die letzteren waren viel seltener und weichen 
von der menschlichen Mfektion nicht unerheblich abo Auch WmTH beschreibt 
sie in 11 Beobachtungen. Es besteht aber dabei nur starke neutrophile Leuko­
cytose trotz starker myeloischer Metaplasie und Riesenzellen. Die lymphati­
schen Leukamien waren typischer, aber auch nie hochgradig. WmTH meint, 
bei den Haustieren sei ein typisch myeloisch-leukamisches Blutbild bisher 
nicht nachgewiesen. 

Die Entdeckung von ELLERMANN und BANG, die Hiihnerleukamien 
in mehrere Generationen iibertragen konnten, hatten erhebliches Aufsehen 
erregt, und ist die Tatsache von HmscHFELD und JACOBY bestatigt worden. 
Es zeigt sich dabei eine ungeheure Vermehrung ungranulierter Zellen bis zu 
350000 und 875000, die oft plOtzlich einsetzt, nach einer Inkubation von 
4 Woe hen bis 5 Monaten. Vereinzelt kommen Spontanheilungen vor, meist 
sterben die Tiere bald und manchmal schon im aleukamischen Vorstadium. 
Die histologische Priifung ergibt hochgradige Wucherung in Leber und Milz, 
meist von den Capillaren ausgehend, zum Teil auch im interstitiellen Binde­
gewebe der Leber. Die "Ubertragung gelingt auch von aleukamischen Tieren. 
SKRIBA' und SCHBIDDE haben diese Veranderungen bei den Hiihnern als nicht­
leukamische erklart. Wie DOMARus muB ich sagen, so interessant diese Hiihner­
leukamen auch sind, zweifelhaft bleibt doch, ob eine Analogie, mit mensch­
lichen Verhaltnissen vorliegt, und zu weitgehende Schliisse erscheinen auch 
mir "verfriiht". Ganzlich abzulehnen ist der von ELLERMANN immer wieder 
unternommene Versuch, auch die perniziose Anamie bloB' als besondere 
Leukamieform hinzustellen. Dazu reichen die Erfahrungen bei Hiihnern nicht 
aus, und ist sicher Perniciosa eine absolut verschiedene Erkrankung. 
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Der Symptomenkomplex Pseudoleukamie. 
Unter Pseudoaffektionen versteht man ganz allgemein Krankheiten, deren 

ii u B ere Erscheinungen in tiiuschender Weise andere in ihrem Wesen scharf 
charakterisierte Krankheiten nachahmen, wiihrend die genauere Analyse und 
die anatomische Untersuchung prinzipiell ganz verschiedene Verhiiltnisse auf­
deckt. Schon entsprechend der Begriffsbildung stellt ein solches Pseudoleiden 
keine Krankheitseinheit dar, sondern einen Symptomenkomplex, der verschiedenen, 
genetisch ganz ditferenten Leiden zukommen kann. Es solI daher der Name 
Pseudoleukiimie nur die auf3erliche Ahnlichkeit mit Leukamie durch die Ver­
groBerung von Lymphknoten und Milz bei Fehlen eines leukiimischen Blut­
bildes hervorheben, iiber das eigentliche Wesen aber nichts priijudizieren. 
Offenkundig in diesem Sinne zur vorliiufigen Orientierung hat .auch COHNHEIM 
zuerst den Begriff Pseudoleukiimie gebraucht und eingefiihrt. 

Die COHNBEIM als Ausgangspunkt dienende Beobachtung war wohl nur eine Zeit­
lang aleukamisch oder subleukamisch; bei weiteren Untersuchungen ware sie wohl typisch 
leukamisch oder doch qualitativ ausgesprochen leukamisch gefunden worden. Schon wegen 
der fiir die heutige Zeit ganz ungeniigenden klinischen und histologischen Durcharbeitung 
kann diese Beobachtung nicht die Basis einer Krankheit sein. 

Aus Prioritiitsgriinden wollen viele Autoren den iilteren Namen Hodgkins 
disease vorziehen. Zweifellos hat schon HODGKIN, und noch viel friiher MOR­
GAGNI, iihnliche Affektionen beschrieben; aber HODGKIN rechnete auch luetische 
Driisenschwellungen, ja gewohnliche Skrofulose und metastatisches Carcinom 
zu derselben Kategorie, mithin Krankheiten, die wir anderweitig gruppieren 
miissen. Er hat ferner keine histologischen Untersuchungen und keine Sek­
tionen vorgenommen. Hodgkins disease ist eben nur =Lymphdriisen­
schwellung, teils erkannter, teils unerkannter Genese. Mit Pseudoleukiimie 
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wollen wir abel' sagen, daB es selbst unter Weglassung von Skrofulose, Tuber­
kulose, Lues und von Carcinom noch VergroBerungen del' Lymphknoten und 
del' Milz gibt, die den Leukamien gleichen, abel' doch nicht Leukamien sind. 

Zuerst hatten BONFILS und TROUSSEAU im Jahre 1856 erkannt, daLl es leukamieahu­
liche Leiden ohue Vermehrung del' L. gibt. Sie schlugen daher fiir diese Affektionen die 
Namen Cachexie sans leucemie und Adenie VOl'. VlRCHOW wahlte den Ausdruck 
Lymphosarkom. Es geht abel' aus seinen Schilderungen mit Sicherheit hervor, daB 
er, ebeuso wie auch BILLROTH unter del' Bezeichnung malignes Lymphom, verschieden­
artige Dinge zusammengefaLlt hat. 

Wie man zwischen lymphatischer und lienaler Leukamie eine Trennung 
nach dem Ort del' vorwiegenden Lokalisation des Leidens vorgenommen 
hatte, so schied man auch die Pseudoleukamien in gleicher Weise und bezeichnete 
auBerdem einigermaBen analoge Prozesse im Knochenmark als myelogene 
Pseudoleukamie. Eine schade Sonderung erwies sich freilich als unmoglich, 
und man erklarte daher Mischformen als gemischte Pseudoleukamie. Indessen 
ist auch hier, wie bei Leukamie, del' Ort del' starksten Wucherung ohne prin­
zipielle Bedeutung und niemals ein Beweis daflir, daB das Leiden gerade bier 
seinen Ursprung genommen hatte. Viel wichtiger erweist sich die eingehende 
histologische Untersuchung, und diese stellte fest, daB zunachst zwei prinzipiell 
vo1lig verschiedene Erkrankungen vorliegen. 

1. Lymphocytome (RIBBERT), ausschlieBlich Wucherungen von "Lympho­
cyten", neben mehr odeI' weniger reichlichem Bindegewebe. 

2. Granulome (KUNDRAT, spateI' besonders BENDA), entzundliche Granu­
lationsgeschw11lste, die ein auBerordentlich polymorphes Zellbild mit Rund­
zellen, Fibroblasten, Epitheloidzellen, Riesenzellen, polymorphkernigen Leuko­
cyten, Plasmazellen usw. darbieten. 

Diese beiden Affektionen haben zueinander keinerlei Verwandtschaft und 
stellen die beiden histologischen Grundtypen aller unter dem klinischen Syn­
drom del' Pseudoleukamie zusammengefaBten Krankheiten dar. 

Den prinzipiellen Unterschied zwischen beiden Erscheinungsformen hatte VlRCHOW 
noch nicht erfaLlt. Sein Lymphosarkom enthalt sowohl Lymphocytome wie Granulome 
Zuerst scheint del' in diesen Fragen besonders bewanderte und verdiente KUNDRAT den 
Unterschied erkannt zu haben. Er schied aufs sorgfaltigste seine Lymphosarkomatose 
mit ausschlieLllicher Wucherung del' 12. als Vegetationsstorung des lymphatischen Gewebes 
vom "malignen Granulom", das eine entziindliche Erkraukung darstelle. 

Heute ist diese Trennung gesicherte Tatsache. Die Scheidung entspricbt 
dem ersten sicber gefiihrten Scbwertstreich, del' den gordischen Knoten del' 
Pseudoleukamie durchhauen bat. 

Nun stellen beide Gruppen wiederum bloB Sammelbegriffe dar; abel' die 
weitere Aufspaltung laBt sicb jetzt leicbter durchfiihren. 

Einteilung des klinischen Symptomenkomplexes Pseudoleukamie: 
A. Lymphocytome: AusscblieBliche Lymphocytenwucherung: Hyperplasien: 

I. Aleukamische Lymphadenosis, echte Pseudoleukamie (PINKUS) = System­
affektion des gesamten lymphatischen Gewebes, generalisiert von vornherein. Del' 
Ort del' starksten Wucherung, Lymphknoten, Milz, Knochenmark, ist ohne 
prinzipielle Bedeutung. Infiltrierende odeI' nicbtinfiltrierende Formen konnen 
nicht prinzipiell getrennt werden; maBgebend ist die Generalisation. 

Viele Affektionen verlaufen sublymphamisch; manche geben in lympba­
tische Leukamie libel'. Einzelne FaIle zeigen Griinfarbung: Aleukamische 
Chloroleukamien. 

Je eingehender heute die Priifung des Blutbildes erfolgt, desto mehr wird nach den 
Gesichtspunkten von S. 132, 194, 208, 473 f., 491 u. 500 das Leiden schon friihzeitig in 
seinem Wesen erkannt. Histologisch ist die -Ubereinstimmung mit leukamisch!!r Lymph­
adenose eine absolute, klinisch desg1eichen, auch in bezug auf die sehr verschiedenenAuLlerungs­
formen del' Krankheit, die v611ig den auf S. 490-491 geschilderten Typen entsprechen. Die 
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Scheidung zwischen aleukamischen und leukamischen Affektionen ist daher kiinstlich, in 
hohem Grade willkiirlich und wissenschaftlich nicht gerechtfertigt. 

Fiir die Differentialdiagnose ist alles schon S. 491 f. ansgeftihrt. Besonders wichtig 
ist aber der Hinweis, daB genaue Blutbefunde wiederholt aufgenommen werden miissen. 

II. Lymphosarcomatosis (KUNDRAT). Wahrscheinlich maligner Tumor. 
Lokalisierte, von einer Lymphknotengruppe ausgehende Affektion, nie generalisiert. 
Leber und Milz oft klein, nicht oder wenig beteiligt. Fortschreiten auf benach­
barte Lymphknoten auf dem Lymphweg, seltener hamatogene Metastasen. 

[III. Lokales Lymphosarkom ist auch ein Lymphocytom, gehOrt aber nicht 
zum klinischen Bilde der Pseudoleukamie, weil zu lokalisiert.] 
B. Myelosen: Wucherungen des myeloischen Parenchyms: Hyperplasien. 

Aleukamische Myelosen, Systemaffektionen des myeloischen Apparates klinisch 
und histologisch wesensgleich mit leukamischen Myelosen. Gewohnlich tritt 
die groBe Milz wie bei der leukamischen Form stark hervor und sind Lymph­
knoten nicht oder nur gering vorhanden. Der Blutbefund ist aleukamisch, 
zeigt aber fast immer qualitativ typisch leukamische Verhaltnisse und meist 
mit der Zeit aIle Ubergange zu typisch myeloischem Blutbild. 
C. Granulome: Entzundliche Bindegewebswucherungen. 

I. Lymphogranulome (PALTAUF) = malignes Granulom (BENDA). Zuerst hat 
STERNBERG in eingehenden Untersuchungen auf diese Krankheit der Lymph­
knoten und spater oft auch der Milz hingewiesen und zunachst atiologisch 
Tuberkulose angenommen, diese Ansicht spater aber aufgegeben. 

Man uberzeugt sich immer mehr, daB ein besonderes Leiden vorliegt, das 
mit Tuberkulose nichts zu tun hat. Das Blutbild zeigt die Erscheinungen eines 
entzundlich-infektiosen Prozesses, nicht eines hyperplastischen. 

lch glaube aber, daB es auBer der Lymphogranulomatosis noch andere 
Granulome in den Lymphdrusen gibt, die ahnliche histologische Bilder ergeben, 
jedoch wesensverschieden sind. 

II. Tuberkulose kann so generalisiert auftreten, daB das Bild einer tuber­
kulOsen Pseudoleukamie (BAUMGARTEN) entsteht. 

III. Luetisches Granulom der tertiaren Syphilis kann als groBe Seltenheit 
ausgedehnte Lymphknoten und Milzschwellung hervorrufen. 

IV. Leproses Granulom (HAllERFELD1). 

Von granulomatoser Pseudoleukamie darf man klinisch nur reden, wenn 
eine annahernd vollstandige Generalisation der Lymphknotenerkrankung vor­
liegt. Daher fallen lokalisierte entzundliche Lymphome oder tuberkulose 
Drusen nicht in den Bereich unserer Erorterung. 

Als groBe Seltenheit kiinnen auch Tumoren fast alle LYlnphknoten vergriiBern, so ein 
generalisiertes Spindelzellensarkom in eig. Beob., publiziert von BAUMGARTEN. 

lsolierte grof3e Milztumoren wurden fruher oft als lienale Pseudoleukamien 
bezeichnet. Auch hier verstecken sich eine ganze Reihe von Krankheiten, die 
im Kapitel Megalosplenien eingehend nach histologischen und klinischen Ge­
sichtspunkten geschieden sind. 

Als myelogene Pseudoleukiimien hat man fruher der Analogie zuliebe multiple 
Myelome oder andere myelogene Af£ektionen bezeichnet. Auch dieser Aus­
druck kann heute nicht mehr verwendet werden. 

Mit dem Begriff Pseudoleukiimie soIl nur klinisch eine vorlaufige Klassifikation einer 
Beobachtung vorgenommen werden. Eine Diagnose ist damit nicht gestellt, nicht cinmal 
eine Verlegenheitsdiagnose, sondern nur daB Vorhandensein eines gewissen klinischen 
Symptomenkomplexes angedeutet. Aufgabe der weiteren klinischen und histologischen 
Untersuchung ist e.s, zu einer wirklichen Diagnose zu gelangen. Das ist heute in der Mehr­
zahl der FaIle miiglich. Alsdann solI der iiber das Wesen nichts aussagende Ausdruck 

1 HAllERFELD: Arch. Brasil. med. 1914. 
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Pseudoleukiimie streng vermieden und das Leiden nach seinem vVesen bezeichnet werden, 
z. B. als aleukiimische Lymphadenose oder als Lymphogranulom. 

Der Anatom soUte nie von Pseudoleukamie sprechen. Der Kliniker kann manchmal 
den Ausdruck zeitweise nicht ganz entbehren, muB sich aber dariibel' vollig klar sein, daB 
er damit keine Diagnose gestellt hat. 

Allgemeine Literatur fiber den klinischen Symptomellkomplex 
der Pseudoleukamie. 

BAUMGARTEN: Arb. patb. lust. Tiibingen 2 (1899); Berl. kIin. Wschr. 1915, Nr 47. -
BENDA: Verh. d. dtsch. path. Ges. 1904. - BILLROTH: Virchows Arch. 18 u. 23; Arch. 
klin. ChiI'. 10. - BONFILS: Soc. med. d'observations. Paris 1856. 

COHNHEIM: Virchows Arch. 33; Allg. Path. 1. 
DOMINICI et RrnADEAu-DuMAS: C. r. Soc. BioI. Paris, 25. Juli 1908. Revision du 

Iym phosarcome. 
FISCHER: Arch. klin. ChiI'. 55. 
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Die Lymphosarkomatose (KUNDRA.T) 

ist die nichtgeneralisierte Erscheinungsform des Lymphocytoms und dadurch 
charakterisiert, daB ein lokal beginnendes Leiden spater weitere Lymphknoten­
gruppen ergreift. Viele hierhergehorigen Erkrankungen haben daher nichts 
zu tun mit dem klinischen Syndrom der Pseudoleukamie, die eben eine generali­
sierte Affektion bedeutet. 

Zahlreiche Autoren fassen die Lymphosarkomatose nicht richtig auf. Identi­
tat mit Lymphadenosen ist nicht vorhanden, weil in den Leberinterstitien nicht 
uberall Lymphome auftreten und die Milz nicht rein lymphatisch wird. Da­
mit ist die oft behauptete enge Verwandtschaft mit (aleukamischen) Lymph­
adenosen widerlegt. Das Studium der KUNDRATschen Originalpublikation ist 
in dies en Fragen aufs dringendste anzuraten. 

VmCHOW hatte unter Lymphosarkom sowohl Lymphosarkomatose wie Granulome 
zusammen behandelt, desgleichen v. WINIWARTER bei Besprechung des malignen Lym­
phoms. GHON hat nauh KUNDRAT am eingehendsten diese Probleme studiert und verschie­
dene Differenzierungen aus Mesenchymgewebe angenommen. Bei hochster Differenzierung 
entstehen .c.-artige Zellen, bei geringerer lymphoblastenartige, bei geringer undifferenzierte 
Zellen. In del' Tat bieten die Schnitte oft ganz verschiedene Zellbilder und nicht nur 
.c.-ii.hnliche Zellen. 

Als Typus dieses nicht haufigen Leidens will ich die mediastinale Lympho­
sarcomatosis schildern. Es erkranken die mediastinalen Lymphknoten zunachst 
isoliert, bilden machtige Tumoren unter Konfluenz der einzelnen zahllosen 
Drusen, drangen die Lungen zur Seite und (besonders charakteristisch!) von 
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del' Spitze ab, infiltrieren allmahlich abel' aIle Nachbarorgane wie besonders 
das Perikard, wuchern auf dem Herzen £lachenhaft weiter und durchsetzen 
die Herzmuskulatur bis ans Endokard. Andererseits dringt die Wucherung 
ins Lungengewebe ein, entweder direkt, oder viel haufiger langs del' Lymph­
wege, del' GefaBe und Bronchien, die mantelformig von lymphatischem Ge­
webe umscheidet sind. Auch in den Wirbelkanal kann das Gewebe eindringen 
und zu Paraplegie fuhren. Die Venen und Arterien werden eingemauert, die 
Wand auch oft infiltriert; es kommt abel' nicht zu eigentlichen GefaBeinbruchen. 
Wir sehen in diesel' Beziehung dasselbe Verhalten wie bei leukamischen Infil­
traten. Die Zellen nisten sich uberall ein, wachsen zwischen allen Spalten durch, 
breiten sich im Zwischengewebe so machtig als moglich aus, abel' zerstoren 
wedel' Muskulatur noch GefaBe in del' Art maligner Tumoren. Dies ist tumor­
artiges Wachstum, abel' noch nicht direkt Tumor. Deshalb steht denn auch 
KUNDRAT nach Studium von 50 Fallen nicht an, einen eigentlichen malignen 
Tumor auszuschlieBen und eine Vegetationsstorung des lymphatischen Ge­
webes anzune'hmen. 

Die Art del' allmahlichen Ausbreitung und des speziellen Wachstums in 
den Lymphknoten nach Art von Metastasen (siehe unten) zeugt abel' doch 
meines Erachtens fur Tumor. Wenn dabei die Zellen nicht wirklich aggressiv 
wachsen, so kann dies im Wesen del' Mesenchymzellen begrundet sein, die ge­
wisse urspriingliche Charaktereigenschaften auch bei malignem Wachstum noch 
beibehalten, ahnlich wie Lebercarcinome in Metastasen noch Galle bilden. 

Unzweifelhaft sind diese Wucherungen von den eigentlichen Sarkomen prinzipiell ver­
schieden, und auch RIBBERT, del' in der Gesamtgruppe des Lymphocytoms maligne Tumor­
bildung sieht, ist seit langer Zeit fUr die Sonderstellung des Lymphosarkoms gegenuber 
allen anderen Sarkomen eingetreten. 

Bei diesem lokal infiltrativen Wachstum del' Lymphosarcomatosis bleibt 
es abel' nicht. Mit del' Zeit werden auf dem Lymphweg benachbarte Lymph­
knotengruppen ergriffen. Dabei wuchert eine sekundar affizierte Cervical­
druse z. B. nicht in toto als Hyperplasie wie bei den Systemaffektionen, so 
daB infolge del' allgemein gesteigerten Zellbildung Follikel und Marksubstanz 
in einem .c.-Haufen zusammenflieBen, sondern, wie dies RIBBERT so instruktiv 
in seinem Lehrbuche darstellt, so entsteht in del' Druse eine lokale, tumor­
ahnliche Wucherung. Zuletzt sollen nach KUNDRAT auch Blutmetastasen 
in weit abliegende Organe erfolgen. Dies ist del' Fall, wenn man auch in del' 
Haut und im Knochenmark zahlreiche Metastasen findet (eig. Beob.), wahrend 
in vielen Fallen das Knochenmark freibleibt. 

Wenig und oft gar nicht beteiligt sind Milz und Leber, und gerade hier 
fehlt trotz langen Bestehens del' Krankheit jene fur Systemaffektion so 
beweisende, regelmiWig in jedem Interstitium vorhandene, lymphatische Zell­
bildung. 

Klinische Formen. 
1. Mediastinales Lymphosarkom, siehe oben S.534. 
2. Lymphosarkomatose des Rachens, der Tonsille oder des Epipharynx, meist 

mit flachenhaften Infiltraten del' Mucosa, Verlegung del' Choanen, Pro­
trusio bulbi, Cyanose, kleine Lymphknoten, zuerst am auBeren Rand des Sterno­
cleido-Mastoideus. 

3. Lymphosarkomatose der Retroperitonealdriisen, oft lange Zeit nul' All­
gemeinerscheinungen, Abmagerung, Fieber, SchweiBe, spateI' palpable Drusen. 

4. Lymphosarkomatose des Magens und Darmes mit Stenosen odeI' haufiger 
Erweiterungen des Darmlumens, spateI' oft Ulceration und Peritonitis. 

5. lsolierte Lymphosarkomatose der Milz (eig. Beob., MIENZIL, HIJMANS u. a.). 
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6. Lymphosarcomatosis ausgedehnter Lymphknotengruppen. Bei MULLERN 
und GROSSMANN waren die meisten Lymphknoten ergriffen, Knochenmark 
und Milz aber ganz intakt und in der Leber nur sehr kleine Veranderungen. 

Die Folgen der Lymphosarkomatosen sind von dem Ort der Wucherung. 
abhangig und auBern sich in Druck- und Stauungsphanomenen, die wesentlich 
zum Erkennen des Leidens beitragen. Recht oft kommen Thrombosen VOl'. 

Infolge von Druck auf Nervenstamme treten heftige Schmerzen auf. 
Der Blutbefund der Lymphosarkomatosen ist in der Literatur selten 

verzeichnet. Mehrfach wird Reduktion der .c.-Werte notiert, so bei RECKZEH 1. 
.c. 3% bei 12100 L. In der Tat muB infolge Zerst6rung der .c.-bild~nden Organe 
mit del' Zeit eine Abnahme der .c. erwartet werden; denn ein Ubertritt der 
gewucherten abnormen und biologisch ganz verschiedenen Zellen ins Blut 
durfte nur ausnahmsweise vorkommen. Pathologische.c. habe ich bisher ver­
miBt undnur ab und zu breitleibige .c., aber keine Lymphoblasten gefunden. 

Wenn in der Literatur zahlreiche pathologische E.. erwiiJmt sind, so sind es wohl immer 
Lymphadenosen mit stark aggressivem Wachstum gewesen. 

In eig. Beob. ist die Reduktion der E.. oft sehr deutlich, mitunter aber auch geringgradig. 
R. L. s. mediastini, Rb. 100, L. 6000, E.. 33, agonal. 
U. L. s. von Rachen, Nase und Nebenhohlen, L. 5800. E.. 18. 
M. L. s. mediastini, Rb. 60, L. 7000, E.. 15. 
W. L. s. mediastini, Rb. 80, L. 10400, E.. 7! 
S. L. s. mediastini, Rb .. 95, L. 8600, E.. 15. 

M. L. s. mediastini, Rb. 1l0,L. 7200, E.. 27, groBe f:. 
V. L. s. mediastini, Rb. 90, L. 21600, N. 92, E.. 2! 
B. L. s. pharyng., Rb. 100, L. 6800, E.. 19. 

W. L. s. gl. retroperit., Rb. 40, R. 3,04, L. 4600, E.. 16. 
R. L. s. mediastini, Rb. 80, L. 11460, E.. 6! 
M. L. s. mediastini, groBzellig, L. 41500, N. 84,4, E.. 6, Myeloc. 4. 
In der letzten Beobachtung war die Ausdehnung eine ungeheure. In der Raut und 

im Knochenmark fanden sich Metastasen zahlreich. Von hohem theoretischen Interesse ist 
die hochgradige neutrophile Leukocytose infolge der Knochenmarksmetastasen. 

Man sieht, daB Lymphosarcomatosis andere Reaktionen ausl6st als Lymph­
adenose, trotz auBerordentlicher Ausdehnung nicht zu Lymphocytose fiihrt, 
und sich damit als biologisch wesensverschieden charakterisiert. 

Eine Anamie fehlt oft. Mitunter wird sie hochgradig, manchmal unzweifel­
haft wegen Befallenseins des Knochenmarkes. 

Bei den Patienten entwickelt sich mit der Zeit fortschreitende Abmagerung 
und Kachexie. Fieber fehlt meistens, kommt aber auch vor, freilich mehr 
als erh6hte Abendtemperatur. Diazoreaktion fehlte in meinen Fallen, solange 
die Kachexie nicht gerade hochgradig war. 

Del' VerI auf ist ein chronischer. Fall S. erstreckt sich uber 6 Jahre; aber 
bei klinisch manifestem Be£und wird eine Dauer von 1-2 Jahren nur selten 
uberschritten. Besserungen sind nicht haufig. Gew6hnlich nimmt das Leiden 
einen progressiven Verlauf. Komplikationen sind zahlreich als Folge von Kom­
pressionserscheinungen. Die Patienten sterben zumeist an Herzmuskelinsuffi­
zienz (oft p16tzlich), nie unter hamorrh. Diathese wie bei Lymphadenosen. 

Therapie: Arsenremissionen werden mitgeteilt, und bei Fall V sah ich 
einen glanzenden R6ntgenerfolg, freilich nur vorubergehend. 

Die Wucherung hatte vor dem Sternum einen mehrere Zentimeter hohen Tumor er­
zeugt, der bei Bestrahlung total verschwand; desgleichen gingen die groBen Lymphknoten 
bis auf geringe Reste zuriick. Tod an Rezidiv. 

Bei Rontgentherapie verwende man pro Feld die Sarkommindestdosis, die 60% der 
Rauterythemdosis betragt, wobei die 600/ 0 jede einzelne Zelle treffen miissen. Deshalb 
muB bei tiefer Lage die Kreuzfeuermethode angewandt werden, ferner ein Dosenquotient, 
verbessert durch VergroBerung des Fokusabstandes. Filtration mit 0,5 mm Zn + 3 mm Al 
oder mit 1 mm Cu. Jetzt wird die Raut bis zur Gefahrgrenze beansprucht, d. h. die volle 
Erythemdosis verwendet. Man wird auch andere Arten der Technik versuchen. 
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Die Erholungsdosis pro Feld betragt mindestens 6 W ochen. 1st der Tumor nicht rontgen­
sensibel, so hat die Wiederholung nach 6 W ochen kaum noch einen Sinn. 

Die Diagnose ist in vorgeschritteneren Fallen gewohnlich nicht schwierig, 
besonders bei den mediastinalen Affektionen; doch ergibt sie sich aus der all­
gemeinen klinischen Untersuchung, nicht aus dem Blutbefund. Wertvolle 
Dienste leistet die Radiologie. In Differentialdiagnose kommen maligne Tu­
moren, Struma maligna, Bronchuscarcinom, dagegen Lymphadenosen meistl 
nicht ernstlich, weil ein lokalisiertes Leiden vorliegt und daher allgemeine 
Driisenschwellung fehlt. Die machtige Entwicklung eines mediastinalen "Tu­
mors" schlieBt aber die Diagnose Leukamie keineswegs aus. 

Fiir Lymphogranulom sprechen lange Fieberperioden mit hohen Tempe­
raturen, Diazoreaktion, besonders aber stark ausgedehnte Lymphknotenaffektion 
und MilzschweIlung, Pruritus, betrachtliche Leukocytosen mit Neutrophilie. 

Enorme Dilatationen des Oesophagus mit ihren starken Schatten im Rontgenbild 
sind mehrfach fiir Lymphosarkomatosen gehalten worden, so eig. Beob., publiziert von 
KAHLSDORF. Gegeniiber sarkomatosen Tumoren ist iifters die Abgrenzung klinisch und 
anatomisch schwer oder unmoglich, auch gegeniiber den SCHMINcKEschen lymphoepithelialen 
Geschwiilsten oft schwer. 

Notig ist die Probeexcision einer Lymphdriise; doch kann eine erst kurze 
Zeit affizierte Lymphdriise einen entscheidenden Befund noch vermissen lassen. 

Wesen der Lymphosarcomatosis. Die meisten Autoren, jedoch nicht 
aIle, sehen in dieser A£fektion maligne Tumoren. Darin ware allerdings 
ein prinzipieller Unterschied gegeniiber der Systemaffektion der Lymphadenose 
gelegen. In der Tat ist die Ahnlichkeit mit bOsartigen Neubildungen gewohnlich 
auBerordentlich groB; jedoch liegt nur tumorartiges Wachstum vor wie bei 
leukamischen Infiltraten, nie riicksichtsloses Durchwuchern aller Gewebe. 
STERNBERG hat ausdriicklich betont, daB NAEGELI darin vollkommen recht habe. 

Die Literatur nimmt wegen lokal infiltrativer Ausdehnung oft Lympho­
sarkom an, wahrend eine Durchsicht aller Befunde die Systemaffektion der 
Lymphadenose klar beweist und nur da und dort tumorartige Ausbreitung 
vorliegt. 

Kombination mit M:rn:uLICzschem Bilde existiert nicht. Der Fall TIrAYSEN, oft dafiir 
zitiert, ist eine ausgesprochene Lymphadenose. Griinfarbung kommt der Lymphosarkoma­
tose nie zu, und bei enormer diffuser Infiltration paariger Organe handelt es sich auch 
immer um Lymphadenose, aber oft mit aggressivem Wachstum (siehe S.502). 
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Das Lymphogrannlom (PALTAUF). 
Malignes Granulom (BENDA). STERNBERGSche Krankheit. 

1. Die ersten Zeichen del' Krankheit sind gewohnlich Lymphknotenvergr6{3e­
rung an umschriebener Stelle, sehr oft auf einer Seite des RaIses. Diese Drusen 
gleichen zunachst gewohnlichen tuberkulosen Driisen, wachsen meist langsam 
und schmerzlos, gelegentlich rascheI', und sind dann empfindlich. 

Bald werden andere Lymphdrusen in del' Nahe beteiligt, z. B. auf del' an­
deren Ralsseite, odeI' in del' gleichseitigen Axilla, odeI' die Drusen werden zahl­
reich, nehmen bedeutenden Umfang am Rals, in beiden Achselhohlen und im 
Mediastinum an, dehnen sich schlieBlich auch auf andere Korperregionen aus. 

Anfanglich sind diese Lymphknoten weich; nach langerem VerIauf werden 
sie hart. Fast stets bleiben sie auf del' UnterIage frei verschieblich, sofern sie 
nicht mechanisch stark eingekeiIt sind; VOl' allem lassen sie abel', selbst bei 
enormer GroBe, die daruber liegende Raut frei, so daB diese nicht verdickt ist, 
und gut abgehoben werden kann, keinerlei Rotung und nie Durch bruche 
und Fisteln aufweist. Sehr selten beobachtete Vereiterungen sind auf arzt­
liche Eingriffe zuruckzufuhren. Unter sich abel' sind die einzelnen Drusen 
meist stark verbacken, so daB man knollige Konvolute fuhlt; freilich konnen 
auch ganz isolierte Lymphknoten daneben liegen. Die Drusen wachsen nicht 
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standig, nehmen gelegentlich ohne ersichtlichen Grund wieder ab, zeigen abel' 
doch eine starke Tendenz zu Ausbreitung und GroBel'werden. 

2. Es treten nicht selten in del' Nahe del' erkrankten Lymphknoten erheb­
Hche LymphOdeme auf, die abel' starken Wechsel zeigen. 

3. Es kommt zu Kompressionserscheinnngen, lokaler Stauung, Nerven­
schmerzen, Kollateralkreislauf; doch ist das im allgemeinen auffallig gering, 
namentlich im Verhaltnis zur GroBe del' Tumoren. 

4. Allmahlich geht das Allgemeinbefinden znrilck, zeigt sich Appetitverlust, 
Abmagerung, Mattigkeit. Starkere Erscheinungen diesel' Art pflegen im all­
gemeinen abel' erst langere Monate nach Auftreten del' Driisen aufzufallen. 
SpateI' tritt hochgradige Kachexie auf. 

5. Haufig konstatiert man Perioden von hohen Temperatnren, die an Typhus 
erinnern, und die EBSTEIN als besondere Krankheit, "chronisches RiickfaIl­
fie bel''' , bezeichnet hatte. In anderen Erkrankungen treten nul' gelegentlich 
leicht fieberhafte Temperaturen auf. In vorgeschrittenen Stadien tre£fen wir 
wochenlang hohe Fieber, die nur durch Medikamente und oft enorme SchweiB­
ausbriiche unterbrochen werden. Mitunter ist das Auftreten des Fiebers be­
gleitet von starkerer SchweHung odeI' Verkleinerung del' Lymphknoten. Die 
Fieber sind abel' in del' Mehrzahl del' FaIle ohne besonderen Typus, oft lange 
Zeit auch nul' gering. 

6. Schwei(Je sind sehr haufig und konnen selbst bei maBigen Temperatur­
erhohungen zeitweise ungewohnliche Grade erreichen. 

7. 1m Urin trifft man oft und meist hochgradig positive Diazoreaktion. 
8. Mitunter ist Prnritns Friihsymptom, so daB viele Kranke zuerst zum 

Dermatologen gehen. 1m spateren Verlauf ist heftigster Juckreiz recht haufig; 
dagegen sind eigentliche Hautknoten selten. 

WECHSELMANN beschrieb Erythrodermie, BLOCH, HOFMANN, ARNDT sahen toxisch 
bulloses Exanthem. Dermatosen verschiedener Art kommen oft vor. Das Bild der Mycosis 
fnngoides zeigte sich in der Beob. von MOUSSON. Eingehende Schilderungen siehe 
SCHOENAUF in Handbuch der Hautkrankheit. 

9. Nicht selten sind im spateren Verlauf Milz nnd Leber vergr6(Jert, und 
gelegentlich kommen enorme meist grobhockrige Milztumoren VOl'. 

Negative Zeichen und deshalb wertvoll fiir die Differentialdiagnose, nament­
Hch gegeniiber Lymphadenosen, sind das }1'ehlen von Infiltraten im Rachen, 
in den Lidern, Wangen und Mammae. Dagegen gibt es eine Reihe von Er­
krankungen unter dem Bild des Mikulicz. Hamorrhagische Diathese fehlt 
vollstandig, nur Stauungsblutungen kommen als Seltenheit VOl' odeI' Blutungen 
auf dem Boden del' Hypersplenie bei abdominaler Ausbreitung. 

10. Ausstrahlende Nervenschmerzen sind oft zu beobachten, besonders bei 
del' nicht seltenen spinalen Drucklahmung, VOl' aHem in del' Lende und in den 
Beinen, spateI' mit Paresen und Paraplegien. In derartigen Beob. oft "rheu­
matische" Schmerzen und Herpes. 

11. Blntbefnnd. Entsprechend dem Wesen del' Krankheit als einer Ent­
ziindung ist Lenkocytose ein sehr haufiger Befund, und zwar kann man kaum 
bei einer anderen Krankheit so oft und so viele Monate und Jahre lang 
recht hohe Leukocytose beobachten. 

So sah ich in 6 eig. Beob. als hiichste Werte 41000, 45000, 46000, 48000, 50000, 55400, 
und in der Literatur kommen noch hohere Zahlen vor. 

Es dominieren die N. auBerordentlich; abel' Eos. fehlen nicht und sind oft 
vermehrt, jedoch meist nur in gewissen Phasen, dann abel' manchmal bedeutend. 
Auf niedrige Prozentsatze herabgedriickt lmd absolut bedeutend vermindert 
erweisen sich die E., worin ich stets den Ausdruck del' LymphknotenzerstOrung 
sah. Of tel'S begegnete ich einigen Myelocyten, auch wenn Knochenmarks-
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metastasen fehlten. Monoc. sind zahlreich, meist ansehnlich und dauernd ver­
mehrt und gewohnlich zahIreicher als!:-. Wahrend mit dem Verlauf die !:-. 
immer mehr sinken, pflegen die Monoc. zu steigen. 

Zahlreiche andere Beob. ergeben leichte Leukocytosen, 10000-18000 mit 
gleicher Zusammensetzung wie oben. Diese Befunde sind haufiger als ganz 
bedeutende Leukocytosen. Endlich gibt es FaIle mit Leukopenie, besonders 
bei abdominalen Erkrankungsformen. FABIAN hat bei Durchsicht der Literatur 
diese Leukopenie in etwa 1/5 der FaIle konstatiert. 

Recht wichtige Befunde sind in spateren Stadien pathol. N. und Eosinophilie, 
diese auch schon in Friihfallen. 

STRISOWER berichtet von 42,6% Eos. auf 28900 L. bei EilJbettung der Vagi in Lympho­
granulomgewebe. Wmz sah 49% Eos. auf 25000 L., STEWART liber 100000 Eos.!, doch 
sind das maximale Werte. 

Eine Anamie kann lange fehlen, kommt aber spater fast regelmaBig vor. 
Ich betrachte sie als geradezu charakteristisch fUr das Leiden, dabei ist der 
F.-I. erniedrigt. Selten liegt der Hb.-Wert unter 60. Einzelne FaIle fiihren zu 
schwerer Blutarmut (FRANKEL und MUCH R. 1,14; HIRSCHFELD und ISAAC 
bei akuter Erkrankung in 6 Wochen Hb. 20, R. 1,3; HIRSCHFELD Hb. 20, R. 1,0). 
Andererseits sieht man bei Cyanose und Dyspnoe infolge von Kompressions­
erscheinungen hohe R.- und Hb.-Werte bis zu 6,0 und 125 Hb. 

1m Serum ist eine GIobulinzunahme, oft ansehnlicheren Grades, so gut wie 
regelmaBig. Abnormer Bilirubingehalt wird vermiBt. 

Formen des Lymphogrannloms (oft in Kombinationen). 
1. Die haufigste Form ist die auBerlich sichtbare Driisenaffektion, besonders 

als cervicale Erkrankung der Lymphknoten. Das ist aber meist nur grobklinisch 
so. Genauere, namentIich radiologische Untersuchungen ergeben schon bei 
geringem Befallensein der Halsdriisen gewaltige mediastinale Erkrankung, 
so daB der Beginn hier zu suchen ist. 

2. Nicht selten ist die mediastinale Erkrankungsart, gelegentlich als enormer 
isolierter "Tumor". Eine groBe Zahl von klinischen Mediastinaltumoren ge­
horen zu Lymphogranulom. Nicht selten bestehen dann pleurale Ergiisse, 
besonders in den spateren Stadien, evtl. in Kombination mit Tuberkulose. 

Gerade diese Krankheitsform kann oft mehrere Jahre auffalIig gutartig 
verlaufen, obwohl wie in eigener und fremder Beob. der "Tumor" volIig sarkom­
ahnIich ins Perikard und in den Herzmuskel und in die Lunge einbricht, so 
daB der Pathologe vor der histologischen Untersuchung Sarkom annimmt. 

3. Inguinale Form, bei der vielfach, ja vielleicht immer, die erste Lokali­
sation des Leidens im Abdomen liegt. Dieses Leiden darf nicht mit der derma­
tologischen Affektion inguinales Granulom verwechselt werden. 

4. Lymphogranulom der Retroperitonealdrusen, oft ahnlich einer Peritonitis 
tub., mit Meteorismus oder starken Ergiissen, machtigen Driisenknoten, oft 
mit groBer Leber und Milz, Diazoreaktion, schwerer Kachexie, Anamie, meist 
Leukopenie, gelegentlich Ikterus durch Gallenwegpression (Lit. und mehrere 
eig. Beob.). 

Gelegentlich ist die peritoneale und die Leber- und Milzmitbeteiligung 
klinisch nicht nachweisbar und besteht ein unklares, schwer zu deutendes 
Krankheitsbild, das an Typhus erinnert (so bei ROSENTHAL, ISAAC) oder an 
Sepsis (eig. Beob.), Bauchfelltuberkulose, Lebercirrhose. 

5. Isoliertes Lymphogranulom der Milz, dann mitunter enormer Milztumor. 
Bei Operation oder Sektion sind jedoch wohI immer wie in eig. Beob. einige 
abdominale Lymphknoten miterkrankt. Bei dieser Form kann ham. Diathese 
durch Hypersplenie auftreten. 
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Hierher eig. Beob., dann Falle von PARKES WEBER, STEINIGER (bei der Sektion dann 
ausgedehnte Driisenaffektiou), LUCE, ISAAC, OPPENHEIM, HIRSCHFELD, REDD, WADE, 
SYMMERS, KLEIN, EHLERS. 

6. Bild eines scheinbaren, lokalen Tumors (wie Bronchuscarcinom) odeI' 
zahlreicher kleiner oder groBer Knoten in der Lunge (eig. Beobachtungen, 
Knoten im Oesophagus [HAUDECK]). 

Abb. 95. Lymphagranlilam mit graJ.len Knaten in der Lunge. 

7. Die ossuaren Formen zeigten Periostinfiltrate, besonders am Sternum, 
den Rippen und der Wirbelsaule, Knochenherde, Spontanfraktur des Knochens 
(BEITZKE), Dominieren von Knochenaffektionen (ASKANAZY [1921]). Von 
diesen Prozessen gehen oft starke Schmerzen aus. 

8. Tumorartig infiltrativ wucherndes Wachstum, besonders vom Mediastinum 
aus in Lunge, Perikard, Zwerchfell, Leber, Herz. 

9. Gastrointestinale Formen, mehr als 40 F. der Lit. mit Infiltraten und 
Ulcerationen, oft ohne auBere Drusenschwellung, klinisch ahnlich dem Typhus, 
aber sehr irregularer Verlauf, oder ahnlich der Sepsis. 
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10. Pulmonale Formen, entweder Infiltrate im Hilus vom Mediastinum 
her oder groBe Knoten (Abb.95) oder diffuse kleine Streuung von Knoten. 

11. Atypische Falle, besonders histologisch, stellenweise sarkoid oder andere 
stark an Retikulosen erinnernd und schwer von ihnen zu trennen, vielleicht be­
sondere Affektion, so schon ein Fall von FABIAN, dann REINSTORFF, IIARBITZ, 
TERPLAN, BRANDT, HUGUENIN, SAOHS und WOHLWlLL, ABRIKOSOFF, HITT­
MAIB, CARBALLO usw. 

Vorkommen. Lymphogranulom ist die haufigste Form der "Pseudoleuk­
amie", viel haufiger als Lymphosarkom. 

Manner erkranken weit zahlreioher am Frauen und Kinder. FABIAN traf unter 205 Fallen 
126 Manner, 34 Frauen, 45 Kinder. Am hiioufigsten erkrankt das 3. und 4. Jahrzehnt; das 
hOohste verzeiohnete Alter betrug naoh FABIAN 65 Jahre, das nieHrigste 51/ 2 Monate. 

Das Vorkommen bei Tieren ist nie erwiesen, ebensowenig die lJbertragung auf Tiere. 
Verlaul. Das Leiden ist auBerordentlich bosartig, wenn es unzweifelhaft sich 

auch iiber mehrere Jahre erstrecken kann und Besserungen vorkommen. Bei 
ausgebreiteten Formen ist die fortschreitende Abmagerung und Kachexie nicht 
aufzuhalten. Besonders schlechte Prognose scheint nach meiner Erfahrung 
den Fallen mit hoher Leukocytose zuzukommen. Auch 10kaHsierte Granulome 
konnen auBerordentlich schwer und progressiv verlaufen. Immerhin kann 
hier eine Besserung zeitweise eintreten, selten aber fiir mehr als einige Monate. 
Heilung kommt nicht vor. 

Gewohnlich dauert das Leiden 2-4 Jahre; selten bis 8 Jahre (mehrere eig. 
Beob.); akute Verlaufsformen sind bekanntgegeben von PEISER (4 Wochen), 
MORITZ (Tod nach 9 Wochen), HIRSOHFELD und ISAAO, P. WEBER, LUOE (1), 
HEISSEN, WIEBIG, KRETZ, BAAR, HOLTHUSEN. 

Die Diagnose des Leidens ist im allgemeinen leicht, wenn die Symptome 
und die verschiedenen Formen eingehende Beriicksichtigung finden. In Friih­
fallen kann freilich oft nur die Probeexcision entscheiden. 

Tu ber kulOse Lym phdriisen zeigen meist anderes Verhalten gegeniiber 
der Raut, erweichen oft und brechen durch, zeigen keine so starke Neigung zu 
standiger Ausbreitung und GroBerwerden, lassen Pruritus, Odeme, hohe Leuko­
cytose mit Eosinophilie vermissen, beteiligen das Mediastinum fast nie in Form 
von Tumoren. 

Gegeniiber Lymphadenosen und Lymphosarkomatosen ist die Abgrenzung 
auf S. 494 und 537 durchgefiihrt. 

GroBe Schwierigkeiten bietet das Erkennen mancher rein abdominal oder 
intestinal gelegener oder unter dem Bilde eines lokalen malignen Tumors ver­
laufender Lymphogranulome. Besonders ist auch daran zu denken, daB das 
volle Bild eines enormen Mediastinaltumors bestehen kann (siehe ein solches 
Rontgenbild in NAEGELI: Nothnagels Slg 1913). 

In der Therapie spielt die Rontgenbestrahlung mit temporar oft erheblichen 
Erfolgen und die Arsenbehandlung die Hauptrolle. Besonders bevorzuge ich 
Arsacetin 0,05 3mal taglich. Injektionen von Acid. Arsenic. in steigenden 
Dosen 1-15 Milli und zuriick; Arsylen 3mal taglich 1-2 Tabletten. Diese 
Arsentherapie muB immer und immer wieder durchgefiihrt werden. HIRSOH­
FELD empfiehlt Kombination von Arsen mit Jod. 

Einer meiner Patienten, der naob 7 Monaten Fieber moribund war und enorme retro­
peritoneale Granulome (histologisoh leider nioht untersuoht) bei einer Probelaparotomie 
als Krankheitsursaohe gezeigt hatte, erholte sioh auf Arsaoetin in geradezu wunderbarer 
Weise und ist dauernd geheilt (eingehende Krankengeschichte in Ther. Mf. 1909). War 
dies Lymphogranulom? 

ERICH MEYER (1912) schildert den Riickgang von spinalen KompressionBsymptomen 
unter Arsacetin, und weitgehende Besserung hat er mehrfach gesehen. Gute Erfolge ver­
zeichnete auch ZIEGLER. 

Man verwende verzetteIte Dosen in 3wochentlichen Intervallen pro Feld. 
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Dosis 1/3-1/2 Hauterythemdosis. Filtrierung mit 0,5 mm Zn + 1 mm Al 
odeI' mit 3 mm Al allein odeI' 5 mm AI. 

In letzter Zeit sah ich von del' fraktionierten protrahierten Methode 
(COUTARD) del' Rontgenanwendung mehrere auffallig groBe Erfolge. 

Sonst kommen allgemeine Prinzipien del' Behandlung in Frage. Eine chirur­
gische Entfernung del' erkrankten Drusen ist meist technisch unmoglich - man 
denke nul' an die so haufige Mitbeteiligung des Mediastinums - und fuhrt fast 
immer rasch zu Ruckfallen, muBte abel' heute bei nul' peripherisch lokalisierten 
Drusen versucht und mit nachfolgender Rontgenbestrahlung kombiniert werden. 

Sehr zweckmaBig und erfolgreich sind Aufenthalte im Hochgebirge im 
Winter und im Sommer. 

Die Sektion zeigt viele vergroBerte Lymphknoten, oft zu groBen Paketen 
verwachsen, daneben Knoten in vielen anderen Organen. Nie abel' sind alle 
Lymphdrusen des Korpers ergriffen und oft verhalten sich weite Gebiete vollig 
normal, so daB keine Systemaffektion vorliegt. An manchen Stell en wird 
tumorartig das anliegende Gewebe durchwuchert. Einzelne Erkrankungen 
bieten ganz das Bild eines bosartigen Tumors, z. B. Durchwachsen des Zwerch­
fells, massives Eindringen in die Leber (eig. Beob.). 

Ahnlich bei einem zuerst als Lymphosarkom von DIETRICH geschilderten Krankheits­
fall. Hierher zii.hlt auch Eindringen in den Wirbelkanal und Kompression des Riicken­
marks mit Paraplegie (viele eig. und fremde Beob.), sodann ein Einbruch in die Trachea 
(KARL MA'YER) - abel' "trotz exquisit malignem Wachstum" "kein Tumor". 

Auf dem Schnitt fallen als hochst charakteristisch gelblich speckige N ekrose­
herde, oft mit ganz scharfer Abgrenzung, in den weiBen odeI' fischfleischahnlich 
aussehenden Drusen au£. 

Hochcharakteristisch ist auch das Aussehen del' Milz, das FRANKEL und 
MUCH mit rotem Porphyr oder Bauernwurst verglichen haben, und in diesen 
Milzen sieht man eckige odeI' rundliche grauweiBe Prominenzen in rotem Ge­
webe. Mitunter ist eine enorme grobhockrige Milz vorhanden. 

Auch die Leber ist vielfach vergroBert. Granulomknoten sind nicht selten, 
und bei ausgebreiteten Formen findet man auch zahlreiche kleinere intersti­
tielle Einlagerungen, obwohl diesel ben nie so regelmaBig und zahlreich auf. 
treten wie lymphocytare Infiltrate. Gar nicht selten bestehen groBe Infiltrate 
in Magen und Darm. 

Andere Knoten sind in manchen Organ en des Korpers gefunden worden. So trifft 
man mitunter zahlreiche Herde in del' Lunge (viele FaIle in der Literatur und eig. Beob.), 
odeI' in den Nieren (BURGER, SCHWABACH, STRANZ, WEISSRAUPT, SCHUR, STERNBERG), 
im Knochenmark sogar sehr haufig selbst in der Muskulatur (FERRARI und COMINOTTJ, 
GOPPELT u. a.), selten in der Haut (GROSZ, HECHT, ARNDT, BRUUSGAARD, KAUFMANN, 
NOBL, FRANKEL, NOTHAFT u. a.) und im Gehirn (HECKER); einige Angaben iiber Ton­
sillenaffektionen halte ich nicht fiir gesichert. Amyloiddegenerat,ion ist haufig. 

Eine Reihe von Beob. (uber 20) ergeben groBe tumorahnliche, aber diffuse 
Infiltrationen des Magens, zum Teil mit Ulcerationen, ahnlich sarkomatosen 
odeI' syphilitischen Magenaffektionen. Gleichzeitig konnen dann auch Infiltrate 
im Darm vorkommen, die aber auch isoliert auftreten (gastrointestinale Form). 
Ulcera sind alsdann im Darm haufig, selbst Perforationen kommen vor. In 
diesen Beob. besteht ein septisch typhoses Bild, meist Leukopenie. Die Diagnose 
ist schwierig. GroBe Drusen komprimieren gelegentlich die Gallengange und 
erzeugen Ikterus (eig. Beob.) odeI' die Ureteren, und fuhren zu Uramie. 

Del' histologische Be/und zeigt ein polymorphes entzundliches Granulations­
gewebe aus Fibroblasten, Epitheloidzellen, STERNBERGSche Riesenzellen mit 
Kernen in der Mitte, nicht wie bei den LANGHANSSchen Riesenzellen am Rande 
del' Zelle; dazu treten E., Plasmazellen, Eos., letztere als groBe Komplexe am 
Rande von Nekrosen. BENDA gelang der Nachweis von Fibrin in frischen Herden. 
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Die Drusen sind diffus und nicht lokalisiert befallen, im Gegensatz zu tuber­
kuli:isen Herden, eigentlich, wie mil' scheint, ein sehr auffii.1Iiger Befund. Die 
Zusammensetzung aus den einzelnen Zellen kann sehr verschieden sein. In 
fruheren Stadien wiegen manchmal die e. VOl' und fallt die Diagnose schwer. 

Mit del' Zeit erfolgt eine Vernal' bung des entzundlichen Gewebes. Das 
bindegewebige Reticulum verdickt sich und wird hyalin. Die gri:iBeren Zellen 
Hehman mehr und mehr ab und bleiben nul' da und dort in kleinen Nestern 
erhalten. Einzelne Streifen von e. sind noch erhalten zwischen dem kernarmen 
Bindegewebe. Das sind die sog. harten Lymphome, die fast ausschlieBlich nicht 
zu den Lymphocytomatosen, sondern zu den Granulomen gehi:iren. Diese 
Bilder erinnern ungemein an die bei chronischer Tuberkulose in den Lymph­
drusen erfolgenden lndurationen. 

Sehr haufig findet sich eine Kombination mit tuberkulosen Herden in den 
Lymphknoten, und gewisse histologische Bilder erscheinen dann auch dem 
Geubtesten schwierig zu deuten. Vernarbung kommt als Osteosklerose auch 
im Knochenmark VOl'. 

Atiologie. STERNBERG traf tuberkuli:ise Prozesse so haufig, 15 auf 18, daB er 
zuerst die Krankheit als eigenartige Tuberkulose gedeutet hat. SpateI' abel' 
lieB er wie PALTAUF diese Ansicht wiedel' fallen. FRANKEL und MUCH indessen 
konnten nur Imal auf 17 Falle eine begleitende tuberkuli:ise Veranderung ent­
decken, fanden abel' ein granulares, antiforminfestes, abel' nicht saurefestes 
Stab chen, darstellbar bei verscharfter Gramfarbung, meist in geringer Zahl, 
und waren geneigt, dieses dem Tuberkelbacillus verwandte Stab chen als Er­
reger del' Krankheit anzusprechen. Dieses Stab chen gilt abel' heute wohl all­
gemein nicht mehr als Erreger del' Krankheit. 

Zur Klarung sind viele Tierversuche durchgefiihrt worden. Bei manchen 
ist auch bei histologisch typischem Lymphogranulom eine Tuberkulose beim 
Versuchstier entstanden, so daB viele Autoren das Lymphogranulom nur fur 
eine besondere Form del' Tuberkulose erklaren, so auch zuletzt noch EUGEN 
FRANKEL im Gegensatz zu seiner fruheren Ansicht. Gegenuber solchen Be­
fund en muB abel' immer darauf hingewiesen werden, wie oft bei Erkrankungen, 
die so ausgedehnt die Lymphknoten befallen und aufwuhlen (siehe auch Leuk­
arnie, S.456), eine frische Aussaat von Tuberkelbacillen stattfindet, besonders 
noch sub finnem vitae, und wie wir bei del' Leukamie gesehen haben, braucht 
es dabei gal' nicht zur Entwicklung von tuberkuli:isem Gewebe zu kommen. 
Klinisch hat die Krankheit ganz andere Zuge als eine Tuberkulose. 

Vi:illig zuruckzuweisen ist die Auffassung einer abgeschwachten Tuber­
kulose, wie das fruher oft behauptet worden ist. lch habe stets dagegen hervor­
gehoben, daB es ein maligneres Leiden uberhaupt nicht geben kann und also 
eine solche Ansicht vollig unhaltbar ist, wo wir sonst so oft die klinische Heilung 
schwerer Tuberkulosen kennen. 

Amerikanische Autoren (BUNTING, YATES, ebenso NEGRI, MIEREMET) wollen die Rein­
kultur eines Stabchens als Corynebacterium Hodgkini erreicht Ulld damit bei Rhesusaffen 
positive Impferfolge erzielt haben, wiihrend ASKANAZY nul' MiBerfolge bei Makakusaffen 
erzielte, ebenso wie viele andere (ASCHOFF, FRANKEL) bei anderen Versuchstieren stets 
nur negative Befunde bekamen. 

FRANKEL rat zu groBter Skepsis gegeniiber den Angaben iiber positive Impfiibertra­
gungen auf Tiere. die von. LICHTENSTEIN, SASAKI bei BAUMGARTEN, SCHAFFER verzeichnet 
worden sind. 

Wenn bei Ubertragungen auf Versuchstiere oft Tuberkulose entstanden ist, 
so lauten doch auch viele Angaben in diesel' Beziehung vollig negativ wie die­
jenigen von PALTAUF, F. FISCHER, YAMASAKI, REED, VERPLOEGH usw., odeI' 
doch nul' fur einen kleinen Teil del' Versuche als gelungene lmpftu berkulose 
(HIRSCHFELD), wie denn viele Autoren sich del' Auffassung des Leidens als 
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Tuberkulose vollig ablehnend verhalten (WULFFTUS [beide Prozesse iiberall 
scharf getrennt, eben so LUBARSCH]) und ja auch PALTAUF und STERNBERG 
diesen Gedanken ganz haben fallen lassen. Jedenfalls sieht man bei Tuber­
kulose nie derartige Leukocytosen und Eosinophilien. 

Die Auffassung ala bovine Tuberkulose (STICKER und LOWENSTEIN. STEIGER) hat 
keinerlei Anhii.nger und scharfe Ablehnung durch v. BAUlIIGARTEN gefunden. 

Es erscheint mir fraglos, daB auBer dem PALTAUFSchen Lympbogranulom 
noch andere intekti68e Granulome die Lymphknoten in ausgedehntester Weise 
befallen und vergroBern, mitunter aber histologisch schwer abgrenzbar sind. 
Man denkt sogar daran, Lymphogranulom sei nur eine Reaktionsform, keine 
atiologiscbe Einheit. 

So gehOrt wohl das eigenartige Granulom von DIETRICH, das im Laufe einer Myelose 
aufgetreten ist und in vielen Organen groJ3e Knoten gesetzt hat, nicht zu dem gewobn­
lichen Lymphogranulom. 

Ferner verfolgte ich uber eine Reihe von Jahren eine Affektion mit enormer VergroJ3e­
rung der Cubital-, Axillar-, Cervical-, Nacken-, Submentaldriisen, obne Beteiligung von 
Mediastinum und Milz, mit Lenkocytose von 19520-13875 und 372/ 3%-51%! Eos., wo 
die excidierten Driisen ein Granulom, aber obne das typische Bild, ergeben haben. Die 
langdauernde weitgehende Besserung auf Rontgen, das Fehlen einer weiteren Ausdebnung 
aufs Mediastinum, das Ausbleiben der Kachexie, die bleibende enorme Eosinophilie und 
das klinische Bild des Prurigo ferox lassen as mir ala ga.nzlich ausgaschlossen erscheinen, 
daJ3 hier das PALTAUFSChe Lymphogranulom vorgelegen hii.tte. Die Patientin ist am Leben 
geblieben und war nie kachektisch. 

Es soUte daher auch der Kliniker, besonders seitdem atypische Falle in letzter Zeit 
immer hii.ufiger bekannt gegeben wurden, in der Prognose sich nicht absolut sicher 
ausdriicken. 

Fiir fast jeden Kliniker bietet das Leiden etwas so Eigenartiges und Ge­
sondertes, daB er entschieden fUr die volle Selb8tandigkeit der Krankheit ein­
tritt (auch KRAus und LUBARSCH) und von irgendeiner Form der Tuberkulose 
nichts wissen will. 
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Das tnberknlOse Grannlom. TnberknlOse Psendolenkamie. 
Aueh ';ruberkulose kann dureh auGerordentliche Ausbreitung in fast allen 

Lymphknoten zu dem klinisehen Symptomenkomplex der Pseudoleukamie 
fuhren und der Diagnose die groG ten Schwierigkeiten bereiten. Histologisch 
ist dabei das Bild ein verschiedenes und oft nicht ein typisches, so daG man 
an folgende 3 Formen denken muG: 

1. Ausgedehnte Lymphknotenaffektion, fast uberall typische Verkasung. 
Dies ist gewohnliche Lymphknotentuberkulose, nur sehr ausgebreitet. 

2. Sehr stark ausgebreitete Affektion, geringe oder fehlende Nekrosen; erst 
histologisch ist die Atiologie klar; typische EpitheloidzellentuberkeI. 

3. Makroskopisch und mikroskopisch nichts Sicheres fiir Tuberkulose, tink­
toriell Tuberkelbacillen oder bei Impfung Tuberkulose. 

Von tuberkulosem Granulom unter dem Bilde der Pseudoleukii.mie diirfte man nur 
bei generalisierter Granulomatose sprechen, also nicht in der Beobachtung von S. AsKANAZY 
(Lymphome im Mediastinum). AsKANAZY hat aber zuerst darauf hingewiesen, daB bei 
makroskopisch pseudoleukii.misch aussehenden DriisenvergroBerungen ohne Verkil.sung 
und Nekrose doch der Tuberkelbacillus im Spiele sein bnn. 

Das klinische Bild unterscheidet sich in manchen Fallen wenig vom 
Lymphogranulom. Wie bei diesem zeigen sich erst sehr weiche, mit der Zeit 
durch Induration immer harter werdende Lymphknoten; dabei kann der ganze 
lymphatische Apparat mitbeteiligt sein, selbst mit Erkrankung der Cubital­
drusen (so in meiner Beob. Inaug.-Diss. CHOTINSKY). Die Lymphdrusen bleiben 
gegenuber der Raut und der Unterlage vollig verschieblich, wie ich in mehreren 
Beobachtungen gesehen habe. Gewohnlich bestehen wenigstens zeitweise 
Fieber und SchweiGe; ferner gibt der Urin oft Diazoreaktion und macht 
sich eine fortschreitende Kachexie bemerkbar. Die Fieberkurven sind im all­
gemeinen irregular, wie aber auch oft bei Lymphogranulom. Ieh sah in einer 
Beob. die typischen periodischen Fieberwellen wie bei Lymphogranulom. Die 
Autopsie ergab aber ausschlieBlich tuberku16se Lymphdriisen. 

Die Tuberkulinprobe ist wiederholt negativ ausgefallen, und doch war 
Tuberkulose vorhanden. Der Nachweis sicherer Tuberkulose in anderen Organen, 
z. B. in der Lunge, wird zwar gewisse Anhaltspunkte geben; unbedingt aus­
schlaggebend konnen sie nicht sein. 

Eine knotchenformige Ausbreitung in der Lunge ist in einer Beobachtung von GBAWlTZ 
radiologisch festgestellt. Man muB sich aber daran erinnern, daB ii.hnliche Bilder auch 
beim malignen Granulom gesehen worden sind, so in eig. Beob. und daB das GRAWlTzsche 
Bild einer subakuten Miliartuberkulose der Lunge entsprechen konnte. 

Diagnostisch zweifellos am weitesten fiihrt die Excision und histologische 
Untersuchung von Lymphknoten. Wenn die Befunde z. B. in einer Lymph­
druse vom Rals und von der Inguinalgegend Tuberkulose ergeben, dann ist 
wohl ein Zweifel nieht mehr moglich. 

Blutbefunde. Mehrfach sind bei tuberkulosem Granulom starke Verminde­
rungen der L. gefunden worden, so in eig. Beob., dann von REINERT, QumOKE, 

NOWAK, REOKZEH, BruoLIu. Auch bei Leukopenie war der .e.-Prozentsatz 
niedrig. Wenn Leukopenie ofters bei Tuberkulose vorkommt, so sind doch FaIle 
mit leichter Leukocytose bekannt, und besonders muB man sich erinnern, daB 
auch Lymphadenosen mit sehr niedrigen L.-Zahlen verlaufen konnen. 

Eines meiner generalisierten Granulome, mit iiberall isolierten, nirgends verwachsenen 
Lymphknoten, dassen tuberkuloser Charakter in allen Lymphknoten nach der Sektion 
festgestellt werden konnte, zeigte stets L.-Verminderung 2-3-4000 (zahlreiche Zii.hlungen 
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innerhalb 2 Jahren); es gab Perioden von M~ .. und Eos .. Vermehrung, abel' stets waren die 
E. auf wenige Hundert (300-500) reduziert. Ahnliche Leukopenie zeigen FaIle von BXUMLER. 

In del' Beob. von FABIAN betrug die L.·Zahl 3800, mit nul' 5% E. und 92% N., in del'· 
jenigen von GRAWITZ pravalierten etwas die E. bei 3----4000 L.; ebenso zeigten die von 
FABIAN und WEINBERG mitgeteilten Beob. relative mId absolute Lymphocytose, des· 
gleichen die in jeder Weise sichergestellte Boob. von DOMARUS (52% E. bei zeitweise leicht 
leukopenischen L.·Werten). Auffallig war hier das sehr gute Allgemeinbefinden, die starke 
Tuberkulinreaktion und das Versagen von Arsen und Rontgen. 

Dieses verschiedene Verhalten del' E. erklart sich daraus, daB bei weitgehender Zer· 
storung del' lymphocytenbildenden Gewebe natfulich eine starke Abnahrne vorhanden 
sein muJ3, wahrend bei herdweiser Lokalisation eher eine Reizung del' E.·Produktion zu 
erwarten ist, ebenso bei Heihmgstendenzen. Die gleichen Verhaltnisse treffen wir auch 
bei den lokalisierten tuberkulosen Lymphknotenaffektionen, je nach dem Stadium und 
dem Grade del' Zerstorung (siehe Kapitel Tuberkulose). 

Stark ere Anamie kommt generalisierten tuberku16sen Granulomen selten 
(FLEISCHMANN) zu; abel' polychromatische und zahlreiche basophil punk. 
tierte Erythrocyten konnte ich beim Fehlen jeder Anamie feststellen. 

Differentialdiagnostisch spricht eine L.·Abnahme eher gegen Lympho. 
granulom und fur tuberku16ses Granulom, erhebliche Leukocytose stark fur 
Lymphogranulom, und sie ist bisher nie bei tuberkul6ser ausgedehnter Granulo· 
matose gefunden worden. 
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Das luetische Granulom der Lymphknoten. 
Das luetische Granulom del' tertiaren Lues ist fast immer lokalisiert; es kommen abel' 

doch auch weit ausgedehnte Drusenaffektiopen VOl'. Histologisch fallt die Abgrenzung 
des Leidens oft sehr schwer; die luetische Atiologie kann daher fast nul' aus dem Spiro. 
chatennachweis und dem Erfolg del' Therapie erschlossen werden odeI' auch aus dem MiB· 
erfolg einer Rontgenbehandlung in eig. Beob. 

Lymphknoten del' tertiaren Lues zeigen iifters auch Erweichung und Durchbruche nach 
auBen. Die Wunden wollen nicht heilen, bis spezifische Mittel herangezogen werden. Ein 
deutlicher Milztumor pflegt nicht zu fehlen. Die Leber ist groB und manchmal ausgesprochen 
druckempfindlich (luetische Perihepatitis). In anderen Fallen bleiben die Lymphknoten 
jahrelang groB und unverandert und gegenuber Haut und Unterlagen leicht verschieblich. 

Del' Blutbefund bot iu einer neuen eig. Beob. nichts Auffalliges. L. 6380. Immel' viel 
Monoc. E. vermindert odeI' zeitweise leicht vermehrt. 

Auf spezifische Behandlung verschwinden die Lymphknoten "comme par enchante· 
ment", wie die Franzosen sagen, die uns diese Form des Granuloms besonders zur Kenntnis 
gebracht haben. Diesen Er£olg del' Behandlung sah ich auch in 2 eig. Beob., in denen abel' 
neben Milz· und LebervergroBerung nul' lokalisierte Driisenschwellung best::tnden hatte. 

Lit.: FASAL: Arch. £. Dermat. 103, del' die Literatnr gesammelt hat, und genaue histo· 
logische Be£unde bei LOWENBAOH: Arch. f. Dermat. 48 (1899); LUSTGARTEN: Wien. med. 
Presse 1890, Nr 25; ISAAO: S.547. 

Das Myelom (KAHLERSche Krankheit). 
Seit RUSTIZKy·RECKLINGHAUSEN (1873) ist zuerst bei den Pathologen 

eine Krankheit bekannt gewesen, ausgezeichnet durch das multiple Vorkommen 
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von Tumoren des Knochenmarkes, die vielfach nur auf dieses Organ beschrankt 
bleiben. Erst KAHLER (1889)1 hat von klinischen Gesichtspunkten aus die 
Symptomatologie des Leidens so entworfen, daB heute die Diagnose unter 
Umstanden leicht sein kann. 

Es handelt sich meist urn ein Leiden bei Leuten zwischen 40 und 60 J ahren 
und vorwiegend bei Mannern. Der fruheste Fall ist derjenige von KLEMPERER 
bei einer 26jahr. Frau. Wiederholt wird die Entstehung auf Trauma zuruck­
gefiihrt, doch wohl zu Unrecht, so auffallig einzelne Beob. auch sein mogen. 

Zuerst pflegen sich heftige "rheumatische" Schmerzen bemerkbar zu machen. 
Ofters lokalisieren sich diesel ben auf bestimmte Knochen; selten entstehen 
palpable Geschwulste, Abmagerung, Verfall und Abnahme der KorpergroBe. 
Nervensymptome als Druckerscheinungen konnen schon sehr fruh auftreten, 
und wiederholt sind in Spatstadien Paraplegien beobachtet worden. Besonders 
charakteristisch ist das Auftreten des BENCE-J ONEsschen EiweiBkorpers im 
Harn. Spater treten Spontanfrakturen der Rippen auf, Verkriimmungen der 
Wirbelsaule, hochgradige Deformitaten und heftige Knochenschmerzen, bei 
Druck oder schon spontan. Allmahlich entwickelt sich eine oft hochgradige 
Anamie. In manchen Fallen ist Fieber vorhanden, in anderen fehlt es dauernd. 
Nephritis ist bei sehr vielen Myelomen notiert. 

Die Dauer des Leidens betragt meist 1/2-F/2 Jahre; einzelne Erkrankungen 
gehen langer, so bei GROVES 6 Jahre. Fehldiagnosen mit Rheumatismus, Tu­
moren, Arthritis, Wirbelsauleverkrummungen, Nephritis sind in den fruheren 
Stadien der Krankheit haufig. 

Die Knoten sitzen vorwiegend im Rumpfskelet, kommen aber sogar im 
verkalkten Kehlkopf vor. Sie bleiben oft von einer knochernen dunn en Schale 
umgeben und erzeugen daher spindelformige Auftreibungen, z. B. in den Rippen. 
SchlieBlich wird aber diese Schale durchbrochen und die Infiltration erstreckt 
sich diffus in die anliegenden Gewebe. Die Farbe der vollkommen tumor­
ahnlichen Einlagerungen ist verschieden: graugelb, grau, rotlich mit allen 
Zwischenstufen. 

AuBerhalb des Knochenmarkes werden in den verschiedensten Organen 
Zellkomplexe oder gleiche Knoten angegeben, so in Leber und Niere (LUBARSCH, 
STERNBERG, P. GRAWITZ), Schilddruse (FUNKENSTEIN), Leber (PERTIK, NORRIS), 
Ovarium (MARCHAND, HERRIK), Milz (REACH, HERZ, NORRIS), Hoden (M. B. 
SCHMIDT), Tonsille (SmrUTZ), Lymphknoten (GLAUS); SCHUR und L6wy fanden 
auch an schein bar intakten Stellen des Knochenmarkes die "Tumorzellen". 

Einzelne Autoren wollen nur dann von Myelom sprechen, wenn die Tumoren 
lediglich auf das Skeletsystem beschrankt sind; allein diese Auffassung ist sicher­
lich zu enge. Recht haufig ist das parosteale Gewebe infiltriert. Auch die Mus­
kulatur wird yom Myelom durchsetzt, so schon in den Beobachtungen von 
RUSTIZKY und ZAHN, die aber hervorheben, daB die Wucherung keine eigentlich 
maligne sei und die Muskelbundel nicht zerstore. Hierin verrat sich das vollig 
analoge Wachstum wie bei Lymphadenosen, Myelosen und Lymphosarkomatosen. 

Ahnliche Durchsetzung der Weichteile zeigen die FaIle von AnRIKoSSOFF, HOFFMANN, 
WIELAND 5, FUNKENSTEIN, VEREB ELY, TsomsTOWITscH. 

Der Name Myelom solIte nach urspriinglicher Fassung von VIRCHOW reserviert sein 
fUr FaIle, in denen Knochenmarksgewebe oder eiIJ,zelne ZelIen dieses Parenchyms in Wuche­
rung kommen. RUSTIZKY nahm sogar eine reine Hyperplasie von Knochenmarksgewebe 
an, verhielt sich gegeniiber der Auffassung eines malignen Tumors ablehnend, obwohl 
gerade in seinem Falle eine auBerordentliche Destruktion der Temporalgegend durch eine 
tumorartige Wucherung vorhanden und dieselbe auch in den Wirbelkanal eingedrnngen war. 

1 KAHLERS Beob. orwies sich spater aIs Endotheliom, nicht als echtes Myelom. 
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GemaB der Zusammensetzung des Knoehenmarkes gibt es: 
1. Myeloeyten-Myelome, sieher die FaIle STERNBERG (1913), P. WEBER 

(1903), C1IARLES, HERZ, UMBER, GLAUS, liALLERMANN, fraglieh MAc CALLUM. 
2. Myeloblasten-Myelome. Hierher die gro{3te Zahl der Myelome, z. B. 

PERMIN, ABRIKOSSOFF, BERBLINGER, MENNE, HART, M. B. SCH:MIDT, SALTY­
KOFF, TSCHISTOWITSCH, HUETER, LUBARSCH, HERXHEIMER, NORRIS. 

Erwiesen sind Myeloblasten, durch die Kernstruktur, das Fehlen einer- Granulation, 
aber Vorliegen positiver Oxydasenreaktion wie bei MiEREMET. 

3. Lymphoeyten-Myelome. BENDA, P. WEBER, JOCHMANN und 
SCHUMM, SCHEELE und HERXHEIMER, BROWN, BENDLER u. a. 

4. Plasmazellen-Myelome. ASCHOFF, MAc CALLUM, QUACKENBOSS, 
HOFFMANN, WRIGHT (~), SCHMORL, WARSTADT, PARKES WEBER und LEDING­
HAM, VEREBELLY (1), DEGLI OCCHI, VERSE, FRANKEL, NECKARSULMER, BERB­
LINGER, HALLERMANN, SEEMANN. 

Entscheidend ist fiir den Nachweis die Radstruktur der Kerne. 
5. Gemisehtzellige Myelome, die gleiehzeitig versehiedene ZeIlen der 

myeloisehen Reihe zeigen: ROMAN, VERSE, fuLLERMANN. 
6. Erythroblasten-Myelome. RIBBERTS Erythroblastom und das 

Erythromyeloblastom von SCHRIDDE in AscHoFFs Lehrbuch, ferner BERGER, 
FROBOESE, OVERBECK. 

Dagegen sind aIle Wucherungen, die nicht von Knochenmarksparenchymzellen abo 
geleitet werden konnen wie SpindelzelIensarkome, Endotheliome usw., aus der Kategorie 
der Myelome anszuschalten. 

Noch recht unklar ist die SbeIlung der Myelome gegenuber den System­
affektionen der blutbildenden Organe. 

Zu einer sicheren Beurteilung sollten nieht nur die Tumoren, sondern aIle Organe, 
besonders aber Leber, Lymphknoten, Milz, selbst wenn makroskopisch niCht8 Besonderes 
auffallt, naeh den Methoden der modernen Schnittfarbungen und auBerdem auf Abstrich­
prii.parateu untersucht werden. 

Auf die Verwandtschaft mit Myelosen und Lymphadenosen habe ich bereits 
fruher hingewiesen. Fraglos zahlen manche als diffuse Myelome publizierte 
FaIle zu den Lymphadenosen. 

Die Auffassung der Autoren ist sehr verschieden: RUSTIZKY: "Hypertrophierung des 
Knochenmarkes", "nicht im strengen Siune bosartig". ZAHN: Lymphosarkom, b6sartig: 
ahnlich P. GRAWITZ, PERMIN, WIELAND, HARBITZ, ABRIKOSSOFF. PA.PPENREIM: Abart 
der myelogenen Pseudoleukamie, Systemaffektion, ahnlich, aber nicht identisch mit myelo­
gener "Pseudoleukii.mie". PA.LTAUF, BORST, LUBA.RSCH: Systemaffektion, ahnlich der 
Leukamie, "Metastasen" sind homologe autochthone Entwicklungen. DOMA.Rus: System­
affektion, mit echten Tumoreu nichts zu tun. BENDA: Tumor, multizentrische Geschwulst­
bildung, aber keine Systemaffektion iJ:h gewohnlichen Sinne. SCHRIDDE: eigentlicher Tu­
mor, hin und wieder nicht scharf von leukamischen Myelosen zu trennen. KAUFMANN: 
prima-r!l Tumoren des Knochenmarkes, ebenso HERXHEIMER, HOFFMANN. HIRSCHFELD: 
trotz Ahnlichkeit mit Leukamie vielIeicht doch im inneren Wesen verschieden als aleuk­
amische Leukocytome. STERNBERG: Analogon der Pseudoleukamie als Hyperplasie des 
Knochenmarkes, nimmt aber doch eine selbstandige Stellung ein und steht den Tumoren 
naher. HALLERMANN (bei SCHMORL): Systemaffektion, verwandt den Leukamien. PENT­
MANN: eher Tumorauffassung. 

Meines Erachtens liegt eine Systema££ektion vor, aber nur eine solche des 
Knochenmarkes, und also etwas prinzipieIl anderes als bei Myelosen und Lymph­
adenosen. Fast aIle FaIle, die auch in anderen Organ en "Metastasen" zeigten, 
sind zur Beantwortung der Frage nach heutigen Gesichtspunkten zu wenig 
eingehend untersucht. lch habe schon £ruher betont, daB die oben erwahnten 
Infiltrate in anderen Organen, besonders in Milz und Leber, sehr wohl wegen 
der oft schweren Anamie und der Verdrangung myeloischer oder lymphatischer 
Gewebe rein kompensatorische myeloische Metaplasie darsteIlen k6nnten. 

Dies erhelIt besonders deutlich aus der Beob. von NORRIS, der in den "Tumoren" 
von Leber und MHz zahlreiche Normoblasten fand, die in den Myelomknoten nicht 
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vorkommen; also lag hier myeloische Metaplasie vor und so mag es auch in anderen Fallen 
gewesen sein. In neuerer Zeit haben auch DOMARUS u. a. dieser meiner Auffassung zu­
gestimmt und auch LOHLEIN hat die Markzellenherde in Milz, Leber und Niere als autochthon 
entstanden aufgefaBt. 

Kein Myelomfall bot bisher leukamisehes Blutbild; aber jeder Chloromfall 
ausnahmslos bei genauer Untersuehung. Daher liegt beim Myelom sieher ein 
wesensverschiedener ProzeB vor. 

Leukamisches Blutbild zeigt einzig der Fall STERNBERG II; doch fehlen Myelomknoten 
und ist das Mark gleichmaBig affiziert und nur herd weise verschieden gefarbt. Ich halte 
diese Beob. daher fiir eine Myelose. Auch den Fall von HOFFMANN zahlt SCHRIDDE nach 
Einsicht der Praparate zu den Myelosen. 

Genaue Blutbefunde sind bisher nur wenige mitgeteilt, was einen weiteren 
Mangel zur Beurteilung bedeutet. 

Die Anamie kann ansehnliehe Grade erreiehen, so bei ARNETH Rb. 42, 
R. 2,4, SEEGELKEN Rb. 70, R. 4,0, WEBER R. 2,98, Rb. 23, JELLINEK Rb. 30 
bis 15, R. 4,1, ELLINGER Rb. 40-45, R. 1,58, MIEREMET R. 1,07, PARKES 
WEBER Rb. 23, CONTI Rb. 48, R. 1,9. 

Unter den weiBen Blutzellen sind in vielen Fallen keine groBeren Abnormi­
taten konstatiert, ofters aber aueh leieht erhohte L.-Zahlen. 

ARNETH (.c .. Myelom) fand keine Erhohung des .c.-Prozentsatzes im Blute, sondern 
bei 10000 L. eine neutrophile Leukocytose. WEllER verzeichnet 12000 L., 34,7% .c., HERZ 
4000 L. mit 55% .c., VOlT und SALVENDI (Sektion fehlt, ist eher Lymphadenose) 10 bis 
II 000 L. und 60%.c. HIRSCHFELD beobachtete zahlreiche Normoblasten und Lympho­
cytose. ASCHOFF konnte im Blute vereinzelt Plasmazellen finden bei Plasmazellenmyelcm. 

GLUZINSKI und REICHENSTEIN fanden zahlreiche Plasmazellen; doch ist dieser Fall 
trotz der Anwesenheit eigentlicher myelomartiger Known im Knocherunark und trotz 
spontaner Rippenfrakturen so generalisiert, vollig einer Leukamie ahnlich, daB ich ihn 
als Plasmazellenleukamie bezeichne (S.507). 

Myelocyten sind vereinzelt von SALTYKOFF, MIEREMET, STERNllERG, P. WEllER (1,80/ 0 ), 

CONTI (6%) getroffen. Auch in eig. Beob. sah ich vereinzelt Myelocyten, die ich wie 
andere als Zeichen einer unspezifischen Markreizung ansehe. 

In der zweiten Beob. STERNllERGS mit 21,90/ 0 Myeloc. liegt Myelose vor. 
Die Analogie der Myelome mit der Lymphosarkomatose und der Gegensatz 

beider zu den Lymphadenosen seheint mir reeht weitgehend, insofern als die 
Systeme lokal und nieht in toto befallen sind. 

Diagnose. Sehr wiehtig ist die Anwesenheit des BENcE-JoNEssehen EiweiB­
korpers; doeh fehlt derselbe reeht oft, und kommt er aueh bei anderen Knoehen­
marksaffektionen vor. Knochensehmerzen, Auftreibungen, Spontanfrakturen 
werden besonders den Gedanken an Myelom weeken. Anamie, Nervensym­
ptome, Fieber sind haufige Begleitsymptome. Reeht oft siehert die Rontgen­
untersuehung die Diagnose. 

Therapie: Rontgen und Arsen haben sieh als zeitweise erfolgreieh erwiesen. 
Spontanremissionen sind beobachtet, aber sehr selten. 
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Die Megalosplenien. 
Bei diesen Affektionen, die friiher viel£ach grobklinisch zu dem Symptomen­

komplex Pseudoleukamie gestellt worden sind, beherrscht der groBe Milztumor 
das Bild. Hierher gehoren aber eine Unzahl Krankheiten heterogener Art. 
Die Obersicht und die Diagnose wird erleichtert, wenn man sich die Ableitung 
der verschiedenen Hyperplasien aus den verschiedenen Milzzellen vor Augen 
fiihrt und da ergibt sich folgendes Schema: 
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Erythro- Myeloisches 
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leukll.mische leukll.mische 
Kinder- leukll.m1sche leukll.mische 
anll.mioln 
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HAYEM) 

Myeloische Lymphatische 
Metaplasie I Reaktion I 

bei Anll.mien 
Osteosklerosen 

Plasmrellen 

,t, 
Rubeola 
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ceIIuIll.re 
Reaktion 

Retiiculum- Sinus 

T~~Mt~ 

Morbus 
GAUCHER 
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tlone;n un~ kationen 

Anll.=en mIt . 
starkem BIut- b) InfektlOD,en 

untergang c) Blutzerfall 
usw. 

Retikulosen Endotheliosen 

Nach klinischen Gesichtspunkten kommen daher folgende oft mit groBer 
MHz verlaufende Krankheiten in Betracht: 

1. KODstitutionelle hiiomolytische .Anii.mie: heredita.r und sporadisch. 
2. Hiiomolytische, nicht konstitutionelle, erworbene Anamie. 
3. Perniciosa und andere Anamien mit starkem Blutzerfall. 
4. Polycythaemia vera. 
5. ALBERs-SonONBERGSche Krankheit (Marmorknochen). Andere Osteosklerosen. 
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6. Retikulosen: Morbus GAUOHER, NIEMANN·PICK, SOHULLER·CHRISTIAN u. a. 
7. Cirrhosis hepatis: BANTISches Syndrom. 

HANoTsche Cirrhose. 
Morbus Wilson (hepato.lentikulare Affektion). Pigmentcirrhosen. 

8. Perikarditische Pseudolebercirrhose. 
9. Pfortaderaffektionen. 

10. Thrombocytopenische hii.morrhagische Diathesen mit groBer Milz. 
n. Infektionen: Lues, Tuberkulose, Lymphogranulom, Cholangitis, Endokarditis lenta. 

Unzahlige Tropenkrankheiten: Malaria, lymphatische und plasmacellulare Reak· 
tionen usw. 

12. Myelosen. 
13. Lymphadenosen. 
14. Tumoren del' MHz. 
1. Bei konstitutioneller hamolytischer Anamie ist groBe Milz haufig. AuBel' 

im Kindesalter und bei schwerer Anamie findet sich myeloische Metaplasie 
nur selten und gering£ugig. Die VergroBerung beruht auf Pulpahyperplasie. 
Die Diagnose ist leicht. 

2. Auch bei erworbener hamolytischer Anamie handelt es sich oft um groBe 
Milzen mit Pulpahyperplasie infolge starker Inanspruchnahme del' MHz beim 
Blutuntergang und hier dann auch auBerdem urn starke entziindliche und 
toxische Momente in del' Milzschwellung durch das Grundleiden. 

3. Perniciosa. Die Schwellung del' MHz ist meist maBig, selten sehr erheb· 
lich. Ursache del' VergroBerung ist starke Pulpahyperplasie wegen erhohten 
Blutzerfalles. Myeloische Metaplasie ist gering. 

Auch andere schwere Anamien machen aus gleichen Grunden Milzschwellung, 
besonders die kindlichen Anamien. Bei diesen ist myeloische Reaktion mit 
Erythroblasten ausgedehnt entsprechend del' Reaktionsfahigkeit in del' Jugend. 

4. Polycythiimie zeigt maBige Milztumoren, verursacht VOl' allem durch 
groBe Blutfullung. Manchmal ist auch myeloische Reaktion erheblich, ent· 
sprechend del' Hyperplasie des gesamten myeloischen, insbesondere des erythro· 
poetischen Gewebes. 

5. Osteoslclerosen kannen bedeutende Milztumoren (neben LebervergraBerung) 
erzeugen, indem das verdrangte myeloische Gewebe jetzt in MHz und Leber 
hyperplasiert. Die Milzpulpa wird abel' auch durch den Blutuntergang vel" 
graBert. Hierher Osteosklerosen, besonders ALBERs·SonoNBERGSche Krankheit. 

6. Retilculosen, Hyperplasie del' Reticulumzellen bei Blutuntergang, In£ek. 
tionen und Intoxikationen jeder Art. Meist ganz unspezifische Prozesse. 

Eine leukamische Retikulose mit Monocytenleukamie halte ich nicht als 
bewiesen. Manche Retikulosen sind durch Speicherungsprozesse bedingt, also 
Stoffwechselaffektionen. Eine Sonderstellung nimmt die GAUOHERsche Krank· 
heit ein, ebenso del' Morbus Niemann·Pick. 

Splenomegalie Typ GA.UCHER. 
GAUOHER hat im Jahre 1882 auf Komplexe endothelahnlicher Zellen als 

Eigentumlichkeit groBer MHztumoren aufmerksam gemacht. Diese Zellen sind 
ungewahnlich groB, 20-40 /1, haben blasse Kerne, und GAUOHER stellte zu· 
nachst die Diagnose Epitheliome primitif de la rate, zog dieselbe abel' spateI' 
zuruck und spraoh von Bindegewebshyperplasie. Ahnliohe Beobachtungen 
sind von BOVAIRD, SOHLAGENHAUFER, PICOU, BRILL und MANDLEBAUM mit· 
geteilt worden, spateI' besonders von PICK. Das prinzipiell Wichtige abel' ist 
das Vorkommen soloher Zellkomplexe nioht nul' in del' MHz, sondern auch in 
Lebel', Lymphknoten und Knochenmark und anderen Organen. Es liegt also 
eine Systemaffektion VOl', bei del' Cerasin die gespeioherte Substanz darstellt. 

Freilich kommen ahuliche Zellen in ]}Iilztumoren der verschiedensten Genese vor und 
werden gewolmlich aIs Wucherungen del' Retikuloendothelien gedeutet (STILLING, SASUOHIN 
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bei Rachitis, Bov AIRD bei Tuberkulose und anderen Infektionskrankheiten, RIBBERT in 
entziindlichen Lymphknoten, PAULICEK bei eigenartiger Milzaffektion). Auch fiir viele 
der als Banti angesprochene Beobachtungen werden ahnliche Zellen erwahnt und als Endo­
thelwucherungen gedeutet (SENATOR, HARRIS und HERZOG, LOSSEN, ROLLESTON usw.). 
Es liegt indessen keine Identitat VOT. 

Die Annahme eines Endothelioms kommt heute nicht mehr in Frage. 
Die "\Vucherung der cerasinspeichernden Zellen fuhrt auch zu enormen In­

filtraten in den Knochen, besonders in der Wirbelsaule, ill Becken, Femur­
kopf usw. Die Patienten bekommen vage, als rheumatisch gedeutete Schmerzen, 
fangen an zu hinken, zeigen Verkrummung del' Wirbelsaule, Frakturen, Ischias 
ahnliche Schmerzen, Paraplegien. Bei Autopsien ist das Mark voll von Gaucher­
zellen, die Corticalis verdunnt, gelegentlich geborsten, so daB die Gaucherzellen 
auch auBerhalb der Corticalis jetzt wuchern konnen. 

Radiologisch zeigen sich Aufhellungen, Defekte, Corticalisverdunnung, Kom­
pression del' Wirbel, flaschenhalsformige Auftreibung des unteren Femur­
dri ttels (FISCHER). 

Das klinische Bild des Leidens ergibt sehr groBe Milz und ungewohnlich 
groBen Lebertumor, ockerbraune Verfarbung der Haut, die gewohnlich auf 
Gesicht, Nacken, Hande beschrankt ist, dazu eigenartige gelbliche Verdickung 
der Konjunktiven, ahnlich einer Pinguicula. Hamorrhagische Diathese, besonders 
groBe Neigung zu Nasenbluten und zu Petecruen ist ausgesprochen vorhanden. 
Vereinzelte FaIle bieten zwar normales Blutbild, die meisten verraten aber 
maBige bis starke Anamie, die bis zu R. 1,0, selbst 0,7 und Hb. 12 (ZADEK) 
gehen kann. Fast immer besteht Neigung zu Leukopenie; oft wird diese stark, 
und mit der Zeit entwickelt sich Thrombopenie, vielfach hochgradig und dann 
hamorrhagische Diathese. 

AIle diese Erscheinungen des Blutbildes sind (NAEGELI) Erscheinungen der 
Hypersplenie, nicht lediglich Folgen der Gaucherzellenbildung im Knochen­
mark; denn in diesen Zustanden bringt Milzentfernung ganz wesentliche Bess£'­
rung des Allgemeinbefindens, del' Anamie und Verschwinden der hamorrhagi­
schen Diathese, volligen Ruckgang der vorher erheblichen Urobilinkorper­
vermehrung. Selbst auch hier wie S. 229 auHalliges Langenwachstum! 

Del' Erfolg del' Therapie beruht nicht, wie bisher angenommen worden, 
auf einer Reduktion des retikuloendothelialen Apparates; denn durch dessen 
Erholung wird der Erfolg nicht in Frage gestellt; sondern entscheidend ist der 
Wegfall der hormonalen Tatigkeit del' Milz, del' Wegfall del' Hypersplenie. 

Die Prognose ist ungunstig, del' Verlauf, wenn auch mitunter viele Jahre 
stationar, doch an sich progressiv. 

Del' Beginn setzt in fruhester J ugend ein, und das Leiden ftihrt nach einer 
Reihe von Dezennien zur Kachexie. Fast immer handelt es sich urn ein kon­
genitales, familiares Leiden. 

Die Diagnose auf den ungewohnlich groBen Leber- und Milztumor, auf die 
ockerfarbene Pigmentation, die Anamie und den eminent chronischen Verlauf 
den Hauptwert. Oft ist die Diagnose durch Milzpunktion und Nachweis der 
groBen Zellen erhartet, in letzter Zeit besonders durch Tibiapunktion (MUHSAM). 
Wichtig sind ferner die Ergebnisse del' Rontgenuntersuchung und del' Hereditats­
forschung. 

Die Therapie erscheint zunachst aussichtslos bei einer so vollig unbeein£luB­
baren StoHwechselstorung. An 2 Punkten setzt sie abel' erfolgreich ein, bei del" 
Anamie mit Eisen und Arsen und bei del' Hypersplenie durch Milzentfernung. 
Ich wurde abel' von Splenektomie abraten, sofern nicht Hypersplenie besteht. 
Bei diesel' habe ich abel' in 5 Fallen sehr groBe Erfolge gesehen. 

Einer meiner Patienten bekam 2 Jahre nach Milzentfernung eine uberfaust­
groBe Nebenmilz, die abel' wieder mit vollem Erfolg entfernt werden konnte. 
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Bei der Sektion ist von BRILL einmal ein Milzgewicht von 14 Pfd. = l/S des 
Korpergewichtes festgestellt worden. 

Ein Fall von SCHLAGENHAUFER und derjenige von CAMERER zeigte ausgebreitete Tuber­
kulose; doch ist das zufallige Kombination. Auch der Fall GAUCHER starb nach 25 Jahren 
an Tuberkulose, und derjenige von BORISSOW A an Peritonealtuberkulose. 

Die Beob. BORISSOWA I, friiher oft zu Gaucher gezahlt, gehort nicht hierher. Dort 
fand ich enorme Werle von Erythroblasten, konstante Leukocytose (16-22000) und 
3% Myelocyten, so daB an Metastasen eines malignen Tumors im Knochenmark zu 
denken war. In der Tat fanden sich auch Knoten im Knochenmark, und WEGELIN hat 
spaterl die Erkrankung als Endotheliom angesprochen. 

Das Wesen der GAUCHERSchen Krankheit liegt in einer konstitutionellen 
Anomalie (Mutation [NAEGELI]) des Systems der Reticulurnzellen (PICK). 

Von HEDINGER ist eine andere, histologisch ahnliche, aber verschiedene Affektion 
der Endothelien in der Arbeit PENTMANN mitgeteilt worden. 

NIEMANN.PICKsche Krankheit. 
Das Vorkommen betri£ft kleine Kinder meist bis zum 18. Lebensmonat; 

alter werden sie nicht. Es handelt sich urn Lipoid- (Phosphatid-) Einlagerung, 
zuerst in den Reticulurnzellen des ganzen Korpers, daher Leber-, Milz- und 
Driisenschwellungen wie bei Gaucher; spater aber wird die Lipoidsubstanz 
auch in Nieren-, Muskel-, Ganglienzellen usw. und etwas auch in Endothelien 
(BLOOM) eingelagert. 

Klinisch ist auch hier schmutzig gelbbraunliche Verfarbung der Raut, 
Anamie und Kachexie aU£fallig. 

Es scheint, daB auch bei der TAy-SACHSschen familiaren Amaurose mit 
ldiotie Speicherung in den Ristiocyten vorkommt. Die Krankheiten Gaucher, 
Niemann-Pick und Tay-Sachs befallen ganz vorwiegend Israeliten. 

SCHULL ER.CHRISTIANSche Krankheit. 
Bei der SCHULLER-CHR!sTIANSchen Krankheit mit vorwiegend Cholesterinfettspeiche­

rung handelt es sich ebenfalls um konstitutionelle Grundlage. Es finden sich Exophthal­
mus, oft Diabetes insipidus und Knochendefekte. Auch hier kommt groBe Milz vor, auch 
LebervergroBerung. Zahnfleischaffektionen, Ausfallen der Zahne sind MufigeErscheinungen. 
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7. Megalosplenien bei Oirrhosis hepatis. Wir fassen heute die MilzvergroBe­
rung bei den Cirrhosen als parallelen ProzeB auf. Daher ist das oft starke, 
gelegentlich auffiUlig starke Hervortreten der Milz, besonders bei Jugendlichen 
und als pracirrhotischer Milztumor nicht iiberraschend. 
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Besonders groB ist die Milz bei der liANoTschen Cirrhose, die aber durchaus 
als kritische Affektion anzusehen ist. Mindestens das meiste, was hierher ge­
zahit wurde, sind starke Milzreaktionen bei bedeutendem Blutuntergang. 

Dber Hamochromatose und groBe Milz S. 330. 
Unzahlige Tropenaffektionen fUhren zu Leber- und Milzaffektionen. Der 

Morbus Banti, den ich als Syndrom und nicht als Krankheitseinheit auffasse, 
unterscheidet sich histologisch nicht (ASCHOFF-DuRR) von gewohnlicher Cir­
rhosis, selbst nicht in den Originalpraparaten BANTIS. Cirrhosis hepatis ist aber 
gleichfalls ein groBer Sammelbegriff bei sehr verschiedener Atiologie. 

BANTI8che Krankheit. Es handelt sich nach BANTI um eine primare Milz­
affektion, deren Charakteristicum die Fibroadenie der Follikel darstellen solI. 

Zuerst anamisches Stadium von 3-5, aber auch von uber 10 Jahren Dauer. Der 
gToBe glatte Milztumor wird dabei zufa.llig gefunden. Nicht selten Fieberanfalle in langeren 
und ungleichen Intervallen. Die Zahl. der L. und der einzelnen Arten wurde von BANTI 
als normal bezeichnet. Es folgt ein Ubergangsstadium von einigen Monaten, in dem 
sich Ikterus und Magen-Darmstorungen einstellen. Das dritte ascitische Stadium 
mit starkerem Ikterus, Fieber, fehlender Leukocytose, schwerer Anamie, dauert l/Z bis 
1 Jahr, endigt oft unter schweren Darm- und Magenblutungen. Sektion: starke Sklerose 
der MilzgefaBe, Untergang der MALPIGmschen Korper, Induration der Pulpa, starke Pfort­
adersklerose, atrophische Cirrhose der Leber, interlobular und nie sehr hochgradig. Lymph­
knoten unverandert. 

Diese Mfektion komme vorwiegend bei J ugendlichen vor; eine Atiologie 
lasse sich nicht feststellen, und es fehlen die bei gewohnlicher Cirrhose angeschul­
digten Faktoren, namentlich Alkoholismus. 

Nach BANTI ist eine chronische Vergiftung mit del' Milz als Ausgangspunkt 
die Ursache; daher trete die Endophlebitis del' Milzvene zuerst und oft allein 
auf. In den fruheren Stadien fehle LeberaHektion, und es entstehe diese erst 
durch den chronischen Durchgang del' Gifte durch die Pfortader. Ais kausale 
Therapie hat daher BANTI die Splenektomie empfohlen. Da nach Milzentfernung 
bei als Banti gedeuteten Fallen Besserungen und Heilungen eingetreten sind, 
so erblickt BANTI hierin einen schlagenden Beweis fur die Richtigkeit seiner 
Theorie. 

Spater hat BANTI auf Grund von 50 eigenen Fallen (32 Frauen, 18 Manner) 
seine Anschauung wei tel' prazisiert. 

In der ersten Periode konne in einzeInen Fallen eine Anamie fehlen, die zweite daure 
oft weit langer als 1-F/z Jahre; in ihr ist die Leber groB, der Urin konzentriert, enthii.lt 
Urobilin, die Haut wird schmutziggelb. Gegen Ende der zweiten Periode fangt die Leber 
an kleiner zu werden; Harpuniernngen zeigen begiunende Bindegewebswucherung. 

Auch die dritte Periode liiBt BANTI jetzt viel langer andauern; er erklart selbst, fie 
"gleiche vollkommen der atrophisch-alkoholischen Cirrhose". 

BANTI gibt Remissionen lmd sogar echte Heilung nach peritonitischen Entzundungen 
und del' Ausbildung eines Kollateralkreislaufes an (!). 

In sehr eingehender Weise belegt BANTI die Blutveriinderungen: 
Osmotische Resistenz del' R. normal, zweimal Hyperglobulie, doch waren die R. blaB 

und der F.-I. stets, besonders bei schweren Anamien, niedrig. Ncrmoblasten sah BANTI 
nie, Polychromasie sehr selten. Weitaus am haufigsten L.-Verminderung. Myelocyten 
fehlen. Bei Leukopenie hauptsachlich Abnahme der N.; bei den hiiheren Zahlen sind N. 
und Monoc. hoch. Letztere seien in jedem FaIle vermehrt, selbst bei extremer Leukopenie 
in absoluten Zahlen wenigstens normal. .c. und Monoc. schwanken ganz "unabhangig" 
und absolute Lymphocytose fehlt stets. 

Die anatomisch-histolog·ischen Befunde sind nach BANTI: 
Milz: Reticulum verdickt ohne jede Zellreaktion, intervasculare Strange verbreitert, 

venose Sinus kleiner, Endothelien aufgequollen, ofters Riesenzellen. Starkste Fibroadenose 
der Follikel, Beginn von den Arterien aus, deren Wand hyalin wird. Degeneration der 
Follikelzellen, nie Blutpigment. Die Fibroadenie der Milz ist ganz entwickelt, bevor Ver­
anderungen in der Leber eintreten. 

Leber: Erste Periode normal, zweite Periode sklerosierende Endophlebitis der Vena 
portarum. daun Hyperplasie des Bindegewebes in den Interstitien. Drittes Stadium wie 
alkoholische Cirrhose. Nie Siderosis. 

Knochenmark rot, auch in den Rohrenknochen. Lymphknoten normal, lnit Keimzentren. 
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BANTI schIieBt aus diesen Befunden auf ein infektiOs-toxisches Agens, das 
von der arteriellen Blutbahn aus in die Milz komme, Degeneration der Pulpa 
und der Follikel, aber nie Entziindung erzeuge. Die Anamie, die Kraftlosigkeit 
der Patienten und die Cirrhose sind toxogen; rechtzeitige Milzexstirpation 
verhindere die Lebermitbeteiligung oder halte sie auf. Hauptbeweis seien die 
20 Heilungen von 36 operierten Fallen. 

Eine hamolytische oder angiochoIitische Entstehung des Leidens ist 
zweifellos ausgeschlossen. Gegen eine primare Cirrhose spricht nach BANTI 
das Fehlen der Atiologie und der histologische Milzbefund. Die Atiologie vieler 
besonders jugendIicher Cirrhosen ist aber keineswegs geklart und die histologi­
schen Befunde sind von MENNET und besonders DURR bei ASCHOFF nicht als 
charakteristisch und als von alkoholischer Cirrhose stets verschieden gefunden 
worden. 

Durch diese spateren Mitteilungen von BANTI wird die ganze Frage auBer­
dem vom kIinischen Gebiet stark abgeriickt, und BANTI hat wesentIiche Modi­
fikationen des klinischen Verlaufes zugegeben, so daB dieser gegeniiber friiher 
noch unbestimmter sich skizziert. So muB sich, wie ich geschildert habe (1928), 
der Kliniker auf den Anatomen verlassen, dieser aber richtet sich stark nach 
dem Eindruck des KIinikers. 

Vieles ist in Publikationen als Banti angesprochen worden, das weder klinisch, 
noch nach dem histologischen Bilde der BANTIschen Darstellung entspricht. 

Wenn ich mir z. B. Prii.parate solcher FaIle zeigen lieB, so war ich besonders erstaunt 
iiber die geringen Verii.nderungen an den Follikeln, so daB nur ganz uncharakteristische 
Befunde vorlagen. Bereits wird aber schon versucht, auch Fii.Ile ohne Fibroadenie, ja selbst 
mit groBen Follikeln, trotz enorm langer Dauer als echten Banti zu deuten (HIRsCHFELD), 
wodurch dann freilich jeder sichere Boden unter den FiiBen schwankt. 

Spii.ter glaubte EpPINGER die Selbstandigkeit der BANTISchen Krankheit retten zu 
kOnnen, in der Annahme, daB echter Banti nur in Italien, Albanien und am Mittelmeer, 
nicht aber in deutschen Landen entstehe, und beim echten Banti die Fibroadenie der 
Follikel von der Arterie, nicht wie bei anderen Fallen von der Peripherie aus beginne. 
Eine solche minimale histologische Differenz ist aber ohne grundsii.tzliche Bedeutung 
und nicht konstant (DuBB). Auch die Annahme von HmSCHFELD, Banti unterscheide sich 
von Cirrhosen durch das Fehlen von Blutzerfall in der Milz, scheint mir keinen prinzipiellen 
Unterschied zu bedeuten. 

Die klinische Diagnose der BANTlschen Krankheit, bei der Milzexstirpation 
gefordert wird, gegeniiber Fallen von kongenitaler Leberlues oder atrophischer 
Cirrhose oder Megalosplenien bei schwerer Anamie und bei klinisch nicht er­
kennbarer Lebercirrhose, auch gegeniiber Sklerose der Pfortader, ist unmoglich. 

Zunachst gleicht schon die ganze Entwicklung des Leidens ungemein einer 
Lebercirrhose, bei der groBe initiale Milztumoren bereits friiher wohlbekannt 
und als pracirrhotische bezeichnet worden waren. Der Ikterus, der Ascites, 
die finalen Blutungen entsprechen gewohnlichen Symptomen der Cirrhose. 

Der chronische Verlauf ist an sich nichts Besonderes, und ich kenne eigene 
und fremde Beobachtungen, in denen Lues die zweifellose Ursache gebildet 
hat und der Stadienverlauf des Leidens und die Symptome in allen Einzelheiten 
diejenigen der BANTIschen A££ektion waren. Lediglich die Leberveranderungen 
unterschieden sich durch Narben und Einziehungen. 

Auffallende Besserungen nach Milzexstirpation bei sicherer Lues wird ofters berichtet. 
Trotzdem erfolgte der Tod. Unlangst gab auch MAyo drei wunderbare "HeiIungen" bei 
luetischer Megalosplenie bekannt. Besserungen sind auf Milzentfernung auch bei Leber­
cirrhose wohlbekannt. Bei MENNET trat auch zuerst auffrulige Besserung, nach 8 Monaten 
aber der Too ein. 

Weil ein klarer Unterschied gegeniiber Lebercirrhose nicht besteht, lehnen 
die meisten Vertreter der pathologischen Anatomie und Kliniker die BANTIsche 
Auffassung abo Daher spricht man von BANTISchem Symptomenkomplex, ver­
ursacht durch verschiedene Leiden, deren Natur klinisch oft unklar bleibt. . 

Naegeli. Blutkrankheiten. 5. Auf!. 36 
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lmmer mehr wird in letzter Zeit die chronische Entzundung der Pfortader 
oder ihrer Aste von den Autoren mit der Entstehung des BANTIschen Bildes 
in Zusammenhang gebracht, so daB die Milzveranderung sekundar ware, wo£iir 
ich auch stets eingetreten bin. Sklerose an sich ist iiberhaupt eine unspezifische 
Veranderung. 

Vor Jahren hat UMBER als klinischen Beweis des Vorliegens echter BAN TIscher Krank­
heit einen durch Stoffwechseluntersuchungen festgestellten toxogenen EiweiBzerfall an­
gesprochen, der sofort mit der Splenektomie aufhiirt. Ich habe sofort (siehe 2. Aufl. S.586) 
gegen diese Vberschii.tzung chemischer Analysen zur Aufklii.rung einer solchen Patho­
genese protestiert und die Beobachtung von UMBER als ganz unbeweisend hingestellt. 
Heute sind allgemein diese Angaben und Auffassungen von UMBER aufgegeben. 

Auch eingehende Blutuntersuchungen geben keine Anhaltspunkte fiir 
echte BANTIsche Affektion. Leukopenie kommt zahlreichen Erkrankungen 
mit Milztumor zu und findet sich auch bei atrophischer Cirrhose wie auch bei 
kongenitaler Lues und luetischer Schrumpfleber recht haufig. 

Eig. Beob., 18j. Madchen. Hb. 60-75, L. 1600--3700, N. 66,.c. 18, Eos. 11, Monoc. 5. 
Reichliche Monocyten geben auch keinen Beweis fiir oder gegen Banti. 
Besserungen und Heilungen unter Rontgentherapie. werden angegeben (BRAMWELL, 

lIAruNG, ZAMBON1:). Hier kann aber nicht ec):J.ter Banti mit Fibroalenie vorgelegen haben. 
Fraglos haben die Forschungen der letzten Jahre nichts £iir die selbstandige 

Stellung einer primaren Milzerkrankung beirn BANTIschen Symptomen­
komplex ergeben, ja die meisten und erfahrensten Hamatologen geben an, 
nie einen Fall gesehen zu haben, bei dem klinisch und nach der Sektion "BANTI­
sche Krankheit" hatte diagnostiziert werden miissen. Auch die Studien von 
seiten der pathologischen Anatomie lauten immer entschiedener vollig ab­
lehnend (MENNET, DURR, LUBARscH). lch vertrete auch diesen Standpunkt 
und bin immer mehr davon iiberzeugt, daB iitiologisch sehr verschiedena,rtige 
chronische Affektionen im Gebiet der Pfortader das BiId erzeugen und sekundar 
eine an sich uncharakteristische Sklerose der Milz bedingen. Ganz sicher be­
ruhen viele schein bare Operationserfolge auf Verwechslungen mit hamolyti­
scher Megalosplenie, mit luetischer oder cirrhotischer MilzvergroBerung und 
anderen Leiden, und ich mochte daher heute die Auffassung von BANTI ab­
lehnen und nur zugeben, daB es eine groBe atiologische Vielheit gibt, die ein 
einigermaBen ahnliches BANTISches Symptomenbild erzeugt. 

8. Perikarditische Pseudolebercirrhose (FRIDEL PWKsche Krankheit) mit 
Obliteration des Herzbeutels, Stauung in Leber und Pfortader, oft Verdickung 
des peritonealen tJberzuges der Organe (ZuckerguBleber und Milz). lch sah bei 
Jugendlichen sehr starke MilzvergroBerung iiber 8 Jahre. 

Wenn man an die Affektion denkt und besonders friihere Perikarditis nachweisen kann, 
anamnestisch oder durch Folgezustii.nde, kommt man auf die Diagnose. 

M ilzvergrofJerung durch kardiale Stauung ist nie bedeutend und palpatorisch 
so gut wie nie nachweisbar, hochstens bei Lageanomalien der Milz oder Skelet­
deformationen. Man hiite sich sehr, bei einer palpablen Milz einfach Stauungs­
milz zu diagnostizieren. 

9. Pfortaderaffektionen chronischer Art fiihren haufig zu groBen Milzen 
und Magen- und Darmblutungen. Die Atiologie ist sehr verschieden. Ein be­
kanntes Beispiel ist die eitrige Nabelaffektion bei Sauglingen, die chronische 
Entziindungen und Thrombose im Pfortadersystem zur Folge haben kann. 

Die Diagnose dieser Affektion ist bei Jugendlichen mit intestinalen Blu­
tungen nicht so schwierig. Kollateralkreislauf, besonders bei offener V. umbili­
calis (BAUMGARTENSche Krankheit), groBe Leber und MiIz fiihren auf die Fahrte. 
Mehrfach, auch in eig. Beob., besteht palpables Rieseln einer groBen Vene 
unterhalb des Proc. xiphoideus, Bei diesen Mfektionen tritt, weil sie oft in 
friiher Jugend beginnen, oft Hypersplenie ein, Hemmung des Knochenwachs-
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tums, schwere chronische Anamie, starke Leukopenie, Pl.·Armut und ham. 
Diathese, ferner starke Hemmung der Keimdrusen und Infantilismus mit Klein· 
wuchs. 

Die Prognose ist ungiinstig. Immer und immer wieder kommen wegen der 
enormen Uberfullung der Pfortader schwere, lebensbedrohliche Magen. und 
Darmblutungen. Ich habe Oiters die Milz entfernen lassen, damit dieses Organ 
nicht auch noch bei der Hypersplenie so viel Blut verlange und zur Pfort­
aderuberfullung beitrage, auch in der Hoffnung, durch postoperative Ver· 
wachsungen Kollateralkreislauf zu erhalten. 

Lit. in HmscHFELD·MuHSAM gesammelt. 

Auch bei anderen hypoplastischen Konstitutionen sieht man gelegentlich 
bedeutende, genetisch nicht genugend geklarte Milztumoren (eig. Beob.). 

Hierher ferner die MilzvergroBerung bei offengebliebener Vena umbilicalis 
(Morbus Cruveilhier· Baumgarten). 

10. Megalosplenien bei hamorrhagischer Diathese. In diesen Fallen ist wohl 
fast immer der Milztumor das erste; er erzeugt Knochenmarkshemmung, Anamie, 
Lenkopenie, Pl.·Abnahme und auf dieser letzten Grundlage chronische hamor· 
rhagische Diathese, die mit Milzentfernung bleibend geheilt ist. 

Gewohnlich bleibt die Ursache ganz unklar, geht oft in fruhe Kindheit 
zuruck, und es kann die hamorrhagische Diathese Dezennien lang andauern. 

11. Megalosplenien bei Infektionskrankheiten. Hierher die auBerordentlich 
vielen Tropenaffektionen mit chronischen Milztumoren. 

Eine besondere Gruppe betri£ft die isolierte Milztuberkulose, zuweilen mit 
enormer, jahrelang dauernder MilzvergroBerung (eig. Beob.). 

In einer anderen eig. Beob. bestand ein sehr groBer Milztumor mit unebener Oberflache, 
Abmagerung, konstant hohem Fieber mit Morgenremissionen, geringe hamorrhagische 
Diathese, etwas Ascites. Dyspnoe. 

R 4,5, Hb. 70-80, L. 4000, fast nur N., 88, keine Eos., f:. 10, Monoc. 2%, Fibrin sehr 
sparlich. So Befund kurz vor dem Tode. Sektion: enorme Milz mit zahlreichen verkasen· 
den Knoten mit vielen Tuberkelbacillen, sonst nnr noch gerin,ge Verkasungen in einigen 
retroperitonealen und retrosternalen Driisen. 

Weitere Beob. siehe die Monogr. von HENSCHEN und HmscHFELD·MUHSAM. Die 
Milztuberkulose kommt in sehr verschiedenen Formen vor, siehe besonders LUBARSCH 
(in HENKE·LuBARSCH). 

In gleicher Form als groBknotige, das ganze linke Abdomen ausfullende Milz, 
kann als Seltenheit das Lymphogranulom als fast isolierte Milza£fektion auf· 
treten. Lit. in HmscHFELD·MuHSAM. 

Die Diagnose ist schwierig; denn diese abdominalen und lienalen Formen machen Leuko­
penie und Tendenz zur Pl.·Abnahme und ham. Diathese. Pruritus und Fieberperioden 
lassen an Lymphogranulom denken, auch langer Verlauf und fortschreitende Kachexie. 

Luetische Milztumoren sind beim Erwachsenen selten sehr groB. Fast immer 
ist die Leber ungefahr gleich befallen. Die Diagnose ist hier viel leichter. 

Lentasepsis fUhrt oft zu enormen harten chronischen Milztumoren. 
Zu denken ist bei all diesen fiir groBe Milzen gehaltenen Tumoren an Neoplasmen der 

Niere, besonders Hypernephrome und andere Tumoren; ferner erlebte ich es, daB ein kleines 
Thyreoideasarkom so enorme Metastasen in den linken Leberlappen erzeugte, daB die'ler 
das ganze linke Abdomen aufgefiillt hat, wahrend der rechte Lappen auch bei Autopsie. 
kontrolle ganz klein geblieben war. 

Einzelne groBe Milzen bei Infektionen sind nicht durch Entzundung groB, 
sondern wegen allgemeiner lymphatischer oder plasmacellularer Reaktion (siehe 
diese). In solchen Fallen ist die Milz aber nie enorm groB geworden. 

Einige Jahre lang ist die Frage der Aspergillose der Milz viel erortert worden. 
NANTA und andere hatten tropische Aspergillusaffektion mit groBen Milztumoren 
beschrieben und besonders EMILE·WEIL sie auch in Frankreich sehen wollen. 
Die behaupteten Aspergillusfaden waren aber hyaline Bindegewebsfasern und 

36* 



564 Der Symptomenkomplex Pseudoleukamie. 

die behaupteten Aspergillusknotchen sind Indurationen um kleine Blutungen 
mit Kalk und Eiseninkrustationen, die in allen beliebigen, selbst ganz atrophi­
schen Milzen nicht ganz selten sind (Gamnaknotchen). Ob es wirkliche Asper­
gillosen der Milz giht, ist noch nicht bewiesen. 

Eine Splenogranulomatosis siderotica (GAMNA) kann ich nicht als Krankheit 
anerkennen. Das ist keine Granulomatose, sondern lokale Vernarbung, 

12. GroBe Milztumoren bei Lymphadenosen und M yelosen, und zwar als 
aleukamische Formen evtl. jahrelang ohne jede oder ohne jede nennenswerte 
Lymphknotenschwellung und ohne hohe L.-Zahl (aleukamisch-subleukamisch); 
siehe Abschnitt Leukamie und dort auch den Weg zur Diagnose (S.453). 

13. Tumoren der Milz. Hierher auch das sehr seltene isolierte Lymphosarkom 
-der Milz mit Knotenbildung, z. B. PRINTZING, dann besondere Sarkome, aber 
auch andere Geschwiilste. Die Diagnose ist klinisch und hamatologisch un­
moglich, nur Milzpunktion oder besser Probelaparotomie verschaffen GewiBheit. 

In der Differentialdiagnose sind ferner Cysten und Abscesse del' Milz, Ham­
arthome, Echinococcus, Wandermilz usw. zu beriicksichtigen. 

Anaemia splenica ist keine Krankheit, nul' die nichtssagende Verbindung 
von groBer Milz mit Anamie, also ein Symptom zahlloser Krankheiten. 

Anemie splenique myeloide (V AQUEZ et AUBERTIN) ist keine Krankheit, 
sondern eine biologische myeloische Reaktion, wie sie unzahligen Milzaffektionen 
zukommt, mindestens in gewissen Phasen. 

Die von ROSSLE geschilderte MilzvergroBerung nach Blutungen macht 
keine palpablen Milztumoren. 
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Polycythaemia vera. 
(VAQUEZ [1889]. Erythramie.) 

Wir finden bei dieser Krankheit ohne ersichtliche Ursache und nicht lediglich 
als symptomatische Erscheinung eine hochgradige, dauernde Zunahme der 
Erythrocyten, ferner abnorm groBer Blutfiille (Plethora) und meist auch Milz· 
vergroBerung. Dabei treffen wir die erythrocytare Funktion des myeloischen 
Gewebes in dauernder hochster Hyperaktivitat, oft mit Erscheinen von 
zahlreichen Jugendiormen, wahrend dem Symptom Polyglobulie diese stilrmische 
Neubildung der R. und ebenso ganz besonders diejenige im Gebiet der L. fehlt. 

Dazu kommt, daB eine enorme R.·Vermehrung die Plethora bedingt bei 
kleinen, sogar verminderten Plasmamengen (o£ters nur 10-20% Plasma statt 
56%). - Bei symptomatischen Polyglobulien aber besteht nach SEYDERHELM 
parallele R.. und Plasmazunahme. 

Sicherlich ist bei Polyglobulien die Plasmamenge nie betrachtlich reduziert. 
Die Patienten fallen auf durch eine eigenartige, hochrote, an Kongestion 

erinnernde Farbung des Gesichtes. Die Schleimhaute und die Rachengebilde 
erscheinen tief purpurrot, wie bei einer Entziindung gerotet. Auch £inde ich 
das Gesicht, Hande und FiiBe warm beim Anfiihlen. Neben Kongestion kommt 
durch Capillarerweiterung im Gesicht und durch lokale Stase auch Cyanose vor. 

Freilich ist diese diagnostisch so wichtige "Rotnng" nicht konstant. Sie kann im An· 
fang oder auch in manchen Fallen dauernd fehlen oder auch ire spateren Verlauf der Krank· 
heit wieder weniger deutlich hervortreten. Immerhin finde ich sie in mindestens drei Viertel 
der Falle der Literatur. 

An Wichtigkeit und Konstanz folgt als demnachst bedeutsamstes Symptom 
eine maBige Milzvergr6(3erung, die ebenfalls in ungefahr gleich hohem Prozent· 
satz konstatiert ist, also auch nicht unbedingt oder im ganzen Verlauf vorhanden 
zu sein braucht. 

Wie in einzelnen Beobachtungen besonders groBe oder sogar riesige Milztumoren 
vorgelegen hatten, so war alsdann stets Milztuberkulose oder Lebercirrhose vorhanden. 
Dann lagen Polyglobulien und keine echte Polycythiimie vor. Die Leber ist in manchen 
Fallen vergroBert, jedoch wiederholt nur wegen Cirrhose und Adenombildung. Diese Falle 
sind aber wohl aIle nur Polyglobulien. 

Recht oft ist Albuminurie und N ephropathie, zumeist nur in geringer 
Starke, vorhanden. Einzelne Zylinder werden oft und fast dauernd beobachtet. 
Es ist mir aber kein Fall bekannt, in dem es schlie.Blich zu Schrumpfniere oder 
Niereninsuffizienz gekommen ware. lch halte daher die Nierenerscheinungen 
nur als Ausdruck der Stauung oder einer begleitenden Arteriolosklerose. Man 
fand ferner uratische Diathese, vereinzelt Harnsteine (WEINTRAUD). SENATOR 
gibt gesteigerte Eisenausscheidung mit dem Urin an. Mehrere Autoren ver· 
zeichnen auch reichlich Urobilin (EpPINGER). lch selbst sah nur zeitweise ge· 
steigerte Urobilinogenausscheidung und wie P. WEBER meist keine Gallen· 
vermehrung im Blut. Zeitweise ist aber doch vermehrter Blutuntergang da. 

Der Blutdruck ist in manchen Fallen erhoht. 
Eine Erklarnng dafur ist wohl in der bedeutenden Viscositatssteigernng des Blutes 

zu finden. Solange freilich der Organismus durch Elastizitat und Weitung der GefaBe 
dem erschwerten AbfluB begegnen kann, braucht eine Tonuszunahme bei hoher R,·Zahl 



Polycythaemia vera. 569 

nicht einzutreten. Spater indessen wird zweifellos auch fiir die GefaBweitung eine Grenze 
kommen, und jetzt kann der groBe Widerstand nur noch durch Mehrarbeit des Herzens 
iiberwunden werden. Durch die starke Abniitzung der GefaBe und wohl auch durch die 
fast regelmiiBig vorhandene Nephropathie tritt mit der Zeit Hypertonie ein. Es ist daher 
ganz unnotig, eine GEISBocK8che Form mit Hyperlensio abzugrenzen, und diese kann in 
keiner Weise als Gegenstiick zu der VAQUEzschen Form ohne Hypertensio gesetzt werden. 
Nie ist es eriaubt, lediglich wegen Blutdrucksteigernng eine besondere Art von Krankheit 
abzugrenzen. Die Unterscheidung der GEISBocKSchen Form fiihrt aber sehr oft dazu. 
einfache maBige symptomatische Polyglobulien vollig irrigerweise in das Gebiet der Poly­
cythaemia vera hineinzubringen. SEYDERHELlII ste~lt daher in der Tat die GEISBOCKSChe 
Form zu den Polyglobulien, weil sie das starke Uberwiegen des R.-Volumens iiber das 
Plasmavolumen nicht zeige. Auch die MOSSEsche Form mit Urobilinvermehrung entspricht, 
wenn bei Polycytbamie vorhanden, nur einem veranderten Funktionszustand der Leber, 
keiner neuen Krankheitsart. Dabei ist eine Kombination mit Cirrhose vorhanden oder es 
sind Cirrhosen mit Polyglobulien. 

Her z dila ta tion wird mehrfach erwahnt, ebenso Herzschwache und Hydrops 
und Neigung zu Bronchitis, zum Teil liegen aber auch Zirkulationsstorungen 
im Gehirn vor. Das sind lediglich Folgezustande. Die abnorme Fiillung des 
GefaBsystems fiihrt zu Blutungen aus Nase, Zahnfleisch, Magen und Darm, 
worauf sich die Patienten zumeist erleichtert fiihlen. Die RetinalgefaBe sind 
dunkelrot-blaulich, stark verbreitert und abnorm geschlangelt, an einzelnen 
Stellen spindelartig ausgebuchtet (UHTHOFF). 

Wiederholt wurde Erythromelalgie bemerkt, zum Teil mit Schmerz­
anfallen in den Fingern und Gangran (VAQUEZ). 

Zu den haufigsten Symptomen gehoren ferner Mattigkeit, Kopfweh, 
Schwindel, mitunter als Meniere, Ohrensausen und Erbrechen, zu den 
selteneren Aufgeregtheit, Dyspnoe, Schlafrigkeit. Manche dieser Symptome 
werden, mit BOTTNER sicherlich zu Recht, auf hohen Spindeldruck zuruck­
gefuhrt. Gar nicht so selten bestehen abdominale Schmerzen, besonders 
im linken Hypochondrium. Diese Schmerzen konnen die erste Erscheinung 
sein, jahrelang andauern und manchmal in uberwaltigender Starke auftreten. 

HIRSCHFELD und STERN erwahnen aufiallig niedrige Temperaturen. Psychi­
sche und nervose Storungen sind ofters getroffen worden. 

Man dad von Polycythamie nur sprechen bei entschiedener Erhohung der 
R.-Werte, und auch dann nur, wenn Ursachen einer vermehrten R.-Zahl, wie 
Stauung, Dyspnoe usw., ausgeschlossen sind. Solange der R.-Wert nicht ein 
ungewohnlicher ist, sollten fur die Diagnose mehrere der wichtigeren, oben 
erwahnten Symptome vorhanden sein, namentlich Gesichtsrotung und Milz­
tumor, ferner sind bestimmte Blutbefunde unerlaBlich. 

Immerhin sind FaIle, denen Symptome fehlen, nicht ungewohnlich, und 
man spricht oft von Grenzfallen, z. B. bei R.-Zahlen um 6 Millionen herum. 
Dies geht meines Erachtens aber viel zu weit, und es liegen hier meist sympto­
matische Polyglobulien vor. In solchen Beobachtungen entscheidet der genaue 
Blutbefund und es sollte eine lange, evtI. jahrelange Beobachtung zur Ent­
scheidung vorgenommen werden. 

So erwies sich der in der 1. Auf I. S. 406 und 407 erwahnte Fall trotz konstant gefun­
dener R.-Zahl von 7,0 bei 100 Rb., mit MilzvergroBerung, aber ohne Gesichtsrotung, mit 
abdominalen Schmerzen, im Blutbilde mit Normoblasten und Myelocyten, alB Carcinom 
der Kardia, das starke Verwachsungen mit dem Plexus solaris (Schmerzen!) erzeugt hatte. 
Stauung der Unterleibsorgane war bei der Sektion nicht nachweisbar. 

Wenn derartige Erfahrungen selbst bei hohen R.-Werten zur Vorsicht in der Diagnose 
auffordern, so diirften doch 2 FaIle von MORRIS mit Gesichtsrotung und Milztumor, aber 
ohne R.-Zunahme, alB beginnende Affektionen gedeutet werden. 

Es unterliegt keinem Zweifel, daB gewisse Widerspruche in der Literatur 
darauf beruhen, daB Polyglobulien mit der V AQuEzschen Krankheit ver­
wechselt wurden. Kritische und komplizierte Falle hat VAQUEZ (in der Fest­
schrift fur SYLLABA) zusammengestellt. 
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Fiir die Auffassung und die Diagnose sind die Blutbefunde immer mehr von 
entscheidender Bedeutung. Sie zeigen die enorme Uberfunktion der Erythro­
poese und junge Zellen, dabei auBerdem regelmiWig eine Uberfunktion auch 
des weiBen myeloischen Gewebes (N., manchmal auch Monoc., Mastzellen, un­
reife Zellen) und eine konstante starke Zuriickdrangung des lymphatischen 
Gewebes (immer wenig .c.). Dies geht bis zu subleukamischen und direkt leuk­
amisch myeloischen Zustanden. 

Die Zahlen der R. bewegen sich in der Regel zwischen 7 und 10 Millionen. 
Die hiichsten Werte berichten OSLER mit 11,6, BENCE, BLAD, WEBER und WATSON, 

sowie HUTCHINSON und MILLER mit 11, RECKZEH I, MILLER und ENGELBACH mit 12, KOSTER 
mit 13,5, STERN mit 13,8 und FORSCHBACH mit 14,0, ISAACS in 3 Jahren zwischen 7,36 
und 15,94, JEDWABNIK 20 Mill. Es kommen erhebliche Schwankungen im Verlauf vor, 
wobei zeitweise auch nahezu normale Zahlen konstatiert werden, ganz besonders unter 
dem EinfluB der Behandlung. 

Die Werte des Rb. bleiben fast stets relativ zuriick, betragen meist nur 
100-120%, 150 ist schon selten, am hOchsten 190-200 (ROSENGART) und 
240 (KOSTER). Das starkste Auseinandertreten gibt GLASSNER an: Rb. 90, 
R. 1l,5. Hier ist der F.-I. erniedrigt und viele Erythrocyten sehen blaB aus. 

Die Erniedrigung des F.-I. fehlt aber in Friihfallen (eig. Beob.) und erscheinen die R. 
groB und kommt ErniedrigUIlg erst spater durch Insuffizienz des Knochenmarkes zu­
stande. 

Die L. sind in sehr vielen Beobachtungen nicht besonders vermehrt, aber 
haufig ist Leukocytose, meist zwischen 12000 und 20000, 30000 ist nur selten 
erreicht. OSLER gibt 50000 an, ebenso CANTLEY, in dessen Beobachtung spater 
sogar ein Anstieg auf 91000 mit 93,2 N. eintrat. RENCKI konnte nach Milz­
exstirpation 87000 und vor dem Tode 114800 L. feststellen. WEINTRAUD fand 
54000, ERICH MEYER einmal 86000. 

Fast alle genauen Blutbefunde zeigen starke H '!Jperaktivitdt der Leukopoese 
in den hohen Werten der N. und im Auftreten von Myelocyten. 

Myelocyten fanden sich in vielen eig. Beob., dann bei TtiRK, 4,8 % bei 31-36000 L., 
BELTZ 3%, KUTTNER 4%, HmsCHFELD (1920) sah 12%, PENDERGRASS 20% und 
P. KRAUSE 30%. 

Diese Befunde leiten iiber zu myeloischer Leukamie. Mehr als 12 Beob. 
der Lit. (siehe S.451) zeigen Kombination, so auch eine eig. Beob., bei der 
hohe L.-Werte und myeloische Ryperaktivitat erst nach 2 Jahren typischer 
Polycythamie festgestellt worden ist. Freilich sind friiher oft initiale Myelosen 
mit initialer hoher R.-Zahl als Kombination hingestellt worden. Das ist aber 
an sich nichts Besonderes und entspricht nur der parallelen Reizung aller Kom­
ponenten, der L. und der R. im myeloischen Gewebe. Erwiesen ist Kombi­
nation erst, wenn Leukamie jahrelang gefehlt hat und erst spater hinzukommt. 

Ferner sind einige Beob. jahrelang zuerst als Polycythamie verlaufen, fiihrten 
dann aber zu Anamie und myeloischem Blutbild mit enormen Zahlen von Myelo­
cyten oder es kam, was besonders beweisend ist, zum Ubergang in Myeloblasten­
leukamie (JUNG und HERXHEIMER nach 9 Jahren!, BRIEGER und FORSCH­
BACH, POLAK DANIELS). 

Die behaupteten Ubergange und Kombinationen zu leukamischen Myelosen 
sind also offenbar heterogener Art, wie besonders die Zusammenstellung von 
RORSTRUP beweist. Manchmal ist der EinfluB vorgenommener Rontgenbestrah­
lung schwer abzuschatzen. 

Recht oft trifft man bei chronischen typischen Polycythamien alle Zwischen­
formen von unreifen zu halbreifen, kleinen rei£en und Metamyelocyten. Ganz 
besonders iiberraschend ist aber das Auftreten prachtvoller Myeloblasten in 
3 eig. Beob. und von Knochenmarksriesenzellen (Abb.65 von einer Poly­
cythamie). 
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Das Auftreten von Myeloblasten und Riesenzellen belegt am starksten die Hyper­
aktivitiit des myeloischen Gewebes, die ja dann auch bei den Zellbefunden in den kurzen 
Knochen oder bei Knochenmarkspunktion bewiesen wird. 

Eosinophile sind absolut berechnet, gew6hnlich auch vermehrt, mitunter 
sogar erheblich, das Interessanteste stellt aber die Mastzellenvermehrung 
dar, gleichfalls ein Zeichen myeloischer Hyperaktivitat. 

Sie ist in sehr vielen eig. Beob. in starkem Grade vorhanden, ebenso in vielen 
Beob. der Lit. - Es gibt aber zweifellos auch richtige Polycythamien, in denen 
mindestens zeitweise Ma.-Vermehrung fehlt. 

Es muB iiberhaupt fiir aIle Blutbefunde hervorgehoben werden, daB sie 
im Laufe langer Zeit verschieden ausfallen. Das ist gar kein Wunder, weil 
biologische Reaktionen nicht standig gleich verlaufen. 

Die Elutplattchen sind oft sehr zahlreich, meist ungew6hnlich abnorm 
zahlreich und in ganz abnormen Formen (groBe, kleine, Pl.-Schwanze, Plasma­
kugeln) vorhanden. Selbst enorme Zahlenwerte sind festgestellt. Dazu ge­
sellen sich nicht selten Kerntriimmer von Megakaryocyten. 

Dagegen ist der lymphatische Apparat fast immer geschadigt und man 
trifft f.-Abnahme (z. B. 3,5% bei 21000, GORDON). In anderen Beobachtungen 
sind zwar die f. prozentlich vermindert, absolut aber wegen der hohen L.-Zahl 
doch normal oder leicht vermehrt, z. B. 11% bei 23000 (STERN) und 18 und 
15% bei 20000 und 12000 bei MUNZER. Das sind wohl stets milde oder initiale 
Erkrankungen und entschiedene Ausnahmen. 

Unter den roten Blutk6rperchen sind Retikulocyten und polychroma­
tische als Zeichen der Hyperaktivitat haufig. Besonders wichtig ist aber das 
sehr haufig festgestellte Vorkommen von kernhaltigen Zellen. 

Nur ein kleiner Teil der FaIle zeigt keine Normoblasten. Als Insuffizienz­
zeichen der iiberstiirzten R.-Bildung sehen wir dann besonders in langer be­
stehenden Erkrankungen Mikrocyten und viele blasse R. 

Die Blutmenge ist vermehrt. SENATOR berechnete aus der gasanalytischen 
Methode 1iI5 des K6rpergewichtes statt 1/2°' auch WEBER traf Vermehrung, 
ebenso WHITE Zunahme aufs Doppelte der Norm, besonders aber SEYDERHELM, 
der oft enorme Vermehrungen festgestellt hat, und zwar der R.-Menge, nicht 
der Plasmamengen. 

STAHELIN ermittelte ein Erythrocytenvolumen von 800/ 0 und nur 200/ 0 Plasma. 
Bei 145 Hb. und 6588 R. erhielt ich 69% R.-Volumen; in vielen anderen Fallen sehe ich 
gleichfalls bedeutende Abnahme des Plasmas. AuBerdem fii.Ilt mir immer die sehr geringe 
Serumausscheidung bei der Geriunung auf und die Tatsache, daB die ausgestrichenen Blut­
praparate ganz ungewiihnlich rasch lufttrocken sind. 

WEINTRAUD erwahnt das Serum als wasserreich und eiweiBarm; auch 
BENCE fand die Konzentration nicht erh6ht, SENATOR das EiweiB des Serums 
vermindert, die Trockenriickstande aber normal. RUBINSTEIN traf das Serum 
verwassert, ich selbst fand Plasma und Serum stets arm an EiweiB. 

Die Gerinnung ist auffallig beschleunigt, die osmotische Resistenz normal. 
Die Viscositatsu·erte des Elutes sind erheblich gesteigert; freilich sind Werte 

bis iiber 23,0 (KOTTMANN) und 26,4 (WATSON) sichere Irrtiimer. Tatsachlich 
ist die Viscositat hoch, wie das aus den Volumenverhaltnissen ohne weiteres 
abgeleitet werden kann, aber zahlreiche Angaben der Literatur sind mit schweren 
Fehlern der Untersuchung behaftet. 

Die Zahigkeit des Elutes fallt schen beim Ansaugen mit der Pipette des Hamometers 
auf; auch das Fiillen des Riihrchens fiir die Viscositatspriifung geht ungewiihnlich lange. 

Eine niedrige Sauerstoffbindung des Blutes war von MOHR, LOMMEL, L6w'Y, BENCE 
angenommen und als Ursache der gesteigerten R.-Bildung angesehen worden, aber zu 
Unrecht; denn die Untersuchungen von MAsING, MORAWITZ, BUTTERFIELD, v. BERGMANN, 
ebenso eigene, ergeben viillige Parallelitat zwischen Hb.- und 02-Kapazitat. 
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Den respiratorischen Gaswechsel fand SENATOR erhoht, und das ist in vielen 
Beob. so getroffen worden. Ab und zu aber ist er doch auch normal gefunden. Wie bei 
vielem ist auch hier bei der Krankheit Wechsel zwischen starken und weniger aktiven 
Perioden. 

Besonders typischer Friihfall von Polycythamie, eig. Beob.: 
48jahriger Mann, Kaser, enorm kraftig. Sommer 1911 Magenbrennen. Der Arzt nahm 

Hyperaciditat an. Auf Behandlung vollige Besserung. Es wurde aber ein Tumor im linken 
Hypochondrium gefiihlt. Der konsultierte Chirurg schwankte zwischen Milz- oder Nieren­
tumor, da er im Urin Eiweill entdeckte. 

Klagen: Abmagerung 6 kg, ab und zu Schwindel, leicht erregbar. 
Befund: Roter Kopf, doch nicht gerade auffaIlig, Lippen tiefblau, Ohren blaurot, 

Hande tiefblaurot, Zunge rein, Rachen hochrot, wie akut entziindet. Opticuspapille ver­
waschen, Retinalvenen sehr breit. Konjunktiven tiefrot, Epiglottis und falsche Stimm­
bander hochrot. Herz und Lunge normal, Blutdruck 140. Knochen unempfindlich. 

Milz iiberragt 10 cm den Rippenbogen, geht bis NabelhOhe, liegt oberflachlich, ist 
glatt, unempfindlich, deutliche Crenae. Gesamtlange 20 cm. Leber vergroBert, palpabeI. 

Urin klar, 0,2%0 Eiweill, vereinzelte hyaline und granulare Zylinder. 
Blut flieBt stark, ist sehr dunkel, folgt beim Ansaugen mit den Pipetten auffallig lang-

sam. Ausstriche trocknen fast momentan. 
3. 10. II. Hb. 160, 02-Kapazitat 160 (2 Befunde an 2 folgenden Tagen gleich). 
R. 8,048 (besonders sorg£i:\.ltige Zahlungen mit vielen Kontrollen). 
L. 8040, Myeloc. l/S' N. 821/6, Eos. 21/3, .c. 6%, Monoc. 6%, Ma. 2%! 
'fJ = IO,O!, 'fJ1-Serum 1,65 (an 2 folgenden Tagen gleich), Serumausscheidung gering, 

Serum dunkelgelblich, kein Urobilin. 
Mikroskopisch Plasmaraume sehr eng; Erythrocyten aIle gleich gefarbt, von gleicher 

GroBe, hochst selten eine polychromatische Zelle. 
Verlauf. Die Mehrzahl del' FaIle betrifft Erwachsene im Alter von 30 bis 

50 Jahren. Eine Bevorzugung des mannlichen Geschlechtes erscheint sichel', 
fruher glaubte man des weiblichen. Die Krankheit entwickelt sich schleichend, 
oft im Verlauf von Jahren, viel seltener rasch (eig. Beob.), bleibt bei voller 
Ausbildung oft jahrelang bestehen und fuhrt meist durch Komplikationen 
(VOl' allem Apoplexie, Herzinsuffizienz) zum Tode. 

Niereninsuffizienz habe ich nie gesehen. 
Die Therapie war £ruher wenig erfolgreich. Milzexstirpation (BLAD, RENCKI) 

fuhrte den Tod herbei und war bei SCHNEIDER ohne Erfolg; wohl abel' berichtet 
RYDGAARD von einer Heilung (2 Jahre). - TURK sah sehr gute Resultate mit 
hohen toxischen Arsendosen (30 Tropfen Liq. Fowleri); BENCE und KORANYI 
erzielten durch Sauerstoffinhalationen auffallend gute Wirkung (Heilung von 
5 Jahren), andere vermi13ten abel' jeden Erfolg. STERN empfiehlt lakto­
vegetabile Diat, MUNZER Thyreoideatabletten, ROSENFELD Thorium X 40 E. E. 
als Dosis. Aderla13 und spontane Blutverluste hatten manchmal, nicht 
immel', vorubergehenden Erfolg, Benzol bringt freilich starke Abnahme 
(KIRALYFI, HURTER, MAc LESTER, eig. Beob.) und subjektive Besserung, er­
wies sich abel' auch als gefahrlich wegen zu starker R -Reduktion, die nach 
Aufhoren del' Benzoltherapie noch fortschreitet. Auf ahnlichen Prinzipien wie 
die Benzoltherapie beruht die Behandlung mit dem Blutgift Phenylhydrazin 
nach EpPINGER. lch rate zu 0,1-0,3 1mal wochentlich, nicht mehr! und unter 
genauer Blutkontrolle. Haufigere Anwendungen erwiesen sich nicht selten als 
gefahrlich (Auftreten von Gangran, schwere Anamien). Die beste Behandlung 
ist R6ntgenbestrahlung mit harten Strahlen. Die Erfolge konnen lang andauern, 
und besonders gunstige Resultate sind von SCHONING, LUDIN, BOTTNER und 
GUGGENHEIMER bekanntgegeben worden. Of tel'S mussen abel' von Zeit zu Zeit 
neue Behandlungsserien gegeben werden. 

Behandlungsplan: Systematische Bestrahlung der Knechen mit der Hauterythem­
dosis einer mit 0,5 mm Zn + I mm Al gefilterten Strahlung, z. B. am 1. Tage beide Unter­
schenkel, am 2. Tage beide Oberschenkel, am 3. Tage beide Unterarme, am 4. Tage beide 
Oberarme; dann. Kontrolle des Blutbildes und Pause von 3 Wochen, sodann Bestrahlung 
der Scapula; an einem weiteren Tage Bestrahlung des Brustbeins, dann des Beckens und, 
falls noch notig, der WirbeIsaule. - Milzbestrahlung zwecklos. 
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Sektionsbefunde. Das Knochenmark ist stets in samtlichen Knochen dunkel­
rot und im Zustand der funktionellen Hyperaktivitat. In eingehenden Unter­
suchungen, auch mit Sternalpunktionen, zeigte ZADEK, daB in den kurzen 
Knochen, nicht aber in den langen, enorme Mengen von Normoblasten vor­
kommen, und auch nur in kurzen Knochen viele zum Tell unreife myeloische 
Elemente wie Myeloblasten. Die Riesenzellen waren auch oft vermehrt. Es 
bestreiten also im wesentlichen die kurzen Knochen die Mehrleistung. 

HmSCHFELD gelang der Nachweis, daB auch die Milz erythropoetisch tatig ist und 
myeloische Umwandlung mit Follikelatrophie zeigt, ebenso HUTCHINSON, HAMILTON und 
MILLER. Bei HAMILTON lag auch Erythropoese der Lymphknoten vor. Die Leber ist 
sehr blutreich; ihre GroBe beruht aber nur auf Hyperamie. 

Franzosische Autoren beobachteten 3mal Milztuberkulose (RENDU et WIDAL, Mou­
TARD-MARTIN et LEFAS, LEFAS); TURK beri0htet 2mal iiber Lebercirrhose mit Adenom­
bildung; LOMMEL iiber Angiombildung der Vena portae. lch glaube, daB solche Falle als 
Polyglobulien ausgeschieden werden sollten. 

Entstehung und Wesen der Polycythamie. Fur gesteigerte Erythropoese 
sprechen die Befunde an MiIz und Knochenmark, ganz besonders die Blut­
befunde selbst. Die Erythroblasten sind gewichtige Zeugen, besonders das 
Auftreten bei so hohen R.-Zahlen. 1m gleichen Sinne sind zu deuten die neutro­
phile Leukocytose und das Auftauchen von Myelocyten und Mastzellen und 
ganz besonders mein Nachweis von Knochenmarksriesenzellen im stromenden 
Blut, die auf erhohte Tatigkeit des myeloischen Systems hinweisen, wahrend 
der lymphatische Apparat passiv bleibt und nicht mehr f. als normal ins Blut 
wirft, oft sogar nur noch wenige Prozente bei fortschreitender Erdruckung 
des lymphatischen Systems. 

Gerade diese Blutbefunde und die normale oder verminderte Konzentration 
des Serums beweisen, daB Stauung als Ursache wegfallt. Manche Autoren 
hatten zuerst einen verminderten Untergang der R. in Betracht gezogen und 
dabei an den Ausfall der Milzfunktion als Ursache gedacht. 

Unklar bleibt die eigentliche Ursache, die zu einer dauernden Hyperfunktion 
des myeloischen Gewebes fuhrt; aber genau so ist es ja auch bei den Myelosen 
und zu ihnen steht die Krankheit in nachster Verwandtschaft. 

v. KORANYI (zitiert bei BENCE) dachte zuerst an Storung des Gasstoffwechsels. Poly­
cythamie ware dann eine Reaktion des Organismus gegen Sauerstoffmangel. 

Nun hat sich aber die Annahme eines verminderten Sauerstoffbindungsvermogens des 
Hb. als zweifellos unrichtig herausgestellt; ferner ist die Steigerung des Gaswechsels nicht 
konstant gefunden, und endlich hat MORAWITZ durch Bestimmung des Sauerstoffes im Venen­
blut direkt den Nachweis gefiihrt, daB eine vermehrte Gewebsatmung nich tin Frage kommt. 

BERGMANN und PLESCH haben den Versuch gemacht, die Krankheit als Storung physio­
logischer Funktionen zu erklaren, zum Teil als kompensatorische R.-Bildung bei Minder­
wertigkeit des Kreislaufes mit Verminderung des Schlagvolumens und des Minutenvolu­
mens, zum Toil als Kompensation gegeniiber verminderter respiratorischer Leistung; allein 
es erscheint ausgeschlossen, daB die Krankheit lediglich auf solchen Kompensationserschei­
nungen beruht; eher sind Verminderung des Kreislaufes und der Respiration Folgen des 
Leidens. Solche Storungen wiirden zu ganz uncharakteristischen Polyglobulien fiihren, 
aber die Krankheit Polycythamie ist, wie die vorstehende Schilderung und die vollige 
Eigenart des Blutbefundes ergibt, keine bloBe Polyglobulie! 

O££enkundige Ursache scheint mir das Fehlen der normalen Regulation der 
Erythropoese zu sein, und es kommt bei Wegfall der physiologischen Hemmungen 
zu einer vegetativen UberschuBblldung, ganz analog wie in der Leukopoese 
bei Myelosen und Lymphadenosen. Fur diese Au££assung sprechen gewichtig 
die jetzt ofters beobachteten myeloischen BlutbiIder, von denen man fUr einzelne 
FaIle mindestens sagen muB, sie sind von Leukamie nicht zu unterscheiden. 
Es durften daher hier nach meiner Ansicht die hormonalen Funktionen inner­
sekretorischer Organe in analoger Weise gestort sein, wie wir das fur die Leuk~ 
amien angenommen haben. 
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Ahnliche Vorstellungen bewegen HmSCHFELD, wenn er an die Storung 
eines Milzhormons denkt, das Neubildung und Verbrauch des Blutes reguliere. 
Auch ZADEK nimmt Storung der normalen Regulation gleich mir an und denkt 
jetzt an hepatolienale Ursachen. 

1m letzten Jahre wurden konstitutionelle und hereditare Momente stark 
betont; oft fehlen aber ausreichende Belege gleicher Erkrankung in der Ver­
wandtschaft. Nur bei EGELKING-WIELAND und KRETSCHMER sind hochinter­
essante familiare Polycythamien bei vielen Familiengliedern bewiesen, und 
zwar schon bei Kindern. lch glaube, daB hier eine besondere Krankheit vorliegt. 
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Knochenmark. 

Symptomatische Polyglobulien. 
(Siehe auch S. 95/96.) 

Die Polyglobulien unterscheiden sich schon nach dem Blutbefunde scharf von 
Polycythaemia vera; denn bei bloB symptomatischen Polyglobulien trifft man 
sehr wenig junge rote und junge myeloische Blutzellen. Es besteht eine miWige 
ruhige MehrZeistung, aber keine hemmungslose ungeordnete Reizung beider 
Gewebe mit starkster Hyperaktivitat. Ferner bleibt das Verhaltnis zwischen 
R.-Volumen und Plasmavolumen ungefahr normal (besonders SEYDERHELM) 
und fehlt Milztumor fast immer. 

Man kann folgende Formen von Polyglobulien unterscheiden: 
1. Bei Eindickung des Blutes durch starke SchweiBe oder Fliissigkeits­

verluste, daher voriibergehend, so auch bei Ulcus pylori mit Erbrechen, 
Gastrectasie, Oesophaguscarcinom, bei Trichinosis (STAUBLI). 

2. Bei Herz- oder Lungenleiden (Lungentuberkulose R. bis 12,06, BERNARD), 
Pneumothorax, Apoplexien, Emphysem, Asthma, Bronchiektasien. 

3. Toxische PoZygZobuZie bei CO-Vergiftung und bei Acidose (DESTRE). 
4. Sog. PoZycythaemia hypertonica (GEISBOCK) bei Atherosklerose, Hyper-

tonie und Nephritis. 
5. MiZztuberkuZose 1 bei Funktionsausfall der Milz und Starung der inneren 
6. SpZenomegaZien J Korrelation zwischen Milz und Knochenmark (S.220). 
7. PoZygZobuZie der N eugeborenen. 
8. Reparative PoZygZobulie bei der Kompensation von Anamien und Chlorosen, 

auch bei Leukamie unter Rantgenbesserung und nach Behandlung mit Blut­
giften in maBiger Dosis. 

9. HormonaZe innersekretorische PoZygZobuZie. Ihre Existenz (auBer bei Milz­
affektion) ist unsicher. Die Vermehrung auf Adrenalin muB wohl anders ge­
deutet werden. Vereinzelt gefundene hohe R.-Werte bei innersekretorischen 
Krankheiten sind vorlaufig schwer zu deuten. 

10. PoZygZobuZie bei KriegsteiZnehmern. Komplexe Ursachen; wenig geklart. 
NAuN'YN (1872) hatte zuerst bei chronischer Dyspnoe erhebliche Steigerung der Hb.­

Werte festgestellt, eine Beobachtung, die spater allgemein bestatigt worden ist. TONISSEN 
fand bei kongenitaler Pulrnonalstenose Werte von 7,5 und 8,82 R., und spliter sind gleich­
sinnige Vermehrungen von PENZOLDT, BANHOLZER, KREHL, VAQUEZ, WEBER und be­
sonders FROMMHERZ (FROMMHERZ 9,1, WEBER 10,1) bei kongenitaler Pulrnonalstenose 
mitgeteiIt worden. Bei Verschlimmerung der Cyanose geht meist die Zahl der R. noch 
in die Hohe; allein es kann auch (FROMMHERZ) eine bedeutende Abnabme auftreten. 

Bei der Untersuchung von Herzkranken fehIt im Stadium voller Kompensation ein 
abnormes Verhalten; ein solches tritt erst bei KompensationsstOrung auf, und alsdann 
findet man, wie hauptsachlich die Studien von STINTZING nnd GUMPRECHT und besonders 
GRAWITZ darlegen, zunachst eine Verminderung der R. und eine Hydramie des Blutes. 
Dauert aber die Stauung und Dyspnoe langer, so steIIt sich nun umgekehrt eine Vermehrung 
der R. ein, wahrend das Serum abnorm wasserreich bleibt. 

Bei der KUHNschen Saugmaske traf KUHN eine erhebliche Zunahme der R. fUr langere 
Zeit, jedoch nur, wenn eine Reaktion des Knochenmarkes erwartet werden konnte, und 
die Vermehrung fehIte daher bei schweren Anamien und alten Leuten (KUHN, GROBER). 
KUHN fUhrte auch den Nachweis, daB bei gleichzeitiger 02-Atmung die Vermehrung ganz 
fehIt. Ganz ahnliche Resultate ergaben sich auch bei der Unterdruckatmung nach BRUNS 
(BERNEAUD), wobei eine R.-Zunahme erst durch Entleerung von Depots und dann nachher 
als wirkliche Neubildung angenommen werden muBte. 

1 GoRDMAN: J. amer. med. Assoc. 74, 1515 (1920). 
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Hierher zahlt auch die von GORDMA.N 1 geschilderte Zunahme der R. (80000-2000000) 
auf intraperitoneale Sauerstoffeinblasung. 

Erkliirungsversuche. 1. Zuerst wurde an Stauung als Ursache der R.-Zunahme 
gedacht in Analogie mit dem COlINHEIMSchen Experiment, bei dem die Ligatur einer 
Schenkelvene eine Verlangoamung des Blutstromes und Transsudativn aus den Capillaren 
der Schwimmhaut eines Frosches ergeben hatte. Viele Autoren nahmen daher an, daB 
bei langsamerer Zirkulation die Verdunstung von Raut und Lungen starker sei (Ver­
dunstungstheorie) • 

Tm Gegensatz zu diesen Befunden hatte OERTEL bei Zirkulationsstorungen eine 
allgemeine Verdiinnung des Blutes (Plethroa serosa) zur Grundlage seiner Therapie der 
Rerzkrankheiten gemacht. Diese Voraussetzung erwies sich indessen bei zahlreichen Nach­
prii£ungen (BAMBERGER, LIOHTHEIM,. GRAWITZ, lIAMMERSCHLAG usw.) als irrig, indem 
allgemein trotz des Bestehens von Odemen das Gesamtblut bei chronis chen Kompen­
sationsstorungen konzentrierter und an R. reicher nachgewiesen wurde. 

2. Manche Autoren nahmen eine wahre Vermehrung der Blutmenge bei der Kompen­
sationsstorung an (STINTZING und GUMPRECHT). 

3. GRAWITZ deutete die anfii.ngliche Verdiinnung des Blutes als Ubertritt von Gewebs­
lymphe in die Blutbahn, als Folge von Sinken des Blutdruckes und Erweiterung der Capil­
laren; die schlieBliche Vermehrung der R. ftihrt er auf Eindickung 1 zuriick infolge groBerer 
Verdunstung in den erweiterten Capillaren der Lungen bei langsamer Zirkulation. 

PLEHN hatte aber Bedenken gegen eine solche Annahme vorgebracht, auch PRIESE 
lehnt die Eindickungstheorie nach experimentellen Forschungen ab und nimmt starkere 
Neubildung an, desgleichen EWER bei Emphysem, SENATOR bei Zirkulationsstorungen. 
Mit einer allgemeinen Eindickung steht auch im Widerspruch "die auffii.llig niedrige Kon­
zentration" des Blutserums. Bei seiner Beobachtung von 70 R. bei Erbrechen infoJge 
Ulcus ventriculi nimmt BING einen groBen Salzverlust des Korpers und infolge davon eine 
kompensatorische Fliissigkeitsabnahme im Blute an. 

4. KORANYI, BREITNER, BENCE geben eine andere Erklarung. Durch Stau­
ung und CO2-Zunahme des Elutes steigt die Viscositat des Elutes, und die Zir­
kulation wird daher auch durch diesen Faktor verlangsamt. Es geniigt die 
Sauersto££auinahme der Gewebe aus dem langsam flieBenden Blute nicht mehr, 
und es miissen daher, wie stets bei 02-Mangel, mehr R. in der Raum- oder Zeit­
einheit vorhanden sein, um den Gaswechsel normal zu gestalten. Es tritt also 
kompensatorische Mehrleistung des Knochenmarkes ein. KORANYI und BENCE 
sowie CROOM konnten zeigen, daB auch die Polyglobulie bei angeborenen und 
erworbenen Herzfehlern auf SauerstoHeinatmung geringer wird, ebenso die 
Viscositat. Bekanntlich ist die GroBe des Gaswechsels selbst bei schwerer 
Anamie normal. Unzweuelhaft wird aber der Organismus, sofern er dazu 
imstande ist, bei ungeniigender R.-Zahl doch mit allen Mitteln auf eine 
Annaherung an physiologische Zustande streben. Elutneubildung wird auch 
von PIERRE MARIE, REINERT, KUlIN und GROBER angenommen. 

Aus allen Priifungen geht mit Sicherheit die Tatsache hervor, daB trotz 
hoher R.-Zahl das Serum stark verdiinnt ist. Das entscheidet gegen die 
Eindickung im Lungenkreislaui; denn eine wirkliche Eindickung miiBte 
hydramische Zustande aufheben. Das Verhalten des Blutes ware besser er­
klart, wenn die an£angliche Verdiinnung des Elutes bei der Kompensations­
storung allmahlich durch eine starke Neubildung von R. trotz hydramischen 
Serums auigehoben wiirde, und da£iir sprechen sehr die von KORANYI und 
BENCE vorgebrachten Argumente. Da die Vermehrung aber nicht rapid auf tritt, 
so hat man kernhaltige R. nicht zu erwarten. W ohl entscheidend fUr die Er­
klarung dieser Polyglobulie durch Neubildung sind aber die Erfahrungen mit 

1 Auf subcutane und intravenose Pituitrin- und Adrena.Iininjektionen in hoher Dosis 
koruitatierten FALTA und seine Mitarbeiter Polyglobulie mit Zunahme bis 100% in allen 
Gefii.Ben. Dabei nimmt das Rb. nicht zu. Die Autoren sehen als Ursache an: 1. Gefii.B­
krampf und Plasmaaustritt; 2. Schizocytenbildung der R. und Einschwemmung junger 
Knocherunarkszellen. Die Polyglobulie dauerte bis iiber 31 Stunden. LAMSON nimmt ver­
mehrten Widerstand im venosen AbfluBgebiet der Leber und dadurch Eindickung an. 



Literatur der Polyglobulien bei Stauung, Dyspnoe, kongenitalen Herzfehlem. 579 

der Saugmaske, indem hier eine Vermehrung trotz Stauung nur bei Suf£izienz 
des Knochenmarkes eintritt und bei 02-Atmung ausbleibt. 

Toxische Polyglobulie. Eine Polyglobulie ist auch bei Kohlenoxydgasvergif­
tung vorhanden. REINHOLD, der iiber 2 Beobachtungen berichtet, ~raf sogar R.-Werte 
bis 11,2, dabei aber nur 90% Hb., bei 8,22 R. sogar nur 62% Hb. Abnlich sind die Er­
gebnisse von LIMBEOK, SILBERMANN, MUNZER und PALMA. :MUNZER erkliiort die Zunahme 
nur durch Eindickung infolge des Erbrechens. Daraus scheint zunachst hervorzugehen, 
daB eine gesteigerte Bildung von R. vorliegt, wobei die Insuffizienz des Knoohenmarkes 
augenfti.llig entgegentritt. v. KORANYI una BENCE nehmen gleichfalla Neubildung an. 
Die Sauerstoffbindungsfahigkeit des Blutes und damit der Oz-Gehalt des Blutes ist reduziert 
und muB sich der Organismus durch Polyglobulie verteidigen. ROTH konnte unter 5 Fallen 
nur einmal Polyglobulie finden und zweimal maBige Leukocytose. Freilich kann dieses 
Zuriickbleiben des Hb. auch ala toxische Schadigung des Knochenmarkes erklii.rt werden, 
und ware wegen des F.-I. allein noch keine Neubildung anzunehmen. 

Polyglobulie wird auch bei Phosphorvergiftung, bei chronischem Alkoholis­
mus (TALLQVIsT) konstatiert, ebenso bei Beginn einer Trichinosis, nach FRIED­
MANN bei chronischem Ulcus duodeni. SABRAZES tra£ Polyglobulie auch bei 
Genitalhypoplasie mit AmenorrhOe. 
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Polyglobulie im Hohenklima. 
Die Frage der R.-Vermehrung im Hochgebirge beschiiftigte eine groBe Zahl 

von Forschern; heute scheint ein gewisser AbschluB erreicht. 
PAUL BERT entdeckte die bedeutende Hb.-Steigerung in den Anden bei 4400 m, und 

seither haben zahlreiche Nachuntersuchungen die Richtigkeit dieser Angaben erwiesen. 
Es wurde eine nahezu gesetzmaBige Zunahme der R.-Zahl mit steigender Meereshohe an­
gegeben, Z. B. am Meere der Durchschnitt 4,97 (LAAOHE), in Ziirich (450 m) 5,752 (STIERLIN; 
ist viel zu hoch!), in Davos (1560 ill) 6,551 (KUNDIG; viel zu hoch angegeben!), in Arosa 
(1800 m) 7,0 (EGGER; viel zu hoch angegeben), in den Anden (4400 m) 8,0 (VIAULT). 1m 
Himalaya zeigen die Tieflandbewohner bei einem Daueraufenthalt bei 6000 m. i5,3 R.; 
bei Bewohnern der h6chsten Wohnstatten im Tibet bei 4866 m 7,6-7,9 R. 

Diese Vermehrungen beginnen rasch (600-800000 in 24 Std.), erreichen 
die definitiven Hohen aber erst nach etwa 8-14 Tagen und spater. ABDER­
HALDEN dagegen fand bei Tieren so£ortige und gleichbleibende ErhOhung. 
Von manchen Untersuchern ist Zuriickbleiben der Hb.-W erte konstatiert worden; 
dagegen traf ABDERHALDEN an Tieren vollkommene Parallele der R.- und 
Hb.-Werte. Kernhaltige R. sind stets vermiBt worden. 

Bei der Riickkehr aus dem Hochgebirge nimmt die abnorme R.-Zahl bei 
Mensch und Tier anfanglich rasch, dann langsam bis zum Ausgangspunkt ab; 
jedoch nimmt BURKER eine gewisse bleibende Zunahme an. Nie ist wahrend 
dieser Abnahme ein Anhaltspunkt fUr Blutzerfall geWOnnen worden. Urobilin, 
Ikterus und vermehrte Eisendepots in der Leber wurden konstant vermiBt. 
Analoge Untersuchungen sind an Tieren in der pneumatischen Kammer unter 
vermindertem Luftdruck vorgenommen worden. Auch hier ist eine bedeutende 
und rasch eintretende Vermehrung aufgetreten. 

Wahrend SOHAUMAN und ROSENQVIST anfanglich sogar Verminderung der R. und des 
Hb. konstatierten, trat spater erst eine Zunahme auf, bei der groBe und kernhaltige R. 
bemerkt wurden.. Diese Versuche erscheinen wegen ungiinstiger Versuchsbedingungen 
nicht einwandfrei. Dem Auftreten von Normoblasten mochte ich bei Tieren auch keine 
groBere Bedeutung beilegen, indem oft schon ohne ersichtliche Krankheit solche Zellen 
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vorkommen, und gewisse Schwankungen bei Tieren viel rascher und auf geringere Reize 
eintreten im Vergleich zurn. Menschen. 

FIESSLER beobachtete parallele R.- und Rb.-Zunahme in der pneumatischen Kammer. 
Gleichzeitig nahmen auch die L., und zwar noch erheblicher ZU; desgleichen stieg das 
spezifische Gewicht des Blutes. Irgendwelche Anzeichen ffir R.-Neubildung fehlten, und 
der Autor glaubt eine solche urn. so sicherer ablehnen zu durfen, als eine Neubildung der L. 
unerklii.rlich erschiene. 

Bei kUnstlichem Pneumothorax bewies BURRER einen raschen Rb.- und 
R.-Anstieg, wobei die R.-Zunahme erheblicher war, wahrend die Refraktion 
des Serums unverandert blieb, also Eindickung fehlte. 

Auch bei den Luftballonfahrten fanden GAULE, JOLLY, ABDERHALDEN, 
ZUNTZ und SCHROTTER R.-Steigerung, die indessen nicht sehr ausgesprochen 
ist und bei BENSAUDE (Ramatokrit) nur 4-6%, bei JOLLY 12% trotz Anstieg 
bis zu 4000 m ausmacht. CALUGAREANU und HENRY fanden 11-26%. 

In diesen Versuchen bewegen sich R. und Rb. parallel, Poikilocytose, Mikro- und Makro­
cyten fehlten. Erythroblasten wurden zu Unrecht verzeichnet, jedoch vereinzelt bei Fliegern 
von E. MEYER und SEYDERHELM gefunden. 

Tiere verloren im Luftballon etwas an Gewicht, aber nicht parallel der R.-Zunahme. 
HENRY et JOLLY, LAPIQUE usw. trafen eine Polyglobulie nur in den peripheren 
Gefii.Ben, nie in den zentralen, ebenso Fo~, ARMAND-DELILLE bei Tieren, die rasch in 
betrachtliche Rohe gebracht wurden. Mit der Ankunft auf dem Erdboden entsprachen 
alle Werte bei Tieren und Menschen wieder den anfanglichen. 

Bestrahlungen mit Quarzlampe (BERNER) andern an Rb. und R. nichts, lassen jedoch 
die L. und besonders die N. an Menge abnehmen. 

Erklarung der Hohenpolyglobulie. 
I. Die GOTTSTEINSche A.n.nahme, daB die Vermehrung durch die Abhangigkeit der 

GroBe der THoMA-ZEISsschen Kammer vom Luftdrnck bedingt sei, ist widerlegt. 
II. SAHLI, LnmEOK, GRA WITZ nahmen Eindickung des Blutes an durch Verdunstung. 

Diese Annahme ist heute widerlegt. 
m. ZUNTZ vertrat eine ungleiche Verteilung der R. in Raut und inneren Organen. 
IV. BUNGE und ABDERHALDEN schlieBen eine wirkliche Neubildung aus und nehmen 

an, daB durch vasomotorische Vorgange Plasma an die Gewebe abgegeben und dadurch 
die R.-Zahl in dar Raumeinheit gesteigert werde. 

V. Sehr viele Autoren, besonders MIESCHER und seine Schule, verfochten 
eine wahre N eubildung durch verminderten 02-Partialdruck. 

FUr die Erklarung muB ein Unterschied gemacht werden zwischen rasch 
auftretenden Vermehrungen (Ballonfahrten und Fliegern), und erst allmah­
lich erreichten Maxirnalwerten bei langerem Aufenthalt in der Rohe. 

Die Ballonfahrten haben gelehrt, daB es erhebliche, immerhin nicht starke Ver­
mehrungen gibt, die so rasch wie sie auftreten wieder verschwinden. Diese Zunahmen 
sind nicht Folge von starkerer Verdunstung; denn bei der Ankunft auf der Erde sind die 
Normalzahlen da. Es kann daher auch Neubildung gar nicht in Frage kommen. 

Spater hatten Viale und viele andere erkannt, daB in der ersten Zeit R. 
von den Flutkammern der Milz ausgeschiittet werden. Nachher beirn Aus­
gleich fiillt sich die Milz wieder. 

Bei liingerem Aufenthalt in groBerer Rohe kommen verschiedene Fak­
toren in Betracht. Ungleiche Verteilung kann nicht vorliegen; denn bei der 
Riickkehr in die Tiefe braucht es eine Reihe von Tagen bis zur Einstellung 
auf die Normalzahl. Auch konnten EGGER und FOA einen Unterschied zwischen 
inneren und auBeren GefaBen nicht finden. Sodann erwies sich die Gesamt­
Rb.-Menge pro Kilo Korpergewicht nach JAQUET und SUTER, ABDERHALDEN, 
Lowy und MULLER als wesentlich erhOht. trbertritt von Plasma in die Ge­
webe (BUNGE) kommt nUl im Anfang in Frage. ABDERHALDEN fand das 
Serum der Rohentiere etwas reichtr an EiweiB. Wie steht es nun mit der N eu­
bildung1 Theoretisch miiBte eine solche nach KORANYI erwartet werden; 
denn es wird der Organismus, sofern die blutbildenden Organe dazu fahig sind, 
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bei vermindertem 02-Druck mit Polyglobulie reagieren. Es ist nicht einzu­
sehen, warum das anders sein sollte als bei Zirkulationsstorungen und bei 
CO-Vergiftung. 

ABDERHALDEN glaubt, der OrganismuB laBsa in der Raumeinheit bei smrkerer Kon­
zentration des Blutes mehr R. die Lungen passieren. Dabei erscheint nur auffallend, da.B 
der Karper sich gegeniiber der Reduktion der ZirkulationsgraBe dauernd passiv ver­
halten sollte. 

Fur Neubildung spricht die sichere ErhOhung des Gesamt-Rb. und das 
erst allmahlich eintretende Maximum der R-Zahl, wobei o£fenbar doch bei 
den meisten Menschen das Rb. zuruckbleibt. 

FUr Neubildung spricht entscheidend der Nachweis von BENCE, daB die 
Rohenpolyglobulie durch 02-Einatmungen verschwindet und in der Rohe 
dadurch verhindert werden kann. Auch der Befund von BURKER, der in der 
Leber der Tiere zuerst mehr, dann allmahlich immer weniger Eisen und schlieB­
Iich nach 3 W ochen verminderten Eisengehalt nachweisen konnte, spricht fUr 
Aufbau von R. wegen Eisenverbrauch. FUr Neubildung zeugt endIich der 
Nachweis von vielen Retikulocyten in der Rohe (SEYFAHRT, WOLFER) als 
junge R 

Das FeWen von Normoblasten kann sicherlieh nicht aIs Gegenbeweis herangezogen 
werden; denn man sieht diese Zellen bei sahr starken, aber nicht gerade stiirmischen Neu­
bildungen ebenfalIs nicht geradezu hii.u£ig, namentlich nicht bei FeWen einer Anamie. 

Im. gleichen Sinne zeugen die ZUNTzschen Knochenmarksbefunde an Tieren, 
die einige Zeit in der Rohe gelebt haben, in denen im Vergleich zu den Kontroll­
tieren erhebIich ausgedehnteres funktionierendes Mark nachgewiesen ist. 

Infolge dieser Hyperfunktion des Knochenma.rkes traf daher WEBER im Hochgebirge 
die experimentelle Blutgiftana.mie viel geringer und die Reaktion viel stiirmischer (mit 
Normoblasten und Zellen mit Kernresten), und es brauchten die Tiare fiir den AUl!gleich 
der erzeugten Ana.mie nur den dritten Teil der Zeit gegeniiber Versuchstieren in der Ebene. 

BURKER hat bei auBerst sorgfaltiger Technik nur eine IDaBige Zunahme 
der Hb.-Werte von 8-11% und der R.-Zahlen von 4-12% nachgewiesen, mit 
erhebIichen individuellen Schwankungen; auch bei LAQUER erreicht die defini­
tive Zunahme nur 15% fur Rb. und R 

V'berhaupt zeigt es sich in allen neueren Untersuchungen (bes. FRENKEL, 
KNOLL, SCARTAZZINI), daB individuelle VerhaItnisse entscheiden und groBe 
Unterschiede bestehen, z. B. bald mehr R, bald mehr Hb.-Anstieg. Es Iiegt 
also eine biologische Reaktion vor, die von der Reaktionsfahigkeit und Anlage 
abhangt, und es ist nicht, wie man friiher geglaubt hat, eine Anderung, die 
durch physikaIische Bedingungen dem Korper gleichsam nolens volens auf­
gezwungen wird. 

STAUBLI (und ahnlich WANNER und RUPPANER) traf in der Rohe keine 
L.-Zunahme, sondern leichte Abnahme: nach einiger Zeit im Mittel L. 6675, 
N. 52,6, Eos. 2,2, E. 27,7, Monoc. 17,1, Ma. 0,4, also einseitige Monocyten­
zunahme, die aber von BAR und ENGELMANN vermiBt worden ist. Alle Unter­
sucher stellen auBerdem als konstant eine deutIiche Lymphocytose fest und 
RUPPANER erbrachte den Beweis, daB beim Obergang von der Ebene in groBe 
Rohe eine IDaBige Akklimatisationsleukocytose fur einige Wochen eintritt 
mit Vermehrung der N. und der E. STAUBLI hat ferner nach einiger Zeit auch 
eine Viscositatszunahme nachweisen konnen. Sie betrug etwa II %. Auch 
diese so maBige Zunahme schlieBt eine so bedeutende RohenpolyglobuIie, 
wie man sie fruher behauptet hatte, vollkommen aus. Nach VIAULT andert 
sich die Konzentration des Plasmas in der Rohe nicht; FRENKEL-TrSSOT be­
wies aber, daB fast immer eine Verminderung des SerumeiweiBes, also eine 
Rydramie eintritt und dabei eine Erniedrigung der Globuline. 
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KESTNER wollte die Hohenglobuline nur auf den EinfluB des Sonnenlichtes 
zuriickfiihren, MEYER und PICK ianden aber auch ohne LichteinfluB in der 
Hohe schon die Zunahme. 
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Infektionskrankheiten. 
Allgemeine hamatologische Gesichtspunkte, besonders auch 

in der Beurteilung del' Prognose. 
Der EinfluB fast aller Infektionskrankheiten auf Blut und blutbildende 

Organe ist auBerordentlich stark, weil die meisten Erreger einen gewaltigen 
EinfluB auf mesenchymales Gewebe aufweisen. Daher kommt es an den Ab­
kommlingen dieser Gewebe zu oft enormen Reaktionen, im myeloischen und 
lymphatischen Gewebe. Neben den Erscheinungen der Reizung und Hyper. 
aktivitat kommen je nach der Starke der Toxine und je nach der Reaktions· 
fahigkeit auch toxisch bedingte Hemmungen vor. 

Diese letzteren verraten sich als Minderleistungen in der Bildung weiBer 
und roter Blutzellen, vor all em aber noch viel deutlicher in dem Riickgang 
der in den ersten Phasen der Krankheit vermehrten jungen Zellelemente. 

Die Reizerscheinungen bestehen in iiberstiirzter Bildung weiBer und roter 
Zellen mit den morphologischen Kriterien der Jugend der Zellen. Sie kommen 
klinisch zum Ausdruck vor allem in dem Auftreten von Leukocytosen und histo­
logisch in der Hyperplasie des myeloischen und lymphatischen Apparates. 

Bei hoher Toxindosis sehen wir auch die direkte Schadigung der im Blute 
kreisenden Zellen, vor allem in der Verklumpung und Degeneration und Pyknose 
der Kerne der N., die ihre sonst feine Segmentierung verlieren, ferner in der Ver­
anderung des Protoplasmas, das basophile Stellen, Schlenken und Klumpen auf­
weist und in der groben Granulation mit abnormer Farbreaktion (siehe S.197f.). 

Bei den roten Zellen haben wir deutliche Schadigungen der Zellen, vor allem 
in der Mikrocytose (Schizocytose) und in der ungeniigenden Hb.-Versorgung 
der Erythrocyten, so daB eine Anamie von sekundarem Charakter resultiert. 
Daneben entsteht erhohter Zerfall der R. in den Organen und damit wiederum 
Anamie. Bei sehr schweren Prozessen wird die R.-Bildung direkt gehemmt, 
oder wie beim Typhus, es entstehen Nekrosen im Knochenmark. Auch die 
Toxine selbst erzeugen schon diese Hemmung, wie durch viele experimentelle 
Arbeiten bewiesen ist. AIle diese Prozesse fiihren zu immer starker werdenden 
Anamien, deren Schwere einen guten Hinweis auf die Bedeutung des Grund· 
leidens darstellt. 

Auch im Plasma sehen wir starke Veranderungen: Riickgang der Proteine, 
Hydramie, Vermehrung der grobdispersen EiweiBk6rper, Zunahme der Galle. 

Es ist klar, daB die Beachtung dieser vielseitigen Veranderungen dem Klini­
ker oft auBerordentlich tiefen Einblick in die Natur der vorliegenden Prozesse 
geben muB. 

Schon friiher (4. Auflage) habe ich gesagt, daB die Beachtung der L.-Verande­
rungen an Kern und Protoplasma zweifellos eine sehr groBe Bedeutung 
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gewinnen werde, und das ist denn auch eingetreten, siehe die Studie von GLOOR 
aus meiner KIinik. In jedem Fall einer Infektion bedeutet die systematische 
Beachtung dieser Veranderungen auf meiner Klinik eine unerlaBIiche Aufgabe, 
ohne die wir recht oft diagnostisch und prognostisch nicht geniigend orientiert 
waren. An zahlreichen Einzelheiten ist das zu belegen. 

Wie oft habe ich bei Grippe sehr friihe durch schwere Veranderungen an den L. den 
ungfulstigen Ausgang vorausgesagt, auch bei kleinen Befunden auf der Lunge! .Anderer­
seits konnte ich eine als hoffnungslos bezeichnete croupose Pneumonie, trotz 165 Pulsen 
und Cyanose, bei fast volligem Fehlen von Veranderungen an den L. als nicht so schwer 
und prognostisch aussichtsvoll erkIaren, und rasch ist Besserung und Heilung eingetreten. 

Es gibt aber auch lnfektionen, bei denen die Erythrocyten und Leukocyten 
gar nicht verandert werden, namentlich nicht in qualitativer Hinsicht, und das 
sind die Infektionen mit neurotroper Tendenz: Polyneuritis, HEINE-MEDINsche 
Krankheit, Encephalitis, Tetanus, Lyssa usw. Da bei diesen Ektodermosen 
das Mesenchym gar nicht oder nur in minimer und anders gerichteter Weise 
beteiligt wird, vermissen wir pathologische L.-Befunde (NAEGELI). Es ist klar, 
daB unter Umstanden auch ein derartig negativer Blutbefund diagnostisch 
verwertet werden kann. 

Bei den Infektionen mit Affinitat zum Mesenchym konnen wir aber auch 
noch mehr oder weniger BpezitiBche Reaktionen erhalten, vor allem in den L.­
Reaktionen und hier kann man sagen, daB die spezifischen Toxine die L.-Kurven 
schreiben. Es sind dies bestirnmte zeitIiche Schwankungen in den Mengen­
verhiiJtnissen der L.-Arten. Vor allem typisch ist die L.-Kurve beirn Typhus 
abdominalis. Ihre Feststellung und ihr Ablauf verrat uns in auBerordentIicher 
Feinheit das biologische Geschehen wahrend der Krankheit. Ich habe das 
1900 eingehend dargestellt und in der Klinik in den letzten 120 Fallen aus­
nahmslos bestatigt gefunden. 

Sehr wichtig ist uns ferner die Kurve bei crouposer Pneumonie und bei 
den Pneurnonien iiberhaupt. 

Die Scharlachkurve mit ihrer Eosinophilie bietet wiederum ganz andere 
und weitgehend charakteristische Phanomene. 

Um absolut giiltige Gesetze handelt es sich freilich nicht, denn Kompli­
kationen und Mischinfektionen konnen wesentliche Modifikationen durch das 
Hinzukommen neuer Gesetze bedingen. Fieber und verschiedene Ernahrung 
machen freilich nichts aus. Solche Reize erreichen gegeniiber der dominanten 
Reizstarke der Toxine den Schwellenwert der Erregung nicht. 

Bei der Leukocytose liegt eine lebhafte Reizung und Steigerung der Leuko­
poese, bei Leukopenie zurneist eine Hemmung vor, urn einen gewissen, oft sehr 
betrachtlichen Grad von Insuffizienz des Knochenmarkes. 

Es gibt aber auch von AllgemeinerBcheinungen abhangige L.-Schwankungen 
wie die postinfektiOse Lymphocytose und Eosinophilie, die gesetzmaBig die 
Erholung des Patienten begleiten. 

Auf allgemeine biologische Erscheinungen ist es auch zuriickzufiihren, wenn 
diejenige Zellart, die auf der Hohe des Leidens vermehrt war, in der Rekon­
valeszenz niedrige Werte aufweist, und umgekehrt jene L.-Arten bei der Ge­
nesung vermehrt auftreten, die auf der Hohe des Prozesses vollig gefehlt hatten 
oder wesentlich reduziert waren. 

Endlich ist auf die Moglichkeit starker L.-Veranderungen durch Allergie­
phanomene hinzuweisen. FUr Tuberkulose ist die Tuberkulinleukocytose zu 
erwahnen, dazu die Eosinophilie (BROS.A.MLEN); fiir Trichophytinreaktion 
hat MrnSCHER1 neutrophile Leukocytose und .e.-Sturz als charakteristisch 
hingestellt . 

1 MmsOHER: Dermat. Wschr. 1911i, 1011. 
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Seit langer Zeit ist es allgemein anerkannt und prognostisch verwertet 
worden, daB die neutrophilen Zellen die erste Kampfphase darstellen und seit 
Jahrzehnten wird eine 2. Phase, die nachher auftretende Lymphocytose, als 
postinfektiOse gewertet. Vor allem belegt jeder Einzelfall von Typhus abdomi­
nalis die Richtigkeit dieser Erfahrung in der schlagendsten Weise. Das Gegen­
stuck stellt die Miliartuberkulose dar, mit der Wochen und Monate dauernden 
stetigen Verminderung der .e., so daB vor dem Tode oft nur noch ganz minime 
.e.-Prozentsatze gefunden werden. 

Zu beachten ist naturlich, daB sinngemaB eine veranderte BeurteiIung notig 
ist bei Infektionen, die auf der Hohe des Infektes zur Neutropenie fUhren. 

Das Wiederauftreten der Eos. ist bei zahlreichen Erkrankungen gleich­
falls von bester prognostischer Bedeutung. Dagegen kann ich mich von einer 
groBeren Bedeutung einer Monocytenphase als "Oberwindungsphase (SCHILLING) 
nicht uberzeugen (siehe S. 144-145). 

Auch die Serumbelunde in bezug auf den Eiweif3gehalt wird man prognostisch 
verwenden konnen. Je tiefer das EiweiB sinkt und je weniger der anfanglich 
fast stets vorkommende Absturz zum Halt kommt, desto ungiinstiger die 
Prognose. In der Klinik ist ferner die Beachtung der Globulinwerte von ganz 
besonderer Bedeutung. Auch die Serumfarbe und der Bilirubinwert leiten 
uns manchmal prognostisch richtig und sie bieten ofters auch wichtige diagno­
stische AnhaItspunkte. 

Es ist in der Beurteilung der Reaktionen des Blutes bei Infekten und In­
toxikationen auBerdem noch auf eine Reihe weiterer biologisoher Varianten auf­
merksam zu machen, die in das Gebiet der Allgemeinerscheinungen gehoren. 

Der kindliche Organismus reagiert auBerordentlich viel starker als der er­
wachsene. Das laBt sich an der viel bedeutenderen Lymphocytose bei Per­
tussis, Typhus usw. klar belegen, desgleichen aus der viel bedeutenderen Eosino­
philie bei Scharlach, Helminthiasis usw. Auch die enorm starke Hemmung 
in der Absendung N. ins Blut und wohl auch die Hemmung in der Bildung dieser 
Zellen im Knochenmark kommt beim Kind viel starker zum Ausdruck. Wir 
kennen keine leicht pathologischen Zustande des Erwachsenen, bei denen analog 
dem Erythema subitum N. im Blute ganz verschwinden. 

Die lymphatischen Reaktionen, die oft groBe diagnostische Schwierigkeiten 
bereiten konnen, sind wohl ausnahmslos Erscheinungen der Jugend, und wenn 
sie spater vorkommen, so ist offenbar der konstitutionelIe Faktor in der 
Ausbildung und Funktion der lymphatischen und myeloischen Gewebe ent­
scheidend. 

Wir durfen bei unseren Deduktionen aus den Blutbefunden aIle diese bio­
logischen Momente nie auBer acht lassen, damit wir in den Schlussen groBe 
Fehler vermeiden. Nur der biologisch denkende Hamatologe wird richtig 
diagnostizieren ! 

Croupose Pneumonie. 
Die Vermehrung der L. bei crouposer Pneumonie war schon den alteren 

Autoren wohlbekannt und wurde spater besonders eingehend von TURK (hier die 
altere Literatur!) dargestellt. In der Regel erreichen die Werte 20 bis 30000, 
ausnahmsweise hohere Zahlen. 

Sehr bald indessen machten verschiedene Autoren die Erfahrung, daB es 
auch, immerhin ungleich seltener, FaIle ohne Leukooytose und sogar solche 
mit Leukopenie gibt. Dabei stelIte es sich heraus, daB dieser zweiten Gruppe 
eine sehr viel schlechtere Prognose zukommt, indem uber 50% der Patienten 
ohne Leukocytose sterben. 
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Bei den Pneumonien mit niedriger Leukocytose muB der Arzt sich vor allem 
auch die Frage vorlegen, handelt es sich iiberhaupt um croupose Pneumonie 
und nicht um eine atiologisch ganz andersartige Pneumonie, bei der Leuko­
penie nicht selten ist und dann auch gar nicht die ominose Bedeutung hat. 

Insbesondere JAKSCH, SADLER, TSCHISTOWITSCH, LAEHR usw. haben die ungiinstige 
prognostische Bedeutung der geringen Zahl von L. hervorgehoben. EWING vermiBte Leuko­
cytose 6mal unter 101 Fallen, und alle 6 starben. Bei CABOT fehlte die Vermehrung iiber 
10000 32mal unter 329 Pneumonien, und von diesen 32 starben 30, einer Behlen moribund, 
genas aber zuletzt, und der letzte Fall betraf eine sehr milde Infektion. Auch in den letalen 
FiiJlen von PHrLosOFOFF ist in 7/10 die geringe L.-Zahl oder der Abfall bei der Verschlimme­
rung deutlich, in groBem Gegensatz zu den geheilten Pneumonien. v. WySS bemerkt, 
daB bei Ausschaltung der klinisch leichten Falle mit L.-Verminderung alle anderen mit 
L.-Abnahme prognostisch ernst zu beurteilen seien. Drei Viertel dieser Patienten starben 
und die anderen blieben sahr lange sehr kritisch. 

Viele Autoren dachten an enge Beziehungen zwischen der Hohe der Leuko­
cytose und dem Fieber oder der GroBe der Exsudation; doch fand man bald 
so viele Ausnahmen, daB eine 
direkte Relation durchaus be­
stritten werden muBte. Die 
einzig richtige Erklarung kann "sooo 
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Abb.96. Leukocytenkurve bei Pneumonia cruposa. 

In der Tat ist wiederholt bei Wdlichen Fallen eine starke initiale Vermehrung, bald 
aber ein Sinken auf subnormale Werte gesehen worden, und TSCHISTOWITSCH, RIEDER, 
ROSENOW, WILLIAMSON haben dies auch experimentell nachgewiesen. 

Das Versagen der Reaktionsfwgkeit des Knochenmarkes erklii.rt una auch, warum 
alle Versuche fehlschlagen, durch kiinstliche Mittel (Leukocytotica) die Zahl der weiBen 
Blutzellen zu steigem. 

Es ist der fehlenden Leukocytose von verschiedenen Seiten, z. B. von MARAGLIANO, 
jeder prognostische Wert abgesprochen worden, weil auch Patienten mit starker Ver­
mehrung sterben und andere trotz Leukopenie geheilt werden. Mit Unrecht! Das ware 
ein viilliges Verkennen der Entstehung und Bedeutung biologischer Phii.nomene. Selbst­
verstii.ndlich wird eine leichte Infektion nur geringe Reaktion ausliisan, und ebenso be­
greiflich ist es, daB manche Patienten auch trotz guter Reaktion des Knochenmarkes 
sterben. Der Tod tritt eben bei Pneumonie nicht ausschlieBlich als Toxintod ein. Einmal 
kann eine sehr ausgebreitete Infiltration zum Erstickungstod fiihren; andererseits ist an 
den EinfluB von Komplikationen, wie Herzmuskelinsuffizienz, Eiterung, Meningitis zu 
denken. In der Tat waren denn auch oft solche sekundare Momente mit dem Tod in un­
bestreitbarem Zusammenhang. 

Es zeugte von keinem klinischen Verstandnis, wenn man lediglich nach dem 
Grade der Leukocytose die Prognose stellen wollte; aber sicherlich stehen wir 
vor einem wichtigen Faktor zur BeurteiIung des Verlaufes, was sich ja schon 
darin kundgibt, daB iiber die Halfte der FaIle ohne Leukocytose stirbt. v. WYSS 
sagt, bei rich tiger klinischer Wiirdigung leiste die L.-Kurve sehr viel 
und zeige viel biologisch Interessantes. 

In neuerer Zeit hat namentlich PAESSLER die L.-Verminderung bei Pneumonie mit 
dem Eindringen von Kokken in die Blutbahn in Beziehung gebracht. Dabei ist aber eher 



588 Infektionskrankheiten. 

daran zu denken, daB beim Darniederliegen der reaktivell Krafte des Organismus die Bak­
terien leichter in die Blutbahn eindringen und sich hier vermehren. Von anderer Seite, 
besonders von PROHASKA, sind Pneumokokkell im Blute in allen Erkrankungen von crou­
poser Pneumonie nachgewiescll worden. 

Untersuchungen iiber die einzelnen Leukocytenarten bei croup6ser Pneumonie 
lagen zuerst von EINHORN und EHRLICH vor, sodann von RIEDER, KLEIN, 
BIEGANSKI, MONTI und BERGGRUN, MANDYBUR, ZAPPERT, TURK. Auf Grund 
aller dieser Untersuchungen, die sich mit den Ergebnissen zahlreicher eigener 
decken, kann man etwa folgende Satze als nachgewiesen betrachten, deren 
Formulierung und Beweisfiihrung wir besonders TURK verdanken: 

Die Leukocytose der crouposen Pneumonie ist eine neutrophile. Sie 
beginnt rasch nach dem Schiittelfrost, halt sich langere Zeit auf der Hohe und 
nimmt vielfach zu bis zur Krise. Mit der Krise oder schon etwas vorher be­
ginnt ein AbfaIlen, oft rasch, sprungweise. Pseudokrisen erzeugen keine Re­
duktion der L., und erhebIiche Zahlen trotz Fieberabfall sind durch neue pneu­
nomische Herde, langsame Resolution oder durch Komplikationen bedingt. 

Von groBter prognostischer Bedeutung sind die patholog. Veranderungen 
an den N. und in sehr zahlreichen und eingehenden Untersuchungen aus meiner 
KIinik hat das GLOOR dargestellt. Ich verweise auf S. 197 ff. Diese Ver­
anderungen sind aber nicht ganz einfach prognostisch zu verwerten. Die patho­
logische Granulation beginnt nicht sofort und kann nach der Krise noch 
zunehmen; sie ist auch stark abhangig von der GroBe der ResorptionsfIache. 
Kleiner Herd und starke Veranderung muB daher starke Toxinbildung und 
Resorption verraten. Meist sind Kernveranderungen (s. S. 197) friiher vor­
handen, aber HITTMAIR hat 2 Beobachtungen ohne Veranderungen an den 
Kernen der N. mitgeteilt. 

Geniigende Aufschliisse gibt sowohl nach den Kern- wie nach den Granula­
veranderungen erst die kurvenmaBige Beobachtung unter sorgfaltiger Beriick­
sichtigung aller klinischen Fragen. 

Eosinophile Zellen fehlen voIIig oder sind enorm selten bis gegen die 
Zeit der Krise. Oft tauchen die ersten einen Tag, seltener zwei Tage vor der 
Krise auf, nehmen nach der Entfieberung zu und fiihren zu postinfekti6ser 
Eosinophilie. Das Auftreten dieser Zellen ist prognostisch giinstig, da sie eine 
Abnahme der Intoxikation anzeigen. 

Es gibt einige wenige Beob. von Pneumonien mit erhaltener Eos., z. B. 
GLOOR (Monogr. S. 17) 2,30(0. In solchen Fallen bestand vorher Eosinophilie, 
z. B. durch Trichinosis oder andere Form von Helminthiasis. 

Die Lymphocyten sind stark vermindert vor der Krise, und zwar immer 
prozentIich erhebIich herabgesetzt, gewohnIich aber auch in absoluten Werten. 
Nachher steigt ihre Zahl bis zur postinfektiosen Lymphocytose. 

Monocyten gehen im allgemeinen parallel den N., sind daher oft absolut 
vermehrt; ihre Zahl bleibt auch nach der Krise hoch. 

Myelocyten und PIasmazeIlen kommen bei schwereren Affektionen vor, 
Myelocyten gewohnIich erst nach der Krise (TURK, SCHINDLER, eig. Beob.). 

Die roten Blutkorperchen sind ofters etwas vermindert; noch mehr 
sinkt das Hb. Normoblasten kommen ab und zu vor. 

Die Blutplattchen sind immer zahlreich und vermehrt. Nach der Krise 
kommt es zu starken Zunahmen (Crise Mmatoblastique). 

Das Fibrin ist fast ausnahmslos vermehrt, oft sehr bedeutend. Nur bei 
fehlender Leukocytose wird Fibrinzunahme vermiBt. 

Lit.: ARNETH u. ALBACHT: Z. klin. Med. 99, 337-370 (1924). - BECKER: Dtsch. moo. 
Wschr. 1900, Nr 35 u. 36. - BIEGANSKY: Dtsch . .Arch. klin. Med. 1i3 (1894). - B6cK­
MANN: Dtsch . .Arch. klin.MOO. 29 (1881). - CABOT: Lehrbuch. - EHRLICH: Lehrbuch.­
EINHORN: lnaug.-Diss. Berlin 1884. - ETIENNE et PERRIN: J. Physiol. et Path. gen. 
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1909. - EWING: Lehrbuch. - FELSENTHAL: Arch. Kinderheilk. 15 (1893). GLOOR: 
S. 207. - HALLA: Z. Heilk. 1883. - HAYEM: Lehrbuch. - HESS: Amer. J. Dis. Childr. 
7 (1914). - HITTMAIR: Fol. haemat. (Lpz.) 32, 129 (1926). - JAKSCH: Z. klin. Med. 23 
(1893); Zbl. klin. Med. 1892, Nr 5. - KrKODSE: Zbl. path. Anat. 1891, Nr 3, Ref. - KLEIN: 
Sig klin. Vortr., N. F. 1893, Nr 87. - LAEHR: Berl. klin. Wschr. 1893, Nr 36. - LIMBECK: 
Z. Heilk. 10 (1890); Arch. f. exper. Path. 35 (1895). - LOEPER: Arch. MM. exper. 1899, 
724. - MARAGLIANO: Verh. dtsch. Kongr. inn. Med. 1892; Berl. klin. Wschr. 1892, Nr 31.­
MONTI U. BERGGRUN: Arch. Kinderheilk. 17 (1894). - MORITZ: MUnch. med. Wschr. 1904, 
1448. - PASSLER: Miinch. med. Wschr. 1901, 819; Dtsch. Arch. klin. Med. 82 (1905). -
PEE: Inaug.-Diss. Berlin 1890. - PELGER: KongreBzbl. inn. Med. 38, 725. - PHILOSOFOFF: 
Inaug.-Diss. Ziirich 1904. - PICK, G.: Prag. med. Wschr. 1890, Nr 24. - PROHASKA: Dtsch. 
Arch. klin. Med. 70 (1901). - REINERT: S. 243; MUnch. med. Wschr. 1892, Nr 29. - RIEDER: 
S. 243. - ROHDE: MUnch. med. Wschr. 1903, 1987. - ROSENOW: Fol. haemat. (Lpz.) 
1904,651. - RUDSIT: Fol. haemat. (Lpz.) 37, 377 (1928). - SADLER: Fortschr. Med. 1892.­
SCHINDLER: Z. klin. Med. 54 (1904). - SKUDRO: KongreBzbl. inn. Med. 2, 606. - STETTNER: 
Z. Kinderheilk. 43, 122 (1927). - TONGS: J. into Dis. 30 (1922). - TSCHISTOWITSCH: Jb. 
Kinderheilk. 43,346; Zbl. med. Wiss. 1894. - TUMAs: Dtsch. Arch. klin. Med. 41 (1887).­
TURK: Blut bei akuten Infektionskrankheiten. Wien 1898. - WILLIAMSON: Beitr. path. 
Anat. 29, 41 (1901). - WINKELMANN: MUnch. med. Wschr. 1906, 25. - WOLOWELKY: 
lnaug.-Diss. Basel 1919. - WYNHAUSEN: Inaug.-Diss. Amsterdam 1907 (36 FaIle). -
WySS, v.: Z. klin. Med. 70 (1910). 

Bronchopneumonien. Blutbefunde bei anderen Pneumonien als den Diplokokken­
affektionen S. Typhus abdominalis, Influenza, Morbilli, Pertussis. 

Typhus abdomiualis. 
Morphologische Blutbefunde ergeben, besonders bei fortlaufender Priifung, 

sehr wertvolle diagnostische und prognostische Ergebnisse. Unsere Priifungen 
bei jedem Einzelfall der Klinik zeigen beim ersten Blick auf die L.-Kurve, ob 
Komplikationen zu erwarten sind oder schon bestehen. In gleieher Weise tritt 
die Schwere der Erkrankung oder der leichte Verlauf aufs deutlichste hervor. 
leh iiberzeuge mich immer wieder, daB die L.-Kurve fiir die Beurteilung 
unerlaBlich und durch nichts zu ersetzen ist. 

VrnCHOW hatte aus theoretischen GrUnden (Driisenreizung) beim Typhus eine Leuko­
cytose angenommen; HALLA bewies aber an 15 untersuchten Fallen eine ausgesprochene 
L.-Verminderung. Diese Angabe wurde bald von HAYEM, LIMBECK, G. PICK, PEE, 
RIEDER, JAKSCH, JEZ, ZAPPERT U. a. bestatigt. Genaue Untersuchungen von 6 Fallen 
legte TURK vor, indem er, wie schon RIEDER, USKOW, JEZ, KLEIN, CABOT, auch das Ver­
halten der einzeInen L.-Arten zum Hauptgegenstand seiner Untersuchungen machte. 

Da manche Fragen trotzdem ungeli:ist blieben und bei der Differential­
diagnose gegeniiber anderen Leiden sich stOrend bemerkbar machten, habe 
ich 1898 und 1899 mehr als 50 Typen systematisch untersucht und die Er­
gebnisse 1900 vorgelegt, so daB sie einen AbschluB der Probleme sowohl in 
diagnostisch praktischer als auch in theoretisch prinzipieller Weise bedeuteten. 

In den folgenden Jahren ist bei sehr zahlreichen Nachuntersuchungen, von denen 
ich besonders diejenigen von ARONHEIM, BENNECKE, DEGANELLO, FRANKE, GALAMBOS, 
HniMELHEBER, HIRSCHFELD, HULTGEN, MST und GUTIG, KOLNER, MEHL, KUHN und 
SUCKSTORFF, LOMMEL, MEINERTZ, MORITZ, REICHMANN, ROMER, ROTKY, SCHOTTMULLER, 
WYNHAUSEN, ZIEGLER und SCHLECHT hervorhebe, nichts Neues oder Abweichendes gegen­
tiber meinen Ergebnissen bekannt geworden, und haben dieselben allgemeine Zustimmung 
gefunden. Ich seIber habe bei sehr vielen weiteren Typhusaffektionen stets nur Bestati­
gungen gefunden, und aus all diesen nach Hunderten zaWenden systematischen Unter­
suchungen darf die volle Richtigkeit meiner Angaben als erwiesen betrachtet werden. 
Auch meine theoretische Erklarung iiber das Zustandekommen der Veranderungen ist 
heute allgemein anerkannt. 

Die Gesamtzahl der L. erfahrt bei Typhus abdominalis eine Abnahme, die 
zumeist von der Mitte des ersten Stadiums bis zum dritten Stadium andauert. 
Gewohnlich sinken die Werte fUr den Erwachsenen auf 3000-5000 L.; bei 
jugendlichen lndividuen ist oft die Gesamtzahl nicht so stark reduziert. Leichte 
FaIle fUhren zumeist zu maBiger, sehr schwere gewohnlieh zu hochgradiger 
Herabsetzung, und es kann die Zahl bis auf 1000 und tiefer sinken. 
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Komplikationen kiinnen diese allgemeinen RegeIn modifizieren, und ioh muB darauf 
spezieller eingehen; dooh ist es sahr bemerkenswert, daB KAsT und GUTIG sohon bei der 
ersten Untersuohung von 103 Fa.llen 97mal die L.-Zahl unter 7000 fanden. 
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1m allerersten Beginn des Typhus ist in­
zwischen die von mir aus den Verhaltnissen des 
Rezidivs angenommene leichte Leukocytose ge­
funden worden (SAHLI, GENNARI, KORCZYNSKI, 
SCHOTTMULLER, HULTGEN). 1m vierten Stadium 

. der Krankheit weichen die Gesamtzahlen ge­
~ wohnlich nicht erheblich von der Norm ab, 
"" o jedoch ist die L.-Zusammensetzung ganz abnorm. 
So" 
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Die Einzelwerte der L.-Arten sind sehr ab­
norme, und in ihnen pragt sich die auf der 
Einwirkung des Typhus-Toxins beruhende spe­
zifische Eigenart der Affektion noch viel deut­
licher aus als in den Gesamtzahlen. 

Die neutrophilen L. zeigen eine initiale, 
maBige Vermehrung, die 1-2 Tage andauert, 
mitunter kaum einen Tag lang besteht; dann 
fallt die Zahl der N. langsam auf leicht ver­
minderte Werte im ersten Stadium. In der 
Folgezeit dauert die Abnahme an und pflegt 
immer ausgesprochener zu werden bis zum 

.si letzten Fiebertage. In einer sehr groBen Zahl 
:a meiner Beobachtungen war das Minimum der 
~ N. mit 1500-2500 in den letzten Tagen der 
~ Fieber vorhanden, ein fiir Typhus hochcharak-

teristischer Befund; ebenso bei COUIDIWNT und 
BARBAROUX ganz konstant. In der Rekonvales­
zenz erfolgt eine stetige Zunahme, oft ziemlich 
rasch. Normalwerte werden bald erreicht und gj 

~ spater oft fiir Wochen sogar iiberschritten. 
~ Vielfach sind die Keme der N. schwer ver­
i andert, und es herrschen stabkernige N. sehr 

stark vor. Desgleichen treffen wir pathol. N.­
~ Granula, diese vor allem aber bei pneumoni­
~ schen Komplikationen. 
~ Die Eosinophilen verschwinden gewohnlich 
. mit dem Beginn des Typhus. Weitaus seltener 
~ sind sparIiche Eos. bei leichten Fallen oder in 

den ersten Tagen, aber stets nur in Bruchteilen 
eines Prozentes. 1m dritten Stadium tauchen 
die ersten Eos. wieder auf und nehmen langsam 
und rege]maBig zu. Die Rekonvaleszenz zeigt 
postinfektiOse Eosinophilie (bis 1200 Eos.) fiir 
langere Zeit. 

Die E. nehmen im 1. und 2. Stadium gradatim ab und konnen bei schweren 
Fallen sehr niedrige Zahlen, sogar bis 100, erreichen. Mit dem Ende des 2. Sta­
diums pflegt aber eine erhebliche und oft rasch auftretende Zunahme sich ein­
zufinden. Die Zahl der E. wird dann haufig absolut gesteigert, ausnahms­
weise sogar sehr bedeutend (10000! eig. Beob. bei einem Knaben). In der Regel 
iibertrifft der E.-Wert denjenigen der N., und man bezeichnet das als die 
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charakteristische Typhuskreuzung der Kurven. In der Rekonvaleszenz kommt 
es zu ansehnlicher postinfektioser Lymphocytose. 

I--+---+---l.,,' I:>+--+--I-~-­
I--+---+--I~ ~~ ,. f--

\ 

I 

I 

i 

"'I--~Il ., !§: ~ 
I--t----t-+-:;: '---- \~r-+---+'" -

t<; • 

r" b. \ 
ec::::: • \ 

In einzelnen Fallen, besonders bei Komplikationen, ist die E.-Zahl des 3. und 4. Stadiums 
nicht so bedeutend oder fehit durch den EinfIuB der Komplikation auf die Funktion des 
Iyrophatischen Systems. 

Die Monocyten zeigen oft kleine plumpe Kerne, wenig Granula und gehell 
in ihren Schwankungen zumeist den N. parallel. Plasmazellen treffe ich 
recht oft. 

Myelocyten erscheinen erst in spateren Stadien, dann gelegentlich zahlreich, 
meist als kleine, reife Myelocyten, so in eig. Beob. einmal 9,2% auf 6900 L. 
am 6. Tage eines Rezidivs bei bereits abfallender Temperaturkurve. Das 
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Vorkommen von etwa 1-2% Myelocyten im 2. Stadium, wie das CHALIER 
verzeichnet, hatte ich bisher nie festgestellt. 

1m allgemeinen sind die Blutplattchen vermindert und gelegentlich sogar 
stark und in diesen Fallen ist hamorrhagische Diathese zu erwarten. EMILE­
WEIL fand bei solcher Pl.-Abnahme auch Verlangerung der Blutungszeit und 
schlechte Koagulation, ferner BUDAI, LAUR, LOSOH u. a. 

Komplikationen treten beim Typhus haufig auf und sind imstande, das 
Blutbild wesentlich zu verandern. Die starksten Vermehrungen der L. werden 
bei Perforativperitonitis und Darmblutungen gesehen; indessen konnen schon 
Bronchopneumonien, Eiterungen, z. B. Parotitis, Glutaalabscesse, Otitis media 
und ganz besonders auch starke Durchfalle zu erheblichen Leukocytosen fuhren. 
Ohne Ausnahme handelt es sich dabei um Vermehrung der N., und bei fort­
laufend angelegter Kurve sieht man plOtzlich die N. in die Rohe schnellen, oft 
bevor klinisch iiberhaupt etwas auffallt. Dabei pflegen die .c. ihren Stand, 
naturlich nur in den allein maBgebenden absoluten Werten, zu behaupten. 

Nun sind die FaIle aber nicht selten, in denen trotz schwerer Komplika­
tion, z. B. Pneumonie, die erwartete Leukocytose ausbleibt oder un­
verhaltnismaBig schwach ausfallt. Dafiir gibt es nur eine Erklarung: funk­
tionelle Remmung der Zellbildung im Knochenmark, die bei den schweren 
typhOsen Affektionen so haufig vorkommt. 

KAsT und GmG verzeiohnen die Erfahrung, daB nur im 3. und 4. Stadium, nioht aber 
im Anfang, duroh Komplikationen Leukooytose hervorgerufen werde. 1m allgemeinen 
ist das riohtig, im speziellen kenne ioh davon indessen mehrere Ausnahmen. Das kann 
nioht anders sein, wei! es sich um komplizierte biologische Reaktionen handelt, die je nach 
dem Grade der Toxinhemmung auf das Knochenmark versohieden ausfallen mUssen. 

Abnorme und komplizierle Formen des Typhus abdominalis. 

Sehr leicht verlaufende Typhen (T. levissimus) zeigen prinzipiell 
identisches Verhalten; aber wie die Stadien auf ein Minimum zusammen­
gedrangt sind, so verlaufen auch die einzelnen Phasen der L.-Schwankungen 
sehr rasch; doch kommt es auch hier zu der ausgesprochensten Leukopenie 
(eig. Beob.) mit nachtraglicher Lymphocytose und zu Reduktion, oft aber 
nicht zum volligen Schwinden der Eos. 

Bei den uber Wochen und Monate sich hinziehenden Typhen kann 
man oft klinisch, besonders gut aber hamatologisch nachweisen, daB eine Reihe 
von Anfallen sich ineinander schiebt. Mit den Recrudescenzen nehmen 
die N. anfanglich etwas zu, sinken aber bald noch tiefer ab als zuvor. Die.c. 
fallen von Beginn der Recrudescenz an ab, und Eos., die schon wieder auf­
getaucht waren, verschwinden vollstandig. 

Rezidive wiederholen bis in alle Einzelheiten die Verhaltnisse der ersten 
Affektion. "Oberaus deutlich setzen sie mit neutrophiler Leukocytose fur 1 bis 
2 Tage ein; die Eos. verschwinden von einem Tag zum anderen. Diese Blut­
erscheinungen gehen dem Fieber und anderen klinischen Erscheinungen voraus, 
und mehrfach ist mir 24-36 Stunden vor dem Wiederanstieg der Temperatur 
bei volligem W ohlbefinden die V orhersage des Rezidivs gelungen. 

Wie das Rezidiv selbst, so verlauft auch die L.-Kurve, jetzt aber biologisch 
verandert und abgekurzt im Stadienverlauf. 

Diagnostischer Wen der Leukocytenuntersuchungen bei Typhus. 

Es ist heute anerkannt, daB Fehlen der Leukocytose und besonders Ver­
minderung der L. diagnostisch zu den wichtigsten Symptomen eines Typhus 
gehOren; aber selbstverstandlich kommt der Blutbefund erst nach grundlicher 
Anamnese und Untersuchung als ein Symptom neben anderen in Betracht. 
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Durch die klinische und hamatologische Prtifung gelingt es fast stets, andere 
Affektionen mit Leukopenie wie Maseru (ohne Exanthem), Influenza, gewisse 
Anginen, Enteritiden, Sepsis und Miliartuberkulose auszuschlieBen. 

1. Als diagnostisch besonders wertvoll habe ich den Satz au£gestellt, dafJ eine 
hochfieberhafte Krankheit niemals Typhus sein kann, bei der Eos. in halbwegs 
normaler, normaler (100-200) oder gesteigerter Zahl vorkommen. Schon das 
vereinzelte Vorkommen muB zu groBer Vorsicht in der Diagnose mahnen. 
(Die Umkehrung des Satzes ist natiirlich nicht zulassig.) 

Wiederholt habe ich fieberhafte Affektionen gesehen mit Milztumor, Bronchitis, wenig 
frequentem PuIs, wenn in del' gleichen Familie oder im gleichen Hause Typhus geherrscht 
hat. Solche FaIle konnte ich durch die Anwesenheit einer normalen Zahl von Eos. trotz 
der auBerordentlich belastenden Anamnese als Nichttyphen erklaren. Der weitere klinische 
Verlauf, das Versagen del' Serumreaktion, das Mi13lingen des Bacillennachweises, hat mil' 
jedesmal recht gegeben. Umgekehrt konnte ich auch Typhus levissimus diagnostizieren, 
lange bevor die Serumreaktion positiv war. 

II. Sehr auffallend und gegen Typhus oder gegen unkomplizierten 
Typhus sprechend ist auch die konstante Anwesenheit einer neutro­
phil en Leukocytose. Ich verweise auf eine Mitteilung von WIDENMANN, 
dessen Patienten ich selbst gesehen und als Nichttyphus erklart hatte. In der 
Tat zeigte sich bald eine Eiterung. Ahnlich sind Beobachtungen von GRAWITZ 
(3. Aufl., S. 681) mit MilzabsceB, FEDERMANN (MilzabsceB bei Typhus mit 
20-30000 L.) und von PROPPING mit 42000 L. 

Bei andauernder Leukocytose ist ein unkomplizierter Typhus ganz aus­
geschlossen; Typhus kann zwar noch vorliegen; doch ist das besonders fUr 
die Anfangsstadien sehr selten. 

1m allgemeinen denkt man ja an Typhus, wenn nach einigen Tagen Fieber der objektive 
Befund immer negativ bleibt. Dieses "diagnostische Stadium", wie ich es bezeichne, fallt 
gew6hnlich auf das Ende der ersten Woche. Der Milztumor ist gering und vieldeutig; 
Serumreaktion versagt noch. Vielfach wiirde die Blutkultur positiv ausfallen. In dieser 
Zeit feiert die L.-Untersuchung ihre Tri]lmphe. Man findet das typische Bild: Leuko­
penie, wenig e., 6fters aber doch schon Uberwiegen gegeniiber den N., kein Stiick Eos., 
fast kein Fibrin. Jetzt sind auch st6rende Komplikationen, die den BIutbefund triiben 
k6nnten, noch recht selten, oder, wenn vorhanden, haben sie oft gar keinen Einflu13. In 
diesem letzteren FaIle wird die Diagnose erst recht sicher. lch bin der bestimmten Uber­
zeugung, daB del' Typhus abdominalis am Ende der ersten Woche in mehr als 95% del' 
FaIle aus diesem Befunde bei voller Beriicksichtigung von Anamnese und Status erkannt 
werden kann. Damit iibertrifft gerade fiir die Friihdiagnose del' morphologische BIut­
befund die Serumreaktion an Bedeutung erheblich und kann viel sicherer auch als Roseolen, 
Diazoreaktion usw. diagnostisch verwertet werden. 

Die gleichen Ansichten werden auf Grund sorgfaltiger Studien auch von FRANKE (Dis­
kussion), KAST und GUTIG, Kfurn und SUCKSTORFF, KUHN, COURMONT und BARBAROUX, 
V. DUNGERN, DEGANELLO, GENNARI U. a. vertreten, und SAHLI (Untersuchungsmethoden, 
5. Auf!., S. 905) schreibt: "lch betone, daB nach den Erfahrungen meiner Klinik die hier 
geschilderten hamatologischen Verhaltnisse des Typhus fiir die Diagnose zweifelhafter 
FaIle mindestens die namliche Dignitat besitzen wie die Serumreaktion, namentlich in 
Fallen, wo die letztere negativ ausfaIlt." 

Ich selbst habe eine ganze Reihe von Typhen am dritten und den folgenden 
Tagen des Friihstadiums diagnostiziert, lange bevor Widal positiv war. Klinisch 
kommen zu dieser Zeit folgende Affektionen besonders in Ditferentialdiagnose: 

Latente Pneumonie: starke neutrophile Leukocytose; Fibrin reichlich. 
Enteritis: meist Leukocytose, Eos. nicht selten, oft vermehrt. 
Ei terung: starke neutrophile Leukocytose. 
Angina mit starker Rotung der Tonsillen (ohne Belage) und groBer Milz: 

Leukocytose kann fehlen, aber Eos. normal, oft vermehrt. 
Meningitis tuberculosa: L.-Zahl normal oder vermehrt. Eos. vorhan­

den, aber nicht zahlreich. f. nehmen fortschreitend abo 
Grippe: L. sehr stark vermindert, sehr niedrige absolute N.-Werte, Eos. O. 

Naegeli, Blutkrankheiten. 5. Auf I. 38 
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Miliartuberkulose: in den ersten Zeiten fehlt meist die Leukopenie, 
die nur seltener vorkommt und die f. nehmen dauernd abo 

Es gibt seltene initiale FaUe, in denen die Diagnose Typhus oder Nichttyphus schwierig 
faUt. Alsdann soUten tagliche Untersuchungen vorgenommen werden. Der Verlauf der 
Kurve entscheidet bald fiir oder gegen Typhus. 

Spat/alle. 1m aUgemeinen schwieriger faUt der Entscheid, wenn bei einer 
schon 1-2-3 Wochen dauernden unklaren fieberhaften Krankheit 
eine Blutdiagnose gemacht werden soUte. Haufig ist in solchen Fallen auch die 
Anamnese nicht so klar und der Beginn des Fiebers unsicher. Nun sollte man 
aber natiirlich wissen, ob man ein 1. oder 3. Stadium eines Typhus vor sich 
hatte; denn die Blutbefunde sind ja ganz verschiedene. 

Ich erlebte einmal, daB Arzt und Patient mir von langer, mehrwochentlicher Affektion 
sprachen, und bereits abfaUende Fieber verzeichnet waren. Der Blutbefund stimmte in­
dessen gar nicht fiir Typhus im 3. Stadium, und ich schloB diese Diagnose aus. Fur Ende 
des 1. Stadiums aber paBte das morphologische Bild. 1m Verlauf zeigte es sich, daB die 
anamnestischen Angaben irrig und die verzeichneten Temperaturen falsch gemessen waren. 
Eine spatere Serumreaktion fiel positiv aus, und nach einiger Zeit verriet eine Darmblutung, 
daB doch der Anfang des 2. Stadiums vorgelegen hatte. Die irrige klinische FragesteUung 
hatte also zu einem Irrtum gefiihrt. 

Manchmal fallt die Diagnose auch in diesen Spat8tadien des Typhus leicht, 
indem das Vorherrschen oder die absolute Vermehrung der f. auf die richtige 
Fahrte fiihrtl. Differentialdiagnostisch kommen jetzt besonders in Betracht: 

Miliartuberkulose: kann in diesen spateren Stadien, wenn auch nicht 
gerade haufig, L.-Verminderung zeigen. Gegen Typhus spricht die starke und 
progressive f.-Abnahme. 

Chronische Tuberkulosen (Lunge, Lymphdriisen usw.): 1:,. wenig, 
Eos. oft normal oder sogar vermehrt. 

Chronische Sepsis: nur ausnahmsweise Leukopenie; aber dann Tem­
peraturkurve im Vergleich zu Typhus ganz abweichend. Mehrzahl der FaIle 
Leukocytose und volliges Fehlen der Eos. - Stark pathologische N. 

In diesen spateren Stadien wird es besonders notig, den Verlauf der L.-Kurven zum 
Entscheid heranzuziehen. 

Die Erkennung von Rezidiven aus dem L.-Befund ist gewohnlich durch 
Wiederauftreten von Leukopenie und relativer Lymphocytose leicht, wahrend 
bei Komplikation (zumeist) die N. vermehrt sind. Es gelingt, Rezidive voraus­
zusagen, wenn man regelmaBige Untersuchungen (Kurven) vornimmt. 

Auch fiir die Progno8e giht das Blutbild sehr wertvolle Anhaltspunkte. Frei­
lich zeigen die L.-Schwankungen lediglich die Schwere der Toxinvergiftung, 
und kann der Tod auch aus ganz anderen Ursachen (Vasomotorenlahmung, 
Darmperforation, Nephritis, Herzmuskelinsuffizienz, Eiterungen usw.) eintreten. 

Prognostisch giinstig ist 
1. Sparliche Eos. im 1. Stadium (= milde Infektion). 
2. Wiederanstieg der Eos. (3. Stadium). 
3. Relativ hohe N.-Werte, sofern keine Komplikation vorliegt. 
4. Steigende Lymphocytose im 3. Stadium, spricht fiir Uberwindung der 

schwersten Infektion. 
5. Typischer Kurvenverlauf (= Fehlen besonderer Komplikationen). 
Prognostisch ungiinstig: tiefes Sinken aller L., besonders f.-Sturz; 

Fehlen von Leukocytose trotz schwerer Komplikationen. 
Die Ur8ache der L.-Schu·ankungen beim Typhu8 abdominali8 liegt in einer 

toxischen Insuffizienz des Knochenmarkes. Diese meine Auffassung ist klinisch, 
experimentell und biologisch bewiesen und allgemein angenommen. Nul' die 

1 Beispiel: Eig. Beob. Dtsch. Arch. klin. Med. 67. 
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biologische Anderung in der Funktion der blutbiIdenden Organe kann eine 
geniigende Erklarung geben. 

So geIang es in Versuchen, die STUDER unter meiner Leitung mit Typhustoxin vor· 
genommen hat, bei Tieren anaIoge Leukopenie zu erzeugen. DasseIbe Resultat verzeichnen 
AZZURINl und MAsSART, LAVATELLI, LUCIBELLl, SCIDTTENHELM U. v. a. 

Negative Chemotaxis ist nicht imstande, die komplizierten Phanomene zu 
erklaren. MEINERTZ erhielt auch durch Nucleinsaure keine Leukocytose und 
bestatigt meine Annahme der Knochenmarksinsuffizienz. 

GRAWITZ gIaubte, daB verschiedene Ernahrung und Medikatiqp. einen EinfIuB auf die 
L.-Werte beim Typhus entfalte. Diese Ansicht ist widerlegt. Ubrigens habe ich mich 
genug davon uberzeugt, daB gerade beim Typhus Medikamente, Mahlzeiten usw. gar keine 
Schwankungen bedingen; am ehesten geschieht dies durch Bader. 

Interessant sind auch die Zellbefunde im Knochenmark. Obwohl 
Nekrosen (FRANKEL) viel£ach nachgewiesen wurden, vermiBte er doch in ihrer 
Umgebung jede leukocytare Reaktion, natiirlich wegen funktioneller Hem· 
mung der ZellbiIdung. In vielen Fallen fand ich Myelocyten sparlich und vor· 
wiegend Myeloblasten, ahnlich SOHUR und L6wy, LONGO OPE in 26 Fallen sogar 
konstant. Selbstverstandlich gibt es andere FaIle mit viel Myelocyten; aber 
das haufige Vorkommen von Myeloblastenzellmark ist doch sehr bemerkens· 
wert, und zeugt fUr die Hemmung der Cytogenese. 

FOA hat bei Meerschweinchen MyelobIastenmark mit Typhusproteinen und ·toxinen 
erhalten; ich selbst erzielte nur funktionelle Variationen der Marktatigkeit. 

Die R. bieten beim Typhus meist keine nennenswerten Veranderungen. 
HAYEM und STEIGER (schon fUr die erste Woche) betonen den Mangel an Fibrin 

im Blute des Typhuskranken. Dem stimme ich im allgemeinen zu; bei ausgedehnter 
Bronchitis und Bronchopneumonie sah ich aber m1i.6ige Fibrinvermehrung. 

Befunde iiber die L.-Veranderungen bei Typhu88chutzimpjungen ergeben 
analoge Befunde wie beim Typhus, lang dauernde Leukopenie mit Lympho. 
cytose, und beweisen die Toxingenese der L.·Schwankungen (LABOR, LIPP, 
A. MAYER, REICHMANN, ROMER, SOHNEIDER, SIEWE, SULZER, TULLER). 
Dadurch entstehen der Typhusdiagnostik bei Geimpften Schwierigkeiten. 

Bei Bacillentragern stellte WODTKE Lymphocytose fest. 
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SIEVE: Dtsch. Arch. klin. Med. 117 (1915). - STAHL: S. 189. - STANZONI: Riforma med. 
1924, 1063. Schwerste An. - STEIGER: Med. Klin. 1912, 655. - STUDER: 1naug.-Diss. 
Ziirich 1903. - SULZER: MiI.arzt 1916, Nr 17. 

THALLER: Wien. klin. Wschr. 1916, Nr 49. - THAYER: Bull. Hopkins Hosp. 4, 30. -
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USKOW: Zit. nach RIEDER. 
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Paratyphus B. 
Die groBe Haufigkeit des Paratyphus erfordert heute eine genauere Dar­

steilung der Blutbefunde. Ich stlitze mich auf liber 60 Faile meiner Klinik, 
die systematisch kurvengemaB untersucht sind. 

Die R. zeigen meist leichte Reduktion (etwa 1/2 Million). Die Hb.-Abnahme 
ist etwas starker und es entsteht Erniedrigung des F.-I. 

Die L. sinken fast immer weniger als beim Typhus, bieten aber analoge 
Kurven, schwanken etwas irregularer und es sinken die .c. nicht so stark. 
Die Senkungsreaktion ist erheblich verstarkt, 12-35 mm. 

Lit.: ALLEN: Amer. J. med. Sci. 1903. Paratyphus; L. - ERNST: Dtsch. Arch. klin. 
Med. 149,30 (1925). - GUTIG: Prag. med. Wschr. 1903, Nr 20. Paratyphus. - LEHlI1ANN: 
Dtsch. med. Wschr. 1924, 575. Paratyphus kleiner Kinder (oft 11-12000 L., einmal 
23000). - QUINCKE: Dtsch. Arch. klin. Med. 165, 275 (1929). - ROLLY: Munch. med. 
Wschr. 1911, 559. Paratyphus. - ROSSI: 1naug.-Diss. Ziirich 1931. Paratyphus. 
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Typhus exanthematicus. Fleckfteber. 
Vor dem Exanthem ist fast immer normale ,Zahl (ROTHACKER, KLIENE­

BERGER) oder L.-Verminderung (COCA, RABINOWITSCH, MARCOVICI, BERGER) 
festgestellt. Mit dem Exanthem findet sich fur langere 'zeit eine deutliche 
Leukocytose, so in 17 Fallen von SLATINEANO 12-14000, CAZENEUVE in 13 Fallen 
lO-30000, ahnlich bei DYCHNo, nach BERGER kaum je uber 15000, ebenso 
auch LUKSCH, der meist schon vor dem Ausschlag eine Vermehrung festgestellt 
hat. Die Werte von MUNK zur Fieberperiode betrugen meist 9-12000, ge­
legentlich hoher, diejenigen von MARCOVICI nicht uber 11 000, von ROTHACKER 
nicht uber 14000, meist aber normale ,Zahlen. Bei einer todlichen Erkrankung 
sah TuMAS AbfaH der L. von 9000 auf 1600. DANIELOPOLU verzeichnet auch 
extrem hohe L.-,Zahlen, bis 126000 bei schweren Fallen. Mit der Besserung 
am 15. Tage tritt L.-Abfall ein. 

Die Zusammensetzung der spii.ter vorhandenen Leukocytose besteht vor allem in N. 
(70---80% bis 95-97%, ROTHACKER); die 1.:-. sind vermindert, Plasmazellen wurden in 
hohen Werten (bei 6-10%) von RABINOWlTSCH und MARCOVICI und REICHENSTEIN, weniger 
reichlich auch von SCHILLING getrofien. Eos. fehlen fast immer ganz oder sind doch stark 
reduziert. In Spii.tstadien kommt es zu Lymphocytose. 

SCHILLING und SCHIFF erklii.ren das Auftreten von stabkernigen und zahlreichen jung­
kernigen N. als wichtig, "buntes Blutbild" mit degenerativer Verschiebung, wii.hrend die 
Eos. nicht so viillig wie beirn Typhus verschwinden und Sepsis hiihere L.- und N.-Werte 
und toxisch degenerative Zellen zeigt. CAZENEUVE legt diagnostischen Wert auf das Auf­
treten von Myelocyten (2-12%, vielleicht nur stabkernige junge N.), ANrGSTEIN findet 
aber nur 1-30/ 0, legt jedoch groJ3en Wert auf das stark regenerative Blutbild mit viel jugend­
lichen N. bei Aneosinophilie. 

Die R. sind vielfach vermindert. MiioJ3ige Anii.mien werden iifters verzeichnet. Starkere 
.Anii.mie bis 52% Rb. sah DyCHNO am Ende der 2. Woche, FRANCKE dagegen erwii.hnt oft 
mii.J3ige Polyglobulie. Nach DYCHNO steigt die R.-Resistenz allmii.hlich bis 0,32 bis 0,36. 

Lit.: ANrGSTEIN: KongreJ3zbl. inn. Med. 16, 537. - ARNOLDI: Z. klin. Med. 86. -
BERGER: Med. KIin. 1917, Nr 33. - BRAUER: Fol. haemat. (Lpz.) 17, 28. - CAZENEUVE: 
KongreJ3zbl. inn. Med. 16, 357. - COCA: Fol. haemat. (Lpz.) 14, 51. - DANIELOPOLU: 
Arch. Mal. Cceur 1918. - DYCHNo: Z. Ryg. 101, 203 (1923) und Ref. KongreJ3zbl. inn. 
Med. 26, 93. - DYSBURO: KongreJ3zbl. inn. Med. 18, 152. - FRANCKE: C. r. Soc. BioI. 
Paris 97, 1425 (1927). 60 Fii.lle. - JOSEPH: Z. klin. Med. 100, 785 (1924). Nie buntes Kern­
bild.-KLmNEBERGER: Berl.klin. Wschr.1921, 1182. -LOVE: J. of Path. 1900. -LUKaCH: 
Fol. haemat. (Lpz.) 4, 520. - MARKOVICI: Fol. haemat. (Lpz.) Arch. 20, 211 (1915). -
MUNK: Berl. klin. Wschr. 1916, Nr 20; Z. klin. Med. 82 (1916). - RABINOWITSCH: Dtsch. 
med. Wschr. 1913, Nr 45. - REICHENSTEIN: Wien. klin. Wschr. 1917, Nr 34. - ROTH­
ACKER: MUnch. med. Wschr. 1919, 1126 u. 1197. - SCHIFF: Dtsch. med. Wschr. 1917, 
Nr 38 (1919); Nr 44; MUnch. med. Wschr. 1919,1478. - SCHILLING: MUnch. med. Wschr. 
1917,724; 1919, 486. - SLATINEANO et GALESESCO: C. r. Soc. BioI. Paris, 21. Juli 1906. -
TuSCHINSKY: Fol. haemat. (Lpz.) 30, 25 (1924). - TUMAS: Dtsch. Arch. klin. Med. 41. -
WALKO: Wien. klin. Wschr. 1916, Nr 11. - WOLFF: Beitr. Klin. Inf.krkh. 0 (1916). 

Febris wolhynica. Fiinftage-Fieber. 
Die Befunde ergeben eine maBige oder geringe Anamie, neutrophile Leuko­

cytose (bis 30000), Lymphocytose und Eosinophilie im IntervaH. 
Die Angaben von HILDEBRANDT fiber leukii.mieii.hu1iche Blutbilder mnJ3 ich nach Ein­

sicht der Prii.parate in Abrede st~llen. Die Myelocyten sind nur vereinzelt, wie bei vielen 
anderen Infektionskrankheiten. Ahnlich spricht siGh BENZLER aus. NEULAND fand in ein­
gehender Studie: Anii.mie nicht hii.ufig und nnspezifisch, fast immer normale Rb.- und 
R.-Werte, punktierte und polychromatische Zellen indessen nahezn immer. Eine durch 
die Krankheit erzeugte Eos. fand er nie, ebensowenig eine sichere Lymphocytose, wohl 
aber in den Anfii.llen neutrophile Leukocytose. 

Lit.: ARNOLDI: Z. klin. Med. 86. - BENZLER: MUnch. med. Wschr. 1916, 1276; 1917, 
887. - ENDERLE: Med. KIin. 1917, Nr 47. - GRAFE: MUnch. med. Wschr. 1917, Nr 42. -
GUTMANN: Med. Klin. 1917, Nr 44. - HILDEBRANDT: MUnch. med. Wschr. 1917, Nr 18.­
JUNGMANN: Dtsch. med. Wschr.1917, Nr 12. - KORBAL: Dtsch. med. Wschr. 1916, Nr 40.­
LABOR: Wien. klin. Wschr. 1916, Nr 34. - LEHNDORFF: Beitr. KIin. Inf.krkh. 7. -
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NEULAND: Niirnberg 1918.-Roos: Med. Klin.1917, Nr 37.-RUMPEL: Dtsch. med. Wschr. 
1916, Nr 22. - SCHILLING: Mooch. med. Wschr. 1917, 724. - STINZING: Mooch. med. 
Wschr. 1917, 155. - STRISOWER: Wien. klin. Wschr. 1917, 1186; 1918, Nr 18. - THoRNER: 
Dtsch. med. Wschr. 1916, Nr 50. - WERNER u. HAUSSLER: Mooch. med. Wschr. 1916, 
Nr 28. 

Dysenterie. Ruhr. 
I. Bacillenruhr. Nach MARCOVICI zeigen 2/3 der FaIle Leukopenie, 1/3 normale 

Werte, nur sehr wenige leichte Vermehrung (bis 10900). EWALD gibt fUr un­
kombinierte Ruhr normale oder leicht erhOhte L.-Zahlen, leichte Eosinophilie 
und etwas Lymphocytose an; dagegen fur Mischinfektion hohe Leukocytose 
(20000 nicht selten) mit Vorherrschen der N. und Verschwinden aller Eos. 
GALAMBOS haIt die Leukocytose fUr konstant und der Schwere des Falles parallel 
(bis 37000). Auch L.A.M::PE berichtet von Leukocytosen, sogar bis 40000 mit 
wenig f:..; vor dem Tode L.-Sturz. 

lch sah oft mii.J3ige neutrophile Leukocytosen mit einer erheblichen Zah1 von Plasma.­
zellen und kIeinen, reifen Myelocyten beirn .Abklingen der schweren Erscheinungen. 
Dabei waren schwer toxische Erscheinungen an den N. auch bei giinstig ver1a.ufenden 
Erkrankungen Mufig. 

Lit.: EWALD: Fol. haemat. (Lpz.) .Arch. 22 (1917). - GALAMBos: Wien. kIin. Wschr. 
1917, Nr 14. - GOTTSOH.ALK: Mooch. med. Wschr. 1924,1358. - LAMPE: Med. Klin.1923, 
540. - MARCOVICI: Fol. haemat. (Lpz.) 26, 41 (1920). - PAETZMANN: Inaug.-Diss. MOO­
chen 1918. 

II. Amobenruhr zeigt nach SCHILLING und W. FISCHER maJ3ige Leukocytose, 
mit aufiallig-stark degenerativen Kernen der N. Die Eos. sind ungefahr normal 
die Monoc. entgegen anderslautenden englischen Angaben nicht vermehrt. 
W. FISCHER erwahnt leichte neutrophile Leukocytose ohne Zunahme der Monoc. 
und Abnahme der Eos. Das Blutbild sei wenig eigenartig und fUr die Diagnose 
kaum verwertbar. MaJ3ige Anamien ohne Erniedrigung des F.-I. beschreibt 
rZAR. Eosinophilie von 47% gibt BILLET an. 

"Ober Befunde bei einfachem Darmkatarrh (meist [2/3] normale Werte) , 
bei CoHca mucosa (normale Zahlen, a.ber f:.. und Monoc. vermehrt) und Darm­
tuberkulose s. MARCOVICI. 

Lit.: BILLET: C. r. Soc. BioI. Paris 1901), 874. -lzAR: Riforma med. 1928, 1237. -
SCHILLING u. W. FISCHER: Dtsch. med. Wschr. 1919, Nr 36. 

Pappatacifieber 
bietet bei plOtzlichem Beginn und hohen Fiebern und schwerem Krankheitsgefiihl nach 
SCHILLING und ZLOCISTI auJ3er der vielfach nachgewiesenen Leukopenie mit Lympho­
cytose und Monocytose eine sehr erhebliche Zunahme der stabkernigen N., oft bis zu iiber­
raschend hohen Graden, bei allgemeiner Neutropenie und bei oft erhaltenen Eos . .Auch 
WEINBERG hebt als diagnostisch wichtig die Lymphocytose und Mononucleose hervor. 

Lit.: SCHILLING: Mooch. med. Wschr. 1917, 724. - WEINBERG: .Arch. Schiffs- u. 
Tropenhyg. 23, 1331. - ZLOCISTI: Berl. klin. Wschr. 1917, Nr 14. 

Diphtherie. 
Die groJ3e Mehrzahl der FaIle verlauft mit neutrophiler Leukocytose, wie 

zahlreiche Autoren berichten (FELSENTHAL, FLESCH und SCHLOSSBERGER, 
SCHLESINGER, MORSE, BILLINGS, EWING, eig. Beob.). 

Starke Leukocytosen werden besonders beobachtet bei Sekundarinfektionen 
und schweren Fallen (20-45000 bei 3 todlichen Fallen, TBENKEL); indessen 
kommt auch als Knochenmarksinsuffizienz ein starker Abfall der L. vor dem 
Tode vor (GILBERT, BILLINGS, TBENKEL). Leichte FaIle bieten geringe oder 
fehlende Leukocytose. 
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Die Vermehrung der L. wird von den postinfektiosen Erscheinungen der 
Lymphocytose und Eosinophilie abgelOst. Auch Plasmazellen kommen in hohen 
Werten VOl', besonders nach Serumexanthemen. 

Die Eos. fehlen den schweren Stadien del' Diphtherie nur selten ganz, sind 
abel' doch sparlich und treten als prognostisch giinstige Erscheinungen vor 
dem Abfall der Temperatur in allmahlich steigender Zahl auf. Bei todlichen 
Affektionen sahen ENGEL und SCHLEIP zahlreiche neutrophile Myelocyten, 
RECKZEH und SCHINDLER indessen nur wenige. 

Die Prognose darf nur unter voller Beriicksichtigung des klinischen Bildes 
vorgenommen werden (Kurvenbeobachtungen I). 

Uber die Veranderungen infolge von Seruminjektionen geben BEZAN<;iON et LABBE 
hauptsachlich nach franzosischen Quellen eingehenden Bericht; indessen gehen die Be­
funde weit auseinander. Auf Serum sah TRENKEL bei giinstig verlaufenden Fallen L.-Ab­
nahme, dagegen bei schweren letalen nur geringe Reduktion. Auch iiber Tierversuche 
mit Diphtherietoxin geben die genannten Autoren zahlreiche Einzelheiten. 

Literatur fiber Diphtherie. 
BENNEOKE: Jena 1909. - BESREDKA: Ann. Inst. Pasteur 1898, 305. - BIENENFELD: 

Jb. Kinderheilk. 65 (1907). - BILLINGS: Med. Rec. 1896, 582. - BOUOHUT et DUBRISAY: 
c. r. Soc. BioI. Paris 1877, 158. 

DUPERIE: C. r. Soc. BioI. Paris 1914, 272; Gaz. Sci. med. Bordeaux 1913. 
ENGEL: Dtsch. med. Wschr. 1897. - EWING: N. Y. med. J. 1895, 197. 
FELSENTHAL: S.589. - FLESCH u. SOHLOSSBERGER: Jb. Kinderheilk. 62 (1905). 
GABRITSOHEWSKY: Ann. lnst. Pasteur 1894, 673. - GRAWITZ: Z. klin. Med. 22. 
MORSE: Boston med. J., 7. Marz 1895. 
PEE: S.589. 
REOKZEH: Dtsch. Arch. kIin. Med. 77 (1903). - REINERT: S.243. - RIEDER: S.243. 
SCHINDLER: S. 589. - SCHLEIP: Atlas. - SOHLESINGER: Arch. Kinderheilk. 19 (1896); 

30 (1901). - SIMON: Arch. Med. exper. 1903; J. PhysioI. et Path. gen. 5 (1903). 
THOMAS: lnaug.-Diss. Leipzig 1911. - TRENKEL: Inaug.-Diss. Ziirich 1919. 
WEISS, S.: Jb. Kinderheilk. 58 (1903). Jodreaktion. - WILSRICH: lnaug.-Diss. Frei­

burg 1914. 
ZIEGLER u. SOHLECHT: Dtsch. Arch. klin. Med. 92, 567 (1908). 

Die Anginaaffektionen und verwandte Krankheiten. 
I. Angina mit gewohnlicher, neutrophiler Reaktion - septische Anginen. 

II. Anginen mit Eosinophilie. 
III. Lymphocytenangina = lymphatische Reaktion - epidemisches Drii­

senfieber. 
IV. Plasmazellenangina. 
V. Monocytenangina. 

VI. Anginen mit unreifen Zellen - leukamische Angina als Teilerschei­
nung einer Myelose odeI' Lymphadenose. 

VII. Leukamoide Reaktion bei Sepsis usw. 
VIII. Granulocytopenie, Typus SCHULTZ. 

IX. Symptomatische Granulocytopenien. 
Unter dem klinischen Bilde del' Anginaerkrankungen sieht man eine Reihe 

von ganz verschiedenen Affektionen verlaufen, deren Erkenntnis und Unter­
scheidung von auBerordentlich groBer diagnostischer, klinischer und prak­
tischer Bedeutung ist. Die klinischen Bilder gleichen sich oft ganz weitgehend, 
obwohl es sich um vollig verschiedene Erkrankungen handelt, und nur durch 
sorgfaltige Blutuntersuchungen kann das richtige Verstandnis iiber die vor­
liegende Erkrankung erreicht werden, und mit diesem Verstandnis ist dann die 
Prognose gegeben. Viele lymphatische Reaktionen erschrecken durch all­
gemeine Driisen- und durch Milzschwellung sowie durch die Zahl del' jungen 
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Lymphocyten und durch die Rohe der Lymphocytenwerte und tauschen leuk­
amische Erkrankungen vor: Die Prognose wird irrtiimlich schlecht gestellt, 
so schon in der ersten Beobachtung solcherart von TURK l • Andererseits wird 
bei einem beschrankten Lokalbefund und bei dem anscheinend nicht so schlimmen 
Blutbefund die "Agranulocytose" verkannt und die fast stets letale Prognose 
zu giinstig angesehen. 

Schon in friiheren Jahren haben wir es oft erlebt, daB eine anscheinend 
nicht iibermaBig schwere nekrotisierende Angina gelegentlich rasch und un­
erwartet eine bosartige Wendung genommen hatte, und die Blutuntersuchungen 
ergaben dann, daB in der Tat die Angina nur eine Teilerscheinung einer schwersten 
akuten Leukamie gewesen war. Seit TURK kennen wir auch schwere, todlich 
verlaufende Anginen, bei denen im Gegensatz zu den gewohnlichen Erkran­
kungen die neutrophile Leukocytose vollig fehlt und im Gegenteil eine immer 
starkere Reduktion der Gesamtleukocytenzahl und vor allem der N. eintritt 
bis zu fast volligem oder sogar volligem Verschwinden dieser Zellart aus dem 
Blute. Seit den klassischen Schilderungen von W. SCHULTZ fiirchten wir diese 
an sich nicht so seltenen "Agranulocytosen" ganz besonders. Diese Erkran­
kungen scheinen zunachst nach Eindruck und Gesamtbild zur Sepsis zu ge­
horen und auch der Blutbefund spricht in keiner Weise gegen diese Annahme, 
indem bei zahlreichen schwersten Sepsiserkrankungen das myeloische System 
gehemmt und sogar vernichtet wird als eine biologische Variante einer Sepsis. 
TURK hat daher in seiner Beobachtung von septischem Granulocytenschwund 
gesprochen. 

In der Folgezeit hat man sich freilich iiberlegt, ob nicht von vornherein 
eine konstitutionelle Anlage das immerhin doch sehr Auffallige des Bildes er­
klaren konnte. Es konnte eben auch eine groBe Toxinmenge bei einer akuten 
Sepsis in Betracht kommen. 

Nun hat 1922 W. SCHULTZ den Versuch gemacht, aus der groBen Gruppe 
dieser "Agranulocytosen" eine Erkrankung mit Angina und Granulocyten­
schwund als eine besondere Krankheit abzugrenzen, sie als Krankheit 
Agranulocyt08e bezeichnet und sie von den symptomatischen "Agranulocytosen" 
abgesondert. Er wollte sie damit namentlich aus der Gruppe der Sepsis heraus­
heben und als etwas Besonderes darstellen. Es ist sein groBes unbestreitbares 
Verdienst, auf die Besonderheiten dieser Erkrankungen nachdriicklich auf­
merksam gemacht und ihr Studium weitgehend gefordert zu haben. 

Bevor ich aber auf die Darstellung naher eingehe, mochte ich aIle Blut­
reaktionen, welche bei anginosen Affektionen vorkommen, schild ern; denn 
Reaktionen de8 Blutes und der blutbildenden Gewebe 8ind es, die un8 vor Augen 
treten, und erst auf Grund weiterer Untersuchungen und kritischer Betrach­
tungen und Abstraktionen bauen wir uns dann Krankheitsbilder auf. Nie 
wiirde dazu der Blutbefund allein geniigen, so wertvoll er in diagnostischer 
Rinsicht auch sein kann. Aber auch der bakteriologische Befund gibt uns 
vielfach keine Sicherheit. Bei Diphtheriebacillenbefunden Mnnen Bacillen­
trager vorliegen und die vorliegende schwere Mfektion ist doch etwas ganz 
anderes; Streptokokken konnen Sekundarinfektionen bei Leukamien darstellen. 
Fusospirillosis findet sich auch auBerhalb der Angina Plaut-Vincent. So kann 
nur die kritische Bewertung aller Befunde uns geniigende Sicherheit geben. 

I. Anginen mit neutrophiler Reaktion des myeloischen Apparates. 
Bei der einfachen Angina ist die maBige neutrophile Leukocytose meist von 

8-15000, gelegentlich auch bis 22000 und ein Fieber von durchschnittlich 

1 TiiRK: Wien. med. Wschr. 1907. 
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3 Tagen das gewohnte Bild, sofern nicht Komplikationen dazutreten. Wenn 
die Lymphknoten starker beteiligt sind, dauern die Fieber durchschnittlich 
6 Tage. Mit dem Ablauf der Fieber stellt sich postinfektiose Lymphocytose 
ein und die vorher verschwundenen Eos. steigen an und die N. sinken zur Norm 
zuruck. Bei Komplikationen, wie verborgenen Eiterungen, Druseninfektionen, 
dauert die leukocytare Reaktion wesentlich langer, und diese Erscheinung macht 
uns vielfach gerade darauf aufmerksam, selbst bei Fehlen anderer klinischer 
Zeichen, daB der ProzeB in der Tiefe noch nicht abgeklungen ist. 

Pathologisch in der Granulation veranderte N. finden sich nur bei schweren 
Fallen und nur in geringem Grade. Einige Plasmazellen sind nicht selten. Bei 
abscedierenden Tonsillitiden ist das klinische Bild schwerer, die Temperaturen 
dauern langer und die L. bewegen sich meist zwischen 12-20000. - Leicht 
pathologische N. kommen ofter vor. 

Einzelne lang sich hinziehende febrile Erkrankungen bereiten dann erst groBe Sorge; 
eine genaue Kontrolle der Elutbefunde gibt aber Beruhigung; so folg. Beispiel: 

26jahr. Arzt; nach Ablauf der gewiihnlichen Angina immer wieder peritonsillare Eite­
rungen, Fieber, Driisenschwellungen. Gewichtsabnahme. 

5. 6. 
19. 6. 
22. 6. 
28. 6. 
30. 6. 

3. 7. 

Gesamt-Lk. Neutr. Eoa. Baso. 
12940 9834 194 65 
7400 5994 185 74 

12600 9324 294 
12400 9114 248 
10000 8550 100 50 
13700 11508 

Monoc. 
647 
333 
840 

1488 
650 
685 

Lymphoc. 
2135 

814 
2142 
1550 
650 

1507 

Myeloc. 
65 

Dieser Fall, der zeitweise mit seinen hohen Temperaturen und schweren subjektiven 
Beschwerden in seinem langen Verlaufe an eine Sepsis denken lieB, zeigt die hohe progno­
stische Bedeutung des Blutbildes. Es wurden nie die schweren toxischen Veranderun~en 
der N. gefunden, wie bei allen septischen Prozessen, auBerdem verschwanden die Eos. 
nnr bei der letzten Eiterung und sanken die e. nnr zeitweise und boten rasch wieder die 
postinfektiiise Lymphocytose. Die Verha.Itnisse des Blutes erlaubten bei dem klinisch 
zeitweise sehr kritischen Bilde eine gute Prognose zu stellen und das Vorhandensein ernsterer 
Komplikationen abzulehnen. 

Bei fortschreitender In£ektion in der Tiefe kommt es zu der gefiirchteten 
Infektion kleiner Venen im Tonsillargebiet und daruber hinaus zu septischen 
Thrombosen der Vena facialis und jugularis, zu Embolien in die Lunge und zu 
eitrigen metastatischen Pneumonien, die nahezu immer zum Tode fuhren. 

Bei diesen Erkrankungen sehen wir gewohnlich hohe entzundliche Leuko­
cytosen vollig entsprechend den Verlaufsarten anderer septischer Prozesse. Auch 
das klinische Bild entspricht dem vollstandig mit Schuttelfrosten, SchweiBen, 
Prostration, und fast immer lassen sich ohne Schwierigkeit Streptokokken 
im Blute nachweisen. 

Wir finden klinisch und radiologisch die Erscheinungen der Lungenherde 
und ermessen daraus die Schwere des Leidens. 

1m Elute bieten 12 FaIle meiner Klinik Leukocytose zwischen 12-24000 unter starkem 
Dominieren der N. Jetzt sind schwerste pathol. Veranderungen an den Kernen und an der 
Granulation der N. haufig, auch Vakuolen (sogar bis 10 in einem N.), Eos. verschwinden 
rasch, Monoc. meist in normaler Zahl, e. meist unter 1000, stark vermindert und vor dem 
Tode Abfall bis 219. 

26jahr. Maun: 10. 11. Halsweh, 15. 11. Arzt gerufen, 39,4. 16. 11. Tonsillen groB, keine 
Pfriipfe, keine Lymphknoten. Atmung oberflachlich, schnell, zahlreiche bronchopneum. 
Herde. Plenritisches Reiben, P. 140, Milz groB. - Spater lkterus. Vorfall: septisches Bild. 
Streptokokkensepsis. Tonsillitis und Peritonsillitis purulenta. Thrombophlebitis der V. 
faciei und jugularis. Multiple Lungenabscesse. 

17. 11. 18000 L. 16650 N. 
18. 11. 22620 " 20810 " 
18. ll. 18750 " 16875 " 

810 Monoc. 
1018 
1125 

450 E. 
792 " 
750 " 

90 PIsz. 
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2 geheilte FaIle tonsillogener Sepsis mit Lungenherden zeigten hohe neutro­
phile Leukocytose bis 25000 und 56000 und schwerste pathologische Verande­
rungen del' N. Die Monoc. machen die Schwankungen del' N. mit. Die.c. er­
reichten zur Zeit del' schwersten Infektion niedrige Werte, gingen abel' nie so 
tief wie bei den letalen Affektionen. Gelegentlich einige Myelocyten. Das Bild 
del' Angina Plaut-Vincent scheint keiner einheitlichen Krankheit und keiner 
einheitIichen Reaktion zu entsprechen. Manche unserer Beob. zeigten starke 
lymphatische Reaktionen. 

Auch in diesen klar ausgepragten Bildern del' Sepsis erlebt man die zweifel­
lose toxische Knochenmarkinsuffizienz mit Ubergang del' Leukocytose in starke 
Leukopenie und extreme Neutropenie unter den schwersten toxischen Ver­
anderungen del' Blutzellen. Hierher zahlt die Beobachtung von HALIR (Beob. 1). 
In del' Tonsille verborgener AbsceB, Thrombose del' Vena jugularis. Schwer 
septisches Bild mit Lungenabscessen und Empyem; Leukocytose von 30000, 
N. 84: in 5 Tagen auf 2400" N. 93, Monoc. 1,.c. 6 gefallen; von CHIARl und RED­
LICH: 60jahr. Mann, nekrotisierende Angina, Tod nach 4 Tagen, Leuko­
cyten nul' noch 2000 und nul' einkernige Zellen. 1m Blute massenhaft hamo­
lytische Streptokokken nachweisbar. 

Lit. (siehe Handbucher): BENNECKE: Jena 1909. - SCHULTZ, W.: Monogr. S. 612.­
SEILER: Inaug.-Diss. Zurich 1931. - TARNOW: Med. KIin. 1921, 1024. - TRENKEL S. 599. 

II. Anginen mit anffaJliger Eosinophilie. 
Ich habe schon 1900 derartige Beobachtungen gemacht. Anginen ohne 

aIle nekrotischen Prozesse mit starkerem Befallensein des Allgemeinbefindens 
und auffalliger Milzschwellung und langeren Temperaturen, so daB diese Er­
krankungen in del' Zeit einer Typhusepidemie mit Typhus in Differentialdiagnose 
kamen. Die Eosinophilie des Blutes widerlegt abel' sofort den Verdacht auf 
Typhus. DaB es sich urn abortive ScarlatinafaIle gehandelt hatte, war in keiner 
Weise wahrscheinlich und nicht zu beweisen. Hierher zahlt vielleicht die Be­
obachtung PETER: 11% Eos. beim Bild del' Angina Plaut-Vincent. 

Natiirlich ist abel' stets bei Anginen mit Eos. sehr ernstlich an die Moglich­
keit eines Scharlachs zu denken. 

III. Lymphocytare Anginen. 
Anginen mit ungewohnlich starker lymphocytarer Reaktion (falschlich Monoc.­

Angina), lymphoidzellige Anginen, lymphatische Reaktion, z. T. auch ohne 
ausgesprochene Angina vorkommend. 

Derartige Erkrankungen erscheinen im allgemeinen klinisch nicht schwer, 
obwohl es auch Ausnahmen gibt; immerhin dauern die Fieber lange, meist bis 
12 Tage. Eigentlich gangranose Prozesse in del' Mundhohle fehlen, wohl abel' 
konnen stark ere diphtherieahnliche Belage iiber ulcerosen Partien vorhanden 
sein. Die meisten Kranken sind denn auch als Diphtherien geschickt worden, 
aber aIle 15 FaIle meiner KIinik gaben nie Diphtheriebacillen. Leichte Grade 
von ham. Diathese, z. B. kleine Blutungen am Zahnfleisch odeI' am Rachen­
dach sind nicht ungewohnlich. (Zahlreiche eig. Beob., SCHMIDHElNY, KONIGS­
BERGER, DOWNEY.) Haufig ist eine betrachtliche Lymphdriisenschwellung am 
ganzen lymphatischen Apparat nachweisbar und besonders bei jugendlichen 
Personen, die fast allein befallen sind, auch eine deutIiche Milz- und leichte 
Leberschwellung. Gelegentlich ist diese Beteiligung des gesamten lymphati­
schen Apparates so stark, daB schon an dem kIinischen Bild und dann erst 
recht aus dem Blutbild eine akute lymphatische Leukamie diagnostiziert wird. 
Das Blutbild ist in manchen Fallen fiir die Annahme einer akuten Lymphadenose 
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verfiihrerisch. Hohe Gesamtzahlen, bis 30000 und mehr Leukocyten, dabei 
starkes V orherrschen der Lymphocyten, also hohe absolute Lymphocytose 
und dabei gerade sehr viele junge Lymphocyten und Lymphoblasten; auch 
stark atypische Formen. Die N. sind in Kern und Granulation normal oder 
bei schweren Fallen nur gering verandert. Viele dieser Zellen wurden auch als 
Monoc. aufgefaBt oder zwischen Lymphocyten und Monoc. nicht scharf unter­
schieden. Wir werden aber sehen, daB diese Trennung absolut notig ist. Der 
Verlauf dieser Erkrankungen erscheint ausnahmslos gunstig. Eine eigentliche 
schwerere ham. Diathese fehlt. Eine Beob. von KONIGSBERGER mit Ver­
schwinden der Blutplattchen und sehr verlangerter Blutungszeit hatte eine 
familiare konstitutionelle Grundlage fur das Ungewohnliche des Falles. Von 
kleinen lokalen Ausnahmen habe ich oben gesprochen. Veranderungen der 
Blutungszeit und der Gerinnungszeit sind sonst nicht bekannt. Die Lympho­
cytose bildet sich gewohnlich nach langerem Bestehen allmahlich zuruck, kann 
aber doch auch mit pathologischem Einschlag eine Reihe von Monaten nach­
weisbar sein. Einzelne Beob. zeigen erst nach langeren Fiebern Angina lacu­
naris (ll. Tag bei VOGT). 

1. 31/ 2jahr. Knabe, immer blaB, Magenst6rungen, einmal Angina, aber rasche Heilung. 
Nach P/2 Monaten hohe Fieber, Lymphknoten, erhebliche Milzvergr6Berung; sehr groBe 
Tonsillen. Hb. 57, L. 12000, N. 351/ 2, Eos. 1/3, f:.. 501/ 3, fast zur Halfte sehr groBe, vereinzelt 
Riesen-f:.. als Lymphoblasten und 2% ausgesprochene Riederformen. Bleibende HeHung 
unter v611igem Verschwinden aller pathoI. Zellformen. 

2. 21jahr., weiblich, akut mit hohen Fiebern bis 400 erkrankt. TonsiIlen maBig groB. 
nicht geschwellt, links kleiner Belag, einige Mucosapetechien im Munde, walnuBgroBe 
cervicale Lymphknoten rechts, haselnuBgroBe links, eine groBe submentale, keine anderen 
Lymphdriisen, Milz palpabel, Blutkultur steriI. Hb. 95, L. 4320, N. 42, Eos. 12fa, Monoc. 21/ 3, 

Ma. 1/s, f:.. 291/ S + 241/ S% groBe pathologische f:.. Bald ganz gesund und Verschwinden der 
pathologischen f:.. (viele Kontrollen). 2 Jahre spater starke Angina. L. 12600 und neutro­
phile Leukocytose ohne pathologische f:.. Dauerheilung. 

18jahr. Mann: 30.3. Starke Schwellung am Hals rechts, abends Schmerzen. T. 39. 
31. 3. Schwellung links, Schluckweh. T. 38,5. 1. 4. Heftige Halsschmerzen, Nasenbluten, 
Kopfweh. T.40. 2.4. Halsweh starker. 3.4. Eindruck schwerkrank. Schmerzhafte Hals­
driisen, Rachen rot, TonsiIlen groB, hochrot, schmutziggelbe nekrotische Belage, Milz 
sehr groB, gut fiihlbar. Temp. dauern an. 6. 4. Kleine Petechien an Gaumen und Uvula. 
Kleiner Ulcus am vorderen Gaumenbogen. Ab 8. 4. alhnahliche Besserung. Allgemeine 
Driisenschwellung geht zuriick. 20. 4. Milz immer noch fiihlbar, noch sehr miide, bis zum 
13. 4. Belage an den Tonsillen. 

4. 4. 15000 L. 3488 N. 
6. 4. 12800 " 2816 " 
7. 4. 12500 " 4906 " 
9. 4. 5650 " 2430 " 

lO.4. 4680 " 1919 " 
12. 4. 6460 " 2035 
13. 4. 7370 " 2309 
16. 4. 5270 " 1370 
19. 4. 5875 " 1528 
26.4. 7000 " 3570 

38 E. 525 
512 
875 

28 " 409 
31 " 343 

258 " 452 
197 " 393 

66 " 329 
352 
770 

Monoc. 10608 f:.. 
9280 " 
6531 " 
2755 " 
2325 " 
3553 " 
4447 " 
3373 " 
3701 " 
2345 " 

128 PIsz. 116 Myeloc. 
96 32 

125 63 

92 
244 
245 

Fur das besondere dieser FaIle spricht, daB eine 2. Angina ein Jahr spater 
auftretend in volliger normaler Weise die typische neutrophile Leukocytose ohne 
jede abnorme Reaktion des lymphatischen Apparates ergibt (eig. Beob. [Lehr­
buch, 3. Aufl.], ebenso SPRUNT). Es kann sich daher nicht, wie manche Autoren 
(BAUER, JAGIC, DEUS SING) geglaubt haben, urn eine besondere Konstitution 
des Individuums handeln, sondern es ist eine besondere Krankheit mit beson­
derem Erreger anzunehmen (NAEGELI [1923]), den wir noch nicht kennen. 
Diese Auffassung habe ich seit Jahren auf Grund eig. Beob. vertreten und die 
Beobachtungen uber Epidemien solcher FaIle (siehe unten) sprechen ganz 
auBerordentlich in diesem Sinne. Ferner haben BAAR durch Milchinjektion 
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und WICHELS durch Schwefelinjektion kurze Zeit nach Abklingen der Krank­
heit nur gewohnliche neutrophile Leukocytose erhalten. NYFELDT behauptet 
den Erreger der Krankheit gefunden zu haben. Genau aber wie die eigent­
liche Monocytenangina sicherlich eine besondere Krankheit darstellt, obwohl es 
Monocytenreaktion auch sonst gibt, genau so ist auch die gar nicht seltene 
Lymphocytenangina eine besondere Krankheit. Die ungewohnliche lymphatische 
Reaktion des Blutes verbindet sich mit einem besonderen klinischen Krank­
heitsbild, so daB aus der Art und dem Verlauf der Angina und aus der allgemeinen 
Schwellung des lymphatischen Apparates die Abgrenzung der Krankheit mog­
lich ist. Es zeigt sich eine ausnahmslos gunstige Prognose, ein Befallensein 
jugendlicher Personen, vielleicht auch ein besonderes histologisches Lymph­
knotenbild. Leider fehlen gerade in dieser Hinsicht genugende Untersuchungen. 
lch finde nur eine Schilderung von 

NELKEN: Mschr. Kinderheilk. 31, 151 (1925). 
Angina mit lymphatischer Reaktion. 4jahr. Kind schwer krank, Halsaffektion ahn­

lich Diphtherie, masernahnlicher Ausschlag, aIle Lymphknoten fiihlbar, radiologisch Hilus­
driisen sehr vergroBert, Milz und Leber nichts Auffalliges. L. 58000, 7 Stabkernige, 30 Seg­
mentkernige, 56 Lympho, 3 Monoc., 1 Myeloblast, 2 Myelocyten, dabei schwere Atypie? 
der Lymphocyten. 

Excidierte LymphdriLsen: GleichmaJ3ige Hyperplasie "lassen am ehesten an lympha-
tische Leukamie denken". 

Spater excidierte Lymphdriisen: Starke Follikelbildung mit Keimzentren. 
LONGCOPE: Mikroskopische Untersuchung einer Lymphdriise. 
"Die normale Struktur ist fast vollig verschwunden. Es besteht eine ausgesprochene 

lymphoide Hyperplasie der Keimzentren, deren Zellen karyorrhektische und karyokine­
tische Kerne zeigen. In den Lymphraumen zwischen den Strangen besteht aktive Prolifera­
tion epitheloider Reticulumzellen mit gelegentlicher Bildung groBer einkerniger Zellen von 
beinahe RiesenzellengroBe. Einige dieser groBen epitheloiden Zellen sind auch mit den 
Zellen in den Lymphstrangen gemischt. Gelegentlich sieht man einen eosinophilen Leuko­
cyten. Das Bild erinnert sehr an HODGKINsche Krankheit, obwohl man es kaum wagen 
dan, eine bestimmte Diagnose zu stellen." 

HARTWICH: Lymphatische Reaktionen bei Anginen, mehrere Beobachtungen. 
Excidierte Inguinaldriisen sehr zahlreich, hyperplastische Adenitis, starke Zunahme 

der Reticulumzellen und der Sinusendothelien. 
Es ist iiberaus auffallend, daB W. SCHULTZ in seiner Monographie zwar die Monocyten­

angina eingehend an Hand von sieben eig. Beob. beschreibt, daB er aber iiber keine eigene 
Lymphocytenangina verfiigt und dieser Krankheit keine Sonderstellung einraumt und sie 
nur nebenbei zitiert. Offenbar sind aber die Lymphocytenanginen die weitaus haufigeren 
Erkrankungen, ganz abgesehen von den epidemischen mit Driisenfieber. Die erste Beob. 
geht schon auf TURK (1907) zuriick. In meinem Lehrbuch sind diese Erkrankungen seit 
der ersten Auflage geschildert und mit eigenen Beispielen belegt. Erst in der Arbeit mit 
MiRISCH hat SCHULTZ (1927) auch auf diese lymphocytaren Anginen hingewiesen. 

Epidemisches Driisenfieber. 
Vor einigen Dezennien wurde fUr Erkrankungen des lymphatischen Apparates 

mit ausgedehnter oder allgemeiner VergroBerung der Lymphknoten und der 
Milz der Ausdruck Drilsenfieber (PFEIFFER) gebraucht. Es kann heute nicht 
mehr entschieden werden, was dabei vorgelegen hatte. Ganz besonders war 
die Affektion den Padiatern bekannt. 

In neuerer Zeit wurden ahnliche odeI' identische Beobachtungen als Drusen­
fieber beschrieben, so von BALDRIGE als akute lnfektionskrankheit 50 FaIle. 

1m Blute finden sich viel "Monoc.", gelegentlich sogar uberwiegend, dann 
auch "endotheloide Zellen" und sogar volliger Mangel an ,,£:,.". Die Struktur 
der Lymphknoten sei erhalten; CHEVALLIER berichtet auch von einer Reaktion 
del' Endothelien in den Lymphknoten, so daB Bilder ahnlich dem Lympho­
granulom entstanden. Die Blutzellen erklart er fUr lymphatisch; auf Kollargol 
und andere Reize reagiere das Knochenmark mit neutrophiler Leukocytose. 
Milztumor finde sich bei 50% del' FaIle. Angina nicht jedesmal vorhanden. 
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GUTHRIE und PESSEL erwahnen eine Epidemie von 300 Erkrankungen: 
p16tzHcher Beginn, Schiittelfrost, Halsweh. Fieber 38-39,5, Conjunctivitis, 
palpable Lymphknoten, Milztumor, dann allgemeine LymphknotenvergroBe­
rung, besonders hinter dem Sternocleidomastoideus. Rachenrotung. 1m Blut 
zuerst Leukocytose, nachher Lymphocytose. TIDY und DARIEL sahen 24 FaIle 
in einer Epidemie. Ferner Hegen Beobachtungen vor von WEST. Ob es sich 
urn die gleiche Krankheit bei den Epidemien wie bei den isolierten Fallen handelt, 
laBt sich noch nicht entscheiden. 

IV. Plasmazellenangina. 
Diese Erkrankung verlauft kHnisch vollig unter dem Bilde der eben ge­

schilderten Affektion und ist von ihr nicht scharf abzugrenzen. Ich mochte 
aber eine vorlaufige Trennung doch vornehmen, weil es doch nicht sicher ist, 
daB Plasmazellen ohne weiteres aus der normalen Lymphocytenbildung her­
vorgehen. Es ist namlich nach den Untersuchungen von ASCHOFF und auch 
nach eigenen Erfahrungen viel wahrscheinHcher, daB die Plasmazellenbildung 
von den Adventitiazellen ausgeht, im Knochenmark wie in den Lymphknoten 
und daB also eine biologische Differenz anzunehmen ist. Aber unbedingt ge­
horen Plasmazellen und Lymphocyten zusammen. Auch bei der Lymphadenosis 
reagiert nicht nur das normal vorhandene lymphatische System, sondern auch 
das lymphocytopotente adventitielle Gewebe (siehe FABIAN, NAEGELI, SCBA­
TILOFF, siehe Lymphadenosen. Daher ist die enge Verwandtschaft unserer 
Gruppen III und IV ohne weiteres klar, und sie ist auch cytologisch leicht zu 
beweisen. 

Schon bei der einfachen lymphatischen Reaktion bei den Lymphocyten­
anginen (Gruppe III) findet man einige Plasmazellen, die iibrigens ja auch 
bei zahlreichen anderen Erkrankungen in einigen Prozenten, vor allem z. B. 
bei Rubeolen, vorkommen. Bei der Plasmazellenangina ist nun aber die Tendenz 
zu Plasmazellenbildung eine ganz auffallige und stark ausgepragte, so daB 
Plasmazellen oft in gewaltig groBen Massen in 10, 20, 30 und mehr Prozenten 
auftauchen, oft in enorm groBen Exemplaren, aber mit allen Zwischenformen zu 
kleinen, groBen und jungen Lymphocyten. 

Diese Erkrankungen verlaufen im allgemeinen mit langeren Fiebern und 
schwerer StOrung des Allgemeinbefindens, aber doch offenkundig ausnahmslos 
giinstig. Die Driisenschwellung kann ebenfalls nach Monaten noch vorhanden 
sein, selbst an ungewohnlichen Orten, z. B. in der Axilla; auch die Milz kann 
langer groB bleiben. Selbst nach Monaten ist die starke Tendenz zu Plasma­
zellenbildung bei sorgfaltigen Priifungen der lymphatischen Zellen nachweisbar. 

Es gibt auch sporadisch "lymphatische Reaktion" mit Fiebern von langerer 
Dauer und allgemeiner Driisenschwellung, bei denen eine Angina fehlt oder 
vielleicht nur sehr unerheblich und initial bestanden hat. 

Zu erwagen ist bei der Diagnose, daB hochgradige lymphatische Reaktionen 
atiologisch ganz anderer Art, bei Typhus, Parotitis epide!nica, Erythema subi­
tum (bis 99%.c. 1), Pertussis, bei Leicheninfektion (CABOT), nach Zeckenstich 
(HABERFELD), bei Rectumcarcinom !nit Lymphdriisenmetastasen (BENEDICT), 
bei Nackenkarbunkel (HUEPER) und vielen anderen Affektionen vorkommen. 
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V. llIonocytenangina. 
Es ist von W. SCHULTZ (1922) eine besondereAngina mit ganzausgesprochener, 

lang dauernder, charakteristischer Monoc.-Vermehrung in 7 Fallen geschildert 
worden, ebenso von seinem SchUler BAAR. Bei seinen Beobachtungen handelt 
es sich fraglos um richtige Monoc.; denn die Zellen sind absolut typisch nach 
der bildlichen Wiedergabe, zeigen auch die feine Oxydasenreaktion der Monoc., 
und die Vermehrung dieser Zellen dauert Wochen oder Monate, ja selbst Jahre 
und es sind ungewohnlich 10he Werte von Monoc. gesehen worden. 

Auch das klinische Bild der Erkrankung ist ein besonderes. Die Rachen­
entzundungen bieten ein diphtherieahnliches Bild, jedoch fast immer in Be­
schrankung der Belage und Nekrosen auf die Tonsillen selbst. Die Erkrankten 
sind jugendliche Leute zwischen 12 und 27 Jahren und das Leiden verlauft 
stets gunstig. Es besteht immer lokale Drusenschwellung und in einem Teil 
der FaIle auch generalisierte DrlisenvergroBerung, stets Milzschwellung, i5fters 
auch LebervergroBerung, nie Ikterus, nie Anamie, nie Pl.-Abnahme, keine ham. 
Diathese. Fieber anfangs hoch - 39-40,8 und was besonders auffallig ist, die 
Fieber dauern lange, in den Fallen von SCHULTZ 13-34 Tage. Die Milzschwellung 
blieb wochen- und monatelang, einmal sogar 2 Jahre. 

Wahrend nun die Monocytenwerte hoch sind, zeigen die Lymphocyten prozentlich und 
absolut in del' akuten Phase fUr lange Zeit betl'achtliche Abnahme, z. B.: 

Fall 1. 14. Tag: 11000 L., N. 23, E. 1/2, Ma. 1/2, .c. 71/ 2, Monoc. 68. 
19. Tag: 11600 L. 22. Tag: N. 26, .c. 8, Monoc. 66. 
2 Monate nach Entlassung: N. 42, E. 4, .c. 25, Monoc. 26. 
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Fall II. Monoe. bis 27% in der akuten Phase. 
Am 28. Tag: N. 78, .e. 16, Monoe. 5. Naeh P/4 Jahren: N. 71, .e. 121/ 2, Monoe. 10. 
Fall III. 9. Tag: 5100 L., N. 34, .e. 10, Monoe. 50. 
25. Tag: 5700 L., N. 33, E. 3, .e. 11, Monoe. 53. 
Jetzt tritt komplizierende Otitis media auf, daraufhin Monoc. am 33. Tag auf 6% zu 

riickgedrangt, spater, am 38. Tag aber Monoe. 17 und am 42. Tag Monoe. 18. Selbst nach 
2 Jahren Monoe. 24%, auf 6300, N. 441/ 2 und .e. 261/ 2, In der spaterenZeit machte hier 
die Abtrennung der .e. von Monoc. erhebliehe Schwierigkeiten. 

Vierter Erkrankungsfall. Zeigt bei 16000 L. 35% Monae., .e. 16, spater am 5. und 
7. Tage 14600 L bei N. 40,.e. 11, Monoe. 39 und am 18. Tage 11 000 L. bei N. 16, .e. 5 und 
78 Monoc. 

Sehr ahnlich eig. Beob. mit hoher Monocytose, aber Krankheitsbild reeht leicht: 
28jahr. Dienstmadchen hat jedes Jahr einmal an Mandelentziindungen gelitten, muBte 

etwa 8 Tage im Bett bleiben. Nie Gelenkrheumatismus oder andere Beschwerden in der 
Folge. Stammt aus gesunder Familie, in der keine Tuberkulose vorgekommen ist. 

Am 3. Jan. 1930 erkrankt Pat. akut mit Frosteln, Fieber, Sehmerzen im Hals. Schluek­
weh, Brechreiz. Sie muBte auch kleine Eiterfetzehen spucken. Hierauf tritt Kopfschmerz 
auf. Am folgenden Tag konsultiert Pat. den Arzt, welcher sie ins Spital einweist. 

Doppelseitige Tonsillenhyperplasie, Rotung und Schwellung besonders reehts, es kommen 
Eitermassen aus der rechten Tonsillenfalte. Blutstatus ergibt Bestehen einer Monoc.-Angina, 
wahrend klinisch das Bild sich in keiner Weise von einer lacunaren resp. abseedierenden 
Tonsillitis unterscheidet. 

4. Tag 6. Tag 7. Tag 8. Tag 9. Tag 10. Tag 11. Tag 13. Tag 14. Tag 15. Tag 
L. 5066 3844 3750 5260 5400 6930 6622 7020 8133 8800 
N. 5% 19% 24% 33% 43% 45% 62% 70% 63% 68% 
.e. 16" 16" 26" 32" 24" 27" 14" 18" 22" 21 " 
Mo. 78" 62" 46" 28" 27" 25" 17" 8 " 10" 9 " 

1m Abstrich sind Di.-Bac. nicht gefunden worden, auch sonst nichts Besonderes. Wird 
besehwerdefrei nach 11 Tagen aus dem Spital entlassen. 

Aus der Literatur kommen als sichere Monoc.-Anginenin Betracht die Beobachtungen von: 
lIALm (Beob. 4): 20jahr. Madchen, 9 Tage Fieber, starkes Halsweh, nur Submaxillar­

driise geschwollen; bei 12200 Leukocyten mit 22% Monoe., N. 58, E. 2, .e. 23. 
CARNOT: 26 Jahre. 23 Tage lang Fieber, L. 15000, N. 28, .e. 2, Monoc. 70. GroBes Ulcus 

der Tonsillen, generalisierte Driisenschwellung, Heilung. 
BAADER: Bis 78% Monoe. FaIle von W. SCHULTZ. 
HOPMANN: 83% Monoc. bei 14200 L., 3 Tage Fieber. Anfanglich Myeloblasten, gaben 

Oxydasen Reaktion, spater gelapptkernige Monoc. 
LANDSBERG: Tonsillitis, schwerer Zustand, etwas benommen. Spur lkterus, Nekrosen 

der Mucosa. 3200 L., E. 1, .e. 7, Monoe. 92, Heilung nach 10 Tagen. 
LOHE u. ROSENFELD: 40jahr. Frau, nekrot. Ulcus an der Tonsille. Lymphdriisen­

Leber-Milzschwellung. 11000 L., N. 59, E. 2, .e. 16, Monoc. 24. 
Es scheint nach der manchmal auBerordentlich langen Dauer der Monoc.-Vermehrung 

sicher, daB hier etwas Besonderes vorliegt und wiederum kann ein konstitutioneller Faktor 
wohl ausgeschlossen werden, weil in dem Falle der eitrigen Otitis sofort die normale neutro­
phile Leukocytose eingetreten ist, ebenso bei HOPMANN auf Milchinjektion. Histologische 
Untersuchungen der Driisen fehlen. 

Da beim Tier durch den Bac. monocytogenes typische hochgradige Monocytose (ich 
sah Praparate durch die Liebenswiirdigkeit von BLOOM-Chicago) regelmaJ3ig erzeugt werden 
kann, ist das Auftreten einer Monoc.-Angina beim Menschen als besonderes Krankheits­
bild mit besonderem Erreger anzunehmen. 
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VI. Anginen mit unreifen myeloischen Zellen im Blute. 
1. Typische Leukamien .. abel' fUr Anginen gehalten. 
a) Akute Myelosen. Seit langeI' Zeit kennen wir jene Patienten, die mit dem 

Bilde einer gewohnlich hoch fieberhaften Halsaffektion in die Klinik eingewiesen 
werden und bei denen die sorgfaltige Blutuntersuchung Leukamie ergibt. Jedes 
Jahr kommen derartige Erkrankungen auf die Klinik unter del' Diagnose: 
Angina, odeI' Angina Plaut- Vincent, odeI' ahnlichen Diagnosen. Die Milz­
schwellung, eine evtl. vorhandene Driisenschweilung, werden als Ausdruck 
del' Sepsis angesehen. Die Angina hat haufig (abel' nicht immer!) den Charakter 
einer nekrotisierenden odeI' gangranosen Affektion. Vielfach sind auch am 
Zahnfleisch Infiltrate odeI' Nekrosen vorhanden und zeigt sich eine lokale oder 
allgemeine ham. Diathese. Bakterien fehlen im Blute bei eingehenden Prii­
fungen, odeI' kommen erst spat als Mischinfektion aus den Gangranherden 
hinzu. Die Krankheit macht den Eindruck einer schweren Infektionskrankheit; 
abel' im Blute fehlen jene pathologischen neutrophilen Zellen ganz odeI' fast 
ganz, die wir mit RegelmaBigkeit bei schweren Kokkenaffektionen del' Mundhohle 
beobachten. Es ist das Bild der akuten Myeloblasten Leukamie mit patho­
logischen MyeIobIasten, das vorliegt, und in del' Regel fiihrt die Krankheit in 
kiirzester Zeit zum Tode. Die Angina ist hier eine Teilerscheinung des Leidens, 
haufig aber ein Friihzeichen, das viel zu gering bewertet wird und das ohne 
zuverlassige Blutuntersuchung nie richtig beurteilt wird. 

b) Chronische 111 yelosen mit akutem Schub: Anginabild. Es gibt auch 
anscheinend chronisch verlaufende, bisher nicht erkannte Myelosen, bei denen 
pIotzIich eine "Angina" auftritt und nun auf dem Boden del' Ieukamischen 
Krankheit rasch zum Tode fiihrt. 

Hierher zahle ich die Beob. von HALIR: 26jahr. Mann, mit 10 Jahren Mandelentziin­
dung, kurz dauernd. Jetzige Affektion Beginn vor 10 Tagen, schleichend, mit Schluck­
beschwerden, Fieber, Appetitlosigkeit, Aussehen blaB, Zahnfleisch stellenweise dunkel­
rot, beide Tonsillen machtige weiBgelbliche Belage, Fotor ex ore, im Harn etwas EiweiB. 
Bald Temperaturanstieg auf 39,4, Petechien, zeitweise starkes Nasenbluten, dann Milz­
tumor, Leukocyten 13600, 12. 5, Monoc. 13, neutrophile Myelocyten 67, E. 10/ 0, N. 14. 

Temperatur steigt, PuIs 120, im Harn EiweiB und Blut, bakteriologische Untersuchung 
negativ (Prof. GHON), nach 5 Tagen L. 15600, 12. 6, Monoc. 2, N. 5, Myelocyten 87%, 
Exitus. 

Klinische Diagnose: Angina Plaut-Vincent, Sepsis mit Reizung des myeloischen 
Apparates. 

Autopsie: Nekrotisierende gangranose Angina, groBer Milztumor, myeloische Leuk­
amie. 

Ich halte es fiir wahrscheinlich, daB die Monoc. hier Promyelocyten gewesen sind und 
daB die Affektion einen akuten Schub auf dem Boden einer chronischen Myelosis darstellt. 
Die Annahme, es hatte eine septische Angina zu einem leukamischen Blutbild gefiihrt, 
mochte ich zuriickweisen. Das Blut entspricht einer chronischen, nicht einer akuten Affek­
tion. Damn kann die Anamnese nichts andern. Ob die Angina eine rein leukamische oder 
eine interkurrente infektiose Affektion gewesen ist, mochte ich nicht entscheiden. Auch 
Kombination ist sehr wohl moglich. 

c) Chronische Lymphadenose mit Halserscheinungen. Es gibt eine Reihe 
Beobachtungen del' Literatur, bei denen Tonsillen bei Verkennung einer Lymph­
adenose operativ angegangen worden sind, so auch in mehreren eig. Beob. -
GewohnIich entstehen enorme Iebensgefahrliche Blutungen, bei Kindern auch 
schwerste Kollapszustande und Exitus nach wenigen Tagen (Beob. STIRNI­
MANN). 

In der Beob. BROGSITTER lag akuter Schub einer Lymphadenose vor, bei der aber schon 
1/4 Jahr vorher diphtherieahnliche Rachenprozesse, schwere Anamie und fast volliges Fehlen 
von L. bestanden hatte. 

Lit. S. Leukiimien. 



Frage einer leukamoiden Reaktion bei Sepsis und Granulocytopenien. 609 

VTI. Frage einer leukamoiden Reaktion bei Sepsis 
und Granulocytopenien. 

Einige wenige Autoren sind wie STERNBERG der Meinung, daB es sich bei 
akuten Myelosen mit Mundhohlenaffektionen um Sepsis mit myeloischer Re­
aktion handle, nicht aber urn Leukamie. Solche septische Erkrankungen kommen 
natiirlich auch vor, aber sind doch durchaus anders zu bewerten. Die Zahl der 
unreifen Zellen und der Grad der myeloischen Metaplasie ist alsdann gering­
fugig und die Zeichen toxischer Einwirkung auf das Blut klar ersichtlich (patho­
logische Neutrophile). Vor allem hat DECASTELLO die von STERNBERG erwahnten 
FaIle als einfache maBige Reaktionen bei Sepsis hingestellt, die von akuter 
Myelose weit entfernt seien. Nun sind in letzter Zeit aber einige auffallige Be­
obachtungen bekanntgegeben worden, bei denen zunachst ein maBiger Prozent­
satz von Myeloblasten gefunden worden ist, die Erkrankung aber spater 
doch mit Myelose geendigt hat. Die Erkennung einiger weniger Myeloblasten 
in einem pathol. Blutbilde ist aber unter Umstanden nicht leicht. SCHWARZ 
hat eine derartige Affektion in der Gesellschaft der Arzte zu Wien 1924 unter 
der Annahme eines Myeloblastenblutbildes gezeigt, spater aber bekannt 
gege~en, daB es sich doch nicht um Myeloblasten, sondern um Lymphocyten in 
abnormer Gestalt gehandelt habe. Es war eine Lymphocytenangina mit Aus­
gang in Reilung. Auch andere Beobachtungen der Literatur mogen auf einer 
irrigen Deutung der Zellen beruhen. Gleichwohl ist es sehr wahrscheinlich, 
daB es auch heilbare Myeloblastenanginen, d. h. Anginen mit einer Myelo­
blastenreaktion gibt, so kritisch dieses Gebiet heute noch aufzufassen ist. 

Hierher die Beob. von A. HERZ (1926) bei 50% Myeloblasten, Heilung. v. DOMARUS 
(1929) im Blute 48% Myeloblasten, Heilung; FRIEDEMANN (im Blute zahlreiche unreife 
Markzellen); KAzNELSON (1928) nach Granulocytopenie bei der Zunahme der N. unreife 
myeloische Zellen; JEDLIKA (1928) 51% Myeloblasten, 3% Promyelocyten (war wohl Leuk­
amie mit Sepsis); gleiche Beob. PARVOULEK. Alle diese Falle bieten septische und leuk­
amische Bilder, oft mit schweren Anginen und Nekrosen in den Mundhohlen. Diese Ne­
krosen sind vielfach sicher sekundar wie bei ZETTERQVIST, LmDBOM, auch in eig. Beob., 
BANTZ, LORET. Manche leukamoide Blutbilder bei Sepsis zahlen hierher, so MORAWlTZ, 
SIMON, TEETER, SCHENK und PEPER, SCHAFER, REDLICH. 

Lit. s. Leukamien und Kurve geheilter Granulocytopenie mit enorm viel 
Myelocyten (Abb. 94, S. 516). 

VITI. Granulocytopenie == Agranulocytose. 
Fur diese "Krankheit" hat W. SCHULTZ zuerst folgende Merkmale als wesent­

lich hingestellt. 
1. V orwiegendes V orkommen bei weiblichem Geschlecht. 
2. Rohe Temperaturen im Beginn und ulcerose Prozesse im Munde, aber 

auch gelegentlich an Vulva, Larynx usw. 
3. Stets Subikterus. 
4. Vereinzelt, nicht regelmaBig Milz- und Leberschwellung. 
5. Keine ham. Diathese. 
6. Schwere Knochenmarksaffektion, entsprechend dem enormen Ruck­

gang der neutrophilen Zellen. Fehlen neutrophiler Elemente im Knochenmark; 
aber der erythroblastische Apparat ist nicht geschadigt. 

7. Keine (gewohnliche) Sepsis, keine Eiterung, keine Bacillen im Blut, oder 
erst spater durch septische Mischinfektion. Von der Agranulocytose zu trennen 
ware nach dieser Begriffsfassung von SCHULTZ, die Agranulocytosen jener 
Affektionen, die den ganzen leukopoetischen Apparat im Knochenmark be­
treffen und die FRANK Aleukie genannt hat, bei der auch eine Schadigung der 
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BlutpHi.ttchen und eine Affektion der Knochenmarksriesenzellen und damit 
eine ham. Diathese vorhanden ist. 

Eine noch weitergehende Knochenmarkstorung pragt sich aus in der Pan­
myelophthise Frank, bei der auch die roten Blutzellen von der schadlichen Noxe 
getroffen werden, so daB nun auch schwerste Anamien entstehen. 
-Es bieten nach meiner Ansicht nur diejenigen FaIle, die auBerordentlich 
akut in wenigen Tagen zum Tode fiihren, das Bild der reinen Agranulocytose 
ohne ham. Diathese und ohne Pl.-Reduktion. Man kann sich aber denken, daB 
bei langerem Verlauf der Krankheit auch diese weiteren Schadigungen noch 
hinzugekommen waren. Es ist doch von vornherein nicht denkbar, daB bei 
einer akuten Schadigung die Anamie gleich hochgradig wird, und es erscheint 
auch nicht wahrscheinlich, daB durch die Knochenmarksschadigung die Riesen­
zellenbildung oder die Pl.-Produktion schlagartig aufhoren sollte; mindestens 
fehlen dafiir zur Zeit aIle Beweise. 

Akute Granulocytopenien Typus SOHULTZ: eig. Beob. 
32jii.hr. Frau. Vor 1/2 Jahr heftige Angina. 16. 4. RaIs- und Schluckweh, Sehwellung 

der reehten RaIsseite. 17. 4. Besehwerden groBer, mude, Kopfweh. T. bis 40°. 18. 4. Schwal­
lung auch links. T. 39-40°. 19. 4. Reftige Ralssehmerzen, T. bis 39,4°. Atemnot. 

20. 4. Krii.ftig gebaut, schwerkranker Eindruck, beide Tonsillen groB und zusammen­
flieBende weiBgelbe Belii.ge, schmierig; auch an Uvula und an der hinteren Rachenwand 
zahlreiche groBe Lymphdriisenpakete. Milzd.ii.mpfung groB. PuIs 112. Labil. Rb. 50%. 

21. 4. Sehrunruhig, Schmerz inArmen undBeinen. T.39,9°. P.140. Cyanose, Dyspnoe. 
P.160. Exitus. R. 4,32, Pl.reichlichL. 1080. N. -! Monoc. 36, E. (altkernig) 1015, PIsz. 29. 
E. fast aIle mit Azurgranula. 

Sektion: Angina necrotica. Streptokokkensepsis. Lungenodem. Alle Knoehenmarks­
prii.parate ohne Granuloeyten. lch halte bier die Sepsis eher fiir terminal. Blutkultur im 
Leben negativ. Die vollstii.ndige Vernichtung aller granulierter L. entspricht mehr dem 
Typus SCHULTZ. 

34jii.hr. Arzt, friiher leiehte Spitzenaffektion. 5. 9. 15 akut erkrankt und 8 Tage Fieber 
zwischen 39 und 39,5°. 11. 9. Ikterus, Durchfiille. Am Ende der 2. Woche akut auftretende 
generalisierte LymphdriisenvergroBerung; tiberall haselnuBgroBe Knoten; erst empfindlich, 
dann indolent. Milz groB, palpabel. 16. 9. L. 2000, N. 81/ 3 !, Eos. 0, Ma. 1/3, Monoc. 2/3, E. 
90%%, davon 82/ 3% Plasmazellen. Excision einer Leistendriise. Diagnose des pathologisch. 
anatomisehen Institutes: Lymphadenom, sieher nichts Entziindliohes! 

Bald Abfall des Ikterus, allmii.hliohe Entfieberung und Besserung, aber normale Tem-
peratur erst mit 27. 9. erreicht. 

25. 9. L. 8700, Rb. 90, R. 4,9, E. 89%, meist an PlasmazeUen erinnernd. 
1. 10. L. 8800, Rb. 90. 
5. 10. L. 8800, Hb. 90, E. 64, Eos. 2, N. 34%. 
7. 10. N. 291/ a, Eos. 21/ 2, Ma. P/a, Monoo. 131/ 4, E. 521/ a, fast alle normal, Plasmaz. 2. 
12. 10. L. 5600, N. 54, E. 41%. 
Seither vollig wohl. Krankenhausdirektor. 
Diese Beob. zii.hle ich heute zum Typus SOHULTZ der Granulooytopenien gehOrend; 

denn die Lymphoeytose ist nur eine postinfektiose und die enorme Neutropenie entspraoh 
der Rohe der Krankheit. Sodann ist typisoh der lkterus und das Fehlen einer Anii.mie 
und einer Mm. Diathese. 

Subikterus und lkterus sind in solohen Beob. schon Zeiohen der beginnenden Blut­
zerstOrung, und dieser ProzeB wird mit groBter Wahrscheinliohkeit bei lii.ngerer Lebens­
dauer sioh noch stii.rker ausprii.gen. Auoh Pl.-Abnahme und leiohte Purpurazeiohen finden 
sioh oft schon naoh wenigen Tagen einer Granulocytopenie. 

Zeiohnen wir nun das klinisohe Bild: Der Beginn ist gewohnlieh stiirmisoh mit hohen 
Temp., entziindliohen Prozessen an den Tonsillen mit rasoh uloeros und gangrii.nos werden­
den Stellen. Manobmal soheint das Bild einer Angina neorotioa vom Charakter Plaut­
Vincent oder einer Diphtherie vorzuliegen. und es werden auoh die Baoillen gefunden; aber 
bald zeigen sioh auoh Ulcerationen und nekrotische Prozesse am Zahnfleisoh, am Gaumen, 
seltener an der Nase oder an der Vulva und verraten, daB es sich um eine allgemeine Affek­
tion handelt. Die Lymphknoten am RaIse brauohen nioht von Beginn an geschwollen zu 
sein, sind aber spii.ter fast stets vergroBert. In einigen Fii.llen aber wurde jede Driisen­
sohwellung vermiBt. In einer Anzahl der Fii.lle verlii.uft die Temp.-Kurve mehr oder weniger 
irregulii.r und auoh der Beginn kann etwas sohleiohender einsetzen. Das AUgemeinbefinden 
leidet gewohnlioh stark, der Appetit fehlt, eine gewisse Dosigkeit, ja leiohte Benommen-
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heit der Pat. fallt friihzeitig auf. Der Puls geht hoeh, ein Subikterus entsteht rasch. Im 
Urin finden sich EiweiB, rote Blutkorperchen, Zylinder. Spater (diese Falle werden aber 
von SCHULTZ abgetreunt) sehen wir Nasenbluten, Zahnfleischblutungen, ohne das typisehe 
Bild der ham. Diathese mit Knochenempfindlichkeit und verlii.ngerter Blutungszeit. Im 
Blute ist nun ein au13erordentlich wichtiges Zeichen des progressiven Riickgangs der L., 
und zwar in allererster Linie der N. von 6000 und 5000 auf 1000, 800, 300 und noch 
tiefer. ELKELES sah iiberhaupt keine L. mehr in der Zahlkammer und in Ausstrichen 
nur ganz vereinzelteI:-. Ein verschwindender Prozentsatz der N. 6, 5, 2, 1 ist das Gewohn. 
liehe und in manchen Fallen hun man auch bei langstem Suchen keine einzige Zelle 
entdecken. Myeloeyten sind vereinzelt. Ofters bereitet die Seheidung zwischen Monoe. 
und Lymphoeyten den Autoren erhebliehe Schwierigkeiten, und ich nehme an, daJl zahl. 
reiche breitleibige Lymphocyten als Monoc. gezahlt werden, wie mich Kontrollen ein· 
gesandter Blutausstriehe iiberzeugt haben. Einige Autoren finden auch Plasmazellen, 
so LOVETT bei 1200 L. sogar 21% neben 71% I:-. und 5% N. Die Blutplattchen sind an· 
fii.nglieh noch nicht wesentlich reduziert, spater aber starker, ebenso findet sieh im Anfang 
noeh keine Anii.mie, was nach dem oben Geschilderten nicht verwunderlich ist. 

Von groJler und prinzipieller Bedeutung erscheint mir der von mir regelmaJlig erhobene, 
in der Literatur nirgends niedergelegte Be/und schwerster pathologischer Veranderungen 
an den Kernen, am Protoplasma und an der Granulation der N. Das ist der Hinweis auf die 
infektiose Noxe und der Beweis, daJl in derartigen Fallen ein Erreger vorhanden ist, der 
Wirkungen auf die Mesenchymzellen entfaltet analog den Pneumo· und Streptokokken. 

Die Dauer der Affektion betragt 3 oder mehr Tage, seltener zieht sich das Leiden 10 
bis 20 Tage hin. Die Mortalitat stellte sich nach den bisherigen Zusammenstellungen auf 
etwas iiber 90%. 

Das Knochenmark ist enorm zellarm, zeigt oft Nekrosen, enthii.lt nur wenige oder gar 
keine Neutrophile, aber Myeloblasten reichlich, gelegentlich aber noch reichlicher Myelo. 
cyten und eosinophile Zellen und Riesenzellen. Bei derartigen Erkrankungen ist selbst· 
verstii.ndlich das Knochenmark noch weniger geschadigt. Die Oxydasereaktion ist bei 
etwas langer dauernden Erkrankungen haufig negativ gefunden, aber Proteolyse mit 
Knochenmarksbrei angestellt noch positiv. Bei langer dauernden Erkrankungen ist auch 
diese Fermentreaktion als negativ zu erwarten. Um die nekrotischen Prozesse, z. B. in der 
Mundhohle, zeigt sich nicht die geringste neutrophile Reaktion. Festgestellt sind ferner 
in wenigen Fallen akute endokarditische Prozesse, haufiger Leberveranderungen und Leber· 
nekrose. Der retikuloendotheliale Apparat ist mehrfach in Hyperplasie gefunden worden, 
und HUEPER deutet das als kompensatorische Tatigkeit. 

Besonders akute Verlaufstypen bieten im Blute keine Bakterien, in spateren 
Untersuchungen wurden die verschiedensten Erreger gefunden, nur selten 
fehlt Ikterus vollstandig und, wie mir scheint, nur in perakuter Erkrankung. 

Bei den in Heilung iibergehenden Fallen wird spater neutrophile Leukocytose 
mit myeloischen Zellen beobachtet. Hierher Beobachtungen von ZETTERQVIST, 
FRIEDMANN, ZIKOWSKI, JEDLICKA, BIX, HOCHE, OTTENHEIMER, WYAT, KAz· 
NELSON. (Leukocytose bei der Besserung, spater aber doch Tod.) 

In der Behandlung werden kleine Reizdosen, z. B. 1/20 HED auf die Rohren· 
knochen (FRIEDEMANN), Transfusionen, Vigantol, Terpentinol zu AbsceBbildung 
und Arsenpraparate empfohlen. 

Granulocytopenien Typus SCHULTZ 1. 

ALDER: Fol. haemat. (Lpz.) 38, 155(1929). Ubersicht. - ANDERSEN: Ref. KongreJlzbl. 
inn. Med. 48, 731. - AUBERTIN u. LEVY: Arch. Mal. Coour 2, 369 (1928). 

BAA.R: Fol. haemat. (Lpz.) 31) (1927). Isol. Erythrophthise. - BAKKER u. KUYER: 
KongreJlzbl. inn. Med. 1)6, H2. - BALTZER: Virchows Arch. 262, 681 (1926). - BANTZ: 
Mooch. med. Wschr. 1921), 1200. Anamie! - BASCH: Fol. haemat. (Lpz.) 31, 191 (1925). 
Fa1l5. Andere leuk. Mf. - BATTEN: Lancet 1929, 440. - BAUTZ: Med. Klin. 1923, 1669. 
Ham. Diathese. - BENHAMou: KongreJlzbl. inn. Med. 1)1), 437. - BICKEL: KongreJlzbl. 
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u. WIEDE: Fol. haemat. (Lpz.) 42, 7 (1930). 

1 Der hier vorgenommene Versuch, den Typus SCHULTZ von symptomatischen Granulo· 
cytopenien auszuscheiden, ist in manchen Fallen der Literatur nicht moglich. Oft finden 
sich kryptogenetische und symptomatische Granulocytopenien in der gleichen Publikation. 

39* 



612 Infektionskrankheiten. 

CHEVALLIER: Sang 2, 166 (1928). - CmARI u. REDLICH: Wien. klin. Wschr. 1926. 
1510. Sepsis, viell. sekundar. - CLERC USW.: Bull. Soc. med. Hop. Paris 1927, 295. -
CORBIN: KongreBzbl. irm. Med. 56, 234. - CRAWFORD: Amer. J. med. Sci. 175, 175,622 
(1928). 

DAHLEN U. WAHLGREN: Acta med. scand. (Stockh.) 65, 407 (1927). - DOUWNEY and 
Mc KINLEY: Arch. into Med. 32, 82, 112 (1923). 

EHRMANN U. PREUSS: Klin. Wschr. 1925, 267. - ELKELES: Med. Klin. 1924, 1614; 
1928, 1832. Mit Pl. >-

FEER, W.: Schweiz. med. Wschr. 1926, 551. - FLANDRIN: Bull. Soc. med. Hop. Paris 
1926,1459. Ham. Diath. - FRANKE: Fol. haemat. (Lpz.) 40, 419 (1930). Nach 2 J. Riick­
fall und Tod. - FRENCKNER: Kongre13bl. inn. Med. 54, 44. - FRIEDEMANN: Med. Klin. 
1923, 1357; Z. HaIs- uSW. Heilk. 13, 473 (1926); Dtsch. med. Wschr. 1927, 2193; 1930, 
901. Rontgenther.; Z. klin. Med. 108, 54 (1928). 

GAllINA: PolicIinico 1926, 517. - GUNDRUM: Arch. into Med. 41, 343 (1928). 2 Anfalle.­
GUNTHLEIN: FoI. haemat. (Lpz.) 39, 196 (1929). Meist sympt. GranuIocytopenien. 

HAKEN: Dtsch. med. Wschr.1927, 565. Auch Granulocytopenien. - fuLLY: KongerBzbl. 
inn. Med. 49, 846. - HILL: Zbl. path. Anat. 55, 404 (1927). - HIRSCH: Miinch. med. Wschr. 
1927, 762. Starke Anamien u. ham. Diath. - HOCHE: Wien. klin. Wschr. 1928, 344. -
HUEBER: Miinch. med. Wschr. 1929, 881; Frankf. Z. Path. 40, 312 (1930). - HUEPER: 
Arch. into Med. 42, 893 (1928). - HUTCHESON: Arch. into Med. 3, 904 (1930). 

JEDLICKA: Sang 1928, 10. 
KASTLIN: Amer. J. mEd Sci. 173, 799 (1927). Ham. Diath. - KAZNELSON: Med. Klin.1928, 

658. - KINDLER: Verh. Ges. irm. Med.1922, 557. IsoI. Erythrophthise; Mschr.Ohrenheilk. 
1926,637. Anamie. - KOCH: ZbI. Path. 48; Erg. Path. 53, 96 (1930). - KOHLER: Dtsch. 
Arch. kIin. Med. 155, 155 (1927). ApIast. An., ham. Diath. - KOHN: Wien. Arch. inn. 
Med. 7, 123 (1923). - KOMMERELL: Med. Klin. 1929, 1816. - KORAK: Med. KIin. 1929, 
1171. - KRUMBHAAR: Trans. Assoc. amer. Physicians 41, 343 (1926); Amer. J. med. Sci. 
172, 519 (1926). - KWASNIEWSKY U. HENNING: Dtsch. med. Wschr. 1926, 277. Ein Teil. 

LANDSBERG: KIin. Wschr. 1930, 891. Hautnekrose. - LAUTER: Med. KIin. 1924, 
1324. Fall 2. - LEON: Dtsch. Arch. klin. Med. 143, 118 (1923). - LEUCHTENBURGER: 
Fol. haemat. (Lpz.) 39, 63 (1929). - LICHT U. HARTMANN: Dtsch. med. Wschr. 1925, 1518.­
LINDBOM: Acta med. scand. (Stockh.) SuppI. 16, 581. - LONGCOPE: Amer. J. med. Sci. 164, 
781 (1922). 10 F. '-- LOVETT: J. amer. med. Assoc. 83, 1498 (1924). 

MOORE U. WIEDER: J. amer. med. Assoc. 85, 512 (1925). 
NELKEN: Mschr. Kinderheilk. 31, 151 (1925). - NOTHMANN: lOin. Wschr. 1928, 2158. 
OPPIKOFER: Beitr. path. Anat. 85, 165 (1930). - OTTENHEIMER: Med. lOin. 1928, 

1236. - OTTO: ZbI. Gynak. 1930, 484. 
PERITZ: ZbI. Chir. 1927, 2129. Cholecystitis. - PETER: Dtsch. med. Wschr. 1923, 

279. Plaut-Vincent. O. PI.! Knm. Riesenz.; Dermat. Wschr. 1929, 1895. - PETRI: Dtsch. 
med. Wschr. 1924,1017. - PFAB: Wien. klin. Wschr.1925, 1302. O. Pl., O. Megakaryoc.­
PHILIFTSCHENKO: ~. klin. Med. 110, 457 (1929). 

REYE: Med. KIin. 1929, 257. 2 Phasen; Dermat. Wschr. 1929, 1895. - ROESLER: 
Fieberhafte Ieukopen. Blutkrkh. Erg. Med. 9 (1926). - ROSE U. HOUSER: Arch. into Med. 
43, 533 (1929). Pneumokokkensepsis. - ROTTER: Virchows Arch. 258, 17 (1925). - Ru­
PILIUS: Arch. Kinderheilk. 90, 241 (1930). - RUTLEDGE uSW.: Hopkins Hosp. Bull. 46, 
369 (1930). 

SCHAFER: Dtsch. Arch. kIin. Med. 151, 191 (1926) 2 Mon. spater MyelobIastenIeuk. -
SCHMIDT: Ref. KongreBzbl. irm. Med. 45, 498. Blut b. Tonsillitis. - SCHNAASE: Klin. 
Wschr. 1928,2342. Knochenm. Proteolyse. - SCHULTZ, W.: Miinch. med. Wschr. 1928, 
1569, 1667; Dtsch. med. Wschr. 1922, 1495; Verh. dtsch. path. Ges. 1930. Disk.; akute 
Erkrankungen d. Gaumenmandeln. Berlin: Julius Springer 1925. - SCHULTZ, W. U. 
JACOBOWITZ: Med. Klin. 1925, 1642. - SCHULTZ U. MIRICH: Virchows Arch. 267, 760 
(1927). - SCHWENKENBECHER: KIin. Wschr. 1923, Nr 11. Monoc.-Ang. - SPENGLER: 
Wien. kIin. Wschr. 1930, 45. Heilung. Myelobl. - STOCKE: Fo!. haemat. (Lpz.) 40, 
40 (1930). - STOCKINGER: Z. exper. Med. 65, 27, 52 (1929). 

THOMA: Med. KIin.1928, 2010. - TIBY U. DANIEL: Lancet 205,9 (1923). - TRENCKNER: 
KongreBzbI. inn. Med. 54, 44; KIin. Wschr. 1929, 1530. - TscmsToWITsCH: Dtsch. Arch. 
kIin. Med. 162, 231 (1928). - TURK: Wien. med. Wschr. 1907, 399. 

WEISS: Wien. Arch. inn. Med. 14, 303 (1927); Z. kIin. Med. 106,617 (1927). Sepsis?­
WICHELS: Miinch. med. Wschr. 1926, 14. 

ZADEK: Med. KIin. 1925, 688. - ZIKOWSKY: Wien. klin. Wschr. 1927, 1576; 1928, 
1044. Ob Sepsis? 



Symptomatische Granulocytopenien. 613 

IX. Symptomatiselle Granuloeytopenien. 
Wir kennen seit vielen Jahren Krankheitszustande mit extremen niedrigen 

Werten der N. und sehen darin den Ausdruck besonderer, die Leukopoese hem­
mender Toxine und Gifte, dies vor allem beirn Typhus, bei dem wir ja seit mehr 
als 30 J ahren die schlechte Prognose bei den Erkrankungsfallen mit niedrigen 
Zahlen der Gesamtleukocyten und besonders der .e. fiirchten. 

Extreme niedrige Werte der N. finden wir dann auch bei Erythema subitum. 
Hier aber bedeutet die tiefe Zahl prognostisch absolut nichts, weil es sich um 
einen fUr den Menschen ungefahrlichen Erreger handelt. 

Bei Sepsis, bei Pneumonien und bei Blinddarmentziindungen kennen wir 
auch seit Dezennien die ganz schlechte Prognose bei niedrigen Leukocyten­
werten. Wir wissen, daB bei diesen Zustanden zuerst eine Leukocytose ein­
tritt, die dann durch die Einwirkung eines iibermachtigen Toxins zu einer 
schweren Schadigung des Knochenmarks fUhrt, so daB jetzt der Blutbefund in 
Leukopenie umschlagt. 

In diese Gruppe toxischer Beeinflussungen des Knochenmarks gehoren 
auch jene als Agranulocytosen bei Sepsis, bei Diphtherie, bei septischer Chole­
cystitis, besonders auch bei Lungengangran beschriebenen Blutbefunden, 
eine Reihe, die sich auBerordentlich leicht erweitern laBt, weil es sich hier urn 
biologische Varianten handelt. 

W. hER sichtete 3000 .Anginen der Basler Klinik und traf 186 mit weniger als 3000 L. 
Auch bei Diphtherie und Sepsis sah er Ofters nur 900 L. und fast keine N. Ein Fall von 
Sepsis bei Pyelitis bot nur 300 L. 

Eine andere Gruppe mit niedrigen L.-Werten stellen manche Lebercirrhosen 
dar, besonders auf alkoholischer Basis. Perniciosa fiihrt zu schwerer Granulo­
cytopenie und ich habe stets eindringlich darauf aufmerksam gemacht, daB 
die Zahlen der Gesamtleukocyten, der N. und vor allem der Monoc. einen direkten 
MaBstab fiir Verschlechterung oder Besserung bei Perniciosa geben. Aber trotz 
haufig enorm niedriger L.-Werte bei der BIERMERschen Krankheit ist bisher 
hier nie von Agranulocytose gesprochen worden. 

Ebenso ist langst bekannt die schwere Abnahme der N. und der Gesamt­
leukocyten bei Rontgen, Radium, Polonium, Thorium X und anderen Strahlen, 
und in der ersten Zeit der Rontgentherapie sind manche Patienten an zu hohen 
Rontgendosen unter enormem Riickgang der L. gestorben. 

Bei abdominalen Formen der Lymphogranulome sind ebenfalls oft tiefe 
Werte der L. und N. zu erheben. In neuester Zeit wird ganz besonders auf den 
L.- und N.-Sturz unter dem EinfluB von Arsen, Salvarsan, Spirocid und Bismut­
praparaten usw. hingewiesen, und es erscheinen dann haufig nekrotische Pro­
zesse an den Mandeln, am Gaurnen, am Zahnfleisch. Dabei spielt wohl auch 
die Lues neben den Medikamenten eine wichtige Rolle. Beispiele: 

Die Kurve (Abb. 100) zeigt das Auftreten einer schwersten Granulocytopenie bei 
einer 51jahr. Frau unter Salvarsan und Bismuttherapie wegen tertiii.rer Lues. 

Auftreten von gangranosen Prozessen in der Mundhohle, schwere Kiefernekrose. 
Gangranoser Ulcus an einem ausgetretenen Hamorrhoidalknoten. Heilung. 
Abb. 94 zeigt eine schwerste Granulocytopenie bei einem 36jahr. Potator mit Leber­

cirrhose und Myokardaffektion. Hier ist auf Terpentiniil nach Vberwindung der Leuko­
penie eine Leukocytose mit 57000 L. und 40000 Myeloblasten und Promyelocyten auf­
getreten. Heilung. In diesen Stadien hii.tte man nach dem Blutbild unbedingt myeloische 
akute Leukamie annehmen miissen. 

Die.Angina war hier fraglos nur Folge des L.-Mangels. Ausgedehnte nekrotische Prozesse 
auf der Haut, in der Muskulatur belegen diese Auffassung. 

Schwerste Abnahme der N. und L. sehen wir ferner bei heilbaren und bei 
todlichen ham. Diathesen, unter Benzol, Benzin und bei klinisch ganz ahn­
lichen, schweren ham. Diathesen, deren Ursache uns haufig nicht klar ist und 
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die wir als AmyeIie (Untergang der weiBen Blutzellen des Knochenmarks) und 
als Panmyelophthise (auBerdem noch Untergang der roten BlutzeIlen) bezeichnet 
haben. lch sehe in diesen Begriffen freiIich nicht Krankheitseinheiten, sondern 
Funktionsstorungen, die zweifellos ineinander ubergehen konnen. So liiBt sich 
mit Radium, Rontgen, Benzin, Benzol, ohne weiteres nachweisen, daB aIle 
Ubergange von Agranulocytose (bloBer Reduktion der N.), AmyeIie, Panmyelo­
phthise beobachtet werden konnen. Ubrigens ist auch bei der Sepsis in der 
spateren Zeit mit der Schwere nicht nur die N.- und L.-Zahl im Ruckgang, 
sondern ebenso auch die Menge der Blutplattchen und der roten Zellen. 1m 
Grunde genommen bietet auch die Perniciosa dasselbe und auch bei der Bothrio­
cephalusanamie (eig. Beob.) konnen wir Panmyelophthise beobachten mit 
dem BiIde del' aplastischen Anamie (AUSDERAU1). Es ist also klar, daB 
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Abb. 100. Granulocytopenie bei 51jahr. Frau mi,t tertiarer Lues u,nter Salvarsan lmd Bismut. 

hier Funktionszustande ganz verschiedener Atiologie und ganz verschiedener 
prognostischer Bedeutung vorIiegen. Es wird notig sein, das hier ubersichtlich 
zu gruppieren und darzulegen, daB symptomatische Granulocytopenien keines­
wegs Seltenheiten darstellen. Es gibt also Agranulocytosen in groBter Menge, 
die nur als symptomatische betrachtet werden durfen. 

Unter all diesen Zustanden hat nun W. SCHULTZ eine besondere Krankheit, 
die Agranulocytose, Typus SCHULTZ, herausgehoben und sie nicht nur nach 
dem Blutbild, sondern auch nach dem klinischen als etwas Besonderes dar­
gestellt. J e eingehender man sich mit diesen Fragen beschiiftigt, desto mehr 
muB man erkennen, daB wohl die SCHULTzsche Auffassung richtig ist, daB nach 
seiner Schilderung eine charakteristische Krankheit vorIiegt. Nur in einer Be­
ziehung mochte ich gewisse Einwande erheben. Es scheint mir sicher, daB 
bei langerem Bestehen auch der Typus SCHULTZ, der Agranulocytopenie R. und 
Blutplattchen auch geschadigt werden konnen, so daB bei diesen weiteren Sto­
rungen auch die SCHULTzsche Krankheit noch nicht ohne weiteres ausgeschlossen 

1 AUSDERAU: Inaug.-Diss. Ziirich 1906. 
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werden kann. Es ist Aufgabe weiterer Forschung, diese als Krankheitseinheit 
angesehene Form, gewohnlich, aber nicht immer mit anginosen Prozessen ver­
bunden, noch scharfer klinisch und pathologisch zu erfassen, abzugrenzen und, 
wenn immer moglich, auch atiologisch zu erkennen. 

Manche dieser symptomatischen Granulocytopenien werden zuerst auch 
als Anginen aufgefaf3t. 

Symptomatische Granulocytopenie. 
ALLAN: KongreBzbl. inn. Med. 52, 760. Hiim. Diath. - AUBERTIN: Monde med. 1926. 

885. Auf Arsenobenzol; Bull. Soc. med. Hop. Paris 1928, 456; 1929,678; Ann. Med. 27, 151 
(1930). Salvarsan usw. 

BASCR: Fol. haemat. (Lpz.) 31, 191 (1925). Ham. Diathese. - BENATR U. PFEUFFER: 
Mooch. med. Wschr. 1929, 1283. Grippe, ham. Diathese. - BERTA: Virchows Arch. 272, 
313 (1929). Sepsis, schw. An., Pl.-Abn. - BICKEL: Wien. klin. Wschr. 1929, 1186. -
BLUMER: Amer. J. med. Sci. 179, 95 (1930). Bei Sepsis. - BROGSITTER: Virchows Arch. 
276, 768 (1930). - BRUGSCR: Z. klin. Med. 111, 485 (1929). Panmyelophthise, vielleicht 
Benzin. - BUCK: J. amer. med. Assoc. 93, 1468 (1929). Schw. Anii.mie. 

CIuSSEL: KIin. Wschr. 1929, 1962. Aleukie. - CHRISTOFF: Wien. klin. Wschr. 1929, 
335. Schw. Sepsis, Lymphdr.-Abscesse, fast o. N.-Heilung. 

DALLA VOLTA: KongreBzbl. inn. Med. 51,412. Lymphogran. - DAVID: Dtsch. Arch. 
klin. Med. 143, 118. Sepsis; Med. KIin.1925, 1229. Sepsis. - DWYER: KongreBzbl. inn. 
Med. 52, 34. Mikulicz u. Sepsis. 

FARLEY: Amer. J. med. Sci. 179, 214 (1930). Salvo - FARNADAKIS: Presse med. 1929, 
1121. Diphth. N. 2-8%. - FEER, W.: S.612. - FRIEDEMANN: Dtsch. med. Wschr. 
1927, 2193. 

GIMPLINGER: Med. KIin. 1924, 1073. - GORDON: Ann. into Med. 3, 1008 (1930). -
GORKE: Mooch. med. Wschr. 1920, Nr 43. Aleukie auf Salvarsan. - GttNTRLEN: Fol. 
haemat. (Lpz.) 39, 196 (1929). Nach Bism. Scharlach. 

HABERMANN: Klin. Wschr. 1928, 1832. Nach Impfmalaria Osteomyelitis des Unter­
kiefers. - HALIR: S.481. Sepsis. - HERZOG u. ROSCHER: Z. expo Med. 29, 224 (1922). 
Salvo - HOWATR: Fol. haemat. (Lpz.) 36, 352 (1928). Lungengangrii.n. 

JAGIC U. SPENGLER: Med. Klin. 1923, 431. Sepsis. - JANZ: Med. Klin. 1929, 828.­
JEDLICKA: S. 612. 

KLEEBERG: Verh. Kongr. inn. Med. 1917, 326. Thor. 
LANDE: Klin. Wschr. 193!), Nr 43. Bei Infekt. - LANDSBERG: KIin. Wschr. 1929, 

507. - LASCR: Med. KIin. 1929, 425. Sepsis. - LAUTER: S.612. - LEUCRTENBURGER: 
Fol. haemat. (Lpz.) 39, 63 (1929). Fall 8. Spirocid. - LUDTKE: Dtsch. Ges. inn. Med. 
1910; Dtsch. Arch. klin. Med. 100. Streptokokkensepsis, 82000 L., 9 N., 85 I.:-. Heilung. 

MARCHAND: Dtsch. Arch. klin. Med. 110,359 (1913). - MEYER, A.: Med. KIin. 1930, 
774. Salvarsan. 

OTTENREIMER: Med. KIin. 1928, 1236. Cholecystitis. 
PERRIN: Bull. Soc. Hop. Paris 1929, 85. An., ham. Diathese. 
SCRILOWA: Fol. haemat. (Lpz.) 42, 297 (1930). Benzol. Knm. - STERN U. HART­

MANN: KIin. Wschr.1928, 1230. Panmyelophth., Streptokokkensepsis. - STURSBERG: Med. 
KIin. 1912, 520. Sepsis, ham. Diathese, 900 L., o. N. 

THOMA: Med. Klin. 1928,2010. Salvarsan. - TOKuE: KongreBzbl. inn. Med. 116, 111. 
Wohl Sepsis, schw. An. 

WEISS: Z. klin. Med. 106, 617 (1927). Sepsis. - WYATT: KongreBzbl. inn. Med. 52, 71. 
ZADEK: Med. Klin. 1925, 688. - ZmOWSKY: Wien. klin. Wschr. 1927, 1576. Wohl 

Sepsis. - ZITTERQVIST: Acta. med. scand. (Stockh.) 67, 172 (1928). 

Scarlatina. 
Der Scharlach nimmt eine Sonderstellung gegeniiber allen anderen In­

fektionskrankheiten ein, indem nur hier auf der Rohe des Fiebers hohe und 
oft enorme Werte von Eos. getroffen werden. 

Die meisten Scharlachaffektionen verlaufen mit starker neutrophiler Leuko­
cytose. Werte bis iiber 20000 habe ich oft auch bei gar nicht besonders schweren 
Erkrankungen gesehen. Bei sehr leichten Fallen ist die Zunahme der weif3en 
Zellen nur eine miif3ige, L.-Zahl etwa 10000; dagegen diirfte doch eine neutro­
phile Leukocytose nie ganz fehlen. Die L. sind schon vor Ausbruch des 
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Exanthems vermehrt und erfahren dann rasch einen starken Anstieg. Auf 
del' Rohe del' Affektion bleibt die erreichte Zahl mit geringen Schwankungen 
erhalten. Mit del' Entfieberung pflegen die L. sprungweise und unregelmaBig 

abzunehmen; abel' fiir aile nicht ungewohn­
lich leichten Erkrankungen ist es charakte­
ristisch, daB eine oft noch viele Tage odeI' 
mehrere W ochen dauernde Leukocytose _ 
of tel'S periodischen Schiiben (FANCONI) _ 
bestehen bleibt. Erst mit dem Ende del' 
Abschuppung finde ich in eig. Beob. Normal­
zahlen. 

Diesen sonst wohl allgemein vertretenen Satzen 
gegenuber macht BENNECRE Opposition, indem er 
sagt, Scharlach an sich schaffe Leukopenie und 
nur die Mischinfektion Leukocytose. Dies ist aber 
eine rein theoretische Spekulation, die zuruck­
gewiesen werden muB, zumal ich bei BENNECRE 
keine nennenswerten Unterschiede finde zwischen 
den Fallen mit Bakteriamie und ohne solche. 
Zudem schlieBt die Eosinophilie eine starke Misch­
infektion vollig aus. RECKZEH schreibt, das Charak­
teristische des Scharlachs ist die Leukocytose; 
VAN DEN BERGH und HIRSCHFELD fanden sie immel', 
ebenso TSCHISTOWITSCH. ROTH traf in leichten und 
mittelschweren Fallen manchmal kaum erhohte 
L.-Werte, bei Kindel'll immer viel hohere als bei 
Erwachsenen. 

Die erste Zunahme mit Beginn del' Krank­
heit betrifft die N., und lange Zeit, oft bis 
zur Abschuppung, ist del' Prozentsatz und 
del' absolute Wert sehr hoch. 1m Anfang 
sind oft fast aIle Zellen N.; dann abel' sinkt 
del' Prozentsatz stetig, auch dann, wenn 
immer noch die absoluten Werte erhoht sind. 
Die N. zeigen oft schwere Veranderungen 
an den Kernen und Degenerationen im 
Protoplasma als reichliche Vakuolenbildung, 
basophile Verklumpung (DoHLEsche Ein­
schliisse), plumpe, abnorm intensiv farbbare 
Granula, und als Seltenheit trifft man in 

_I. ihnen sogar Kokken. Diese qualitativen Ver­
anderungen del' N. gehoren beim Scharlach 
zum wichtigsten in del' Beurteilung del' 
Schwere des Falles. 

Monoc. sind immer zahlreich und absolut 
bedeutend vermehrt, bieten abel' oft groBe 
Schwankungen. 

Die f:. erreichen im Anfang au Berst nied­
rige Werte, erholen sich abel' mehr und mehr, 

und ziemlich bald entsteht eine ansehnliche postinfektiose Lymphocytose, ohne 
Vermehrung del' Monoc. (ROTH). Plasmazellen sind nicht selten, aber meist 
in maBiger Zahl, ausnahmsweise bei CmcA 1mal sogar bis 17%. 

Das regste Interesse beanspruchen die Eos. In den ersten 2 Tagen sind 
die Prozentsatze noch niedrig, die absoluten Werte vermindert, mitunter doch 
normal. Volliges Fehlen diirfte ungewohnlich sein. Yom 2. und 3. Tage des 
Exanthems an beginnt die Vermehrung del' Eos. 
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Bei einem 6jahrigen Knaben fand ich 
am 2. Tag L. 16860, N. 83,9, Eos. 2,3! Ma. 0,1, Monoc. 8,1, I:-. 5,2, Plasmazellen 0,4, 
am 4. Tag L. 15520, N. 68,0, Eos. 5,3! Ma. 0,4, Monoc. 8,5, I:-. 17,0, Plasmazellen 0,9. 

Die Eosinophilie geht in einer Beobachtung von TURK bis auf 14% und 
1780, und in der am starksten ausgesprochenen meiner Beob. gar auf 17% 
und absolut 3740, spater22%und3700. Einmalkonstatierte ich 25% beilOOOOL. 
Das Maximum der Vermehrung fallt meist auf Ende der 1. Woche. 

Die Werte der Eos. sind am hiichsten bei starker Leukocytose, in schweren, aber heil­
baren Affektionen. Wenn die Gesamtzahl der L. nur unerheblich gestiegen ist, so finde 
ich relativ maBige Vermehrungen auf 4--600; doch ist schon das fiir eine fieberhafte In­
fektionskrankheit bedeuten.d. 

ROTH findet auch die Eosinophilie bei Kindern viel ausgesprochener als bei Erwachsenen, 
bei denen sie auch rasch voriibergehe. 

Sehr schweren und besonders den letalen Fallen fehlt starkere Eosinophilie 
(zuerst KOTSCHETKOFF, NAEGELI, GEORGESCU, MARKOVITCH, V. AMBRUS). Auch 
ich sah bei einem ungewohnIich schweren septischen Scharlach am 3. Tage 
nur 0,1 % Eos. 4. Tag Tod. Schwer septischen Scharlach ohne Eos. verzeichnen 
auch HEUBNER und ROTH. 

Nach der zuerst eingetretenen hochgradigen Eosinophilie gegen Ende des fieberhaften 
Stadiums erfolgt im Beginn der Rekonvaleszenz oft ein gewisser AbfaH; aber eine erhebliche, 
oft wieder ansteigende postinfektiiise Vermehrung zieht sich noch iiber viele Wochen hin, 
sofern die Zunahme auf der Hiihe des Leidens eine betrachtliche gewesen war. 

Die Ursache del' Scharlacheosinophilie liegt wohl in der Bildung besonderer Substanzen 
in der Haut. Eine eig. Beob. spricht fiir diese ausschlaggebende Wichtigkeit der Haut­
affektion und fiir Entstehung von Substanzen, die stark eosinophil chemotaktisch wirken. 

Ich untersuchte 3 Geschwister, die aIle gIeichzeitig am 7.2. HlO0 an Scharlach erkrankt 
waren. Zwei boten typisches Scharlachexanthem. Die Eos. dieser Kinder betrugen: 6j ah­
riger Knabe am 8. 2. 144 auf 14380 L., am 9.2.320 auf 18740 L. und am 12. 2. 942 auf 
13460 L., und eine ausgesprochene maBige Eosinophilie blieb auch in der Folgezeit. 4jah­
riges Madchen: Die Werte verhielten sich sehr ahnlich. 

Das 3. Kind, ein 7jahriges Madchen, zeigte ein typisches Enanthem, spater eine 
maBig starke Scharlachangina, indessen nie ein Hautexanthem. In diesem FaIle von Scar­
latina sine exanthemate mit schwerer Stiirung des Allgemeinbefindens und betrachtlichen 
Fiebern ergab die Blutuntersuchung: 

2. Fiebertrag, 8. 2. 50 Eos. auf 21480 L., 2fa% I:-. = 140! 971/ 2% N. 
9. 2. - Eos. auf 23320 L., 2% I:-. = 470. 97% N. 

10. 2. 180 Eos. auf 18000 L., 4% I:-. = 760. 95% N. 
12. 2. - Eos. auf 23080 L., 5% I:-. = 1160. 90% N. 

Wohlbefinden. 14. 2. 324 Eos. auf 21400 L., 71/ 2% I:-. = 1645. 851/ 2% N. 
17. 2. 370 Eos. auf 24200 L., 9% I:-. = 2180. 81% N. 
22. 2. 40 Eos. auf 16040 L., 16% I:-. = 2540. 81% N. 

2. 3. 870 Eos. auf 11600 L., 36% I:-. = 4176. 52% N. 

Hier fehlte also zur Hiihezeit des Scharlachs die Eosin2philie. Sie kam auch spater 
nicht deutlich zur Geltung, erst zuletzt als postinfektiiise. Ahnliche Beobachtungen iiber 
Scharlach ohne Exanthem sind sehr selten. ERBEN berichtet von einer derartigen Be­
obachtung, und in der Tat fehlt auch hier die Eosinophilie vollkommen! In letzter Zeit 
hat endlich SCHEMENSKY eine sehr gut studierte, klare Beobachtung von Scarlatina ohne 
Exanthem mitgeteilt, nie Eosinophilie gefunden und meine Ansicht bestatigt, daB fiir die 
Entstehung der Scharlacheosinophilie das Exanthem mit Entstehung eosinophilchemo­
taktischer Substanzen niitig ist. Die Parallele in der Starke der Eosinophilie zur Starke der 
Hautaffekte betont auch BIX. 

Die Mastzellen nehmen in den spateren Stadien an Zahl zu und driicken 
die Hyperaktivitat des Knochenmarkes aus. V. AMBRUS fand von der 3. Woche 
an langsam steigende Vermehrung bei 3-3,9%. 

Myelocyten trifft man nach der Entfieberung gar nicht selten, meist 
1/2-1%; einmal betrug in eig. Beob. der Wert 3% auf 16000 L. Wiederholt 
sah ich auch eosinophile Myelocyten. 

Bei Scharlach entwickelt sich oft eine starkere Anamie. Kernhaltige R. 
sind vereinzelt. Jugendliche R. dabei haufig. 



618 Infektionskrankheiten. 

Morphologische Blutuntersuchungen verwerten wir bei Scharlach diagnostisch, 
weun das Exanthem nicht typisch ausgepragt ist, oder der Arzt erst spat konsultiert wird. 
Bisher ist mir die retrospektive Diagnose gelungen, und zwar aus einer Leukocytose mit 
reichlich Eos. AlIe schwereren FaIle behalten bis zur Abschuppung eine hohe L.-Zahl. 

Scal'latinifol'me Erytheme zeigen gewohnlich fast normale L. odeI' nul' 
geringe Abweichung. Toxische septische Erytheme bieten im Blut oft keine 
einzige eosinophile Zelle, was fiir die Differentialdiagnose mil' oft wertvoll war. 

Lit.: AMBRUS, v.: Jb. Kinderheilk. 101,81 (1923); 107,68 (1924). - BENNECKE: Jena 
1909. - BERG, VAN DEN: Arch. Kinderheilk. 25 (1898). - BmNENFELD: S. 599. - BmHLER: 
Arch. Med. Enf. 12 (1909). - BIX: Med. KIin. 1925, 1689. - BOWIL: J. of Path. 1902. -
CmcA: C. r. Soc. BioI. Paris 98, 1627 (1928). - ERBEN: Z. Heilk. 25 (1904). - FANCONI: 
Jb. Kinderheilk. 105, 107; Schweiz. med. Wschr. 1925, Nr 23; Abh. Kinderheilk. Berlin: 
S. Karger 1926. - FELSENTHAL: S. 589. - FLESCH u. SCHLOSSBERGER: S. 619. - FLou­
RENS: Inaug.-Diss. Paris 1906. - GEORGESCU: Inaug.-Diss. Bukarest 1911. - HALLA: 
S.589. - HAYEM: Lehrbuch. - HEAD: Arch. of Pediatr. 1902. - HICKLING: J. of Hyg. 
24, 120 (1925). - HIRSCHFELD: Berl. klin. Wschr. 1903; Dtsch. KIin. 1909. - KLEIN: 
S. 589. - KOTSCHETKOFF: ZbI. path. Anat. 1892, Nr n. Ref. - LIMBECK: Lehrbuch. -
MARKm: Lancet, 24. Aug. 1901. - MARKOVITCH: Presse mea. 1925, 205. - MEERBURG: 
KongreBzbI. inn. Med. 53, 665. 600 F. 1/4 Leukopenie in den ersten Tagen. - MILLER: 
Arch. of Pediatr. 29, 289 (1912). - MOMMSEN: Jb. Kinderheilk. 120, 219 (1928). - PATER: 
Arch. Mea. Enf. 1909. - PEE: S. 589. - PICK, G.: S. 589. - PUTZIG: S. 618. - RECKZEH: 
Z. klin. Med. 45; Dtsch. Arch. klin. Med. n. - RmDER: S. 243. - RILLE: Arch. f. Dermat. 
24 (1892). - RINGWALD: Jb. Kinderheilk. 104, 287 (1924). - ROTH: Med. KIin. 1910. -
SABRAZES: Arch. Mal. Cceur 21, 193 (1928). - SACQUEPEE: Arch. Med. exper. 1902. -
SADLER: S.589. - SCHEMENSKY: Zbl. iun. Med. 1918, Nr 26. - SCHIFF: Mschr. Kinder­
heilk. 14, 273 (1917). - SCHINDLER: S. 589. - STOLTENBERG: KIin. Wschr. 1928, 1559. -
SUMA: KongreBzbI. inn. Med. 57, 829. - fuESTON: J. inf. Dis. 1905. - TILESTON and 
LOCKE: J. inf. Dis. 1905; Fol. haemat. (Lpz.) 3, 99. - TSCHISTOWITSCH: Fol. haemat. 
(Lpz.) 4, 305. - TURK: S. 589. - TiiRK, M.: Mschr. Kinderheilk. 15 (1918). - WEISS: 
Jb. Kinderheilk. 35 (1893). - ZAPPERT: S.596. 

]}Iorbilli. 
1m Gegensatz zu dem Vel'halten del' L. bei Scharlach stehen die Befunde 

bei Masel'll. Hiel' gilt fUr das Hohestadium die deutliche Vermindel'ung 
del' L. und das Vel'schwinden del' Eos. 

Eine Relie von Autoren, insbesondere RECKZEH, FELSENTHAL, ERBEN, vor allem aber 
in einer groBen und sorgfaltigen Studie RENAUD, berichten iibereinstimmend iiber foI­
gende ais Norm geltende Verhaltnisse: 
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1. Die Gesamtzahl der L. ist in del' Inkubationszeit bedeutend el'hoht. 
4 FaIle von RENAUD und 2 von LAGRIFFOUL und Beobachtungen von LUCAS, 
Us BECK und von USPENSKY belegen dies. Dabei handelt es sich um maBige, mit­
unter auch um starke neutrophile Leukocytosen, die schon 10 Tage VOl' dem 
Ausbruch des Exanthems nachgewiesen werden konnen. RENAUD gelang in 
solchen Fallen die Fruhdiagnose. 

Gegen Ende del' Inkubationszeit und ganz besondel's mit dem Auftreten des 
Exanthems nimmt die Zahl del' L. ab und erreicht ihr Minimum, und ge­
wohnlich besteht eine deutliche Leukopenie am 1. und besonders am 2. Tage des 
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Exanthems. Dann erhebt sich die Kurve in reinen Fallen zu normalen oder 
maBig erhohten Werten bis zum Ende der Fieber und fur die Rekonvaleszenz. 

In manchen Beob. findet sich Leukopenie schon vor dem Exanthemstadium 
(POPOFF, HECKER, MENSI, LUCAS, eig. Beob.). 

Besondere Bedeutung hat eine Leukocytose nach den ersten Exanthem­
tagen als Ausdruck von Komplikationen. Insbesondere Masernpneumonie 
und starkere Broncbitis bringen einen Anstieg der L.; RENAUD belegt aber 
auch mit einer groBen Zahl genau studierter FaIle die Erfahrung, daB trotz 
Komplikation, z. B. trotz deutlicher Pneumonie, die Leukocytose fehlt oder 
nach anfanglichem V orhandensein zurucktritt. Diese Falle erwiesen sicb als 
ungiinstig. Sie endigten letal bei Versagen der Knochenmarksreaktion. 

Die N. sind zu Beginn der Inkubation stark vermehrt. Mit dem Exanthem 
vollzieht sich eine progressive Abnahme, und zur Zeit des Exanthems kommt 
es zu starker absoluter Verminderung, die sich spater verliert. Komplikationen 
erzeugen neutrophile Leukocytosen. 

Eosinophile sind zu Beginn der Inkubation vermehrt (RENAUD), zur 
Zeit des Enanthems sparlich oder fehlend (eig. Beob.), in den beiden ersten 
Tagen des Exanthems gewohnlich fehlend oder hochst vereinzelt. 

Am Abend vor dem Exanthem zii.hIte ich bei einem 7jii.hrigen Knaben bei geringen 
Prodromen und miiBigen Temperaturen 2,9 Eos. auf 6000 L. neben 63,8 N., 0,7 Ma., 13,1 
Monoc., 19,2 E. und 0,3 Plasmazellen. 

In den letzten Fiebertagen findet man einige Eos., und allmahlich, bei nicht 
komplizierten Fallen, steigt die Zahl und fiihrt zu postinfektioser Eosinophilie. 

Die f.. nebmen mit dem Enanthem stark ab, sind nicht zahlreich zur Zeit 
des Exanthems und steigen dann rasch an. 

Monoc. sind (eig. Beob.) relativ zahlreich zur Zeit des Enanthems und 
Exanthems und konnen 10 und mehr Prozent erreichen. Eine auffallende 
Vermehrung geben auch PEE, KLEIN und TURK an. 

Bei systematischen Untersuchungen auf Plasmazellen fand ich diese fast stets sehr 
spii.rlich, nur einmal am 7. Tage nach Exanthemausbruch 3,7% als hochsten Wert. USBECK 
will oft Plasmazellen gefunden haben. 

Einige Prozente von Myelocyten findet man ofters. 
Die Angaben von RENAUD iiber 6--14% bei normalen Masern halte ich fiir Verkennung 

von Monoc. 
Lit.: BARANrKOW: Wratsch (russ.) 1911. - BENNECKE: S. 618. - CABOT: Lehrbuch.­

CACCIA: Jb. Kinderheilk. /}2, 891. - CAZAL: Jb. Kinderheilk. /}2, 890. - COMBE: Arch. 
MM. Enf. 1899, 345. - DEcAsTELLo u. HOFBAUER: S. 595. - ENGEL: Verh. dtsch. Kongr. 
inn. Med. 1897, 404. - ERBEN: S. 618. - FELSENTHAL: S. 589; Jb. Kinderheilk. 64 (1906). -
FLESCH u. SCHLOSSBERGER: Jb. Kinderheilk. 62 (1905); 64 (1906). - HAYEM: Lehrbuch.­
HEAD: Arch. of Pediatr. 1902. - HECKER: Mooch. med. Wschr. 1910, 1618; Z. Kinder­
heilk. 1911. - KAWAMURA: KongreBzbl. inn. Mad. 24, 252. - KLEIN: S.589. - LAGRIF­
FOUL: C. r. Soc. BioI. Paris, 27. Okt. 1906; Arch. MM. exper. 1906. - Loos: Jb. Kinder­
heilk. 39. - LUCAS: Amer. J. Dis. Childr. 1914. - MANICATIDE U. GALASEgCU: Mooch. 
mad. Wschr.1903, 917. Ref. - MENSI: Gazz. Osp.1913. - MmONESCU: Wien. klin. Wschr. 
1926,1307. - MONDOLFI: Riv. crit. Clin. med. 1913, 369. - NEUMARK: Arch. Kinderheilk. 
/}3. - PEE: S. 589. - PICK, G.: S. 589. - PLANTENGA: Arch. Med. Enf. 6 (1903). - Po­
POFF: Fol. haemat. (Lpz.) 1906, 99. - RECKZEH: Z. klin. Med. 4/}; Dtsch. Arch. kIin. Med. 
77. - RENAUD: Paris 1900; Inaug.-Diss. Lausanne 1900. - RmDER: S.243. - RILLE: 
Arch. Dermat. 1892. - SCHIFF: Mschr. Kinderheilk. 1Ii (1918). - SOBOTKA: Z. Heilk. 
14 (1893). - STOOS: Schweiz. Korresp.bI. 1903, 329. - TuNNICLIFF: J. info Dis. 1912. -
TiiltK: S.589. - USBECK: Z. Kinderheilk. 36, 182 (1923). - USPENSKY: Inaug.-Diss. 
Petersburg 1906. - WINTERFELD u. HAHNE: KIin. Wschr. 1923,1977. - ZAPPERT: S.596. 

Rubeolae. 
Das Charakteristische der Rubeolen ill Blutbild ist eine ungewohnliche 

Reaktion des lymphatischen Apparates mit Lymphoblasten und Plasmazellen, 
analog gewissen lymphatischen Reaktionen (s. diese). 
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In iiber 20 Beob. sah ich fast immer zu Beginn deutliche Leukopenie 
(bis 3-4000 L.), bald dann normale Zahlen und postinfektiose Vermehrung. 

Initiale Leukocytose traf ich nur bei einem abortiven Erkrankungsfall (14840) und 
hohe Werte bei einem P/2jiihrigen Kinde (2. Tag: 14300). 

Da in den Literaturangaben die Zeiten zu wenig beriicksichtigt sind, so sind die meisten 
Mitteilungen von geringem Wert. So berichten FLESCH und ScmOSSBERGER in 3 Fallen 
iiber Werte von 8500-10000. TSCHISTOWITSCH und SCHESTAKOW bei 4 Erkrankungen 
iiber normale oder Ieicht erhohte Werte. HILDEBRANDT und THOMAS bei eingehenden 
Untersuchungen (13 FaIle) iiber niedrige Gesamtzahlen. CABOT fand einmal 6000 und 
einmal 8000, LAGRIFFOUL Leukocytose in 3 Fallen in der Inkubation, bei Exanthem 15mal 
normaIe, 5mal verminderte und IOrnal vermehrte L.-Werte bei einer Kasemenepidemie. 

Die N. sind zu Beginn und oft Hi,ngere Zeit stark reduziert, Eos. fehlen selten, 
sind aber oft etwas vermindert und steigen meist rasch an; doch gibt es nicht 
wenige Erkrankungen mit reichlich Eos. auch an den 2 ersten Tagen, besonders 
wenn eine Eosinophilie schon bestanden hatte, die dann unter dem EinfluB 
del' Krankheit auffallig wenig zuriickgeht. 

Das wichtigste ist die gewohnlich aufJerordentliche Vermehrung der Plasma­
zellen, die meist mit dem 4. und 5. Tage ihr Maximum erreicht. HILDEBRANDT 
und THOMAS entdeckten diesen Befund und sahen Werte bis 17%. Meist sind 
zwar die Zahlen niedriger (5-10%), abel' ich sah selbst 20-34% Plasma­
zellen. Dabei finden wir gleichzeitig mit ihrem Anstieg eine progressive Lympho­
cytose, reichlich Lymphoblasten und alle Zwischenformen (s. S. 196). Am hau­
figsten sind groBe, oft enorm groBe Radkernplasmazellen. Geringe Prozent­
satze findet man bei geringer allgemeiner Lymphknotenschwellung; abel' auch 
dann konnen starke Veranderungen del' f. bestehen, siehe besonders die unter 
meiner Leitung ausgefiihrte Arbeit von WEBER. 

Aufs schOnste zeigt die Darstellung auf S. 196 die ganze L.-Morphologie der Rubeolen. 
Mehrfach sah ich enorme Lymphknotenschwellung am HaIse, einmal sogar vor dem Exan­
them (Plasmazellen nur 31/ 2%), und bei einem 13jahrigen Madchen wurde ich sogar wegen 
des Verdachtes akuter Leukamie gerufeu, weil aIle Lymphknoten und die Milz bedeutend 
vergroBert waren (Plasmazellen 34%). - Die Patientin zeigte 10 Jahre spater keine Iym­
phatische Hyperplasie und ganz normales Blutbild. 

Roteln ahnliche Exantheme zeigen nach DEUS SING keine Plasmazellen. 
Lit.: BARANIKOW: S.619. - BOKAY, v.: Wien. klin. Wschr. 1923, 570; Dtsch. med. 

Wschr. 1925, 1687. - CABOT: Lehrbuch. - DEUSSING: Dtsch. med. Wschr. 1919, 1405. -
FLESCH U. SCHLOSSBERGER: S. 619. - GLANZMANN: Schweiz. med. Wschr.' 1924, 589: 
1929,445; Erg. inn. Med. 29, 65 (1926). - IlAMBURGER: Miinch. med. Wschr.1913, Nr 38.­
HESS: Arch. into Med. 13 (1914). - fuCKING: J. Hygiene 24 (1925). - HILDEBRANDT 
u. THOMAS: S.197. - LAGRIFFOUL: S.619. - LINDBERG: Acta paediatr. (Stockh.) 4, 
1 (1924). - MENSI: Policlinico 1912. - NAEGELI: Leukocytose, in Kraus u. Brugsch. -
SCHWAB: Miinch. med. Wschr. 1913, 1203. - TscHIsToWITscH: S. 589. - WEBER: luaug.­
Diss. Ziirich 1920. - WILLI: Schweiz. med. Wschr. 1929, 657. 

Bei Exanthema subitum, das nul' bei Sauglingen und kleinen Kindel'll vor­
kommt, traf GLANZMANN stets Leukopenie zwischen 2000-6500 und fast keine 
N.!!, erst bei der Krise 1-18% N. Die f. machen selbst bei del' Krise 80-90% 
aus und die Monoc. 3-12%. 

Die gleichen Befunde hebten auch V. BOKAY an Hand einer groBeren Zahl 
von Fallen hervor und WILLI. 

Erythema infectiosum 
ist auch hamatologisch von anderen akuten Exanthemen verschieden. 

In den 2 ersten Tagen sah ich normale und leicht erniedrigte L.-Werte, 
Eos. fehlten nie und waren Ofters zahlreich. - SpateI' nimmt die Gesamtzahl 
zu (10-14000) und die Eos. steigen Z. B. von 61/ 2 am 1. Tag auf 10,4% am 
5. Tag und von 0,4 am 2. Tag auf 5,5 am 6. Tag. SpateI' zeigt sich fast immer 
leichte Eosinophilie (10-12%, 5.-8. Tag) und sogar 22% bei STRATMANN. 
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Die f. nehmen auch etwas zu, aber Plasmazellen bleiben vereinzelt und haben 
bei meinen zahlreichen Beobachtungen nie den Wert von I-F/20f0 uberstiegen, 
mit Ausnahme eines Falles, wo sie schon (offenbar von fruher her) am 2. Tag 
4,5 betrugen und am 6. Tag 5,1 erreicht hatten. 

Lit.: NAEGELI: Miinch. med. Wschr. 1916, 503. - SCHELTEMA: KongreBzbl. inn. Med. 
~9, 263. - STRATMANN: Dtsch. med. Wschr. 1925, 1785. - WEBER: Korresp.bl. Schweiz. 
Arzte 1916, Nr 43. 

Erythema nodosnm. 
Eingehende Untersuchungen bringt HOYER. 
MaBige Leukocytose wird von SYMES verzeichnet. Da das Krankheitsbild 

wahrscheinlich genetisch ganz heterogen ist, durften gleichsinnige Befunde 
nicht zu erwarten sein. HOYER betont die Verschiedenheit des Blutbildes von 
akuter Polyarthritis, aber die Ahnlichkeit mit anaphylaktischen Prozessen, 
z. B. nach einer Tuberkulinreaktion, leicMe N. und Eos.-Zunahme im Beginn. 

Lit.: HOYER: Acta med. scand. (Stockh.) 57, 587 (1923). - SYMES: Brit. med. J. 
1921, 791. 

Erysipelas. 
Erysipel verlauft mit neutrophiler Leukocytose, deren Grad der Schwere 

des Falles gewohnlich direkt proportional geM. Oft verrat ein Absturz der L. 
die baldige Entfieberung oder ein Wiederanstieg das drohende Rezidiv. Milde 
Affektionen lassen Leukocytose vermissen. Eos. fehlen oder sind vereinzelt 
im Hohestadium und tauchen erst bei der Genesung wieder auf; ebenso sind 
die f. stark vermindert bis zur postinfektiosen Lymphocytose. 

Lit.: BEZANQON et LABBE, HALLA, HAYEM, HIRSCHFELD, KLEIN, LIMBECK, PEE, RECK­
ZEH, REINERT, RIEDER, TURK, ZAPPERT, CABOT, SCHINDLER auf S. 589 und 596. - CHANTE­
!\'[ESSE et REY: Presse med.1899, No 52. -NEUMANN u. GUNDERMANN: Fo!. haemat. (Lpz.) 
31, 41 (1924). - REICH: Beitr. klin. Coo. 41 (1904). 

Variola. 
Die L.-Schwankungen sind eigenartige und konnen in zweifelhaften Fallen 

zur Differentialdiagnose herangezogen werden. Ihr Hauptcharakteristicum 
ist die Leukocytose mit Myelocyten und Normoblasten ohne Fehlen der Eos. 
und mit viel Monoc., so daB der Prozentsatz der N. nicht hoch ist. 

BROUARDEL hatte bereits auf das Vorkommen von Leukocytose aufmerksam gemacht 
und das Maximum derselben auf den 6. Tag angegeben. VERSTRAETEN konstatierte bei 
11 Erkrankungen Lenkocytose. R. PICK (42 FaIle) hielt die Leukocytose nicht fiir eine 
direkte Folge der Variola, sondern nur als den Ausdruck von sekunda1'en pyogenen In­
fektionen, wei! e1' in todlichen E1'krankungen eine Vermehrung der L. vermiBt hatte. Diese 
Ansicht ist irrig und die Begriindung unrichtig. Die Leukocytose gehort ZUlli Wesen der 
reinen Pockenerkrankung; aber geradeso wie sonst kann die Reaktion des Knochenmarkes 
in schwe1'en Fallen versagen. 

Ausgedehnte Untersuchungen liegen von COURMONT und MONTAGARD und 
von EMILE-WEIL vor. Danach verlauft die Pockenerkrankung (agonale In­
suffizienz abgerechnet) mit Leukocytose, und kann diese schon zur Zeit des 
prodromalen Exanthems oder noch fruher bestehen. 1m vesicularen Stadium 
ist die Zunahme der L. regelmaBig, im pustulOsen Stadium stark. Die Leuko­
cytose bewegt sich meist zwischen 10000 und 20000, geM aber bis 30, 40 und 
mehr Tausende. Nach MAGRATH zeigen letale Falle in Fruhstadien hohe L.-Zahl, 
dann aber rasche Abnahme bis zum Tod. Diese Markinsuffizienz ist auch von 
PICK, VERSTRAETEN, EMILE-WElL u. a. gesehen; dabei werden nach ARNETH 
und SCHILLING immer jungere Zellen in sinkender Zahl geliefert. 

SCHATZMANNS Ergebnisse lauten bei 7 Variolakranken: neutrophile Leuko­
cytose schon zur Inkubation, keine Vermehrung der L. bei der Eruption, 
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mehr oder weniger starke Leukocytose (mit Lymphocytose) im vesicularen 
Stadium. 

Auch SCHILLING gibt fur das papulose Stadium geringe, mit den Blaschen 
deutliche und mit der Eiterung starke Leukocytose an. 

Von besonderer Bedeutung ist die Zusammensetzung der L. und charak­
teristisch die groBe Zahl von Monoo. Wahrend namlich f:. erst sparlich vor­
kommen, sind Monoc. auBerordentlich vermehrt und in gewaltig groBen Exem­
plaren (von SCIDLLING zum Teil als Jugendformen der Monoc. gedeutet) 
vorhanden, wie ich aus eig. Beob. bestatigen kann. Diese eigenartige Mono­
nucleose soll nach Ansicht vQn COURMONT und MONTAGARD, EMILE-WElL, 
MAGRATH in allen Stadien der Pocken vorhanden sein und etwa 40-55% der 
Zellen ausmachen. Diagnostisch wichtig ist die groBe Zahl dieser Zellen in der 
Inkubation und beim prodromalen Exanthem, selbst dann, wenn eine starkere 
Leukocytose fehlt. Nach SCmLLING fehlt aber dieser Befund in Fruhstadien. 

1m Gegensatz zu diesen Erfahrungen sah KAMMERER schon yom 5. Tage an Lympho­
cytose. lch habe seine Prii.parate gesehen; sie bieten ein ganz anderes Bild ais dasjenige, 
das ich sonst selbst auch bemerkt hatte. ERLENMEYER traf bei 2 mittelschweren Variola 
ebenfalls Lymphocytose, desgleichen SCHATZlllANN; SCHILLING aber erklii.rt die Zellen fiir 
Monoc. Bei KAMMERER waren es aber typische e.! ebenso bei SCHATZlIIANN. SAHLI (6. Auf I. ) 
schreibt, dall die franzosischen Autoren grollere e. und Monoc. verwechseln. 

Bedeutsam erscheint auch die Zahl der Myelocyten, eosinophilen wie 
neutrophilen, deren Werte 2-16%, im Mittel 3-5-7% betragen, besonders 
im Beginn des pustu16sen Stadiums. BOHM fand so viel myeloische Elemente, 
daB akute Myelose diagnostiziert wurde. In eig. Beob. waren ebenfalls mehrere 
Prozente von Myelocyten anwesend. Normoblasten sind keine Seltenheit 
und fast stets vorhanden, besonders in schwereren Erkrankungen. - Bei tod­
lichem Ausgang traf RIEDEL in 2 Fallen bis 11 und 13% Normoblasten bei 
hoher Leukocytose (47000 und 19500) und 4 und 11,6% Myelocyten. 

Eos. fehlen nicht, was bei der Schwere der Affektion wirklich auffallend ist. 
Plasmazellen kommen ofters vor (eig. Beob. 51/ 2%), Sie sind in spateren 

Stadien zahlreicher (SCmLLING). 
f:.: anfanglich nur wenige Prozente, spater postinfektiose Lymphocytose. 
tiber die ZahIen der Blutplattchen berichtet SKEDA: 1m Anfang Abnahme bis 90000, 

aber auch bis 16000, im Stadium der Eiterungen 12-185000, beim Eintrocknen der Pusteln 
100-300000. 

N., zumeist unter 50%, sind absolut, in der Regel doch vermehrt. 
Die Erscheinungen bei Purpura variolosa sind an groBem Material durch 

SKEDA geschildert. Es besteht starkste Abnahme der PI. bis 20000 und tiefer, 
und starke Leukocytose unter starker Reduktion der N., die in Kern und Plasma 
schwerste Veranderungen zeigen. Gleichzeitig Normoblasten. f:. bis 90%, 
so daB an lymphatische Leukamie gedacht wurde. 

Bei Variola haemorrhagica mit blutigen Pusteln sah SKEDA gleichfalls starke 
und progressive PI.-Abnahme, Riickgang der L. und der N., diese mit hoch­
gradigsten pathoi. Veranderungen, oft Myelocyten und Metamyelocyten, Normo­
blasten und zahlreiche jugendliche R. 

Komplikationen erzeugen starke Zunahme der N., besonders bei Eite­
rungen, oft auch bei hamorrhagischen Formen; doch kann gerade in diesen 
letzteren Zustanden als den schwersten die Insuffizienz des Knochenmarkes 
durch fehlende Leukocytose hervortreten. 

Nach den franzosischen Autoren "bleibt das Blut trotz der Komplikationen variola­
artig"; es tritt nur neutrophile Leukocytose dazu. In der Tat ist die absolute ZahI der 
Monoc. immer noch groll. 

Variolois als prinzipiell identische Affektion verhalt sich auch identisch, 
so in 2 Fallen von COURMONT und MONTAGARD: 
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1. 25jahriger Mann. Vesiculare Variolois seit 48 Stunden: .c. 7, Monoc. 31 + beson­
ders groBe Exemplare II, neutrophile + eosinophile Myeloc. 16 + I, N. 31, Eos. 3%. 

2. 31jahriger Mann. Makulose Variolois, 2. Tag: .c. I%! Monoc. 27 + II, Myelo­
cyten 51/ 2 + 1/2, N. 52, Eos. 3%. 

Auch fUr Variolois verzeichnet ERLENMEYER relativ hohe Zahlen der Eos. 
und bis 61/ 2% Plasmazellen. 

Hier liegen in der Tat ganz ungewohnliche Blutbilder vor. 
COURMONT berichtet, daB er aIle zweifeThaften Fii.lle ohne jede Ausnahme nach dem 

Blutbild richtig diagnostiziert habe, auch in den Friihstadien, und daB er nicht in einer 
einzigen Beobachtung von Pocken den charakteristischen Blutbefund vermiBt habe. 

Bei Schutzimpfung konstatierten ERLENMEYER und SCHATZMANN Leuko­
cytose und zuweilen Plasmazellen und Myelocyten. 

Alastrim und verwandte andere Pockenarten. 
In den Tropen gibt es eine Reihe pockenartiger Erkrankungen, die zwar 

spezifisch verschieden sind, aber durch die erfolgreiche Pockenschutzimpfung 
sich als'der Variola vera ganz nahe verwandt erweisen. Von 1921-1926 hatten 
wir in Zurich uber 1100 solcher Erkrankungsfalle auf meiner Klinik (LEueR). 

Entsprechend dem ganz gutartigen Verlauf und der geringen Beteiligung 
des Allgemeinbefindens waren auch die Blutbefunde wenig vom Normalen 
abweichend. Fast nie fand sich Leukocytose, nie wurden bei Hunderten von 
Untersuchungen Myelocyten, nur 1mal 1 Normoblast gesehen. Pathol. N. 
wurden fast stets vermiBt. 

Bei der Berner Epidemie traf PANTASIS bei den Prodromen Leukopenie 
und N.-Penie, spater Leukocytose bis 10000, aber auch jetzt 1:. dominierend, 
mittelschwere FaIle bis 16000 L. - Die Befunde von SABRAZES sind ahnlich, 
"Mononucleose" beim Ausbruch. 

Dagegen beschreibt HOFFMANN die Alastrimfalle aus Kuba andel's. Zuerst 
3 Tage maBige Leukopenie, besonders der N. Dann N. Leukocytose (17000 
im Durchschnitt, gelegentlich bis 30-40000) und Veranderungen an den 
Kernen, oft Myelocyten (in den ersten 3 Wochen 1-3-4-6%, gelegentlich 
1O-12%), Vermehrung del' Monoc. in den ersten 2 Wochen. Postinfekti6se 
Eos. bis 15-20%, selbst 30%. 

Literatur iiber Pocken und Alastrim. 
ARNDT: Erg. inn. Med. 20, 5II (1921). 
BENNECKE: S.618. - BOHM: Med. KIin. 1921, 625. - BROUARDEL: Gaz. Mea. Paris 

1874, No. II; Bull. Soc. Med. Hop. Paris 1879. 
COURMONT et MONTAGARD: J. Physiol. et Path. gen. 1900. 
EMILE-WEIL: lnaug.-Diss. Paris 1901. - ERLENMEYER: Dtsch. med. Wschr. 1913, Nr I; 

1914. 
FIsCHER, W.: Arch. Schiffs- u. Tropenhyg. 19 (1915). 
GOLGr: Riv. Clin. pediatr. 1873, 239. 
HALLA: S. 589. - HANNEMA: KongreBzbl. inn. Med. 55, 465. Alastrim. - HEAD: Arch. 

of Pediatr. 1902. - HOFFMANN: Miinch. med. Wschr. 1923, 1052; 1920, lIM. Alastrim; 
Arch. Schiffs u. Tropenhyg. 29, 67 (1925). Impfung. - HOLLER: Morbus Wei!. 

IKEDA: KongreBzbl. inn. Med. 50, 555; Arch. into Med. 37,660 (1926); J. amer. med. 
Assoc. 84, 1807 (1925). 

KALLENBERGER: Z. klin. Med. 86. Befund wechselnd. - lU.M:M:ERER: Dtsch. Arch. 
klin. Med. 99, 354 (1910). 

LEUCH: Schweiz. med. Wschr. 1923, Nr 19. 
MANICATIDE et GALESESCU: Miinch. med. Wschr. 1903, 917. Ref. - MARGRATH, 

BRINKERHOFF and BANCROFT: J. med. Res. 1904. - MONTEFUSCO: Fol. haem at. (Lpz.) 
10, 355. 

NIKOLAu: KongreBzbl. inn. Med. 02, II7, 232. 
PANTASIS: Schweiz. med. Wschr. 1924, II89. Alastrim. - PEE: S. 589. - PICK, R.: 

Arch. f. Dermat. 1898. 
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RIEDEL: Berl. klin. Wschr. 1917, Nr 35. 
SABRAZES: Arch. Mal. C(£ur 1923, 777. Alastrim. - SCHATZMANN: Z. klin. Med. 80, 

333 (1914); Korresp.bl. Schweiz. Arzte 1913. - SCBILLING: In Mense, Tropenkrankheiten. 
S. ll8; Miinch. med. Wschr. 1916, 154. - SHINTAKE: Arch. Schiffs- u. Tropenhyg. 28, 
62 (1924). 

TSCHISTOWl'ISCH: S. 589. 
VERSTRAETEN: Bull. Acad. Med. Belg. 1875. 
WIENER: Wien. klin. Wschr. 1916, Nr 44. Atypische Blutbilder. 

Varicellen. 
8TAUBLI traf bei Erwachsenen auf der Rohe Leukopenie (5380-6410), 

ebenso MENSI und BAER. NOBECOURT et MERRLEN berichten, daB bald leichte 
Leukocytosen, bald Verminderungen der L. beobachtet werden, unter Ver­
minderung der Eos. ERBEN konstatierte am Tage der Eruption normale L.­
Zahl, normale Eos. und Vorherrschen der Monoc. gegenuber den N., BAER 
aber Verminderung der Eos. ARNETH traf niedrige Gesamtzahl (6000 und 5900), 
mit der Reilung aber 8-11000. BENNECRE sah in 3 Fallen keine L.-8teige­
rung, desgleichen KAMMERER. lch selbst sah nie Leukocytose und meist normale 
Werte. Eos. konnen ganz fehlen. 8ebr rascb tritt aber postinfektiose Eosino­
pbilie und starke Lympbocytose mit ziemlicb vielen (1-2-40f0) Plasmazellen 
auf. CruCA sab 3-50f0 und gelegentlich bei ausgedebnterem Exantbem bis 
8 und 120f0. Myelocyten sab ich nie, dagegen sah sie CruCA gelegentlicb. BAER 
traf in der lnkubation meist Lymphocytose. 

Die Angaben liber Myelocyten (NOBECOURT in 1/3 der FaIle, einmal sogar 121/ 2%) sind 
von FLESCH und SCHLOSSBERGER, KAMMERER, ZELENSKI (4 FaIle), WEIL und ROUBIER 
(10 FaIle) bestritten und beruhen wohl auf Irrtum. 

In eingebender 8tudie scbildert MAYER die Verbaltnisse bei Erwacbsenen, 
zuerst Neigung zu Leukopenie und besonders Neutropenie, dann Lympbo­
cytose und vorubergebend Monocytose; Plasmazellen und Myelocyten traf er 
vereinzelt. Einige Erkrankungen mit etwas hoberen L.-Zablen deutet der Autor 
als Leute, die an sicb scbon pbysiologisch hochnormale Werte besitzen. 

Die Differentialdiagnose zwiscben Alastrim und Varicellen beim Erwachsenen 
halte icb niemals allein aus den Blutbefunden fUr moglicb. 

Lit.: ARNETH: Mlinch. med. Wschr. 1904, 1097. - BANR: Arch. Kinderheilk. 69, 198 
(1921). - BENNECKE: S. 618. - CruCA: C. r. Soc. BioI. Paris 98, 715 (1928). - ERBEN: 
S.618. - FLESCH u. SCHLOSSBERGER: S. 619. - HOFFMANN: Miinch. med. Wschr. 1923, 
1052. - KAMMERER: Dtsch. Arch. klin. Med. 99. - MENsI: S.620. - MAYER: luaug.­
Diss. ZUrich 1920. - NEfJKEN: Mschr. Kinderheilk. 32, 128 (1926). - NOBECOURT: J. 
fhysiol. et Path. gen. 1901, 482. - PANTASIS: S.623. - STAUBLI: Korresp.bl. Schweiz. 
Arzte 1913, 193. - WEIL et ROUBIER: Fol. haemat. (Lpz.) 10, 354. - ZELENSKI U. CYBULSKI: 
Jb. Kinderheilk. 60. 

Influenza. 
Angaben aus frliheren Jahren: Die meisten Autoren wie CHANTEMESSE, FRIED­

REICH, KOLLMANN, MA.ILLART, LAVERAN, POPOFF, STIENON fanden bei Influenza Leuko­
cytose, dagegen RIEDER und CABOT haufiger keine oder nur unbedeutende Vermehrung. 
GRAWITZ gibt sogar geringe L.-Zahlen an, so daB er wegen der Verwechslung mit Typhus­
leukopenie Bedenken auBert. Auch 10 von 69 Fallen CABOTS zeigen Zahlen unter 5000. 
CARLI verzeichnet Normalzahlen. Genauere Befunde liber die einzelnen Zellarten fehlen. 
Diese auseinandergehenden Meinungen beruhen wohl darauf, daB ganz verschiedene Krank­
heiten in den Sammeltopf Influenza geworfen worden sind. 

Eigene Untersuchungen bei Grippe seit 1918. 
Unkomplizierte Falle: Mit Auftreten der Fieber geht die absolute Zabl der 

L. zuruck. Dabei zeigen die Lymphocyten am 1. und 2. Tage die starkste 
Reduktion (300-800); dann steigt ibre Zabl langsam an, am 4. und 5. Tage 
sind normale Werte wieder erreicht, darauf folgt Lymphocytose. Die N. weisen 
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die starkste Verminderung ungefahr am Entfieberungstage auf (750-2000). 
Dann nehmen die Zellen wieder zu und erfolgt nach 5-8 Tagen Leukocytose. 
In den ersten Tagen del' Erkrankung schon konnen pathologische N. erscheinen, 
oft in stark em AusmaB erst spater. Nach TIberwindung del' Leukopenie stellen 
sich junge Elemente ein, oft sind einzelne Metamyelocyten und reife Myelo. 
cyten anzutreffen. Mit Ausnahme von einigen leichten Fallen verschwinden 
die Eos. fast regelmaBig am 2. Tage aus del' Blutbahn und kehren erst mit 
Temperaturabfall wieder zuruck. Die Monoc. verhalten sich in ihrer Zahl 
ahnlich wie die N. In del' ersten Zeit sind ihre Kerne bizarr gelappt, nach TIber­
winden del' Infektion sieht man mehr rundkernige, breitleibige, junge Zellen. 
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Zur Zeit del' Entfieberung treten fast ohne Ausnahme Radkernpiasmazellen 
auf (1/2-5%). 

Komplizierte Fiille. Mit Auftreten einer Pneumonie fallt die .c.-Zahl etwas 
ab, um unmittelbar darauf wieder anzusteigen. Die ubrigen Zellen machen 
im allgemeinen gar keine Schwankungen durch, wenn die komplizierende El'­
krankung wie gewohnlich am 3.-5. Tage auftritt. Tritt sie spa tel' ein, wenn 
die Hemmung des Knochenmarkes schon uberwunden ist, so kommt es zu 
einer Leukocytose, die in unseren Fallen zwischen 8000 und 25900 schwankte. 
Das Knochenmark reagiert auf neue Reize also je nach dem Grade del' Scha­
digung. 

Retrospektive Diagnose, ob eine Pneumonie eine croupose oder eine Grippe­
pneumonie gewesen ist: Grippe hinterlaBt eine erh6hte Zahl N. in der Rekonvaleszenz 
und keine ausgesprochene Lymphocytose (diese fiel eben in ein friiheres Stadium); crou­
pose Pneumonie zeigt in der Rekonvaleszenz Lymphocytose, aber niedrige N.-Werte. 

In Initialstadien ist durch starke SchweiBe das Blut konzentriert, das R.-Vo­
lumen hoch. ALEXANDER fand 8,5 Mill. R. Jetzt sind am 1. Tage die L.-Werte 
oft wie in del' Zeit del' Prodrome noch etwas hoch. 

Am 4.-6. Tage treten 1-4% Radkernplasmazellen auf. 
1m allgemeinen entsprechen die Befunde del' Literatur, besonders die syste­

matisch durch BERGER durchgefuhrten, unseren Serienuntersuchungen. Wenn 
freilich auf den Zeitpunkt del' Krankheitstage und auf biologische Verhalt­
nisse del' Reaktionsmoglichkeit oder -unmoglichkeit nicht geachtet worden 
ist, so muBten selbstverstandlich abweichende Resultate erhalten werden. 

Mit dem 1. Grippetage sinkt del' SerumeiweiBwert, und zwal' meist erheb­
lich, jedoch nicht l'egelmaBig. Sehr schwere FaIle zeigen ganz niedrige Werte 
(45,0 Refraktion = 5,0 EiweiBprozent). 

Naegeli, Blutkrankheiten. 5. Auf I. 40 



626 Infektionskrankheiten. 

Stets ist eine Glo bulinzunahme vorhanden, und zwar vom 2.-3. Tage 
an, und erreicht ihren Hohepunkt mit dem Ende der Krankheit (bis 700J0). 
Die hohen Werte konnen 8-14 Tage bleiben, sogar auch langer. 

AIle therapeutischen Versuche (Impfung mit einer polyvalenten Vaccine, 
KolIargol, Elektrargol, Septakrol, Serumtherapie) haben nie den geringsten 
EinfluB auf das charakteristische Blutbild ergeben. 

Differentialdiagnostisch ist eine Krankheit mit von Beginn an konstanter 
Leukocytose sicher als Grippe abzulehnen. Die Leukopenie des 2.-4. Krank­
heitstages ist der wichtigste hamatologische Befund, prognostisch sind aber 
die pathol. N. am meisten zu beachten. 

Literatur fiber Hlut bei Influenza und Grippe. 
ALDER: Fol. haemat. (Lpz.) 26, 16 (1919). - ALExANDER: Dtsch. med. Wschr. 1918, 

1250. - ARNETH: Med. Klin. 1920, 255. 
BAOHE: KongreBzbl. inn. Med.16, 168. - BEOHER: Med. KIin.1918, Nr 41. - BEOHER, v.: 

Wien. klin. Wschr. 1919, Nr 1. - BERGER: Beitr. KIin. Inf.krkh. 8, 303 (1920). - BOLLER 
U. WASSERMANN: Wien. Arch. inn. Med. 16, 355 (1929). - BUNTING: Amer. J. med. Sci. 
162, 1 (1921). 

CABOT: Lehrbuch. - CARLI: Guys Hosp. Gaz. 1906, Nr 126. - CHANTEMESSE: Bull. 
med. 1908, 85. - CITRON: Berl. klin. Wschr. 1918, 777. 

ELIAS: Wien. med. Wschr. 1919, 394. 
FRIEDREICH: Arb. Reichsgesdh.amt 1890. 
GERBER: Wien. med. Wschr. 1900, Nr 25. - GRAWITZ: Med. Klin. 1906, Nr 21. 
HAASE U. WOHLRABE: Dtsch. med. Wschr. 1918, Nr 50. - HARRY: Dtsch. Arch. klin. 

Med. 133, 237 (1920). - HEAD: Arch. of Pediatr. 1902. - HEss: Dtsch. med. Wschr. 1926, 
908. - HILDEBRANDT: Miinch. med. Wschr. 1916, 1601; Dtsch. med. Wschr. 1919, 1140; 
Z. klin. Med. 91, 1 (1921). - HOFFMANN: Miinch. med. Wschr. 1923, 1199. - HOPPE­
SEYLER: Dtsch. med. Wschr. 1919, 67. 

IRONS: KongreBzbl. inn. Med. 18, 9. 
JAGIC: Wien. klin. Wschr.1918, 1223. - JOOHMANN: Handbuch von Mohr und Stahelin 1. 

1911. 
KINSELLA: J. amer. med. Assoc. 74, 1070 (1920). - KOLLMANN: Berl. klin. Wschr. 

1890. - KRAGER: Miinch. med. Wschr. 1921, 814. - KRAusE, P.: Dtsch. med. Wschr. 
1929,948. - KRONBERGER: Dtsch. med. Wschr. 1919, 243. - KRONER: Berl. klin. Wschr. 
1918, 640. 

LAVERAN: Bull. med. 1898, 85. - LEVY: Dtsch. med. Wschr. 1918, 972. - LION: Kon­
greBzbl. inn. Med. 14, 62 (1920). 

MAILLART: Inaug.-Diss. Genf 1891. - MAROOVICI: Fol. haemat. (Lpz.) 23. 
NEUWIRTH: Wien. klin. Wschr. 1918, 1152. - NIPPERDEY: Dtsch. med. Wschr. 1929, 

478. - NOEGGEROTH: KIin. Wschr. 1929, 1845. - NiffiNBERGElf: Miinch. med. Wschr. 
1919, 291. 

OOKEL: Ref. KongreBzbl. inn. Med. 31,406.- OELLER: Dtsch. med. Wschr.1918, Nr44. 
POPOFF: Fol. haemat. (Lpz.) 1906. 99. 
REICHE: Munch. med. Wschr. 1920, 1352. - REICHER: Schweiz. med. Wschr. 1921, 

394. -RIEDER: Miinch. med. Wschr.1892, Nr 19. -ROLLY: Jkurse arztI. FortbiIdg 1918.­
ROSENOW: Med. Klin. 1918, 737. - RUTIMEYER: Schweiz. med. Wschr. 1921. 

SOHEMENSKY: Berl. klin. Wschr. 1919, Nr 24. - SOHIFF U. MATYAS: Wien. klin. Wschr. 
1918, Nr 50. - SPENGLER: Wien. klin. Wschr. 1926, 507. - STI:ENON: Ann. et Bull. Soc. 
roy. Sci. med. et natur. Brux. 1896. 

UNDERHILL: J. amer. med . .Asso~. 76, 1531 (1920). 
WANNER: Korresp.bl. Schweiz. Arzte 1918; 1919. - WEINBERG: Arch. Schiffs- u. 

Tropenhyg. 23, Beih., 197 (1920). - WOHLRABE: Inaug.-Diss. Jena 1919. 

HEINE-MEDINsche Krankheit (Poliomyelitis acuta). 
In der Lit. ist bisher meist Leukopenie beschrieben worden; WERNSTEDT 

konstatierte aber im febrilen Stadium normale oder leicht erhohte Werte. 
Eigene Befunde zeigen initial ofters auffallige neutrophile Leukocytose 

(bis 19000) ohne Komplikation und ohne Fieber. Die Vermehrung der N. kann 
lange dauern. Leichte Veranderungen im Sinne pathol. N. kommen vor und 
entsprechen leichteren Komplikationen. 
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Todliche FaIle mit Cyanose (Acidosis) zeigen bis 27000 L. (N. 85-88) und 
keinerlei starkere pathol. N. 

Lit.: WERNSTEDT: Erg. inn. Med. 211, 705 (1924). 

Die 
Encephalitis epidemica 

unterschied sich in zahlreichen eig. Beob. (Inaug.-Diss. BURCKLER) durch fast 
volIiges Fehlen von Blutveranderungen. Namentlich vermiBte ich pathol. N., 
die bei Grippe so haufig sind. (Eine friihere eigene Angabe von zahlreichen 
pathol. N. entsprach einer Grippeencephalitis.) DaB bei starken Muskelkrampfen 
eine Verschiebungsleukocytose auftreten muB, ist klar. Alsdann ist das Fehlen 
pathol. N. wichtig. Die Blutveranderungen sind also vollig verschieden von 
denjenigen bei Grippe, wie dasauch V. SCHILLING betont, und belegen die 
spezifische Verschiedenheit beider Affektionen. 

V. SCHILLING beschreibt fUr 15 akute FaIle hoch normale oder leicht ver­
mehrte L.-Werte mit Lymphopenie und Reizung der Erythropoese. Natiir­
lich machen Komplikationen, besonders finale Bronchopneumonien und Leuko­
cytose pathol. N. 

REICHER fand 8mal normale L.-Zahl oder neutrophile Leukocytose, Imal 
aber Leukopenie und L.-Verlauf wie bei Grippe. Dieser Fall war aber eine 
Grippeencephalitis. PALITZSCH und GABIS trafen leichte neutrophile Leuko­
cytose. Die Zunahme der E. war fUr die giinstige Prognose besonders wertvoIl, 
gelegentlich ist auch Eosinophilie gesehen und in sehr chronischen Fallen 
Globulinzunahme. 

Eigene Beobachtungen: 
T6dlicher Fall, Tod nach 5 Tagen: 10-12000 L., 82,4% (nie patholog.), 12,8% Monoc., 

4,8% i:.., Eos. -, Ma. -. T6dlicher Fall, Tod nach 10 Tagen: etwa 6000 L., 85% N. (nie 
patholog.), 8% Monoc., 6% i:.., Eos. -, Ma. 1%. Geheilter Fall: etwa 7000 L., 68,2% N. 
(nie patholog.), 7,8% Monoc., 18,4% i:.., Eos. 4,4, Ma. 1,2%. Geheilter Fall (Spatstadium): 
6000 L., 681/s% N., 4%% Monoc., 311% i:.., 1% Eos., 1/3% Ma. Geheilt, leichter Fall: 7 bis 
8000 L., 75,5% N., 3% Monoc., 21%. i:., 1/4% Eos., 1/2% Ma. 

Lit.: BERGER u. UNTERSTEINER: Wien . .Arch. inn. Med. 9, 1 (1924). - BURCKLER: 
Inaug.-Diss. Ziirich 1921. - CAWADIA.S: C. r. Soc. BioI. Paris 84,139 (1921). Leichte Leuko­
cytose mit 75-80% N. - CRISPELL: Ref. KongreBzbI. inn. Med. 32, 501. - GABRI: Poli­
clinico 1920, 106. - v. JAKSCH-WARTENHORST: Miinch. med. Wschr. 1922, 1033. - Huss: 
Wien. kIin. Wschr. 1922, 55. - KRAUS: KongreBzbl. inn. Med. 19. 79. L. wechselnd. -
MODEL u. WOLF: Dtsch. Z. Nervenheilk. 86, 113 (1925). - PALITZSCH: Dtsch . .Arch. klin. 
Med. 1311, 115 (1921). - REICHER: S.626. - SCHARGORODSKY u. SCHEIMANN: .Arch. f. 
Psychiatr.83 (1928). - SCHILLING,: Disk. Ref. KongreBzbl. inn. Med. 32,335. - STERN: 
Monogr. 2. Aufl. Berlin: Julius Springer. 

Andere Encephalitiden. 
Grippeencephalitis bietet natiirlich das Blutbild der Grippe. 

Epilepsie. 
In friiheren Jahren sind die Blutbefunde ofters als typisch fUr die Anfalle 

und das Wesen der Krankheit, z. B. in Differentialdiagnose gegeniiber einem 
hysterischen Anfall dargestellt worden. Das war irrig, und die Befunde im 
Anfall sind auch ganz uneinheitlich (BRUHL). Speziell hat WUTH die Blut­
veranderungen als zur psychomotorischen Erregung gehorig gezeichnet, nicht 
allein dem Krampfanfall eigen! 

Lit.: BRfuIL: Z. Neur. 74, 420 (1922); 83, 656 (1923). - WUTH: Z. Neur. 101,917 
(1926). 

40* 
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Tetanus 
verlauft meist mit leichter Leukocytose, besonders zu Beginn, in schweren, 
todlichen Erkrankungen aber mit sehr hohen L.-Werten. So traf BENNEOKE 
hohe Zahlen und GROTE 47500 (N. 91, Eos. 0, Monoc. 5, f. 4), LUNA 38000. 
Es gibt aber auch L.-Abfall (BENNEOKE). Die Leukocytose ist eine neutro­
phile mit Zuriickdrangung der f. und der Eos., welch letztere in schweren 
Fallen vollig fehlen, in leichteren aber erhalten bleiben (CABOT). ARNETH, 
BENNEOKE und ahnlich GROTE halten die Leukocytose fUr eine "myogene", 
mechanische, die parallel zu der Starke der Krampfe sich verhalte. Bevor 
systematische Untersuchungen vorliegen, ist ein Urteil in dieser Frage unmoglich. 

Bei unkomplizierten Fallen trifft man keine pathologischen N., natiirlich 
aber bei finalen Bronchopneumonien. 

Lit.: ARNETH: Dtsch. med. Wschr. 1916, Nr 51. - BENNECKE: Mitt. Grenzgeb. Med. 
u. Chir. 24. 319. - CABOT: Lehrbuch. - GROTE: Dtsch. med. Wschr.1916. Nr 31. - LUNA: 
FoI. haemat. (Lpz.) 6, 97. - SCHWARZ: Wien. med. Wschr. 1894, Nr 49. 

Lyssa. 
JONNESOO gibt an, 2 Tage vor Auftreten der Anfalle Abnahme der Eos. 

und Zunahme der N., in der 2. Periode neutrophile Leukocytose, fehlende Eos. 
und Abnahme der Monoc. - Auch COURMONT et LESIEUR geben Leukocytose 
und hohe Prozentsatze der N. in den Endstadien an. Uber Veranderungen 
an den N. liegen bis jetzt keine Befunde vor. 

Lit.: JONNESCO: C. r. Soc. BioI. Paris 97, 983 (1927). - COURMONT et LESIEUR: J. 
PhysioI. et Path. gen. 1901. 

Parotitis epidemica. 
1m Beginn verzeichnet BARACH in 2 Fallen Leukopenie. TURK fand Leuko­

cytose bis 16000 mit 8P/2% N. CABOT und ARNETH vermiBten eine Vermehrung 
der L., eben so LEHNDORFF und ZIMMERLI (der aber relative und absolute Lympho­
cytose und meist absolute Vermehrung der N. feststellte). SACQUEPEJE, MARco­
VIOl, KRESTNIKOW, FElLING konstatierten maBige Leukocytose mit Vorherr­
schen der f. und Monoc. Bei Orchitis erscheint neutrophile Leukocytose (eig. 
Beob. iiber 20000 L.), jedoch auch nicht regelmaBig (LEHNDORFF). F. PICK 
vermiBte Leukocytose auch bei hohem Fieber. 

Bei einer Epidemie, Soldaten gleichen Alters, sah ZIMMERLI in Friihstadien 
relative Monoc. bei f.-Verminderung und Abnahme der N. und Eos., spater 
postinfektiose Lymphocytose und Eosinophilie, nie aber hohe N .-Zahl, auBer 
zuweilen bei Orchitis, indessen selbst bei Orchitis meist normale Werte. 

WIESE stellte in seinem groBen Material von 115 Fallen zuerst L.-Abnahme 
fest, nach einigen Tagen dann Leukocytose, aber schwere Erkrankungen boten 
oft Leukopenie. 1m spateren Verlauf Lymphocytose und allmahlich Eosino­
phile 6-10%. 

In 10 eig. Beob. fanden sich nur selten leicht erhohte L.-Zahlen, eher niedrige' 
im Beginn und nachher Anstieg. f.-Werte eher hoch bis tiber 30, meist etwa 
20%. Pathol. N. sparlich. Bei 2 nicht epidemischen Affektionen initial aber 
neutrophile Leukocytose von 13000 mit niedrigem f.-Wert (12-13) und spater 
Abfall der N. und postinfektiose Lymphocytose. 

Die Verschiedenheit der Befunde laBt daran denken, daB verschiedene Er­
reger das Bild der Parotitis epidemica erzeugen. 

Bei dem ganz abweichenden Blutbefund von CURSCHMANN lag entweder lymphatische 
Reaktion oder lymphatischer Mikulicz vor. 

Li t.: ARNETH: Lehrbuch. - BARACH: FoI. haemat. (Lpz.) 15, 186. - CABOT: Lehrbuch.­
CURSCHMANN: Miinch. med. Wschr. 1906, 384. - FEILING: Lancet 1913. - JAHN: Dtsch. 
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med. Wschr. 1928, 1974. - KRESTNlKOW: Inaug.-Diss. Petersburg 1902. - LEHNDORFF: 
Wien. klin. Wschr. 1918, Nr 20. - MARCOVICI: Fol. haemat. (Lpz.) Arch. 20, 136; Wien. 
klin. Wschr. 1918, Nr 34. - PICK, F.: Wien. klin. Rdsch. 1902, Nr 16. - SACQUEPEE: 
Arch. MM. exper. 1902. - WIESE: Arch. Kinderheilk. 80, 253 (1927). - ZIMMERLI: Z. 
klin. Med. 87. 

Anthrax. CHAUFFARD et BOlDIN beobachteten den Anstieg der L. yom 4. Tage mit 10000 
auf 50000 am 6. Tage. Die Vermehrung betraf die N. Eos. fehIten nach dem 4. Tage. REICH 
konstatierte bei 400 Fieber 14300. 

Aktinomylwsis. So£ern Eiterungen vorliegen, kann man hohe neutrophile Leukocytosen 
treffen, so in eig. Beob. 22000, EWING 21500, CABOT 28000-31000. Mit Entleerung der 
Abscesse sinken diese Zahlen und werden sogar subnormale \Verte gefunden. 

Lit.: CHAUFFARD et BOlDIN: Bull. Soc. med. Rop. Paris, 23. Juli 1908; J. MM. into 
1904. - REICH: Beitr. klin. Chir. 41 (1904). 

Cholera. 
Infolge groBer Wasserverluste sollte man Eindickung des Elutes erwarten; allein nach 

C. SCHMIDT (Cholera Leipzig und l\litau 1850) war das nur ausnahmsweise in starkerem 
Grade der Fall. Auch BIERNACKI nimmt mehr Wasserverluste der Gewebe als des Elutes 
an. Dagegen konnte MARCOVICI doch erhebliche Rb.- und R.-Zunahme als Eindickung 
feststellen, bis 150 Rb. und 8,0 R.; dl1zU hohe neutrophile Leukocytose bis 37 {j00, ohne 
Eos. und Ma., mit einigen Myelocyten im akuten Stadium und viel Elutplattehen. In Spat­
stadien sah er viele Plasmazellen (bis 20%), bei schwersten Erkrankungen Leukopenie 
dureh Knochenmarksinsuffizienz. Die Befunde von ROSENTHAL stimmen weitgehend mit 
MARCOVICI iiberein. BENZLER beriehtet von den Mengenverhaltnissen der L.-Arten. 

VmCHOW, BIERNACKI, ROGERS konstatierten aIle bedeutende Leukocytosen (bis 40 
bis 60000). BERGER sah in einem FaIle den L.-Anstieg auf 19000, im zweiten auf 15700, 
PEZARSKAJA Leukocytose u. R. bis 8,7. 

Lit.: BENZLER: Beitr. Klin. Inf.krkh. 4 (1916). - BERGER: MUnch. med. Wschr. 1906, 
589. - MARCOVICI: Fol. haemat. (Lpz.) Arch. 20, 203. Lit. 1 - PEZARSKAJA: Ref. KongreB­
zentralbl. inn. Med. 41, 763. - ROGERS: Lancet 1902, 659. - ROSENTHAL: Berl. klin. 
Wschr. 1914, Nr 8. - VmCHOW, BIERNACKI: Dtsch. med. Wschr. 1895, 795. 

lUaltafieber und Febris undulans (BANG). 
lUaltafieber. Fiir diese Krankheit wird von BrUCE (zit. bei CABOT) normale L.-Zahl 

verzeiehnet. SCHOTTMii"LLER und ROGERS verzeichnen Leukopenie, ebenso TOMASELLI 
und AXISA erklaren die Leukopenie als regelmaBig vorhanden. In 2 Beobaehtungen von 
CATHomE verhalten sieh die einzelnen Arten N. 52, .c. 13, Monoc. 351 und N. 43, .c. 19, 
Monoc. 38. Auch SCHILLING sah normale oder subnormale L.-Werte, dabei wenig N. 
(Knochenmarkshemmung), hohe Monocytose (4--8-24%) und chronische aregenerative 
Anamie und degenerative Veranderungen an den Kernen der N. PrnTRA hat tifters mittel­
starke Anamie festgestellt. 

Lit.: AXISA: Zbl. inn. Med. 1905, Nr 11. - CATHomE: Fol. haemat. (Lpz.) 5, 477. -
PIETRA: Amer. Sci. med. 51, 163 (1927). - ROGERS: Brit. med. J., 1. April 1905. - SCHOTT­
MULLER: MUnch. med. Wschr. 1905,1748. - SCHILLING: In Mense: Tropenkrankheiten. -
TOMASELLI: Policlinico 1908. 

Die BANG8che Krankheit (Bacillus abortus BANG) scheint hamatologisch 
oft mit Leukopenie zu verlaufen, auch mit Lymphocytose, selbst bis 2500 
und pathologischen L.-Formen, fast regelmiWige Abnahme der Eos. und Zu­
nahme der Monoc. (bis 32 Spinas), ofters leichte Anamie. Almlich auch bei 
expo Infektionen (DA RIM). 

Von GAARDE ist Hb.-Abfall bis 46 % notiert. 
Lit.: CURSCHll'[ANN: Med. KIin. 1929, 417. - CUSTER: Schweiz. med. Wschr. 1980, 

264. - GAARDE: Ref. KongreBzbl. inn. Med. 50, 258. - fuBS: Erg. inn. Med. 31, 567 
(1929); 84, 567 ('1928). Monogr. - LOFFLER: Schweiz. med. Wschr. 1929, 304. - LOFFLER 
u. v. ALBERTINI: Krkh.forschg 8, 1 (1930). Gr. Milz. - NATORP: MUnch. med. Wschr. 
1980, 801. - RIN, DA u. WEINBERGER: Ref. KongreBzbl. inn. Med. 51,699. - SPINAS: 
Inaug.-Diss. Ziirich 1929. - STEINER: Schweiz. med. Wschr. 1929,1151. - WAINWRIGHT: 
KongreBzbl. inn. Med. 57, 29. 
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Dengue verlauft nach den Angaben aller Autoren stets mit Leukopenie, und zwar 
von Beginn an. Eos. bleiben bestandig anwesend nach BALFOUR. Die Prozentwerte der 
Monoc. werden gewohnlich hoch (bis 30%, STITT) gefunden. In den spateren Stadien des 
Leideus setzt eine Lymphocytose und Eosinophilie ein. Auch SCHILLING verzeichnet Leuko­
penie von 2-3000 L., mit sehr wenig N., Lymphocytose und erhaltene Eos. Ganz gleich 
lauten die Angaben von HARNETT, ENGLING (hochgradige Leukopenie), RICE (L. 7200 
bis 3100, einmal nur 1200. 

Lit.: ALLAN: Fol. haemat. (Lpz.) 9, 150. - BALFOUR: FoI. haemat. (Lpz.) 5, 477. -
CARPENTER and LIGHTBURN: J. amer. med. Assoc. 1905. - ENGLING: Wien. klin. Wschr. 
1922, 991. - HARNETT: Ref. FoI. haemat. (Lpz.) 14, 56 u. 324. - JOANNIDES: Athene 
med. 1929. - RICE: Ref. KongreBzbI. inn. Med. 27, 195. - STITT: Fol. haemat. (Lpz.) 
5, 477. - VEDDER: N. Y. med. J. 1907, 203. 

Febris recurrens. Die meisten Untersuchungen verzeichnen erhebliche neutrophile 
Leukocytosen. Einzig KIESERITZKY erklii.rt die Leukopenie fiir typisch. SCHILLING stellte 
selbst stets hochnormale bis erhohte L.-Werte und Fehlen der Eos. fest. KARWACKI stellte 
bei 90% der Erwachsenen wahrend des Fiebers 10-15000 L. fest und bei 50% keine Eos. 

Das qualitative Blutbild zeigt pathoI. L., neutrophile Leukocytose, Abnahme oder 
Fehlen der Eos., Zunahme der Monoc., spater postinfektiose Lymphocytose. Vor einem 
Anfall besteht (KARWACKI) Leukopenie mit relativer Lymphocytose. 

Lit.: BOCKMANN: Dtsch. Arch. klin. Med. 29. - BRANDE, v. D.: Kf'ngreBzbl. inn. 
Med. 24, 203. - DEBELE: Russ. med. Rdsch. 1905. - HEIDENREICH: Berlin 1877. - HODL­
MOSER: Z. Heilk. 1906. - HOGLUND: Acta med. scand. (Stockh.) 67, 107 (1927). - KAR­
WACKI: Presse med.1925, 1138. - KIESERITZKY: Wien. klin. Wschr. 1908, 1\, 25. - KURTA­
CREFF: Ann. !nst. Pasteur 39, 969 (1925). - LAFTSCHINSKY: Zbl. med Wiss. 1876. -
MAYER: Z. klin. Med. 93, 141 (1922). - SABBI: Giorn. Clin. med. 10. 335 (]929). - SAVO­
TCRENKO: Ann. Inst. Pasteur 1901. - SULDEY: KongreBzbl. inn. Med. 13, 205. 

Rattenbil.lkrankheit. Die Befunde lauten auf neutrophile Leukocytose, spater Lympho­
cytose und Monoc.-Vermehrung, Ofters auch maBige Anamie. 

Lit.: ARKIN: Wien. Arch. inn. Med. 11, 133 (1925). - DEMEO: Amer. J. Dis. Childr. 
29, 180 (1925). - FRASSI: Morgagni 1921, 325. - KNIPERS: KongreBzbl. inn. Med. 54, 
458. - LANGE, DE: KongreBzbl. inn. Med. 17, 329. - LOOKEREN: KongreBzbl. inn. Med. 
23, 353. - MEDI: Arch. di BioI. 1, 277 (1924). Exp. Meerschw. - SPAAR: KongreBzbI. 
inn. Med. 311, 289. 

Leishmaniosis. 
Verschiedene Leishmaniaarten zeigen auch verschiedene Blutbilder. 
I. Bereits friiher (S.563) sind die groBen Milztumoren mit Leukopenie und Anamie 

bei Kala-Azar und kindlicher Leishmaniosis erwahnt. Diese Anii.mie zeigt niedrigen F.-I., 
erreicht meist mittlere, selten hohe Werte (R. 0,22 bei CASTELLANI, 15 Hb. bei FULCI). 
Leukopenie ist ganz regehnaBig, meist unter 2000, nach ROGERS oft noch unter 1000-500, 
Werte, die nur bei schwerster Malariakachexie auch so tief fallen. 

Die Verminderung der N. unter diesen wenigen L. ist extrem; so erwii.hnt ROGERS 
einmal 102 und einmal 62 N. und CARDAMATIS 13-22%. Eos. fehlen oder sind extrem 
selten. Daher ist die Zahl der E-. relativ sehr hoch, die absolute aber niedrig. Immerhin 
sind auch die Monoc. prozentlich hoch (in 69% der Fane iiber 12%). 

ROGERS erklart die Milzpunktion wegen der sehr verzogerten Gerinnung als gefii.hrlich. 
SAHLI sah bei Kala-Azar Hb. 40, R. 2,5, L. 1400, N. 281/ 2, Eos. 1,5, Monoc. 8, E-. 58, Ma. 1/ 2, 

Myeloc. 31/ 2%, Die hochgradige Leukopenie bestand in diesem Fane sehr lange Zeit. 
II. Bei der kindlichen Leishmaniose mit Milztumor (PIANESE, CANTIERI U. a.) zeigen 

sich sehr starke Anamien (bis 0,99 und 1,25 R.), wenig Erythroblasten und niedrige L.­
Zahlen. Auch hier sinken bei Leukopenie die N. auf 30-20%; die E-. sind relativ hoch 
und ungewohnlich hoch die Monoc. (fast immer iiber 10%, bis 33 und 44%, bei QUILl­
CHlNI nach der Heilung bis 60%). 

III. Bei Orientbeule sind die Monoc. gleichfalls vermehrt. 
Lit.: AUBERT U. HECKENROTH: FoI. haemat. (Lpz.) 14, 52. - CANTIERI: Arch. Kinder­

heilk. 59, 321. - CARDAMATIS: Fol. haemat. (Lpz.) 14, 52. - CASTELLANI: KongreBzbI. 
inn. Med. 10, 668. - FULCI: FoI. haemat. (Lpz.) 12, 118. - GIOSEFFI: Miinch. med. Wschr. 
1918, 910. - JEMMA: Giorn. Clin. med. 1910; Mschr. Kinderheilk. 1912, 321; Erg. inn. 
Med. 23, 595 (1923). - PETROW: Virchows Arch. 209. - QUILlCHlNI: FoI. haemat. (Lpz.) 
15, 185. - ROGERS: Brit. med. J. 1905. - SCHILLING: In Meuse: Tropenkrankheiten. -
SAHLI: Lehrbuch. 6. Auf I. 

Trypanosomiasis zeigt nach SCHILLING im Anfall neutrophile Leukocytose, Vermin­
derung der Eos. (0 oder fast 0), Zunahme der Monoc. mit der Abnahme der Parasiten, E-. 
stets vermehrt, oft im tJbergewicht. 
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Beim Meuschen ist aber das 1. Stadium mit der initialen Neutrophilie kaum gesehen. 
Den typischen Befund bildet die Abnahme der N. 

Beim Mal di Chagas (Trypanosoma Cruzi) erwahnt DIAZ leichte Hb.-Abnahme, meist 
keine Leukocytose, aber ausgesprochene Lymphocytose. 

Lit.: Zahlreiche Ref. FoI. haemat. (Lpz.) Ii, 481; 9, 45; 14, 326. - FULLEBORN: Arch. 
Schiffs- u. Tropenhyg. 1906. - LANFRANcm: Fo!. haemat. (Lpz.) Arch. 13, 55 (1912). -
LEGER: AIm. lust. Pasteur 22 (1909). 

Polyarthritis acuta. 
Nach CABOT und TURK zeigen unkomplizierte FaIle, solange Fieber 

und Exsudation anhalten, gewahnlich geringgradige Leukocytose, selten 
15000 iibersteigend. Erst ganz schwere Infektion, dann Pleuritis, Perikarditis, 
Pneumonie sind imstande, hahere Werte zu erzeugen. Mit Abfall des Fiebers 
und der Schwellungen geht die Leukocytose zuriick. 

Die Vermehrung betrifft die N., mitunter aber nicht haufig auch die Monoc. -
Die f. sind wie die Eos. zuerst und oft lange vermindert. Gewahnlich ent­
deckt man einige Eos. trotz Fieber und Exsudation. PI. und Fi brin sind stark 
vermehrt; es erweist sich diese Zunahme als eine lang dauernde. Auffallig ist 
die nicht unwesentliche Abnahme des Rb. und der R. als postrheumatische 
Anamie. Selbst sehr schwere lang dauernde Erkrankungen, die mit Sepsis in 
Dif£erentialdiagnose kommen, zeigen auffallig wenig pathoI. N. 

Diesen Befunden fiigen sich die Betrachtungen von HAYEM, HALLA, LIMBECK, REINERT, 
RIEDER, SADLER, ZAPPERT, STIENON, BOSE, ACHARD und LEPER an. BULLMORE und 
WATERHOUSE und KOROWICKl trafen nur geringe Abweichungen yom normalen Verhalten. 

Es gibt Polyarthritiden, bei denen mehrere Tage lang hohe Fieber und maBige Milz­
schwellung vorhanden sind, in denen das Wesen der Affektion erst spii.ter durch Befallen­
sein der Gelenke sich verrii.t. In einem derartigen FaIle kommt Typhus sehr erustlich in 
Differentialdiagnose. So sah ich am 6. Tage eines hohen Fiebers bei im ubrigen negativem 
Untersuchungsbefund 12000 L. mit 85% N.; dabei reichlich Fibrin. lch schloB darauf­
hin die gestellte Diagnose Typhus aus, und wenige Tage spii.ter zeigte sich typische Poly 
arthritis, die rasch unter Aspirin geheilt ist. 

Sehr wichtig sind die auffallig hochgradigen Werte der Senkungsreaktion 
und der Globulinwerte. 

Lit.: ACHARD: C. r. Soc. BioI. Paris, 1. Dez. 1900. - BOSE: Fol. haemat. (Lpz.) Iii, 
187. - BULLMORE: Edinburgh med. J. 1907. - HOLZWEISSIG: Mitt. Grenzgeb. Med. u. 
Chir.39, 117 (1926). - KAHLMETER: A9.ta med. scand. (Stockh.) Suppl.-Bd. 7, 191 (1924); 
3, 265 (1922). - KOROWICKl: Dtsch. Arzte-Ztg 1903. - OCKEL: Z. kIin. Med. 97, 338 
(1923). - PELGER: Ref. KongreBzbl. inn. Med. 38,725. - STIENoN: AIm. et Bull. Soc. roy. 
Sci. mM. et natur. Brux. 1896. - TAKENO: Jb. Kinderheilk. 77, 1913. - Fur die ubrigen 
siehe S. 589 und 596. 

Andere Arthritiden. 
Die gonorrhoische und die septische Arthritis verraten sich durch starke 

und evtl. progressive (10-13-18000) Leukocytosen mit wenig pathoI. N., 
andere FaIle zeigen geringe Leukocytose. 

Chronische deformierende Arthritiden zeigen oft keine oder geringe Leuko­
cytose ohne pathoI. N.; mitunter zeigen sie hohe EiweiBwerte (bis 15%, eig. 
Beob.) und hohe Viscositat. 

Bei febrilen, chronisch verlaufenden Arthritiden gibt KAHLMETER meist 
Leukocytose, aber absolute Lymphocytose an. 41% seiner FaIle hatten L.-Werte 
iiber 8000, 14% iiber 90000. 

Bei Periarteriitis nodosa, die von man chen A utoren als besondere Reaktion 
auf Sepsis gedeutet wird, ist meist N .-Leukocytose festgestellt und oft Anamie. 

Eigene Erfahrungen: 22jahr. Mann, 24000 L., 87 N., 8,6 e., 4 Mono:.. _ 
27jiihr. Mann: Auch 24000, spater AbfaH 15000, N. 79, ~os. 3,9, Monoc. 9,2, ?pater 

wieder 20000 L., N. 84, Eos. 4,2, Monoc. 3,4, e. 7, e. 4,2, 2 weltere Befunde analog, nnmer 
Eos., aber vor dem Tod stark in Abnahme. 

Pathol. N. fehlen, kein schwer septisches Bild. 
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Lit.: BANSI: Z. klin. Med. 106, 439 (1927). - GRUBER: Zbl. Herzkrkh. 1926, 145. -
MARINESCO: C. r. Soc. BioI. Paris 89, 903 (1923). - SACK!: Med. Klin. 1924, 44. 

Die Stillsche Krankheit, eine chronische Arthritis mit Milz- und besonders 
Lymphknotenschwellung, mit maBiger Anamie, wird 6fters als mit Leukopenie 
verlaufend beschrieben, so GOLDSTEIN 900 L. mit 84% E. 

CATTAN u. LAUR: Sang 3, 161 (1929). Ofters NormobI. bei Streptok., Endoc. - FELTY: 
Hopkins Hosp. Bull. 31>, 16 (1924). - GOLDSTEIN: Moo. KIin. 1926, 1527. - MiCHELI e 
GAMNA: Arch. Sci. med. 1>1, 1 (1927). - STRAUSS: Med. Klin. 1926, 1247. 

Sensis. 
In der Mehrzahl akuter septischer Affektionen besteht Leukocytose zumeist 

betrachtlichen, mitunter sehr hohen Grades. Dabei handelt es sich urn starkes 
Dominieren der N., fast immer und in steigendem Grade urn pathoI. N. bei be­
deutender Verminderung der E. und besonders der Eos., die oft fehlen oder nur 
h6chst vereinzelt getroffen werden. Einige Myelocyten und hier und da Normo­
blasten k6nnen vorkommen, Blutplattchen und Fibrin sind gew6hnlich vermehrt. 

Bei chronisch gewordenen Prozessen kehren allmahlich die Eos. trotz Bak­
terien im Blute zuruck und k6nnen fast normale Werte erreichen. Gleichwohl 
k6nnen auch diese FaIle letal endigen. Diese meine Erfahrungen bestatigt 
auch LENHARTZ. 

Gegenuber diesem haufigsten Befund, der auch den malignen Endokarditiden 
eigen ist, verrat eine Leukopenie Knochenmarksinsuffizienz und schlechte Pro­
gnose, so bei CABOT, FELTY, KOCH, KREBS, LIMBECK, LAMEZAN und eigenen 
Beobachtungen. 

Bei Lentasepsis treffe ich regehnaBig fast normale L.-Werte, aber hohe Zahlen fiir 
N., meist wenig pathoI. N. oder erst bei Komplikationen. Auch an den Kernen, nicht nur 
an der Granulation, sind die Veranderungen oft gering; recht niedrige fiir Eos. und 1:-. 
Ein Fall, der trotz hoher Fieber mit diesem Bilde nicht stimmen wollte und alles normal 
zeigte, erwies sich als Hysterie mit Falschung der hohen Temperatuxen bei altem Herzfehler. 

Bei der Lentasepsis werden fast immer allmahlich fortschreitende Anamien 
gelegentlich hohen Grades gefunden, und oft beim Ohrlappchenversuch Endo­
thelien im Zustande der Phagocytose (siehe S. 152). 

LIMBECK verwertete puerperale Formen von Sepsis ohne Exsudation fiir seine Theorie. 
daB Leukocytose von der Exsudatbildung abhangig sei; indessen ist diese Ansicht wieder­
legt, und gerade manche puerperale Formen der Sepsis weisen hochgradigste Leukocytose 
auf (RIEDER 37000, CABOT 77 500!). 

Es ist daran zu denken, daB Sepsis keine atiologische Einheit darstellt und daher auch 
Bakterien vorliegen konnten, deren Toxine primar eine Funktionshemmung der leuko­
cytenbildenden Organe herbeifiihren. 

Differentialdiagnostisch bieten FaIle von Sepsis mit L.-Verminderung 
oder ungefahr normalen Werten groBe Schwierigkeiten; insbesondere muBte 
nach dem Blutbild Typhus in Betracht kommen. Bei weiterer Beobachtung 
ergeben sich wohl immer wesentliche klinische und hamatologische Unterschiede. 

Die R. erfahren im Laufe aller schweren Sepsisfalle starke Verminderungen; 
noch tiefer sink en die Hb.-Werte. 

So berichtet LENHARTZ von R.-Werten, die bis 1,264 und 0,882, in einer Beobachtung 
bei 15 Hb. gar bis 0,642 gesunken sind. Auch hamolytische Vorgange sind beobachtet. 
So konstatierte GRAWITZ bei einem septisc.~en Abortus Hamoglobinurie und nux 300000 R. 
infolge einer ganz akuten Erkrankung. Ahnlich sind die Befunde bei Gasbacillensepsis. 

Bei starkerer Anamie kommen selbstverstandlich Poikilocytose, jugendliche 
und kernhaltige Erythrocyten vor, gelegentlich k6nnen eigenartige Blutbilder 
mit schwerer Anamie und viel Erythroblasten entstehen. 

Lit.: BINGOLD: Virchows Arch. 234, 332 (1921). - CANON: Dtsch. med. Wschr. 1892, 
Nr 10. - FELTY u. KUF;ER: J. amer. med. Assoc. 82, 1430 (1924). - FONTANA: KongreBzbl. 
inn. Med. 1>2, 235; Haematologica (Pavia) 7, H. 4 (1926). Lenta. - GIMPLINGER: Med. 
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Klin.1924, 1073. - GLOOR: S. 207. - HALLA: S. 589. - HALLENBERGER: Zbl. Bakter. 81 
(1918). - KANTHAK.: Brit. med. J. 1892. - KLEIN: Zbl. inn. Med.1899, 97. - KOCH: Med. 
Klin. 1916, Nr 19. - KREBS: Inaug.-Diss. Berlin 1893. - KRUMBHAAR: S. 554. 12% Myc., 
85% N. b. 112000. - Kii"HNAU: Z. klin. Med. 28 (1895). - LAMEZAN: Zbl. Herzkrkh. 
1921, 287. - LEmrA.NN: Virchows Arch. 246, 434 (1923). Gasbac. - LEHMANN U. 

FRAENKELL: Arch. Gynak.122, 692 (1924). Puerp. Gasbac.-Aff. - LEN1IARTZ: Dtsch. Arch. 
klin. Med. 146, 257 (1925). 160 F.; Nothnagels Slg 3. - LEN1IARTZ U. SCHOTTMiiLLER: 
Dtsch. med. Wschr. 1921i. - LOEWENHARDT: Klin. Wschr.1923, 1933. - MnmRBI: Arch. 
Sci. med. 41), 67 (1922). Lenta. - MULLER: Dtsch. Arch. klin. Med. 11)0, 105 (1926). -
PELGER: Ref. KongreBzbl. inn. Med. 38,725. Lenta. - PEPPER: J. amer. med. Assoc. 89, 
1377 (1927). Lenta. -RIEDER: S.243. - ROSCHER: Inaug.-Diss. Berlin 1894. - SADLER: 
S. 589. - SCHMECKEL: Z. exper. Med. 1)1) (1927). - STAHL: Klin. Wschr. 1921), 2392.­
STAUBLI: Mooch. med. Wschr.1901), Nr 45. - STRAUSS u. ROHNSTEIN: S. 328. - WASSER 
TRUDINGER: Inaug.-Diss. MOOchen 1913. - WEILL: Erythrophagie, s. Monocyten S. 152. 
WEITZ: Med. KIin. 1912, 192. Gonokokkensepsis L. 54000. - ZANGEMEISTER U. GANS: 
Mooch. med. Wschr.1909, 793. - ZAPPERT: S. 589. - S. auch die Lehrbucher von CABOT, 
DOMARUS, GRA WlTZ, LnmECK, SCHILLING, HIRSCHFELD, TURK. 

Perityphlitis und chil'urgische Affektionen. 
Bei Eiterungen sind hohe Zahlen von L. im Blute vorhanden, denn die in 

den Abscessen liegenden N. entstammen dem Knochenmark und mussen zu 
dem Entzundungsherd die Blutbahn passieren. 1m Sinne einer funktionellen 
Diagnostik wurde denn auch schon Ende der 90er Jahre eine starke Leuko­
cytose bei Perityphlitis auf der SAHLIschen Klinik fur die Schwere 
und das Fortschreiten des Prozesses prognostisch verwertet. Zweifel­
haft erschien mir nur, ob stark entzundliche und direkt eitrige Prozesse ge­
trennt werden konnten; denn wie z. B. die Scharlachkurve lehrt, konnen sehr 
hohe entzundliche Leukocytosen vorkommen ohne jede Eiterbildung. 

1m Jahre 1901 suchte dann OURSCHMANN zu zeigen, daB die Diagnose Eite­
rung bei Perityphlitis gestellt werden konne, sofern die L.-Werte 25000 uber­
schreiten. Er stellte damals 3 Verlaufstypen perityphlitischer Infektionen auf. 

1. Leichte FaIle: Leukocytose fehlt, ist geringfugig oder nur initial. 
2. Nichteitrige Formen zeigen nur im Anfang Mhere Leukocytose, nicht uber 20 bis 

22000. Diesa Zahl ist voru.bergehend. 
3. Bestehen von Anfang an oder spater dauernd hohe Werte, so ist Eiterung sicher 

und Operation indiziert. Schon ein einzelner Wert von 25000 und Mher ist dringend der 
Eiterung verdachtig. Kommt er ill spateren Verlauf vor, so ist AbsceB so gut wie sicher. 

Auf die L.-Arten ist CURSCHMANN nicht eingetreten; er machte lediglich die irrige An­
gabe, es nehmen aIle Zellen in ungefahr gleicher Weise an der Vermehrung teil. 

Diese Publikation hat viele Nachpriifungen gerufen, wobei die Bestatigungen 
zahlreich waren, gewisse Ausnahmen aber nicht unterdriickt werden durften. 
Diese letzteren, in denen trotz fehlender Leukocytose ausgedehnte Eiterung 
vorlag und zum Tode fiihrte, schienen die diagnostische Bedeutung der L.-Unter­
suchung sehr stark herabzusetzen. Trotzdem Iiegt in den L.-Untersuchungen 
bei Perityphlitis und anderen entziindlich-eitrigen Prozessen ein hervorragendes 
diagnostisches Hilfsmittel, und namentlich SONNENBURG und dessen SchUler 
traten immer wieder an Hand oines enormen Materiales fiir den auBerordent­
Iich hohen Wert der Blutuntersuchung ein. Unrichtig und den Wert der 
Priifung beeintrachtigend, war zuerst die Fragestellung bei diesen Problemen. 

Schwere Entziindungen konnen ohne jede nennenswerte Eiterbildung 
zu hoher Leukocytose fiihrenl. Fiir das therapeutische Handeln bliebe dies 
zwar gleich; denn ohne operativen Eingriff darf man in derartigen Fallen nicht 
auf einen glucklichen Ausgang hoHen. Mithin ist die hoke Leukooytose viel 

1 Eig. Beob.: lljahr. Knabe. 2. Tag einer akuten Perityphlitis. L. 24360, N. 83,8, 
Eos. 0, Ma. 0,2, Monoc. 9,6, .c. 6,4%. Operation: Sehr starke Rotung und Schwellung 
ohne jede Eiter- oder Exsudatbildung. 
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mehr ein Zeichen schwerer Affektion als direlct ein Beweis filr Eiterung, obwohl 
in der Mehrzahl der nicht ganz akuten FaIle bei hoher L.-Zahl AbsceB vorliegt. 

Irrig war die einseitig chemotaktische Auffassung der Leukocytose, wonach 
aus der Starke der Reaktion direkt auf den Grad der aus16senden Entziindung 
oder Eiterung geschlossen wurde. Die Ausnahmen, auf3erst maligner Veriau/, 
mit oder ohne Eiterung, aber ohne wesentliche Le~tkocytose, fanden sofort eine 
ungezwungene Deutung mit der biologischen Auffassung der Leukocytose. 

Ich hatte immer wieder vorgefiihrt, daB L.-Vermehrung eine ReaktioIlBerscheinung 
des Knochenmarkes ist, auf die man nur bei Suffizienz der Zellbildung rechnen darf, und 
daB eine auBerst schwere Infektion rasch zu Insuffizienz fiihrt, so daB also das Ausbleiben 
der an sich notwendigen Reaktion ein auBerst ungiinstiges Zeichen darstellt. 

Eine niedrige oder bald fehlende Leukocytose beruht daher 1. entweder 
auf geringer Infektion oder 2. auf schwerster Intoxikation. 

Die starken Leukocytosen sind zwar stets der Ausdruck der schweren Formen 
der Erkrankung, aber auch einer guten Reaktionsfahigkeit des Markes. Man 
muB daher folgende Typen aufstellen: 

1. Leichte Infektion: Vorubergehende Leukocytose, bis etwa 18000-20000, 
die rasch abfallt, bei offenkundiger Besserung aller Symptome. 

2. Mittelschwere Infektion: Anfanglich starke Leukocytose tiber 20000, 
spater steigende oder doch nicht abnehmende Zahl der L. Die Reaktion des 
Knochenmarkes ist gut, die Infektion aber doch so schwer, daB bedeutende 
Gefahr droht. Hier ist in der groBen Mehrzahl der FaIle Eiterung vorhanden. 

3. Sehr schwere Infektion: Anfanglich, fur wenige Stunden, starke Leuko­
cytose, rasch aber, wegen schwerer Insuffizienz des Markes, Abfall auf ungefahr 
normale Werte. Das Leben ist in Gefahr, Eiterung nicht ausgeschlossen. 

Man sieht, es ist an Stelle einer einzigen Untersuchung die fortlaufende 
Kontrolle und die Kurvendarstellung getreten. Damit stellen sich aber neue 
Schwierigkeiten ein; denn gar oft wird man auf langere Beobachtung sich nicht 
einlassen und sofortigen Entscheid verlangen. 

Dieser sofortige Entscheid kann getroffen werden in Berucksichtigung des 
gesamten klinischen Bildes. Es ist die Trennung der ganz schweren und der 
leichten FaIle aus dem Verhalten von PuIs, Temperatur, Schmerzempfindung 
usw. unschwer dnrchzufiihren. Nie hat jemals ein prognostisch sehr schwerer 
Fall mit fehlender Leukocytose klinisch als leicht imponiert. 

Umgekehrt darf bei klinisch giinstigem Bild eine zweite L.-Untersuchung 
noch abgewartet werden, die uber Steigen oder Fallen der L. orientiert. SONNEN­
BURG nimmt diese weitere Prufung noch am gleichen Tage vor. 

Wertvolle Aufschlusse erteilt die genauere Analyse des Blutbildes. 
In schweren Fallen vermisse ich Eos. ganzIich; die .c.-Werte sind sehr tief; 
fast alleZellen sind N. Vor allem aber zeigt die hoheZahl derpathol. N. (S.197), 
die Schwere des Zustandes und gibt auch bei niedriger L.-Zahl die klare Indi­
kation. SCHILLING zeigte an 2 Erkrankungen, wie sehr das klinische Bild tauscht, 
aber der feinere BIutbefund die Diagnose sichert. Dagegen verrat sich der 
gunstige Verlauf bald durch Auftreten und progressive Vermehrung der Eos. 
und Zunahme der.c. Mir hat diese Beurteilung sehr wertvollen und richtigen 
AufschluB gegeben. Oft erweist sich die fortlaufende L.-Kontrolle als wichtig 
und der Puls- und Temperaturkurve iiberlegen als das feinere Reagens. Bei 
andauernd hoher Leukocytose trifft man auch dann Eiterung, wenn weder 
Fieber noch PuIserhohung bestehen. Eiterretention zeigt sich bei den operierten 
Fallen zuerst in der L.-Kurve an. 

SONNENBURG halt die fehlende Leukocytose bei generalisierter Peritonitis fUr eine 
Kontraindikation zur Operation. Aile Patienten erlagen dem Eingriff. Dagegen erholten 
sich aus diesem Stadium der KnochenmarksiIlBuffizienz ohne Operation doch noch einzelne, 
und die Eroffnung von Spatabscessen fUhrte jetzt zur Reilung. 
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Aus den Studien von SONNENBURG und dessen Schiilern, besonders FEDER­
MANN und KOTHE, sind folgende Leitsatze hervorgegangen: 

1. Leichte FaIle weisen nur 1-2 Tage Leukocytose auf, die rasch unter 
Besserung alIer Symptome abklingt. Zumeist ist die Vermehrung eine ganz 
geringe, bis 12-15000; selten liber 20000 und 30000. 

KRECKE gibt aber (1921) den Rat, bei uber 15000 L. unbedingt zu operieren, und das 
diirfte wohl durchaus richtig sein. 

2. Schwere Falle. Die initiale Leukocytose bleibt hoch oder steigt auf 
20-30000 und mehr. Eiterung nahezu immer vorhanden. 

HIRSCHFELD und KOTHE erwii.hnen L. zwischen 60 und 92000 und gar einen Fall von 
gangrii.noser Appendicitis mit pIotzIich schwerer Blutung, bei dem jetzt die L. auf 60000, 
160000, 190000 stiegen, dabei 7,3% Myeloc. und 24,6% granulalose N. 

3. Sehr schwere FaIle nach demkIinischen BiId. Anfanglich hochgradige 
Leukocytose, dann toxische Lahmung der Knochenmarksfunktion, ungefahr 
normale oder gar subnormale Werte. Die sinkende L.-Zahl ist hier bei schwerem 
kIinischen BiId prognostisch als sehr schlecht zu beurteiIen, sowohl bei hoher 
Temperatur, als ganz besonders bei niedriger. 

4. 1st es zu allgemeiner Peritonitis gekommen, so gaben die FaIle mit 
hoher Leukocytose eine relativ gute, diejenigen mit niedriger eine schlechte 
Prognose. Infaust sind die Erkrankungen mit Leukopenie. 

5. Bei abgekapselten Eiterungen falIt alImahIich der L.-Wert bis zur 
Norm oder noch tiefer abo 

6. Neu auftretende Herde und Eiterungen verraten sich am besten 
durch Wiederanstieg der L. und werden so entdeckt, auch wenn PuIs und Tem­
peratur keine Anderungen aufweisen. 

Auch fUr viele andere Eiterungsprozesse gibt die fortlaufende L.-Unter­
suchung praktisch sehr wichtige Ergebnisse (s. LINDEMANN), so fUr abscedierende 
Pankreatitis (mehrere eig. Beob., SONNENFELD). 

Bei osteomyelitischen Eiterungen findet sich Leukocytose (PEWNY), ebenso 
in eig. Beob. 
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Leberabscesse verlaufen stets mit Leukocytose, sofern sie noch nicht in ein 
ganz chronisches torpides Stadium eingetreten sind oder zum Versagen der 
Knochenmarksreaktion gefuhrt haben. Fur die Diagnose leistet die Blutunter­
suchung nach dem Ausspruch zahlreicher Autoren Hervorragendes, insbesondere 
in frischen, erst einige Wochen dauernden Erkrankungen. 

So gelang mir die Diagnose in einem FaIle mit septischem Charakter und nur ma.Biger 
Leberempfindlichkeit aus der konstant hohen Leukocytose urn 22000. Der AbsceB konnte 
leider nicht bei der Operation, sondern erst bei der Sektion gefunden werden. Ganz analog 
verhielten sich 2 weitere Beobachtungen. In einem anderen sehr chronischen FaIle be­
trug die Leukocytose nur 12000. Der Prozentsatz der N. war enorm hoch; Eos. fehlten 
vollig. Das Allgemeinbefinden war ein desolates. Exitus nach kurzer Zeit. GerB,de in 
solchen Beobachtungen darf selbst fehlende Leukocytose nicht gegen AbsceB gedeutet 
werden, weil die Reaktionsf'i.higkeit erloschen ist. Von besonderer diagnostischer Wichtig­
keit sind alsdann das Fehlen der Eos., der hohe N.-Prozentsatz und die pathol. N. 

Auch bei abdominaler Fettgewebsnekrose fand ich starke Leukocytose (s. WOL­
PIANSKY), entsprechend der Eiterung. Da in diesem FaIle die Leber sehr empfindlich und 
enorm vergr6Bert war und die Punktion (durch die Leber hindurch!) Eiter ergeben hatte, 
so wurde hier irrig LeberabsceB angenommen. 

In einer anderen Beobachtung war die Leber bei einer chronischen Sepsis ebenfalls sehr 
stark druckempfindlich. 1m Drin wurden L. in enormer Menge ausgeschieden. Gleichwohl 
fehlte auch hier der vermutete AbsceB, und lag lediglich Sepsis ohne Eiterung vor. TALMA 
hat gleiche Beobachtungen unter dem Titel Pyurie durch Leukocytose publiziert, 
indem er ebenfalls keinen Eiterherd entdecken konnte. Dnzweifelhaft handelt es sich in 
derartigen Affektionen urn Sepsis als Grundkrankheit. 
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Gynakologische A:ffektionen mit Eiterungen. 
Die eben entwickelten allgemeinen Satze iiber die Bedeutung der Leuko­

cytose gelten auch fUr Eiterherde im Gebiet des kleinen Beckens. Hier ist 
festgestellt, daB dauernd ansehnliche Leukocytose fiir Eiterung spricht. 
Bei Werten iiber 16000 kann dies als fast sicher gelten und ist bereits in einer 
betrachtlichen Zahl von Beobachtungen auch beirn Versagen der gewohn­
lichen klinischen Symptome ein AbsceB gefunden worden. DUTZMANN fand 
sogar 90mal lediglich durch Blutuntersuchung, entgegen der Wahrscheinlich­
keitsdiagnose, Eiterung. Wichtig sind auch hier Kurven der L.-Schwankungen. 

Normale L.-Werte sprechen nicht gegen Eiterung; insbesondere ist bei sehr 
chronischen Prozessen (gonorrhoischer und tuberkulOser Pyosalpinx) eine wesent­
liche Zunahme der L. vermiBt worden. Auch die Auszahlung der einzelnen 
L.-Arten diirfte bei chronischen Fallen versagen; denn sogar Eos. sind kaum 
vermindert, also wie bei chronischer Sepsis. 

Bei schwerem Allgemeinbefinden ist auch hier Leukopenie pro­
gnostisch sehr ungiinstig; alsdann fehlen Eos. Der Prozentsatz der N. ist un­
gewohnlich hoch. Dieses Verhalten spricht auch hier fiir sehr stiirmische akute 
Affektion oder bei langerer Dauer des Leidens fiir schwere Erkrankung mit 
Knochenmarksinsuffizienz. - Entscheidend sind dann die pathol. N. 

Abgekapselte chronische Eiterherde verandern das Blutbild nicht. 
Sie haben sich aber mehrfach als steril erwiesen, so daB das Ausbleiben einer 
Reaktion des Organismus erklart ist. 

GRAFENBERG halt von diagnostisch groBer Bedeutung das Erhaltensein oder die Ver­
mehrung der Eos. bei gonorrhoischen Prozessen im Puerperium; auch LANGE be­
zeichnet Eosinophilie bei puerperalen Affektionen als fast beweisend fiir GonorrhOe. Bei 
septischen Affektionen dagegen vermiBte er diese Zellen in allen schweren Fallen. Bei 
der Besserung findet er .c.-Zunahme und relativ spat Auftreten der Eos. Eine Zunahme 
der Monoc. bewertet er prognostisch unglinstig. 

Bei Hamatocele entstehen deutliche, mitunter erhebliche (postham.) 
Leukocytosen. In eig. Beob. verschwanden die Eos. nicht, und waren Hb. 
und R. parallel vermindert. Die Anamie kann diagnostisch wichtig sein, be­
sonders in der Differentialdiagnose gegeniiber Perityphlitis (H6sSLI). 

Bei Stieltorsion kommen bald hohe Leukocytosen zur Beobachtung. 
Wahrscheinlich fehlen dann pathol. N. 

Uber die Befunde bei Puerperalfieber liegen wenige Erfahrungen vor; doch 
diirfte die Analogie mit den schweren Formen der Perityphlitis eine sehr weit­
gehende sein. Mittelhochgradige Leukocytose, die anhalt, wird als prognostisch 
gut erklart (DUTZMANN), wahrend ein Fallen der L. bei schlechten AIlgemein­
befunden als infaust gilt. Die Anwesenheit auch nur weniger Eos. ist nach 
Po'rocKI und LACASSE prognostisch gut. Schwere FaIle lassen aIle Eos. ver­
missen, bieten L.-Werte iiber 25000 und sehr hohe Prozentsatze, 95 und mehr, 
der N. Dies kann aber nach meinen Erfahrungen fiir recht chronisch ver­
laufende FaIle nicht gelten; hier trifft man Eos. trotz schwerster letaler In­
fektion dann und wann, hier und da einmal sogar nur wenig vermindert. 

Nach DUTZMANN verhalt sich Eklampsie in bezug auf die L.-Bewegungen genau 
wie Sepsis, so daB er daraus auf die infektiose Natur der Eklampsie schlieBt. Dieser SchluB 
ist aber auch aus hamatologischen Griinden nicht gestattet, da selbst bei Sepsis nicht die 
Bakterien, sondern die Toxine das Blutbild erzeugen. 

Literatur tiber Blutbefunde bei gynakologischen Affektionen. 
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(1904). - BLUMENFHAL: Beitr. Geburtsh. 11. - BOSCHENSKY: Gynak. Rdsch. - BUR­
KARD: Arch. Gynak. 80. -BUSSE: Arch. Gynak. 85; Naturforsch.-Verslg 1905. 
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WALDSTEIN u. FELLNER: Wien. klin. Wschr. 1903, 133. - WEISS, A.: Wien. klin. 

Wschr. 1903, 63. - WOLFF: Inaug.-Diss. Heidelberg 1906; Mschr. Geburtsh. 25, 907. 
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Eiterige Meningitis und Genickstarre. 
Bei eitrigen Entziindungen der Hirnhaute wird starke neutrophile Leuko­

cytose, Verminderung der Eos., Zunahme der PI. und des Fibrins gefunden. 
RUSCA fand stets neutrophile Leukocytose (Maximum 35000) und An­

wesenheit der Eos. giinstiger, ihr Fehlen ungiinstiger. Eine postinfektiose 
Lymphocytose und Eosinophilie zeigen die geheilten FaIle. Sehr ahnlich sind 
die Befunde von HESS (L. zwischen 22000 und 48000, N. bis 80-92%). CABOT 
(36 FaIle) verzeichnet bei Genickstarre Werte bis 51000, zumeist aber nur 
20000; indessen bietet der Verlauf groBe Schwankungen. Analog zahlreiche 
eig. und fremde Erfahrungen. 

Tuberku16se Meningitiden, selbst bei ansehnlicher Zunahme der L., zeigen 
ein auffallend sparliches Fibrinnetz. 

So konnte ich bei einem isolierten und klinisch wenig ausgepra.gten Fall von Genick­
smITe aus der gleichzeitigen Fibrinvermehrung die tuberkul6se Affektion ausschlieBen 
und die eiterige erkennen. In einer anderen Beobachtung von klinisch mildem Charakter 
fanden sich 29400 L., aber keine Fibrinvermehrung. 

Pathol. N. sind nach PELGER selten. 
Bei intermediaren Besserungen sahen TURK, SCHINDLER, HESS, RUSCA 

neben Vermehrung der E. eine Zunahme der Eos. Bei Nachschiiben kommen 
steiIe Zacken der N. vor (eig. Beob.). 

Bei HEINE-MEDIN besteht Leukopenie (s. S. 254). 
Lit.: ALTMANN: Med. KIin. 1905, Nr 25. - CABOT, HALLA, JAKSCH, JEZ, LIMBECK, 

PEE, RIEDER, SADLER, SCHINDLER, TURK S. S. 588, 589, 596, 243. - HESS: Amer. J. Dis. 
Childr. 7 (1914). - KOPLIK: Med. News 1904. - LENHARTZ: Dtsch. Arch. klin. Med. 84. -
MEYER-EsTORF: Dtsch. med. Wschr. 1919, Nr 44. - NAEGELI: Miinch. med. Wschr. 1913, 
Nr 4. - PATZIG: Dtsch. Arch. klin. Med.139, III (1922). Viridans Meningitis, starke Leuko­
cytose, HeHung. - PELGER: KongreBzb!. inn. Med. 38, 725. - PRESSER: Prag. med. Wschr. 
1892, Nr 41. - ROHDE: Miinch. med. Wschr. 1903 u. 1907. - RuscA: Dtsch. Arch. klin. 
Med. 103 (1911); Inaug.-Diss. Bern 1910. - SCHOTTMULLER: Miinch. med. Wschr. 1905, 
1730. - SPILL: Inaug.-Diss. Breslau 1903. - ZAND: Virchows Arch. 192 (1908). 

Tuberkulose. 
(Siehe ferner pathol. N. S. 197, Senkungsreaktion S. 87, Globulinwerte S. 51.) 

Blutbefunde bei Tuberkulosen liegen aus der alteren, namentlich aber auch 
aus der neueren Literatur in kaum iibersehbarer Zahl vor. Vor aHem suchen 
die Arzte sich iiber die Schwere des Leidens, die Prognose und Therapie, wie 



Tuberkulose. 639 

im speziellen z. B. uber die Fortsetzung einer Tuberkulin- oder Pneumothorax­
behandlung, zu unterrichten. DaB in der Tat der Blutbefund auBerordentlich 
wertvolle Einblicke in die Krankheit eroffnet, ist absolut klar, und ich konnte 
es an Hand meiner Klinikerfahrungen mit einem Riesenmaterial belegen. 

Fruher ist besonders die Untersuchung nach der L.-Zahl, dann nach ARNETH 
uber die Kernzahl der N. durchgefiihrt worden. Spater ist die Methode von 
SCHILLING, Beurteilung nach der Zahl der stabkernigen N., ausgedehnt ge­
pruft worden. Beide Methoden geben zweifellos trotz erheblicher Mangel ver­
wertbare Resultate und zeigen viel mehr als die bloB quantitative Prufung. 

Noch tiefere Einblicke gibt die Berucksichtigung der pathol. N. und auch 
anderer pathol. Zellen nach Kern, Protoplasma und Granulation, wie die Ar­
beiten aus meiner Klinik von SCHOLLENBERGER, MAYER, GSELL zeigen. Von 
groBter Bedeutung ist die Feststellung der grobdispersen EiweiBkorper (Globulin­
werte) und der Senkungsreaktion [Arbeiten aus meiner Klinik von ALDER, 
LUTHY]. Viel berucksichtigt werden die Zahlen der Eos. und 1:-. Entsprechend 
den Vorbemerkungen S. 584 ff. fuhren sie zu sehr wichtigen Feststellungen. 

Weitaus die sichersten Schlusse sind aber aus kombinierten kurvenmaBigen 
Darstellungen der Gesamt-L., Hb.- und R.-Zahlen, der L.-Arten, der Schwere 
der pathol. Veranderungen an den N., der Senkung und der Globulinwerte 
zu erreichen, selbstverstandlich bei richtiger klinisch-biologischer Fragestellung. 
Ich kann mich bei Untersuchung eines auBerordentlich groBen klinischen Be­
obachtungsmateriales nicht an einen Fall erinnern, der in prognostischer Be­
ziehung bei Beurteilung des gesamten Blutbildes uns getauscht hatte. 

Es erscheinen mir daher derartige ham. Untersuchungen unerlaBlich, wenn 
man sich uber Schwere, Progression, Besserung bei einem tuberkulosen Leiden 
aussprechen will. In Kombination mit allen klinischen und radiologischen 
Prufungen erhielt man tatsachlich ausgezeichnete Einblicke. 

A. Lungentuberkulose ohne Komplikationen. 
I. Bei den initialen Spitzen- und Oberlappentuberkulosen sind 

Blutveranderungen geringfiigig oder fast fehlend. Haufig liegt ausgesprochene 
Blasse vor, so daB vielfach irrig Chlorose diagnostiziert wird, wahrend die ge­
nauere Untersuchung normale oder fast normale Hb.- und R.-Werte ergibt. 
1st aber das Hb. reduziert, so geschieht dies immer aus besonderen Grunden. 
Die L. bleiben fast normal an Zahl; ausnahmsweise besteht schon jetzt Leuko­
cytose (GRAWITz, STRAUER, STRAUSS und ROHNSTEIN, SWAN und CARPI). 

Meines Erachtens ist aber der Beweis dafiir, daB es sich hier trotz der Leukocytose 
um reine oder leichte Tuberkulosen handelt, weder erbracht, noch leicht zu fiihren, und 
ich wiirde zu gr6Bter Zuruckhaltung und weiterer Priifung raten. 

Die L. zeigen oft fast normale Verteilung, seltener Zunahme der N., haufig 
bei mild en chronischen oder schein bar initialen Fallen Lymphocytose. Die 
Senkung ist maBig verstarkt, der Globulinwert an der oberen Grenze. 

II. Vorgeschrittene chronische Tuberkulosen ergeben meist ungefahr 
normale R.-Werte (DuPERIE, SWAN, LIMBECK, STRAUER, GRAWITZ, CARPI, 
viele eig. Beob. bei Dyspnoe, vereinzelt Polyglo bulie (MIRCOLI, TERCHETTI, 
eig. Beob.). Neben fast normalen Werten der 1:-. sind neutrophile Leuko­
oytosen und 1:-.-Abnahme gewohnlich maBigen Grades haufig. Pathol. N. trifft 
man oft, Senkung und Globulinwerte sind hooh. 

Die Hb.-Werte sind normal, nur bei Komplikation niedrig. 
III. Schwere Lungentuberkulosen zeigen nur unter besonderen Be­

dingungen Abnahme der R. und noch mehr des Hb. In der Regel besteht neutro­
phile Leukocytose, starke Verminderung der Eos. und 1:-. Nicht selten ist aber 
die Zahl der Eos. auch fast normal, und ich pflege bei Zanger dauerndem hohen 
Fieber, zunachst unklarer Genese, bei Normalwerten der L. und der Eos. zuerst 
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an versteckte Tuberkulose zu denken, eine Annahme, die sich sehr oft als richtig 
erwiesen hat, und die auch GALAMBOS als zutreffend befunden hat. 

REICH gibt an, daB Tuberkulose an sioh keine Jodreaktion erzeuge; erst die Misoh­
infektion. Er sieht daher einen "vorziigliohen" diagnostisohen Anhaltspunkt fiir Tuber­
kulose darin, wenn vorhandene Fieber weder Leukooytose noch Jodreaktion verursachen. 

In letzter Zeit hat besonders ROMBERG groBen Wert auf die L.-Befunde 
fur die Beurteilung der Schwere des Leidens und der Progression gelegt. Nor­
male Werte erweisen sich als prognostisch giinstig, N. iiber 75% als ungiinstig. 
Lymphocytose und hohe Eos.-Zahlen als besonders gut. Die Beeinflussung 
des Blutbildes unter Tuberkulin gibt ebenfalls wertvollen Anhalt. In zahl­
reichen Untersuchungen meiner Klinik finde ich die gleichen Verhaltnisse der 
L. und zahlreiche pathol. L. Sie entsprechen den allgemeinen Blutverande­
rungen bei Infektionskrankheiten und sind in diagnostischer und prognostischer 
Bedeutung schon friiher (S. 584 ff.) erortert. Ferner kommen als wichtige Be­
funde hinzu die hohe Senkung und die hohen Globulinwerte, die beide mit 
Besserungen sich vermindern und mit Verschlimrnerungen ansteigen. 

Komplikationen. 
1. Darmtuberkulose. Die auBerordentlich schlechte Prognose aller FaIle 

mit Darmtuberkulose macht es sehr wiinschenswert, auch nach ham. Kriterien 
fur diese ominose Komplikation zu suchen. In einer sehr groBen Zahl von 
Beobachtungen hat sich mir das plotzliche Abfallen der Rb.-Werte aus einer 
vorher gleichmaBig verlaufenen Rb.-Kurve als ganz wichtiges Zeichen ergeben, 
oft allen anderen klinischen Zeichen uberlegen. Auf diese Weise gelingt es, die 
weitaus groBte Zahl der Darmtuberkulosen zu erkennen. Die Anarnie kann sehr 
schwer werden bis gegen 1,0 R. und 20 Rb., bleibt aber meist mitteThochgradig. 

BRIEGER betrachtet auch den AbfalI der EiweiBwerte im Serum als fast 
sicheres Zeichen von Darmtuberkulose (oder evtl. Amyloidbildung). - In 
eig. Beob. war dies nur gegen Ende des Lebens der Fall. 

lsolierte Darmtuberkulose, eine sehr schwer zu diagnostizierende Affektion, 
machte in der Beob. von SONNENFELD folgendes mit abdom. Lymphogranulom 
in Differentialdiagnose kommendes Blutbild: L. 2400, Metamyelocyten 1%, 
Stabkernige 27, Segmentkernige 57, Monoc. 1, .e. 16. 

2. Fruhinfiltrate geben entzundliche Reaktion in den L.- und N.-Zahlen, 
mit Abnahme der .e., Anstieg der Senkung und GIobulinwerte. Je nach dem 
Verlauf gehen diese Erscheinungen allmahlich zuriick oder entwickeln sich in 
der entzundlichen Tendenz weiter. Es ist daher neben der klinischen und radio­
logischen Prufung die hamatologische ein feines Reagens .zur Beurteilung. 

3. Starker eX8udative Prozesse erzeugen nicht nur bedeutende Anstiege der 
L., N. und der Senkung- und GIobulinwerte, sondern vermehren die pathol. N. 
betrachtlich; besonders finden wir starke Granula und Kernveranderungen. 
Gleichzeitig ist eine Anamietendenz und Schadigung der R. ganz ausgesprochen. 
Auch hier falIt mit akut entzundlichem Schub die Rb.-Kurve. 

4. Kasige Pneumonie fiihrt als analoger, nur noch viel ausgedehnterer ProzeB 
zur N.-Leukocytose und Anamie (falls nicht Dyspnoe die Anamie iiberwindet) 
und zu maximalen Veranderungen der pathol. N., der Senkung und der Globuline. 

5. Blutungen erzeugen Anamie und postham. Diathese; z. B. 18jahriges 
Madchen, ausgedehnte kasige Pneumonie, toxisches Bild. Oyanose: Rb. 100, 
R. 4,4, L. 41000, enorme myeloische Reaktion. Myeloc. 13, N. 68, Eos. 1/4, 
Monoc. 51/ 4,.e. 61/ 4, starke Polychromasie. 27% Jungkernige, 22% Stabkernige, 
50 fast Stabkernige, 16% Segmentkernige. 

6. Dyspnoe erzeugt Anstieg der R.- und Rb.-Zahlen auf normale oder 
sogar abnorm hohe Werte Dabei werden die abnorm hohen Senkungs­
werte normaler! (s. S. 88), nicht aber sind die GIobulinwerte beeinfluBt. 
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Mein Patient mit Polyglobulie hatte erhebliche Dyspnoe, kein Fieber, bei der Sektion 
keine kasigen Herde, sondern rein indurative Tuberkulose. 

Ob wirklich Eindicktmg des Blutes durch Wasserverluste bei Tuberkulose vorkommt, 
ist nicht siehergestellt; jedenfalls sind gerade die FaIle mit Diarrhiien durch sehr tiefe 
R.-Zahlen charakterisiert, ein Moment, das stark gegen die Eindickungstheorie spricht. 

KNOLL und SCARTAZZINI zeigten, daB durch das Hochgebirge bei einem Teil del' Lungen­
tuberkulosen ein R.-Anstieg mit normalen, bei anderen mit erniedrigten F.-I. eintritt. Bei 
diesel' 2. Gruppe besteht eine gewisse Knochenmarksinsuffizienz. 

Dureh BRIEGER ist heute del' Beweis erbracht, daB die Blutmenge bei del' Tuberkulose 
nicht erniedrigt ist und daB man nicht bei hohen EiweiBwerten im Serum von Eindickung 
sprechen darf. Vielmehr handelt es sich hier um pathol. EiweiBzunahme im Serum. 

7. Priiagonal sinken oft die Senkungswerte (s. S. 88). 
8. Hiim. Diathese ist bei Tuberkulose sehr selten (s. S. 418); denn im all­

gemeinen sind extreme Pl.-Verminderungen selbst bei ganz toxischen Affek­
tionen selten und Purpura vasculosa scheint nicht bekannt zu sein. 

Dber die Blutpliittchenwerte bei Tuberkulose berichtet BANNERMAN. Bei tiefem Sinken 
habe ich Auftreten hamorrhagischer Diathese gesehen, abel' nur fiir kurze Zeit. Mit del' 
Pl.-Zunahme verschwanden die Blutungen. Es hat sich fraglos urn akute Intoxikations­
zustande des Knochenmarks gehandelt (s. S.426). 

Die Zahlen der Monoc. sind nach meiner Erfahrung prognostisch nicht 
sicher einzustellen; auch WEBB und andere streiten ihnen eine prognostische 
Bedeutung abo Wahrend CUNNINGHAM die Zahlen mit der klinischen Ver­
schlimmerung parallel ansteigen sieht, sucht ZEE-WHAY aus der Klinik HIS 
das Gegenteil zu beweisen. 

Prognose: Auf Besserungen weisen hin die Abnahme der N. nach friiherer 
Leukocytose, die Zunahme der Eos., besonders aber hohe .c.-Werte als wich­
tigstes Zeichen, und zwar fiir aIle Formen der Tuberkulose, ferner der Riick­
gang pathol. N. Ferner wurden in gr6Btem Umfang die Senkungsreaktionen 
prognostisch verwertet, und zwar mit bestem Erfolg. Immerhin muB ich auch 
hier ganz ausdriicklich auf die Ausnahmen und auf die komplexe Natur in der 
Entstehung der Senkungszahlen hinweisen (s. S. 87). 

BRIEGER warnt deswegen vor der prognostischen Bewertung der Senkungs­
reaktion. Bei Kritik und bei Einsicht, wie der Senkungswert beeinfluBt wird, 
kann aber fraglos die Senkungszahl gut fiir die Prognose herausgezogen werden, 
wenn auch nach Untersuchungen meiner Klinik die Globulinwerte oft besser 
Ieiten wie die Untersuchungen von ALDER und besonders LUTHY aus meiner 
Klinik ergeben haben. H6here Werte ergeben ungiinstige Prognose, und mit 
der Verschlimmerung steigen die Zahlen (ebenso die Angaben von DEUSOH, 
BRIEGER, SOHEURLEN). Auch das Absinken der Gesamtproteine ist fraglos 
prognostisch sehr ungiinstig. 

Tuberkulininjektionen. Von KUHNAU und WEISS, GRAWITZ, RIEDER, BOTKIN, ZAP­
PERT, BISCHOFF, FAUCONNET ist eine Leukocytose beobaehtet worden. Nach den sorg­
faltigen Erhebungen von FAUCONNET handelt es sich dabei um eine Zunahme von etwa 
3000 N., die jedoch nicht konstant ist (SCHENITZKY) und natiirlich stark von del' Dosis 
und den allergisehen Phanomenen abhangt. Nach SAHLI ist die Leukocytose nach Tuber­
kulin das feinste Reagens, viel feiner als die iibrigen klinischen Reaktionen, und auch vor­
handen beim Fehlen fieberhafter Reaktion. Dagegen bestreitet FAUCONNET eine von 
friiheren Autoren, besonders BOTKIN, GRAWITZ, BISCHOFF angegebene .c.-Vermehrung, 
indem wedel' in loco noch im Blute eine derartige Erscheinung vorkomme, im Gegenteil 
sogar Verminderung sich bemerkbar mache. Tatsachlich sind auch die Versuche von 
GRAWITZ und BISCHOFF nicht einwandfrei; jedenfalls abel' in ihrer Giiltigkeit durch die 
neueren von FAUCONNET widerlegt. SCHENITZKY fand auch iiber die .c. wechselnde Werte. 
Initial muB Neutrophilie spateI' Lymphocytosetendenz bestehen. 

Auch die von GRAWITZ behauptete Eosinophilie nach Tuberkulin konnte FAUCONNET 
und viele andere nicht bestatigen. Die Hohe diesel' Eosinophilie ist iibrigens bei dem GRA­
WITzschen Versuche so ungeheuer, daB entweder ein Fehler vorliegt odeI', wie FAUCONNET 
schreibt, del' Patient ein Asthmatiker gewesen ist. 

Als Zeichen eines giinstigen Einflusses einer Tuberkulinkur und als anaphylaktisches 
Phanomen deuten BROSAMLEN, LUITHLEN, ZEEB, KAFFAUF die einige Stunden nach der 

Naegeli, Blutkrankheiten. 5. Aufl. 41 
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Injektion auftretende Vermehrung der Eos. Die Konstanz dieses Befundes wird aber von 
SCHENITZKY bestritten. Eosinophilie bei positiver Tuberkulinprobe im Gegensatz zu nega­
tiver hat auch SWAN angegeben. 

Bei all diesen Priifungen konnen nicht stets gleiche Reaktionen erwartet werden, weil 
die Reaktionslage zu verschieden ist. Priift man freilich bei ganz leichten Infektionen, so 
kann man offenbar ziemlich gleichmii.Bige Ergebnisse erhalten. 

Lymphknotentuberkulose. Bei abseedierenden Formen trifft man leiehte 
Leukoeytosen. Bei ausgedehnten mediastinalen oder retroperitonealen Lymph­
knotentuberkulosen konnte ieh vielfaeh starke einseitige Verminderung 
der f. (s. S. 136) feststellen, so daB gerade dieses Ausfallsymptom diagnostiseh 
von Wert gewesen ist (siehe MEDWEDEWA mit Fallen meiner Beob.); dassel be 
beriehtet REINBACH. BECKER, PETERS durehweg f. vermindert. 

Auffallend war besonders die auBerordentlich lange Dauer (Mouate und Jahre!) diesel' 
.e.-Abnahme bei schwereren Fallen, so daB kompensatorische Prozesse zur Zeit der Krank­
heit nicht eingetreten sind, selbst dann nicht, als die Fieber langst voriiber waren und die 
Patient en in bliihendem Gesundheitszustand sich befanden. 

f.-Zunahme eharakterisiert prognostiseh gunstige FaIle, wie ieh mieh oft 
uberzeugt habe und naturlieh zeigt aueh hier die Kurve uber lange Zeit den 
Charakter der Affektion am besten, besonders in Verbindung mit Senkungs­
reaktion und Globulinwerten. 

Ab und zu trifft man, zuweilen als einzige Abnormitat bei tuberkulOsen 
Lymphknoten, eine Monoe.-Vermehrung (HESS, eig. Beob., PETERS). 

Eine Sonderstellung nimmt die unter dem Bilde der Pseudoleukamie ver­
laufende Form der Tuberkulose ein (s. S. 549). 

ADDISONsChe Krankheit. In manehen Fallen ist Anamie, mitunter hohen 
Grades, beobaehtet worden; aber NOTHNAGEL, NEUSSER, COLAT, TSCHIRKOFF, 
eben soviele eig. Beob. vermissen jede Anamie. ACUNNA und ROMBERG hatten 
sogar Polyglobulie (R. 7,5-8,0). - MULLER (1902) hat bald Anamie, bald keine, 
ahnlieh BITTORF. Viel wiehtiger und wertvoller ist die Lymphoeytose der 
Addisonerkrankungen. In einer erhebliehen Zahl von Fallen treffe ieh aus­
gesproehene Lymphoeytose und bei der Autopsie starken Status lymphatieus. 
leh halte diesen Befund fur unkompIizierten Addison fur typiseh und diagnostiseh 
wiehtig. Nur wenn Lungen-Darm-Knoehentuberkulose noeh daneben bestehen, 
seheint die f.-Zahl vermindert zu sein. leh halte heute diese Lymphoeytose 
fur ein besonders wiehtiges Moment in der Diagnose des unkompIizierten Addison. 

TuberkulOse Pleuritis verlauft ohne oder mit nur geringer Leukoeytose 
(CABOT, MOUTIER, ROHDE, SAGIANZ, MORSE, eig. Beob. usw.). Von einer Ver­
mehrung der f. im Blute ist in fruhen Stadien niehts zu bemerken, so daB die 
Lymphoeytose des Exsudates wohl eine lokale Erseheinung darstellt. 

Von 16 sicher frisch entstandenen und unkomplizierten isolierten Pleuritiden tuber­
kuloser Art zeigen im Anfang, zwischen 2.-7. Tag, 5 Werte der.e. zwischen 6-10%,6 Werte 
zwischen 11-15%, 5 Werte zwischen 16-20% bei ungefahr normalen L.-Zahlen (GSELL, 
aus meiner Klinik). Die Werte sinken also nicht so tief wie iill Beginn von Pneumonien, 
selbst nicht bei hohen Fiebern. 

Fur die weitere diagnostisehe (ob unkompliziert) und prognostisehe Be­
wertung gelten genau die bei Lungentuberkulose erwahnten Anhaltspunkte: 
L.-, N.- und f.-Werte, Senkungsreaktion, Globulinwerte, Anamie, wie sie aIle 
eingehender von GSELL aus meiner Klinik gesehildert sind. 

Beispiele: I. 19jahr. Mann, akut auftretende Plur. exs. ErguBdauer 1 Mouat. Tier 
Tuberk. gestorben. 

I. Woche 
2. 
4. 
7. 

10. 
II. 

Temp. 
hochfebril 
remitt. 
subfebril 
afebril 

Erg. 
III 
IV 
II 
o 

S. R. 
47 

24 
29 
17 
15 

Glob. 

63 

48 
49 

Gew. 
45,8 
42,7 

47,8 

Leuko. 
5470 

9430 

8000 
8000 

N. 
75 

77 

71 
57 

Eos. Monoc. .e. 
1 8 16 

2 

3 
5 

7 

9 
7 

14 

16 
31 
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2. 41jii.hr. Schlosser, schleichend beginnende PI. ex. rechts, ErguBdauer F/2 l\'[onate. 

3. Woche 
31/ 2, 

4. 
6. 

15. 

Temp. ErguB S. R. Glob. Gew. 
sub£ebril II 7 57,4 

a£~bril 

II 10 60 
II 19 
I 9 
o 9 

32 
32 

57,9 
59,3 
64,0 

Zur Abgrenzung nichttuberkuloser Pleuraergiisse kann die S. R. in den ersten Tagen 
des Ergusses in Frage kommen. Bei parapneumonischen Pleuritiden geht die S. R. mit der 
Pneumonie in 18-30 Stunden nach Krankheitsbeginn rapid in die Hohe. 

21jahr. Arbeiter. Akute Pleuritis. ErguB dauert 2 Monate. 
Temp. 

1. Woche Continua 
2. remitt. 
3. a£ebril 
4. 
5. 
6. 
8. 
9. 

65jahr. Maler, torpide Pleuritis. 
Temp. 

sub£ebril 
a£ebril 

sub£ebril 

ErguB S.R. 
IV 
IV 60 
IV 52 
III 
II 38 
I 24 
0 
0 13 

ErguBdauer tiber 
Ergull S. R. 

IV 27 
III 19 
II 14 

II 51 

Glob. Gew. Ly. 

73,9 16 
75 69,5 
60 68,5 
62 70,7 19 

71,3 26 
43 72,3 

73,1 

6 Monate. Tier t (Tuberk.). 
Glob. 

50 
48 
63 Anstieg der Globulinwerte 

deutet auf £rischen ProzeB. 
Nach3 Wochen trittPleuri­
tis ex. der anderen Seite auf. 

61 

Tuberku16se Peritonitis verhiiJt sich gleich wie Pleuritis. CABOT verzeichnet 
unter 26 Fallen zumeist normale, 7mal subnormale L.-Werte. 

Tuberku16se Meningitis. Viele Autoren (HAYEM, LIMBECK, TURK, MONTI 
und BERGGRUN, ZAND, G. PICK, RIEDER usw.) konnten nur normale Werte 
der L. feststellen; indessen kommen doch auch Leukocytosen vor, offenbar 
besonders bei kleinen Kindern (MORGAN). 

TURK verzeichnet 17-18000 und 20800, RIEDER einmal 14000 und ein andermal 
23000, OELSNITZ sogar 46000; CABOT berichtet 5mal unter 7 Fallen von ansehnlicher Ver­
mehrung, ebenso OSLER und ZIEMKE. Auch ich habe mehr£ach mittelhochgradige Zu­
nahmen getroffen. Immer handelt es sich um N.-Vel'mehrung. Eos. sind nahezu stets in 
geringen Prozentsatzen vorhanden. 

Mit dem Fortschreiten des Leidens pflegt die Leukocytose anzusteigen unter 
Erhohung der N.-Werte und Abnahme der Eos. und f. 

Von Interesse ist die zuerst von HAYEM hervorgehobene Tatsache, daB das Fibrin 
spa.rlich und keineswegs vermehrt ist, im Gegensatz zu eitrigen Meningitiden. Selbst bei 
ansehnlicher Leukocytose ist das Fehlen der Fibrinvermehrung ausgesprochen (TURK, 
eig. Beob.). Es liegt darin ein di££erentialdiagnostisches Moment, das ich in einer Reihe 
von Fallen mit bestem Er£olg verwendet habe. 

Miliartuberkulose zeigt ungefahr normale oder leicht verminderte, selten 
erhohte (MATTHES) L.-Zahl. Bedeutende Leukopenie ist bereits vielfach und 
oft auch von mir konstatiert worden, so daB in der Abnahme der L. allein, 
bei der Differentialdiagnose zwischen Typhus und Miliartuberkulose, keines­
wegs ein Argument fur Typhus gesehen werden darf. 

Eos. trifft DUNGER in sehr wechselnder Zahl. In eig. Beob. waren sie ge­
wohnlich vorhanden, meist aber sehr vermindert. Die f. sind nach WACK im 
Spatstadium stets vermindert, so daB ausgesprochene Lymphocytose ent­
scheidend gegen Miliartuberkulose spreche. Diese Angabe kann ich auf Grund 
vieler Beob. bestatigen; aber bei Typhus kennen wir ja den f.-Sturz auch, 
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allerdings nur in besonderen Stadien. Bei genauer Kenntnis der Anamnese 
und richtiger klinischer Wurdigung kann der Blutbefund aber doch wichtige 
Befunde geben. Vor aHem ist es die andauernde Abnahme der .c.-Zahlen, die 
einen sehr wichtigen Befund bei Miliaris darstellt. Die kurvenmiiBige Dar­
stellung der L.-Werte, getrennt nach den L.-Arten und die ganz besondere 
Berucksichtigung der .c.-Zahlen, erscheinen mir bei allen als Miliaris verdach­
tigen Erkrankungen von groBter Bedeutung. 

Knochentuberk~do8e. Wenn es sich um groBere, aktiv fortschreitende Eite­
rung en handelt, so konnen hohe L.-Werte festgestellt werden. Indessen schlieBt 
eine normale Zahl einen chronischen AbsceB nicht aus, wie dies nach den fruher 
(S. 215£.) entwickelten biologischen Gesichtspunkten zu erwarten steht. 

Altere Literatur tiber Blutbefullde bei Tuberkulose. 
ACUNNA: FoI. haemat. (Lpz.) 3, 101. - ALDER: Z. Tbk. 31. - APPELBAUM: Berl. klin. 

Wschr. 1902, Nr 9. - ARNETH: Die Lungenschwindsucht. Leipzig 1905; MUnch. med. 
Wscbr. 1905, Nr 12. - ARoNHEIM: Inaug.-Diss. StraBburg 1906. - ASKANAZY: Beitr. 
path. Anat. 69, 563 (1921). Miliartuberkulose unter Bantiabnlichem Bilde. 

BARBAZZI: ZbI. med. Wiss. 1887, Nr 35. - BECKER: Med. Klin. 1907, Nr 37. - BEZAN­
QON: Arch. Med. exper. 1910; Congr. fran y. Lille 1909. - BISCHOFF: Inaug.-Diss. Berlin 
1891. - BITTORF: Jena 1908. Addison. - BIZZOLI: Gazz. Osp. 1905, No 67. - BLACK: 
Brit. med. J. 1913. - BLUMENFELDT: Z. exper. Path. 20. - BONSDORFF: FoI. haemat. 
(Lpz.) 9. - BOTKIN: Dtsch. med. Wschr. 1892, 321. - BROSAMLEN: MUnch. med. Wschr. 
1916, Nr 16; Dtsch. Arch. klin. Med. 115, 146 (1914); 118; Z. exper. Path. u. Ther. 20. 

CABOT: Lehrbuch. - CARPI: Med. Klin. 1907, Nr 22. - CATOIR: Dtsch. med. Wschr. 
1907, 663. - CHARLIER: J. PhysioI. et Path. gen. 14, 318 (1912). - COLAT: Inaug.-Diss. 
Bordeaux 1905. - DA COSTA: Lehrbuch. - CRAIG: Amer. J. med. Sci. 1905. - CURL: 
Lancet 1901). 

DECASTELLO: Wien. med. Wschr. 1914, 669. - DEmo: Petersburg. med. Wschr. 1891, 
Nr 1. - DOLDE: Miliartuberkulose. Inaug.-Diss. StraBburg 1918. - DUNGER: MUnch. 
med. Wschr. 1910, Nr 37. - DUPERI:E: Arch. Mal. Camr 1911; Inaug.-Diss. Bordeaux 1910. 

ENGELSMANN: FoI. haemat. (Lpz.) Arch. 19, 335. Addison. - ETIENNE: C. r. Soc. 
BioI. Paris, 3. April 1909. - EWING: Lehrbuch. 

FAUCONNET: Dtsch. Arch. klin. Med. 82, 167 u. 600 (1904). - FENOGLIO: Osterr. med. 
Jb. 1882, 635. - FRANKE: Beitr. Klin. Tbk. 11. Tuberkulin bei Tieren. 

GARTNER U. ROMER: Wien. klin. Wschr. 1892, Nr 2. - GmOTTI: FoI. haemat. (Lpz.) 
5, 463. Addison. - GLOEL: Beitr. Klin. Tbk. 41), 404 (1920). - GRAWITZ: Dtsch. med. 
Wschr. 1893, Nr 51; Z. klin. Med. 21; Lehrbuch. - GROTE: MUnch. med. Wschr. 1916, 
1614. Addison; Eosinophilie und Leukopenie. - GUEZDA: Inaug.-Diss. Berlin 1886. 

HAMEL: Dtsch. Arch. klin. Med. 71 (1901). Addison. - HAYEM: Lehrbuch. - HESS: 
Wien. klin. Wschr. 1907, Nr 44. Lymphdriisentuberkulose. - HIRSCHFELD, HANNA: Mschr. 
Kinderheilk. 10, 38 (1911). Kindliche Tuberkulose. - HOKE: Wien. klin. Wschr. 1917, 
Nr 22. Tuberkulin. - HULTGEN: FoI. haemat. (Lpz.) 13, 51. 

JAKOBAUS: Z. klin. Med. 63. 
KJER: Beitr. Klin. Tbk. 1, SuppI.-Bd. - KrnKOWIC: FoI. haemat. (Lpz.) 9, 38. Leuko­

penie bei sehr ausgedehnter Tuberkulose. - KLEEMANN: Beitr. KIin. Tbk. 49,138 (1921).­
KOPLIK: Med. News 1904. - KOSTER: Dtsch. Z. Chir.160, 352 (1920). - KfurnAu U. WEISS: 
Z. klin. Med. 32 (1897). 

LAACHE: Lehrbuch. - LAKER: Wien. klin. Wschr. 1886. - LEONE: KongreBzbl. inn. 
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Lepra. Hb.- und R.-Werte werden gewohnlich als normal bezeichnet, ebenso die Ge· 
samtzabl der L. Dagegen erwahnen mehrere Autoren bei Lepra tuberosa Eosinophilie, 
so MITSUDA, einmal bis 64%' ALEZAIS, SABRAZES, wahrend ANDRE und LEGER und CABRAL 
DE LIMA keine erhebliche Zunahme der Eos. entdecken konnten. 

In den Pemphigusblasen wies MIGLI0RINI 40% Eos. rach; auch MOllEIRA erwahnt 
hohe Werte. Bei Lepra nervosa dagegen ist nach CABRAL DE LIMA und MOREIRA keine 
Eosinophilie vorhanden. 

1m allgemeinen wird das Fehlen besonderer Blutbefunde bei Lepra betont. 
Lit.: ALEZAIS: FoI. haemat. (Lpz.) 3, 629. Ref. - ANDRE et LEGER: FeI. haemat. 

(Lpz.) 9, 151. - CABRAL DE LIMA: FoI. haemat. (Lpz.) 3, 629. - LAGANE: FoI. haemat. 
(Lpz.) 16, 69. - MIGLIORINI: FoI. haemat. (Lpz.) 3, 629. - MITSUDA: FoI. haemat. (Lpz.) 
1, 502. - MOREIRA: Fo!. haem at. (Lpz.) 2, 346. - RINGAULT: C. r. Soc. BioI. Paris 73, 
586 (1912). - SCHILLING: In Mense, Tropenkrankheiten. 

Syphilisl. 
Schon den alteren Untersuchern ist das Vorkommen starker Anamien bei 

Syphilis aufgefaBen, und RICORD sprach direkt von syphilitischer Chlorose. 
Meist bleiben aber die R.- und Rb.-Werte normal und Anamien sind selten. 

1m 1. Stadium fehlt Anamie in der groBen Mehrzahl der FaIle. Einzelne Autoren 
wie BAYET, STONKOWENKOFF, DOMINICI, NEUMANN und KONRIED berichten zwar schon 
zu dieser Zeit uber Verminderungen; doch sind solche gering und konnten Bchon vor der 
Infektion bestanden haben. JUSTUS sah knrz vor der Sekundarperiode Hb.-Abnahme. 

Dagegen wird im 2. Stadium eine maBige Anamie ofters beobachtet, besonders Hb.­
Abnahme auf etwa 70%. Bei schweren Infektionen und ungiinstigen auBeren Verha.Itnissen 
konnen starke Anamien (Hb. 50-30%) auftreten. 

1m 3. Stadium ist eine maBige Anamie nicht selten. Schwere Formen der Blutarmut 
diirften zumeist auf besondere Komplikationen znriickzufiihren sein. Wenn Quecksilber 
schlecht vertragen wird, so fiihrt es in knrzer Zeit zu schwerer Anamie, desgleichen Sal­
varsan und Wismut (s. S. 614). 

Bei luetischer Aortitis sah HATZIEGANU oft schwere Anamie bis 3-1,2 Mill. 
R. mit dem Bilde der blassen ZeBen und Leukopenie. 

1 Fast aIle Angaben stammen aus friiherer Zeit und sind sicher vielfach mit Fehlern 
belastet. Eine kritische Neubearbeitung erscheint dringend notig. 
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Die morphologischen Veranderungen an den R. sind nur wenig studiert. GRA WlTZ 
und HAMEL vermiBten basophile Kornelung; ich habe sie jedoch im 3. Stadium gefunden, 
einmal sogar sehr reichlich ohne ersichtlichen anderen Grund, bei 100% Hb. 

Das Vorkommen zahlreicher Monoc. wird oft (RILLE, HAUCK, BOSE, SABRAZES, MATHIS 
usw.) erwahnt und offenbar auch ohne Leukocytose. So erwahnt HAUCK als einzige Ab­
weichung den Mittelwert von 14,1% Monoc. bei fehlender Leukocytose. 

Eig. Beob.: 25jahriger kritftiger Mann. Lues II. Allgemeine Lymphadenitis. Hb. 90%, 
R. 4,5, L. 8400, N. 4150, Eos. 460, f:. 2330, Monoc. 151O! 

Einzelne Autoren verzeichnen auch Erhohungen der f:. (BECKER, GRAWlTZ, BIEGANSKI, 
RILLE); doch fehIt dieser Befund offenbar in den akuteren Stadien und zeigt sich erst bei 
der Besserung als postinfektiOse Lymphocytose. 

Die Zahl der Eos. ist gewohnlich leicht erhOht. RILLE bringt die GroBe der Zunahme 
in Beziehung zu der Starke del' Hautaffektionen. Auch die Mastzellen sind meist etwas 
vermehrt. Myelocyten werden bei starkerer Leukocytose ofters beobachtet; BEZANQON 
und LABBE geben 1-2% an; dabei auch einige kernhaltige Erythrocyten. 

LOEPER sagt, daB akute Verschlimmerungen zu Vermehrung der N. mhren, wahrend 
in der Zeit der Besserung die Lymphocytose und Eosinophilie deutlich wird. 

Die hereditare Syphilis der Sauglinge und kleinen Kinder fUhrt manch­
mal, aber nicht immer, zu schwersten Storungen der Blutbildung, entsprechend 
der starken Reaktion der blutbildenden Organe in fruher Jugend. Oft ent­
steht das Bild der Anaemia pseudoleukaemica infantum. In anderen Fallen 
wird dieses Bild nul' annahernd erreicht; abel' kernhaltige R., schwere Anamie, 
starke Leukocytose bekunden die hochgradige Alteration der Blutbildung. 
STUHL und SCHRIDDE u. a. fanden bei syphilitischen Neugeborenen so hohe 
.c.-Werte, daB an kongenitale lymphatische Leukamie gedacht wurde (s. S. 447). 

Beziehungen zwischen Lues und pernizioser Anamie siehe S.356. 
JUSTUS hat bekanntgegeben, daB auf eine Quecksilbereinreibung oder Injektion in 

den ersten 24 Stunden bei unbehandelten Fallen eine deutliche, voriibergehende Hb.-Ab­
nahme beobachtet werde (5-10-20%). Es sollten unter dem EinfluB der Syphilis die R. 
durch Quecksilber sehr leicht zerstOrbar sein, so daB del' Untersuchung direkt diagnostische 
Bedeutung zukame. Die Nachpriifungen sind nicht bestatigend ausgefallen. Entweder 
wurde die Reaktion in einem hohen Prozentsatz der FaIle vermiBt, oder auch bei anderen 
Affektionen getroffen (OPPENHEIM und L6wENBACH, FEUERSTEIN, POLLIO e FONTANA, 
CABOT and MERTIUS, BROWN and DALE, DA COSTA, JONES). 

JUSTUS berichtete spateI' nur noch iiber 70-80% positiver Resultate auf Einreibung 
von 3 g Hydrarg. cin., wenn die Probe nach 10-12 Stunden angestellt wird. 

Leukocytenzahl: 1m 1. Stadium besteht keine odeI' geringgradige Leuko­
cytose. Nach SABRAZES und MATHIS findet sich im Mittel ein Wert von 9000; 
LOEPER berichtet in 6 Fallen von 13-15000. 

1m 2. Stadium kommen immer noch normale Werte VOl' (BEZANQON et 
LABBE, eig. Beob.); haufiger sind maBige Leukocytosen, besonders zwischen 
12000 und 15000 (SABRAZES und MATHIS, eig. Beob.); hOhere Werte bis 24000 
sind ungewohnlich (SABRAZES), 50000 (DOMINICI) jedenfalls seltene Ausnahmen. 
HAUCK verzeichnet zumeist 6-9000. 

Fur das 3. Stadium geben SABRAZES und MATHIS 9-13000 als Mittel­
werte an. Auch etwas hohere Zahlen sind beobachtet, indessen ebenso auch 
Normalwerte. 

Leukocytenarten: 1. Stadium: SABRAZES und MATHIS geben normale Ver­
haltnisse odeI' leichte Mononucleose an; LOEPER fand konstant .c.-Vermehrung. 

2. Stadium: Neutrophile Leukocytose und ansehnliche Zunahme del' Monoc. 
in den Fallen mit Leukocytose. 

Beispiel: 2. Stadium. Allgemeine Lymphadenitis. Kritftiger 27jahriger Mann. 
L. 15200, N. 11170, Eos. 380, f:. 1370, Monoc. 2280! 

Nach Injektionen von Arsenobenzol sieht man sehr bedeutende neutrophile 
Leukocytosen, ohne Verschwinden del' Eosinophilien. 

Globulin und Fibrinogenvermehrungen sind fUr Lues oft beschrieben worden. 
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Von RINGOLD sind "Gange" in L.-Kernen als wichtig fUr die Diagnose Lues 
hingestellt worden. Un sere Nachpriifungen konnten den Wert der Befunde 
nicht bestatigen. 

Literatur fiber Blutbefunde bei Syphilis. 
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WElLsche Krankheit. Icterus infectiosus. 
Hier ist im Fieber neutrophile Leukocytose 10-20000, Maximum 28000, mit starkem 

Abfall der .c. und Eos. (bis fast 0), spater Lymphocytose, Eosinophilie und iifters erheb­
liche Anamie (besonders in Rekonvaleszenz) festgestellt. Letztere erreichte bei SICK 
3,5 R., bei KLIENEBERGER 30 Hb. und 1,8 R., meist jedoch Hb. 50-60 und R. 2,5 bis 4,0. 

SICK fand im Beginn und bei der Leukocytose recht oft Plasmazellen, Myelocyten 
erst spat. Eos. sind nicht zahlreich, aber selten fast fehlend. Auffallig erschien ihm die 
groBe Abnahme der Blutplattchen. 

Die Lymphocytose der Besserung ging bis 56% bei 16400 L., die postinfekti6se Eosino­
philie bis 8%. - Einige Myelocyten und Normoblasten in der Rekonvaleszenz. 

Icterus catarrhalis. 
Bei dem klinischen Bilde des Icterus catarrhalis, den wir heute als toxische 

Hepatitis auffassen, besteht keine Leukocytose (KLIENEBERGER, viele eig. 
Beob.) und bald Lymphocytose - Anamie tritt nicht auf -, eher Polyglobulie 
und Erhohung der R.-Resistenz (WEIGELT, EpPINGER und eig. Beob.). Charakte­
ristisch ist die fast normale R.-Senkung. 
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Akute gelbe Leberatrophie zeigt nach WEIGELT stets Leukocytose (12-15000) und 
feine Fetttropfen in den N., die ich bei vielen toxischen Leberscha.digungen feststelle. 

Lit.: GUDZENT: Dtsch. med. Wschr. 1917, Nr 3; Z. kIin. Med. 86. - HOLLER: Beitr. 
Klin. Inf.krkh. 6,92 (1917). - ISHIGA: KongreBzbl. inn. Med. 46, 698. Exp. - KLIENE­
BERGER: Dtsch. Arch. klin. Med. 127, llO; Berl. kIin. Wschr. 1917, Nr 28; 1918, Nr 2. -
LUGER: Dtsch. med. Wschr. 1917, Nr 24. - SICK: Med. Korresp.bl. Wiirttemberg 1917.­
STRASBURGER: KIin. Wschr. 1929, 1391. - THORNER: Dtsch. med. Wschr. 1917, Nr 34. -
VANNI: Policlinico 1922, 1038. - WEIGELT: Dtsch. med. Wschr. 1921, 1221. 

Pertussis. 
Eine Leukocytose fehlt nur extrem selten (BEZANQON et LABBE) und ist fast 

immer recht ansehnlich, besonders bei kleinen Kindern (15-51000, im Mittel 
28000 nach MEUNIER und CARRJ:EJRE; REICHE bei Kombination mit Grippe 
172000; BOURNE bei lOjahrigem Kind am 16. Tag sogar 176000, davon 116000.e. 
Die Vermehrung der L. beginnt im katarrhalischen Stadium und erreicht ihr 
Maximum in der konvulsiven Periode. Die Zunahme betrifft die .e. nach An­
gaben aller Autoren. So ZIEGLER nach Untersuchung von 70 Fallen, BEZANQON 
und LABBE, MEUNIER, ASHBY und CROMBIE, der in allen Stadien Lympho­
cytose von etwa 60% bei etwa 24-14000 L. angibt. 

Auch ich sah starke Lymphocytose, z. B. Ija.hriges Kind 3. Woche 37600 L., N. 151/2, 
Eos. 3, Ma. 1/2, Monoc. 4, 1:. 76! Plasmazellen 1 %; in kat. Stadium aber auch neutrophile 
Leukocytose, so bei einem 4jii.hrigen Kinde 14300 L., 70 N., 21/4 Eos., 2% Monoc., 241/2 1:. 

Bei einer leichten Pertussispneumonie eines Knaben traf ich 15000 L., vorwiegend N. 
Der absolute Wert der 1:. war dem Alter entsprechend normal. Eos. feWten nicht. 

Komplizierende Pneumonien zeigen ofters N.-Anstieg und pathol. N. 
Die hohe .e.-Zahl im konvulsiven Stadium konnte auBer der enormen Re­

aktion des lymphatischen Systems beim kleinen Kind und dem Mitwirken 
einer "myogenen" Leukocytose sehr wohl davon herkommen, daB zu dieser 
Zeit der Korper die Infektion bereits iiberwunden hat (schwere postinfektiose 
Lymphocytose). Diese meine Annahme ist inzwischen ofters vertreten worden. 
HESS und REICHE verzeichnen extrem hohe .e.-Zahlen bei Konvulsionen. 

Diese oft gewaltige Lymphocytose kann gegeniiber lymphatischer Leukamie 
sehr groBe differentialdiagnostische Schwierigkeiten machen, besonders da auch 
unreife junge Lymphocyten beim Kind mit Pertussis oft auftreten. Die starke 
.e.-Zunahme findet sich nach SMITH schon in 80% der Friihstadien. Nach 
LASCH trifft man beim Saugling nach dem 1. Anfall bis 50000 L. und davon bis 
33000 .e. 

Nach Untersuchungen von CHURCHILL besteht Lymphocytose in 9/10 der 
FaIle, wenigstens zu irgendeiner Zeit. BARACH verzeichnet zuerst Leukocytose 
mit Zunahme aller Zellen, dann Lymphocytose, zuletzt Vermehrung der Mast­
zellen, einige Myelocyten und Eosinophilie. 

Lit.: ASHBY: Brit. med. J. 1910, ll05. - BARACH: Arch. into Med. 1908. - BEZANQON: 
Lehrbuch. - BOURNE: Brit. med. J. 1922, 387. - CARRIERE: C. r. Soc. BioI. Paris 1902.­
CHURCHILL: J. amer. med. Assoc. 1906, 1506. - CROMBIE: Edinburgh med. J. 1908. -
DUBURQUOIS: Inaug.-Diss. Bordeaux 1905. - HESS: Z. Kinderheilk. 27, 117 (1920). - HIL­
LENBERG: Z. Kinderheilk. 37, 222 (1924). - LASCH: Jb. Kinderheilk. 108, 337 (1925). -
MEUNIER: C. r. Soc. BioI. Paris 1908, 103; Arch. Moo. Enf. April 1898. - REICHE: Siehe 
S. 626. - ROUSSEAU: Med. Inf. 1912, 54. - SOHNEIDER: MUnch. med. Wschr. 1914, 303.­
SMITH: J. amer. med. Assoc. 86, 171 (1925). - ZAMBELLI: Fol. haemat. (Lpz.) 14, 51. -
ZIEGLER: Schweiz. med. Wschr. 1926, 84. 

Malaria. 
Diese Krankheit bietet fiir die Blutuntersuchungen besonderes Interesse, 

da die Parasiten die roten Blutk6rperchen befallen und in MiIz und Knochen-
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mark sich einnisten1 • Die Entstehung einer Anamie ist daher leicht verstandlich 
als direkte R.-Zerstorung und als schwere Intoxikation der Erythropoese und 
Schadigung des Knochenmarkes. Rb.-Derivate fehlen im Serum nach den 
Anfallen (BUTTERFIELD). 

In der Regel fiihrt schon der erste Anfall zu Anamie, und gewohnlich 
resultiert mittelhochgradige Anamie nach einer Reihe von Anfallen. Nicht 
selten entwickelt sich hochgradige Blutarmut, und zwar schon nach ziemlich 
kurzer Zeit, z. B. nach 8-10 Wochen. 

So sahen KELSCH und DA COSTA in 5 Fii.llen akuter Malaria die R. bis gegen 1,0 sinken; 
indessen sind Zahlen unter 2,0 doch Seltenheiten. 

In chronischen und komplizierten Erkrankungen werden haufig Werte 
zwischen 2 und 3 Millionen gefunden (DA COSTA, ZERI, SCHINDLER, EWING). 
RIEUX verzeichnet R. 1,38 und KELSCH sogar 0,583; aber auch hier sind Ziffern 
unter 2,0 Ausnahmen und unter 1,0 Seltenheiten, und es wird hervorgehoben, 
daB die schweren Anamien zwischen 1 und 2 Millionen R. auch durch zahl­
reiche neue Anfalle nicht mehr gesteigert werden. ZERI gibt an: R. 1,328, Rb. 35, 
F.-I. 1,4, L. 21200, davon 73% N. 

Die Anamie ist eine sekundare, mit blassen R. und niedrigem F.-I.; in 
schweren Fallen entdeckt man Makrocyten und Makroblasten, und zwar schon 
in Erkrankungen, die noch mehr als 2,0 R. aufweisen. RIEUX fand stets er­
niedrigten F.-I., und auch SCHILLING bezeichnet hyperchrome Blutbilder als 
selten und "Megaloblasten" als vereinzelt und meist hypochromatisch. 

Viele Autoren nennen dies pernizios-anamische Form der Malaria und glauben, 
es sei Malaria Ursache einer Perniciosa (EWING, DA COSTA, SCHINDLER, ZERI, GRAWITZ, 
CRll:BASSOL, MANNABERG, FAYRER und EWART). Dies sind aber nur auBere Anklii.nge; 
denn die Erhohung des F.-I. fehlt, so bei SCHINDLER, CREBASSOL usw., und wird nur ganz 
selten (DA COSTA 1,51, ZERI 1,4, EWING 2 verzeichnet. Vor aHem aber trennt diese Falle 
die starke Leukocytose (ZERI, L. 21000!) yom Blutbild der Perniciosa, abgesehen davon, 
daB eben friihembryonale Blutbildung nicht besteht und auch sonst vieles fehlt. 

Unter den R. verzeichnen wir haufige Poikilocytose, Mikrocyten, blasse 
R., Makrocyten, Jollykorper, Retikulocyten, Polychromasie und oft basophile 
Granulation, diese besonders haufig bei der Besserung (P. SCHMIDT, SCHILLING). 
Normoblasten konnen schon in leichten Fallen auftauchen; mitunter sind sie 
zahlreich. Ferner trifft man bei Tertiana eine bei Giemsafarbung rote Tiipfe­
lung, die SCHUFFNER entdeckt hat. 

SCHILLING halt den Nachweis sehr vieler punktierter R. fiir Malariaverdacht als sehr 
wichtig und empfiehlt Priifung im dicken Tropfen, eine Methode, die sich fiir das Auf­
suchen der Parasiten sehr bewii.lrrt hat. 

1m frischen Blute sieht man sog. Messingkorperchen, rote BlutzeHen, mit einem 
eigentiimlich gelblichen Farbenton wie altes Messing (MANNABERG). 

In den blutbildenden Organen sind Parasiten oft in groBer Zahl vorhanden. Ge­
wohnlich hat die Anii.mie eine Ausbreitung der Erythropoese zur Folge, so vor aHem in 
den langen Rohrenknochen, dann auch in der MUz. Es gibt auch letale aregenerative Ma.­
lariaanamien mit gelbem Fettmark in den Extremitaten. 

Die L. erfahren bei Malaria eigenartige Schwankungen, so daB man aHe 1-2 Stunden 
untersuchen miiBte, urn vollen Einbliek zu gewinnen. Daher kommt es, daB die Angaben 
der Literatur iiber L.-Werte weit auseinandergehen. Zum Teilliegt indessen die Schuld 
aueh daran, daB bei den versehiedenen Arten der Malaria verschiedene biologisehe Reak­
tionen vorliegen, und daB man Friihfii.He und schwere Endstadien getrennt besprechen muB. 

1 Angesichts der vorziiglichen Abbildungen iiber die Malariaplasmodien in vielen Lehr­
biichern, z. B. SAHLI, verziehte ich auf eine Bespreehung der Parasiten selbst, da eine solehe 
ja doch ins Gebiet der aHgemeinen und spezieHen Pathologie gebOrt. 

2 EWING fand unter iiber 600 Malariafii.Hen des amerikanischen Lagers vor Santiago 
di Cuba 19mal "pernizios-anii.misches Blutbild". Leider sind keine Angaben iiber die Zahlen­
werte von R., Hb., F.-I. und L. gemacht; aber ich vermute nach den Mitteilungen von 
ZERI und SCHINDLER, daB die Anii.mie nicht so hochgradig wie bei der Perniciosa. gewesen 
ist und Leukocytose bestanden hat. 
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In frischen Fallen von Tertiana und Quartana mit regelmaBigen Fieber­
paroxysmen besteht im ersten Anfang des Anfalles normale oder etwas gesteigerte 
L.-Zahl, die aber nach kurzer Zeit einer ausgesprochenen Leukopenie 
auf der Rohe des Fiebers und in den Intervalen Platz macht. 

VINCENT fand z. B. 1106 Uhr (FrosteIn) bei 38,30 4220 L.; 1189 Uhr (heftiger Frost) 
39,40,4960 L.; 1115 Uhr 39,40,10600 L.! 1135 Uhr (Frost voriiber) 39,30, 3700 L.; 1145 Uhr 
39,3, 2970 L. In eig. Beob. dauerte die L.-ErhOhung indessen wesentlich langer. 

Bei geniigend oft untersuchten Erkrankungen sieht man eine regelmal3ige 
Kurve, indem die erst niedrige L.-Zahl zu Beginn des Anfalles eine rasch 
ansteigende und rasch abfallende Erhohung erfahrt. Dabei handelt es sich 
um eine Zunahme der N. (POCH, SCHINDLER, BILLINGS, eig. Beob. u. v. a.). 
VINCENT behauptet Lymphocytose. Diese neutrophile Leukocytose habe ich 
auch zur Zeit des fehlenden Anfalles nach Chininbehandlung nachweisen konnen 
(ebenso Ross, THOMSEN, SCHILLING, GARIN u. a.). 

TURK hat eine Zunahme der L. zu Beginn des Fiebers vermi.Bt, aber nur eine Unter­
suchung zu Beginn des Schiittelfrostes vorgenommen. Jedoch hat auch TURK zu dieser 
Zeit die hochsten Prozentsatze der N. verzeichnet. 

Bei den Febres perniciosae und committantes ist starke Leukocytose (bis 
20-30000, einmal [KELSCH] 60000) die Regel (KELSCH, FUHRMANN, BILLET, 
BILLINGS, JANCSO), und nur einzelne FaIle zeigen Leukopenie, wohl als V~r­
sagen der Knochenmarksreaktion. 

Mit der Besserung, sei sie spontan oder kiinstlich, hebt sich die L.-Zahl 
zu Normalzahlen und oft zu leichten Zunahmen iiber 7000 hinaus. 

Leukocytenqrten: Bereits ist die Zunahme der N. zu Beginn des Anfalles 
erwahnt. 1m spateren Stadium und zur Intervallzeit sind die N. absolut an­
sehnlich vermindert. Vielfach findet man starke Veranderungen an Kernen 
und Granula. Myelocyten, oft von bedeutender GroBe, werden zu allen 
Zeiten der Malaria, oft bis 1-3% (RlEux bis 6%) getroffen. 

Die e. finde ich in frischeren Fallen deutlich oder stark vermindert im Anfall wie im 
Intervall, ebenso TURK, SCHINDLER USW. In gutartigen Erkrankungen kann der e.-Wert 
steigen, und findet man besonders im Intervall postinfektioae Lymphocytose, obwohl keine 
Heilung vorhanden ist. Immer jedoch tritt im Anfall eine relative e.-Verminderung auf. 

TIber chronische Erkrankungen Hegen keine eingehenden Mitteilungen vor 
BILLET gibt selbst fiir die Leukocytosen von 10-20-30000 immer Mono­
nucleose an; nur bei Komplikationen wie Pneumonie herrschen die N. Von 
vielen Autoren wird die 8tarke Vermehrung der Monocyten (10-20 und mehr 
Prozent), besonders in der Fieberremission, betont, und derselben eine diffe­
rentialdiagnostische Bedeutung zugeschrieben. Tatsachlich ist eine Zunahme 
bei Malaria latens oft sehr ausgesprochen (eig. Beob., sehr chronische Affektion, 
nur gelegentlich kleine Fieberzacken, Monoc. bis 221/ 2% bei 4500 L.), aber doch 
nicht ganz regelmal3ig (eig. Beob.) desgleichen GOTREIM, und konnen die 
Monoc. die.e. an Menge iibertreffen (TURK, KRAUSS); doch wiirde ich, zumal 
bei Leukopenie, daraus nur mit Vorsicht diagnostische Schliisse ziehen, weil 
ahnliche Befunde auch sonst haufig sind. Ein groBes Verdachtsmoment auf 
Malaria bildet jedoch diese Monocytose sicher. Einmal sah ich auch Erythro­
phagie in Monoc. bei Malaria latens. 

Die E08. sind im Beginn des Anfalles sparlich, desgleichen auf der Rohe des 
Fiebers; in der Intervallzeit aber wieder zahlreicher. Bei leichten Erkran­
kungen kann man hohe Prozentsatze der Eos. finden (VINCENT bis 9 und 10%, 
eig. Beob. 4:--7%); alsdann sind die WeJ,1;e selbst im Fieber bedeutend. Mit 
der Erholung des Patienten finde ich eine ganz regelmal3ige Zunahme der .e. 
(bis 3950, 6. Tag nach Fieber, eig. Beob.), der Monoc. und der Eos. 

In einer Malariaaffektion mit konstant hohen Zahlen von Eos. betrug die p6stinfektiOse 
Eosinophilie 14 Tage nach der letzten Fiebersteigerung 13% oder-1365! (eig. Boob.). 
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Plasmazellen trifft man bei chronischen Fallen oft in 1-3%. 
Melaninhaltige L. bei der Malaria sind Monoc., selten N. (in gleichem 

Sinne spricht sicb BNID! aus). 
Bei Malaria kommt es ofters zu Anfallen von Hamoglobinurie (Schwarz­

wasserfieber); dann entstehen hochgradige akute Anamien. 1m Blute sind 
ausgelaugte Hb.-arme R. haufig. BASTIANELLI konstatierte Leukocytose; 
PLEHN fand dieselbe nur schwach oder feblend, ebenso SCHILLING im Anfall. 

Literatnr fiber Blutbefonde bei Malaria. 
ACTON: Fol. haemat. (Lpz.) 15, 184. - ALDEHOFF: Prag. med. Wschr. 1891. 
BASTIANELLI e BIGNAMI: Riforma med. 1890, No 251. - BIGNAMI e DIONISI: Internat. 

Kongr. Rom 1894. - BILLET: 13. internat. Kongr. Paris 1900; C. r. Soc. BioI. Paris 1905, 
539. - BILLINGs: Bull. Hopkins Hosp. 1894, 89. - BNIDI: Gazz. Osp. 1903. - BOECK­
MANN: Dtsch. Arch. kIin. Med. 29 (1881). - BOHM: Arch. Schiffs- u. Tropenhyg. 1918, 
49. - BROUGHTON: Kongrel3zbl. inn. Med. 18, 508. Monocytose nicht diagnostisch zu­
verIassig. - BUSHNELL: Clin. J. 1903. - BUTTERFIELD: Fol. haemat. (Lpz.) 17, 82. 

DA COSTA: Lehrbuch. - CRA.IK: La.ncet 198, 1110 (1920). R. bei Malaria. - CREBAS­
SOL: Inaug.-Diss. Montpellier 1904., 

DELANG: Brit. med. J., 28. Marz 1903. - DIONISI: Riforma med. 1890, No 258. -
DOLEGA: Forlschr. Med. 1890. 

ENGEL: Dtsch. med. Wschr. 1918, Nr 15. - EWING: N. Y. med. J. 69 (1899); Lehrbuch. 
FORTESCUE: Bristol. med. J. 1904. - FUHRMANN: Dtsch. mil.arztl. Z. 1874, Nr 12. 
GARIN: C. r. Soc. BioI. Paris 1917, Nr 17; Lyon med. 132, 327 (1923). - GOTHEIM: 

Fol. haemat. (Lpz.) Arch. 11, 379. Monocytose oft, doch nicht verlaBlich. - GRAWITZ: 
Berl. klin. Wschr. 1892, Nr 7; Lehrbuch. 

HULSE: Berl. klin. Wschr. 1917, Nr 41. 
JANCSO: Dtsch. Arch. kIin. Mea. 60 (1897). - JARNO: Wien. kIin. Ws<lhr. 1917, Nr 29. 
KELSOH: Arch. oe Physiol. 1875, 690; 1876, 490. - KLIENEBERGER: Dtsch. Arch. 

klin. Med. 126, 291 (1918). - KRAUSS: Amer. J. med. Sci., 30. Juli u. 22. Okt. 1904. 
Lo~: Miinoh. med. Wschr. 1919, 210. 
MANNABERG: Nothnagels Slg. - MAURER: Zbl. Bakter. 28 (1900). - MORITz: Petersburg. 

med. Wsohr. 1903. 
PASTORE: Poliolinico 1927, 541. - PETROFF: Wratsch (russ.) 1905. - PLEHN: Dtsch. 

med. Wschr. 1891), Nr 25; Beitrage zur Kenntnis tropischer Malaria. Berlin 1896; Dtsch. 
med. Wsohr. 1899, Nr 28. - POECH: Z. Hyg. 42 (1903). - POZZI: Policlinico 1928, 267. 
Knochenmarkspunktion. - PYSZKOWSKI: Dtsch. Arch. kIin. Med. 123. 

RIEux: Fol. haemat. (Lpz.) Arch. 17, 419 (1914). - ROGERS: Brit. med. J., 5. April 
1902; Lancet, 30. Mai 1903. - ROTKY: Wien. klin. Wschr. 1917, 1745; 1918, Nr 40. -
RUBITSCHUNG: Arch. Schiffs- u. Tropenhyg. 29, 217 (1925). Impfmalaria. 

SAGEL: Z. kIin. Med. 101, 499 (1925). Impfmalaria. - SOHEERSCHMIDT: Inaug.-Diss. 
Leipzig 1912; Arch. Schiffs- u. Tropenhyg. 16. - SOHELLONG: Die Malariakrankheiten. 
Berlin 1890. - SCHILLING: In Mense; Miinch. med. Wschr. 1917, 230; Dtsch. med. Wschr. 
1918, Nr 43; Dtsch. Arch. klin. Med. 130, 21 (1919); Z. klin. Med. 100, 742 (1924). Impf­
malaria. - SCHINDLER: S. 589."- SOHROTT: Inaug.-Diss. Greifswald 1919. - SCHUFFNER: 
Dtach. Arch. klin. Med. 64 (1899); 71 (1901). - SEYFARTH: Berl. klin. Wschr.1918, Nr 39.­
STEPHEN and CH:aISTOPHERS, R. S.: Malaria committee raports, 1901. - STOSS: Berl. kIin. 
Wschr. 1919, Nr 48. - SWAN: Kongrel3zbl. inn. Med. 21), 140. 

TALBOT: N. Y. med. J. 1909, 248. - THOMSON: Ann. trop. Med. 1912; Brit. med. J. 
1911. - TURK: S.589. 

VINCENT: Ann. Inst. Pasteur 1897, 890. 
WOENSDREGT U. VAN DAM: KongreJ3zbl. inn. Med. 30, 179. 
ZIEMANN: Miinch. med. Wschr. 1917, 501. - ZAPPERT: S. 589. - ZERI: Riforma med. 

1904, Nr 34. - ZWEIG U. MATKO: Wien. med. Wschr. 1916, Nr 42 u. 48. 

Helminthiasis. 
Die Blutbefunde bei allen Formen der Helminthiasis sind durch die reich­

liche Zahl eosinophiler Zellen miteinander verbunden. Nur seltener vermiBt 
man eine Steigerung der Eos., Z. B. bei Echinococcus, sofern es sich um vollige 
Vereiterung handelt oder in jenen Fallen, in denen eine enorm hochgradige, 
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das Leben bedrohende Anamie zu Markinsuffizienz und Ausbleiben jeder bio­
logischen Rellktion gefiihrt hat, auch wenn vorher die Eos. sehr zahlreich ge­
wesen waren. Gelegentlich, besonders bei Erwachsenen, fallt mit der Zeit die 
Eosinophilie ab, weil der chronische Reiz wohl allmahlich sich abstumpft. 

Anamien als viel schwerere Erscheinungen treten nur in der Minderzahl 
der FaIle und nur bei Rinzutritt spezieller Momente auf, siehe Perniciosa. 

I. Ankylostomum duodenale und Necator americanus. 

Diese Parasiten wirken als BlutlSauger; fiir die Entstehung von Toxinen 
sind bisher keine gesicherten Tatsachen vorgebracht worden. 

Ankylostomum erzeugt starke Eosinophilie und Leukocytose. So stieg die Zahl 
der Eos. bei den Einreibungen der Larven durch die Raut in den Versuchen von BRUNS 
und MULLER schon nach 6-8 Tagen, erreichte von dem Initialwert 1/2-]% aus in 3 Wochen 
5, in 4 Wochen 10, in 5 Wochen 25. BLOCH fand bei einem Neger 40 Eos. BUClIT.ERS gibt 
53,6 EOB. bei 20600 L. an, SnvION bei leichter Selbstinfektion 50 Eos. BOYCOTT erzielte 
durch Einreiben der Larven am Arm in 50 Tagen pine Eosinophilie bis 50. Die Unter­
suchungen von BRUNS, LmFlIfANN urd MACKEL an 500 Patienten ergaben oft Werte bis 
]5. selten bis 20. 92,1% der Kranken hatten tib3r 5. 86,8% tiber 7 Eos. Das Maximum 
mit 73 Eos. erreicht ein Fall von BOYCOTr. Rier finde ich auch den hochsten Wert der 
Eos., 66,2 auf 56000 L. = 37000 Eos.! - Die Eosinophilie ist am stiJrksten bei jungen 
Leuten, bei frischer Infektion und beim Fehlen von Anamie. Die Eo~inophilie bleibt monate­
lang nach erfolgreicher Kur. 

Interessant ist das Rinzutreten einer soust die Eos. verscheuchenden Komplikation. 
So erwahnt LEICHTENSTERN bei eintretender crouposer Pneumonie Sinken der Eos., von 
72 auf 6-7%, und WARBURG von 65% auf fast 0 und bei der ReHung Wiederanstieg, 
SABRAZES bei Rinzutritt akuter Sepsis 1% bei 35349 L., Rb. 14, R. 1,288. 

Vielfach ist konstatiert, daB bei schwerer Anamie infolge Versagens der 
Knochenmarkstatigkeit die Eos. bedeutend sinken oder ganz verschwinden. 

So bot ein Patient von LIERMBERGER bei 18 Rb. nur 3,2 Eos., nachher bei 58 Rb. aber 
33,7 Eos. Mehrfach sind auch eosinophile Myelocyten getroffen worden. Ais todliche 
Ankylostomumanamien mit fast volligem Fehlen der EOB. finde ich Beobachtungen von 
DE MARcms (im Knochenmark aber viel), TARCHETTI und SABRAZES. Die schlechte Pro­
gnose und der schwere Zustand der Kranken bei geringer Eosinophilie ist oft festgenagelt. 

Die Anamie tritt nur bei groBerer Zahl von Ankylostomen ein, kann aber 
enorm schwer (ASHFORD bis 0,754) und schlieBlich todlich werden. 

Von prinzipieller Bedeutung ist die Tatsache, daB nicht das Blutbild der Perniciosa 
entsteht, auch nicht in extremsten Fallen. Stets ist der F.-I. bedeutend unter 1,0, und 
nur 2 Beobachtungen von ASHFORD in Portoriko bieten erhohte F.-I: - Schon LICHTHlllIM 
hob hervor. daB Ankylostomumanii.mie sich leicht von Perniciosa abgrenzen lasse. RosEN­
Q,VlST, SCHAUMAN sprechen sich in gleichem Siune aus, und LmRMBERGER betont die "kar­
dinale Verschiedenheit", desgleichen BOYCOTT den "fundamenblen" Unterschied, und 
schreibt eine Perniciosa mit 36 Rb. sei bereit zur Arbeit, ein Patient mit Ankylostomum­
anii.mie dieses Wertes liege aber beinahe in Prostraticn. Von Ramosiderosis der Organe 
ist keine Rede. Die Leber enthalt sogar weniger Eisen, bis unter 1/3 des normalen. 

Rb. und R. konnen sehr tief sinken, bis 18% (LIERMBERGER), und R. bis 
1,45. Der F.-I. schwankt bei diesem Autor zwischen 0,5 und 0,7, bei Z.APPERT 
zwischen 0,62 und 0,35!! 

Literatur fiber Blutb('funde bei Ankylostomiasis und Uncinariosis. 
ANSTREGILESO: Fol. haemat. (Lpz.) 14, 81. - A~HFORD: N. Y. med. J. 1900, 522; 

Internat. Clin. 1913, 28; Amer. med. J. 1903. 
BAILY, AsHFORD, KING: J. amer. med. Assoc. 1907, 471. - BLOCH: Dtsch. med. Wschr. 

1903, Nr 29. - BOYOOTT: Brit. med. J., 7. Nov. 1907; J. of Ryg. 1904 u. 1901); Lancet 
1911. - BREHAUT: Lancet, 1. Aug. 1908. - BRUNS, LIEFlIfANN U. MAOKEL: Miinch. med. 
Wschr. 1901), 253. - BRUNS U. MULLER: Miinch. med. Wschr. 1901), 1484. - BUOKLERS: 
Zit. bei OPIE. 

CODmA: Fol. haemat. (Lpz.) 4,245. Suppl. - CONTI U. CURTI: Fol. haemat. (Lpz.) 4, 246. 
FULLEBORN, siehe S. 287. 

GRAWlTZ: Dtsch. med. Wschr. 1901, Nr 52. 
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HERMAN U. PASCOTTE: Bull. Acad. Med. Belg., 25. Jan. 1908. - HONORE: Fol. haemat. 
(Lpz.) 1904, 783; Semaine mM. 1905, 476. - HYNEK: Fol. haemat. (Lpz.) 1905, 374. 

KAUTSKY: Z. klin. Med. 52 (1904). - KOBAYAsm: Ref. KongreBzbl. inn. Med. 50, 230. 
LAlIffiINET: Bnll. Acad. MM. Belg., 30. Mai 1908. - LEICHTENSTERN: Dtsch. med. 

Wschr. 1899. - LEMIERRE et LANTNEJOUL: Ann. Med. 8, 409 (1920). - LrERlI1BERGER: 
Berl. klin. Wschr. 1905, 387. - LOIm: Z. Heilk. 1905. 

DE MARcms: Fol. haemat. (Lpz.) 9, 216. - MENCKE: Z. klin. Med. 16 (1883). - MiiLLER 
u. RIEDER: Dtsch. Arch. klin. Med. 48. 

NARITA: Z. klin. Med. 103, 452 (1924). - NICOLL: Brit. med. J. 1912. 
OPIE: Amer. J. med. Sci. 1904, 477. 
PARISOT: Arch. Mal. Ooeur 1913, 458. 
QUADRI: Policlinico 1910. 
REUTH: Fol. haemat. (Lpz.) 10, 271. Hb. 22! R. 2,2. - ROSENBLUM: U. MALKOWA: 

Fo!. haemat. (Lpz.) 37, 197 (1928). - ROSENQVIST: Z. klin. Med. 49 (1903). 
SARRAZES: Arch. MM. exper. 1907. - SCHAUMAN: Volkmanns klin. Vortr., N. F. 1900. 

Nr 287. - SCIDLLING: In Mense. - SIlI10N: Internat. Olin. 1906. - STOCKMANN: Brit. 
med. J., 25. Juli 1903. 

TARCHET'l'I: elin. med. ita!. 1904, No 6. 
ZAPPERT: S.589. - ZINN u. JACOBY: Berl. klin. Wschr. 1896, Nr 36. 

II. Bothriocephalus latus. 

Viele Bothriocephalentrager werden nicht anamisch, und das einzige Zeichen, 
das einen EinfluB des Parasiten auf den Korper verrat, ist die ansehnliche 
Eosinophilie. Eig. Beob. ergaben Werte bis 560 Eos. 

Viel genauer studiert sind aber die schweren Anamien. Hochstwahrscheinlich 
werden toxische Stoffe des Bandwurms resorbiert, wohl dann besonders, wenn 
der Parasit krank ist, abstirbt und in Verwesung iibergeht. Wiederholt hat 
man bei Tragern von Bothriocephalus beobachtet, daB eine schwere Anamie 
dann entsteht, wenn keine Proglottiden mehr abgehen, und mehrfach sind in 
solchen Fallen zwar noch Eier gefunden, aber yom Bandwurm ist selbst bei 
der Sektion nichts mehr entdeckt worden. Unzweifelhaft war er vollig resorbiert 
worden. SCHAUMAN betont die Bedeutung eines konstitutionellen Faktors 
bei der Genese dieser Bothriocephalusanamien (siehe S.352). Demgegeniiber 
gibt aber RAGOSA an, daB der Bothriocephalus die direkte Ursache sei und 
bei 94% der Wurmtrager Blutveranderungen im Sinne einer beginnenden 
Perniciosa (mit deutlicher Anamie und Erhohung des F.-I.) erzeuge, was ich 
aber nicht als bewiesen, vielmehr als ganz unwahrscheinlich ansehe. 

Die entstehende Anamie ist eine typische Perniciosa (vgl. S. 352), und zwar 
klinisch wie hamatologisch. 

Achylia gastric a konnte ROSENQVIST noch nach Jahren, trotz valliger Heilung, nach­
weisen. Dieser Autor konstatierte auch periodischen toxogenen EiweiBzerfall. In bezug 
auf den Veriauf gibt es auch hier akute Formen mit schwerer hamorrhagischer Diathese 
(eig. Beob. in Inaug.-Diss. KRANTZ), in denen Knochenmarksatrophie eintritt. 

Fehlen der Eos. im Blute bei Bothriocephalusanamie ist unzweifelhaft als 
Insuffizienz des Knochenmarkes zu deuten. Es konnen dann im Marke granu­
lierte Zellen sparlich sein und dominierend Myeloblasten gefunden werden. 

Interessant ist die rapid fortschreitende Heilung der Anamie nach Ab­
treibung der Helminthen. 

ROSENQVIST beobachtete, daB selbst schwere Tuberkulose die rasche Erzielung eines 
normalen Blutbefundes nicht aufhielt. Dagegen verzeichnet JAWEIN eine Erkrankung, 
bei der nach Abgang eines verwesten Baniwurms die Anamie noch einen Monat lang be­
standig zunahm; da,nn aber platzIicher Umschwung (bei 11 Hb. und 0,575 R.) so rapide 
Besserung brachte, da,B 3 Tage spater d3r Kranke schon herumging. Auch ROSENQVIST 
erwahnt, daB 1-2 Wochen nach der Abtreibung die Anamie noch schlimmer werden kanne, 
aber die Besserung da,nn wie mit einem Schiage eintrete. 

Den Zusammenhang zwischen Bothriocephalus und der schweren Anamie entdeckte 
zuerst der pathologische Anatom ALBRECHT, soda,nn BOTKIN 1883 und nachher REYHER 
und RUNEBERG. Experimentell gelingt es, durch Glycerinextrakte schwere Anamien bei 
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Hunden (SCHAUMA.N und TALLQVIST) und bei Katzen (SCHMAUCH) mit "Megaloblasten" 
zu erziel~n; aber in den bisherigen Versuchep ist das Hb. tiefer gesunken als die Zahl der R. 

Die Olsauretheorie von FAUST und TALLQVIST ist S.353 erortert. 
Lit. (siehe auch Perniciosa): AsKANAZY: Z. klin. Med. 27 (1895). - BABES: Virchows 

Arch. 141. -BARD: Semainemed.1902, Nr 30. -BoTKIN: Klinische Vorlesungen. St. Peters­
burg 1885. - DEmo: Petersburg. med. Wschr. 1891, Nr 1; Disk. zu Birch-Hirschfeld, 
Kongr. inn. Med. 1892. - EWALD: Berl. klin. Wschr. 1896, Nr 10. - FEDOROFF: Inaug.­
Diss. Paris 1902. - HOFFMANN: Vorlesungen tiber allgemeine Therapie, 1885. - HOLST: 
Petersburg. med. Wschr. 1886, Nr 41. - ISAAC u. VAN DER VELDEN: Dtsch. med. Wschr. 
1904, Nr 27. - JAWEIN: Berl. klin. Wschr. 1901, Nr 35. - KRANTZ: Inaug.-Diss. Ziirich 
1906. - LICHTREIM: Berl. klin. Wschr. 1890; Kongr. inn. Med. 1887. - MEYER: Med. 
News, 8. April 1900. - MINNICH: Z. klin. Med. 1892, 21. - MULLER, FR.: Charite-Ann. 
14 (1889). - ORLOWSKY: Fol. haemat. (Lpz.) 1904, 27. - PODWISSOTZKY: Jb. Kinderheilk. 
29 (1889). - RAGOSA: Fol. haemat. (Lpz.) Arch. 19, 268. Lit.! - REYHER: Dtsch. Arch. 
klin. Med. 39 (1886). - ROSENQVIST: Z. klin. Med. 49 (1903); Berl. klin. Wschr. 1901, 
Nr 25. - RUNEBERG: Dtsch. Arch. klin. Med. 41. - SCHAPIRo: Wratsch (russ.) 1887; 
Z. klin. Med. 13 (1888). - SCHAUMAN: Die Bothriocephalusanamie. Berlin 1894; Dtsch. 
med. Wschr. 1910; Kongr. inn. Med. 1910. - SCHAUMA.N u. TALLQVIST: Dtsch. med. Wschr. 
1898, Nr 20. - SCHMAUCH: Virchows Arch. Ili6. - THOMPSON: Med. News, 8. April 1900. -
TORNELL: Hygiea (Stockh.) 1903, Nr 8. - WAGNER: Dtsch. med. Wschr. 1919, 933. -
WILTSCHUR: Dtsch. med. Wschr. 1893, Nr 30. - WINIARSKI: Inaug.-Diss. Dorpat 1892. -­
ZINN: Dtsch. med. Wschr. 1903, Nr 15. 

III. Tanien. 

Auch hier ist Eosinophilie betrachtlichen Grades wohl nahezu regeImaBig, 
solange es nicht zu schwerer Anamie oder Gewohnung an den Reiz kommt. 
Die Anamie kann den voilen Charakter der Perniciosa (siehe S.354) haben. 

Den Fall BECKERS habe ich selbst gesehen, auBerdem die tiberaus interessante Er­
krankung bei einem 10jahrigen Madchen, dessen Krankengeschichte SCHREInER bekannt­
gegeben hat. Hier nahm die Anamie selbst nach Abtreibung des Wurmes noch einen Monat 
lang zu und flihrte zu einem desolaten Zustand. Plotzlich Umschwung, rapid fortschrei­
tende Genesung und Dauerheilung ohne Rezidiv. Ganz gleich die Beob. DERVIS. 

Lit.: BECKER: Dtsoh. med. Wsohr. 1900, Nr 35. - DERVIS s. Perniciosa. - DIRKSEN: 
Dtsch. med. Wschr. 1903, Nr 39, 706. - FRIEDELDIJ: Jb. Kinderheilk. 43 (1896). - GRESK 
u. RECKZEH: Berl. klin. Wschr., 21. Juli 1902. - REICRENSTEIN: Wien. med. Wschr. 1908, 
746. Eos. bei Tanien. - SCHREIBER: Inaug.-Diss. Ziirich 1905. 

IV. Trichocephalus dispar. 

Bei Trichocephalen habe ich wiederholt betrachtliche Eosinophilie gefunden. 
FRENCH und BOYCOTT bestreiten zwar dieses Vorkommnis und trafen in 27 Fallen 

im Durchschnitt nur 2,1 Eos. Dies kann von der geringen Zahl der Helminthen oder von 
einer starken Anamie abhangig sein. 

Auch hier hat man sehr schwere und todliche Blutarmut beobachtet. Nach 
ASKANAZY ist Trichocephalus ein Blutsauger und erzeugt Anamie. Diese wird 
durch blutige Durchfalle und Darmgeschwiire noch gesteigert. 

Eig. Beob.: 31/ 2jahr. Kind, seit 2 Jahren DurchfaIl, Appetit gut, extrem blaB, innere 
Organe normal, Leib aufgetrieben, unempfindlich. Urin ohne Benzaldehydreaktion. Oft 
blutige DurchfiHle, andauernd viel Eier von Trichocephalus. Hb.30, R. 3,68, F.-I. 0,4, L. 
vermindert, N. 44,8, Eos. 8,6! Ma. 1,4, Monoc. 9,0, 1:.. 36,2. R. meist sehr klein und blaB; 
Poikilocytose. Etwas Polychromasie und 0,4 polychromatische Normoblasten. 

GARTEE. gibt fur ein 2jahr. Kind L. 75000 mit 38 Eos. an. Heilung. BONEM sah bei 
todlicher Anamie Hb. 22, R. 0,98, L. 4250, 1:.. 25%. Knochenmark gelb. 

TREODOR gibt keine Werte von Hb und R., aber enorme Zahl der Erythroblasten, 
wohl Irrtum. 

In der Beobachtung von SANDLER bestand hamorrhagische Diathese; Hb. 28, zuletzt 
20, R. 1,2, zuletzt 0,69, L. 30600, zuletzt 14000. Hier fehlten Erythroblasten, und die 
Zahl der L. ist sehr hoch. Eine Sektion fehlt. 

Die FaIle von BECKER ergeben Hb. 25, R. 2,85, also sehr niedrigen F.-I., L. 8700, ziem­
lich viel Normoblasten. MOOSBRUGGER gibt keine genauen Blutbefunde. LUZZAT~O und 
MiNERB! fanden Hb. 17, R. 0,5, Leukopenie, Subikterus, Heilung. 

Mithin sind aile Trichocephalenanamien sekundaren Charakters. 
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Lit.: ASKANAZY: Dtsch. Arch. klin. Med. 57 (1896). - BECKER: Dtsch. med. Wschr. 
1902, Nr 26. - BONEM: Klin. Wschr. 1927, 1906. - GORTER: KongreBzbl. inn. Med. 30, 
427. - LUZZATTO e MrnERBI: Fol. haemat. (Lpz.) 10, 271. - MOOSBRUGGER: Miinch. med. 
Wschr. 1895, Nr 47. - SANDLER: Dtsch. med. Wschr. 1905, 95. - TREODOR: Arch. Kinder­
heilk. 28 (1900). - TOBLER: Z. Kinderheilk. 42, 324 (1926). 

V. Ascaris lumbricoides und Oxyuris vermicularis. 
DEMME (Bel'. a. JENNER: Kinderspital, Bern 1890, 31) traf bei todlichen Anamien im 

Kindesa.lter ganze Nester von Ascariden im Darm. Freilich miiBte hier ein Zusammenhang 
zwischen Anamie und dem Parasiten erst bewiesen werden. 

Bei Ascaris wie Oxyuris konnte ich mehrfach Eosinophilie nachweisen, die 
mit Abtreibung der Wiirmer verschwand. BUCKLERS konstatiert 16 Eos. bei 
Oxyuren, 19 bei Ascariden. Gewohnlich sind die Werte indessen niedriger, 
und vereinzelt fehlt Eosinophilie. So konnte auch BOYCOTT nur bei 2/5 der 
Kinder mit Oxyuren Eosinophilie nachweisen. 

Lit.: BOYCOTT: Brit. mea. J. 1903. - BUCKLERS: MUnch. med. Wschr. 1894, Nr 2. -
SCHEDLER: Inaug.-Diss. Freiburg 1919. 

VI. Anguillula stercoralis und intestinalis. 

Bei geringer Zahl erzeugen diese Relminthen lediglich Eosinophilie. Erst 
bei groBer Menge werden sie gefahrlich und konnen durch schwere Durchfalle 
(CochinchinadiarrhOen) und Anamie zum Tode fiihren. So bei REMSEN 40jahr. 
Bergmann Rb. 17, R. 096, L. 5600, Eos. 4% Normoblasten und 21jahr. Berg­
mann Rb. 41, R. 3,1, L. 6300 (sehr starke Eosinophilie). 

BUCKLERS sah 131/ 2 Eos. bei Anguilluladiarrhiie, BRAU bis 76 Eos. 
Lit.: BRAU: Fol. haemat. (Lpz.) 15, 39. - HEMSEN: Dtsch. med. Wschr. 1923, 83. 

VII. Distomum haemato bium. Bilharzia. 
Der Wnrm lebt in den Venen des Pfortadergebietes, erzeugt Affektionen der Harnwege 

mit Hamaturie, Dysenterie und schwere Kachexie. 
Die Anamie hat den Typus einer sekundi.i.ren, nach KAUTSKY bi~ 45 Hb. Die Zunahme 

der Eos. ist eine auBerordentliche (BALFOUR, KAUTSKY, DOUGLAS und HARDY) und be­
tragt gewohnlich 10-20%, bei KAUTSKY auch 39, 40 und 53%. Bei derartig hochgradigen 
Vermehrungen bestehen direkt eosinophile Leukocytosen (16600 L., davon 8800 Eos.). 
CONOR und NATTAN-LARIER sahen auch 1-3% eosinophile Myelocytpn. 

Die Zahl del' Monoc. ist hoch; doch betreffen die Falle von KAUTSKY Kinder. 
Auch im Urinsediment konnen zahlreiche Eos. vorkommen. 
Lit.: BALFOUR: Lancet 1903. - COLES: Brit. med. J., 10. Mai 1902. - CONOR et BENA­

ZET: FoI. haemat. (Lpz.) 14, 63; 15, 193. - DAY: Lancet, 11. Nov. 1911. - DOUGLAS U. 

HARDY: Lancet, 10. Okt. 1903. - FAIRLEY: Quart. J. Med. 12, 391. - KAUTSKY: Wien. 
klin. Rdsch. 1903, Nr 36; Z. klin. Med. 1904, 192. - NATTAN-LARIER: Fol. haemat. (Lpz.) 
12, 207. - WARD: Brit. med. J., 21. April 1911. - ZWEIFEL: Arch. Schiffs- n. Tropenhyg. 
15 (1911). 

VIII. Filaria sanguinis. 
Eosinophilie ist von vielen Autoren (auch in eig. Beob.) gefunden, soll aber nach MA­

ROTTE fehlen, wenn keine klinischen Symptome vorliegen. Nach der Literatnr ergibt Filaria 
Bancrofti 6-70% Eos., Filaria loa 23-70% Eos. Die Vermehrung ist angeblich starker 
in der Nacht, wenn die Parasiten im Blute kreisen. 

Ofters besteht leichte Leukocytose und Vermehrung del' Monoc. und e. Das Vor­
kommen der Eosinophilie erwi.i.hnt NATTAN-LARIER bei 90% der Patienten mit Filariosis. 
Bei Moribunden fehlt Eosinophilie (Low). Eine Eosinophilie ohue Eingeweidewiirmer ist 
sehr verdachtig auf Filariose und manchmal das einzige Anzeichen. 

Lit.: BILLET: C. r. Soc. BioI. Paris 1906,891. - COLES: Brit. med. J., 10. Okt.1902.­
GULLAND: Brit. med. J., 5. April 1902. - LABBE et BERNARD: C. r. Soc. BioI. Paris, 20. Dez. 
1902. - Low: KongreBzbl. inn. Moo. 6, 304. - MAROTTE et MORVAN: C. r. Soc. BioI. Paris, 
18. Okt. 1913; Arch. Mal. Coeur 1913, S.661. - NATTAN-LARIER et PURVU: Arch. Mal. 
Coeur 1909, 635. - OLPP: MUnch. med. Wschr. 1918, 1417. 52% Eos.! - REMLINGER: 
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C. r. Soc. BioI. Paris, 18. Okt. 1902. - SICARD et BLAIS: C. r. Soc. BioI. Paris, 6. Dez. 1902.­
VAQUEZ et CLERC: C. r. Soc. BioI. Paris, 18. Okt. 1902; Arch. Med. exper. 1905, No 2. -
WHYTE: Fol. haemat. (Lpz.) 9, 125. 

IX. Trichinosis. 

Die Eosinophilie der Trichinosis geh6rt diagnostisch zu den wichtigsten 
Erscheinungen der Krankheit und hat die fruher so schwierige Differential­
diagnose gegen Typhus leicht gemacht. Eosinophilie ist ein klinisches Fruh­
symptom, fehlt aber in den ersten 8-10 Tagen nach der Infektion. 

In Deutschland beobachtete SCHLEIP unter 60 Fallen der Homburger Epidemie nur 
bei dreien keine absolute Vermehrung der Eos. (wohl leichte oder abklingende Infek­
tionen), 56 hatten 10-60%. OPIE und GULLAND trafen 68, VAN COTT 83 und KERR gar 
86% Eos. 

Leichte FaIle haben geringere Vermehrung, schwere dagegen hochgradige 
Zunahme; vor dem Tod erfolgt rapider Absturz durch Markinsuffizienz, bis 
0,3 und 0% (OPIE, STAUBLI, VAN COTT, MAASC, HOWARD, BITTNER, KNORR, 
BEHR). 

Recht oft wird Leukocytose, meist 15-30000 L., bei VAN COTT 14000 
bis 78200, beobachtet, die durch die enorme absolute Vermehrung der Eos. 
bedingt ist. 0fters nehmen daran auch die N. zu, wahrend diese Zellen in den 
Erkrankungen ohne Leukocytose nicht selten absolut vermindert sind. 

Bei Besserung zeigt sich absolute Vermehrung der Monoc. und .e. und un­
geheure Zunahme der Plattchen. Prognostisch schlecht ist Sturz der .e. 
(STAUBLI). 

In den Organen finden sich eosinophile Herde in den myositischen Ent­
zundungen, oft von auBerordentlicher Ausdehnung; dabei handelt es sich aus­
schlieBlich um polymorphkernige ZeIlen, durch Chemotaxis aus dem Knochen­
mark hergelockt. Lokale Genese ist unbewiesen. 1m Knochenmark trafen 
OPIE und KNORR massenhaft eos. Myelocyten und ausschlieBlich hier Mitosen. 
Die Vermehrung war so enorm, daB die neutrophilen Elemente geradezu zUIuck­
traten. Die Ausscheidung der Eos. erfolgt in die Bronchien. In der Mucosa 
trifft man massenhaft auswandernde Zellen. 

Die Anamie schwerer Infektionen wird sehr betrachtlich: VAN COTT ver­
zeichnet Hb. 50, R. 2,8. 

Besonders interessant sind auch die experimentellen Forschungen tiber Trichinosis, 
die wil' besonders OPIE, STAUBLI und BITTNER vel'danken. Nach STAUBLI beginnt beim 
infiziel'ten Meerschweinchen die Eosinophilie frtihestens am 8. Tage als Reaktion auf die 
im Blute kreisenden Embl'yonen. In den folgenden Tagen nimmt die Zahl del' L. und be­
sonders der Eos. stark zu. Nach OPIE wird das Maximum in 3-4 Wochen erreicht, wenn 
die gl'6Bte Zahl der Embryonen kreist. 

Beim Menschen und beim Versuchstier kommt nach STAUBLI im Beginn 
der Infektion Polyglobulie v~r. WORTHINGTON gelang der Nachweis der 
Trichinellen im menschlichen Blute nach der von STAUBLI angegebenen Methode: 
Mischung des Elutes mit 10facher Menge 3%iger Essigsaure. Zentrifugieren. 
Das Sediment enthalt die Parasiten in Anreicherung und wird jetzt in ge­
wohnter Weise ausgestrichen, fixiert und gefarbt (Jennerfarbung). 

Lit.: ALBERT: Amer. J. med. Sci. 1910. - ATKINSON: Philad. med. J. 1889, 1243. -
BEHR: Fol. haemat. (Lpz.) 36, 25 (1928). - BITTNER: Fol. haemat. (Lpz.) Arch. 15, 257 
(1913). - BLANK: Dtsch. Arch. klin. Med. 131, 179 (1920). - BLOCH: Dtsch. med. Wschr. 
1903, Nr 29. - BLUMER U. NEUMANN: Amer. J. med. Sci. 1900. - BROWN: J. exper. Med. 
3, 315 (1898); Bull. Hopkins Hosp. 1897. - CABOT: Lehrbuch. - CALAlIfiDA: Zbl. Bakter. 
30 (1901). - CHENEY: Amer. Med. 1903. - DA COSTA: Lehrbuch. - DRAGOEWA: Berl. 
klin. Wschr. 1919, Nr 14. - EDELMANN: Fol. haemat. (Lpz.) 20, 123. - FLURY: Arch. 
exper. Path. 123 (1913). - GAISBOCK: Wien. klin. Wschr. 1909, Nr 12. - GORDINIER: 
.YIed. Rec., 20. Okt. 1900; Med. News, 22. Dez. 1900. - GRUBER: Miinch. med. Wschr. 

Naegeli, Blutkrankheiten. 5. Auf!. 42 
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1914,645. - GWYN: ZbI. Bakter. 1899, 746. - HOWARD: Philad. med. J. 1899, 1243. -­
HUBNER: Dtsch. Arch. klin. Med. 104, 286 (1911). - KAPPELER-BLUM: Med. Klin. 1926, 
1289. - KERR: Philad. med .• J., 25. Aug. 1900. - KNORR: Dtsch. Arch. klin. Med. 108, 
137 (1912). - MAASE u. ZONDEK: Miinch. med. Wschr. 1917, Nr 30. - MCCRAE: Amer . 
. J. med. Sci. 7 (1902). - OPIE: Trans. Amer. Assoc. Phvsic. 18 (1903); Amer. J. med. Sci. 
1904,217,477,988. - SCHLEIP: Naturforsch.-Verslg K~sseI1903; Dtsch. Arch. klin. Med. 
80. Atlas. - SCHOENBORN: Dtsch. med. Wschr. 1918, 286. - STAUBLI: Miinch. med. 
Wschr. 1905, Nr 24; 1917, Nr 35; Dtsch. Arch. klin. Med. 85; Vjschr. Naturforsch.-Ges. 
Zurich 1905; Kongr. inn. Med. 1905; Trichinosis, Monogr. Wiesbaden 1909. - STRANSKY: 
Prag. med. Wschr. 1897, 597. - THAYER: Lancet 1897, 787. - VAN COTT u. LINTZ: J. 
amer. med. Assoc. 1914, 680. - WEINDRACH: Fo!. haemat. (Lpz.) 38, 380 (1929). - WOR­
THINGTON: Arch. into Med. 1909. 

X. Echinococcus. 

Bei Echinococcus ist Eosinophilie haufig und Fehlen selten.. Mithin ist die 
Blutuntersuchung fUr die Differentialdiagnose von bedeutendem Wert, be­
sonders auch bei Durchbruch des Echinococcus in die Gallenwege oder ins 
Peritoneum, unter welchen Umstanden besonders hohe Werte auftreten. 

Hohe Werte der Eos. traf SABRAZES, 11,8, 17% und bis 1584 absolut. MEMlVII 7-20%, 
SEELIGMANN und DUDGEON 570/ 0, RAMSAY als hochste Zahl unter 9 Fallen 280/ 0 (s. manche 
Zahlen unter Literatur). TUFFIER fand die Reaktion konstant; gefehlt hat aber Vermehrung 
in Beob. von BEZANQON et WElL und GOUROUD, in 3 Fallen von BLOCH, ferner bei RIBERA, 
DEvE (8mal), WELSCH (5mal). Die Ursache dieser Abweichung ist aus den Publikationen 
nicht ersichtbar. In eig. Beob. bestand maBige Vermehrung der Eos., von denen einzelne 
Granula noch eine leichte basophile Komponente besaBen. 

Mitunter besteht leichte Leukocytose. Eiterung reduziert nach SABRAZES 
die Eos., unterdruckt sie a ber selten; sel bst bei langerer Dauer der septischen 
Eiterung traf er noch 1,9-0,7% Eos. 

In eig. Beob. zeigte ein kleiner gangranos gewordener Herd eines Lungenechinococcus 
bei guter Abgrenzung in der Lunge, sehr geringen Fiebern und maBiger Eiterung: 

9.9.21: L. 11500, Eos. 4%, N. 711/2%, 21. 10.21: L. 7200, Eos. 3%, N. 64%. 28. 1. 22: 
L. 5700, Eos. 3%, N. 71%. 3.3.22: L. 7750, Eos. 1,5%, N. 681/ 2%, 6.7.22: L. 9600, Eos. 
1,4%, N. 83,4%. 17. 9. 22: L. 9650, Eos. 0,8%, N. 74,4%; also standige Abnahme mit 
Fortschreiten der Kachexie. 

Bei Cysticercus im Zentralnervensystem mit epileptiformen Anfallen 
fand WATERHOUSE 380f0 Eos. und bei einem zweiten Fall mit 11 Ofo Eos. diese 
Zellen auch im Lumballiquor, ebenso auch GRUND. 

Lit.: ACHARD et CLERC: Zit. bei BEZANQON et LABBE, Lehrbuch. - ACHARD et LAUBRY: 
C. r. Soc. BioI. Paris 1901. - AUGIER: FoI. haemat. (Lpz.) 9, 128. Eos. 57%; nach Ope­
ration 1%. - BARLING and WELSH: Lancet, 1. Okt. 1910. - BEZANQON et WElL: Siehe 
BEZANQON et LABBE, Lehrbuch. - BLOCH: Dtsch. med. Wschr. 1903, Nr 29. - BOIDIN: 
Semaine med. 1908. - CHAUFFARD et BOIDIN: Bull. Soc. med. Hop. Paris, 13. Dez. 1907. 
38% Eos. - DARGEIN et TRIBONDEAU: C. r. Soc. BioI. Paris, 16. Nov. 1901. - DESOIL: 
C. r. Soc. BioI. Paris, 15. Mai 1914. - DEvE: C. r. Soc. BioI. Paris, 1. Juli 1905. -- Gou­
RAUD: Soc. Anat., 10. Jan. 1902. - GRUND: S. 164. - ITHURRAT et CALEAGNO: Presse 
med. 1923, 765. - MANOLESCU: FoI. haemat. (Lpz.) 9, 128. Eos. 25,4%. - MEMlVII: Ital. 
Kongr. inn. Med. Pisa 1901. - PEWNY: Wien. klin. Wschr. 1921, 402. - RAMSAY: Fol. 
haemat. (Lpz.) 1906, 626. - REICH: Beitr. klin. Chir. 41 (1904). - RIBERA Y SANS: FoI. 
haemat. (Lpz.) 2,353. - ROSELLO: C. r. Soc. BioI. Paris, 9. Nov. 1907. - SABRAZES: Munch. 
med. Wschr. 1903, 553; Fo!. haemat. (Lpz.) 12, 202. - SABRAZES, LAFFARGUE et MURATET: 
Gaz. Med. Bordeaux, 9. Marz u. 8. Nov. 1907; 4. Juni 1911. - SABRAZES et MURATET: 
C. r. Soc. BioI. Paris, 26. Juni 1906; Reunion bio!. Bordeaux, 7. April 1907 ; Fol. haemat. 
(Lpz.) ii, 489; Gaz. Med. Bordeaux, 14. April 1907. Eos. 20%. - SANTUCCI: Fo!. haemat. 
(Lpz.) 1906, 628. - SEELIGMANN and DUDGEON: Lancet, 21. Juni 1902. - TUFFIER: Valeur 
sem. de l'examen du sang en chirurgie. Paris 1904. - TUFFIER et MILAN: Semaine med., 
26. Juni 1901. - WAGNER: Zb!. inn. Med. 1908, Nr 6. Eos. 64% bei 13000 bei Ruptur.­
WATERHOUSE: Fo!. haemat. (Lpz.) 15,193. - WELSH and BARLING: Scott. meo. J.1907 .­
'WILHELM et DELVOL: C. r. Soc. BioI. Paris. 12. Febr. 1910. Eos. 60%, nach Operation 2%. 
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~laligne Tumoren. 
Del' EinfluI3 maligner GeschwiUste auf das Blut ist in del' groBen Mehrzahl 

del' :Falle deutlich. Besonders sind es Carcinome des Verdauungstraktus und 
del' Genitalien, nicht abel' die Oesophaguscarcinome, die zu Anamie fiihren. 
Dabei fallt die StOrung del' Erythropoese am auffalligsten in die Augen; in­
dessen ergibt eine genauere Analyse auch bei den L. bedeutende Abnormi­
taten. 

Folgende iVIomente erzeugen aniimische Zustande: 
1. Toxine des malignen Tumors, die einen schadlichen EinfIuI3 auf die 

Erythropoese entfalten, wohl die wichtigste Ursache; denn afters fehien alle 
anderen in foigenden erwahnten Griinde, und findet sich hochgradige BIut­
armut selbst bei kleinem und nicht zerfallenem Carcinom. 

ROESSINGH hat in eingehenden Stud.ien bei Carcinom keine Zeichen von Blutzerfall 
im Serum gefunden und ebensowenig in d.en Organen als Siderosis, auBer bei besonderen 
Komplikationen, und auch dann nul' selten. Diese Befunde sprechen daher, wie ich immer 
angenommen hatte, am wahrscheinlichsten fiir Hemmung del' Zellbildung im Knochen­
mark und gegen Zellzerstorung. 

2. Blutungen, durch Zerfall des Tumors und Arrosion von GefaBen. 
3. Sekundarinfektionen, durch Zerfall des Tumors begiinstigt. 
4. Zerstarung del' Erythropoese, durch Markmetastasen. 
Schwere der Anam'ie: Eine gewisse Anamie tritt bei del' Mehrzahl del' malignen 

Tumoren auf. Haufig ist del' Grad betrachtlich, mitunter enorm. Indessen gibt 
es Beobachtungen, in denen wahrend des ganzen VerIaufes eine R.-Verminde­
rung nicht odeI' sehr spat entsteht, besonders bei Dyspnoe und Bluteindickung. 

Ich habe sogar bei Knochenmarkscarcinosis 1000/ 0 Hb. gefunden und bei Carcinom 
der Kardia 7,0 R. und 100 Hb. Auch CABOT traf unter 72 Magencarcinomen 34mal mehr 
als 4,0 R. und 19mal mohr als 5,0. Bei Rectumcarcinom mit groBen Lebermetastasen fand 
ich 5,5 R. und 85 Hb. 

Am meisten wird cine Verschiechterung del' Blutmischung vermiBt bei 
Oesophaguscarcinol1l, bei stark behinderter Fliissigkeitsaufnahme. 

v. NOORDEN fand bei Oesophaguscarcinom Trockenrtickstande von 26,5 und 27,30/ 0 
(normal 21-22%). Hier verdeckt die Eindickung des BIutes infolge ungeniigender Wasser­
aufnahme die Anamie. Es liegt Oligamie vor. Auch bei Dyspnoe infolge von Larynx­
carcinom traf LABBE hohe Erythrocytenwerte. 

Die Anamie bei Carcinom ist eine sekundare mit niedrigem F.-I., kieinen 
und blassen R., und dieser Charakter bIeibt selbst in den extremsten Graden. 

Haufig kann man Hb.-Werte bis 20%, abel' dabei R.-Zahlen tiber 2,0 antreffen. Noch 
tiefer geht die Anamie in folgenden eig. Beob.: Klinisch latentes Magencarcinom, 50jahr. 
Ylann. Hb. 12, R. 1,02, L. 14200. Tod 1/2 .Jahr spateI'. 62jahr. Mann, Magencarcinom 
latent bis zul' Sektion. Hb. 10, R. 0,84, L. 10000. Tod 3 Tage spateI'. In beiden Fallen 
Imine Spur des embryonalen Typus der Erythropoese. HAYEM, Pyloruscarcinom, R. 0,888, 
F.-I. 0,45, also Hb. etwa 8%. 

Bei starker Blutregeneration sehen wil' auch eine gewisse, stets jedoch 
maI3ige Zahl von Makrocyten (meist polychromatisch) und Makroblasten; del' 
Gesamtcharakter del' sekundaren Anamie bIeibt aber ausgesprochen. 

Erst bei Carcinosis des Knochenmarkes gewinnt das rote Blutbild, abel' 
auch nur dieses, gewisse Ziige del' el1lbryonaIen, aber nur der spatel1lbryonalen 
Blutbildung, indem zahlreich Makrocyten auftauchen, Makroblasten neben 
zahireichen Normoblasten und del' F.-I. 1,0 erreicht odeI' iiberschreitet. 

Diese Erkrankungen haben zu del' irrigen Auffassung geftihrt, es komme bei Carcinom 
auch das Blutbild del' Perniciosa VOl'. Indessen sind diese FaIle leicht abzugrenzen: 

1. durch starke Leukocytose mit oft zahlreichen Myelocyten; 
2. durch andauernd ganz ullgewohnlich hohe Zahl del' Erythroblastell; 

42* 
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3. durch Uberwiegen der Normoblasten iiber die Makroblasten lmd durch starke Poly­
chromasie der Makrocyten. Wer mit diesen Bildern nur einigermaBen vertraut ist, wird 
sofort die Perniciosa ausschlieBen und direkt Carcinosis des Knochenmarkes diagnostizieren. 
In eig. Beob. steUte ich die richtige Diagnose, selbst bei klinisch latentem Carcinom, oder 
eiumal sogar lediglich aus der Betrachtung der Blutpraparate (Abb. 104-), ohne Kenntnis 
von Anamnese und Befund. 

Beispiel and. eig. Beob. 45jahr. Mann. Seit 3 Monaten "Ischias". Abmagerung, un­
bestimmte, aber auch 10kalisierte Knochenschmerzen, Dyspepsie, Blasse, Fieber, Leber 
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Abb. 104,. Biut bei Carcinosis des Knochenmarkes (nichtkolll,biniertes Bild!). Vergrof.lerung 700fach. 
Enorme Zahl kernhaltiger Erythrocyten, 7 illl, Gesichtsfeld, in anderen bis libel' 20. 1 Erythrohlast 
grof.l, abel' vom Normoblastentypus, Makroblast. 4 Erythroblasten mit KernzerfaU, 2 lnit gleich­
zeitiger basophiler Punktierung, nul' 1 Erythroblast des Gesichtsfeldes orthochromatisch. Viele 

R. polychrolll,atisch, besonders die Makrocyten. Starke Anisocytose. j\llkro-Poikilocytosis. 

vergroBert. Zuletzt zunehmende Abmagerung, Blasse. Bisherige Diagnosen: Lebercirrhose, 
Spondylitis tuberculosa, Ulcus ventriculi (zuletzt Blut erbrochen). Perniciosa. 

Befund: Mager, groBe Leber, etwas Ascites, Knochenschmerzen. Rb. 46, R. 2,168, 
L. 6000, Normoblasten 255, Makroblasten. 45, Mye10c. 10%, F.-I. 1,06, Makrocyten. 

Hierher viele Beobachtungen der Literatur, bei denen ja ofters an Perniciosa gedacht 
worden ist, die Blutbefunde aber so stark abweichen, daB man diese Krankheit sofort aus­
schalten kann, schon weil das Gesamtbild durchaus abweicht. 

Ahnliche Blutbilder sehen wir bei Kinderanamien, Sepsis, Leukamien, Intoxikati( nen. 
Wie sehr dem Carcinom an sich lediglich die sekundare Anamie zukommt, zeigt z. B. 

die Untersuchungsserie von BARADULIN, der unter 81 Untersuchungen nur 3mal F.-I. = 
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1,0 und 1mal bei extremer Anamie (vielleicht wegen der Schwierigkeit der genauen Rb.­
Ermittlung) F.-I. iiber 1,0 fand. Auch alle seine Sarkomfalle zeigen erniedrigte F.-I. 

Ebenso haben die 20 FaIle von OSWALD MULLER nie erhohte F.-I. CONTI und ROSSI 
verzeichnen unter 40 Fallen 7mal Normoblasten, Imal "Megaloblasten" und nur einen 
F.-I. iiber 1,0. MOUISSET berichtet stets von niedrigem F.-I. (bis 0,4; BLANC sogar 0,22) 
und erklart, dies habe "une importance de premier ordre". Auch ich habe beim Carcinom 
in mehreren hundert Fallen nie ein anderes als sekundar anamische Blutbild gesehen. 

Die Blutarmut ist in Friihstadien gering. In manchen Fallen freilich 
hildet gerade die Schwere del' Blutveranderung das erste klinische Symptom. 
Bei den klinisch manifest en Erkrankungen ist die Anamie gewohnlich eine 
mittlere. Zumeist geht die Reduktion del' R. auf 3-2 J\1illionen, und diejenige 
des Hh. auf 40-25%. In Spatstadien fallen die Werte, doch nur in der kleinen 
Minderzahl, his auf 1,0 R. und unter 20 Hh. herah. 

Ais groBe Seltenheiten sind jene Formen anzusehen, in denen Zahlenwerte lmter 1 Million 
erreieht werden, so CLERC und Gy, R. 0,65, Rb. 7, ENGEL 0,4 und (20?) Rb.; G. BECKER 
bei Ca coli Rb. 16, R. 0,5; GRAWITZ 0,5 uud 0,78, RANOT et GILBERT 0,6 R.; eig. Beob. 
0,84; RAYEM 0,888; RINCK 0,9 bei 22 Rb.; ROTKY, Care. med. oss., zuletzt R. 0,75 und 
Rb. 14; FRESE, Care. med. oss., zuletzt R. 0,8, Rb. 13 und (2. Fall) R. 0,681, Rb. 12; 
GROSS, R. 0,84; CABOT verzeichnet unter 72 Fallen nur 4 unter 2,0 R. und keinen unter 1,0. 
Aueh BARADULIN hat in seiner groBen Serie Imine R.-Zahl unter 1,0. 

Del' Ort del' Krehslokalisation ist fUr die Anamie von deutlichem Ein­
fluB. Abgesehen von del' Metastasenhildung im Knochenmark, fiihren hesonders 
YIagen- und Darmkre hse zu hOJhgradigster Blutarmut, sogar in jenen Fallen, 
die klinisch nul' anamische Symptome aufweisen (anamische Form des Magen­
carcinoms HAYEM, im Gegensatz zu kachektischer) und Komplikationen fehlen. 

Die R. zeigen aIle Veranderungen wie hei schweren Anamien. GroBe Erythro­
hlastenzahlen sind Zeichen der Knochenmarkscarcinosis. 

Trotz enormen Tiefstandes der R.-Werte kann auch bei Careinom infolge bessel'er 
Ernahrung, Beseitigung von Stenosen, Aufhoren von Blutungen, die R.-Zahl wieder an­
steigen und die Anamie sieh bessern; so in einer Beob. von RAYEM: 0,888 am 29. 1. An­
stieg nach AufhOren del' Blutungen bis 2,8055 am 2. 3. und 2,405 am 28. 3., 3 Tage vor 
dem Tode. Derartige FaIle sind jedoch sehr seIten. lch selbst beobachtete den Wieder­
anstieg von 1,02 auf 1,574, ferner wiederholt erhebliche Rb.-Zunahmen. 

Die Zahl del' PI. ist bei Carcinom immer hoch. Nach HAYEM bilden nur die 
letzten Lebenstage eine Ausnahme diesel' Regel. 

Die Serumfarbe ist meist extrem hlaB, manchmal abel' durch starken Gehalt 
an Galle dunkelgelb (eig, Beoh. siehe LOEBNER). In diesen Fallen eines dunkeln 
Serums fallt jedoch (RoES SINGH) die Diazoreaktion nach HIJMANS VAN DEN 
BERG nur indirekt positiv aus, so daB wohl immer Lehermetastasen vorliegen. 

Del' Eiweipgehalt des Serums ist fast immer erheblich vermindert; dabei 
nehmen, wie ich in del' Arheit LOBNER habe zeigen lassen, die Glohuline zu. 
In zweifelhaften Fallen sprechen Hydramie und Globulinvermehrung um so 
gewichtiger fiir Carcinom, je ausgepragter diese Befunde sind. 

Leukopoese b6i Carcinom. Erhohte Werte der L. gehoren oft zum Bilde 
maligner Tumoren; immerhin verlaufen manche Carcinomfalle dauernd ohne 
Leukocytose, ganz seIten (eig. Beob.) sogar mit Leukopenie. Del' Ursachen 
fUr Leukocytose giht es mehl'ere: einmal toxische Momente, dann hei ulcerierten 
Carcinomen Sekundal'infektionen, endlich Metastasen im Knochenmark. 

Gerade latente Carcinome mit hochgradiger Anamie pflegen fast regelmaBig mit hoher 
oder doch ansehnlicher Vermehrung der L. zu verlaufen. Eine Ausnahme bilden die End­
stadien vor dem Tode, in denen die Leukocytose Ofters gering wird. 

Die Vel'mehrung ist fast immer eine solche del' N. 
Einzelne Autoren berichten aueh von starker Zunahme von mononuclearen Zellen, 

besonders in den Fallen von Knochenmarkscarcinom, so SAILER und TAYLOR, 460/ 0 Mono­
nucleare bei 45000 L.; BRAUN iiber 50% von 10700 L. Rier handelt es sich abel' um Aus­
schwemmung von Myeloblasten, wie ich mich in einem FaIle iiberzeugen konnte. 
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BEZANQON und LABBE nehmen eine Lymphocytose infolge von Lymphknotenreizung 
an. Je mehr aber das Carcinom fortgeschritten ist, und je mehr es Lymphknoten zerstort 
hat, desto auffallender ist die Reduktion der 1:,., die in allen meinen zahlreichen Beobach­
tungen hervortritt. Auch TUFFIER et MILIAN, HARTMANN, SILHOL geben eine initiale 
Lymphocytose an. 

Die Monoc. sind so gut wie regelmiiBig erheblich vermehrt. 
Eos. sind vereinzelt vermehrt getroffen, besonders in Friihstadien. Histo­

logisch kann man ganze Nester in der Umgebung von Krebsknoten finden. In 
den kachektischen Stadien ist eine Verminderung der Eos. zumeist ausgesprochen. 

M yelocyten kommen bei srorkeren Leukocytosen oft vor; geradezu zahlreich 
und wegleitend sind sie bei Knochenmarkscarcinosis. 

So konnte ich einmal 10% neutr. Markzellen, KURPJUWEIT 17% entdecken. Ganz 
auffallig war mein Befund in der von VIDRE mitgeteilten Beobachtung: 100 Hb., R. fast 
normal, L. 18080, neutr. Myeloc. 163/4' Myeloblasten Pis, N. 623/ p, so daB an akute 
myeloisch~ Leukamie, besonders auch wegen der schweren hamorrh. Diathese gedacht 
wurde. Uber ahnliche schwere hamorrh. Diathese bei latentem Carcinom berichteten 
1930 MORAWITZ und SCHMORL. Auch HIRSCHFELD (1915) schreibt von einer Erkrankung, 
bei der wegen der dauernden Anwesenheit von Myelocyten und P.lyeloischer Milzpulpa 
(Punktion) lange an aleukamische Myelose gedacht worden ist. Ahnlich DIEBALLA bei 
Sarkom: Hb. 41, R. 2,6, L. 112600, N. 82,8, Eos. 0,7, neutrophile + eosinophile Myeloe. 
9,8 + 0,25%' Normoblasten ganz sparlich, DOMARUS (Leukamie, Monogr. S. 423) bei einem 
Magencarcinom 96000 L., 23% Myeloc., viele Normoblasten, keine Myeloblasten. 

SONNENFELD und ebenso BURG beschrieben die Kombination von Carcinom mit Myelose: 
dner der FaIle von SONNENFELD bot aber wohl ein leukamoides BlutbiId, bei 112000 L. 
1,6 Myelobl. 2,2 Promyelocyten, 14,6 My!'., 18,4 Metamyeloc. Der Fall beleuchtet die 
Schwierigkeit der Differentialdiagnose zweier starkster Markreaktionen. 

Es gibt aber auch sehr ausgedehnte CarcinoRen des Knochen­
markes ohne starke Blutveranderungen. 

So nahm ich wegen starker Sehmerzen in der Lendenwirbc1saule einige Zeit naeh Am­
putation eines Mammacarcinoms Knochenmarksmetastasen an; das Blut bot aber Hb. 105. 
R. ganz normal, auch mikroskopisch. L. 9950, N. 87, Eos. 0,2, Ma. 0,4, Monoc. 6,4,1:,.6% , 
keine pathol. Zellen. Trotzdem bei der Sektion nach 3 Wochen ganz besonders zahlreiche 
Knochenmetastasen, in der Wirbelsaule sogar eine konfluierende Masse. 

In systematischer Verfolgung dieser Fragen hat bei mir HANHART an 22 Beob. (meist 
Sektion) gezeigt, daB recht oft trotz vieler Markmetastasen ein erythroblastisch-myelo­
cytotisches Blutbild fehlt. So zeigten 2 FaIle mit mehrfachen Spontanfrakturen nur mal3ige 
Anamie mit 1% Myeloc. und sehr wenigen Normoblasten. Auch das Mark der kurzen 
Knochen war hier von zahlreichen Metast,asen durchsetzt. 

Auch HIRSCHFELD sah im Gegensatz zu dem gewohnlichen Verhalten 2mal trotz auBer­
ordentlich verbreiteter Metastasen keine nennenswerten Abweichungen des Blutbildes. 

ZADEK und SONNENFELD treffen bei osteoplastischen Knochenmarkscarcinosen keine 
oder wenig Normoblasten, Leukopenie und relative Lymphocytose. 

Das Problem ist also kein mechanisches, sondern ein biologisches und 
von der Reaktionsfahigkeit des Markes abhiingig. Daher ist in der Jugend, 
nicht aber im Alter, die Reaktion stark. 

Diffenntia.ldiagnose. HAYEM hat betont, wie die schwere Aniimie mit sonst 
unerklarter Leukocytose auf Carcinom hinweise, bereits aber auch schon das 
gelegentliche Fehlen einer L.-Vermehrung hervorgehoben. Tatsachlich ge­
wahrt diese Zunahme der L. wichtige Anhaltspunkte neben dem sekundaren 
Typus der Anamie. Auch wird man sich erinnern, daB Carcinome nur hochst 
selten zu R.-Werten unter 1,0, und dann sicher nur durch besondere Momente 
(Blutungen) und oft nur voriibergehend, fiihren, wahrend bei Perniciosa dieser 
tiefe Stand der Anamie sehr rasch erreicht und bald iiberschritten wird. Von 
besonderer Wichtigkeit sind dann auch die Befunde der Hydramie und der 
Globulinvermehrung. Weitere Unterschiede geben das Verhalten der PI. (Perni­
ciosa wenige, Carcinom reichlich) und die groBe Neigung der schweren Carcinom­
aniimien zu Thrombosen, wahrend bei Perniciosa bei starker Anamie Throm­
bose nie beobachtet ist. Durch diese Befunde ist es zumeist leicht, jene 
anamischen Formen latenter Magencarcinome von Perniciosa abzugrenzen. 
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Bei den Formen von Carcinomen mit hohem F.-I., Makrocyten und Makro­
blasten liegen wohl immer Carcinosen des Knochenmarkes vor. 

lmmerhin muB man sich erinnern, daB bei diesen Knochenmarkscarcinomen Erythro­
blasten- und Myelocytenzahlen nicht parallel zu gehen brauchen. Einzelne FaIle iiber­
raschen durch die riesige Zahl der kernhaltigen roten Zellen, haben aber nur maBige Myelo­
cytenwerte. Viel seltener scheint das Umgekehrte der Fall zu sein. 

Viele Autoren sprechen bei jeder schweren Blutarmut von pernizios-anamischem Blut­
befund oder von pernizioser Anamie bei Carcinom (z. B. REGNAULT, GROSS, GARTNER, 
RINCK, HOUSTON, ENGEL, SERGENT et LEMAIRE, DAVIDSOHN). Analysiert man diese FaIle, 
so sind sie gewohnlich durch die ausgesprochen sekundare Anamie mit niedrigem F.-I. 
oder durch erhebliche neutrophile Leukocytose als absolut verschieden von Perniciosa 
abzutrennen. Nur Unkenntnis des Blutbefundes oder MiBbrauch in der Nomenklatur (jede 
schwere Anamie sei pernizios) kann zu derartig unrichtigen Bezeichnungen fiihren. 

Die Unterscheidung der Carcinomanamie von anderen sekundaren Anamiell 
1St dagegen schwierig und oft hamatologisch nicht moglich; speziell das Ulcus 
ventriculi, ganz besonders die Form mit groBem, callosen Ulcus, kann, selbst 
ohne deutliche Blutungen, zu schwerster Anamie fiihren. 

Eig. Beob.: 24jiilir. Magd. GroBes calloses Ulcus, Hb. 30, R. 3,37, L. 12200, spater 
Hb. 15 und 12%, L. 12800, N. 86%, 115 Normoblasten. 6 Tage spater gestorben. Sektion. 

Wenn bei einem Patienten mit langerdauernden Magenbeschwerden einige Tage nach 
der Blutung die Hb.- und R.-Zahlen vollig parallel gesunken sind, so habe ich dies bisher 
mit Erfoig fiir Ulcus und gegen Carcinom verwertet. Ein Ianger bestehendes Carcinom 
hatte sicher den Hb.-Wert tiefer herabgedriickt. Dagegen ist dieser diagnostischa Satz 
sicher nicht umkehrbar und vorhandener niedriger F.-I. also nicht fiir Carcinom verwertbar, 
weil ein derartiger Befund den verschiedensten Ursachen zukommt. Fiir Ulcusblutung 
spricht auch rasche und weitgehende Besserung der Anamie. 

Friiher suchte man aus der Verdauungsleukocytose gewisse Anhaltspunkte zu gewinnen 
und deutete deren Fehlen fiir Carcinom (R. MULLER, SCHNEYER, MASSMANN, HARTUNG, 
HOFMANN, JEZ, KROKIEWICZ, CHADBOURNE, MARCHETTI, CAPPS). Davon ist man wegen 
groBer Inkonstanz der Verdauungsleukocytose bei zahlreichen Erkrankungen abgekommen. 
AuBerdem kommt Verdauungsleukocytose bei Magencarcinom vor, so 3mal auf 37 FaIle 
von CABOT und IOmal auf 22 FaIle von OSLER und Mc CRAE. 
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Odemkrankheit. 
Bei dieser Kachexie sind zahlreiche Blutbefunde verzeichnet worden. Nach JANSEN1 

entsteht Anamie bis 60% mit hohem F.-I., sogar bis 1,5, Leukopenie, EiweiBabnahme 
im Serum. Verkiirzung der Gerinnung auf 21/2-31/ 2 Minuten. Andere trafen eher R.-Zu­
nahme. Leukopenic scheint bei fast allen Prlifungen gefunden zu sein. 

Vergiftungen und Blutgifte. 
Eine groBe Zahl chemischer Substanzen hat so ausgesprochene Einwirkungen 

auf die R. und die R.-Bildung, daB man von Blutgiften spricht. Die Wirkung 
ist verschieden, und man kann, obwohl del' EinfluB gleichzeitig nach verschie­
denen Richtungen sich auBert, und bei Tieren z. B. bald nach del' einen, bald 
nach del' anderen Seite ausfallt, etwa folgende Gruppen auseinanderhalten: 

I. Globulicide Gifte. 
Die Lebensdauer del' R. wird abgeklirzt. Die Zellen gehen im retikuloendo­

thelialen Apparat zugrunde, und als Zeichen des Zerfalls findet man Schlacken­
eisen (Ramosiderosis). In der Blutbahn selbst sind die R. nicht zerstort worden 
und haben keine uns heute darstellbaren besonderen Veriinderungen erlitten, wohl 
abel' trifft man pat hoI. L. wie bei allen Schadigungen. 

Wenn im Blut Poikilocytose, Polychromasie, basophile Punktierung gefunden werden, 
so sind das, wie gleichzeitige Normoblasten es beweisen, Reaktionen des Knochenmarks. 

Als globulizide Gifte auBern sich VOl' allem die Toxine del' Infektionskrank­
heiten, die Giftstoffe maligner Tumoren und von chemischen Stoffen VOl' allem 
das Blei, Benzin, Benzol, Salvarsan. 

Blei vel' gift ung. 

Die Blasse del' Bleiarbeiter beruht in del' Regel auf GefaBkontraktionen, 
und unzahlige Male habe ich Rb.- und R.-Zahl vollkommen normal gefunden. 
Gegen Oligamie zeugt del' sehr gute Blutgehalt del' Schleimhaute und del' Retina. 

Bei langeI' dauernden und schweren Vergiftungen sieht man baufig An­
amien, die VOl' aHem durch eine erbebliche Rb.-Abnabme sich verraten. In 
schweren Erkrankungen nebmen auch die R. abo 

Die Schwere der Bleianamie belegt ein tiidlicher Fall von WOLFF mit 40% Rb., wenigen 
Xormoblasten, keinen basophil punktierten R. und neutrophiler Leukocytose. Andere 
Angaben der Literatur lauten auf 3,5 R. mit 19000 L. und 0,5% kernhaltigen Roten (BECKER) 
3,7 und 3,2 R. (MALASSEZ 1874), 3,4 und 2,2 R. (LIMBECK). 

Unter mehr als 300 Bleivergiftungen sind meine tiefsten Werte: 
49ji1hriger Mann, chronische Erkrankung mehrere Monate, dann bald wieder akute 

Kolik, enorm schwer: Rb. 50% (3 Tage vorher 45%), 02Cap. 49%; R. 2,832, L. 12800, 
Myeloc. 0,7 und Kormoblasten 2,8% (auf 1000 L.). 

50jahriger Mann, Rezidiv einer aku ten Kolik nach Beschneiden einer BleikugeI 
mit dem Taschenmesser: Rb. 69%, R. 3,42, F.-I. 1,0, L. 14200, 1] = 4,2, 1]1 = 2,251. 

Nie entsteht Perniciosa (siehe S. 357), entgegen GRAWITZ und BECKER, siehe 2. Aufl. 

Veranderungen del' R. sind haufig, manchmal selbst ohne Anamie. Be­
sonders diagnostisch wertvoll ist das Vorkommen del' basophil punktierten R. 

1 JANSEN: Dtsch. Arch. klin. Med. 131, 144 (1920). 
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Da diese Zellen aueh bei vielen anderen Patienten, ja in gel'inger iHenge naeh P. SCHMIDT 
und TRAUTMANN sogar bei Gesunden vorkommen (unter 110 Gesunden 2 mit mehr als 
100 punktiel'ten R. auf 1,0 R.), genau so TRAUTMANN (bei 21% del' Gesunden basophile 
Punktierung, abel' nur bei 2% mehr als 100 auf die Million R ), so kann nul' eine gro13ere Zahl 
diagnostiseh aussehlaggebend sein. Auch mii13te Fehlen von Anamie verlangt werden, 
weil bei jeder Blutarmut basophil gekornte R. gefunden werden. 

Auch gesunde Leu,te. die mit Blei 'umgehen" besitzen oft, abel' keineswegs 
konstant, einige punktierte R. und einige Retikulocyten. 

P. SCHMIDT traf bei 546 Arbeitern aus Bleibetrieben 72,9% ohne basophile Punk­
tierung, bei 17,9% bis 100 und bei 9,2% tiber 100 veranderte Zellen auf 1,0 R. Von 301 Ar­
beitern ohne klinische Symptome del' Bleivergiftung zeigten imme! no{ h 5,90/ 0 mehr als 
100 punktimte R. (gesunde Bleitrager). VAN EMBDEN und KLEFREKOPER trafen bei 97 Ar­
beitern aus Bleiweil3fabriken bei allen 92 im Betrieb tatigen die punktierten R., ferner 
von 27 Arbeitern in Bleimiihlen auch bei 23. BUSING hat bei einzelnen anscheinend 
gesfilden Arbeitern zweier Fabriken haufig punktierte Rote getroffen, "in sehr vielen 
Fallen allerdings im ganzen Pl'aparate blo13 1 odeI' 2 Exemplare", sogar dann, weml 
stiu'ker Bleisaum vorlag. TRA17TMANN bnd unter 38 Bleiarbeitern ohne Besch werden 
6 mit libel' 100 punktierten R. auf die Million und verzeichnet folgende Befunde: 

keine puuktierte R. . . 
puuktiel'te R. vorhanden 
tiber 100 auf 1 Million . 
tiber 200 auf 1 Million. 

100 Anamische 100 Gcsuncle 

86% 
14 " 
2" 
1" 

79% 
21 " 
') 
~" 

233 Bleiarbeitcl' 
bei proph. Unters. 

43,8% 
56,2 " 
20,6 " 
1l,2 " 

60 Maler 
boi proph. Unters. 

30,0% 
70,0 " 
33,3 " 
21,7 " 

In del' Studie von SCHNITTER libel' 283 Arbeiter einer Fabrik zeigten nur 50 / 0 weniger 
als 500 granulierte R. auf 1 Million R., und 4% besa13en mehr als 4000 auf 1 Million R., 
gleichzeitig auch polychromatische R. 71 Arbeiter hatten Normoblasten, keiner Megalo­
blasten; 75% aller Arbeiter hatten punktierte R. und waren gesunde Bleitl'ager. 

Blutuntersuchungen werden zu prophylaktischen Zwecken durchgefuhrt, 
damit Gefahrdete VOl' Ausbruch schwerer Krankheit entfernt werden konnen. 

P. SCHMIDT halt 100 punktierte auf 1000000 R. fur diejenige Grenze, bei 
del' sich Entfernung aus dem Betrieb als angezeigt erweist. TRAUTMANN will flir 
gerichtliche FaIle erst bei 300 auf 1000000 von positivem Befund reden. 

Der diagnostische Wert der' basophilen Punktierung tar die Diagnose der Blei­
erkrankung galt langere Zeit als ein absoluteI'. 

So schreibt z. B. GRAWITZ (4. Auf!., S.753), daB "alle Bleivel'gift.eten in auffalliger 
RegelmaBigkeit und in gl'oBel' Zahl puuktiel'te R. aufweisen" und "reichliche basophil 
puuktiel'te Erythrocyten bei jedem Bleikranken vorkommen, mithin eine sehr wichtige 
diagnostische Bedeutung haben". Daher bemerkt er (S. 313), "das Blei ist ein schweres 
Blutgift, wie wir uns in del' letzten Zeit aus den ganz konstanten Befunden der massenhaft 
auftl'etenden, basophil punktierten R. mit Sicherheit haben liberzeugen kiilmen". 

Leider mussen abel' nach meiner sehr groBen Erfahrung auf dies em Gebiet 
(ilber 300 FaIle) recht erhebliche Einschrankungen vorgenommen werden. 

1. Es ist direkt sel ten, daB man bei Bleikranken von massenhaft VOI'­
handenel' basophiler Punktierung sprechen kann. Dies trifft nUl' fur starke 
odeI' doch erhebliche Anamie mit kraftiger Regeneration zu. Fiir diese 
FaIle halte auch ich das reichliche Vorkommen basophiler Punktierung IiiI' 
konstant. Immerhin konnen auch andere Anamien den gleichen Befund zeigen. 

2. Fur die iiberaus groBe Mehrzahl aIler Bleierkrankungen gilt fiir den 
Anfang wie fiir die ersten Wochen das sparliche Vorkommen basophiler 
Punktierung bei ungefahr 90-100 Rb. und etwa 4,5-5,0 Millionen R., weil 
die Ph a sen starker Regeneration bei diesen Werten schon voruber sind. 

Man kann zwar meistens punktierte R. finden; abel' nur etwa 10-20 bei del' Durch­
sicht von 10 Minuten, sogar weniger, als wenn man einige Tage zuvor Blutwurste gegessen 
hatte. Immerhin ist auch die~er bescheiden positive Befund noch wertvoll. 

In einer nicht kleinen Zahl von klinisch sichel' en BleifaIlen findet man beim 
Fehlen einer Anamie keine punktierte odeI' nUT wenige Exemplare, so daB von 
einem beweisenden Befund nicht die Rede sein kann. 
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leh habe FeWen del' Punktierung odeI' auBerst sparliches Vorkommen sogar dann zu 
verzeichnen. wenn die Urinanalyse Blei ergeben hat, aueh dann, wenn ein sehr deutlicher 
Bleisaum vorliegt. Die letztere Erfahrung finde ich schon von BUSING verzeichnet, und 
ahnlich schreibt GOTZL: Bei 202 BIeiarbeitern mit ausgesprochenen klinischen Symptomen 
des Saturnismus fehlen "ha ufig" punktierte R. (von jedem Patienten 4 Praparate unter­
sucht!), selbst bei lange dauernder Beschaftigung mit BIei; als Friihsymptome k6nnen 
sie auftreten, abel' auch fehlen. Schon NATES hat in sicheren Bleierkrankungen 6fters 
nul' sparliche punktierte R. getroHen. 

Mithin ist del' diagnostische Wert Ieider ein beschrankter. Es zeigt sich 
eben auch hier, daB auf basophile P1tnktieTung als einem Regenerationspha­
nomen nUT bei lebhafiereT Regeneration gerechnet werden kann, nicht abel' mit 
Sichel'heit bei Fehlen jedel' Anamie. 

Es wij.re auoh zu untersuchen, ob bei Hinzutritt von Komplikationen wie lnfektions­
krankheiten die Granulation verschwin!J.et. Vordem Tode hat sie in den Beobachtungen 
von WOLFF und STADLER gefehlt, in Ubereinstimmung mit den Ergebnissen del' experi­
mentellen Forsehung (SABRAZES, NAEGELI, LUTOSLAWSKI). 

In neuester Zeit stellt SCHONFELD das Anffinden del' basophilen Punktierung dia­
gnostisch an erste Stelle, eine Ansieht, del' ieh nicht zustimmen kann, und MAYERS setzt 
die Punktieruug an 4. Stelle, zuerst fanden si(* blasse Zellen, dann Anisocyten und Poly­
chromasen. Meiner Auffassung del' groBen Ubersehatzung del' basophilen Punktierung 
fiir die Diagnose Pb.-Vergiftung stimmt BURGER vollkommen zu. 

Die Menge del' punktiel'ten R. zeigt keine Parallele zu del' Schwel'e 
del' Vergiftung, wohl abel' im allgemeinen zu del' Anamie. Starkes Schwanken 
in den Mengenverhaltnissen ist oft betont. 

So war einer meiner BIeikranken als v611ig arbeitsfahig und klinisch langst beschwerde­
frei aus einem Krankenha~~e entlassen, zeigte abel' wegen maBiger Anamie noch rech t 
reichlieh punktierte R. Uber derartige Befunde verfiige ich eine ganze Anzahl. Erst 
mit dem erreichten normalen Hb.-Gehalt verschwinden in del' Regel die veranderten 
Rrythrocyten, also v611ig unabhangig von den klinischen Befunden des Saturnismus. 

Die Feststellung del' basopbilen Granulation in dicken Tropfen wird nul' von Geiibten 
richtig vorgenommen. Mehrere Autoren warnen VOl' diesel' Methode. 

~eben basophiler Punktierung ist im BIute del' Bleikranken stets auch polychro­
ma ti s c heR. und Retikuloayten zu treHen, freilich auch nul' unter den gleichen Bcdingungen 
nnd ungefiihr parallel del' Punktierung in den Mengenverhaltnissen. Fast immer ist die 
Zahl del' polychromatischen R. gr6Ber als diejenige del' punktierten. 

Bei er he blicher Anamie wimmelt es von Retikulocyten polychromatischen 
nnd punktierten R., und jetzt trifft man auch Normoblasten, Kernreste, HowelI­
.JolIykorper, Ringkorper (mitunter zahlreich), rote basophile Punktierung. 
Anisocytose und Poikilocytose, nie abel' Megaloblasten. 

Die weiBen Blutkorperchen zeigen auch bei leichten Fallen eine Tendenz 
zu bescheidener Leukocytose. Plasmazellen und vermehrte Mastzellen begleiten 
znmeist die prozentliche Steigerung del' N. Mehrfach wird Lymphocytose als 
diagnostisch wichtig und als fruheres Zeichen gegenuber der Punktierung an­
gegeben. Lymphocytose ist abel' an sich zu haufig. 

Bei stal'kerer Anamie findet sich oft, und von vielen Autoren erwahnt, 
hohere neutrophile Leukocytose und einige Myelocyten. 

Nach SCHONFELD ist die morphologische Blutuntersuchung del' Priifung auf PorphjTin 
iiberlegen. SELLERS warnt VOl' prophylaktischer Untersuchung allein nach del' basophilen 
Grannlierung, sonst wiirden Friihfalle iibersehen und Gesunde von del' Arbeit entfernt. 
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Benzin- und Benzolvergiftung. 
(Siehe auch S.419, 425, 613 nnd 668.) 

Seit den Untersuchungen von SELLING ist die schwere Knochenmarksscha­
digung durch Benzol bekannt und auch durch maBige Giftdosis zur Behand­
lung der Leukamie und Polycythamie ausgeniitzt. Es wird in erster Linie eine 
Zerstorung weiBer Blutzellen herbeigefiihrt, oft aber auch eine solche der R. 

Spater ist der EinfluB auf die Blutplattchen und deren Vorstufen, der 
Knochenmarksriesenzellen gewaItig und es kommt zu schwerster ham. Diathese 
und Tod unter volliger Atrophie des Knochenmarkes. 

Ein nicht ganz kleiner Teil dieser Krankheitsgruppe scheint heute bei der 
groBen Verbreitung in der Anwendung von Benzin und Benzol in der Industrie 
auf Benzin- und Benzolvergiftung zuriickgefiihrt werden zu miissen. 

Die Wirkung ist auBerst variabel und individuell (SCHIKOWA u. a.), bald 
mehr auf L., bald auf PI., bald auf R. 

Ich selbst sah eine enorm schwere Anamie mit ham. Diathese, MilzvergroBerung, enorme 
Pl.-Verminderung bei einem 24jii.hr. Mann. Hier ist auf eine etwas briiske Bewegung beim 
Gehen eine Arterie am Oberschenkel rupturiert und hat zu einem gewaltigen und enorm 
schmerzhaften Hamatom gefiihrt. Heilung der Anamie, der Thrombocytopenie und der 
ham. Diathese durch Milzexstirpation. Tod ein Jahr spater an Meningokokkenmeningitis. 

Von todlicher Benzinvergiftung berichtet LAIGNEL·LAVASiINE. 19jiihr. Madchen, 
bam. Diathese, kleine Zahnfleischulcera. Hb. 20%, R. 1,24, L. 600. N. 12, e. 14, Monoc. 
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51%, PI. 42000. Vor dem Tod R. 0,7, keine polyehrom. R. Das Miidchen hatte in der 
Fabrik wasserdichte Stoffe herstellen mussen. 

Ganz ahnlieh die Beob. von VERCELLOTTI aus einer Impermeablefabrik. Vor dem Tod 
der 25jahr. Frau R. 0,73, L. 1600, N. 42. 

Benzoldampfe bewirkten die ehron. Anamie und ham. Diathese in der Beob. von SWEENEY 
und trotz Transfusion und Splenektomie nach 3 Jahren den Tod des 25jahr. Mannes. 

ROHNER, 2 Monate Benzoldampfe, nach 2 Mon. Tod. R. 0,86, Hb. 20, R. 1400, N. 13, 
I:,. 48, Endoth. 7 (?), 39. PI. 70000, Gerinnungsz.9', Blutungsz. 13'. Knoehenmark zellarm, 
keine Riesenzellen. 

LIGNAC glaubt durch kleine Dosen von Benzol bei Mausen Wueherung von GefaBwand­
zellen und Blastome als Stammzellenwucherung erzeugt zu haben. 

FLANDRIN und ROBERTI: Vor Tod R. 0,75 - hei R. 2,01, L. noch 1680 und nur 3% N. 
Lit: AIMsON: Ref. KongreBzbl. inn. Med. 50, 498. Met.-Hb.-Bildung. - BRUCKEN: 

Dtsch. med. Wschr. 1923, 1120. - ECKER: Ref. KongreBzbI. inn. Med. 27, 81. - FLANDRIN 
U. ROBERTI: Bull. Soc. moo. Hop. Paris 38, 58 (1922). TOdl. u. leichte F. - HALDJMANN: 
Schweiz. med. Wschr. 1929, 838. Tiidl. sek. An., Knm. nicht aplastisch. - HEUBNER: 
Dtsch. Z. gerichtl. Med. 4, 29 (1924). - LAIG-NEL-LAVA<,TINE: Bull. Soc. med. Hop. Paris 
1928, 1264 u. Ref. KongreBzbl. inn. Med. 52, 235. - LANDE U. KALLNOWSKY: Med. Klin. 
1928, 655. - LIGNAC: Krkh.forscbg 6, 97 (1928). - MAURIAC U. GALIACY: C. r. Soc. BioI. 
Paris 87, 287 (1922); 89, 1163 (1923). - NAEGELI: Sehweiz. med. Wschr. 1922, 1015. -
NIKOLAJEW: Virchows Arch. 272, 123 (1929). - ORZECHOWSKI: Virchows Arch. 271, 191 
(1929). - PASCHKIS: Verh. Ges. inn. Med. 1927, 330. Retikuloendothel bIeibt inaktiv! -
PENTICACCIA: KongreBzbl. inn. Med. 32, 458 (1924). - ROHNER usw.: KongreBzbl. inn. 
Med. 43, 198. - RONCHETTI: KongreBzbI. inn. Med. 26,379. - SANTESSON: Siehe ham. 
Diath. - SCIDLOWA: Fol.haemat. (Lpz.) 42, 297(1930',. Exp. - SCHMIDT, M. B.: Verh.dtsch. 
path. Ges. 1930, 10. - SCHUSTROW: Dtsch. Arch. klin. Med. 150, 271 (1926). - SELLING: 
Beitr. path. Anat. 51 (1911). - SWEENEY: Amer. J. med. Sci. 175,317 (1928). - TELEKY 
U. WEINER: Klin. Wschr. 1924, 226. - VERCELLOTTI: Ref. KongreBzbl. inn. Med. 52, 
358. - WILLIAMS: Tod, Trinitrotoluol. S.291. Areg. An. - WORONOW: Virehows Arch. 
271, 173 (1929). 

II. Intoxikationen, die das Hamoglobin chemisch vel'andern. 
Rierher zahlen die Blutveranderungen bei CO-, NO-, R 2S- und Blausaure­

vergiftung, indem infolge starkerer chemischer Affinitat CO-Rb., Schwefel­
methamoglobin und Cyanmethamoglobin unter Verdrangung des 0 aus dem 
Rb. gebildet werden. AuBer durch die klinischen Erscheinungen kann durch 
Spektralanalyse und durch chemische Untersuchung der Nachweis der Ver­
anderung erbracht werden. 

Bei der CO-Vergiftung ist wiederholt Polyglobulie beobachtet worden (LIM­
BECK, 6,6 Mill. R., ebenso eig. Beob. 6,6, REINHOLD, MUNZER); doch ist diese 
nicht gesetzmaBig oder faUt oft gering aus (MUNZER, ROTH; eig. Beob. u. 579). 

An Hand von 46 akuten Intoxikationen aus meiner Klinik zeigt SCHELLENBERG das 
fast regelmaBige Vorkommen von Leukoeytose, selbst bei 43000. Es dominieren N. Ein 
Drittel der Beob. zeigte pathol. N., zum Teil aber wegen Komplikationen. Tierversuche 
ergaben ahnliehe Befunde, Leukoeytose und Polyglobulie. 

Nach ROTH fehlen die Eos. konstant, bei SCHELLENBERG aber nur in etwa 
1/3 der Falle. 

Bei chronischer CO-Vergiftung sahen BECK und FORT schwere Anamien 
(R. bis 1,9 u. 1,7). 

III. Gifte, die das Hamoglobin in Methiimoglobin verwandeln. 
Infolge dieser Veranderung wird das Blut braun. Vielfach kommt es zu 

Ramolyse, also zur direkten R.-Zerstorung. In diese Gruppe gehoren Anilin, 
Phenolkorper, Pyrogallol, Nitrite, Jod, Chlorate usw. 

Bei einer chronischen Antifebrinvergiftung mit ungewiihnIieher Cyanose fand SCIDLLING 
Resistenzabnahme, Milztumor, Bilirubinvermehrung, viele jugendliche R., Methamoglobin­
und Inneukiirperbildung. 
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Bei Kalichloric'Umvergijt'Ung trafen HIRSCHFELD, LANGE und RIESS, GAIS­
BOCK, LEHNERT, HUBER hamoglobinamische Innenkorper und Entfarbung 
der R. HIRSCHFELD erwahnt Quellung und Verklumpung der neutrophilen 
Granula, Kugelkernleukocyten und neutrophile Pseudolymphocyten. LANGE 
traf eine L.-Zahl von 55-20000 und R.-Triimmer in Monoc. Er sah basophile 
Punktierung "erst am 3. Tag mit anderen Regenerationszeichen". 

Ganz gleich lauten die Angaben von MATTHES und vor GAISBOCK. BRANDENBURG 
sah bei Anamie R. bis auf 1,6. Nebenbei bestand starke Leukocytose. Bei GAISBOCK fielen 
Rb. auf 34, R. auf 2,42, dabei L. 44000 mit viel Myelocyten, auch groBe Mastmyelocyten. 

Nitrobenzolvergijt'Ung mit schwerer Anamie, massenhaften Normo- und 
Makroblasten, hamoglobinamischer Degeneration beschreiben EHRLICH und 
LINDENTHALI, ebenso WALEDINSKY, MALDEN, BONDI, ERICH MEYER, GER­
HARDT und MASSINI, ZIEMBICKI, ROTH, HALDIMANN. 

1m FaIle von ERICH MEYER bestand Leukocytose von 16000; die R. sanken von 3,88 
auf 2,18 und Rb. von 65 auf 54%. Erythroblasten, Polychromasie und basophile Punk­
tierung haben gefehlt. In der ersten Beob. von GERHARDT und MAssINI erreichte die Anamie 
mit zahlreichen Makrocyteu Werte von R. 1,8 und Rb. 50% am 9. Tage. Normoblasten 
fanden sich sehr reichlich, "Megaloblasten" sehr sparlich. Es bestand neutrophile Leuko­
cytose von 22400 mit 2,7% Myelocyten. Nach weitereu 9 Tagen schon 4,0 R. und 98% Rb. 
In eiuer zweiten chronischeu Vergiftung fehlte die Leukocytose. 

Viele experimentelle Blutgiftanamien (siehe S. 285) sind von RIEDER, RECK­
ZEH, TALLQVIST, BLOCH, MOSSE und ROTHMANN, BIGNAMI, SCHWALBE und 
SOLLEY, SCHAUMAN usw. mit Pyrodin, Pyrogallol, Dinitrobenzol, Toluylen­
diamin erzeugt worden. Dabei entstanden schwere Anamien mit vielen Re­
aktionserscheinungen, Normo- und Makroblasten. RegelmaBig wird dabei eine 
oft sehr starke Leukocytose ·beobachtet. 

IV. Hamolytische Gifte. 
Bei dieser Gruppe wird das rote Blutkorperchen zerstOrt oder die lecithin­

haltige Oberflachenschicht gelost (ALBRECHT und HEDINGER), so daB das Hb. 
sich dem Blutplasma beimischt. Infolge der Hamoglobinamie kommt es zu 
Hamoglobinurie. Hamolytisch wirken Saponinsubstanzen, Schlangengifte, 
Morcheln, Extr. filic. maris, Arsenwasserstoff. Nach Verbrennungen kann bei 
Tierexperimenten die ZerstOrung der R. ebenso wie bei der Erhitzung des Elutes 
auf dem Objekttrager wahrgenommen werden, und HE DINGER beobachtete 
auch am menschlichen Blute nach Verbrennungen den gleichen Vorgang. Met­
hamoglobin wird besonders bei Perniciosa gefunden; dann bei Infektionen mit 
Gasbrandbazillen (SCHUMM, EICHLER) 2. 

Ferner wird nach Resorption von Blut, besonders von artfremdem Blute 
und bei Transfusion schwere Hamocytolyse beobachtet, dann bei zahlreichen 
schweren Infektionen (Typhus, Scharlach, Sepsis, so beim FRANKELschen Gas­
bacillus bei Graviditat [BINGOLD, WEITZ, THORMALEN]), besonders aber bei 
Malaria (Schwarzwasserfieber). 

Zwei Arsenwasserstoffvergiftungen, durch JOACHIM mitgeteilt, zeigen zur Zeit 
der Ramoglobinamie 16 und 18% Rb., 0,71 und 0,8 R. Wegen des Rb. im Serum war 
der F.-I. 1,5, wurde aber normal mit Verschwinden des Serum-Rb. Zur Zeit der groBten 
Anii.mie waren enorm viele karyorrhektische Erythroblasten, viel polychromatische und 
punktierte R. vorhanden neben starker Leukocytose, schlieBlich posttoxische Eosinophilie. 

Bei Verbrennungeu sind bis 50000 Leukocytosen beobachtet (BECKEY und SCHlIIITZ)3. 

1 EHRLICH U. LINDENTHA.L: Z. klin. Med. 30, 1896. 
2 SCHUMM u. EICHLER: Munch. med. Wschr. 1926. lllI. 
3 BECKEY U. SCHlIllTZ: Mitt. Grenzgeb. Med. u. Chir. 31 (1919). 
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Paroxysmale Hamoglo binurie. 
Unter Hamoglobinurie versteht man einen Zustand, bei dem gelostes 

Hb. resp. Methamoglobin im Urin ausgesehieden wird, aber vollstandig er­
haltene R. fehlen. Diese tritt ein, wenn grope Mengen roter Bl1ttkiJrperchen in 
der Blutbahn zerjallen, wahrend ein Zerfall kleiner Mengen sowie die Resorption 
selbst groBere Blutmengen aus dem Gewebe nicht zur Hamoglobinurie fiihrt. 
Das pathogenetisehe Verstandnis ist dadurch gegeben, daB selbst das art- und 
korpereigene Hb., wenn es frei in der Blutbahn zirkuliert, wie ein artfremder 
und giftiger Korper wirkt; die Hamoglobinurie ist deshalb mit allgemeinen 
Krankheitserscheinungen ver bunden. 

Wie groB die Menge des Blutes sein muB, deren Zerfall zum Auftreten von Hamo­
globinurie fiihrt, ist nicht bekannt, ja es ist nicht mit Sicherheit erwiesen, ob die ausgeschie­
dene Hb.-Menge annahernd den zerfallenden R. entspricht; moglich ist, daB ein kleinerer 
Teil des ausgeschiedenen Blutes erst in den Nieren zerfallt. 

Abgesehen von den durch ehemische Gifte und durch starke Verbrennungen 
hervorgerufenen Hamoglobinurien verdienen besondere Beachtung: das Schu'arz­
wasserfieber gewisser Malariakranken und die sog. paroxysmale Hamoglobinurie. 
In der Tierpathologie kommen ahnliche Krankheitszustande VOl', so das Texas­
fieber del' Rinder und die schwarze Harnwinde del' Pferde. 

Beim Schwarzwasserfieber, einem schweren Folgezustand maneher 
tropiseher Malariaformen, ist der Meehanismus des Blutzerfalls nieht aufgeklart. 
Da bei diesen Kranken Parasiten meist nieht mehr aufgefunden werden konnen, 
hat man nach einem spezifischen Hamolysin im Blut gesucht; del' einwandfreie 
Nachweis eines solchen ist abel' nicht gelungen; insbesondere lieB sieh ein del' 
paroxysmalen Hamoglobinurie analoges Hamolysin nicht finden. 

Besser erforscht ist die paroxysmale Hamoglobinurie, deren Anfalle 
oft unmittelbar aus bestem Wohlbefinden heraus auftreten. In allen Fallen, 
die in der letzten Zeit beobachtet und mit modernen Hilfsmethoden unter­
sucht worden sind, wird del' Anfall durch intensive Abkiihlung, Z. B. del' Hande 
odeI' FiiBe, hervorgerufen. Die meisten derartigen Kranken sind alte Luetiker, 
deren Blut die W ASSERMANNsche Reaktion aufweist. 

EHRLICH hat zuerst nachgewiesen, daB der Ausscheidung des Hb. durch 
die Nieren eine Hamolyse im abgekiihlten Korperteil vorausgeht, und DONATH 
und LAND STEINER haben gezeigt, daB im Blute, auch in del' anfallsfreien Zeit, 
ein Hamolysin vorkommt, dessen Eigenschaften sich von denen anderer kiinst­
Hch hervorgerufener Hamolysine in einem wesentlichen Punkte unterscheidet. 
Wie jedes Normal- und Immunhamolysin ist auch das bei paroxysmaler Hamo­
globinurie vorkommende komplexer Natur. Del' eine Bestandteil, der lOsende, 
ist mit dem Komplement des normalen Blutes identisch und kann durch 
dieses ersetzt werden; der andere, fiir die paroxysmale Hamoglobinurie charak­
teristische, hat die Eigenschaften eines Amboceptors, del' sich an die R. 
bindet. Das Besondere dieses Amboceptors liegt darin, daB er sieh nul' in der 
Kiilte an die R. bindet, in del' Wiirme abel' sich wieder von diesen lOst. 

Del' Nachweis des Hamolysins kann auf folgende Weise gefiihrt werden: 
Man entnimmt Blut, trennt Serum und R., wascht letztere 3mal mit warmer physio­

logischer Kochsalzlosung, stellt sich eine 5-100f0ige Emulsion der R. in Kochsalzlosung 
her und versetzt bestimmte Mengen mit dem Serum. Die Mischung kiihlt man 15-20 Min. 
in Eiswasser ab und stellt sie in den Brutschrank. Nach 1 Stunde ist bei positivem 
Ausfall der Probe Hamolyse eingetreten. Erwarmt man das Serum vor dem Zusatz auf 
560, d. h. inaktiviert man es, so bleibt die Hamolyse aus; sie kann abel' durch Zusatz normalen 
komplementhaltigen Menschenserums oder Meerschweinchenserums wieder hervorgerufen 
werden. 



672 Paroxysmale Hamoglobinurie. 

Der Versuch kann auch so angestellt werden, daB man die Elutkorperchenemulsion 
mit dem inaktivierten Serum des Hii.moglobinurikers abkiihlt und dann erst vor dem Ein­
stellen in den Brutschrank normales komplementhaltiges Serum hinzufiigt. Die Hii.mo­
globinurikererythrocyten konnen durch normale Erythrocyten ersetzt werden. 

Nach EJI<IILE-WEIL finde sich pos. DONATH-LANDSTEINERScher Versuch auah sonst; 
beweise nur Fragilitat des Elutes und sei fiir -Hamoglobinurie unspezifisch. 

Analog dem eben geschilderten Vorgang der Hamolyse in vitro kann man 
sich den im K6rper des Hamoglobinurikers sich abspielenden denken: Durch 
die lokale Abkiihlung der Extremitaten wird der vorhandene hamolytische 
Amboceptor an die Erythrocyten gebunden und bei Anwesenheit geniigenden 
Komplementes und Wiedererwarmung tritt die Hamolyse ein. 

ERICH MEYER und EMMERICH, GRAFE und L. MULLER haben gefunden, daB im An­
fall ein Verbrauch von Komplement stattfindet, so daB in der Zeit nach den Anfallen 
das Blut komplementfrei gefunden werden kann. Dieser Befund ist von groBer theore­
tischer Bedeutung; er ist aber auch bei der Anstellung des Versuchs zum Nachweis des 
Hiimolysins zu beriicksichtigen, da der Mangel des Komplementes den negativen Ausfall 
der Versuche m9.ncher Autoren erklart. 

Wahrend das morphologische Bild des Blutes bei paroxysmaler Hamo­
globinurie im ganzen normal sein kann, findet man nach ERICH MEYER und 
EMMERICH bei diesen Kranken ein auffallendes Schwanken im nume­
rischen Verhalten der Lymphocyten und der eosinophilen Zellen: 
Mit dem Anfall verschwinden die Eos. und es tritt ein .e.-Sturz bis zu ganz 
niedrigen Werten ein, wahrend nach dem Anfall eine reaktive Eosinophilie 
und Lymphocytose sich findet. 

Bei starkerem Blutzerfall entsteht voriibergehende Anamie mit den Cha­
rakteren der Blutungsanamie, mit Milz- und LebervergroBerung, leichten Grad 
von Ikterus, Urobilin- und Urobilinogenurie. 

Die R. des Hamoglobinurikerblutes erweisen sich bei der Resistenzpriifung 
zwar gegeniiber Warme und Kalte als normal; nach vorhergehender Abkiihlung 
aber besteht groBere Empfindlichkeit gegeniiber Temperaturschwankungen. 
Die R. zeigen beim Schiitteln mit Glasperlen oder nach Zentrifugieren ver­
minderte mechanische Resistenz und sind gegeniiber Saponin weniger 
widerstandsfahig, besonders nach vorhergehender Abkiihlung. Es ist aber 
unentschieden, ob diese Resistenzanderung primar ist oder ob sie als Folge­
zustand, hervorgerufen durch die Einwirkung des Hamolysins, angesehen 
werden muB. 

Schon EHRLICH und spater HOOVES und STONE fanden im Blutpraparat 
derartige FaIle Monoc., die R. phagocytiert haben. KAMMERER und ERICH 
MEYER konnten zeigen, daB das Serum des Hamoglobinurikers opsonische 
Eigenschaften gegeniiber den R. besitzt. 

Vollkommen abzutrennen von dem Krankheitsbild der paroxysmalen Kaltehamo­
globinurie ist ein anderes, das ebenfalls anfallsweise auftritt und beirn Menschen bisher 
einmal von FRIEDRICH MEYER-BETZ beobachtet worden ist. Dieses Krankheitsbild scheint 
mit der schwarzen Harnwinde der Pferde identisch zu sein. Dabei entsteht eine der pro­
gressiven Muskelatrophie analoge, aber akut verlaufende und reparable hochgradige Muskel­
schwache und Degeneration. Hier stammt das ausgeschiedene Hb. wahrscheinlich aus der 
Muskulatur. Ein der Kii.lteMmoglobinurie analoges Hamolysin fehIt irn Elute. 

Aus diesem negativen Befund sowie aus dem ebenfalls negativen des Schwarz­
wasserfiebers geht hervor, daB die Entstehung des Hamolysins bei der 
paroxysmalen Hamoglobinurie wahrscheinlich nicht infolge des Blutzerfalles 
eintritt, sondern daB eine besondere, bisher unbekannte Schadigung zur Bildung 
des Hamolysins fiihrt. Einen Hinweis,_ worum es sich hierbei handeln kann, 
gibt die oben erwahnte Tatsache, daB fast aIle Kranken mit Kaltehamoglobin­
urie Lues durchgemacht haben, sowie der von DONATH und LAND STEINER 
gefiihrte Nachweis eines gleichen Hamolysins bei einigen Fallen von Paralyse. 
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Mit dem die Wa.R. gebenden K6rper des Luetikerblutes ist aber die Substanz des 
Hamoglobinurikerblutes nicht identisch (MORO und NODA). 

In del' Behandlung hat sich Quecksilber-Salvarsan nicht bewahrt. PRlNGS­
HElM u. a. empfehlen 5 X 0,5 Cholesterin als 100f0ige Emulsion intramuskular, 
andere Kalksalze odeI' Normalserum odeI' PeptonlOsungen, BONDY sah Ver­
schwind en der Anfalle auf hypertonische NaCI-Losung. 

Literatur fiber Blutgiftanamien. 
(Siehe auch experimentelle Anamien, S.285.) 
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Erkrankungen der Organe mit innerer 
Sekretion. 

In den letzten Jahren sind namentlich unter dem EinfluB KOCHERS Studien 
uber Blutveranderungen bei innersekretorischen Erkrankungen vorgenommen 
worden. Von vielen Seiten wurden als charakteristisch erklarte Befunde be­
kanntgegeben, aber von anderen Autoren wieder ganz in Abrede gestellt. BOR­
CHARDT und ahnlich SAUER haben sogar fUr aIle Affektionen innersekretori­
scher Drusen das Bestehen von relativer und absoluter Lymphocytose und fUr 
die HaUte auch Leukopenie und Eosinophilie behauptet; in eigenen umfang­
reichen Nachprufungen konnte ich aber diese Ansicht nicht bestatigen. So 
zeigt auch eine der typischsten innersekretorischen Erkrankungen, die Bleich­
sucht, stets f.-V erminderung. 

Nicht weniger schroff stehen sich die Meinungen uber Veranderungen der 
Blutgerinnung gegenuber (siehe S. 78), indem KOOHER und KOTTMAN fur ver­
z6gerte Gerinnung bei Hyperthyreosen und beschleunigte bei Hypothyreosen 
eintreten, wahrend BAUER bei Hyperthyreosen die Koagulation noch mehr 
verz6gert fand als bei Basedow, und auch SCHLOSSMANN die Bedeutung der 
Gerinnungsprufung sehr gering einschatzt. 
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Bei del' Gerinnung liegen gewisse Differenzen del' Autoren zum Teil an del' Verschieden­
heit del' Methodik, dann in dem Vorgehen, einen unphysiologischen ProzeB, del' stark von 
auBeren Faktoren abhangig ist, mit biologischem Geschehen in Verbindung zu setzen. 
WeI' gar durch Viscositatsprtifung bei Storungeu innersekretorischer Art Uuterschiede 
gegentiber del' Norm festlegen will, del' hat sich tiber die Entstehung des Wertes 1] offeubar 
noch keine Rechenschaft gegeben. 

Bei den morphologischen Untersuchungen del' L.-Arten falIt in Betracht, daB Lympho­
cytose (siehe S. 135) an sich auBerordentlich haufig und daher in ihrer Bedeutung viel­
fach tiberschatzt ist, und es daher, z. B. bei Basedow, gar nicht ge~agt ist, daB die ge­
fundene Lymphocytose nun auch sichel' mit dem Basedow etwas zu tun hat. Wahrscheinlich 
und erwiesen wird dies erst durch die Konsw,nz bei langen Serienuntersuchungen. 

DaB den Organen mit innerer Sekretion ein EinfluB auf die Blutbildung, 
und zwar in bedeutendem Umfang zukommt, steht allerdings aueh fiir mieh 
auBer Frage, und ieh halte die ganze Erythro- und Leukopoese fiir innersekre­
torisch-hormonal reguliert. :Fiir die Erythropoese und die Entstehung inner­
sekretoriseh bedingter Anamien verweise ieh auf meine Arbeiten und auf die 
Darstellungen auf S. 283 und S. 309 bei den Chlorosen, fiir die Leukopoese 
auf S. 527 fiir die Entstehung del' Myelosen und Lymphadenosen. 

Wahrend ieh abel' bei diesen Anamien und leukamisehen Hyperplasien an 
ein unricMiges Zusammenspielen in del' Funktion zahlreicher inne1'sekretorisch 
tiitiger Organe denke, seheint mir bei einer isolierten Organstorung ein Aus­
gleieh viel leiehter moglieh, so daB es nieht unbedenklieh und sieherlieh nieht 
zwingend ist, eine so haufig vorkommende Anomalie wie Lymphoeytose auf 
Versagen, z. B. der Thyreoideafunktion, zu beziehen, ganz besonders, wenn 
sorgfaltige klinisehe Forsehungen doeh fiir einen guten Teil dieser Erkrankungen 
das Fehlen del' Blutabnormitat ergeben. Es ist daher kein Gegensatz, wenn 
ieh fiir die sehweren Basedow- und Myxodemfalle die GiiItigkeit der KOCHER­
sehen Blutbilder zugebe und mieh dabei auf viele eigene Untersuchungen stiitze, 
wahrend ieh fiir initiale und leiehtere Erkrankungen diese Befunde oft nieht 
finde und deshalb an der Wiehtigkeit fiir die Friihdiagnose stark zweifle. Wie 
eine Anamie dureh Regeneration kompensiert und maskiert sein kann, so mag 
aueh hier eine Starung der Leukopoese oft von einem anderen gesunden, inner­
sekretorisehen Organ ausgegliehen werden. 

In anderer Weise denkt sich BAUER die Entstehung del' Leukopenie mit Lympho­
cytose, indem er das Bestehen einer konstitutionellen Minderwertigkeit annimmt und diesen 
Befund direkt als das degenerative weiBe Blutbild bezeichnet. Mir will diese Auf­
fassung nicht einleuchten; iet doch diesel' Blutbefund nichts anderes als del' Ausdruck 
einer Knochenmarksinsuffizienz, die postinfektio~, posttoxisch odeI' inn€l'sekretorisch 
korrelativ bedingt sein kann. Von einer aktiven Mehrleistung des lymphatischen Apparates 
ist in weitaus den meisten Fallen keine Rede. 

Uberblickt man die folgenden Ausftihrungen tiber Blutbefunde bei Erkrankungen 
innersekretorisch tatiger Organe, so tritt sofort das Unbefriedigende unseres heutigen 
Wissens hervor. Ein tieferes Eindringen in die Probleme erscheint mil' nur moglich, wenn 
del' gleiche Erkrankungsfall tiber langere Zeit eingehend hamatologisch gepriift wird. 

Ajjektionen des vegetativen Nervensystems. -ober Blutveranderungen bei 
Reizung des viseeralen Nervensystems ist bereits friiher einiges (S.250, 251 
und 578) gesagt worden; namentlieh ist von del' Zunahme del' N. und del' Reduk­
tion del' Eos. auf Adrenalin und del' Lymphoeytose auf Piloearpin beriehtet, 
wahrend auf A tropin HERRIK Eosinophilie, andere Vermehrung del' N. angeben. 

Interessant sind jene Falle (S. 158, KApPIS, LIEBMANN), in denen Entziin­
dung im Vagus odeI' Tumordruek zu enormer Eosinophilie gefiihrt hatten. 

In den Versuchen von SKOROZEWSKI und W ASSERBERG war aber eine Blutveritnderung 
bei Reizwirkung der freigelegten Nerven nicht nachweisbar, so daB die Autoren Chemo­
taxis annehmen. 

Die Befunde bei den pharmakologisehen Priifungen des viseeralen Nerven­
systems lauten sehr versehieden, so daB PORT und BRUNOW naeh eigenen Prii­
fungen und bei Durehsieht del' Literatur ein gesetzmaBiges Verhalten del' 
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Ergebnisse bestreiten und mehr indir'ekte Wirkungen des EiweiBabbaues an­
nehmen. Auch FRIEDBERG betont die Ahnlichkeit des Pilocarpin- und des 
Adrenalinblutbildes und halt die Reaktionen fiir unspezifisch. Es gebe kein 
vagotonisches und kein sympathikotonisches Blutbild, und Erregungszustande 
im vegetabilischen Nervensystem seien ohne EinfluB auf das Blut. 

SCHENK nimmt bei Tonussteigerung im autonomen System relative und 
absolute Lymphocytosen und geringgradige Eosinophilie an, fiir Sympathicus­
Tonussteigerung aber kein charakteristisches Blutbild. 

Uber Blutveranderungen nach Adrenalin siehe S. 251. Die Ansicht, daB die 
Adrenalinlymphocytose eine Sympathicusreizwirkung mit Anschwemmung von 
Zellen aus der Milz bedeute, ist heute widerlegt. 

HATIEGAN sah auf Adrenalin erst Lymphocytose, dann neutrophile Lenkocytose; er 
vermiBte aber antagonistische Wirkung bei Atropin gegeniiber der AdrenalinIymphocytose 
(1. Phase) und bei Pilocarpin bei der 2. Phase. 

FALTA und seine Mitarbeiter sahen in exper. Forschungen bei Erregung des autonomen 
Nervensystems Lymphocytose und Eosinophilie, bei Erregung des sympathischen Appa­
rates aber AneosinophiIie und Neutrophilie (siehe S. 250 u. 278). Auf Adrenalin konnte 
starke Polyglobulie beobachtet werden. Sie verwendeten sehr hohe Dosen. SCHWENKER 
und SCHLECHT bestreiten aber diese Befunde. 

Erkrankungen der Keimdriisen. Bei Kastration von Hunden beobachtete 
ANTONELLI Hb.- und R.-Abnahme, Leukopenie und in einigen Fallen relative 
Lymphocytose. Die Abnahme des Hb. und der R. nach Kastration bei Tieren 
ist bei der Priifung des Chloroseproblems schon S. 310 hervorgehoben. 

HEIMANN konnte nach Entfernung der Ovarien ebenfalls bedeutende Zu­
nahme der .c., auf Injektion von OvarialpreBsaft Abfall der .c. feststellen und 
schIieBt aus diesem Befund und aus dem entgegengesetzten bei Thymektomie 
auf Antagonismus zwischen Thymus und Ovarien. SEYDERHELM u. TAMMANN 
erzielten nach Kastration des weiblichen Tieres mit Gallenfistel hypochrome 
Anamie, beim ma,nnlichen Hund nur geringfiigig. 

Betrachtliche Lymphocytose bei Eunuchoiden gibt GUGGENHEIMER an, 
FALTA (Lehrbuch) verzeichnet konstant Mononucleose. lch selbst fand aber bei 
einem 35jahr. Manne nur 22,4% .c., absolut 1637 - also niedrige Werte. 

Eine eig. Beob., 38jahr. Frau, seit 8 Jahren, auffiillig schwache Menses, Bild der 
Involutio praecox, hypophysarer Fettsucht und psychischen St6rungen zeigte hohe Hb.­
Werte mit leicht erh6hten Farbeindices, deutliche Mikrocytose. L.-Zahlen imrner hoch, 
.c.-Werte stets niedrig (91/ 2-15,1% bei 8900 L.). 

Adipositas. CARO verzeichnet bei normaler L.-Zahl maBige Lymphocytose. 
Atrophische Myotonie bietet (S. 331) in vorgeschrittenen Stadien neben 

vielen innersekretorischen Storungen bedeutende Anamie, gelegentlich auch 
Polyglobulie (eig. Beob. 125%, R. 7,759; 'YJ 5,5). Die Verhaltnisse der L. bei 
eig. Beob. boten wenig Abnormes und keinerlei Lymphocytose. 

PankreasaUektionen (siehe S.332). CHVOSTEK nimmt primar-pankreogene 
Anamien an, zu denen vielleicht auch manche perniziose gehorten. Dem Blut­
bilde nach wiirden sie hamolytischen Anamien entsprechen und vielleicht durch 
Ubertritt eines im Pankreas vorhandenen Hamolysins entstehen. Dafiir spreche 
die Hamochromatose, bei der konstant Pankreasveranderungen gefunden werden. 
Ein konstitutioneller FaktOI; kame mogIicherweise auBerdem noch in Frage. 

Diabetes. Beirn diabetischen Koma sind Leukocytosen mit starken qualitativen Ver­
anderungen an den Zellkernen beobachtet, so sah ALLEN 1 in 5 Fallen schwerer Acidosis 
die L. bis iiber 60000 ansteigen und mit Beseitigung der Storung zur Norm zuriickgehen, 
ahnlich DODDS2, V. SCHILLING3 und BARlI'IER4 betonen besonders das Auftreten junger L. 
lUnd eine Linksverschiebung bis zu den Promyelocyten, ebenso DETREo. 

1 ALLEN: Amer. J. med, Sci. 174, 506 (1927). 2 DODDS: Lancet 1930, 852. 
3 SCHILLING, V.: Verh. Ges. inn. Med. 1927. 4 BARl\<IER: Z. klin. Med. 105, 102 (1927.) 
-5 DETRE: Z. klin. Med. 107, 319 (1928). 
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CARO verzeichnet in 25-33 Beob. Lymphocytose von 40-70%. 
Bei Diabetes insipidus gibt SKORODUMOW Eosinophilie (3,8-9,5% bei 5-9000 L.) an. 
Thymusaffektionen. SEILER konnte bei den Versuchstieren von MATTI mit 

Thymektomie trotz enorm schweren Knochenveranderungen keine wesentliche 
Veranderung an Rb., R. und L. entdecken; einzig blieb die fUr junge Runde 
typische Lymphocytose viel Hinger bestehen als bei Kontrolltieren. MOHR 
sah beim Menschen bei Stat. thymicolymph. deutliche relative Lymphocytose. 
Von manchen Autoren (CAPELLE und BAYER, ROTH und SCHUMACHER) wird 
nach partieller Thymektomie bei Basedow ein gewisser Abfall der Basedow­
lymphocytose verzeichnet, und viele Forscher wollen die Basedowlymphocytose 
auf den Thymus zuriickfUhren. 

Bei Myasthenia pseudoparalytica mit Thymustumor wurde mehrfach Lym­
phocytose angegeben, viel haufiger aber vermiBt. 

Lymphatismus. Bisher sind deutliche Blutbefunde nicht erwiesen. 
SIESS und STORK erklaren nach 23 Fallen die R.-Zahl fiir normal, obwohl ausgedehntes 

rotes Mark schon lange bekaunt sei; eine ausgesprochene Leukopenie fehle, aber die N. 
seien oft tief (urn 3000) und erfahren auf Gelatineinjektion nur geringe Vermehrung (Tor­
por des Knochenmarkes). Die Lymphocyten wurden nicht vermehrt gefunden (meist unter 
2000), dabei fanden sich aber breitleibige .c., denen eine besondere diagnostische Be­
deutung beigelegt wird. Die Zahl del' Eos. ist auffallig niedrig, die der Monoe. hoehnormal, 
die Blutplattehen sind sehr reichlich. 

R. KAHLER beschreibt fiir hypoplastisehe Konstitution (sog. lymphatisehe Konsti­
tution, Status thymolymphaticus usw.) 17mal auf 20 FaIle absolute Vermehrung del' Monoc. 
und .c., besonders del' Monoc., die auf Nucleininjektion noch besonders zunehmen. PRIBRAM 
nimmt fiir die groBe Mehrzahl del' Fa.lle von Status lymphaticus Lymphocytose an und 
verzeichnet fiir 1/5 aueh Eosinophilie. Desgleichen sieht BORCHARDT den Status thymo­
lymphaticus als Ursache del' Lymphoeytose an, nicht die veranderte Funktion iunersekre­
toriseher Driisen. Endlich halt auch KAUFMANN den Status hypoplasticus fiir die Ursache 
der bei chronischen Magen- und Darmstorungen von ibm in 60% (90-140) gefundenen 
Lymphocytose_ Dabei handelte es sich vielfach urn ganz leichte Affektionen, so daB KAUF­
MANN eine Ryperthyreose ausschlieBt. 

Bei Infantilismus gibt FALTA Lymphocytose und gelegentlich tiefe Rb.­
und R.-Werte an, siehe auch S. 331. 

Tetanie. Nach tetanischen Anfallen trafen FALTA und KAHN Polyglobulie 
bis 7,8 Millionen R., ahnlich auch nach Parathyreoidektomie. In Anfallen 
der Tetanie konnten diese Autoren Leukocytose bis 19000 L. mit Lympho­
cytose sehen, in den Zwischenzeiten erschien das Blutbild aber normal. 

Addisonsche Krankheit siehe S. 330 u. 642. 
Akromegalie. Ein besonders typischer Fall eig. Beob. (23jahr. Mann, Krankheit noch 

nicht lange bestehend und Hirndrucksymptome noch gering) zeigt Rb. 93%, R. 5,174, 
F.-I. 0,9, L. 6400, Vol.-% 42%, R.-GroBe 81 /-l3. Serumfarbe normal, ebenso Refraktion 
und Viseositatswerte. Albumine 70--75, Globuline 25--30%. N. 59, Eos. 4, Ma. 0,4, 
Monoc. 11,2, .c. 25,4%. PI. zahlreich. Rote Blutzellen mikroskopisch ganz normal, ebenso 
die weiBen Zellen. 

In einer zweiten ebenso typisehen Beob. fand ich bei einem 33jahr. Manne Rb. 106, 
R. 5,812, ausgesprochene Mikrocytose, L. 7090, Gerinnung beschleunigt, Globuline ver­
mehrt, etwa 45%. N. 55,2. Eos. 9,3 = 750 . .c. 27,6% = 1957. 

STEIGER gibt normale R.-, Rb.- und L.-Werte an, bei einigen leichte Eosinophilie. 
Die von ibm verzeichneten Myelocyten konnte ich nie beobachten, und ioh halte diese An­
gaben nicht fiir richtig. Auch FALTA (Lehrbuch) erklart aIle Befunde ohue Besonderheit. 
Er sah in spateren Zeiten oft etwas tiefe Rb.-Werte und etwas reichlich Eog. (MENDEL 
verzeichnet einmal 18%) und in diesen spateren Stadien oft auch etwas Monocytose. 

Bei Dystrophia adiposo-genitalis erwahnt FALTA gelegentlich deutliche und 
in spateren Stadien schwere Anamie bis zu 45%, ahnlich BORCHARDT. Die L. 
waren oft vermindert, besonders die N. und dann die £:'. vermehrt. 

Eig. Boob. 25jahr. Mann. Rb. 110%, L.5800, N. 661/ 3, Eos.2%, .c. 22%, Monoc. 71/ 3, 

Mastzellen 1 %. - PI. reichlich. Rote ganz normal. 20jahr. Mann Rb. 97, R. 4,692, L. nul' 
2244. Serumfarbe normal, EiweiBgehalt und EiweiBverteilung normal, N. 50,7, Eos. 5, 
.c. 33,4%. Nach Thyreoideatherapie auffallige allgemeine Besserung und Rb. 98, R. 4,944, 
L. 5530, N. 47, Eos. 5, .c. 40,1%. 
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Rachitis. Von rachitischer Megalosplenie und Anamie ist bereits S. 336 
gesprochen. Leukocytosen wie Leukopenien kommen bei der oft hochgradigen 
Anamie vbr. Mitunter dominieren J.:,., mitunter N., Monoc. finden sich haufig 
vermehrt, oft trifft man einige Myelocyten. Die Erklarung ist kaum zu geben, 
weil sehr oft noch andere Krankheiten das klinische Bild komplizieren. HOCK 
und SCHLESINGER sind der Ansicht, daB der Blutbefund mehr mit dem Grade 
der Anamie als mit dem Grade der Rachitis schwanke. 

Lit.: Ubersichtsreferat von OSTROWSKI: Fol. haemat. (Lpz.) Arch. 13, 305; ASCHEN­
HElM: Dtsch. Arch. klin. Med. 10il, 470. 

Osteomalacie. In besonderer Studie habe ich an Hand eigener und fremder 
Befunde darauf hingewiesen, daB in einem ersten Stadium dieser Krankheit 
rotes Knochenmark und abnorm hohe Blutwerte der R. und des Hb. vorkommen 
und spater als Insuffizienzerscheinung oft erhebliche Anamie auftritt. - Bei 
einer sehr eigenartigen mannlichen Erkrankung fand ich Leukocytose (bis uber 
20000) mit Eosinophilie und einige Myelocyten. 

Von besonderem Interesse ist die von mir beschriebene, mit dem Puer­
perium rezidivierende schwere Anamie, kombiniert mit Osteomalacie, die ein 
helles Licht auf innersekretorische Wurzeln dieser Anamie wie der Osteomalacie 
wirft. Ich stelle fUr die Erkrankung die Knochenmarksfunktion an die erste 
Stelle und halte die Knochenerweichung fUr einen lediglich sekundaren Vor­
gang, erzeugt durch Druckatrophie des enorm hyperplastischen Markes. 

Blutveranderungen bei Erkrankungcn der Schilddriise. 1m Jahre 1908 hat 
KOCHER die Aufmerksamkeit auf Blutveranderungen bei Morbus Basedow ge­
lenkt. Wahrend die R. in normaler oder selbst leicht erhohter Zahl vorhanden 
sind und daher auch morphologische Veranderungen fehlen, findet sich oft 
eine eigenartige Verschiebung in den Mengenverhaltnissen der L. 

Die Gesamtzahl der L. ist normal oder haufiger vermindert und die J.:,. 
haben auf Kosten del' N. zugenommen. Die Eos. sind sehr variabel, meist ver­
mehrt, die Mastzellen vermindert, die Monoc. sind bald vermehrt, bald normal, 
bald vermindert. Das wichtigste ist eine prozentliche oder in den schweren 
Fallen auch eine absolute Lymphocytose, begleitet, nach meinen Unter­
suchungen, hier und da von pathologischen J.:,. Diese Lymphocytose hatte ich 
als posttoxische angesprochen, sie ist aber wohl eine hormonale. Sie entspricht 
einer Hyperfunktion und einer Hyperplasie des lymphatischen Apparates, 
wahrend der myeloische Apparat fast immer in seiner Funktion reduziert ist 
und im Knochenmark Vorherrschen der Myeloblasten, also insuffiziente Granula­
bildung, konstatiert wird. Das wichtigste aber ist nicht die Lymphocytose, 
sondern die erhebliche Ney,tropenie als lnsufjizienz des Knochenmarkes. 

KOCHER hat gezeigt, daB nach der Operation ein ,C.-Sturz, z. B. von 48 auf 2,7%' und 
jetzt neutrophile Leukocytose gefunden wird. Das sind reine Operationsfolgen, die wir 
auch bei Laparotomien sehen. Interessant ist die Erfahrung, daB auf bloBe GefaBligatur 
(eig. Beob.) die Lymphocytose sogar noch starker werden kann, offenbar weil durch die 
Manipulation an der Driise mehr Sekret ausgequetscht worden ist und den leichten opera­
tiven EinfluB auf das Blutbild nicht hat aufkommen lassen. 

KOCHER konnte nachweisen, daB die erfolgreiche Operation oft nach ziemlich 
lang anhaltender starkerer Auspragung des Blutbildes schlieBlich zu einem 
allmahlichen Ruckgang der Lymphocytose und zu einer besseren myeloischen 
Reaktion, wieder mehr L. und namentlich mehr N. fUhrt. So laBt sich auch 
an Hand der Blutuntersuchung mit entscheiden, ob weitere Eingriffe notig sind. 

TURIN, der Schiiler KOCHERs, {and in 2/3 der Erkrankungen Leukopenie, und zwar stets 
auf Kosten der N.; ab und zu fanden sich Plasmazellen; eine von CARO verzeichnete Ver­
mehrung der Monoc. bestritt er. Ich vermag ebenfalls ein konstantes Verhalten dieser 
Zellart bei Basedow nicht festzustellen. 
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Als prognostisch am ungunstigsten erwiesen sich die Erkrankungen mit 
sehr hohem f.-Prozentsatz und starker absoluter Lymphocytose. Bei Base­
dowoid konstatierte TURIN dieselben L.-Veranderungen, nur abgeschwacht; 
bei Jodothyrinfutterung traf er in 13 Fallen raschen .c.-Anstieg, del' 12mal zu 
absoluter Zunahme auf Kosten del' N. gefUhrt hat. Von 14 Kolloidkropfen 
erhielt TURIN normale Blutbilder. Bei Thyreoideatherapie steigert sich nach 
KOCHER die Lymphocytose. 

Die KOCHERsche Lymphocytose des Basedowleidens ist von vielen Autoren 
bestatigt, von anderen sehr bestritten worden. Die f.-Zunahme ist zwar nicht 
in samtlichen Fallen, wohl abel' in den schweren vorhanden (viele eig. Beob.). 
FALTA macht auf den Wechsel des BasedowblutbiIdes aufmerksam und auf 
Faile mit normaler Blutzusammensetzung. 

Zu beachten ist natiirlich das Vorkommen von Lymphocytosen unter vielen anderen 
Bedingungen, ganz besonders die postinfekti6se Lymphocytose. 

Die roten Blutzellen sollen nach HOLLER bei Basedow groB sein und fast wie Megalo­
()yten aussehen, was mir aber bei sehr ausgedehnten Untersuchungen nie aufgefallen ist. 
FOLDES berechnet ftir Hypothyreosen stetE! ein R.-Volumen tiber 94/.l3 , ftir Hyperthyreosen 
aber meist niedrigere R.-Volumina und in der Mehrzahl der FaIle sogar unter 85/.l3• 

Die Gerinnungszeit soll bei Basedow nach KOTTMANN in 78% del' Faile 
verlangert, ebenso die Autolyse unter Zusatz von Basedowserum. FONIO iindet 
in neuen, noch nicht publizierten Beob. fast immer verlangerte Gerinnung, die 
Valenz abel' meist vermindert. BLUMENTHAL erzielte langsame Gerinnung, 
erhebliche Lymphocytose und N-.Abnahme auch bei Kaninchen und Runden 
unter Futterung mit groBen J odothyrindosen. Dabei traf er eine Remmung 
del' Granulabildung im Knochenmark. 

Bei Struma simplex traf KOCHER normale Blutbefunde; ebenso lauten die Angaben 
von TURIN, KOSTLIVY und DE STEFANO, wahrend CH. MULLER in 590/ 0 der Erkrankungen 
auch hier .c.-Vermehr~ng angibt, die freilich oft nur eine prozentliche und oft auch eine 
geringe gewesen ist. Ahnlich lauten die Befunde von BIELAJEW und vielen anderen, 

Auch fUr Kretinismj~s findet man oft (so auch FALTA) Hb.- und R.-Abnahme und eine 
gewisse Lymphocytose. In eig. Beob. waren die Anamien bei kretinischen Geschwistern 
oft tiberraschend stark und dem Aussehen nach gar nicht erwartet. Hier ware daran zu 
denken, daB bei der Verminderuug aller Oxydationen eine gewisse Anamie regulatorisch 
eintritt, weil der K6rper auch weniger 02-Trager n6tig hat. STARLINGER erwahnt Fibrinogen­
zunahme als wichtlg. 

Bei endemischem Kretinismus sah KIND oft Abnahme von Hb. und R. und meist rela­
tive Lymphocytose, nicht selten auch absolute Lymphocytose in 73% der FaIle und Ab­
nahma der N. 

Bei eingehenden Priifungen tiber H ypothYl'eosen bei 22 FaIlen von endemi&chem Kreti­
nismus fand WALCHLI in meinem Institut fast regelmaBig (20mal Gerinnungsbeschleunigung 
auf P/2-41/2 Mill., aber in bezug auf L. und.c. absolut keine GesetzmaBigkeit und oft hohe 
Werte, z. B, 12mal zwischen 7-10000 L. Aniimien kamen 16mal vor und gillgen bis 2,8 
und 3,29 lYlillionen R. Vereillzelt sind aber auch Zahlen von 5,02 und 5,36 gefunden. Dabei 
ist kaum irgendeine sichere Abweichung an den Erythrocyten zu treffen; nur vereinzelt 
findet sich Andeutung von leichter Anisocytose. Hervortretend blieb vor allem das Fehlen 
jeder Regeneration! Der F.-I. war kaum je etwas tief und 13mal h6her als 1,0. 

Bpi diesen eingehenden Studien tiber die Hypotryreosan in der Arbeit von WALCHLI 
fanden wir auch 6mal Werte von tiber 10000 Leukocyten, 2mal 7000 und 4mal unter 7000, 
Der tiefste Wert war 3700. Unter den N. betrugpn die absoluten Werte nur 4mal unter 
4000, und zwar: 1850, 2700 (nacb 2 Jahren aber dann 5000) und 3720. 7 FaIle boten die 
normalen absoluten Werte der N. von 4000--5000. 5mal hatten wir Zahlen tiber 5000, 
7mal tiber 6000. Dabei lag der h6chste Wert etwas tiber 11000 und war bei eiller Kon­
trolle nach 11/2 Jahren immer noch bei 9000. 

Man sieht, daB diese Verhaltnisse komplizierter und unregelmaBiger liegen, als bisher 
beschrieben worden ist. Die Eos. boten kaum Abnormes. Die Mastzellen neigten zu erh6hten 
Werten und waren meist :tbsolut erh6ht. Die.c. blieben prozentlich normal, ill 7 Fallen 
tibertrafen sie 25%. In absoluten Zahlen tiberstiegen die.c. 7mal den Wert von 2000 (Maxi­
mum 3290), blieben 9mal zwischen 1500 und 2000 und 6mal unter 1500. 

Von besonderer Wichtigkeit erscheint mir die Feststellung, daB pathol. N. weder nach 
Kern noch nach Protoplasma jemals entdeckt werden konnten. Das Alter (9-62 Jahre) 
scheint ohne EinfluB auf den Blutbefund und auf die Schwere des klinischen Bildes. 
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Nach diesen ganz besonders eingehenden Untersuchungen iiber Hypothy­
reosen mochte ich folgende Schliisse ziehen: 

1. Bei Hypo- und Athyreosen ist Gerinnungsbeschleunigung fast regelmaBig. 
2. Die L.-Befunde sind uncharakteristisch und durch komplexe Bedingungen 

geschaffen, so daB ein durchschlagender EinfluB der Hypofunktion der Thyreoidea 
nicht erkennbar ist. In einzelnen Fallen freilich kann ein solcher EinfluB sich 
geltend machen und, wie ich gesehen habe, sich tiber Jahre erstrecken. 

3. Toxische Einfliisse lassen sich gar nicht nachweisen. 
4. Anamie mit fast normalen Hb.-Werten und leichter ErhOhung des F.-I. 

ist haufig. Zeichen von Regeneration fehlen, ein ganz eigenartiger Befund. 
Man miiBte daraus wohl den SchluB ziehen, daB der Organismus mit den niedrigen 
R.-Werten auskommt und kein Bediirfnis nach hoheren besteht. 

DEUSCH traf bei Myxodem die R.-Zahl maBig vermindert, die Viscositat 
und Refraktion des Serums aber erhoht und auf Thyreoidin dann eine Abnahme. 
Bei Basedow aber 17-Abnahme im Serum. Die Untersuchungen von BUSSE 
bei 17 Hypothyreosen ergaben keine beschleunigte Gerinnung, aber stets Ab­
nahme des Fibrinogens. HELLWIG berechnet den Quotienten Ref.: '1] und findet 
ihn bei Hyperthyreosen stets erniedrigt wegen Viscositatszunahme, bei Hypo­
thyreosen aber erhoht. AIle NaCl-Werte der Blutbestandteile erwiesen sich als 
normal, so daB eine wirkliche EiweiBzunahme vorliege. NEUSCHLOSS nimmt 
Erhohung der spezifischen Viscositat des Serums bei Hypothyreose an. 

BLANK fand bei allen Thyreoideaaffektionen nicht haufig Lymphocytose 
und das KOCHERsche Blutbild uncharakteristisch. Bei typischem Basedow 
ermittelte er ofters niedrige Pl.-Zahlen. 

PEILLON und A. KOCHER fanden bei alteren Myxodemkranken keine Lympho­
cytose mehr, und sie faBten diese als Persistenz eines juvenilen Blutbildes 
auf, das aber im Laufe der Jahre sich gegen die Norm zu ausgleiche. 

FUr Myxodem geben BENCE, ENGEL, FALTA (Lehrbuch) gleichfalls Lympho­
cytose und N.-Abnahme an; frUber hatten schon MENDEL und LEICHTEN­
STERN viel f. konstatiert. 

Eingehend beschii.ftigte sich mit den Blutverii.nderungen dieser Krankheit ESSER, der 
bei einem 37jahr. Patienter sehr viel Monoc. bemerkt hat, ebenso bei einem Kinde, das 
erbebliche Anamie und Leukocytose (16500) aufwies. ESSER will in beiden Fallen patho­
logische, wenig differenzierte Krochenmll-rkszellen gefunden haben. Nacb experimenteller 
Exstirpation der Thyreoidea konstatierte er Anii.mie, Leukocytose, besonders Monoc.­
Vermehrung, dunkelrotes Knochenmark, mit reduzierten Myelocyten und reichlich un­
reifen Markzellen (Myeloblasten). Bei thyreoidektomierten Runden hat auch KRAus im 
Knochenmark fast nur ungranulierte Zellen gesel:en. 

KOCHERS Angaben iiber Myxodem verzeichnen Leukopenie mit relativer 
oder absoluter Lymphocytose, beschleunigte Gerinnung, auf Thyreoideapra­
parate Rtickgang der Lymphocytose. 

Auf Thyreoideatherapie bei Myxodem wird von manchen Autoren eine 
Abnahme der f. angegeben und eine Zunahme der N. 

Von BAUER, LAMPE, NIEDERBERGER, BERESOW und anderen werden aIle 
diese Befunde bestritten, als uncharakteristisch und wechselnd hingestellt 
und die funktionellen Priifungen als unbrauchbar erklart. Ursache der Ab­
normitaten sei der Status hypoplasticus. 

ZONDEK sah auf kleine Thyreoidindosen beim Normalen leichte R.-Ver­
mehrung, sehr starke aber bei Polycythamie. 

Lit.: ANTONELLI: PoIiclinico 1914. - AmAR.A.: KongreBzbl. inn. Med. 38, 800. Adre­
nalin. - ASHER: Z. BioI. 71, 107 (1920). Thyreoidea, Eisen. - BUR: Z. exper. Med 00, 
594 (1926). Adrenalin. - BAGGIO: Arch. Sci. mad. 43, 93 (1920). Thymektomie .c.-Ab­
nahme; Thymusextrakt .c.-Zunabme. - BAUER: Konstitutionelle Dispositiol'. Berlin 
1917. - BAUER, J. U. M. BAUER: Z. kIin. Med. 79, 13 (1913). - BAUER u. HINTEREGGER: 
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Z. klin. Med. 76, 115 (1912). - BENCE U. ENGEL: Wien. klin. Wschr. ]908, Nr 25. MyxOdem. 
BERESOW: Dtsch. Arch. klin. Moo. 135, 166 (1925). Basedow. - BETTINGER: Inaug.-Diss. 
Heidelberg 1913. - BIELAJEW: Miinch. med. Wschr. 1911, 1415. - BILLIGHEIMER: Dtsch. 
Arch. klin. Med. 136, I (1921). Adrenalin. - BLANK: Dtsch. Arch. klin. Med. 132, 16 
(1920). - BLUMENFELDT: Berl. klin. Wschr. 1918, Nr 39. Adrenalin. - BLUMENTHAL: 
Fol. haemat. (Lpz.) 9,165. - BOENHEIM: Klin. Wschr.1925, 1159. Addison. - BORCHARDT: 
Dtsch. Arch. klin. Med. 106, 182 (1912). - BOSE: Klin. Wschr. 1924. 1357. - BROWN 
U. ROTH: Amer. J. med. Sci. 169, 47 (1925). Addison. - BUHLER: Miinch. med. Wschr. 
1910, 1001. - BUSSE: Z. exper. Med. 28, 423 (1922). - CAPELLE: Beitr. klin. Chir. 58 
(1908); Miinch. med. Wschr. 1908, Nr 35. - CAPELLE U. BEYER: Beitr. klin. Chir. 72 u. 
86. - CARO: Berl. klin. Wschr. 1907, Nr 17; 1908,1775; 1912, 396. Adipositas; 1564. Dia­
betes. - CARPI: Gazz. Med. ital. 1908; Berl. klin. Wschr. 1910, Nr 45. - CHvOSTEK: Wien. 
klin. Wschr. 1918, Nr 5. - CmFFINI: Policlinico 1906, 1909. - COURVOISIER: Mitt. Grenzgeb. 
Med. u. Chir. 28 (1916). - DAZZI: KongreBzbl. inn. Med. 18, 180. AdrenaIin; neben Ver­
schiebung auch KnochenmarkeinfluB, viel vital granulierte R. - DEUSCH: Dtsch. Arch. 
klin. Moo. 134, 342 (1920); Miinch. med. Wschr. 1921, 297; Klin. Wschr. 1923, 80. Thyr.­
EDMUNDS: KongreBzbl. inn. Med. 27, 356; 35,7; 36,466. Adrenalin. - EMERY: Amer. J. med. 
Eci. 165, 577 (1923). An. bei MyxOdem. - ENDRESS: Inaug.-Diss. Tiibingen 1919. Osteom. 
puerp. - ESPOSITO: KongreBzbl. inn. Moo. 44, 823. Adrenalin. - ESSER: Dtsch. Arch. 
klin. Med. 89. Lit.! - FALrA uSW.: Z. kIin. Med. 72 (1911). - FALTA u. KAHN: Z. klin. 
Med. 74 (1911). - FIEscm: KongreBzbl. inn. Med. 55, 372. Adr. nach Splenektomie. -
FOLDES: Z. klin. Med. 100, 268 (1924); 101, 155 (1924). Hypothyr. - FONIO: Mitt. Grenzgeb. 
Med. u. Chir. 24, 123; S.79. Handbuch normale und pathologische Physiologie, Bd. 6, 
S. 68, 92. - FREY: Siehe S. 251; Mitt. Grenzgeb. Med. u. Chir. 28 (1914); Klin. Wschr. 
1921, 1742. 1'} bei Thyr. - FRIEDBERG: Mschr. Kinderheilk. 18, 432 (1920). - GIARDANO: 
Fol. haemat. (Lpz.) 12, 182. - GIOVINE: Fol. haemat. (Lpz.) 9, 148. - GORDON U. JAGIC: 
Wien. klin. Wschr. 1908, Nr 46. - GRIMM: Jb. Kinderheilk. 89, 442. Adrenalin. - GUGGEN­
HEIMER: Dtsch. Arch. klin. Med. 107, 518 (1912). - HAAS: Miinch. med. Wschr. 1920, 
781. Tetanie. - HABERER: Med. Klin. 1914, 1087; Arch. klin. Chir. 103, 193 (1917); 109 
(1918). Thymus-Basedow Mufiger Vermehrung der N. u. E. - HAMMETT: KongreBzbl. 
inn. Med. 38, 370. - HATJEGAN: Wien. klin. Wschr. 1912, Nr 39; 1917, Nr 49. - HEI­
MANN: Miinch. med. Wschr. 1913, Nr 51. - HELLWIG: Klin. Wschr. 1922, 1988. - HESS: 
Miinch. med. Wschr. 1926, 1691. - HIRSCHFELD: Berl. klin. Wschr. 1919, Nr 9. Regu­
lation der Blutzusammensetzung. - HOFMEIER: Z. exper. Med. 35, 191 (1923). - HOLLER: 
Wien. klin. Wschr. 1923, 23. - HOLLER U. RUDELKA: Dtsch. Arch. klin. Med. 154, 165 
(1927). Basedow. - HOSKINS: KongreBzbl. inn. Med. 57,165. Thyr.-Fiitterung. - JAKOB: 
Virchows Arch. 246, 151 (1923). Hypophys. Kachexie. Mittelstarke Anamie. - JASTRAU: 
Mitt. Grenzgeb. Med. u. Chir. 29 (1916). - KAHLER, H.: Z. angew. Anat. 1, 139 (1913). -
KAPPIS: Mitt. Grenzgeb. Med. u. Chir. 21 (1910). - KAUFMANN: Mitt. Grenzgeb. Med. 
u. Chir. 28 (1915). - KIND: Mitt. Grenzgeb. Med. u. Chir. 30, 284 (1918). Endemischer 
Kretinismus. - KLOSE: Erg. inn. Med. 10 (1913). - KOCHER: Arch. klin. Chir. 87 (1908); 
99 (1912). Myxiidem; Mitt. Grenzgeb. Med. u. Chir. 29 (1916). - KORCZYNSKI: Med. KIin. 
1915, Nr 31. - KOSTLIVY: Mitt. Grenzgeb. Med. u. Chir. 21 (1910). - KOTTMANN: Z. klin. 
Med. 71; Schweiz. Korresp.bl. 1910. - KRAUS: Kongr. inn. Med. 1906. - KUHN: Med. 
Klin. 1927, 95. Thyr. - KURLOFF: Miinch. med. Wschr. 1909,Nr 45. - LAMPE: Dtsch. 
med. Wschr. 1912, 1127. - LANZ: Mitt. Grenzgeb. MeC!. u. Chir. 29 (1916). - LAVIZZARI: 
Fol. haemat. (Lpz.) 12, 182. - LEICHTENSTERN: Dtsch. med. Wscbr. 1893. - LIER, v.: 
Beitr. klin. Chir. 69 (1910). - LOEWY U. SOMMERFELD: Dtsch. med. Wsohr. 1912, Nr 16.­
LOHR: Z. exper. Med. 53, 599 (1927). Thyr. - MANDELSTAMM: Virchows Arch. 261, 858 
(1926). Adrenalin. - MATSCHAWARIANI: KongreBzbl. inn. Med. 11, 341. - MENDEL: 
Dtsch. med. Wschr.1893. - MOHR: Ber!' klin. Wschr.1918, Nr 22. - MORONE: Fol. haemat. 
(Lpz.)12, 182.-MuLLER,CHARLOTTE: Med. Klin. 1910, Nr 34.-NAEGELI: S.283, 409, 329.­
NAEGELSBACH: Beitr. klin. Chir. 63, 1913; Inaug.-Diss. Erlangen 1913. - NEUSCHLOSS: 
KIin. Wschr. 1924, 1013. Thyr. 1]. - NIEDERBERGER: Schweiz. med. Wschr. 1924, 886. 
Thyr. - NOWADWORSKI: Fol. haemat. (Lpz.) 33, 7 (1926). AdrenaIin. - OHSHINGA: Kon­
greBzbl. inn. Med. 57, 67. Parathyr. - OTTO: Med. KIin. 1912, Nr 24. - PAGNIEZ: Presse 
med. 1925,1633. Adrenalin. - PEILLON: Mitt. Grenzgeb. Med. u. Chir. 29 (1916). - PELLA­
CANI: Fol. haemat. (Lpz.) 15, 22. - PETTAVEL: Mitt. Grenzgeb. Med. u. Chir. 27 (1914). -;­
POR1' u. BRUNOW: Arch. exper. Path. 76 (1914). - PRIBRAM: Z. klin. Med. 87. - QUADRI: 
Modena 1911. - QUERVAIN, DE: Schweiz. med. Wschr. 1923, 1. - RATNER: Med. Klin. 
1925, 775. Nebenniere. - RECKZEH: Dtsch. med. Wschr. 1913, 1396. - REICHER: C. r. 
Soc. BioI. Paris 91, 977 (1924). Adrenalin. - ROSENOW: Dtsch. Arch. klin. Med. 127. 
Adrenalin. - ROSLER: Wien. Arch. inn. Med. 4, 503 (1922). Adren. - ROTH: Dtsch. med. 
Wschr. 1910, 258. - ROTH U. SCHUMACHER: Mitt. Grenzgeb. Med. u. Chir. 25 (1913). -
SALIS U. VOGEL: Mitt. Grenzgeb. Med. u. Chir. 27, 275. - SANGUINETTI: Policlinico 1921, 
97. AdrenaIinIeukocytose-Verschiebung. - SAUER: Dtsch. Z. Nervenheilk. 49 (1913). -
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AbdominaItyphus 589. Amyloid, Jodreaktion und Aniimien, 
Abstammung der Blutzellen 86. - bei Hamochromatose 330. 

273. Anadenia, gastrica, siehe - Hamoglobinurie, paroxys-
Abszesse Achylie 349, 353, 355, 362, male, und 671. 
Aceton, Fixation in 10. 367, 369, 370, 388. - bei Hamolysinen 279. 
Aceton·Methylalkohol, Anaemia splenica 561. - hamolytische 279. 

Fixation in 10. Aniimien 277£. - Helminthiasis 279. 
Achylia gastrica, Anaemia _ Achylische 33(t - Hunger 280. 

perniciosa und 349, 353, _ agastr.sche 361. - bei Hypernephrose 331. 
355, 362, 367, 369, 370, 1_ aplastische 280, 288. - Hypoplasie 280. 
~88. . 1_ Aregener ative 280, 288. - Hypothyreosen und Athy-

ACIdophIle Fleckung der _ mitKnochenmarksatrophie reosen 680. 
Erythrocyten 12, 121. 288 - bei Inanition 280. 

Acid.ophile Zellen Hi6. _ atyp~che 337, 387. - Infectiosa chronica (EdeI-
AddIson 642. _ alimenttre 339. mann) 337. 
AderlaB, Sauerstoffzehrung 1_ Anaemia perniciosa 339, - Infektionskrankheiten und 

nach 85. 347£ 278. 
Adipositas 676. Anguill'ul t lis 656 - Infektiose A. der Pferde 
Adrenalin Blut nach 290 - a s. e~cora . 360. 

251 ' , - Ankylostommsls und 653. _ Innersekretorische 281, 308 
- und Milz 251. - Ant~ax 629. 329£. 
Adrenalinpolyglobulie - ¥?and~n und 656. _ bei Intoxikationen 279. 

251. - AtlOlogle 277~: . _ bei Infantilismus 331. 
Adventitiazellen 234. - Baryonel).enanamlen 331. _ Kinderanamien (s. auch 
Agar-Osmiummethode 10. - Blelv~rgift~m~ und 665. diese) 338. 
Agone Leukocytose der - Blutgiftanamlen 113,669£. _ konditional bedingte 283, 

255.' - Blutv?r1uste und ~32: 329. 
Agranulocytosen 609. - Bothriocephalusanamle - konstitutionelle 281, 283, 
_ Typus Schultz 610£. 35~, 654. 292f. 
- Symptomatische 613. - Ca;cmo.~ und 699£. _ Leukopoese und 283. 
Akromegalie 677. - bel .C?~tIS 279. _ Lichtmangel und 280. 
Aktinomykose 629. - D~fi1lltlOn ~77: - Markatrophie bei 288. 
Alastrim 623. - b~l ~ysgemtalismus .. 33~. - Milzexstirpation und 331. 
Al b u min _ Globulinver- - Emteilung der Anannen - myelogene 282. 

haltnisim Serum (Plas- 277£., 282£. - Myotonie, atrophische 283, 
ma) 48. - bei EiweiBmangel 280. 331. 

- Chlorose und 51. - Eisenmangel 280. - bei Nephritis 279. 
Aleukamische Affektio- - Embryonaler Typus der - be.Nebennierenaffektionen 

nen 453, 473, 478, 492, Erythropoese 102£., 104, 330. 
532, 533. 274. - Osteomalacie und 330. 

Aleukie (Frank) 220, 614. - enterogene 279. - osteosklerotische 292. 
Alkalescenzbestimmun- - Entstehung 277f. - bei ovariellen Affektionen 

gen 70. - Emahrung, ungeniigende, 330. 
AIkohoI, Fixation in 10. und 280. 1- pankreatogene 330, 676. 
Alkoholather, Fixation in - erworbene hamolytische ,- perniziose 347£. 

10. 334. ! - Polaranamie 280. 
Alterspurpura 417. - Erythrocytenresistenz bei - Polyglobulie, reparative 
Altmann-Schridde, 57, 58. 278, 577. 

Lymphocytengranulation - Erythropoese, postembryo- - bei Polyarthritis 278. 
Mitochondrien, Chondri- nalerTypus ders. 96,274. - posthamorrhagische 
okonten und fure Dar- - exogene 283, 332. 278, 332. 
stellung 18, 19, 136. - Genese der 277. ~ Pseudoanamie 281. 

Amobenruhr 998. - bei Graviditat 330,354. - primare myelogene 282. 
Amyelie 614. - experimentelle 289. - Proletarieranamie 280. 
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Aniimien, ' Arterielles Blut 7. Benzidinmethode Gra-
- Pseudoleukamische d. I Arthritis deformans, 631. '/ hams 81. 

Kinder (s. a. Pseudo- I Aspergillosis der Milz 563. Benzinvergiftung 419,425, 
leukamische) 341, 458,1 Ascaris lumbricoides 656./ 613, 668. 

- bei Pyelitis 279. ' Assmann: ; Benzolbehandlung: 
- bei Radiologen 289, 291. 1_ Jennerfarbung Modifika- - Myelosis chronica 461. 
- bei Rekonvaleszenz 280. tion 15.' - Polycythamie 572. 
- Schein- .. 28~. i Schnittfarbung (Eosin-Me-I Benzolvergiftung 419,425, 
- Schulanamre 281. ' thvlenblau 20. '613, 668. 
- Sekundare myelogene 282. Asthma Polyglobulie 577.1 Bildungszellen 102. 
- septis?he 279, 387, 388. Athyreo'sen 680. , B~l~arz.ia 656. .. 
- Splemca 564. ; Atlanten hamatologische 'I' BIlIrubIn, Serumfarbungen 
- Syphilis und 278. I XIV. ' durch 66ff. 
- Tanien und 655. • Atrophische Myotonie 676.; Bilirubinbildung: 
- toxische 278. I Atropinblutbild 250 '- Blutmauserung und 94. 
- Trichocephalus und 655. A ff" b 26 . - Milz und 94, 225ff. 

Tri hin d 657 uswur ar ung. B' d b t 11 - c osus un . 'A t . th K" . b In egewe smas ze en 
_ Tropenanamie 281. ! u enrIe.. - Olll~S er- 233. 
- Tuberkulose und 418, 426, ge~, Hal;noco~onmeter 36. Blastomykose, Eosinophilic-

640, 641, 642. Au~ol.ntoXlk.a~.lOn, An- bei 159. 
- Typen der 282. amle, penllzlOse, und 350, Blaukorner (Heinz) bei 
- bei Typhus 278, 279. ~1)9 f.,. 383. Blutgiftanamien 113. 
- bei Thyreoideaaff. 330. AVltammos.en 417. Blausaurevergiftung 669_ 
- bei Tumoren 279. Azur II-Eosm:Aceton.?Ie- Bleichsucht (s. Chlorose) 
_ Wachstums-A. 281. thod~ Schrlddes fur 306f. 
Anaphylaktoide Purpura Sch~lltte 21. Bleivergiftung 661). 

417, 424. Azurfarbunge.n 13. - Anamie, perniziose, und 
Anaphylaxie 250,417,424. AzurgranulatlOn der Lym- 357, 665. 
Anem ie splenique mye- phocyt~n 131, 132. Blutbefund und seine bio-

loide 564. Azurop~lle 116, 121. logische Bedeutung 4. 
Anginaerkrankungen 1)99. - PuIlli;tlerung (rote baso- Blutbildung: 
- mitAbscessen 601. ph.lle) .der E.~ythrocyten - Embryonale 102f., 274f. 
- mit eosinophiler Reaktion bel Glemsafarbung 121. - vergleichende 104. 

602. - - embryonale 104. 
- mit neutrophiler Reaktion Blutdruck. Polycythamie 

600. Ballonfahrten, Polyglobu- 1)68f., 577. 
_ lymphocytare 612. lie bei 581. Bluteindickung: 
- Komplikationen 601. Bangsche Krankheit 629. - Cholera und 629. 
- Monocytenangina 606. Bantische Krankheit 1)60f. - Polyglobulie bei 577. 
- mit Plasmazellenreaktion Barlowsche Krankheit 436. Blutentnahme 6f. 

605. Bartonellenanamie 331. Blutfarbungen 8, 9, 1.1f. 
- mit unreifen myeloischen Basedow 678. Blutforschung, Umfang 

Zellen 608. - Gerinnungszeit 679. und Ziele der heutigen 2. 
Angiopathien 426. Basophil granulierte Leuko- Blutgerinnung 74f. 
Anguillula stercoralis 656. cyten 167. - Ergebnisse 78. 
Anilinvergiftung 113, 669. - reagierende Substanzen im - Fibringehalt 78. 
Anisochromie 116. Erythrocytenprotoplasma - Methodik 75. 
Anisocytose 109. 117. Blutgerinnungszeit und 
Ankylostomumanamie, Basophile Leukocyten ilire Bestimmung 74, 75. 

563. 167. Blutgiftanamien 665f. 
Anstrengungen, Leukocy- Basophile Punktierung 122 f. - Blaukorner (Heinz) 113. 

tosen nach korperlichen - Bedeutung (Auffassung) - Erythrocytenresistenz bei 
245. ders. 124. 57, 58. 

Anthrax 629. - Bleivergiftung 123, 665f. Blutgifte 665f. 
Antithrombin,Bestimmung - Genese 122, 124. - Globulicide 665. 

von 78. - Theorien 124. - vamoglobinverandernde 
Aplastische (aregenerative) - Vorkommen 123. 669. 

Anamie 280, 288. Basophile Zellen XIV. 1_ hamolytische 670. 
Aplastisches Knochen- Bacillenruhr 598. ,_ Methamoglobinbildung 

mark 218, 219. Behring, Blutmengenbe- durch 669. 
Apoplexien, Polyglobulie stimmung 71. Blutkoagulum, Retraktili-

bei 577. Bence - J onesscher EiweiB- tat des 84. 
Arnethsche Lehre 98f. korper: Blutkorperchen s. Ery-
Arsenwasserstoffvergif- 1- bei Lymphadenosis throcyten, Leukocyten. 

tung 670. chronica 489. Blutk6rperchenmethode 
Arthritiden 631. - bei Myelom 553. (Resistenzbestimmung) 1)6. 
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Blutkrisen 112, 219. I Bronchiektasien, Poly-
- Anaemia perniciosa, Blut- ~ globulie bei 577. 

bild bei 322, 378, I Biirker: 
388. I _ Blutgerinnungszeit, Me-

Blutkuchen, Retraktion des' thode und Apparat zu 
84. ihrerBestimmung 74, 76. 

Blutlymphdriisen, Blut- i - CO.lorimete.r 36. 
zerfall in den 94. I - Hamoglobmometer 36. 

Blutmeuge, Bestimmung 70f. ' - Zahlk~mmer 28. 
- Anaemia perniciosa und Butterheld: 

374 Schnittfarbung (Eosin-
_ Chlor~se und 73. Methylenblau) 20. 
Blutpliittchen 180, 182, 183. 

- ~bs~ammung J8;S4184. I Capillarpyknometer 64. 
- ed=h·:rng DU~ th '417f Albumin-Globulinverhalt-
- un am. 1a ese ., nis 51. 

_ Jo:!~ktion bei 86. Anamie, perniziose, und 
M k yt d 182 357, 659f. 

- ega aryoc en un . _ Blut 609f. 
- Milz und 226. 
_ Nativpraparat 8. Careinom 387, 609f. 
_ Nucleoidtheorie 186. 1- EiweiBgehalt des Blutes 
_ und Purpura 417f. , bei 47, 661. 
_ Zahl 184, 186. ' - Eosinophilie in der Um-
_ Zahlung 30, 31. gebung der Knoten 158. 
Blutregeneration: 1_ Erythrocytenresistenz bei 

- basophile Punktierung _ ~~~henmarkscarcinom 
und 122f. 609£. 

- Erythroblasten 112f. _ und leukamieahnliches 
- Junge Erythrocyten 114f., Blutbild 458. 

116f., 122f. 'p b . 418 
_ Knochenmark und 217, - urpura e1 . 

218. I - Serumfarbe 661. 
_ Reticulocyten 114, 115. Carcinomanamie 659f. 
Blutstaubchen 69. i-Anaemia perniciosa und, 
_ Nativpraparat 8, 13. ' Differentialdiagnose 659f. 
Bluttransfusionen: i Carcinosis medullae 

ossium 659f. 
- Anaemia perniciosa 394. Caryolysis 100. 
- Hamocytolyse nach 669, 

670. Cere bros pinal meningitis 
638. Blutungen: 

_ Anamie nach 332 Charcot- Neumannsche 
. . h Krystalle, eosinophile 

- - perniz1ose, nac Zellen und 164. 
chronischen 358. I Chemotaxis: 

- Leukocytose 255. , _ Leukopenie und negative 
Blutungszeit 84. ! 238, 253, 254. 
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Chloro myelosar ko rna to­
sis (Sternberg) 485. 

Chloro myelosis 483. 
- Zwischtmform zwischen 

Myelosis chronica, My­
elom und 458. 

Chlorose 306 I. 
Abnahme 322. 
Abgrenzung 306. 

- Albumin-Globulin-Mi­
schungsverhaltnis bei 51, 
319. 

Auffassungen 310. 
Behandlung 332. 
bliihende 313. 
Blut bei 316, 320. 
Blutmenge bei 73, 319. 
Blutplattchen 319. 
chronische 314. 
Diagnose 320. 
Definition 306. 
Differentialdiagnose 321. 
Eisenmedikation (-wir-

kung) 324. 
Entstehung 307, 308. 
EiweiBkorperimSerum319. 

- _ Erythrocytenresistenz bei 
58. 

Formen 313. 
Genitalorgane 312, 313. 
Hautfarbe 309, 311. 
Hydr1mie 319. 
Klinische Befunde 311. 
Kompensierte (hamatolo-

gisch!) 315, 317, 323. 
Komplikationen 315, 323. 
Konstitution und 308, 309, 

314, 320. 
larvierte (latente) 314. 
Leukocyten bei 318. 
Magenstorungen 312. 
mannliche 307. 
patholog. Anatomie 320. 
Polyglobulie, reparative 

315, 317, 323. 
Plasma 319. 
Polyplasmie 319. 

Blutuntergang 94. 1_ Leukocytosen und positive 
Blutuntersuchung, Tech-, 163, 238, 253, 254. • 

nik 6f. i Chlorate, Blutverande-

Prognose 323. 
Pubertatschlorose 313. 
Rezidive 323. 

Blutzellen (s. a. Erythro-, rungen bei Vergiftung 
cyten und Leukocyten). durch 669. 

- Nomenklatur XIV. Chloroleukiimien (Naegeli), 
Boraxmethylenblaulo- ,_ lymphatische 506. 

sung Mansons 17. 1- myeloische 483. 
Bothriocephalus 654. - Serumfarbe 67. 
- Achylie 654. Chloroleukosarkoma-
- Anamie, perniziOse und tose (Sternberg) 485. 

352. Chlorolymphadenose 
Brodie und Russel, Blut- (Lehndorff) 506. 

gerinnungszeit, Bestim- ,Chlorolymphosarkoma-
mung 77. tose (Paltauf) 506. 

Bronchialasthma: Chlorom = Chloroleukiimie, 
- Eosinophilie 158, 160. - lymphatisches 506. 
- Polyglobulie 577. - myeloisches 483. 

Riickfalle 315, 320. 
Serum 319. 

-- Serumfarbe 66, 67, 319. 
Spatchlorosen 314. 
Stoffwechsel 313. 
Symptome 310. 
Theorien 309. 
Therapie 323. 

I - Thrombose 312. 

1 

__ Torpide 313. 
toxische Entstehung 307. 

, - Tuberkulose und 307, 316, 
I 321. 
I Chlorose 3061. 

l - Ulcus ventriculi 312, 322. 
- VerIauf 323. 
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Cholera 629, 
Chondriokonten, Altmann­

Schriddesche Farbung 18. 
Chromatinstaubchen 

(-Kornchen) 101, 120. 
C lasmatocyten 234. 
C ochinchinadiarr h oen 

656. 
Colorimeter Billker 36. 
Colori metrische Doppel­

pipette (Hoppe-Seyler) 36. 
Cyanmethamoglobin 669. 
Cyanose bei Polyglobulie 

577. 
Cyanvergiftungen 669. 
Cytozym 78. 
Cysticercus 658. 
Cytozym (Fuld) 75. 

Sachverzeichnis. 

Du od enal gesch wiir, 
- Chlorose und, Differen­

dialdiagnose 312, 322. 
- Polyglo bulie bei 577. 
Durchspiilungs methode 

zur Blutmengenbestim-
mung 70. 

Dysenterie 598. 
Dysgenitalismus 33l. 
Dyspnoe 577. 
Dystrophia adiposo-

genitalis 331, 667. 

Eiweillbestimmung, 
gewichtsanalytjsche 44. 
Kjeldahlmethode 47. 

- perniziose Anamie 375. 
Refraktometrie 45. 

1 - Refraktometrie-Viscosi­
metrie, kombinierte 
(Naegeli) 48. 

I - Tuberkulose 51, 642, 643. 
I viscosimetrische 47. 
Ei weiB s toffwechsel: 
- Chlorose und 313. 
- Myelosis chronica 456. 
Eklampsie, Leukocytenbe-

Echinokokken 658. wegungen bei 245, 639. 
Ehrlich: Elektrisches Leitvermo-

Dahliafarbung fill baso- gen, Feststellung der Vo-
phile Granula 17. lumprozente an Blutkor-

Jodreaktion 85, 86. perchen und Plasma durch 
'rriazidfarbung 16. 60. 
Ubergangsformen (Mono- Ellermann, Schnittfiirbung 

Dahliafarbung 17. 
Darmtuberkulose, 

befunde 640. 

cyten) 137 f. (Eosin-Methylenblau) 20. 
Blut- Eichung des Hamometers Embryonalblut 25IH., 257. 

34, 35. basophile Punktierung 
Deckglaser, Reinigung 9. Eijkman, spezifisches Ge- 123, 124. 
Deckglaspraparate (-aus- wicht des Blutes, Bestim- ·1· - Hypoleukocytose in 255f. 

striche), Herstellung 9. mung 64. - Megaloblasten 102. 
Deckzellen der Serosa 235. Eingeweidewiirmer, An- - Megalocyten 102. 
Degeneration (toxische) an amien und 652f. ! Embryonale Blutbildung 

Kern und Protoplasma, Eintauchrefraktometer, I' 102f., 104, 255f., 274£. 
Feststellung (farbe- Pulfrich 45. - Erythropoese 102f. 104. 
riscbe) 19. Eisenbehandlung: LeukC'poese 265f. 

Befunde 197f. Anaemia perniciosa 393. Resultate der embryolo-
Delafield-Hamatoxylin 16. - Chlorose 324. gischen Forschung 2MH. 
Dengue 630. - Erythrocytenresistenz Encephalitis epidemica 
Diabetes mellitus 676. nach 57. 84, 153, 426, 563. 
- insipidus 677. Eisengehalt: Endocarditis maligna 
- Jodreaktion der Blut- - Blut-, Bestimmung 33, 37. 84, 153, 426, 563. 

pIattchen 86. Eisenmangel, Blutbildung Endoglo bulare Degene. 
Diarrhoen, und 280. ration 114. 
- CochinchinadiarrhOen 656. Eisenstoffwechsel, Milz Endothelien in Blutprii-
- Eosinophilie bei nervosen und 227. paraten 84, ]52. 

158. Eiterungen, 633f., 637f. - Ableitung der Monoc. aus 
Dicker-Tropfen-Farbung abgekapselte 635, 637. 147. 

24. gynakologische 637. Endotheliosen 510. 
Dinitrobenzolvergif- Jodreaktion der Leuko- Endotheliosis haemorrha-

tung 670. cyten bei 86. gica bei Sepsis lenta 426. 
Diphtherie 598. bei Leberaffektionen 636. Entkernung der Ery. 
Distomum haema- Osteomyelitis 635. throcyten 109. 

to bi u m 656. bei Peritonitis 635. Entziindungen 633£., 637. 
Dohlesche Leukocytenein- Gonorrhoe 637. - EiweiB im Serum 47, 50, 

schliisse bei Scharlach 197. Pankreasaffektion 636. 51. 
Dopareaktion, Bloch 82. Puerperalfieber 637. - Globuline 51, 52. 
Doppelpipette, colorime- 1- bei Sepsis 632. - Herkunft der Zellen 234. 

trische, von Hoppe-Seyler Eiweillbestimmllng (-gehalt), - Leukocytose 634£. 
36. in Serum und Plasma - Zellen der 234. 

Driisenfieber 604. ·1 44. Eosin-
Dllalismlls der Leukopoese 264. - Albumine und Globuline - Hamatoxylinfiirbung 16. 
Dualistische Lehre 264. I im Serum 48. - Methylenblaufarbung 15. 
Ductus thoracic us 146. I - Ergebnisse unter physio- - - Schnittfiirbung 20. 
- - Zellen des 146. 1 logischen und patholo- Eosinophile Zellen (Eosino-
Duke, Blutungszeit eines Ge- I gischen Verhaltnissen philie) 156. 

faBes, Bestimmung 84. I 51. - Abstammung 160. 
Dunger, Kammerfarbung 22,1- Fibrinogenbestimmung im - und Adrenalin 250. 
Duodenalgesch wiir 312, Plasma 52. 1- Anaphylaktische Eosino-

322, 577. Funktionskurven 48, 49.. philie 159, 161, 250. 
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Eosinophile Zellen, Erythema infectiosum 
- Anreicherung 163. - 620. 
- Asthma 158, 160, 161. - nodoses E. 621. 
- Atropin 159. scarlatiniformes E. 618. 
- Blastomykosi.s 158. Erythramie 568f. 
- Carcinome 158. Erythroblasten 96, 112. 
- Charcot-Neumannsche - Artdifferenz der verschie-

Krystalle und 164. denen Typen 98, 99. 
- Darmaffektion 159. - Entkernung 100. 
- Einschliisse 157. - Karyorrhexis und Karyo-
- exsudative Diathese 159. lysis 100f. 
- Farbungen 14. - KernausstoBung und 
- Funktion 163. Kernauflosung 100f. 
- Gewebseosinophilie 159, - Knochenmarkscarcinose 

160. 112. 
- Granula 107, 162. - lymphatische Vorstufen 
- Chemie der Granula 157. 100, 104. 
- aus Hamoglobin 162. - Megaloblasten- und Nor-
_ Hautkrankheiten 158. moblastentypus 98, 99. 
_ Heufieber 158. - Ortho- und Polychromasie 

- hi~~g~er;1. Genese 159, _ Ra~:~;i~~enformderChro-
_ Hormonale Eosinophilie matinstruktur 96. 

159. - Vorstufen der (Proerythro-
_ Jodophilie 157. blasten) 100. 
- Kinder 158. Erythroblastenmyelom 
- 10kaleEntstehung 161, 162. 552. 
_ Milzexstirpation und Eo- Erythro blastisches 

Knochenmark 217. 
sinophilie 158. I Erythrokonten 113. 

- Myositis 159. E h I I bPI 
N t · .. t 8 . ryt ro me a gie ei 0 y-

- .J: a lvprapara . th" . 569 
d N t 159 cy amle . 

- un250. ervensys em , I Erythropoese 96. 
N 1 ~8 - embryonale 102f., 104, - eurosen o. . 274£ 

- Normalwerte im Blute 157. I _ postfet~le 96, 274. 
- P~agocY:t0se 163. _ Wiederauftreten (patho-
- Prlocarp~ 1.59. logisches) der 127. 
- Poly?y:thamre 158. Erythrocyten 90. 
- Per~lClOsa ... 160.. . _ abnorme Werte in der 
- po~tinfektlOse Eosmophi- Raumeinheit 106. 

lie 15~. _ Abstammung 96. 
- Postt?~ISche 158. _ Allgemeines 90. 
- ProktltIS .159. _ Anisochromie 116. 
- R~e~matlsmus 159. _ Anisocytose 109. 
- sp~rh?he . Granula 157. _ Artefakte 114. 
- Tnchmos~s .1?0. . _ acidophile Fleckung, Dar-
- TuberkulinmJektlOnen und stellung 12 121 

159. ! . 
T 158 - Arlen, verschledene der 92. 

- u.moren. _ Azurophile 121. 
- bel unbekannten Ursachen _ basophil reagierende Sub-

15if~' G I 157 stanzen im Protoplasma 
- unre e . ranu a. der 117. 
- Vagotome ~50. _ Basophile Punktierung 
- VagusaffektlOn 158, 159. 117 122 
- Verm~hrungen 157-159. _ Bau der 9i. 
- V.ermmderu~g 160. _ Bildung im postfetalen 
- vISceral bedmgte 250. Leben 96. 
Eo~ino~hilie 157-158. - Bildungszellen 102. 
EpIleps!e 627. - Blaukorner (Heinz) 113. 
Ephedrlll 252. - Blutkrisen 112. 
Ernahrung, Anamie durch - Chromatinkornchen 101, 

ungeniigende 280. 120. 
Erstickungsleukocytose - Durchmesser 90. 

246. - embryonale Bildung der 
Erysipelas 621. 102, 104. 

687 

Erythrocyten, 
- Embryonale vergleichende 

Anatomie 104. 
- endoglobulare Degenera-

tion 114. 
- Erythroblasten 96. 
- Erythrokonten 113. 
- Farbeindex 107. 
- Form 90f. 
- Funktion 93. 
- Glockenform 91. 
- Graviditat 95. 
- GroBe 90. 

GroBen- und Gestaltsver­
anderungen 109. 

GroBenberechnung einzel­
ner 41, 90. 

- Hamoglobinamische De­
generation 113. 

- Hamoglobinfiillung 109. 
- Hamoglobingehalt 107, 

116. 
- Howell-Jollykorper 118. 
- physiologische Schwan· 

kungen 95. 
- Hyperchromie 108, 116. 
- im Alter 96. 
- Innenkorper 92, 113. 
- J odreaktion 85, 86. 
- Jollykorper 118. 
- junge 115£., 116f., 122f. 
- Kernabschniirungen 118. 
- Kernbriickel 117. 
- Kernhaltige 96, Il2. 
- Kernreste 118. 
- Kinder 96. 
- kleine (Mikrocyten) 109. 
- Lebensdauer 94. 
- LichteinfluB 96. 
- Makrocyten 110. 
-'Megalocyten 110. 
- Membran 91, 92. 
- Menstruation 95. 
- Messingkorperchen (Mala-

ria) 650. 
- methylenblaue Entartung 

Il6. 
- Mikrocyten 109, 110. 
- Napfform 91. 
- Nativpraparat 8. 
- Nekrobiosen 114. 
- Neugeborene 96. 
- Normoblasten 96. 
- Nucleoide 92. 
- Oberflache 90. 
- Oligochromamie 107. 
- Orthochromasie 90. 
- Pachydermie der 57. 
- pathologische Verhaltnisse 

106. 
- Permeabilitat 55. 
- Pessarformen Ill. 
- Physiologisches 90. 
- Poikilocyten Ill. 
- Polychromasie 116, 117. 
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Erythroeyten, 
- Punktierung, basophile 

118, 122. 
- - Azurophile 121. 
- Randgranulierung 114. 
- Ringkorper 120. 
- Resistenz der 55, 92. 
- Resistenz und ihre Pru-

fung 55, 58. 
- - Milzexstirpation und 

57, 58. 
- Reticulocyten 114, 115. 
- Ringkorper 120. 
- RontgeneinfluB 96. 

Schizocyten 109, 112. 
Schwangerschaft 95. 
Schwankungen, physiolo-

gische 95. 
Senkungsgeschwindigkeit 

87. 
- Stechapfel- (Maulbeer)-

Formen 92. 
- Stroma 91, 92. 
- Tagesschwankungen 96. 
- Tupfelung bei Malaria 

(Schuffner) 650. 
- Untergang 94. 
- Ursprung 102. 
- Vasomotoren und ihr Ein-

fluB auf Hamoglobinge­
halt und Zahl der 107. 

- Vermehrung 106, 107. 
- Verminderung 107. 
- vital-granulare 23, 114. 
- Volumen der E. 41, 59, 

90. 
- Zahl 94, 106 f. 
- Zerfall 107. 
Erythrocytenzahlung 26. 
Erythrocytosen 95, 96, 

577. 
Eun uchoide, Blutbefunde 

676. 
Exsudate, Zellen der, und 

ihre Herkunft 235. 
Exsudative Diathese, Eo­

sinophilie und 159. 

Fa bian, Schnittfarbung 
(Triacidfarbung) 19. 

Fiirbeindex 107 t. 
- Abweichungen von der 

Norm 108. 
- Anaemia perniciosa 108. 
- Ankylostomumanamie 653. 
- Nervositat 108. 
Farbstoffe, Bezugsquellen 

II. 
Farbstoffspeicherung bei 

Tieren 24, 25. 
Fiirbungen 8. 
- Ausstriche 9. 
- Fixation 10. 
- im dicken Tropfen 24. 
- Schnittpraparate 18. 

Sachverzeichnis. 

Fiirbungen, 
- Spezialfarbungen, Dber­

sicht liber die wich­
tigsten II. 

- Theoretisches und Allge­
meines 8, 9. 

- Uberschatzung ihrer Be­
deutung 9, II. 

- Vornahme 9, 12. 
- Zahlkammer, Farbungen 

in ders. 22. 
Fasermark 217, 218, 436. 
Febris recurrens 630. 
- undulans 629. 
- wolhynica 597. 
Fermente, Leukocyten- 210, 

211. • 
Fermentmangel 211. 
Fermenttheorie der Ge-

rinnung 74, 75. 
Ferratazellen 275, 276. 
Ferrometer Jolles. 
Fettgewe bsnekrose, ab-

dominale 636. 
Fettmark 217. 
Fettstoffwechsel, Milz und 

228. 
Fettsucht 676. 
Feuchtfixation nach Lieb-

mann 26. 
Fibrin im Blute 78. 
- Meningitis purulenta 638. 
- - tuberculosa 638. 
- Nativpraparat 8. 
- Pneumonie 588. 
- Polyarthritis acuta 631. 
- Sepsis 632. 
- Typhus abdominalis 593. 
Fibrinfaden 8. 
- Darstellung im Nativpra­

parate 8. 
Fibringehalt 78. 
Fi brino gen (Fibrinferment, 

fibrinoplastischeSubstanz) 
74. 

Fi brino gen besti mm ung 
(-gehalt) im Plasma 52, 
78. 

Fibrinopenie 428. 
Fibringehalt 78. 
Fibrinoplastische Sub-

stanz 74. 
Fie berzellen 197f. 
Filaria sanguinis 656. 
Filixextrakt, Hamolyse 

bei Vergiftung mit 670. 
Fischer, Schnittfarbung (Eo-

sin-Methylenblau) 20. 
Fixation 10. 
Fleckfieber 597. 
Fleischl-Mischer, Hamo-

meter 36. 
Fllissigkeitsverluste, Ery­

throcytenvermehrung 
(Bluteindickung) durch 
577. 

Fonio, Gerinnungsvalenz-
probe 77. 

Formular der Blutbefunde 
32. 

Frakturen, Jodreaktion der 
Blutplattchen (extracellu­
lare) bei 86. 

Franckesche Nadel zur Blut­
entnahme 7. 

Fuchsinophile Granula der 
Lymphocyten 133. 

Funftagefieber 597. 

Gallenfarbstoffe: 
- Bildung 94, 225f. 
- Serumfarbung durch 66f. 
Gallertmark 217. 
Gas bacill us 670. 
Gastroptose, Ohlorose und 

310. 
Gauchers Splenomegalie 

556. 
GefaBe: 
- anaphylaktische Erschei­

nungen und 417, 418, 
424. 

- Avitaminosenund417,419. 
- konstitutionelle Verande-

rungen 416, 423. 
- Minderwertigkeit, kongeni­

tale 416, 423. 
- Purpura senilis und 417, 

419. 
GefaBwandzellen 234. 
Gehirnz ystizerken, Eosi­

nophilie 658. 
Gehororgan, Myelose, chro­

nische, und 449. 
Geis bock, Polycythaemia 

hypertonica 568, 596. 
Geisteskrankhei ten, 

Leukocytosen bei 246. 
Gela tine behandl ung: 
- Hamophilie 439. 
- Purpuraerkrankungen 431. 
Gelbes Knochenmark217. 
Gelenkr heu matis m us 631. 
Genese der Bl u tzellen 

273 f. 
Genickstarre 638. 
Geni talhypoplasie, bei 

313. 
Gerinnungsbeschleuni­

gungsfaktor Stephans 
77. 

Gerinn ungs valenz pro be 
nach Fonio 77. 

Gerinnungszeit 74. 
- Basedowsche Krankheit 

679, 680. 
- Hypo- und Athyreosen 

679-680. 
Geschlech tsorgane: 
- Ohlorose und 312, 313. 
- Gewebskulturen 267. 



Gewe bseosinophilie 159, 
160. 

Gewicht, spezifisches, des 
Elutes (Serums, Plasmas) 
64. 

Gewich tsanalytische Ei­
weiBbestimmung im Serum 
(Plasma) 44. 

Gicht, Myelose, chronische 
und 450. 

Giemsaflirbungen 13. 
- einfache 13. 
- kombinierte 13. 
- Modifikationen 14. 
- Schnittfarbung 20, 21. 
Glo buline 48 f. 
Glossitis, Anaemia perni-

ciosa und 349, 353, 354, 
355, 36S, 3SS, 390. 

Gonorrhoe, puerperale 639. 
Graha ms Benzidinmethode 

81. 
Granula: 
- Altmann-Schriddes Dar­

stellung der Lympho­
cytengranulation IS, 
133. 

- Azurgranulation der 
Lymphocyten 131, 132. 

- basophile 166. 
- - Dahliafarbung 17. 
- eosinophile 156 f. 
- Erythrocytengranula, 

basophile 122. 
- fuchsinophile, der Lym­

phocyten IS, 133. 
- iugendliche 172, 173. 
- Lymphocyten- IS, 131, 

132, 133. 
- - Altmann-Schriddesche 

Farbung IS. 
- Mastzellen 166. 
- Monocyten 137 f. 
- neutrophile 154. 
- pathologische 197 f 
- Promyelocyten-, neutro-

phile 172, 173. 
- Spezifitat 212. 
- unreife 172, 173. 
- vitale basophile Granula-

tion der Erythrocyten 
II4, II5. 

Granulocytopenien 609 f. 
- Typus Schultz 610. 
- symptomatische 613. 
Granulom: 
- luetische3 550. 
- leproses 533. 
- malignes, Lymphogranu-

lorn 53S. 
- tuberkuloses 549. 
Graviditat 95. 
- Anamie, perniziose 654. 
Grllha u t -Quinq uand,Elut-

mengenbestimmung (Koh­
lenoxydmethode) 71. 

Sachverzeichnis. 

Greisenalter: 
- Erythrocyten- (Hamo-

globin-) Gehalt im 96. 
Grippe 624. 
Guajacreaktion SO. 
Gynakologische Affek-

tionen (Eiterungen) 637. 

Haldane, Hamometer 36. 
Hamatoblast 96. 
Hamatocele 637. 
Hamatogonie XIV. 
Hamatokonien 69. 
Hamatokrit 60. 
Hamatologie: 
- Entwicklung der 1. 
- Monographien, Lehrbiicher 

Zeitschriften, Atlanten 
XIV. 

- Nomenklatur XIV. 
Hama tospektrophoto­

meter Vierordt-Hiifner 36. 
Hamatoxylin-Farbung 16. 
Hammarsten, Fibrinogen­

bestimmung im Plasma 52. 
Ha m merschlag, spezifi­

sches Gewicht des Elutes 
64, 65. 

Hamo blasten (Hamato­
blasten) 96. 

Hamochromatose 330. 
Hamocolorimeter 

Autenrieth-Konigsberger 
36. 

Hamocytoblast (Ferrata) 
176, 275, 276. 

Hiilllogiobin: 
- Allgemeines 33, 37. 
- Blutgifte und ihre Wirkung 

auf das 665f. 
- Eisengehalt 33, 37. 

eosinophile Granula und 
ihre Entstehung aus 
162. 

Sauerstoffbindungsver­
mogen 33, 37. 

Hamoglobinamie (-urie) 
671. 

Hamoglo binamische De­
generation der Erythro­
cyten II3. 

Hamoglo binbestimmung 
(-werte) 33. 

Hamoglobinfiillung der 
Erythrocyten 63, 109. 

Hamoglobingehalt der 
Erythrocyten 107£. 

- Abnahme 95. 
- Schwankub.gen, physio-

logische 95, 107. 
Hamoglobinometer von 

Biirker 36. 
Hlilllogiobinurie 671. 
- Elutzerfall und 671. 

Naegeli, Blutkrankheiten. 5. Auf!. 

6S9 

Hiimoglobinurie, 
Erythrocytenresistenz bei 

672. 
- Malaria und 671. 
- paroxysmale 671. 
Hamohistioblast 275. 
Hamoklasie 239, 250. 
Hamolyse 67, 227, 22S. 
- Serumfarbe bei 67, 670, 

671£. 
Hamolysine 670. 

Anamien durch 334f. 
Milz- 227, 22S. 

- Nachweis bei paroxysma­
ler Hamoglobinurie 671, 
672. 

Hiilllolytische Anlilllie (kon. 
stit.) 292f. 

Blutbefunde 296, 297. 
Differentialdiagnose 300. 
crworbene 334. 
Erythrocyten 293. 
Erythrocytenresistenz und 

57, 294-295. 
Ikterus 296. 
Konstitution, allg. 299. 
Mikrocyten bei 293. 
lVIilz 29S. 
Milzexstirpation 29S. 
- Urobilinkorper-Ver-

schwinden nach ders. 
299. 

Milztumor 295, 296. 
Serumbefunde 29S. 
Serumfarbe 29S. 
Turmschadel 300. 
Vererbung 293. 
Wesen 301. 

Hamolytische Gifte 670. 
Hamometer (Hamoglobino-

meter) 34. 
- Eichung 34, 35. 
- von Haldane 36. 
- von Fleischl-Mie:o:cher 36. 
Hiilllophilie 437. 

Blutbild 43S. 
Blutungszeit 43S. 
Definition 437. 
familiarer Typus 439. 
GefaBe 43S. 
Gerinnungsverzogerung 

7S, 43S. 
Therapie 439f. 
Vererbung 439. 
weibIiche 437. 
Wesen 439. 

- Zwischenformen zu and. 
An. 437. 

Hiilllorrhagische Diathesen 
415f. 

Aleukie (Frank,) 41S, 421, 
614. 

Alterspurpura 417. 
Anaphylaktoide 417, 418. 
4-24. 

44 
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Hamorrhagische Diathesen, 
Angiopathien 426. 
Avitaminosen 417, 419. 
Barlowsche Krankheit 436. 

. - Behandlung 431£. 
bei Benzin-Benzol 419, 

421, 422. 
Blutbefunde 422. 
bei Blutgiftanamien 419_ 

- Blutplattchen und 417 f., 
4211. 

capillartoxische 416. 
Carcinosen 418. 
chronische 425. 
Differentialdiagnose 429, 

430. 
Endotheliosis haemor­

rhagica bei Sepsis lenta 
417, 426. 

- exogen bedingte 417,418. 
- Fibrinopeuie 416, 428. 

GefaBaffektion 416. 
GefaBminderwertigkeit 

416, 423. 
Genese 415. 
Gerinnung 420. 
bei Granulocytopenie 419, 

613. 
bei hamolytischenAnamien 

419. 
.- Hamophilie 437, 429, 426. 

Henochsche Purpura ab­
dominalis 426-427. 

hepatische 416, 429. 
- hereditare 416, 417, 423. 
.. - bei Herter 417, 419. 

Hypersplenie416, 418,419, 
426. 

bei Infektionskrankheiten 
418. 

innersekretorisch bedingte 
416, 418. 

bei Intoxikationen 418. 
Knochenmarksbefunde 

422. 
bei Knochenmarkskrank. 

heiten 418, 419, 420, 
421, 422. 

- konditionale 416, 418. 
- konstitutionelle 416, 417, 

423. 
Krankheiten mit 424. 

. - Leukamie und 417, 419. 
lineale 416, 421, 429. 
bei Lues 419. 
bei Lymphogranulom 416, 

419. 
bei Megalosplenie 416. 
bei Meningokokkensepsis 

418. 
Milzexstirpation 419, 422. 
Milztumor 556, 563. 
Moller-Barlowsche Krank-

heit 436. 
bei Nervenaffektionen 

417. 

Sachverzeichnis. 

Hamorrhagische Diathesen, 
ovarielle 416, 418. 
Panmyelophthise 418, 421. 
bei Perniciosa 419 . 
Plattchenaffektion 417. 
Prognose 428. 
Retraktion des Coagulums 

420. 
retikuloendotheliales 

System, Erkrankungen 
418. 

bei Rontgen 419. 
bei Salvarsan 419. 
senile 417, 419. 
septische Affektionen 418, 

419, 429. 
bei Skorbut 419. 
Status varicosus 423. 
bei Strahlentherapie 419. 
Therapie 431. 
Thrombocytopenie, essen-

tielle benigne (Werl­
hofsche Krankheit) 
425,430. 

- maligne und sympto­
matische 426, 430. 

Throm bopenie_417, 
420. 

toxische 417, 419, 420, 
426. 

bei Tuberkulose 418, 
426. 

Vorkommen 416. 
Werlhofsche Krankheit 

426, 430. 
- Wesen 415 . 
Hamosiderosis: 
- Blutgiftanamien und 665. 
- Perniciosa und 371. 
Hanotsche Cirrhose 566. 
Harnsauresteine, Myelose, 

chronische, und 450 
Harnsa urestoffwechsel, 

Myelosis chronica 450. 
Harnwinde, schwarze 672. 
Hautkrankheiten: 
- Eosinophilie 158. 
- bei Lymphadenosen 488. 
- bei Myelosen 449. 
Ha u tpig men tierung, 

Chlorose und 309, 311. 
Hayem: 
- Hamatoblast XIV. 
- Losung (Erythrocyten-

zahlung) 26. 
Heine- Medinsche Krank­

keit 254, 626, 638. 
Heinzkorper (Blaukorner) 

bei Blutgiftanamien 113_ 
Heliotherapie bei Myelosis 

chronica 462. 
Helminthiasis 61)2f. 
Henoch, Purpura abdomi­

nalis 427. 
Hertersche Krankheit 339, 

419. 

Her zkr ankh ei ten(-fehler): 
EiweiBgehalt das Blutes 

bei 46. 
Endocarditis 84, 153, 426, 

563. 
Erythrocytensedimen­

tierung 87, 88. 
Polyglobulie bei 577. 
Serumfarbung bei Dekom­

pensation 66. 
Heufie ber 158. 
Hiatus leucaemicus 469,470, 

478, 521, 527. 
Histiocyten 150, 232f. 
Histioide Entstehung von 

Eos 160. 
- - von Neutroph. 233. 
- leukocyten 232. 
- Mastzellen 233. 
Hoch- HeB, Stichprobe bei 

hamorrhagischer Diathese 
84. 

Hodgkinsche Krankheit 
1)31. 

Hohenklima 1)80. 
- Erythrocytenvermehrung 

im 580. 
- Leukocyten im 582. 
Hohenpolyglobulie 1)80f. 
Hohlper lencapillar-

methode zur Bestimmung 
der Blutgerinnungszeit 
(Schulz) 77. 

Hoppe- Seyler, Doppel­
pipette, colorimetrische 
36. 

Howell- J ollykorper 118. 
- Milzexstirpation und reich-

liches Auftreten der 226. 
Hydramie 46. 
- Chlorose und 319. 
- Nativpraparat zur Er-

kennung von 8. 
Hyperchromie 108. 
Hyperglobulie 1)77 f. 
Hyperleukocytose (Leuko-

cytose) 236. 
Hypersplenie 229 295, 418. 
Hyperthyreosen 678f. 
Hypertonie, Polyglobulie 

bei 568, 569. 
Hypinose 8. 
Hypoleukocytose 239 . 
Hypophysare Fettsucht, 

676. 
Hypoplasie des GefaB­

systems 310. 
- der Geschlechtsorgane 312, 

313. 
Hypoplastische Konsti­

tution 135. 
Hypothrombinamie 424. 
Hypothyreosen 78, 679, 

680. 
Anamie 281, 308, 329. 
Gerinnungszeit 78. 
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Ikterus: • Intoxikationen, 'Kernabschnurungen an 
Blutzerfall und 107. , - Leukocytosen bei 252,253, Megaloblasten ll8. 
Erythrocytenresistenz bei i 254. Kern brockel im Erythro. 

57, 58. , Lymphocytose nach 586. cytenprotoplasma 117, 
hamolytischer 292f., 334. ' - Myelocyten im Blut bei 118. 
infekti6ser 648. i 174. Kern brucken 154. 
katarrhalischer 648. - Polyglobulie bei 577, 579. Kerndegeneration lSI'£. 
.M:ilzexstirpation und 298. I - Purpura bei 417, 419, 420, Kernfaden 154. 
Serumfarbe 66, 299. 426. Kernreste U8. 
Stauungsikterus 66. I - vakuolisierte Leukocyten Keuchhusten 649. 

Inanition, Leukopenie bei, bei 202. Kinderaniimien 338. 
242. ',Isotonie oof. , - Anaemia perniciosa und, 

Indophenolbla usyn these ! Differentialdiagnose 387. 
80. , - Differentialdiagnose gegen 

InfantiIismus 331, 677. : Jacksch-Hayemsche Perniciosa 387. 
Infektionskrankheiten 278, I Krankheit 341. _ Eisentherapie 339. 

584£. ,Jenner-May-Grunwald- '- bei Herterscher Krankheit 
allgemeine hiimat. Ge- I farbung 15. 339. 

sichtspunkte 584. I J odophile Substanz bei der - konstitutionelle infantile 
biologische Vorgange 584. : Jodreaktion 85, 86. perniciosaahnIiche 
Blutgiftanamien 584£. i J odreaktion des Blutes und 329. 
Blutveranderungen 584. der Leukocyten 85, 86. - - Kinderanamien 329. 
Eiweiilgehalt des Blutes! - Eiterungen und 85, 86. - durch Nahrschaden 339. 

47. , -- Pathologische 86. - pseudoleukamische 341. 
Eosinophilie und 586. ' J od vergiftung 669. Kindesalter: 
Erythrocytensedimentie- J ollykorper 118. - Anamie, pernizi6se, im 

rung 88, 89. 340, 365, 382, 387. 
Fibringehalt des Blutes _ Erythrocyten-(Hamoglo-

586. Kachexien: bin-)gehalt des Blutes 
Fibrinogenwerte 74. - Eiweiilgehalt des Blutes im 96. 
Hamocytolyse 665, 670. I 47. Kjeldahlmethode, Ei-
Leukocyten und 253f. - Leukocytosen 255. weiilbestimmung im Se-
Leukocytosen und 253f. Kahlersche Krankheit 550. rum und Plasma 44, 47. 

Tabelle del' Krank- Kala-Azar 630. 
heiten mit, ohne und Kali chloricum-Vergiftung Knoehenmark 21M. 

- Anatomie 215f. mit temporarer L. 670. 
254. Kalkbehandlung: - Antik6rperbildung 215, 

Lymphocytenvermehrung - Hamophilie 440. 219. 
und -verminderung 135, - Purpuraerkrankungen 431. - aplastisches 218, 219. 
136. Kaltehamoglobinurie - Atrophie des 218, 219 . 

.M:iIztumor, chronischer 671. - basophile Punktierung im 
563. - paroxysmale 671. 123, 124. 

Myelocyten im Blut 174. Kammerfarbungen 22. - Bau, Organtatigkeit 215f. 
Myelosis chronica 455f. I Kaninchenblut 191, 192. - Blutzerfall im 94. 
Plasmazellen im Blut 195. I Karbolpyronin-Methyl- - embryonale Blutbildung 
Prognostische Bedeutung I griinfarbung (Pappenheim- 256, 258. 

des Blutbefundes (der! Duna) 17. - erythroblastisches 217, 
Leukocytenverande- I Kardosmischung 15. 218. 
rungen) 584f. ! Karminspeicherung 24. - Erythrocytenbildung im 

Serumbefunde 586. i Karyorrhexis 97, 100. roten 217, 218. 
Influenza 624. Kastration, Blutverande- - Fasermark 217. 
Influenzapneumonie 625. i rungen nach 676. - Fettmark 217. 
Innersekretorische Affek- Katalasenbestimmungen - Funktion 219. 

tion 674f. 83. - FunktionsprUfung 216. 
Innersekretorische St6rungen' Katarrh, eosinophiler 158. - Gallertmark 217. 

674f. Katzen, basophile Granula - gelbes 217. 
Anamie durch 283, 309" 119. - Gesamtmenge 216. 

675. Kehlkopfinfiltrate, - hormonale Beziehungen 
Chlorose und 306f. leukamische 449, 489. 220, 221. 
und Leukopoese 527. , Kehlkopfstenose, Mye- - Insuffizienz 218. . 
Lymphocytose und 674. ' lose, chronische, und - zuKeimdriisen 221. 
Polyglobulie und 674f. , 577. - Leukocytosen und 219. 

Intoxikationen s. Vergif- Keimdruse, Chlorose und - lymphatisches 216, 218. 
tungen 665f. I 312, 313. ' - lymphoides 217. 

Eosinophilie und 158, I Keimdrusenerkrankun- - Metaplasie des 219. 
159. gen 676. - myeloblastisches 216, 218. 

44* 
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Knochenmark, 
- myelocytisches 217. 
- Regulation 220, 221. 
- rotes 217. 
- Schadigungen einzelner 

Zellsysteme 220. 
- Sternalpunktion 217. 
- zu Thymus 220. 
- zu Thyreoidea 220, 221. 
- viscerales N ervensystem 

221. 
- Zellarten 216, 217. 
- Zellmark 217, 218. 
Knochen mar kscarcino m 

659f. 
- Anaemia perniciosa und 

Differentialdiagnose 387. 
- Anamie 659. 
- Purpura bei 418. 
Knochenmarkserkran­

kungen, 
- Purpura 418, 419, 420, 

421, 422. 
Knochenmarksinsuffi­

zienz 220. 
Knochenmarksmeta- , 

stasen maligner Tumoren 
und Myelosis chronica, 
Differentialdiagnose 387. 

Knochenmarksriesen­
zellen 180. 

Knochenmarkstumoren 
659f. 

- Anaemia perniciosa und, 
Differentialdiagnose 
387. 

- Myelocyten im Blut 174. 
Knochentuberkulose 644. 
Koagulen bei 
- Hamophilie 440. 
- Purpuraerkrankungen 

431. 
Koaguloviscosimeter 

Kottmanns 79. 
Kohlenoxydmethode zur 

Blutmengenbestimmung 
71. 

Kohlenoxydvergiftung 
669. 

- Polyglobulie bei 579. 
Kol benkeilha mo meter 

Plesch 35, 36. 
Konstitution: 
- Anaemia pernic. und 383, 

390f. 
- Chlorose und 308, 309, 

320. 
- Hamolytische Anamie u. 

292f. 
Korperanstrengungen, 

Leukocytosen nach 245. 
Kottmann, Koagulovis-

cosimeter 79. 
Kreibich, Peroxydasen­

reaktion 81. 
Kretinismus 679. 

Sachverzeichnis. 

Kriegspolyglobulie 577. I Leukiimie, 
Kugelkernleukocyten : - Anaemia perniciosa und, 

bei Kali chloricum-Ver-I 514. 
giftung 670. I - Anginen bei 608. 

Kuhnsche Saugmaske, Poly- 1- aplastische 272. 
globulie nach Anwendung, - atypische 515, 517. 
del' 571. I - - Blutbilder 453. 469, 

Kupffersche Sternzellen, 483, 491, 492, 494, 
Gallenfarbstoffbildung i 521. 
und 94. : - Blutbild 452, 454, 455, 

469, 473, 478, 493, 494. 
- Choroleukamie 458, 478, 

483, 506. Leber: 
- Anaemia permclOsa und I - Chronische Lymphadenose 

487; Myelose 447, 469. Lebertherapie 352, 364, 
365, 373, 384, 394£. 

- Blutzerfall in del' 94. 
- Embryonale Blutbildung 

256, 263. 
- Erythropoese, patholo-

gisches Wiederauftre­
ten in der 127. 

- Myeloische Metaplasie in 
del' 257, 258, 263. 

LeberabsceB 636. 
Le bera trophie, akute 649. 
Le bercirrhose: 556, 559, 

560£. 
- Anamie, perniziose, und 

358. 
- Megalosplenie bei 556,559, 

560£. 
Leberkrankheiten: 
- Gerinnungsverzogerung 

bei 78. 
- Purpura bei 416, 429. 
Lehl'buchel', hamatologi-

sche XIV. 
Leishmaniosis 630. 
- kindliche 630. 
- Milztumol' bei 630. 
Leitvermogen, elektrisches 

60. 
Lentasepsis (s. a. Sepsis.) 

84, 153, 426, 563. 
Lepra 646. 
- Pseudoleukamie (gl'anulo-

matose) bei 533. 
Leukiimie 442. 
- Abtrennung del' lympha-

I tischen von del' myelo-
, ischen Form und ihl'e 

Grundlagen 475. 
- aggressive (s. a. Tumor­

auffassung) 446, 478, 
483, 524. 

- akute, allgemeines 444. 
- - lymphatische 445, 500. 
- - myeloische 445, 469. 
- - Wesen del' 444, 445. 
- aleukamische 445, 453, 

454, 476, 478, 488, 490, 
492, 514. 

- anamische Stadien 454, 
478, 484, 491. 

Diagnose 457, 475, 487. 
Differentialdiagnose 457 f., 

475f., 477, 487, 496, 
515f. 

Dualismus 270, 271. 
Einteilung 442f. 
Endotheliosen u. 510f. 
Entwicklung del' Auf-

fassungen 442. 
mit viel Eos 454. 
mit viel Erythroblasten 

454. 
Fehldiagnose 476. 
Mm. Diathese 476, 491, 

502, 507. 
Hiatus leucaemicus 469, 

478, 480, 523, 527. 
Histiogenese 270, 271, 518. 
Histologie 463, 477, 485, 

495, 501, 507, 518£. 
Historisches 442f. 
als Infektionskrankheit 

525, 526f. 
interkurrente Krankheiten 

u.456. 
mit viel Knochenmarks­

riesenzellen 454. 
- und Komplikationen 456, 

476. 
Korrelationsstorungen und 

527f. 
lienale 442. 
und Leukocytose 237. 
lymphatische 487. 
Lymphocyten, patholo-

gische 491. 
Mastzellen 454. 
Mischleukamie 513. 
Monocytenleukamie 454, 

469, 473, 474, 508, 509, 
510, 520. 

Mundhohle 472, 491-
Myeloblastenleukamie 454, 

469. 
myeloische 447. 
Myelom und 514. 
mit Osteosklerose 458. 
Paralymphoblastose 50H. 
Pal'amyeloblastose 469, 

479, 509, 510. 
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Leukiimie, i Leukocyten, Leukocyten, 
- pathol. Anatomie 462, 476, ' - Dohlesche Einschliisse - Zerfall 214, 215. 

477, 485, 495, 501, 507.1 197f., 202. Leukocytenexsudate, 
- Plasmazellenleukamie 507.1- Embryologie der 2ii6f. Lymphocytenexsudate 
- mit Polyglobulie 461, 455. - embryonale 266f. und 235. 
- prinzipielle Trennung 270, 1- Emigration 209. Leukocytengranula, s. 

271. - eosinophile Zellen 156. Granulation. 
- Promyelocytenleukamie I - fermentative Tatigkeit Leukocytenzahlung 30. 

474. 210. Leukocytosen 236. 
- Reticulosen 010f .• 520. - fettspaltende Fermente bei Acidose 250. 
- und Sepsis 479, 480, 527. 210. - Adrenalinleukocytose 201. 
- Stoffwechsel 456, 489. - Funktionen 20D. - Agone und 255. 
- subleukamische 445. - histioide 232. - Alkalose 250. 

symptomatische 524. - Indophenolblausynthese - Anstrengungen 245. 
- Therapie 454, 46D, 464, 257. - Arten 241. 

465, 478, 485, 494. Infektionskrankheiten und - Arzneimittel und 253. 
- Tiererkrankungen 527, 684-687. Blutungen und (posthii.-

ii2D. Jodreaktion 85, 86. morrhagische L.) 266. 
Tonsillenaffektionen 472, Jugend und Alter der, Chemotaxis 238, 253, 254. 

491. und ihre Kriterien 18D. Definition 236, 237. 
Trauma und 447. junge 190. Entstehung 236. 
Tumorauffassung 446,478, - lymphatische und mye- Entziindungen 634f. 

483, 485, 491, 502, 503, loische, Trennung ders. Ephedrin L. 252. 
514, 518, 622, 524,525. und ihre Grundlagen Erstickungsleukocytose 

"Obergange (scheinbare) (dualistische Lehre) 264. 246. 
zwischen ihren verschie- Mastzellen 166. - experimentelle 251. 
denen Formen und von - Monocyten (groBe Mono- - Geisteskrankheiten 246. 
Blutkrankheiten in 012f. nucleare) 137£. - Graviditat 244. 

Verdrangung 446. - Nativpraparat 8. - Hirnstich-L. 250. 
Wesen 47D, 485, 018, 530. - neutrophile polymorph- - Histiogene 237. 

- mit fast nur reifen Zellen kernige 1Mf. - Hochgebirge und 582. 
454. - Nomenklatur XIV. - Infektionskrankheiten 

Leukamoide Reaktionen Oxydasenreaktionen 211. 263f. 
016. , - oxydierende Fermente der Tabelle der Krank-

Leukanamie 346. 211. heiten mit, ohne und 
- Leukamoide Reaktion 609. i - pathologische 194£., 197f. mit temporarer L. 
Leuko blast XIV. : - Peroxydasenreaktion 81. 254. 
Leukolysine, Leukopenie; - Phagocytose 209. Intoxikation (toxische L.) 

und 239. : - proteolytische Fermente 252f., 2M. 
Leukopenie 23D. : der 211. Jodophilie und 85, 86. 
Leukopoese 21)1)f. ' - reduzierende Fermente - Kachexien 255. 
- Embryonale 21)1)f. der 211. Knochenmark und 237, 
- lymphatische 275. ' - resorbierende Tatigkeit 238. 
- myeloische 2 74, 275. ,211. - Korperanstrengungen 245. 
- normale 266. : - Schwankungen 236. - Kostveranderungen und 
- pathologische, in den Or- I - Speichelkorperchen und Leukocytenzahlen 242. 

ganen (myeloische Meta- 1 deren Abstammung 233. - Krampfen bei 246. 
plasie) 26lf. ,- Spezifitat der verschiede-, - und Leukamie 237. 

- vergleichende Anatomie: nen Arten 212. , - bei Licht 247. 
und Histologie 191. : - Stammbaum 273f. - bei Medikamenten 253, 

Leukosarkomatosis 621, - slIdanophile 24. 254. 
624, 626. - "Obergangsformen Ehr- I - Megakaryocyten bei 180. 

Leukocyten 130. lichs (Monocyten) 137f.! - Menstruation 244. 
- Abnormitaten bei norma- - unreife 170. , - myogene 245. 

len Blutleukocyten 197f. I - Untergang 214, 215. : - Nervensystemerregung, 
Abstammung 273f. I - -- der (Literatur) 214.: viscerale 260. 

- amoboide Bewegungen i - vakuolisierte 202. - Neugeborene 242. 
209. , - Verdauung,Beteiligungder - in expo Pathologie 251. 

- antitoxische Funktion' L. bei ders. 241. - pathologische 253. 
210. - vergleichende Anatomie - physiologische 241£. 

- Arnethsche Lehre 197f. und Histologie 191, 192, - posthii.morrhagische 255. 
basophile 166. 193. - Radium- und Rontgen-
Bildung (Abstammung) - Verteilung, ungleiche, im bestrahlungen 247. 

273f. 1 Blute 240. - scheinba.re 240. 
Differentialzahlung in 1- vitale Phii.nomene 20D. Schreileukocytose 246. 

Trockenpraparaten 14. - Zahlung 30. Schwangerschaft 244. 
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Leukocytosen, Lymphadenosen, 
Schwankungen der Leu­

kocytenzahlen, bei 
Rontgen-, Radium- und 
Sonnenbestrahlungen 
236f., 247. 

Sonnenbestrahlung 247. 
Tagesschwankungen 241. 
thermische 245, 246. 
toxische 252, 253, 254. 
Tumoren, maligne 255. 
Ursprung der Zellen 237. 
Verdauungs- 241. 
Verschiebungs- 240. 
Verteilungs-L. 240. 
Warme~tich-L. 250. 
Wochenbett 244. 

Licht, Blutbildung und 96. 
- Leukocytenschwankungen 

247f. 
Lidinfil tra te, leukamische 

489. 
Lie b mann, Feuchtfixation 

bei Sputumfarbungen 
(Pleural- und Abdominal­
ergiissen) 26. 

Lipochrome, Serumfarbun­
gen durch 67. 

Lipoidfarbung 83. 
Lipoidstoffwechsel, Milz 

und 228. 
Lucidolfixa tion II. 
Luftballonfahrten, Poly­

globulie bei 581. 
Luminal 250. 
Lungenemphysem, Poly­

globulie bei 577. 
Lungentuberkulose 638f. 
Lymphadenosen: 

akute 500. 
Anginen 608. 
Blutbefund 500. 
Formen 501. 
Histologie 501. 
klinisches Bild 500. 
Lymphocyten, patho-

logische 500. 
- pathologischeAnatomie 

50l. 
aleukamische (echte Pseu­

doleukamie, Pinkus) 
492. 

Chlorolymphadenose 506. 
chronische 481. 

aleukamische (subleuk· ! 

amische) 492, 532, 
556, 564. 

Behandlung 494. 
Blutbefund 491£. 
Differentialdiagnose 

494. 
Formen 490. 
Hautinfiltrate 488. 
Histologie 495. 
Infiltrate 288, 289. 
Kehlkopf 489. 

chronis che, klinisches 
Bild 488. 

Lidinfiltrate 289. 
Mammainfiltrate 489. 
IVIikuliczsche I{rank-

heit 490, 514. 
pa thologische 

tomie 495. 
Ana-

Racheninfiltrate 489. 
Sinnesorgane 489. 
Speicheldriisen 490. 
Verlauf 493. 
Vorkommen 487. 

Histiogenese 518. 
Myelome und, Verwandt­

schaft 514. 
Myelosen und, Scheidung 

ders. und ihre Grund­
lagen 512f. 

Plasmazellenleukamie 
507. 

Ubergange (scheinbare) 
vom aleukamischen in 
leukamische, oder von 
Myelosen in 512f. 

Wesen 518. 
Lymphatisches System 222, 

275. 
- Blutbildung und 222. 
- Diagnose 537. 
- Formen 535. 

Funktionen 223. 
Lymphocytome (Ribbert) 

532. 
Lymphosarkom 532, 533. 
Lymphosarkomatosis 533, 

534. 
Stammbaum des 275. 

Lymphatismus 224, 677. 
Lymphdriisen 222. 
- Blutzerfall in den 94. 
Lymphknoten 222f. 
- Embryologie 262. 
- Erythropoese (pathologi-

sches Wiederauftreten) 
in 127. 

- Funktionstatigkeit 222f. 
- Leukopoese, embryonale 

257-258; 262. 
- - myeloische 261£. 
- Lymphocytopenie durch 

Zerstorung ihres funk­
tionierenden Gewebes 
136. 

- myeloische Metaplasie der 
261£. 

L y m phknotenspindelzel­
lensarkom, generalisier­
tes 144. 

Lymphknotentuber-
kulose 223. 

Lympho blasten 132. 
Lymphocyten 130. 
- Abstammung 134. 

Lymphocyten, 
- Altmann-Schriddes Granu-

lation der 18, 133. 
- Azurgranulation 131, 132. 
- Emigrationsfahigkeit, 134. 
- Exsudate mit 224. 
- Fermente 134. 
- fuchsinophile Granula 

(Schridde) 133. 
- Funktion und Bedeutung 

209f., 134, 222 f. 
- groBe und kleine 130, 132. 
- Herkunft 134. 
- histiogene Bildung der 

224. 
- junge 130, 131. 
- Nativpraparat 8. 
- Normalwerte und ihre 

Schwankungen 134. 
- pathologische 132, 194. 
- Plastosomen (fuchsinophile 

Gebilde) 133. 
- Radkern- 131, 132. 
- Stammbaum 275. 
- unreife 132. 
- Vakuolen 133. 
- Vermehrungen 135. 
- Verminderung 136. 

Vorstufen 275. 
Ly m pho cytengran ula, 

Altmann -Schriddesche 
Farbung 18, 133. 

Ly mpho cyten myelo m552. 
Lympho cytensturz 136. 
Lymphocytomatosen 532. 
Lymphocytopenie 136. 
- Lymphknotentuberkulose 

und 136, 642. 
- Miliartuberkulose 643. 
Lymphocytose 135. 
- Asthenie 135. 
- Basedowsche Krankheit 

678f. 
- Infektionskrankheiten 

584f. 
- innersekretorische Erkran­

kungen und 135, 6Uf. 
- Lungentuberkulose und 

639f. 
- lymphatische Konstitution 

136, 642. 
- Lymphknotentuberkulose 

und 136, 642. 
- Milzexstirpation und 226. 
- MyxOdem 679, 680. 
- postinfektiose 135. 
- posttoxische 135. 
Lymphodermia perniciosa 

488. 
Lymphogonie XIV. 
Lymphogranulom (Paltauf) 

538. 
- Atiologie 544. 
- Blutbefunde 539. 
- Diagnose 542. 
- Differentialdiagnose 542. 



LymphogranuIom, 
- Formen 540, 613. 
- Histologie 543. 
- Milz-, isoliertes 540. 
Lymphoidocyt XIV. 
Lymphoidzellen, Unter-

scheidung zwischen ihren 
verschiedenen Formen 
XIV. 

Lymphosarkom 533, 534. 
- Milztumor bei isoliertem 

564. . 
Lymphosarkomatosis (Kun-

drat) 034 f. 
- Differentialdiagnose 537. 
- Formen 535. 
- isoliert in der Milz 535. 
Lyssa 628. 

Magen, Anaemia perniciosa 
und 349, 353, 355, 362, 
367, 369, 370, 388. 

Magencarcinom: 
- Anaemia 609f. 
- - perniciosa undAnamien 

bei, Differentialdia­
gnose 357, 659£. 

Magengeschwur 312, 322, 
577. 

- Polyglobulie bei 577. 
Makroblasten 98f. 
- Knochenmarkscarcinom 

659. 
- Nitrobenzolvergiftung 670. 
Makrocyten llO. 
- Knochenmarkscarcinom 

und 659. 
- Nitrobenzolvergiftung 670. 
Malaria 649. 
- Anaemia perniciosa und 

650. 
- Hamocytolyse bei 

(Schwarzwasserfieber) 
652. 

- Messingkorperchen 650. 
- Milztumor bei chronischer 

556. 
- Monocytose 651. 
- Parasitennachweis 650. 
Maligne Tumoren 609. 
Maltafieber 629. 
Mammainfiltrate, leuk-

amische 289. 
Marchand, Fixation nach 10. 
Markzellen XV. 
Marmorknochenkrank-

heit 292, 418, 555. 
Masem 618. 
Masernpneumonie 619. 
Mastmyelocyten 172, 174. 
Mastzellen 166. 
- Bindegewebs- 233. 
- histioide 233. 
- Methylenblaujodfarbung 

(Tiirk) 17. 
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Mastzellen, Methamoglobin, Hamoglo-
- Nativpraparat 8. binumwandlung (durch 
- Vermehrung der 169. Blutgifte) in 669. 
- Verminderung der 170. Methylalkohol, Fixation in 
- Zahl 169. 10. 
Mauserung des Blutes 94. Methylenblaue Entartung 
May-Giemsafarbung, der Erythrocyten ll6. 

kombinierte (Pappenheim) Methylenblau£arbungen 
fiir Schnitte 13. 17. 

May-Grunwald 15. Eosinsaures M. (Jenner-
Megacaryoblast 182. May-Griinwald-Farbung 
Megaearyoeyten 180. 15. 
- Abstammung 181. Methylenblaujodfarbung 
- Vorkommen 181. nach TiirkfiirMastzellen 
- Vorstufen 182. 17. 
Megaloblasten 97,98,102,104, Mikrocyten 292. 

274. Mikromethode Bangs (s. a. 
- Kernabschniirungen an Bang) 47. 

ll8. Mikropyknometer Arndts 
- Vorstufen 274. 69. . 
Megaloeyten 90, 91, 274. Mikuliczsche Krankheit 
- Anaemia perniciosa und 400. 

375£. Miliartuberkulose 643. 
- Bildung von 90. Milz 225 £. 
- Volumen der 41. Anamie nach Milzentfer-
Megalosplenien ooof. nung 331. 
- Bantische Krankheit 060f. Aspergillose 563. 
- Blutungen nach 564. Blutspeicher 228. 
- Formen 555, 556. Blutzerfall in der 94, 227, 
- hamorrhagische Diathese 228. 

bei 563. und Eisenstoffwechsel 
- Infektionskrankheiten bei 227. 

563. embryonale Blutbildung 
- Lentasepsis bei 563. 256. 
- luetische 563. embryonaleZellen225,256. 
- Lymphadenosen bei 564. Erythropoese (pathologi-
- Lymphogranulom bei 563. sches Wiederauftreten) 
- Myelosen bei 564. in der 127. 
- Pfortaderaffektionen bei :1 - Exstirpation 57, 58, 225. 

562. -- Funktionstatigkeit der 
- Tumoren der Milz bei 564. I 225f., 227. 
Melaena neonatorum 428. i - Hamolyse in der 227, 228. 
Meniereschn Symptomen-I - hormonaler Einflull 220, 

komplex, Myelose, chroni- I 221, 229. 
sche und 449. ' - hormonale Funktion 227, 

Meningitis: I 228. 
- eitrige 638. '

1

- Hypersplenie 229. 
- tuberkulose 638. - und Knochenmark 220, 
Meningokokkenmeningi- 221. 

tis 638. : - und Korrelationen zu an-
~ Purpura bei 418. deren Organen 220,221, 
Menses: 228, 229. 
- Erythrocyten- (Hamoglo- Lymphogranulom, isolier-

bin-) Werte 95. tes 540. 
- Leukocyten und 244. Milztuberkulose 563. 
Mesenchymzellen 273f. Myeloische Metaplasie in 
Messingkorperchen bei der 258, 262. 

Malaria 650. Pulpazellen 225. 
Metamyelocyten 173. Regulator der Blutmenge 
Metaplasie, myeloische 259, 228. 

261£. I - Regulator des Knochen-
- Bindegewebe jm 259. 1 markes 220, 221. 
- Leber 257, 259, 263. Reticuloendothelialer Ap-
- Lymphknoten 257-258. parat 228. 
- Milz 258, 262. Sinusendothelien 225. 
- Thymus 257-258. Speicherungen 228. 
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MiIz, iUonocyten, I Myelom 550. 
- Untergang Erythrocyten Nativpraparat S. i - Gemischtzelliges 552. 

225, 227. - Oxydasenreaktion 141. ' - Lymphocyten. 552. 
- Zellen der 224. - pathologische 20S. I - Myeloblasten· 552. 
Milzexstirpation 57, 58, - Supravitalfiirbungen 142. I - Plasmazellen- 552. 

225, 29S, 3S2, 419, 422, - Vermehrung 144. ' - Zwischenform zwischen 
560f. - Verminderung 145. Myelosis chronica, Chlo-

Anaemia pernicios(1. 394. - Vitalspeicherung 141, 143. romyelose und 45S. 
Bantische Krankheit ii60f. - Zahl 144. Myelopoese: 
Blutveranderungen nach Monocytenleukamien ii08, - embryonale 21111f. 

226. 510, 520, 524, 473, 474, 1- pathologische 26lf. 
Eosinophile und 226. 454, 469. Myelosen, s. Leukamie 445. 
Erythrocytenresistenz bei Monocytoide 150, 474, 509. 469. 

hamolytischer Anamie Monographien, hamatolo-: - Akute 469. 
nach 57. gische XIV. - - Anginen bei 60S. 

Erythrocytenresistenz bei Morawitz, Blutmengenbe-I - Blutbild 472f. 
Tieren na.ch 57. stimmung (Plethysmogra-' Diagnose und Differen-

Folgen 225f. . phischeMethode) 71. tialdiagnose 475f., 
Hamolytische Anamie und ' Morcheln, hamolytische 477f. 

29S. Wirkung bei Vergiftungen Monocytenleukamien 
Howell-Jollykorper 226. mit 470. 454, 469, 473, 474, 
und Leberveranderungen Muskelrheumatismus 159. 50S, 510, 520. 

226. Muskelschwache (-degene- Symptome 471. 
Lymphdrusenschwellung ration) mit Hamoglobin- Varietaten, biologische 

(Lymphocytose) nach urie 672. 47S. 
226. Myasthenia pseudopara- Zentralnervensystem 

Monoc-Zunahme 226. lytica 677. 471, 476. 
Myelosis chronica und 462. Mycosis fungoides 515. Aleukamische (subleuk-
Plattchenvermehrung 226. Myeloblasten 17I1f., 26S. amische 453, 473, 47S, 
PseudoleukamischeAnamie embryonale 257 -260. 533. 

der Kinder 344. LymphocytenundI7S,26Sf. Chlorom (Chloroleukamie. 
Resistenz der Erythrocyten Pathologische 208-209 myeloische) 483. 

57, 5S. 473. chronische 447. 
Thrombocytopenie, essen- Reifung 177. aleukamische 453, 556, 

tielle 425, 431. Unterscheidung der ver- 564. 
Milzgewebe in der Leber schiedenen lymphocy- ¥ginen b. 60S. 

226. tenahnlichen Zellen Atiologie 447. 
Milztuberkulo,se 220, 577. (Lymphoidzellen 17S). Atypien des Blutbe-
- isolierte 563. Vorkommen 179. fundes 453. 
- Polyglobulie bei 220, 577. Myelo blastenleukamie Behandlung 459f. 
Milztumor: 454, 469. Blutbefunde 451. 
- Kra.nkheiten mit IIl1l1f. Myelo blastenmyelom 552. Dauer des Leidens 
- Spodogener 94. Myelo blastischesKnochen- 459. 
Mischleukamie 513. mark 26S. Diagnose und Differen-
Mischpipette fUr Myelocyten 171£. tialdiagnose 457. 
- Erythrocytenzahlung 27. - basophile 172. FrUhstadien 44S. 
- Leukocytenzahlung 30. - eosinophile 171, 174. GehOrorgan 449. 
Mitochondrien, Altmann- - halbreife 173. Geschlechtsorgane 451. 

Schriddesche Farbung IS. 1- neutrophile 171. Gicht 450. 
Moller-Barlowsche Krank- - pathologische 20S. Ha.rn 450. 

heit 436. - reife 173. Harnsaurewerte 450. 
Monoblast 140. - unreife 172. Haut 449. 
Monocyten 1371. Myelocytenmyelom 552. Heliotherapie 462. 

Abstammung 13S, 145, Myelocytisches Knochen- histologische Verhalt-
147, 150. mark 217. nisse 463. 

aus Endothelien 147. Myelogonie lSI. interkurrente Krank-
Farbung 14. l\'[yeloische l\'[etaplasie 261f., I' heiten, EinfluE auf 
Funktion 142. 344. • Blutbefund undStoff-
Granulation 140. Myeloisches System 274, , wechsel 455f. 
aus Histiocyten 14S. 275. Kehlkopfinfiltrate 449. 
Lipoidfarbung 141. Blutbildung und 26S. klinisches Bild 448. 
mit Janusgrtiu Neutralrot l\'[yelom (Kahlersche Krank- Komplikationen 455f. 

24. heit) 11110. Osteosklerose 45S. 
Milz 146, 147. Blutbild 553. pathologische Anato-
Myeloische Genese der 144, Erythroblasten 552. mie 462. 

149. Formen 552. Priapismus 451. 



Sachverzeichnis. 

Myelosen, Neutrophile L.1Mf. 
- chronische, - Abstammung 156. 
- - Prognose 459. - Fermente 155. 

Stoffwechsel 456. - Funktion 155. 
Subleukamische 453. ~ - Granula der 155. 
Therapie 459f. - pathologische 197£. 
Vorkommen 447. - - Entstehung 202. 
Zentralnervensystem - - Granulation 201. 

449. - - Kernveranderungen 
- Zwischenform zwischen 197. 

Myelose, Myelom und - - prognostische Bedeu· 
Chloromyelose 458. tung 204. 

Eosinophilenvermehrung - - Protoplasmaverande-
454. rungen 202. 

- Lymphadenosen undSchei- . - - stabkernige 200. 
dung ders. 512. . - - Vakuolisierung 202. 

- Mastzellenvermehrung454. '- - Vorkommen 204£. 
- Megakaryocyten im Blute - reife, stabkernige 200. 

bei 454. - iibersegmentierte 201. 
- ¥onocytenwerte 454. - Zahl der 155. 
- Ubergange (scheinbare) Niere, Erythropoese (patho-

von Lymphadenosen in, logisches Wiederauftreten) 
oder von aleukamischen in der 127. 
in leukamische 512f. Nierenkrankheiten (s. a. 

Myotonie, atrophische 331, Nephritis): 
676. - Anamie bei 330. 

~Iyxodem 680. ' - EiweiBgehalt des Blutes 
- Anamie bei 680. 46. 
- GerinnungebescWeunigung Nitrite, Blutveranderungen 

78. bei Vergiftung durch 

Nativpraparat 7, 8. 
- Befund und diagnostische 

Bedeutung 7. 
- Herstellung 7. 
Necator americanus 653. 
Nephritis: 
- ~4namie, perniziose und358. 
- Anamien 330. 
- Blutmenge bei 73. 
- Hypernephrom 331. 
- Nebennierenaffektion 330. 
N ervensyste m, vege­

tatives 250. 
N etzteilung: 
- Erythrocytenzahlung fUr 

27. 
- BUrker 29. 
- Elzholz 28. 
- Thoma 27. 
- TUrk 28. 
- Zappert 28. 
Neugeborene 242. 
- Erythrocyten 114. 
- Erythrocytensedimentie-

rung 89. 
- Leukocytosen 242. 
- Polyglobulie 96, 577. 
Neuritis 675. 
N eurosen 250. 
- Eosinophilie bei 158, 250. 
Neutrophile Granuia 155, 

201. 
- Nativpraparat 8. 
- Pathologische Granula-

far bungen 19. 

670. 
Nitro benzol vergiftung, 

Blutveranderungen 670. 
No menkla tur, hamatologi­

sche XIV. 
Normoblasten 96, 98, 100, 112, 

113, 274. 
N ormocyten 109. 
Nuclealfarbungen 11. 
Nucleoide 92. 
NucleoIen, Farbung 17. 

Odemkrankheit 665. 
Ohr, Lymphadenosis ch1'O-

nica und 289. 
- bei Myelosis chronica 449. 
Oligamie 70f., 281. 
Oligochromamie 107. 
Oligocythamie 107, s. auch 

Anamien. 
Organschni tte: 
- Farbungen 19f. 
Orientbeule 630. 
Osiersche Krankheit 423. 
Osmium, Fixation mit II. 
Osmotischer Druck des 

Blutes I)l)f. 
Osmotische Resistenz 

294. 
Osophaguscarcinom, BIut­

befunde 577. 
Osteomalacie, Blutbefunde 

330, 678. 
Osteomyelitis, Leukocy-

I tose bei 635. 
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Osteosklerose 261,292,418, 
458, 556. 

- Myelose, chronische bei 
458. 

Ovalocytenanamie 305. 
Ovarielle Affektion 330, 

418. 
Ovarien, Chiorose und 312, 

313. 
Oxychromatinstruktur, 

Darstellung 12, 18. 
Oxydasenreaktionen 80, 

267. 
Oxyuriasis 656. 

Pachydermie der Erythro­
cyten 57. 

Panchro mfar bung Pappen­
heims 15. 

- Schnittpraparate 21. 
Pankreaser krankungen, 

Blutbefunde 330, 676. 
- Anamien bei 330, 332, 357. 
Panmyelophthise 220, 610, 

614. 
Panoptische Farbung nach 

Pappenheim 21. 
Pappatacifieber 1)98. 
Pappenheim: 
- Jeuner-May-GriinwaId­

Giemsa-Farbung, kom­
binierte 13. 

- Panchromfarbung 15. 
- Panoptische Farbung 21. 
- Schnittfarbung (kombi-

nierte May-Giemsafar­
bung und Panchrom­
farbung) 21. 

Pappenheim-Unna, Car­
bolpyronin -Methylgriin­
farbung 17. 

Paraleuko bIas tosen 521. 
ParaIymphobiastose 500, 

522. 
Paramyeloblasten 208, 

209, 473, 475. 
Paramyelo blastose 469, 

479, 521. 
Paras it en, Farbung 24. 
Para typhus 596. 
Parotitis epidemica 628. 
Paroxysmale Hamoglo-

binurie 671. 
Peliosis rheumatica 415f. 
Periarteriitis nodosa 631. 
Pericarditische Pseudo-

Iebercirrhose 1)62, 556. 
Peri tonitis: 
- Leukocytose (Leukopenie) 

bei allgemeiner 633f., 
637f. 

- Tuberkulose, Blutbefunde 
643. 

Perityhplitis 633. 
- Jodreaktion bei 85, 86. 
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Perkussionsprobe bei 
hamorrhagischer Diathese 
84. 

Permeabilitat der Ery­
throcyten 55. 

Perniciosa 347. 
- Achylie 349, 353, 355, 362, 

367, 369, 370, 388. 
- und Addison 367, 391. 
- und agastrische Anamien 

361. 
- akute Faile 382, 385. 
- Albumin-Globulinverhalt-

nis 375. 
- Altersperniciosa 382, 385. 
- Anadenia gastrica 39l. 
- Ankylostomumanamie und 

354. 
- aplastische Form, Blut-

befund 382. 
- Arsenremission 380. 
- Atiologie 352f., 400. 
- Atypische Formen 383. 
- Aussehen der Kranken 

367. 
- Autointoxikation, intesti­

nale und 350f. 
- und bakteriologische Be-

funde 362. 
- basophilePunktierung 377. 
- Behandlung 392. 
- Bleiintoxikation und 357, 

665. 
- Blutbefunde 374, 386. 
- Blutbefunde, ungewohn-

liche 382, 388. 
- Blutkrisen bei 378, 379, 

388. 
- Blutmenge 374. 
- Blutplattchenabnahme 

375. 
- Blutverluste 388. 
- Blutungszeit und 374. 
- Blutzerfail und 37l. 
- Blutzucker 375. 
- Bothriocephalus latus und 

352. 
- Carcinom und 357, 387. 
- Chlorose und 358. 
- Cholesterin 375. 
- B. -Coli und 359£., 363, 

364. 
- Colotomie 361. 
- Darmfunktion 370. 
- Definition 347. 
- Diabetes und 370. 
- Diagnose und Differential-

diagnose 385f. 
- Distomum hepaticum und 

354. 
- Eisenausscheidung durch 

den Ham 370. 
- Eisentherapie 393. 
- Entwicklung der Lehre von 

den Symptomen und 
dem Wesen 347. 

Sachverzeichnis. 

Perniciosa, 
- Entziindungen und 37l. 
- Erythrocyten 375. 

I Perniciosa, 
- Malaria und 357, 387. 
,- Mechanismus der Genese 

- Erythrocytenresistenz 
375. 

58, : 401. 
- Megakaryocyten 390. 

63, - Megaloblasten 377f. - Erythrocytenvolumen 
375. 

- extrameduilare Erythro-
poese 390. 

- Farbeindex 376, 383. 
- Fieber 374. 
- Friihstadien 366. 
- GefaJ3system 368. 
- Genese 400. 
- Geschmackstorungen und 

371. 
- Gaile und 37l. 
- Globuline 375. 

Glossitis 349, 353, 354, 355, 
368, 388, 390. 

- Graviditat und 354. 
- Gri:iJ3e der Erythrocyten 

63. 
- Ham 370. 
- Hamatin und 375. 
- ham. Diathese 368. 
- hamolytische Prozesse 375, 

397. 
- Haufigkeit in bestimmten 

Bevolkerungsschichten 
und Gegenden 366. 

- Haut 367. 
- Hereditat 383, 390. 
- Herterscher Infantilismus 

und 359. 
- Histologie 388. 
- Hungerform 382. 
- intestinale Genese 350, 

31i9f., 383. 
- Jugendperniciosa 382. 
- Katalasen und 375. 
- Kindesalter 365, 382. 
- und Knochenmark 382, 

388, 389, 390, 398. 
- Knochenmarkstumoren 

und 357, 387. 
- - Differentialdiagnose 

387. 
- konstitutionelle Anlagen 

390f. 
- Leber 370, 391. 
- Lebercirrhose und 358. 
- Lebermetaplasie, myeloi-

sche, bei 390. 
- Lebertherapie 352, 364, 

365, 373, 384, 394f. 
- Leukocyten 378. 
- Leukopenie 378. 
- Literatur 401. 
- Magencarcinom mit An-

amie und, Differential­
diagnose 387. 

- Magendarmkanal 359f., 
369, 383, 391. 

- Magenextrakttherapie 396. 
- Magenresektion und 361. 

- Megalocyten 349, 363, 
376, 380, 386f. 

- Milz 370. 
- Milzexstirpation 382. 
- Monocytenabnahme 379. 
- Mveloblasten im Knochen-

"mark 398. 
- Nephritis und 358. 
- Nervensystem 350, 353, 

354, 371, 391. 
- Neutrophile, Uberseg­

mentierung 379. 
- Pankreasaffektion und 

356, 370, 391. 
- Pferdeanamie und 360. 
- Pigmentationen 367. 
- psychische Storungen 371. 
- Purpura und 368. 
- Pyelitis und 370. 
- Odeme und 370. 
- regenerative Vorgange 

378, 379, 381. 
- Remissionen 379, 386, 

394. 
- - Blutbefund 379, 380, 

385. 
- Resistenz der Erythro­

cyten 58. 
- Reticulocyten und 377, 

378, 379, 395. 
- Retinalblutungen 368. 
- Salzsaure und 360, 369. 
- Schwangerschaft und 354. 
- Sektionsbefunde 388. 
- Sepsis chronica und 359. 
- Serumeiweillkorper 375. 
- Serumfarbe 374. 
- spinale Symptome 350, 

353, 354, 355, 371, 39l. 
Spru 356, 387. 
Stoffwechselstorungen 

371, 373. 
Symptomatologie 349, 

366. 
- Syphilis und 356. 
- tabesahnliche Erschei-

nungen 371. 
- Tanien und 354. 
- Theorien iiber ihre Ent-

stehung 400f. 
- Therapie 392. 
- Thrombosen, Fehlen 37l. 
- bei Tieren 362. 
- Toxine und ihre Wirkung 

350, 351, 398. 
- Toxingenese 350, 353. 
- Transfusionen 394. 
- Trias der Symptome 350. 
- Trichocephalus und 354. 
- Tropen und 366. 



P erni ci osa, 
- Tuberkulose und 358. 
- Tumoren und 357. 
- Ubergange (scheinbare) 

ders. in lymphatische 
Leukamie 514. 

- Drin 370. 
- Urobilinausscheidung 37l. 
- Varianten, biologische 

38l. 
- Verlauf 383f. 
- vital granulierte R und 

377. 
- Vollbilder der Krankheit 

306f. 
- V olumen der Erythrocyten 

63. 
- Vorkommen 365. 
- Wasserhaushalt und 370. 
- Wesen der 400. 
Perniciosa ahnliche Anamie, 

konstitutionelle infantile 
329. 

Peroxydasenreaktion 8l. 
Pertussis 649. 
Pertussispneumonie 649. 
Pessarformen der Erythro-

cyten Ill. 
Pf er de an am ie, infektiiise 

360. 
Pfortaderaffektionen 

562, 563. 
Pf ortaderthro m bose, 

Milztumor bei chronischer 
(mit Literatur) 562. 

Phagocytose 209. 
Phenolvergiftungen 669. 
Phenylhydrazin 285, 669. 
P hos ph orver gif tung, 

Polyglobulie bei 577. 
Physostig min 250. 
Pilocarpin 250, 675. 
Pituitrinpolyglo bulie 577. 
Plasma: 
- Fibrinogenbestimmung im 

52, 78. 
- Gewinnung 37. 
- Refraktometrie 45f. 
- Viscosimetrie 42f. 
- Volumprozente von Blut-

zellen und (s. a. Volum· 
prozente) 59f. 

Plas magewinnung. 
Plasmazellen 195. 
- erythroblastische 197. 
- Formen 196. 
- Histioide 232. 
- Karbolpyronin-Methyl-

griinfarbung 197. 
- lymphatische 196. 
- lymphoblastisehe 196. 
- myeloblastische 197. 
- Radkernplasmaz. 196. 
- bei Riiteln 196. 
Plas mazellenleuka mie 

507. 

Sachverzeichnis. 

Plas mazellenmyelom 
552. 

Plasmozym 75. 
Plastosomen und Lympho. 

cyten 133. 
Plattchenseh wanze 

(-wiirste) 185. 
Plethora: 
- Eiwei13gehalt des Blutes 

bei 46. 
- Polyeythaemia und 568f. 
Plethys mogra phisehe 

Methode der Blutmengen. 
bestimmung 7l. 

Pleuraergiisse: 
- Zellstudium mit Lieb­

manns Feuehtfixation 
26. 

Pleuri tis tuberculosa 642. 
Pneumatische Kammer, 

Polyglobulie bei Aufent· 
halt in ders. 577 f., 580. 

Pneumonie: 
- croupose 586f., 588. 
- Fibringehalt des Plasmas 

52, 78. 
- Grippepneumonie 625. 
- J odreaktion bei 85. 
- kasige 639, 640. 
- Leukocytensturz bei 587. 
- Masernpneumonie 619. 
- Pertussispneumonie 649. 
- Typhuspneumonien 592. 
Pneumothorax 577, 58I. 
Pocken 621. 
Poekensch u tzi m pfung 

623. 
Poikilocytose 111. 
Polaranamie 95. 
Poliomyelitis 626. 
Polyarthritis 631. 
Polyblast XV, 234. 
Polyehromasie 116, 117. 
- azurophile 12I. 
- Vital granulare Erythro. 

cyten und 114. 
Polycythacmia vera 568f. 
- Auffassung 570. 
- Benzoltherapie 572. 
- hypertonica (GeisbOck) 

568, 569. 
- Mastzellenvermehrung 

57l. 
- Megakaryocyten bei 57I. 
- Myelosis und 451, 455, 

570. 
- Therapie 572. 
- Wesen 573. 
Polyglobulien 95, 96, 577. 
- Acidosis bei 577. 
- Addison bei 642. 
- bei Ballonfahrten 58 I. 
- Bluteindickung 577. 
- Blutmenge 73. 
- experimentelle 286. 

P olyglobuIiell, 
- Genese 578. 
- Hohenklima 580. 
- hormonale 577. 
- innersekretorische 577. 
- Kinder 96. 
- Kohlenoxydvergiftung 

577. 
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- Lungentuberkulose und 
639, 640, 641. 

- Milzexstirpation nach 226. 
- Neugeborene 96. 
- Pneumatische Kammer 

und 580. 
- bei Pneumothorax 581. 
- reparative 278, 577. 
- symptomatische 577. 
- toxische 579. 
- Trichinosis 579. 
- Ursa chen 577. 
Polyneuritis, Eosinophilie 

bei 158. 
Polyplasmie 59, 60, 318, 

319. 
- Chlorose und 318, 319. 
- Nativpraparat zur Er-

kellllung von 8. 
Polyserositis, Pseudoleber­

cirrhose, perikarditische, 
mit Milztumor nach 556, 
562. 

Posthamorrhagische 
Anamien 332. 

Praparate: 
- gefarbte (s. a. Farbungen) 
- Ungefarbte, Nativpra-

parate 7. 
Prazisionssauger fiir Ery· 

throcyten 27. 
Priapismus bei Myelosis 

chronica 45I. 
Proerythro bIas ten 100. 
Prokti tis, Eosinophilie bei 

158. 
Promegaloblasten 100. 
Promyelocyten, neutro-

phile 172, 173. 
Pro myelocytengranula­

tion, neutrophile 172, 173. 
Pronormoblasten 100. 
Proteinkorper behand­

lung bei Anaemia pernio 
ciosa 394. 

Prothrom bin 75. 
Protoplas rna verande­

rungen, pathologische in 
Neutrophilen 20I. 

Pseudoanamie 28I. 
Pseudoeosinophile 

Zellen 19I. 
Pseudohamophilie 78,428, 

473. 
Pseudole bercirrhose, 

perikarditische, nach Po· 
lyserositis, Milztumor 556, 
562. 
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Pseudoleukimien 531. Purpura, Pyrodinvergiftung. Blut­
vera.nderungen 285, 670. - Begriff 531£. - bei Blutgiftanamien 419. 

- Granulome 532. - Blutplattchen 417f., 422. 
- Hodgkinsche Krankheit - capillartoxische 416. 

531. - bei Carcinom 418. 
- Leproses Granulom 533. - chronische 425. 

Lienale 555. - Differentialdiagnose 
Lymphadenosis aleu- 429, 430. 

caemica (echte Pseudo- - einfache (SchOulein) 445. 
leukii.mie, Pinkus) 492, Endotheliosis haemor-
532, 556, 564. rhagica bei Sepsis lenta 

Lymphocytome 532. 417, 426. 
- Lymphogranulom exogen bedingte 417, 418. 

(Paltauf) 1i38. - Fibrinopenie 416, 428. 
- Lymphosarkomatosis - GefaBaffektion 416, 423. 

(Kundrat) 533, 1i34. - Geriunungszeit 420. 
- myelogene 533. - bei Granulocytopenie 419. 

Pyrogallolvergiftung, 
Blutveranderungen 669, 
670. 

Pyronin-Methylgriin -
far bung 17. 

Pyrrholspeicherung bei 
Mausen 24, 25. 

Quarzlampen bestrah­
lung, Blutbild nach 96. 

Quecksil bereinrei bung 
(-injektion) bei Syplillis 
und Hamoglobingehalt 
647. 

- myeloische 453, 556, 564. - hii.molytischeAnii.mien419. 
Splenomegalien bei 556, - Henochsche Purpura 426, RacheninfiItrate, leuk-

564. 427. amische 678. 
- lymphatische 492,532, - Hepatische 416, 429. Rachitis 343. 

556, 1i64. - Heredita.re (HeB) 416. , - Milztumor bei 343. 
- myeloische 453, 556, - bei Herter 417, 4]9. I - Pseudoleukii.mische An-

1i64. - bei Hyperplenie 416, 4]8, I amie der Kinder und 
Syphilitisches Granulom 426. I 341, 458. 

550. - infektiOse 418. I Radiologen. Bluterkran-
- tuberkulose 549. - innersekretorische 416, \ kungen bei 248, 249, 289, 
- Tuberkuloses Granulom 418. 291. 

549. - beiIntoxikationen417,419. 'I Radiumbestrahlung: 
Pseudoleukimische Animie - bei Knochenmarkskrank- - Leukocytenschwaukungen 

der Kinder 341, 458. heiten 418, 419, 420, bei 239, 247f. 
Milztumor 343. 421, 422. Leukopenie bei 239: 

- Myelosis chronica. und - konditionale416,417,418. - Myelosis chroniCs. 462. 
Differentialdiagnose - konstitutionelle 416, 417, - Purpura Mch 419. 
458. 423. Radkernlymphocyten 

Pseudolymphocyten 670. - Leberkrs.nkheiten und 416. 131, 132. 
Pseudospirochaten 114. - Leukii.mie und 417, 419. Radkernplasmazellen 
Pubertatschlorose 313. - lienale 416, 421, 426. 195, 196. 
Puerperalinfektion 637. - bei Lues 419. Radspeichenform in der 
Pul£rich, Eintauchrefraktor I - bei Lymphogranulom 416, Chromatinstruktur der 

45. 419. Erythroblasten 96, 98. 
Pulpazellen 225. i - bei Meningokokkensepsis Randgranulierung der 
Punktierung basophile der' 418. Erythrocyten 114. 

Erythrocyten 122, 665.\- Milzexetirpation 419, 422. RattenbiBkrankheit 630. 
- Bedeutung 124, 125. 1- beiNervenaffektionen 4]7. Recurrens 630. .. 
- bei Blei 123. ' - ovarielle 416, 418. - Milztumor nach Uber-
- Bleivergiftung 123, 125, I - Panmyelophthise 418, 421. stehen von 563. 

665. - Perniciosa bei 419. Relraktometrie 41if. 
- beim Embryo 123. Prognose 428. - EiweiBbestimmung in Se-
- Genese 124. I - Purpura fulminans 427, rum und Plasma 44f. 
- Vorkommen 123. 1 429. - kombinierte Refrakto-
- Zementarbeiter 123. - Reticuloendotheliales Sy- metrie-Viscosimetrie 
Punktionspro ben bei hii.-I stem und 418. (Naegeli) 48f. 

morrhagischer Diathese ,- Retraktion des Blut- - Volumenbestimmung von 
84. ! kuchens 420. Blutkorperchen und 

Purpura 415f. i - bei Rontgen 419. Plasma durch 61. 
- abdominalis (Henoch) 427. - bei Salvarsan 419. Reizungsformen Tiirks 
- bei Aleukie (Frank) 418, Senilis 4]7, 419. 191)£. 

421, 614. Sepsis und 418, 419. 429. Resistenzpriifung der Ery-
- Anaphylaktoide 417, 418, - Skorbut 419. throcyten 55-58. 

424. - bei Strahientherapie 419. Reticulocyten 114, 115. 
- Angiopathien 426. - Therapie 431. Reticuloendothelialer 
- Avitaminosen 417, 419. - toxische 417, 419, 420, Apparat 94, 214, 215. 

Benzin-Benzol 419, 42], I 426. Gallenfarbstoffbildung 
422. ' - bei Tuberkuloee 418, 426. und 94. 

- Blutbefunde 422. I - Wesen 415. - Milz 510, 520,556. 



Re tic ulo endo thelialer 
Apparat, 

- Purpura bei Erkrankungen 
dess. 418. 

Reticulosen 510, 520, 556. 
Reticulumzellen 150. 
Retraktion des Blutkuchens 

84. 
Retraktometer Fonio 85. 
Rheumatismus ]59. 
Riederzellen 208. 
Riesenplii.ttchen 185. 
Ringkorper in Erythro-

cyten 120. 
Rohrersche Tabelle 48, 49. 
Ro manowskyfar bungen, 

Schnittpraparate 211. 
Rontgenbehandlung: 

Anaemia perniciosa 393. 
Leukocytenschwankungen 

bei 247f. 
Leukopenie bei 248, 249. 
Lymphadenosis chronica 

494. 
Myelosis chronica 409f. 
Polycythii.mie 572. 

- Purpura nach 431. 
Roteln 619. 
- Plasmazellen im Blute bei 

196. 
Rotes Knochenmark 

217f. 
Riickenmark, Anaemia 

perniciosa und 350, 353, 
354, 355, 371, 396. 

Riickfallfie ber 630. 
Ruhr 098. 
Rumpel- Leedes Stauungs­

binde 84. 
Russel, Blutgerinnungszeit, 

Bestimmung 77. 

Sachverzeichnis. 

Scheinanii.mien, 
- bei Bleivergiftung 665. 
- bei Tuberkulose 639. 
Schilddriisenerkrankungen 

678f. 
Schizocyten 109, 112. 
Schlangengift, hii.molyti­

sche Wirkung von 670. 
Schmaltz, spezifisches Ge­

wicht des Blutes, Bestim­
mung (capillarpyknometri­
sche Methode) 64. 

Schnittfii.rbungen 19. 
- ABmaun (Eosin-Methylen­

blau) 20. 
- Butterfield (Eosin-Methy­

lenblau) 20. 
- Ellermann (Eosin-Methy­

lenblau) 20. 
- Eosin-Methylenblau 20. 
- Fabian (Triacidfii.rbung) 

19. 
- Fischer (Eosin-Methylen-

blau) 20. 
- Fixation 19-21. 
- Giemsafii.rbung 21. 
- Pappenheims kombinierte 

May -Giemsafarbungund 
Pappenheims Panchrom­
farbung 21. 

- Romanowskyfarbungen 
21. 

- Schriddes Azur-II-Eosin­
Acetonmethode 21. 

- Sternberg (Triacidfarbung) 
19. 

- Triacidfarbungen 19. 
- Zieler (Eosin-Methylen-

blau) 20. 
Schreileukocytosen 246. 
Schiiffner, Tiipfelung der 

Erythrocyten bei Malaria 
650. 

Sabrazes, VitaIfarbung 13. Schiiller-Christiansche 
Salvarsanbehandlung: Krankheit 556, 558. 

bei Anaemia perniciosa Schulz, Hohlperlencapillar-
393, I methode zur Bestimmung 

Salzgehalt des Serums 66. I der Blutgeriunungszeit 77. 
Salzplasmauntersuchung I Schutzimpfungen 623. 

nach Wooldridge-NoIf 77,1 Schwab, Blutgeriunungszeit, 
Saponinresistenz 57. i Bestimmung 77. 
Saponinsubstanzen, hii.- Schwangerschaft: 

molytische Wirkung von - Anamie, perniziose, in der 
285, 670. 354. 

Sarkoleukamie 524. - Erythrocytenresistenz bei 
Saturnismus 660. 89. 
Sauerstoffkapazitat: - Erythrocytenwerte (Ha-
- Hamoglobingehalt und 33. moglobinwerte) 95. 
Sauerstoffzehrung 85. - Fibrinogengehalt des Plas-
Saugmaske Kuhns, Poly- mas 74. 

globulie nach Anwendung - Hamolyse bei 670. 
ders. 577. - Leukocytose bei 244. 

Scarlatiniforme Ery- - Senkungsgeschwindigkeit 
theme 618. der Erythrocyten bei 89. 

Schariach 614. - Serumfarbe 670. 
Scheinanamien 281. Schwarzwasserfieber 652. 
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Schwei13a bsonderung: 
- Polyglobulie bei starker 

577. 
Sedimentierung, Volum­

prozente in BlutkOrper­
chen und Plasma, Fest­
stellung durch 60. 

Senkungsgesch windig-
keit 87. 

- Abhii.ngigkeit 87, 88. 
- Methodik 87. 
- normale 89. 
- pathologische Schwan-

kungen 89. 
- physiologische Schwan-

kungen 89. 
- bei Tuberkulose 88. 
- Wesen 87. 
Sepsis 632. 
- Anamie 632. 
- hamorrhagische Diathese 

bei 418, 419, 429. 
- Jodophilie bei 86. 
- lenta, Blutbefunde 632. 
- - Endotheliosis haemor-

rhagica 152. 
- Leukii.moide Reaktion 609. 
- Myelosis chronica, Beein-

flussung des Blutbildes 
durch 455. 

Serum: 
- Albumin- und Globulin­

gehalt (Verhii.ltnis beider 
Substanzen) 48, 51. 

- Anaemia perniciosa 66. 
- Chloroleukamie 67. 
- Chlorose 66, 67. 
- EiweiBgehalt (-bestim-

mungen, s. a. EiweiB­
bestimmung, ferner 
SerumeiweiBwert) 48, 
51. 

- Farbe (Farbstofie) des 66f. 
- - durch Carotin 67. 
- Gewicht, spezifisches 64. 
- Gewinnung 37. 
- Icterus haemolyticus 298. 
- Refraktrometrische Unter-

suchung 44. 
- Salzgehalt 66, 69. 
- spezifisches Gewicht 68. 
- viscosimetrische Unter -

suchung 40. 
- Wassergehalt 66. 
Serumbehandlung bei 

Hamopbilie 440. 
- bei hii.morrhagischen Dia­

thesen 431. 
Serumeiwei13werte 46, 47. 
Serumfarbe bei Carcinom­

anamie 661. 
Seruminjektionen bei Pur­

puraerkrankungen 431. 
Sichelze llena namien 

304. 
Siderose und Blutzerfall 94. 
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Sinnesorgane, Lymphade. Strahlenbehandlung. (s'l Thrombosen, Chlorose und 
nosis chronica und 489. a. Rontgen., Radium·). 312. 

- bei Myelosis chronica 449. - Anaemia perniciosa393. i Thymus: 
Sinusendothelien 224. - Polycythamie 572. . - embryonale Blutbildung 
Skorbut 419, 436. Struma, Blutbefunde 679.' 256. 
- kindlicher 436. Sudanfarbung, vitale 24. - Hyperplasie 224. 
Skor bu toid 424. Sudanophile Leukocyten - Lymphocyten 224, 256. 
Sonnenbestrahlung: 24. - Zellbefunde 224. 
- Leukocytosen 462. Sympathikotonie, 250. Thymuserkrankungen 
Spatchlorose 314. Syphilis 646. 677. 
Speicheldriisen, Lymph. - Anamie, perniziose bei - myeJoische Metaplasie 285, 

adenosis chronica und 450. 356. 557. 
Speichelkorperchen 233. . _ Erythrocytensedimentie. Thym ushyperplasie, 
Spektroskop 68. rung bei 89. Lymphocytose bei 677. 
Spezifisches Gewicht des _ Hamoglobinurie, paroxys. Thymussarkom 524. 

Blutes (Plasmas, Serums) male, bei 647. Thyreoidea (Affektionen) 
und seine Bestimmung 64. _ Hereditare Syphilis 647. 678f. 

Splenektomie (s. a. Milz· - Milztumor bei 556, 563. Thyreodeaaffektionen, 
exstirpation) 57, 58, 225, _ Pseudoleukamie (granu. Anamien bei 330. 
298, 382, 419, 422, 560f. lomatose) bei 450. Tierblut 191, 192, 193. 

Splenocyten XV, 225. Szecsi, Luzidolfixation 11. - Entnahme von 7. 
Splenogran ulo rna tosis Tol uy lendia minvergif· 

564. tung 285. 
Tonsillarsch well ungen, 

leukamische 472, 491. Splenomegalien ooof. Tallq uist, Hamoglobinskala 
- bei Cirrhosis hepatis 559. 33. Toxine, Leukocytosen und 

chro. 252, 253, 254. 
Transfusion: 

- Gauchers Typ 556. Tanien 600. 
- Polyglobulie bei 555, 556. Taubheit, Myelose, 
- Typ Niemann·Pick 558. nische 449. 
$proBpilzerkrankungen, Teleangiektasie, hamor· 

Eosinophilie bei 159. rhagische (hereditare) 423. 
Sllru 306, 387. Tetanie, Blutbefunde 677. 
Sputumfarbungen: Tetanus 628. 

Feuchtfixation nach Lieb· Thermische Reize s. War· 
mann 26. mereize 245, 246. 

Stammbaumder Thoma: 
- Erythrocyten 274. - Mischpipette fiir Erythro. 
- Leukocyten 274. I cyten 26. 
- Lymphocyten 275. _ Netzteilung 27. 
Sta tus thymicolymphati. Tho msen, Blutplattchen. 

cus 224, 677. zahlung 31. 
Sta u bli, Trichinellennach· Thori u m·X·W ir kung bei 

weis im stromenden Blute Myelosis chronica 462. 
657. Thrombasthenie (Glanz-

Stauungsbinde von Rum· mann) 423. 
pel.Leede 84. Thro m bin (Thrombogen u. 

Stauungsikterus, Ery. Thrombokinase) 78. 
throcytenresistenz bei 57. - Bestimmungsmethoden 78. 

Stechapfelformen der Thrombocyten (s. Blut· 
Erythrocyten 92. plattchen) 180, 182, 183. 

Stephan, Gerinnungsbe. Thrombocytopenie: 
schleunigungsfaktor 77. - benigne (essentielle) 425, 

Sternberg: 430. 
- Lymphogranulom 038. - maligne und symptoma· 
- Schnittfarbung (Triazid· tische 426, 430. 

losung) 19. - Milztumor bei 556, 563. 
Sternzellen 94, 214, 215. Thrombogen 78. 
Stich probe von Hoch·Hess Thrombokinase 78. 

bei hamorrhagischer Dia· Thrombometrie 78. 
these 84. Thrombopenie 417f. 

Stickoxydulvergiftung - benigne 425. 
669. - essentielle 425. 

Stieltorsion 637. 1- Folgen 420. 
Stillsche Krankheit 632. - maligne 426. 
Stoffwechsel bei Myelosis - Pathogenese 417, 420. 

chronica 456. i - symptomatische 426. 

- Hamolyse bei 670. 
- Hamophilie 440. 
- bei Perniciosa 394. 
- Purpuraerkrankungen 

431. 
Trauma, Leukamie und 

447. 
Triazidfarbung 16. 
- Schnittpraparate 19. 
Trichinellen 607. 
- Nachweis im stromenden 

Blute 657. 
Trichinosis 607. 
- Polyglobulie 657. 
Trichocephalus 600. 
Trockenpraparat, Leuko· 

cytenzahlung, differen· 
tielle, im 31. 

Trockenriickstand des 
Blutes 60. 

Tropenanamie 281. 
Trypanoso miasis 630. 
Tu bara bort, Serumfarbe 

67. 
Tu ber kulininj ektionen, 

641, 642. 
Tuberkulinreaktion 641, 

642. 
Tuberkulose 638. 
- Addison 642. 
- Albumin· Glo binverhaltnis 

bei 51, 52, 642, 643. 
- Anamien 418, 426, 640, 

641, 642. 
- Bluteindickung 641. 
- Blutplattchen 426, 641. 
- Blutungen 640. 
- des Darmes 640. 



Tuberkulose, 
- Dyspnoe 640. 
- Eiweillgehalt des Blutes bei 

51, 642, 643. 
- Eosinophilie und 641, 642. 
-- Erythrocytensedimentie-

rung bei 87, 88. 
- exsudative Prozesse 640. 
- Friihinfiltrate 640. 
- ham. Diathese 418, 426, 

641. 
-- isolierte der Milz 563. 
- kasige Pneumonie 640. 
- Knochen 644. 
- Lungen 639f. 
- Lymphknoten 136, 642. 
- Meningen 638, 643. 
- Miliaris 643. 
- pathologische Neutrophile 

197, 584. 
- Peritoneum 643. 
- Pleura 642. 
- Prognose 641. 
- Pseudoleukamie (granulo-

matose) bei 549. 
- Senkungsreaktion 87, 88. 
Tumoranamien 659. 
Tumoren, maligne 659f. 
- Anamien 659. 
- Knochenmarksmetastasen 

659. 
- und Perniciosa 659. 

Sachverzeichnis. 

Typh us bacillen trager, 
Lymphocytose 595. 

Typhuspneumonien 592. 
Typh ussch u tzi m pfungen 

595. 

tibergangsformen Ehr-
.. lichs (Monocyten) 137. 
Ubersegmentierung der 

Neutrophilen 201. 
Ulcus ventriculi und duo· 

deni 312, 322, 577. 
Ungefarbte Praparate s. 

Nativpraparate 7. 
Unterdruckatmung, Poly­

globulie bei 577. 
Untergang der roten Blut­

zellen 94. 
- der weiBen Blutzellen 214, 

215. 
Unzinariosis, Blutbefund 

(mit Literatur) 653. 
Urobilin im Serum 68. 
UrobiIinbildung, Blutmau­

serung und 94. 
Urobilinogen im Serum 

(Blut), Vorkommen und 
Nachweis von 68. 

Tiipfelung, basophile, der Vagotonie, Blutbild bei250. 
Erythrocyten 122. Vagusneuritis Eosinophilie 

Tiirk: bei 158, 675. 
- Blutentnahme-Instrument Vakuolisierte Leukocyten 

7. 202. 
- Kammerfarbung 22. V alen tin, Blutmengenbe-
- Methylenblaujodbrbung stimmung (Verdiinnungs-

fiir Mastzellen 17. methode) 70. 
- Netzteilung 28. ; Vaq uez' Polycythamie 568f. 
- Reizungsformen 195. I Varicellen 624. 
'fyphus abdominalis 589. : Variola vera 621. 

Blutbefunde 589. - V. nova (Alastrim) 623. 
Blutplattchen bei 592. - Purpura bei 622. 
dhgnostiseher Wert der. - Sehutzimpfung 623. 

Leukoeytenunter- 'Variolois 622. 
suehung 592. 'I Vaso motoren, Erythro-

Differentialdiagnose, ha- I eytenwerte (Hamoglobin-
matologisehe 593. . werte) und 107, 577. 

Fibrinverminderung 595. I Vasomotorenconstric-
Friihdiagnose 590. . tion, Erythroeytenver-
hamorrhagisehe Diathese I mehrung in der Raumein-

bei 418. , heit bei 107, 577. 
Knochenmark bei 595. I V egeta ti ves Nervensystem 
Komplikationen 592. 250, 251, 578, 675. 
Leukoeytensturz 594. Venenpunktion, Blutent-
prognostiseher Wert der nahme durch 7. 

Leukocytenunter- Venoses Blut 7. 
suehung 594. ,Verbrennungen 670. 

Purpura bei 418. . Verdauung, Leukoeytenund 
Rezidive 592, 594. ihre Beteiligung bei der 
Sehutzimpfung 595. 212. 
Spatfalle 594. Verda uungsleukocytose 

Typhus exanthematicus 241. 
597. , - Magenearcinom und 663. 
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Verdiinnungsmethode zur 
Blutmengenbestimmung 
70. 

Vergleichende Embryo-
logie 191, 255f., 257f. 

Vergleichende Histologie: 
- rote Blutzellen 96f. 
-- weiBe Blutzellen 191£. 
·Vergiftungen 665f. 
- Anamie bei chemischen 

665f. 
Verkalkungen, Markzellen­

biIdung, extramedullare 
bei 263. 

Verschie bungsleuko eyto­
sen 240. 

Verteilungsleukocytosen 
240. 

Vierordt, Blutgerinnungs­
zeit, Bestimmung 76. 

Vierordt-Hiifner Hama­
tospektrophotometer 36. 

Viscerales Nervensystem 
250. 

Viscosimeter von Hess 39. 
Viscositiit (Viseosimetrie) des 

Blutes 38. 
EiweiBbestimmung 47. 

-- spezifische 44. 
Volumbestimmung von 

Blutkorperchen und 
Plasma 62. 

Vitalfiirbungen 23. 
Erythrocyten verande­

rungen bei 23, 114. 
Farbstoffspeicherung bei 

Tieren 24. 
mit Janusgriin-Neutralrot 

24. 
Jodreaktion 85. 

Vitalgranulare Erythro-
eyten 23, 114. 

Vitalspeicherung 24. 
Volumenindex 63. 
Volumprozente von Blut-

korperchen und Plasma 
und ihre Bestimmung 
59f. 

indirekte Methoden 60. 
refraktrometrisehe Be­

stimmung 61. 
viscosimetrische Bestim­

mung 62. 
Volumenquotient 63. 

Wanderzelle, primare XV. 
Warmereize, Leukoeytosen 

und 245, 246. 
Warmestichleukocytose 

250. 
Wassergehalt des Blutes 

65. 
- des Serums 66. 
Wassersuch t, kongeni­

tale 261. 
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Wasserzufuhr, Erythro- ,Wolhynisches Fieber 597. 
cytenvermehrung bei un- Wooldridge-NoH, Salz-
genugender 577. plasmauntersuchungen 77. 

Weidenreich: : Wright, Blutgerinnungs-
- Agar-Osmium-Methode ' zeit, Bestimmung 77. 

fUr Giemsafarbung 10. 
- Fixationsmethode II. ' 
Weilsche Krankheit 648. Xanthinbasen, Myelosis 
W elker-J aq uet, Durch-' ehroniea und 450. 

spulungsmethode zur Blut-
mengenbestimmung 70. : 

Werlhofsehe Krankheit 424, ' Zahlkammer 27, 28. 
426. , - Btirkers 28. 

- akute 426. ' - Farbungen in der 22. 
Winkler, Indophenolblau- ,Zahlung der Blutzellen 26. 

synthese 80, 267. 1- der Blutplattehen 30. 
W oehenbett: , - der Erythroeyten 26. 

Zeller, Blutplattehenzah-
lung 31. 

Zellmark 217, 218. 
Zen tralnervensyste m, 
- Myelose und 449, 471,476, 

485. 
- - akute bei 471, 476. 
- Lymphadenosis und 489. 
Zen trifugierung zur Fest­

stellung der V olumpro­
zente von Blutkorperehen 
und Plasma 60. 

Zentroso men, Farbung 18. 
Zieler, Sehnittfarbung 

(Eosin-Methylenblau) 20. 
Zollikofer, Kammerfarbung 

22. - Anaemia pernieiosa im ,- der Leukoeyten 30. 
330, 354. ; - der Leukoeytenarten 31. Zuekerkrankheit, Jod-

- Leukoeytosen im 244. I Zahnfleisehinfiltrate, reaktion der Blutplattehen 
Wohlgemuth: leukamisehe 449,472,484, bei 86. 

Fibrinogenbestimmung im 489. Zwergwuchs, Blutbefunde 
Plasma 77. I Zeitschriften, hamatologi- bei Dysgenitalismus mit 

- Gerinnungsprobe 77. sehe XIV. 331, 677. 



VERLAG VON JULIUS SPRINGER I BERLIN 

Mikroskopische Anatomie der Gewebe. (IIHandbum der mikro­
skopismen Anatomie des Mensmen", Band II.) 
Erst e r T ei I: Epithel- und DrUsengewebe. Sindegewebe und blut­
blldende Gewebe. Blut. Mit 305 zum Teil farbigen Abbildungen und 1 Tafel. 
X, 703 Seiten. 1927. RM 135.-; gebunden RM 141.-*) 
Das Epithelgewebe. Von Professor Dr. J. Schaffer-Wien. - Bindeg:ewebe und blutbildende Gewebe. Von 
Professor Dr. A. Maximow~Chicago. - Blut. Von Professor Dr. J. Brodersen.Hamburg. -l\amen· 
lind SachverzeidlDis. 
Z wei t e r T e i I: StUtzgewebe. Knochengewebe. Skeletsystem. Mit 521 
zum Teil farbigen Abbildungen. VII, 699 Seiten. 1930. RM 168.-; gebunden RM176.--) 
Die Stiitzgewebe. Von Professor Dr. J. Smaffer6 Wien. - Das Knomengewebe. Von Professor Dr. F. 
Weidenreidl.Frankfurt a. M. - Die Organe des Skeletsystems. Von Professor Dr. H. Petersen~Wiirz~ 
burg. - Namen· und SadlVerzeimnis. 
D ri t t e r T ei I. In Vorbereitung. 
Muskelgewebe. Von Professor Dr. G. Haggqvist-Stod<holm. 

Pathologische Anatomie und Histologie des Blutes, des 
Knochenmarkes, der Lymphknoten und der Milz. ("Hand. 
bum der speziellen pathologismen~Anatomie und Histologie", Band I.) 
E rs t e r Te i I: Slut. Lymphknoten. Mit 133 Abbildungen. X, 372 Seiten. 1926. 

RM 63.-; gebunden RM 66.-*> 
Blutkrankheiten Von Professor Dr. C. Sternberg.Wien. - Fremde Blutbeimengungen. Von Professor 
Dr. P. Huebsmmann.Diisseldorf. - Die Malaria. Von Professor Dr. C. Seyfarth-Leipzig. - Die 
Lymphknoten. Von Professor Dr. C. Sternberg~Wien. - Lymphomatosis granulomatosa. Von Professor 
Dr. Eugen Fraenkel t~Hamburg. 
Zweiter Tei!: Milz. Knochenmark. Mit 272 zum Teil farbigen Abbildungen. 
VII, 789 Seiten. 1927. RM 192.-; gebunden RM 195.--) 
Pathologisme Anatomie der Milz. Von Geheimrat Professor Dr. O. Lubarsm~Berfin. - Knomenmark. 
Von Professor Dr. M. Askanazy~Genf. - Leukamien. Von Professor Dr. K. Heffy~St. Gaffen. -
Namen- und Samverzeimnis. 

Normale und pathologische Physiologie des Blutes und 
der Lymphe. (IIHandbum der normalen und pathologismenPhysiologie", Band VI.> 
Erster Teil: Slut. Mit 74 Abbildungen. IX, 665 Seiten. 1928. 

RM 58.-; gebunden RM 64.-*) 
Die korperfimen Bestandteile des Blutes. Von Professor Dr. K. BOrker. Gi,Ben. - Der normale roU 
Blutfarbstoff. Das KohfenoxydhamoRlobin und das Problem der Kohlenoxydvergiftung. Von Privatdozent 
Dr. G. Barkan-Frankfurt a. M. - Umwandlungsprodukte des ungespaltenenBluttarbstoffes. Von Professor 
Dr. W. Lipsdlitz.Frankfurt a. M. - Konstitution der eiweiBfreien Farbstoffkomponenten und ihrerDeri_ 
vate (Chlorophyll>. Von Geheimrat Professor Dr. H. Fismer·Milnmen. - Messung des Blutumsatzes. 
Von Professor Dr. P. Morawitz-Leipzig.~-PlasmaundSerum. Von Dr. E.Adler_Frankfurt a.M. (Unter 
Mitarbeit von K. S m w e r in. Frankfurt a. M.> - Die Gerinnung des Blutes. Von Pri vatdozent Dr. A. F 0 n i o. 
Langnau b. Bern). - Pathologisme Physiologie der hamorrhagismen Diathesen. Von Professor Dr. P. Mora_ 
witz~Leipzig. - PhysiologIC der Blutgase. Von Professor Dr. G. Liljestrand-Stod<holm. - Spezifismes 
Gewimt. Die refraktometrische Blutuntersumung. Osmotismer Drud< des Blutes. Von Privatdozent Dr. A. 
Alder-Ziirim. - Hamolyse. Von Professor Dr. R. Brinkman-Groningen. - Die Hamoglobinurien. 
Von Professor Dr. E. Me y e r t ~ Gottingen. - Die theoretisme Grundlage fiir die Bedeutung-der Wasser. 
stoffionenkonzentration des Blutes. Von Professor Dr. L. Mimaelis, z. Z. Baltimore. - DieViscositatdes 
Blutes. Von Professor Dr. S. M. N e u s m los z· Rosario de Santa Fe. - Die Permeabifitat der Erythrocyten. 
Kataphorese, Ladung und Agglutination der Erythrocyten; die Senkungsreaktion. Von Professor Dr. R. 
Heber.Kid. 
Zweiter Tei1: Slut <Fortsetzung). Lymphsystem. Mit 69 Abbildungen. VII, 
471 Seiten. 1928. RM 46.-; gebunden RM 52 _e) 
Ober die Gesamtblutmenge. Von ProfessorW. Griesbam.Hamburg. - Die Leukocyten. Von Professor 
Dr. R. Seyderhefm.Frankfurt a. M. - Blutbildung im Homllebirge. Vori Dr. F. Laquer-Elberfeld. -
Physiologie der bllltbildenden Organe. Von Professor Dr. V. Schilling-Berfin. - Blutkrankheiten. Von 
Professor Dr. E. Meyer t·Gottingen. - Lymphsystem. Das Lymphsystem. Von Professor Dr. C. 
Oehme.Heidelberg. - LymphdrOsen und Iymphatlsmes System. Von Professor Dr. H. Oeller6Leipzig. 
- DerWasserhaushalt der Pflanzen. Von Privatdozent Dr. B. Huber6Freiburg i.Br. - Samverzeimnis. 

Die Atmungsfunktion des Blutes. Von Joseph Barcroft, Fellow of 
Kings College, Cambridge. Ins Deutsme iibertragen von Dr. W iI h elm F eI d b erg, 
Vol. Assistent am Physio1ogismen Institur der Universitiit Berlin. 
E r s t e r T e i I: Erfahrungen in groDen HDhen. Mit 47 Abbildungen. X, 
218 Seiren. 1927. RM 15.-, gebunden RM 16.20 
Z w e it e r T e iI: HAmoglobin. Mit 63 Abbildungen. VII, 215 Seiten. 1929. 

RM 18.60, gebunden RM 19.80 
(Bilden Band XIII und XVIII der "Monographien aus dem Gesamtgebiet der Physiologie der Pflanzen und 
der Tiere".) 

"> Jeaer Bana aer Hanaiumer isf einuln naIl/lim; jeaom verpjfimfef die Afina/Jme eines r"iles eines Banaes 
zlIrn Kalil aes 1141lun Banaes. 
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Blut, Bewegungsapparat, Konstitution, Stoffwechsel, Blut­
driisen, Erkrankungen aus physikalischen Ursachen, 
Vergiftungen. ("Handbum der inneren Medizin", ·zweite Auflage, Band IV.> 
In zwei Teilen. 
E r s t e r T ei I. Mit 126 zum Teil farbigen Abbildungen. XII, 1033 Seiten. 1926. 

Gebunden RM 69.­
Inhaltsiihersidlt des Kapite!s "Blut und Blutkrankheiten" von Professor Dr. P. Morawitz~Leipzig. 

Unter Mitarbeit von Privatdozent Dr. G. Den e ck e ~ Marburg. 
Einleitung. Das Blut als Gemenge von Plasma und Blutkorperchen. Die Methoden der klinischen Blutunter~ 
sudlung. Die Gesamtblutmenge. Der Wassergehalt des Blures. Die Salze. Obersicht uber die physikalisdle 
Chemie des Blutes, besonders unter pathologisdlen Verhaltnissen. Chemie des Blutplasma und Blutserum 
unter normalen und pathologischen Verhiiltnis<en. Die Gerinnung des Blutes und die Methoden zur Bestim~ 
mung der Gerinnungs~ und Blutungszeit. Die roten Blutkorperchen. Die weifien BlutzefIen. Die Blut~ 
plattdlen. Die Anamien. Erythrozytose und Erythramie. Die Leukamien. Die leukamoiden Krankheits~ 
zustande. Erkrankungen der Milz und der Lymphdriisen. Die hamorrhagisdlen Diathesen. Hamolyse und 
Hamoglobinurie. Blutparasiten. Literatur. 

Z w ei t e r T eil. Mit 53 zum Teil farbigen Abbildungen. XVI, 991 Seiten. 1927. 
Gebunden RM 69.­

Jeder Band ist einzefn kiiuJfidi; jedodi verpjlid3tet die Afjnafjme eines Teifes eines Bandes zum KauJ des 
ganzen Bandes. 

Handbuch der Krankheiten des Blutes und der blut­
bildenden Organe. Hamophilie. Hamoglobinurie. Hamatoporphyrie. Be­
arbeitet von zahlreimen Famgelehrten, herausgegeben von A. Srnittenhelm. In zwei 
Banden. <Aus: "Enzyklopadie der klinismen Medizin", Spezieller T ei!.> 
Erster Band: Mit 110 Abbildungen. X, 616 Seiten. 1925. 

RM 72.-; gebunden RM 75.­
Affgemeine Embryologie, Morphologie und Biologic der Blutzeffen und der blutbiIdenden Organe. Von 
Professor Dr. O. N ae geli ~ Zuridl. - Bemerkungen zur pathologisdlen Physiologie des Blutes. Von Professor 
Dr. M. Biirger~Kie!. - Symptomatisdle Blutveranderungen. Von Professor Dr. H. Hirschfe\d~Berlin. 
Leukamie und verwandte Zustande. Von Professor Dr. H. Hi rsdl fdd~ Berlin. 

Zweiter Band: Mit 10[ Abbildungen. VIII, 692 Seiten. 1925. 
RM 78.-; gebunden RM 81.­

Sekundare Anamie, Chlorose. Von Professor Dr. M. Biirger.KieI. - Die perniziose Anamie. Von Pro~ 
fessor Dr. O. Sdlauman t und Dozent Dr. F. Saltzman~Helsingfors. - Die Polyzythamie. Von Pro~ 
fessor Dr. H. Hirsdlfefd~BerHn. - Die hamorrhagisdlen Diathesen. Von Professor Dr. E. Frank~ 
Breslau. - Das retikulo-endothefiale System: Morphologie des retikulo~endothe!iakn Systems. Von Geheim~ 
rat Professor Dr. L. Asmoff.Freibllrg i. Rr. - Normale und pathologisdle Physiologie des retikulo~endo~ 
thefialen Systems. Von Professor Dr. A. S dl i It e n helm ~ Kid. - Klinik des retikulo~endothefialen Systems. 
Von Professor Dr. A. Sdlittenhelm~Kief. - Die Hamophifie. Von Privatdozent Dr. E. Wohlisdl~ 
Wurzburg. - Eie paroxysmalen Hamogfobinurien. Von Privatdozent Dr. F. Sdlelfong~KieI. - Hamato~ 
porphyrie. Von Professor Dr. H. Gunther-Leipzig. - Namen~ und Sadlverzeidlnis. 

Beide Bdnde werden nur zusammen afjgegefjen. 

Blutkrankheiten. Eine Darstellung fUr die Praxis. Von Professor Dr. Georg 
Rosenow, Oberarzt an der Medizinismen Universitatsklinik in Konigsberg i. Pro <"Fam~ 
bamer fUr Arzte", Band 11, herausgegeben von der Smrifileitung der "Klinismen Women~ 
smrifi".> Mit 43 zum Teil farbigen Abbildungen. VIII, 260 Seiten. 1925. 

Gebunden RM 27.­
Die Beziefjer der "Kfinisd3en Wodiensd3rift" ernaften die 'Fadifjud3er mit einem Nad3faj! von 10%. 

Methodik der Blutuntersuchung. Von Dr. A. v. Domarus, Direktor 
der Inneren Abteilung des Auguste Victoria: Krankenhauses Berlin~WeiBensee. Mit 
einem Anhang: Zytodiagnostisme T emnik. <Aus: "Enzyklopadie der klinismen Medizin", 
Allgemeiner Tei!'> Mit 196 Abbildungen und [ Tafel. XII, 489 Seiten. 1921. RM 18.60 

Mikromethoden zur Blutuntersuchung. Von Professor Dr. lvar 
Bang, Lund. S ems t e, durmgesehene und verbesserte Auflage. Bearbeitet von 
Dr. med. Gunnar B I ix, Laborator der physiologismen und medizinismen Chemie an der 
Universitat Upsala. Mit 7 Abbildungen im Text. 54 Seiten. 1927. RM 4.20 

Atlas der klinischen Mikroskopie des Blutes. Bearbeitet von 
Privatdozent Dr. E. Me y e r und Professor Dr. H. R i e d e r, Manmen. <Unter Mit~ 
wirkung von Dr. G. M a u r e r, Manmen.> Z wei t e Auf/age. Mit 367 Abbildungen 
auf XVI lithographismen Tafeln. <Textband: 44 Seiten.> 1907. In Mappe RM 15.-




