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Unser Wissen (ber die anatomischen Verdnderungen bei
Leukdmie hat seit der Zeit der klassischen diesbeziiglichen
Arbeiten Virchows keine wesentlichen Fortschritte gemacht, ab-
gesehen natirlich von den Blutbefunden, welche seit Ehrlich
in einer stattlichen Reihe von Arbeiten ihre Besprechung fanden.
Eine genaue Kenntnis der anatomischen Verdnderungen bei
Leukdmie ist, wie auch bei anderen Kraukheitszustdnden, von
besonderer Wichtigkeit, da nur durch dieselbe eine ganze Reihe
klinisch interessanter Momente erklart werden kann. Diese
Griinde bestimmten mich zur Mitteilung des weiter unten an-
gefiihrten Falles; demselben kommt meines Erachtens nach ein
besonderes Interesse zu wegen der ungewohnlichen Lokalisation
leukdmischer Infiltrate.

Bei einem einjahrigen Knaben!) wurde von den Eltern
TranenfluR und Verklebung der Augenlider bemerkt; nach
einigen Wochen gesellte sich zu obigen Beschwerden ein stetig
zunehmender Exophthalmus. Gleichzeitig wurde das Kind blasser,

') Die klinischen Daten citiere ich nach der denselben Fall betreffenden
Mitteilung Dr. Brudzewski’s: ,,Guzy leukemiczne pozagalkowe (Postep
okulistyczny 1901.)“ In dieser Arbeit werden die am Sehorgan an-
getroffenen leukamischen Veranderungen ausfiihrlich geschildert.
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es magerte erheblich ab, Erbrechen und Durchfélle traten
auf. Nun wurde von den Eltern darztliche Hilfe in Anspruch
genommen. Der damals erhobene Befund lautet: allgemeine
Abmagerung; die Hautdecken blaRR, trocken und gefaltet. Die
Nacken- und Unterkieferdriisen stark wvergroRert, etwas weniger
die axillaren und inguinalen Drisen. Im oberen linken und
unteren rechten Lungenlappen zahlreiche kleinblasige, feuchte
Rasselgerdusche und fast bronchiales Exspirium. Es besteht nur
unbedeutendes Husten. Die Herzténe rein, aber sehr schwach.
Die Leber nicht palpabel, dagegen die Milz unter dem Rippen-
bogen deutlich fihlbar, vergrossert und hart. Der Bauch auf-
getrieben, Bauchdecken gespannt. Durchfalle, Erbrechen nach
jeder Nahrungsaufnahme. Korpertemperatur 38,2° C. Beider-
seitiger stark ausgesprochener Exophthalmus.

Dieses Ergebnis der Untersuchung lenkte den Verdacht auf
Leukamie, welcher auch durch die von Dr. Golski vorgenommene
Blutuntersuchung bestatigt wurde. Die Untersuchung des frischen
Blutes ergab eine bedeutende VergroRerung der Zahl der weilRen
Blutkdrperchen: das Verhédltnis der weillen zu den roten Blut-
korperchen wie 1 : 5 (180416 weille, 918750 rote Blutkdrperchen);
Hamoglobinprocent gesunken auf 21 pCt. (Fleischl). Die Unter-
suchung der fixierten und teils mit Ehrlich’schem Triacid, teils
nach der Ch§8cinski’schen Methode gefarbten Praparate ergab,
dall die Hauptmasse der weilen Blutkdrperchen grofltenteils aus
Lymphocyten (94,4 pCt) besteht, wahrend die Anzahl der
Neutrophilen kaum 5,3 pCt. ausmacht. Hier und da werden
sparliche Myelocyten und kernhaltige rote Blutkérperchen ange-
troffen.

Kurze Zeit nach der Untersuchung starb das Kind unter
Symptomen von Lungenentzindung und Herzschwéache. Die
Sektion, welche ich im Pathologisch-anatomischen Institut des
Prof. Browicz vorgenommen habe, ergab folgendes.!)

Die Leiche eines mannlichen, etwa 1jahrigen Kindes von mittelmaigem
Korperbau und herabgekommenem Ernahrungszustand. Das subkutane Zell-
gewebe an den Unterschenkeln 6dematds. Alle Lymphdriisen vergroRert,
insbesondere die Halsdriisen, welch letztere hier groRe Pakete bilden. Die

') Der Kirze wegen fiihre ich nur die wichtigeren Momente ausfiihrlich
an, indem ich ofters beobachtete Einzelheiten absichtlich Ubergehe.
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Rumpfmuskeln schlaff und blaR. Das Knochenmark der Rohrenknochen
deutlich rot. In den peripherischen Gefaen (ebenso wie in den Venensinus
und im Herzen) findet sich teils blaBrotes, flissiges Blut, teils blasse gallert-
artige, lockere Blutgerinnsel.

An den Schéddelknochen und der harten Hirnhaut nichts Abnormes.
Hingegen fand sich an den weichen Hirnhduten ein interessanter Befund
vor. Im Bereiche der hinteren Teile der Scheitel- und Temporallappen, wie
auch im Bereiche der Occipitallappen sind die weichen Hirnhdute verdickt,
weillich verfarbt, so an der Convexitit, wie an der Basis des Gehirns.
Diese Verdickungen sind nicht gleichméaBig verteilt: am deutlichsten treten
sie langs der in den Gehirnfurchen verlaufenden GefaRe auf und bilden hier
lange, flache, bandférmige, weillliche Infiltrate, welche mit den Gehirnhauten
in die Sulci eindringen, oder sie treten in der Form von circumscripten,
weillichen, flachen, linsengroRen Knotchen auf. Vereinzelte solcher Knétchen
finden sich auch auRerhalb der Sulci, sind hier jedoch bedeutend sparlicher.
Die angefiihrten Veranderungen sind an der linken Seite erheblich mehr
entwickelt, als an der rechten. Ahnliche Verinderungen fanden wir auch
im Bereiche des Kleinhirns vor; hier waren jedoch die Veranderungen wenig
entwickelt und traten ausnahmslos in der Form von flachen begrenzten
Knétchen langs des Verlaufes der Blutgefale auf. Das Gehirn ist auffallend
blaB, seine Konsistenz etwas mehr teigig, sein Aussehen sonst normal. Im
Bereiche der Hirnkammern, des"Kleinhirns und des verlangerten Markes
waren makroskopische Veranderungen nicht nachzuweisen.

Beim Eroffnen des Brustkorbes fallen vor allem Verdickungen an der
Stelle der Verbindung der Rippenknorpel mit dem Knochen auf; dieselben
dhneln gewissermalBen dem sog. rachitischen Rosenkranz, unterscheiden
sich jedoch von den rachitischen Verdickungen durch ihre mehr spindel-
formige Gestalt, wie auch dadurch, daR die Stelle der gréBten Auftreibung
nicht derjenigen der Verbindung des Knorpels mit dem Knochen entspricht,
sich vielmehr in einer gewissen Entfernung von dieser Stelle im Bereiche
des Rippenknochens befindet. Erst durch die Untersuchung der Rippen am
Léangsdurchschnitt wird der wirkliche Sachverhalt geklart. Die Grenzo
zwischen Knorpel und Knochen verlauft geradlinig und scharf. Weder der
Knorpel, noch der Knochen sind an der Stelle ihrer Verbindung verdickt;
hingegen findet sich, soweit makroskopisch nachgewiesen werden kann,
zwischen Knochen und Periost ein ziemlich hartes, elastisches, rétlich-grau
gefarbtes Infiltrat, welches die Rippe ringsum umgiebt. Indem dasselbe
seine groRte Auftreibung (etwa i cm) aulerhalb der Verbindungsstelle des
Knorpels mit dem Knochen erreicht, endigt dasselbe ziemlich steil gegen
den Knorpel zu, gegen den Knochen dagegen verschmalert es sich allméhlich
und verschwindet in einer gewissen Entfernung von der Stelle der Knochen-
Knorpelverbindung (Taf. IV Fig. 1). Diese Verdanderungen treten an allen
Rippen mehr oder weniger deutlich auf, Gberall sind sie schon makroskopisch
deutlich nachweisbar. An manchen Rippen gewinnt das Infiltrat eine Aus-
dehnung von 3—4 cm.
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Die serosen Hohlen enthalten kleine Mengen vom Transsudat. Die
Pleura ist Gberall dinn, glatt, glanzend; die Parietalpleura ist jedoch
an einigen Stellen, insbesondere an denjenigen, in welchen sie den oben
beschriebenen Auftreibungen an den Rippen anliegt, verdickt. Diese Ver-
dickungen sind ziemlich ausgebreitet, flach, von unregelmaBiger Form. Am
Peritonaeum makroskopisch nichts Abnormes nachweisbar, Die Schleimhaut
des Rachens, der Luftrohre, des Kehlkopfes und der Speiserdhre, von der
Andmie abgesehen, normal; die Mandeln nicht vergréBert. Im Bereiche der
Atmungsorgane konnte ich nur eine Bronchitis und sparliche Pneumonie-
herde nachweisen.

Das Herz bietet schon bei oberflachlicher Untersuchung ein ungewdohn-
liches Bild. An Stelle des Sulcus circularis wird namlich die gewdhnlich
bestehende Vertiefung nicht angetroffen; im Gegenteil zieht an der Grenze
zwischen den Vorhéfen und Kammern ein dicker Wulst. Dieser Wulst
erreicht die grofite Dicke, namlich die eines Kleinfingers (1,1 XX 0,7 cm),
an der vorderen Herzflaiche. Auf dem Querdurchschnitt erscheint dieser
Waulst als aus grau-rétlichem, ziemlich elastischem Gewebe bestehendes
Gebilde, welches von dem Muskelgewebe makroskopisch deutlich abgegrenzt
ist. Im centralen Teil dieses Gebildes finden sich GefaRlumina. Ahnliche
wallférmige, groftenteils nach auBen ragende Erhebungen finden sich eben-
falls in den Sulci longitudinales, wie auch langs der kleineren GefaRe, deren
Lumina dberall an Querdurchschnitten sichtbar sind (Taf. IV Fig. 2 u. 3).
Diese Veranderungen sind (berhaupt deutlicher ausgepragt an der vorderen,
als an der hinteren Herzwand, erreichen jedoch hier nicht die Ausdehnung,
wie im Bereiche des Sulcus circularis. Hier treten sie in der Form von
langgestreckten, ziemlich dicken, abgeplatteten Infiltraten auf. Ausser diesen
Veranderungen, und abgesehen von einer bedeutenden Andmie des Herz-
muskels, finden sich am Herzen und Epicard keine makroskopischen Ver-
anderungen. Die Aorta von normaler Breite ohne nachweisbare makro-
skopische Veranderungen.

Die Milz im allgemeinen vergréRert; ihr Gewicht 63 gr (normal bei
einem 1jahrigen Kinde 20,3 gr); ihr Parenchym derb, rotlich gefarbt; auf
diesem Grunde finden sich grau gefarbte Herde von StecknadelkopfgroRe
und groRere; dieselben entsprechen vergrdsserten Malpighi’schen Korperchen.

Die Nieren sind ebenfalls ziemlich stark vergrossert; die Kapsel der-
selben leicht abziehbar; an der Oberflache sind einige ziemlich prominente
Erhebungen sichtbar, nebst dem zahlreiche, teils frische hellrote, teils altere
schiefergrau gefarbte Ecchymosen. An der Schnittflaiche lasst sich kon-
statieren, dal die oben angefiihrten Prominenzen ohne deutliche Grenze in
das Nierenparenchym (bergehen. Die Rindensubstanz ist erheblich breiter,
die Zeichnung des Nierendurchschnittes verwischt, das Nierenparenchym im
allgemeinen blaB3, das der Rindensubstanz fast weil}; dazwischen finden sieb
zahlreiche Ecchymosen. Im allgemeinen erinnert das makroskopische Bild
gewissermaRen an dasjenige, welches bei Amyloidentartung dieses Organs
angetroffen wird. Die Untersuchung vermittels mikrochemischer Reagentien
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bat den Verdacht auf Amyloid nicht bestatigt. Die Schleimhaut der Nieren-
becken leicht gerdtet, mit zahlreichen Ecchymosen (bersét.

Die Leber leicht vergroRert; deren Rand etwas verdickt; ihr Gewicht
460 g (normal bei einem 1jahrigen Kinde 330 g). Ihr Parenchym derb,
blalrot gefarbt; auf dem Durchschnitte zahlreiche weile, ziemlich breite
Zige sichtbar, die dem Verlauf der GefaRe entsprechen.

Nebennieren, Pankreas, Ureteren, Harnblase und Genitalien ohne
makroskopische Veranderungen.

An dem Verdauungsapparat fanden sich Veranderungen nur im Be-
reich des Darms; so sind die Peyer’schen Haufen im lleum vergréBert,
grau gefarbt, erheben sich deutlich Gber das Niveau der Schleimhaut; ihre
Oberflache ist uneben, mit kleinen Knotchen besat. Ebenfalls sind die
Solitarfollikel sowohl im Diinn-, als auch im Dickdarm stark vergroRert.

Neben den beschriebenen Verdanderungen fand man bei der Autopsie
ausgedehnte leukamische Veranderungen im Bereiche des Sehorgans: namlich
leukamische Infiltrate in der Conjunctiva bulbi, sehr ausgebreitetes und bis
zu 3 mm dickes Infiltrat in der Chorioides, welches stellenweise auf die
Selera Ubergeht, Infiltrate in den Augenmuskeln und Tranendriisen, endlich
leukamische Veranderungen an den Lymphdriisen der Augenhéhle. Diese
Veranderungen fanden ihre ausfihrliche Besprechung durch Dr. Brudzewski
an anderer Stelle; aus diesem Grunde beschranke ich mich nur auf eine
kurze Erwahnung derselben.

Die mikroskopische Untersuchung der verschiedenen Organen ent-
nommenen Teile ergab Folgendes:

Die vergroRerten Lymphdrisen bieten unter dem Mikroskop ein ziem-
lich gleichmaRiges Aussehen. Man gewahrt das Bild eines adenoiden Ge-
webes, in welchem cellulare Elemente, namlich kleine Zellen mit verhaltnis-
maRig groRen Kernen und sparlichem Protoplasma, gegeniiber dem Stiitzgewebe
Uiberwiegen. Zwischen diesen Zellen lassen sich 2 Hauptarten unterscheiden:
a) weniger zahlreiche, sehr kleine (von der GroRe eines roten Blutkdrperchens
und kleinere) Zellen mit einem sich sehr stark farbenden Kern und b) die
die (Uberwiegende Masse des Drisengewebes bildenden gréReren (2—3mal
groBer als die roten Blutkdrperchen) Zellen mit etwas schwécher sich
farbendem Kern; in den letzteren sind zahlreiche karyokinetische Figuren
sichtbar. Die ersteren Zellen sind unregelmaRig zwischen denen der zweiten
Art verteilt, nur stellenweise bilden sie etwas groBere Anhaufungen und
entsprechen ihrem Aussehen nach den in normalen Driisen rings um das
Keimcentrum gelegenen Zellen, also den kleinen Lymphocyten, wahrend
die zweiten Zellen den eigentlichen Keimcentrumszellen, das ist den mittleren
und groRBen Lymphocyten, zu entsprechen scheinen. Diese cellularen Ele-
mente bewahren jedoch nicht die normale Anordnung: Follikel und Mark-
strange der normalen Lymphdriisen sind nicht mehr zu unterscheiden.

Die Struktur der Milz erscheint bei der mikroskopischen Untersuchung
ziemlich gut erhalten, auffallend ist nur die bedeutende Anzahl und die
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starke Entwicklung der Malpigbi’schen Korperchen. Dieselben sind von
der Umgebung scharf abgegrenzt und besitzen meistenteils Keimcentren.
Sonst finden sich im Parenchym derselben zahlreiche Zellen, welche den
mittleren und groRen Lympbocyten entsprechen.

Das Knochenmark der Rohrenknochen weist einen cellularen Bau auf,
wobei unter den Zellen die mittelgroBen Lymphocyten bedeutend Uberwiegen,
wahrend die Myelocyten nur sehr sparlich angetroffen werden.

Im Darm ergibt die mikroskopische Untersuchung eine Hyperplasie
der Solitarfollikel und Peyer’schen Haufen. In der Submucosa finden sich
auBer den vergroRerten Peyer’schen Haufen und Solitarfollikeln zahlreiche
mittelgroe Lymphocyten, die sieb stellenweise zu groReren Konglomeraten
vereinigen.  Ahnliche Anhaufungen finden sich ebenfalls zwischen der
auReren und inneren Muskelschicht und insbesondere in der Subserosa, wo
die mittelgroBen Lymphocyten, stellenweise in groBer Menge angehauft, ein
gleichmaRiges Infiltrat bilden. Ein Umstand ist dabei von besonderem
Interesse, dal im Bereiche und in der Nachbarschaft dieser Infiltrate die
BlutgefaRe mit dhnlichen Lymphocyten gefiillt sind, wahrend wir dieselben
an anderen Stellen in den GefédRen in einer viel Kleineren Anzahl antreffen.

Die Nieren und die Leber bieten bei der mikroskopischen Untersuchung
ein bei Leuk&mie oft beobachtetes Bild. In der Leber sind ndmlich die
Kapillaren der peripherischen wie auch centralen Partien des Leberlappchens
mit Lymphocyten vollig vollgestopft. Das interlobuldare Gewebe ist mit
Lymphocyten stark infiltriert, wobei an manchen Stellen diese Infiltrate bis
gegen die peripherischen Partien des Lappchens vordringen. In den Nieren
ist das leukdmische Infiltrat sehr ausgebreitet, besonders im Bereiche der
Corticalis, wo es die Hauptmasse des Gewebes bildet, wahrend die eigent-
lichen Nierenelemente (Glomeruli und die Nierentubuli) diesen gegeniiber
auf den zweiten Platz zurlicktreten und nur vereinzelt in dem ausgebreiteten,
aus mittelgroen Lymphocyteu bestehenden Infiltrat angetroffen werden.
Gegen die Medullaris zu erscheinen die Infiltrate mehr begrenzt, das eigent-
liche Nierengewebe (Driisengewebe) nimmt hier die Oberhand. Nebst den
leukamischen Infiltraten begegnet man in der Rinde zahlreichen Ecchymoseu.
In den infiltrierenden Zellen sind zahlreiche karyokinetische Figuren be-
merkbar.

Die mikioskopische Untersuchung der langs der Coronargefalle des
Herzens verlaufenden Prominenzen gab dberall ein gleichartiges Bild; sie
bestatigte namlich die makroskopische Diagnose auf Bestehen von aus-
gebreiteten circumvascularen leukamischen Infiltraten. Makroskopisch schienen
diese Infiltrate gegen den Herzmuskel scharf abgegrenzt zu sein; die mikro-
skopische Untersuchung ergab jedoch, dal diese Abgrenzung nur scheinbar
ist.  Von dem um die hier verlaufenden Gefae gelagerten Infiltrat dringen
langs der Bindegewebsziige und der mit demselben verlaufenden kleinen
Gefale zahlreiche Ziige desselben Infiltrats gegen den Herzmuskel zu. Die-
selben lassen sich noch in einer bedeutenden Entfernung von dem Haupt-
infiltrat nachweisen (Taf. IV Fig. 2 u. 3). Die mikroskopische Untersuchung
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ergab nebstdem die Anwesenheit leukamischer Infiltrate im Epicardium aD
makroskopisch ganz normal aussehenden Stellen. Die Hauptinfiltrate be-
stehen hauptsachlich aus mittelgroBen Lymphocyten, die dicht aneinander
gereiht sind; zwischen diesen finden sich stellenweise Bindegewebsreste,
kleine Inseln subepicardialen Fettgewebes, Blutgefale, wie auch hier und
da gut erhaltene Nervenfasern. Muskelfasern oder nur deren Trimmer
wurden im Bereiche der Hauptinfiltrate nicht angetroffen, trotzdem diese
Infiltrate stellenweise sehr tief dringen. Die Infiltrate sind gleichméaRig
dicht und werden nur in den oberflachlichsten, unter dem Epithel liegenden
Schichten des Epicards ein wenig lockerer. Viele Lymphocyten dieses In-
filtrats weisen Kkaryokinetische Figuren auf. Von diesen Hauptinfiltraten
dringen in den Herzmuskel langs der kleinen BlutgefalBe Zige des Infiltrates
ein; die Zusammensetzung des letzteren ist analog der des Hauptinfiltrates.
Durch diese eindringenden Infiltrate werden teils einzelne Muskelfasern, teils
ganze Muskelblindel auseinander geschoben. Die Muskelfasern sind jedoch
an dieser Stelle nicht normal: sie sind Uberhaupt dinner, ihr Protoplasma
kornig, die Streifung ganz oder teilweise unsichtbar. Je nadher dem Haupt-
infiltrat, desto ausgesprochener sind diese Veranderungen am Herzmuskel:
sie scheinen durch Druckwirkung der Infiltrate auf die Muskelfasern ver-
ursacht zu sein. Im Bereich der Hauptinfiltrate haben diese Veranderungen
einen solchen Grad erreicht, daf hier Uberhaupt Reste des Herzmuskels
nicht nachweisbar sind; das leukdmische Infiltrat trat hier ganzlich an die
Stelle des Herzmuskels.

Nicht minder interessant ist das Bild, welches die Verdickungen der
Rippen an der Grenze des Knorpels und des Knochens bieten. Schon
makroskopisch lieB sich hier ein ausgedehntes Infiltat nachweisen, welches,
unter dem Periost gelagert, den Knochen scheidenférmig umgab. Durch
die mikroskopische Untersuchung wird nachgewiesen, dal das Periost hier
tatsachlich vom Knochen weit abgehoben ist, und daB der Raum zwischen
Knochen und Periost von einem leukamischen Infiltrat ausgefillt ist. Das
Knochenmark weist hier lymphoidales Aussehen auf, &hnlich wie in den
Rohrenknochen.  Was den Knochen selbst anbelangt, ist derselbe an diesen
Stellen ebenfalls nicht normal: vor allem ist die Corticalis an vielen Stellen
durchbrochen, und durch die so gebildeten Liicken dringt das Knochen-
mark, bezw. das an seiner Stelle entstandene lymphoidale Gewebe unter
das Periost ein. Stellenweise ist die Corticalis noch ziemlich gut erhalten,
von normaler Dicke; es finden sich aber auch Stellen, an welchen dieselbe
in verschiedenem Grade, manchmal sehr bedeutend verdinnt ist. An einigen
Stellen, sowohl an der Corticalis, als auch an den Lamellen der Spongiosa,
1aBt sich konstatieren, da Lymphocyten in den Knochen selbst eindringen,
letzteren entkalken, die Knochenkorperchen frei machen, mit einem Worte,
durch ihr Eindringen in die Knochenlamellen dieselben usuriereu. In-
folge dessen zeigt sich bei der mikroskopischen Untersuchung Utberhaupt
nur eine sparliche Anzahl verschiedengradig usurierter Knocbenbalken. Es
verdient noch, erwahnt zu werden, daf im Infiltrate selbst zwischen dem
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Knochen und Periost sparliche Knoehenlamellen, bezw. deren Trimmer an-
getroffen werden (Taf. JV Fig. 1); es ist mdglich, dal dieselben entweder
durch das leukdmische Infiltrat von der Corticalis abgetrennt wurden, oder
dal dieselben infolge von Reizung des Periosts neugebildet worden sind.

Das durch das Infiltrat vom Knochen abgehobene Periost haftet an
dem Knorpel an der Stelle des Uberganges in das Perichondrium unmittelbar
an. Das oben beschriebene, zwischen Knochen und Periost befindliche
Infiltrat dringt ebenfalls in das Periost selbst ein, bedingt dessen Zer-
faserung und bildet zwischen dessen Fasern ausgedehnte Herde. Vom
Rippenperiost geht das leukdmische Infiltrat auf die benachbarten Gewebe,
ja sogar auf die sich hier inserierenden Muskeln {ber, wobei dasselbe
hauptsachlich langs des Bindegewebes und der mit demselben in die Muskeln
eindringenden Gefale fortschreitet. Das Infiltrat umgiebt hier Bindel, ja
sogar einzelne Muskelfasern, welche im allgemeinen erheblich verdinnt
sind. Andererseits geht das Infiltrat vom Rippenperiost unmittelbar auf
die Wandpleura ber, wo es sich stark ausbreitet. Im Perichondrium des
Rippenknorpels sind leukamische Infiltrate gar nicht nachweisbar, obwohl
die hier direkt anliegenden Teile der Wandpleura infiltriert sind. Nur
an der Stelle des Uberganges des Periosts in das Perichondrium finden
wir auch in dem letzteren unbedeutende leuk&mische Infiltrate. Das mikro-
skopische Bild der endochondralen Knochenbildung an der Grenze zwischen
Knochen und Knorpel bietet nichts Abnormes.

Die von mir bei der Nekroskopie vorgefundenen Veranderungen an
den weichen Hirnhauten waren, wie dies die mikroskopische Untersuchung
bestatigte, ebenfalls durch die Anwesenheit von leukdmischen Infiltraten
bedingt. Die Lymphocyten sind hier sehr dicht nebeneinander gelagert
und dringen mit den Hirnhduten in die Sulci. In einigen dieser Lympho-
cyten sind karyokinetische Figuren sichtbar. Die Gefale sind mit Blut
geflllt; in letzteren finden sich zahlreiche Lymphocyten; in einigen Ge-
faRen wachst die Anzahl der Lymphocyten erheblich, wohingegen die Zahl
der roten Blutkdrperchen abnimmt. In diesen Gefalen finden sich auch
kleine Fibringerinnsel vor. An einigen Stellen begegnen wir an den
weichen Gehirnhduten mikroskopischen Ecchymosen. Die oberflachlichen
Schichten des Infiltrats sind nekrotisch und zerfallen; hier sehen wir teils
nur Detritus, teils Lymphocyten mit noch erhaltenen Konturen, jedoch
ohne Kern, teils frei liegende Korner des Chromatins aus zerfallenen
Kernen. Nur hier und da begegnen wir hier noch gut erhaltenen Lympho-
cyten. In den tieferen Schichten ist das leukamische Infiltrat gut erhalten.
Durch diese Nekrose der oberflachlichen Schichten des Infiltrats scheint
sich deren weile Farbung, durch welche sich diese Infiltrate von solchen
an anderen Stellen makroskopisch unterscheiden, zu erklaren.

Wie durch die mikroskopische Untersuchung nachgewiesen worden
ist, beschrankten sich die leukamischen Infiltrate in den weichen Gehirn-
hauten nicht nur auf die makroskopisch veranderten Stellen. Im Gegen-
teil lieRen sich dieselben auch an anderen Stellen, wo die weichen Gehirn-
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haute makroskopisch ein normales Aussehen boten, nachweisen. Im Bereiche-
des Gehirngewebes selbst begegnen wir ebenfalls zahlreichen Lymphocyten,
welche sich hauptséchlich um die Gefale gruppieren, jedoch nirgends-
eigentliche Infiltrate bilden. Einige der GehirngefaBe sind ebenfalls mit
Lymphocyten uberfullt.

Indem ich unterlasse, auf die verschiedenen Theorien der
Entstehung der Leukdmie né&her einzugehen, muf ich hier in
Ubereinstimmung mit Ehrlich, Lazarus und Pincus in
unserem Falle eine Lymph&mie von akutem Verlauf annehmen.
Der Fall ist interessant schon mit Ricksicht auf die Seltenheit
dieser Erkrankung, insbesondere bei Kindern, und gewinnt be-
sonderes Interesse mit Ricksicht auf die ungewohnliche Lokali-
sation leuk&mischer Infiltrate. Abgesehen von den Verénderungen
im Sehorgan, welche von Dr. Brudzewski eingehend beschrieben
worden sind, abgesehen von den bei Leukdmie ofters beobachteten
Verénderungen in den Lymphdrisen, Milz, Knochenmark und
den ebenfalls sich vorfindenden leukdmischen Verdnderungen in
der Leber, Nieren und dem Digestionstraktus, verdienen in
unserem Falle eine besondere Aufmerksamkeit die Verdnderungen
an den serfsen H&uten und besonders im Epicard, am Rippen-
periost und zuletzt die hdchst interessanten Verdnderungen in
den weichen Hirnhauten.

Leukdmische Veranderungen im Bereiche der serdsen Haute,
obwohl dberhaupt selten, sind schon langst bekannt. Schon
Virchow bemerkt in seinem klassischen Werk Uber die Ge-
schwilste: ,,Indef} will ich erwédhnen, daB ich in sehr ausge-
machten Leukamieféllen allerdings kleine lymphoide Knoten am
Herzen und zwar unter dem Pericardium langs der Gefale . . .
gesehen habe.“ Noch friher beschrieben Friedreich und Mosler
leukdmische Infiltrate in der Pleura; viel spéater berichtete
Laache uber einen Fall von leukdmischen Verdnderungen am
Peritonaeum. Seit dieser Zeit nahm die Zahl der Beobachtungen
bezuglich des Anteiles serdser Haute am leukdmischen Prozelle
nur unbedeutend zu. Der Unterschied zwischen den in unserem
Fall vorgefundenen leuk&mischen Verédnderungen der serdsen
Haute und &hnlichen Verdnderungen in Féllen anderer Autoren
liegt vor allem darin, dass ein Teil dieser Verdnderungen (Ver-
&nderungen am Peritonaeum und Pericardium auRerhalb der
schon makroskopisch sichtbaren Prominenzen) erst durch mikro-
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skopische Untersuchung nachgewiesen worden ist. Dieser Um-
stand scheint darauf hinzuweisen, daR leuk&mische Veranderungen
in den serdsen H&uten viel ofter vorkommen, als dies allgemein
angenommen wird, dafl jedoch diese Verdnderungen nur aus-
nahmsweise einen solchen Grad erreichen, dal} sie schon makro-
skopisch nachweisbar sind. Es bestehen noch andere Momente,
welche die in unserem Falle im Epicard vorgefundenen Ver-
&nderungen interessant erscheinen lassen. In den mir bekannten
Fallen derartiger Veranderungen (Virchow, Seeligl) fand man
nur begrenzte flache Knoten, die langs der GefalRe lokalisiert
waren. In unserem Fall hatten die leuk&mischen Verénderungen
die Form ausgebreiteter Infiltrate, die bedeutende langliche, langs
der Coronargefalle und deren Verzweigungen liegende Verdickungen
des Epicards bildeten. Diese Infiltrate beschrénkten sich nicht
nur auf das Epicard, sondern drangen ebenfalls in den Herz-
muskel ein und brachten hier Muskelfasern zum Schwunde.
Die Infiltrate im Herzmuskel selbst waren, trotz eifrigst darauf
gerichteter Aufmerksamkeit, makroskopisch nicht nachweisbar,
was ebenfalls zur Annahme zwingt, dall derartige Verdnderungen
viel oOfter vorkommen, als dies aus den bisherigen sparlichen
Beobachtungen hervorgeht. In  Beriicksichtigung dessen sollte
die Aufmerksamkeit dahin gerichtet werden, in jedem Fall
von Leuk&mie durch die Untersuchung des Herzmuskels nach
derartigen Verénderungen zu fahnden; es ist mdglich, dafl durch
derartige Untersuchungen uns die Maoglichkeit gegeben werden
wird, die im Verlaufe von Leuk&mie seitens der Cirkulations-
organe so oft auftretenden Stérungen, welche mangels passender
anderer Erklarung als Folgen einer Andmie gedeutet werden, zu
erklaren.

Veranderungen im Periost bei Leuk&mie wurden ebenfalls
von einigen Autoren geschildert. Die erste einschlédgige Be-
obachtung stammt von Mosler aus dem Jahre 1876. Dieser
Beobachtung kommt jedoch keine besondere Bedeutung zu, da

Die Arbeit Brandenburg’s, in welcher auch leukamische Ver-
anderungen am Epikard beschrieben sind, war mir leider im Original
nicht zuganglich. Im Referate von dieser Arbeit (Virchows Jahres-
bericht) fand ich nur die kurze Bemerkung, dal ,Herz und Herz-
beutel durch lymphatische Einlagerungen verandert waren®.
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Mosler’s Fall nur Klinisch untersucht worden ist, so daB
nichts Positives beziiglich des eigentlichen Charakters der
Verdnderungen in diesem Fall entnommen werden kann. In
letzter Zeit hat R. v. Jakscli sogar eine spezielle Krankheits-
form beschrieben; dieselbe ist charakterisiert durch: 1. multiple
Periostitis; 2. VergroRerung der Milz; 3. an myelogene Leuk&mie
mahnenden Blutbefund. In unserem Falle ist jedoch an eine
Jaksch’sche Krankheit nicht zu denken des diametral ver-
schiedenen Blutbefundes wegeD. In der mir zugédnglichen Lite-
ratur fand ich nur einen Fall, in welchem am Periost dhnliche Ver-
anderungen bestanden, wie im unsrigeh. Es ist dies der Fall von
Eisenlohr. Dieser Autor fand bei derNekroskopie der Leiche eines
19jahrigen, an Leukdmie (nach den damaligen Begriffen sollte es ge-
mischteLeukdmie sein) verstorbenenMannes an den vorderen Enden
derRippen Verdickungen, diegegen den Korperder Rippe zu schméler
waren. Schon makroskopisch war zwischen dem Periost und
dem Knochen eine Anhdufung einer gelblich-rétlichen Masse,
wie auch eine Verdinnung der Rippencorticalis an entsprechenden
Stellen konstatierbar. Die mikroskopische Untersuchung ergab
unter dem Periost eine Anhdufung grofRer Zellen mit verhéltnis-
maikig groBem Kern; nebstdem fand Eisenlohr zahlreiche
Riesenzellen, seiner Ansicht nach Myeloplaxen. Schon aus dieser
oberflachlichen Beschreibung ist ersichtlich, daf} zwischen den
von uns vorgefundenen Verdickungen an den vorderen Enden
der Rippen und den von Eisenlohr beschriebenen Veranderungen
kein wesentlicher Unterschied besteht. Diese Veranderungen
verdienen auch aus diesem Grunde eine besondere Beachtung,
da sie bei Kindern zur irrtimlichen Annahme einer Rachitis
bei bestehender Leukdmie verleiten kdnnten. Die Berlcksichtigung
der Form dieser Infiltrate, ihrer Lokalisation auf gréReren Strecken,
als dies bei Rachitis der Fall ist, und des Mangels anderer
rachitischer Erscheinungen, kann uns vor diagnostischen Irr-
timern schitzen. Bei der Nekroskopie wird schon durch Be-
sichtigung der Rippen am Langsdurchschnitt der richtige Sach-
verhalt erkannt werden konnen.

Wir kommen nun zu den von uns Vorgefundenen Ver-
anderungen an den weichen Gehirnhduten. Wie bekannt, sind
leukdmische Verdnderungen im Bereich des Nervensystems (ber-
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haupt sehr selten, was ja auch die Folge ungenugender Unter-
suchungen sein kann. Soweit dies aus den bisherigen Unter-
suchungen resultiert, konnen diese Veranderungen sowohl das
centrale Nervensystem (Gehirn und Richenmark), als auch die
peripherischen Nerven und Gehirnhdute betreffen. Diese Ver-
&nderungen, soweit sie im Bereich des Gehirns, des Rickenmarks
und der peripherischen Nerven vorkommen, bestehen in Blut-
extravasaten, verschiedenen Arten von Degeneration und Bildung
von leuk&dmischen Infiltraten; dieselben wurden in letzter Zeit
ausfihrlich in den Arbeiten von Eichhorst, Bloch u. Hirsch-
feld, Spitz behandelt. In diesen Arbeiten ist auch die ein-
schlagige Kasuistik zusammengestellt.  Uns interessieren vor
allem die Verédnderungen an den Meningen. Diesbeziigliche Mit-
teilungen fand ich in der verhdltnismaRig groflen Leuk&mie-
Literatur nur sehr sparlich vor. Obrastzow fand bei einem
17j&hrigen Jingling mit akuter Leukdmie bei der Autopsie eine
Pachymeningitis haemorrhagica interna. Eisenlohr beschreibt
in seinem Fall von chronischer Leuk&mie ,,dunkelrote subdurale
Auflagerungen, besonders Uber dem Stirnhirn“. Im Falle Oli-
vier’s (chronische Leukdmie) bestanden ,intermeningeale Blutun-
gen am Hirn und Rickenmark®. Westphal fand in einem der
von ihm beschriebenen Félle von akuter Leuk&mie ,an der
Innenflache der Dura mater verschiedene frischere Hamorrhagien®.
Im Fall von Strauf3 (akute Leuk&mie) bestand ,eine Blutung
unter der Dura des Schadeldaches. Birk fand in seinem Falle
»Vverdickungen der Dura mater, welche aus gewucherten Kleinen
Zellen bestanden®, und Benda in einem von seinen 7 Fallen
von akuter Leuk&mie ,ausgedehnte Lymphome der Dura mater
mit einem massenhaften BluterguR des Subduralraumes®. Im
Falle Eichhorst’s soll in der Dura mater des Rickenmarkes
ein leuk&mischer Tumor bestanden haben, welcher zu einer
Kompressionsmyelitis die Veranlassung gab.

WTie ersichtlich, sind die bisherigen Beobachtungen bezuglich
der leukdmischen Verénderungen in den Hirnh&uten sehr spérlich
und betreffen fast ausschlielich die Dura mater. In diesen
Beobachtungen lassen sich 2 Hauptgruppen unterscheiden: 1. Félle
mit Ecchymosen, 2. Félle mit Infiltraten, bezw. leukdmischen
Tumoren in der Dura mater. Die Falle der ersten Gruppe sind
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unstreitig die haufigeren, was durch das hdufige Auftreten der
Ecchymosen auch in anderen Organen, besonders bei akuter
Leukamie, leicht erklarlich ist. Viel seltener sind eigentliche
Infiltrate, bezw. leuk&mische Tumoren in der Dura mater. In
den weichen Hirnhduten wurden dieselben bis jetzt, soviel mir
bekannt, von Niemandem angetroffen. Ein desto groRerer Wert
kommt den in unserem Falle beschriebenen Infiltraten zu, da
diese Verdnderungen eine ganze Reihe klinischer Erscheinungen
seitens des Nervensystems veranlassen koénnen, welche wir
mangels einer entsprechenden Deutung (&hnlich wie bei Cirku-
lationsorganen) bis jetzt durch eine Andmie des Gehirns, bezw.
der Meningen zu erkldren suchten. Wie aus unserem Falle er-
sichtlich, konnen diese Erscheinungon ihre eigentliche Grundlage
in anatomischen Verdnderungen an den weichen Gehirnhduten
in der Form von leukdmischen Infiltraten besitzen. Diese Ver-
&nderungen koénnen schon bei makroskopischer Untersuchung
sichtbar sein, sie koénnen sich jedoch auch in makroskopisch
normal aussehenden Gehirnhduten vorfinden.

Wenn wir dies alles berucksichtigen, gelangen wir zu der
Ansicht, dafl unsere bisherigen Kenntnisse der anatomischen
Veranderungen bei Leukdmie im allgemeinen unzureichend sind,
da sie hauptséchlich auf der Berilicksichtigung makroskopischer
Verénderungen basieren, wéhrend unbedeutendere nur durch
mikroskopische Untersuchung konstatierbare Veranderungen, die
eine ganze Reihe klinischer Symptome zu verursachen imstande
waren, sehr oft unserer Aufmerksamkeit entgehen kénnen. In
unserem Fall wurden die leukdmischen Veradnderungen am Peri-
tonaeum, in den Muskeln des Brustkorbes, in den Augenmuskeln
und in der Tranendrise erst durch die mikroskopische Unter-
suchung entdeckt. Die Verdnderungen in den Gehirnhduten, im
Epicardium und im Herzmuskel waren ebenfalls bedeutender,
als man dies auf Grund des makroskopischen Bildes vermuten
konnte. Aus diesem Grunde erscheinen mikroskopische Unter-
suchungen derjenigen Organe, welche im Verlauf der Leukdmie
gewdhnlich klinische Symptome darbieten, unbedingt erforderlich.
Leukamische Infiltrate konnen fast lberall entstehen, ihre Bildung
kann natlrlich nicht ohne EinfluR auf die Funktion der von
ihnen betroffenen Organe sein, wenn auch diese Verdnderungen

Virchows Archiv f. pathol. Anat. Bd. 171. Hft. 1. 8
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makroskopisch nicht evident sind. Erst eine eingehende mikro-
skopische Untersuchung verschiedener Organe kann uns ein
genaues Verstdndnis des Gesamtbildes dieses fiir uns noch in
manchen Beziehungen dunklen ProzeRes geben.

Zuletzt noch einige Worte zur Frage der Bildung sogen,
heteroplastischer Lymphome. Wie bekannt, sind die Ansichten
in dieser Hinsicht geteilt. Es bestehen verschiedene Ansichten,
im allgemeinen lassen sich jedoch 2 verschiedene Gruppen der-
selben unterscheiden.  Einerseits wird behauptet, dal3 diese
Lymphome aus préexistirendem Gewebe gebildet werden. Anderer-
seits wird angenommen, dal3 die aus dem kreisenden Blute eli-
minierten Lymphocyten den Anlal zur Bildung dieser Lymphome
geben. Schon Virchow behauptete: ,Allein die direkte Be-
obachtung lehrt, daB die Elemente der metastatischen Lymphome
sich in loco aus dem Bindegewebe entwickeln, daR es sich also
nicht um Ablagerungen handelt, sondern um ganz unzweifelhafte
Neubildungen.” In neuester Zeit &uBerte Pappenheim die
Meinung, die sich von der Virchow’s nicht wesentlich unter-
scheidet, namlich, daf} diese Lymphome nicht aus Lymphocyten,
sondern aus Unna’s Plasmazellenl) bestehen; es sind dies ,,nicht
hyperplastische Lymphome, sondern heteroplastische, d. h. histi-
ogene Neoplasmen, Granulome, bezw. mit Unna Plasmome nicht
entzundlicher Natur®. Pincus betrachtet, gestitzt auf die
Arbeiten Arnold’s und Ribbert’s, die sogen, heteroplastischen
Lymphome als aus schon normal in loco bestehenden Lymph-
knotchen entstandene, deren Anwesenheit z. B. in den Lungen
von Arnold nachgewiesen worden ist. Nach der Ansicht von
Pincus entstehen also diese Lymphome, ahnlich wie die Tumoren
der Lymphdrisen, auf Grund einer Hyperplasie schon unter
normalen Verhéltnissen im ganzen Organismus zerstreuter Kkleiner
Lymphknétchen.

Im Gegensatz zu den oben angefiihrten Ansichten betrachten
andere Autoren die sogen, heteroplastischen Lymphome als durch
Ablagerung von Lymphocyten aus den GefdRen entstandene,
wobei die einen annehmen, daR diese Lymphome ausschlieflich
aus abgelagerten Lymphocyten bestehen, wéhrend die anderen

') Bekanntlich falt Pappenheim die tnn'a’schen Plasmazellen als
histiogene Zellen auf.
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glauben, daB nur einzelne Lymphocyten aus den Gefalen ab-
gelagert werden, und daR dieselben, schon nach der Ablagerung
sich in loco vermehrend, den Grund der Entstehung von Lymphomen
bilden.

Schon diese Verschiedenheit der Ansichten bezuglich einer
und derselben Frage beweist zur Geniige, dal es uns an posi-
tivem Wissen in dieser Hinsicht mangelt. Dieser Umstand be-
wog mich, die Aufmerksamkeit auf das Verhaltnis der Lympho-
cyten zu der Gefalwand besonders zu lenken. Tatsdchlich
gelang es mir, mehrmals Lymphocyten in der Gefalwand anzu-
treffen. In der Adventitia ist diese Erscheinung nicht unge-
wohnlich; wir konnen ihr jedoch keine groRere Bedeutung bei-
messen. Ich habe jedoch auch Lymphocyten in anderen Schichten
der GeféBwand, ja sogar direkt unter dem Endothel angetroffen,
wie dies aus Taf. IV Fig. 4 ersichtlich ist. Diese und &hnliche
Bilder scheinen dafiir zu sprechen, daR die Lymphocyten, trotz
Mangels von Eigenbewegung!l), ohne Schédigung der Gefalwand
durch dieselbe passiv nach auBen gelangen koénnen. Ubrigens
ist die Erscheinung einer Ablagerung morphotischer Gebilde
(denen es an Eigenbewegungen mangelt) aus den Gefalen
allgemein bekannt. So hat z. B. Browicz nachgewiesen, dal
die normal aussehenden roten Blutkdrperchen aus den Gefalen
ausgeschieden werden und auch in den Waénden der mehr-
schichtigen GefaBe Infiltrate bilden konnen. In Anbetracht der
von mir beobachteten Bilder und der von Anderen nachgewiesenen
Maoglichkeit einer Ablagerung aus dem Blute (durch die GefaR-
wand) nicht eigenbeweglicher morphotischer Elemente, erscheint
mir der Einwand, daB die sogen, heteroplastischen Lymphome
ihre Entstehung den aus BlutgeféRen ausgetretenen Lymphocyten
nicht verdanken konnen, da die Lymphocyten keine Eigen-
bewegungen besitzen, nicht richtig zu sein. Im Gegenteil scheinen
die von mir beobachteten Bilder dafiir zu sprechen. Andererseits
scheint die groe Anzahl der von mir in leuk&mischen Infiltraten
angetroffenen karyokinetischen Figuren darauf hinzuweisen, dal

') Die Frage der Eigenbewegung der Lymphocyten scheint von ihrer
Losung noch weit entfernt zu sein; ohne auf dieselbe néher ein
zugehen, nehme ich die heutzutage herrschenden Anschauungen als
feststehend an.

8*
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die aus den GefaRen durch die Wand derselben ausgeschiedenen
Lymphocyten sich vermehren, groRere Anhdufungen und leuk-
amische Infiltrate bilden kdnnen. Wenn wir zuletzt den Umstand
beriicksichtigen, dal’ die Lokalisation der sogen, heteroplastischen
Lymphome dem Verlaufe von BlutgefaRen zu entsprechen scheint,
so gewinnt die Annahme der Mdglichkeit eines engen Zusammen-
hanges zwischen den BlutgefdBen und sogen, heteroplastischen
Lymphomen sehr an Wahrscheinlichkeit.

Wir konnen also auf Grund unserer Untersuchungen die
Maglichkeit der Entstehung der heteroplastischen Lymphome aus
den aus dem Blute stammenden Lymphocyten nicht ohne weiteres
leugnen. Andererseits stiitzen die Anhdnger der Ansicht, dal3
die sogen, heteroplastischen Lymphome in loco aus dort pré-
existierendem Gewebe entstehen, ihre Annahme auf ebenfalls
sehr ernste Argumente. Aus diesem Grunde erscheint mir am
wahrscheinlichsten zu sein, dall die Wahrheit in der Mitte liegt,
dafl namlich die Entstehung der sogen, heteroplastischen Lym-
phome auf zweifache Art denkbar ist. Die eine Art verdankt
ihr Entstehen den sich vermehrenden, aus dem Blute stammenden
Lymphocyten, die anderen dagegen bilden sich aus an dieser Stelle
préexistierenden Gewebselementen. DaR diese Elemente eben die
kleinen, in allen Organen zerstreuten Lymphknd&tchen sein kénnen,
scheint gegenwdrtig nach Arnold’s und Ribbert’s Unter-
suchungen sehr wahrscheinlich zu sein. Betreffs des Verhalt-
nisses der sogen, heteroplastischen Lymphome zu den Plasma-
zellen 4Rt sich gegenwartig nichts Positives behaupten, vor
allem darum nicht, da wir Uber die Herkunft der Plasmazellen
bis jetzt zu ungenigend informiert sind: wahrend die einen
Autoren dieselben aus den Bindegewebszellen entstehen lassen,
glauben die anderen, daf} sie aus dem Blute stammen, némlich
mit den Lymphocyten identisch sind.

Meinem hochverehrten Chef, Herrn Prof. Dr. Browicz,
spreche ich an dieser Stelle meinen innigsten Dank fir die
Uberlassung des Falles und die Anregung zu dieser Arbeit aus.

Erklarung der Abbildungen auf Taf. IV.

Fig. 1. Leukémisches subperiostales Rippeninfiltrat, a Infiltrat, b Periost,
¢ dulRere Grenze der Corticalis.
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Fig. 2 u. 3. Leukdmische circumvasculare Infiltratean den Coronargefalien

des Herzens (im Querschnitt). An beiden Abbildungen sind die
kleineren in das Myocardium eindringenden Nebeninfiltrate gut
sichtbar.

Fig. 4. Querdurchschnitt einer kleinen Darmwandvene. In der Venenwand

9.
10.
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15.
16.

17.
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19.

bei a die eingedrungenen Lymphocyten.
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