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Dem pathologisch-anatomischen Institut iiber-
sandte Herr Dr. Oppenheimer, Kinderarzt
hier, mehrere Organe emes Kindes, das in den
letzten Wochen bei ihm mit der Diagnose ,Lym-
phosarcom® in ambulatorischer Behandlung ge-
standen hatte und am 12. November 1903 ge-
storben war.

Die Erkundigungen nach der Vorge-
schichte und dem Verlauf des Falles
hatte folgendes Ergebnis: Die Mutter brachte das
21/, jahrige Kind J. R., Madchen, am 26. Oktober
in ambulatorische Behandlung und gab an, das
Kind sei rechtzeitig und gesund geboren, habe
in den ersten 6 Lebenswochen Brechdurchfall
durchgemacht, mit %/, Jahren ist es gesessen; mit
1!/, Jahren gelaufen, die ersten Zihne bekam es
mit emnem Jahr.

Im ersten Jahr soll das Kind aullerdem noch
einen Gesichtsausschlag gehabt haben. Der Aus-
schlag trat dann jedesmal auf, wenn ein Zahn
durchbrach. Vor 1/, Jahr soll der Ausschlag beim
Zahnen ausgeblieben sein; um diese Zeit bildete
sich an der linken Halsseite eine Geschwulst, die
angeblich m 14 Tagen die Grole eines kleinen
Kinderkopfes erreichte. Im Hauner'schen Kin-
derspital wurde das Kind im August 19o3 ope-
riert, wobel zwel apfelgrobbe Geschwiilste heraus-
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geschnitten worden seien. Nach der Operation
besserte sich das Befinden, die grolle vorher be-
stehende Blidsse verschwand in dieser Zeit. In
letzter Zeit ist die Blasse wieder aufgetreten, das
Kind schlift viel, fast bestandig, Appetit sehr
gering.

Ueber die Behandlung im Kinderspital erhielt
ich von dort folgende Notizen: ,Das Kind J. R.
kam am 3. August 1903 in poliklinische Behand-
lung mit einem mannerfaustgrolen Tumor an der
linken Halsseite. Diagnose: Lymphoma colli
sinistr.

6. VIII. 03. Narkose, Excision eines Dri-
senpackets, Naht, Tamponade.

31. VIII. Halsumfang 34,5 cm.

Vom 1. September ab imnerliche Arsenbe-
handlung.

1. X. Halsumfang 29,5 cm.

5. X. Halsumfang 32,5 cm.

13. X. Halsumfang 35,5 cm.

Am 15. X. ergab die Blutuntersuchung

Hamoglobin 40%

Erythrocyten 25135000

ILeucocyten 13400
also Verhaltnis der weillen zu den roten Blut-
korperchen 1:187. Nach dem 15. X. wurde das
Kind nicht mehr gebracht.

Die Mutter brachte es dann am, 26. Oktober in
ambulatorische Behandlung zu Herrn Dr. O, der
bei dem Kinde eine Temperatur von 39.2 (3 h p.m.)
feststellte und am 27. X. folgenden Befund erhob:

,oehr mageres, rhachitisches und hochgradig
anamisches, weibliches Kind. Das Gesicht, be-
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sonders die Augenlider Gdematds geschwellt, an
der linken Seite des Halses, direkt unter dem Ohr
beginnend, eine vorn bis fast zur Mittellinie und
hinten bis zur Halswirbelsaule ziehende Geschwulst
von der Grobe eines kleinen Kindskopfes; die
Oberflache zeigt in ihrer Mitte eine Narbe, die
offenbar herrihrt von der vor einigen Monaten
vollzogenen Operation. Die Geschwulst selbst
fuhlt sich uneben an, ist an manchen Stellen be-
sonders gegen vorne hockerig, man kann ein-
zelne Tumoren in der Grobe einer Zwetschge ab-
- tasten, nach hinten und unten i1st der Tumor viel
weicher. Die allgemeinen Driisen sind etwas ge-
schwellt, eine einzelne Driise in der linken axilla
etwas starker.

Ueber den Lungen nirgends Dampfung,
nirgends bronchiales Atmen, LHU sehr viel Ras-
seln; in der linken Axilla das Atmen etwas ver-
schiarft und die Stimme deutlicher zu horen.

Herzdampfung normal, Tone rein, aber etwas
dumpf.

Abdomen nicht besonders aufgetrieben; Le-
ber reicht bis etwa zwei Querfinger oberhalb des
Nabels. Driisen im Darm nicht zu fiihlen. Milz
gerade etwas palpabel, jedenfalls nicht bedeutend
geschwellt.

Temperatur 38,3; Gewicht goso; Blut 309
Haemoglobin; Erythrocyten 1 604000; Leucocy-
ten 33000; also W: R (weille zu roten Blutkérper-
chen) = 1:49.

3. Nov. Die Geschwulst unverindert, das
Aussehen schlechter, die Hautfarbe blasser, die
Augenlider etwas stirker odematos. Temp. 39,3.
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Unter zunehmendem Verfall ohne sonstige
besondere klinische Symptome trat am 12. Nov.
der Tod ein.

Die Diagnose war auf Lymphosarkom ge-
stellt worden und die Behandlung bei dem hoff-
nungslosen Zustand eine rein symptomatische
gewesen.

Der Sektionsbericht?) lautet:

»otark abgemagerter kindlicher Korper weib-
lichen Geschlechts von sehr blasser, wachsartiger
Hautfarbe. Die Haut laft sich iiber dem ganzen
Korper in grobBen Falten abheben. Pupillen gleich
weit, Corneae beiderseits leicht getriibt, Conjunc-
tivae und Mundschleimhaut duBerst blall. An der
linken Halsseite eine etwa faustgrofle Anschwel-
lung, tiber welcher die Haut verschieblich ist, und
die sich bei der Betastung in deutliche Knollen
gliedert, tiber der Anschwellung eine ca. 45 mm
lange Narbe in der Kieferwinkel-Kinnrichtung.
Die Submental-, Submaxillar- und Auriculardriisen
beiderseits geschwollen. In der linken Supra-
claviculargrube, sowie in der linken Axilla Driisen-
pakete und einzelne Driisen bis Welschnulbgrobfe
geschwollen. Abdomen stark aufgetrieben, In-
guinaldriisen beiderseits geschwollen bis auf
etwa Bohnengrobe.

Bel der Eroffnung der Bauchhohle beriihren
sich die Lungen fast in der Mittellinie, der Herz-
beutel liegt zweimarkstiickgroll vor. Die Leber
iiberragt den Rippenbogen um etwa 2—3 Quer-
finger. Darmschlingen stark gebliht. Wurmfort-

') Einlauf-Journal des path, Instituts Nr. 400 a. 1903.
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satz an gehoriger Stelle, durchgiangig; im kleinen
Becken keine abnorme Flussigkeit. Zwerchfell-
stand: rechts 5. Intercostalraum, links 5. Rippe.
Pleurahohle leer, Pleura glatt und glanzend, Lun-
gen nirgends mit der Pleura costal. verwachsen.
An der Spitze beider Lungen, sowie an der
Beriithrungsfliche zwischen Ober- und Unter-
lappen der linken Lunge und Mittel- und Unter-
lappen der rechten Lunge vereinzelte, etwa hanf-
korngrolie, gelbliche, feste, derbe Knotchen; das
Lungengewebe iberall gut lufthaltig, Saftgehalt
nicht vermehrt, Blutgehalt stark herabgesetzt.
Die groBeren Bronchien, die peribronchialen Dri-
sen und die Gefisse am Hilus ohne Besonderheit.
Die mediastinalen Driisen stark geschwellt, inji-
ziert, gleichmafig gelblich verfarbt und derb.

Herz ohne pathologischen Befund.

Milz mit der Umgebung stark verwachsen
durch ziemlich alte, strangformige Adhaesionen,
etwa um das vier- bis funffache des normalen
Volumens vergrobert. Kapsel glatt, durch die-
selbe durchscheinend, zahlreiche gelbliche Ein-
lagerungen von Stecknadelkopfgrofie bis Bohnen-
grobe. Auf dem Durchschnitt zeigt sich das ganze
Gewebe von gelblichen, derben Knotchen gleicher
Grobe (wie angegeben) durchsetzt. Die Konsi-
stenz des Organs ist vermehrt.

Leber etwas vergroBert, durch die glatte
Kapsel durchscheinend, zahlreiche Knotchen der-
selben Grolie und Beschaffenheit wie in der Milz;
auf dem Querschnitt zeigt sich das Lebergewebe
von diesen Knotchen dicht durchsetzt. In der
Gallenblasenwand an der Einmindung des Duc-
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tus cysticus ein etwa bohnengrofies Knotchen,
welches den Gang aber nicht verstopft, in der
Gallenblase etwa zwei Theeloffel heller Galle.
Der Magen stark gebliht, enthilt reichliche Menge
garenden Milchbreis, Magenschleimhaut aduDerst
blald, an einigen Stellen leicht injiciert.

Der Darm ohne Besonderheit, lymphatische
Apparate ohne Befund; die retromesenterialen

Driisen reichlich dattelgrofs, Schnittfliche derb
und gelblich, feucht glinzend.

Nieren fotal gelappt, auf dem Durchschnitt
Grenze zwischen Rinde und Mark etwas ver-
waschen, Substanz sieht aus wie gekocht, ganz
vereinzelt kleine, derbe Knotchen bis Kirschkern-
grobe von gleicher Beschaffenheit wie in den an-
deren Organen. Genitalien ohne Befund.

Aus diesem Sektionsbefund wurde die Dia-
gnose gestellt auf ,multiple maligne
Lymphomatose".

Generalisierte Lymphombildungen
finden sich:

I. Bei den Erkrankungen, die wegen des
schon makroskopisch auffallenden Blutbefundes
mit demn Namen Leucaemie belegt wurden und
deren Diagnose in erster Linie auf eben diesem
Blutbefund gestiitzt ist.

Nach Ehrlich wird nur mehr eine lym-
phatische und eine myelogene Form der Leuc-
aemie unterschieden. Jene ist im wesentlichen
charakterisiert durch eine enorme Vermehrung
der Lymphocyten — weille Blutzellen von der
Grobe der roten mit einem grobben runden Kern
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— eine Vermehrung, bei der die anderen weiBen
Blutzellen fast véllig verschwinden koénnen und
bei der sich als Verhaltnis der weilblen zu den roten
Blutkorperchen bis zu 1:1 dndern kann. Diese,
die myelogene Leucaemie, wird diagnostiziert bei
Anwesenheit der sogenannten Myelocyten — gro-
Ber, einkerniger Zellen, deren Protoplasma eine
neutrophile Granulation zeigt —, die sich gewdhn-
lich nur im Knochenmark, nicht im Blut vorfinden;
daneben besteht eine starke Vermehrung der poly-
nukleiren Leucocyten neben anderen unwesent-
~ licheren Verinderungen. Bei beiden Formen sind
die Erythrocyten und entsprechend der Haemo-
globingehalt des Blutes stark vermindert.

Sodann treffen wir multiple Lymphombil-
dungen : _

II. Bei einer Gruppe von Erkrankungen, die
den auffallenden Befund des ,weillen Blutes"
nicht aufweist. Diese zweite Gruppe ist urspriing-
lich als eine einheitliche Krankheit aufgefalt
und nach ihrem ersten Beschreiber (1832) als
Hodgkin’sche Krankheit bezeichnet wor-
den. In Deutschland wurde sie 1858 durch Wun-
derlich als ,progressive multiple Lymphdriisen-
hypertrophie” genauer bekannt. Von Cohn-
heim wurde sie 1865 mit dem Namen ,,Pseudo-
leucaemie" belegt, eben weil die Form, die er
beschrieb, abgesehen vom Blutbefund keine we-
sentlichen Unterschiede gegeniiber der wahren
Leucaemie aufwies. Trousseau in Frankreich
schlug dafiir den Namen , Adenie” vor. Die Be-
zeichnung , malignes Lymphom* wurde im Anfang
der siebziger Jahre von Billroth eingefiihrt.



Andere wieder beschrieben die Krankheit unter
dem Namen des ,,Lymphosarcoms®.

Schon die Vielheit dieser Namen weist dar-
auf hin, daB wir es hier wohl mit keinem einheit-
lichen Symptomenkomplex zu tun haben und dald
die pathologisch-anatomischen Verhiltnisse, die
ihm zu Grunde liegen, keine einheitlichen sein
werden. Virchow hatte schon von jeher die
Ansicht verfochten, dafl unter dem Namen
., Pseudoleucaemie’ ganz verschiedene Krankheiten
bezeichnet werden. v. Winiwarter hat 1875
besonders die grundsatzlichen Verschiedenheiten
von ,malignem Lymphom" und Lymphdriisen-
sarcom betont, indem er den rein hyperplastischen
Charakter des malignen Lymphoms gegeniiber
dem heteroplastischen Charakter des Lympho-
sarcoms hervorhob. Es ist denn auch mit der Zu-
nahme der klinischen und pathologisch-anatomi-
schen DBeobachtungen klar geworden, dal der
Gesamtheit der Erscheinungen, fir die friher die
Namen Hodgkin'sche Krankheit, Pseudo-
leucaemie, malignes Lymphom, Lymphosarcom
als Synonyma gebraucht wurden, mehrere unter
sich genetisch und histologisch verschiedene
Krankheiten zu Grunde liegen.

Wir unterscheiden demmnach im Anschlufs an
Pinkus (in Nothnagel's spezieller Patholo-
gie und Therapie) 3 Gruppen von Erkran-
kungen, die bei einem nichtleucaemi-
schen Blutbefund das Symptom der
Lymphombildung gemeinschaftlich
haben und deren exakte Differentialdiagnose
gelegentlich nur durch die histologische Unter-
suchung moglich ist.




1. ,Wirkliche Pseudoleucaemie. In
diese Klasse sind die generalisierten Lymphom-
bildungen mit relativer Lymphocytose zu stellen,
welche mit der wahren lymphatischen Leucaemie
in eine Gruppe zusammengefalit werden miissen.”
Frither hield man Pseudoleucaemie die Fille, in
denen neben den klinischen und anatomischen
Zeichen der Leucaemie der anscheinend nor-
male Blutbefund die letztere Diagnose ausschlol.
Die neueren Untersuchungen haben nun ergeben,
dald auch bei solchen Fillen eine Aenderung des
Blutbefundes und zwar eine Vermehrung der
Lymphocyten zu konstatieren ist. So lange die
Bluthistologie weniger gefordert war, wurde diese
~relative Lymphocytose®™ tibersehen. Beil gesunden
Erwachsenen ist nach Engel das Verhaltnis der
gewohnlichen polynuklediren Leucocyten zu den
Lymphocyten wie 3:1. Dieses Verhaltnis findet
sich nun in vielen Fallen zu Gunsten der Lympho-
cyten verschoben. In manchen Fillen tritt eine
derartige Vermehrung der Lymphocyten ein, dab
sich auch das Verhiltnis der Gesamtzahl der wei-
Ben zu den roten Blutkorperchen wesentlich ver-
andert zeigt und das Bild des Blutbefundes sich
mehr und mehr dem der wahren lymphatischen
Leucimie nahert. Um nun doch einigermalen
eine Abgrenzung gegen letztere Krankheit zu be-
kommen, will Pinkus den Grenzbezirk der
Pseudoleucaemie da setzen, wo das Verhiltnis
W:R (weiBe zu den roten) sich zwischen den Zah-
len 1:200 bis hichstens 1: 100 bewegt. Er ist sich
aber dabei wohl bewulit, dall eine derartige
Grenze nur einen beschrankten Wert haben kann.



Da ja damit zwischen den beiden Krankheiten nur
mehr ein quantitativer Unterschied im Befund des
Blutes besteht, lage es recht nahe, die beiden Af-
fektionen iberhaupt als eine einheitliche aufzu-
fassen. In der Tat ist diese Ansicht schon ziem-
lich frithe ausgesprochen worden, besonders auch
mit dem Hinweis auf die Tatsache, dal man eine
Pseudoleucaemie in wahre lymphatische Leucae-
mie mit typisch leucaemischem Blutbetund des
ofteren iibergehen sah. Es finden sich aber in
einzelnen Fillen der hieher gehorigen Erkrankun-
gen noch solche Unterschiede in einzelnen klini-
schen und pathologisch-anatomischen Erscheinun-
gen, dald es vorerst doch noch nicht angiangig ist,
beide Affektionen mit einander zu identifizieren.
Die zweite anatomische Hauptver-
dnderung der Pseudoleucaemie ist die
Affektiondeslymphatischen Gewebes,
die 1hr den Namen des multiplen mahgnen Lym-
phoms verschafft hat. Diese Verinderung findet
sich iibrigens in annahernd gleicher Weise auch
bei der wahren lymphatischen Leucaemie. Sie
besteht 1m allgemeinen in einer reinen Hyper-
plasie des lymphatischen Gewebes und kann
uberall da Platz greifen, wo lymphatisches Ge-
webe schon priformiert vorhanden ist. Nun ist
aber nach den neueren Untersuchungen Rib-
bert's und Arnold’s das lymphatische Ge-
webe eines der verbreitetsten histologischen Ele-
mente. Es gibt so ziemlich kein Organ, in dem es
nicht nachgewiesen zu sein scheint. Es sind denn
auch die noch genauer zu beschreibenden Hyper-
plasieen, in allen Lymphdrisen, der Milz, der




Leber, der Lunge, den Nieren, den lymphatischen
Apparaten des Darmes und im Knochenmark ge-
funden worden.

Diese allgemeine Verbreitung ist also nicht,
um das hier gleich vorwegzunehmen, etwa als Me-
tastasenbildung aufzufassen, sondern sie tritt nur
da auf, wo lymphatisches Gewebe praformiert vor-
handen ist. Die Lymphombildung kommt hier
durch Zellteilung in den vorgebildeten kleinen
Lymphocytenhaufchen zu stande (Ribbert).

Die Pseudoleucaemie im engeren
Sinn entspricht ziemlich genau dem malignen
Lymphom, wie es v. Winiwarter 1875 erst-
mals genauer definiert und beschrieben hat. Er
unterscheidet eine weiche und eine harte Form
der lymphatischen Tumoren.

Bei der ersteren Form finden sich weiche,
fast fluktuierende Geschwiilste, die beweglich, un-
ter sich verschieblich und mit der Haut nicht ver-
wachsen sind, seltener sind die Driisen durch se-
kundare periadenitische Entzindungen mit ein-
ander verklebt. Mikroskopisch stellen sie ein
hyperplastisches  Drusengewebe dar, dessen
Lymphkorperchen etwas vergrobbert und sehr
stark vermehrt sind, so dalb vom Geriist manchmal
kaum noch etwas zu sehen ist. Ausgeschiittelte
Schnitte zeigen ein zartes Maschenwerk mit ver-
mehrter Faserzahl.

Die harte Form erscheint beim Durchschnitt
manchmal fast weild, ,,einem Uterusfibrom ahn-
lich®, die Lymphdrisenstruktur ist ersetzt durch
ein Convolut von Faserziugen, die peripher schalen-
formig angeordnet sind. Gegen die Marksubstanz



zu findet sich ein dichtes Netzwerk von Faserziigen.
Vereinzelt sieht man noch Anhdufungen von
Driisensubstanz, deren Geruste mit Lymphkorper-
chen vollgepfropft ist.

Zwischen beiden Formen finden sich beim
gleichen Individuum ofters Ueberginge; die
weiche Form 1st als Jugendstadium der harten
IF'orm anzusprechen.

Das maligne Lymphom hat nicht die
Tendenz, uber seinen Mutterboden hinauszugrei-
fen, es durchbricht nie seine, d. h. die Driisen-
kapsel, um in Gewebe anderer Natur hineinzu-
wuchern. Innerhalb des einzelnen Organs selbst
freilich findet haufig eine Confluenz der in der
Norm deutlich von einander gesonderten Bildun-
gen statt, da diese ja nicht durch besondere binde-
gewebige Hiillen streng von einander geschieden
sind und 1hre einfache Berithrung durch zentrifu-
gales Wachstum bereits zur Confluenz fiihrt.
Durch die hyperplastische Vergrofierung der Dri-
sen kann das Nachbargewebe naturlich auch ge-
schadigt werden, aber nur durch Druck und me-
chanische Verdrangung, aber nicht infolge von
Durchwucherung.

Ein weiteres wesentliches Merk-
mal des malignen Lymphoms ist der
Mangel des Zerfalls; es geht keine retro-
graden Metamorphosen ein, wie sie in ilteren Ge-
schwulstpartien bei echten Neoplasmen so regel-
mabig auftreten.

Wir haben schon oben erwiihnt, dat die Ge-
neralisierung der Lymphombildung, die schein-
bare Metastasenbildung nach der Theorie, der
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wir hier folgen, nicht als metastatischer Vorgang
auf dem Lymph- oder Blutweg aufzufassen ist,
sondern es hat sich wohl nur da, wo vorher schon
normaler Weise lymphoides Gewebe vorhanden
ist, dieses durch Zellteilung vermehrt. Es ist auf
den vorerst noch unbekannten spezifischen Reiz
hin tberall lymphoides Gewebe in Hyperplasie
geraten. Durch die reichliche Produktion dieses
Gewebes an Lymphocyten kommt die Vermehrung
dieser Blutbestandteile zustande.

2. ,Lymphosarcomatosis. Genera-
lisierte Lymphombildungenohne Blut-
verinderung oder mit Lymphocyten-
abnahme."

Kundrat hat 1893 mit diesem Namen eine
Affektion gekennzeichnet, die er sowohl vom ma-
lignen Lymphom als vom Lymphdriisensarcom
getrennt wissen will. Die Lymphosarcomatosis
ist von den Sarcomen zu sondern und tiberhaupt
nicht zu den Neubildungen im engeren Sinn zu
rechnen, denn sie sind keine spontan in einzelnen
oder multiplen Herden auftretenden atypischen
Gewebsbildungen, die sich metastatisch verviel-
filtigen konnen, sondern Gewebsbildungen aus
den Lymphdriisen, folliculiren und adenoiden
Gebilden hervorgehend, die regionar auftreten
und fortschreiten nach den Wegen der Lymph-
bahnen, eine Propagation auf dem Wege der
Blutbahnen kommt ihnen selten, nebenbeil, ge-
wissermalen gelegentlich zu. Sie stehen hiemit
den Lymphomen namentlich der Pseudoleucaemie
naher als den Sarcomen, wenn sie auch wieder
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durch ihren atypischen Bau und noch mehr durch
thr Wachstum — das Einbrechen in die Nachbar-
gewebe — sich von diesen unterscheiden. Dieser
Zusammenhang wird auch in seltenen Fillen durch
Uebergange der pseudoleucaemischen Lymphome
i Lymphosarcome gekennzeichnet.”

Mikroskopisch beschreibt sie Kund-
rat als charakterisiert durch das reticulierte
Grundgewebe mit eingelagerten lymphoiden Zel-
len, wobei betont werden muld, dalb dasselbe nie
dem normalen reticulierten lymphoiden Gewebe
gleicht, indem die typische Ausbildung durch un-
regelmalige Anordnung des Gertstes, schwichere
oder wieder mehr fibrose Ausbildung desselben,
Reichtum und Grofle der Zellen erheblich vom
Typus abweicht.

Das Lymphosarcom Kundrat’'s besitzt
keine Neigung zu retrograden Metamorphosen.

Der Blutbefund ist entweder ein normaler,
oder es sind die Lymphocyten vermindert.

Der Charakter der Affektion wird von Kund-
rat noch als boésartiger wie Sarcom und Carci-
nom bezeichnet.

3. yAnderweitige nicht rein lym-
phatische Affektionen des Lymph-
apparates, Tuberkulose, maligne Tu-
moren.”

Schon Wunderlich und dann Billroth
haben bei der Beurteilung einzelner Fille Hod g -
kin’scher Krankheit auf gewisse ,skrophulése®
Eigenarten derselben aufmerksam gemacht. Im
Laufe des letzten Jahrzehnts sind mehrere ur-
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sprilnglich — auch noch aw dem Sektionstisch
— als malignes Lymphom aufgefalite Falle durch
Tierversuch, histologische und bakteriologische
Untersuchungen als Tuberkulose erwiesen worden.
Es hat dann Fischer darauf hingewiesen, dab
gelegentlich Tuberkulose anderer Organe oder
auch der Lymphdriisen selbst gemeinsam mit ech-
tem malignem Lymphom vorkommt und daf hier
vielleicht die Tuberkulose als Sekundarinfektion
des geschwachten Organismus anzusehen sei.
Sternberg hat 1898 eine eigenartige Form
der Tuberkulose des Lymphapparates beschrieben,
die wohl manchmal schon verkannt und als ma-
lignes Lymphom angesehen worden sei. Es
kommt dabei im lymphatischen Apparat mehr
oder weniger zur Bildung eines eigenartigen Gra-
nulationsgewebes, das sich durch seinen oft sehr
bedeutenden Reichtum an iiberaus grolen Zellen
auszeichnet. Dieselben haben im allgemeinen sehr

viel Protoplasma und einen oder mehrere grobe,
verschieden gestaltete, meist sehr intensiv farb-
bare Kerne. Dieses Granulationsgewebe ist bald
mehr, bald minder reichlich und diffus in den
verschiedenen lymphatischen Geweben entwickelt,
oft so reichlich, dald das urspriinglich vorhandene
Gewebe nur mehr auf sparliche Reste reduziert
ist. Auf der Entwicklung dieses Granulations-
gewebes beruht auch die bedeutende VergroBe-
rung der befallenen lymphatischen Organe, die
eben zur Verwechslung des Krankheitsbildes mit
dem der Pseudoleucaemie fithrt. In der Mehr-
zahl der Fille kommt es, wenn auch sehr spit,
zur Entwicklung eines typischen tuberkulosen Gra-
2
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nulationsgewebes (miliare Tuberkel) ganz dhnlich
wie in den gewodhnlichen Fillen einer universell
verbreiteten Driisentuberkulose.” Man findet
dann natiirlich auch nekrobiotische Prozesse, Ver-
kasung und eitrige Einschmelzung. Leichter ist
naturlich das Bild zu deuten, wenn daneben sonst
im Korper offensichtlich tuberkulose Prozesse sich
vorfinden. In vielen Fillen trifft dies jedoch nicht
zu, und man findet nur die Bildung des beschrie-
benen eigentiimlichen Granulationsgewebes 1m
Lymphapparat.

Typische maligne Neubildungen wer-
den seltenér Anlall zu Verwechslungen bieten
konnen; 1hr schrankenloses Wuchern durch alle
Gewebe, ihre Neigung zu retrograden Metamor-
phosen, zum Zerfall und zur Ulceration sind ja
meist zu einer Zeit, da sie multiple Metastasen ge-
bildet und den todlichen Ausgang herbeigefiihrt
haben, geniigend ausgesprochen.

Als ,anderweitige nicht rein lymphatische
Affektion des Lymphapparates” kommt hochstens
das chronische Riickfallfieber (Ebstein) in
Betracht, das hin und wieder dem malignen Lym-
phom dhnliche Veranderungen setzt. Es ist noch
nicht genauer bekannt. Der eigentimliche kli-
nische Verlauf wird hier wohl wesentlich noch zur
Diagnose herangezogen werden miissen.

Die ganze soeben gegebene Einteilung der
mit Lymphombildung verbundenen Erkrankungen
wirde eine wesentliche Modifikation erfahren miis-
sen, wenn die Ribbert’sche Hypothese der
Ubiquitit priaformierten lymphatischen Gewebes
nicht zu Recht besteht.




Es sind hauptsachlich zwei Richtungen, welche
fiir eine ganzlich andere Entstehungsart multipler
Lymphome eintreten. Die einen Autoren schlielfen
sich dabei der von Baumgarten schen Theo-
rie an, welche die haematogene Entstehung der
Lymphocyten verficht, und halten die Lymphom-
metastasen aus Ablagerung von Lymphocyten des
Blutes im Gewebe entstanden, die sich dann viel-
leicht am Orte ihrer Deponierung weiter vermehrt
hatten. Diese Ansicht, schon von Virchow be-
kampft, scheint jedoch wenig Anhanger mehr zu
haben.

Im Gegensatz dazu nimmt Pappenheim
zwar einen histiogenen Ursprung der Lymphocyten
an, bekampft aber dabei scharf die Ansicht Rib-
bert’s, sodab damit die Lymphombildung selbst-
verstandlich nicht mehr als hyperplastischer Pro-
zeld gelten kann, sondern als heteroplastischer Vor-
gang erscheint. Nach Pappenheim sind die
hier in Betracht kommenden Lymphome als ,,Gra-
- nulome™, als echte Neoplasmen aufzufassen, die
einem freilich vorerst noch unbekannten spezifi-
schen Reiz ihre Entstehung verdanken.

Da entscheidende Untersuchungen iiber die
angefuhrten Streitfragen bis jetzt nicht vorliegen,
so steht es vorerst wohl noch frei, sich der einen
oder anderen Ansicht anzuschlieBen.

Fassen wir den vorliegenden Fall unter den
oben erorterten differentialdiagnostischen Ge-
sichtspunkten genauer ins Auge und fragen uns
zunachst: Konnte es sich nicht um eine echte

L
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lymphatische Leukaemie handeln, so ist dies wohl
aus dem makroskopischen Sektionsbefund nicht
so ohne weiteres zu entscheiden. Es spricht aller-
dings die Harte und Derbheit der vorliegenden
Geschwiilste gegen chronische lymphatische Leuk-
aemie, bei der mehr die weichen Formen vorherr-
schen, entscheidend ist dies jedoch nicht. Ent-
scheidend ist der Blutbefund. Da derselbe makro-
skopisch keine leukaemische Beschaftfenheit aut-
weist, konnte es sich jedenfalls nur um einen
leichten Fall handeln. Ziehen wir die Kranken-
geschichte zu Rate, so ersehen wir, dall am 15. X.,
also 4 Wochen vor dem Tod, 13400 Leukocyten
gezahlt wurden, eine Zahl, die noch als normal
gelten mub; 2 Wochen spater wurden 33 400 Leu-
kocyten gezihlt. Auch diese Zahl ist nicht so hoch,
dab wir das Recht zur Diagnose lymphat. Leuk-
aemie hitten, insbesondere, da keine Angaben tber
das Verhaltnis der hauptsachlich in Betracht kom-
menden Lymphocyten zu den iibrigen weilben
Blutkorperchen vorliegen, es sich also auch um
eine einfache Leukocytose handeln konnte. Ueber-
haupt ist beim Kind das Verhaltnis der verschie-
denen Blutzellen zu einander groben und in ihrer
Bedeutung noch wenig erforschten Schwankungen
unterworfen, so dall Loos zu dem Schlul
kommt, wir seien vorerst nicht imstande, die Dia-
gnose einer bestimmten Art der Anaemie Im
Kindesalter auf Grund des Blutbefundes allein zu
stellen ohne Beriicksichtigung des klinischen Bil-
des, welches die Krankheit auber dem Blutbefund
bietet. Die klinischen Symptome haben uns nun
im vorliegenden Falle sehr geringen Anhalt: das
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Kind bot keine Blutungen, wie sie bei Leukaemie
und Pseudoleukaemie so haufig vorkommen, auch
der Obduktionsbefund ist in dieser Hinsicht nega-
tiv. Kurzum fiir die Diagnose einer echten lym-
phatischen Leukaemie finden sich kemne Stiitz-
punkte.

Eine myelogene Leukaemie wire nach dem
Befund des Knochenmarks — pyoide Beschaffen-
heit desselben — leicht schon makreskopisch zu
erkennen. Leider ist die Obduktion desselben
unterbliecben. An den anderen Organen ist diese
Art Leukaemie nur mikroskopisch aus der myeloi-
den Entartung derselben zu erkennen, ein Befund,
der hier nicht zutrifft (s. unten den mikroskop.
Befund).

Unter den ,,anderweitigen nicht rein lympha-
tischen Affektionen des Lymphapparats® ist das
chronische Riickfallfieber von vorneweg auszu-
schlieBen; bei dieser Krankheit sitzen die Lym-
phome im Gegensatz zu unserem Fall hauptsiach-
lich am Rumpf, nicht am Hals, auch bietet die
Krankengeschichte keinerlei Hinweis auf diese
Affektion.

Besonders wesentlich wird es bei den wenig
pragnanten klinischen Erscheinungen des Falles
sein, die Frage nach Tuberkulose, insbesondere
der von Sternberg beschriebenen Form zu
klaren. Es i1st da zunichst zu betonen, dall die
genaueste Nachfrage keinerlei hereditire Be-
lastung ergeben hat. Die Eltern und GrofBeltern
— mit Ausnahme des GrobBvaters vaterlicherseits,
der unbekannt ist, sind gesund, das Kind hat zwei
gesunde Geschwister, es sind keine Geschwister



gestorben. Der Sektionsbefund nun weist keine
Zeichen anderweitiger Tuberkulose auf, in den
erkrankten Driisen fanden sich weder Verkasun-
gen noch Einschmelzungen. Auch der mikro-
skopische Befund zeigt nicht das groBzellige
epitheloide Granulationsgewebe Sternberg’s.
Allerdings bietet derselbe doch Einzelheiten, die
auch in dieser Beziehung als nicht ganz unver-
dachtig gelten miissen.

Wir lassen denselben sofort folgen: ,,Bei der
mikroskopischen Untersuchung von Leber und
Nieren finden sich zahlreiche kleine, ins Pa-
renchym eingelagerte und dasselbe verdringende
Knotchen, die aus zahlreichen Lymphocyten, ziem-
lich protoplasmareichen, runden und kleinspinde-
ligen Zellen bestehen; daneben finden sich einige
eosinophile Zellen. Zwischen den Geschwulst-
zellen findet sich ein feinkorniges Stroma.

In der Milz, die im Ganzen eine ziemlich
starke Induration des Gewebes erkennen lalt,
finden sich ebenfalls diese kleinen Geschwulst-
einlagerungen, die denselben Bau, wie jene auf-
weisen. Die Trabekel und die Milzkapsel zeigen
— ebenso wenig wie die parenchymatosen Ele-
mente der Leber und Nieren — nirgends eine In-
filtration von Seiten der Neubildung. Neben den
oben genannten Geschwulstzellen finden sich auch
einzelne grole, protoplasmareiche, teils einkernige,
gelappte, teils mehrkornige Zellen, nirgends aber
Riesenzellen vom Typus der Langerhans’schen.

Diagnose: Pseudoleukaemische Lym-
phome.*”
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Verdiachtig an diesem Befund auf Tuberku-
lose ist besonders, daBl sich in den Knoétchen der
Milz kleine, centrale nekrotische Herde finden.
Allein es fehlen die Langerhans’schen Riesen-
zellen, und auch mit dem Bild, wie es Stern-
berg beschrieben hat, kann der vorliegende Be-
fund nicht in rechten Einklang gebracht werden.
Eine Untersuchung auf Tuberkelbazillen hat bei
negativem Ausfall keine Beweiskraft, eher wiirde
es etwas besagen, wenn in einem solchen Fall
das Tierexperiment ein negatives Resultat hitte.
Trotzdem diese Untersuchungen hier nicht ge-
macht wurden, glauben wir in vorliegendem Falle
doch, Tuberkulose ausschlieBen zu diirfen, auf
Grund des {ibrigen Befundes, des ganzen Verlaufs
und des Fehlens des aetiologischen Moments.

Es kiamen sodann differential-diagnostisch
noch in Betracht malignes Lymphom, das Lym-
phosarcom im Sinne Kundrat's und echte
maligne Tumoren, insbesondere das Sarkom. Ver-
schiedene Einzelheiten des mikroskopischen Be-
fundes machen es hier nicht leicht, so ohne wei-
teres eine dieser ubrig bleibenden Moglichkeiten
als evident vorliegend zu bezeichnen oder vorne-
weg auszuschlielben.

Am meisten glauben wir darauf Wert legen
zu mussen, dald die Geschwulstknotchen in keinem
der untersuchten Organe ein Uebergreifen und
Hineinwuchern in das eigentliche Parenchym er-
kennen lassen. Nirgends zeigt sich das Paren-
chym wie bei einem echten Neoplasma zerstort,
es zeigt sich stets nur mechanisch verdringt;
auch da, wo die Knotchen der Milzkapsel z. B.



dicht anliegen, zeigt sich diese nirgends von ihnen
durchwachsen oder durchbrochen. Man wird aus
diesem Grunde ebenso das Kundrat’'sche Lym-
phosarkom, das besonders boésartig wuchert, wie
ein gewohnliches Sarkom ausschliefien diirfen,
um so mehr als ja auch makroskopisch -die fiir
die erwihnten Affektionen typische Wachstums-
art am primiren Erkrankungsherd nicht in Er-
scheinung getreten ist. Ebenso sind ja auch die
fiir Sarkom charakteristischen groberen Zerfalls-
prozesse ausgeblieben.

Es bleibt uns also per exclusionem nur noch
das maligne Lymphom, die Pseudoleukaemie im
oben definierten engeren Sinne iibrig. Es liegt
hier hauptsichlich die sogenannte harte Form
der Lymphombildung vor, nur einige Partien der
Halsdriisen zeigten weichere Consistenz. Dal3
wir es mit pseudoleukaemischen Lymphomen zu
tun haben, dafir spricht auch der ganze Verlauf
des Falles, insbesondere spricht dafiir auch die
Reaktion, welche die Erkrankung auf die Arsen-
behandlung gezeigt hat. Der Erfolg war zwar
kein nachhaltiger — genau wie in der Mehrzahl
der Fille —, aber es ist doch unter der genannten
Therapie eine wenn auch veriibergehende, so
doch betrichtliche Verkleinerung der Tumoren
am Hals erzielt worden, so dall der Halsumfang
in einem Monat um 5 cm zuriickging.

Genauere Blutuntersuchungen, besonders iiber
das Verhalten der Lymphocyten, liegen leider, wie
schon oben erwidhnt, nicht vor. Immerhin spre-
chen weder die Gesamtzahl der weilen Blut-
korperchen noch die starke Verminderung der
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Erythrocyten gegen malignes Lymphom. Eine
wesentliche Sicherung erfithre die Diagnose, wenn
wir einen Knochenmarksbefund zur Verfiigung
hatten. Das Knochenmark hat sich, wenn auch
nicht regelmiabig, so doch o6fters bei Pseudo-
leukaemie als beteiligt herausgestellt, und je mehr
derartige Befunde erhoben werden, um so eher
wird es moglich sein, die Stellung dieser Affektion
zur lymphatischen Leukaemie und damit auch ge-
geniiber den anderen hier in Betracht kommenden
Erkrankungen zu prazisieren.

Wie so oft bei Leukaemie, zeigt sich auch
in unserem Fall die Milz besonders exzessiv ver-
groBert, weniger die Leber. Die Organe sind
dabel in ihren Formen nicht verindert, ein Ver-
halten, das bei echten Neoplasmen fir gewdéhnlich
nicht zutrifft, immerhin bei lokalisiertem Lympho-
sarkom der Milz auch schon beobachtet wurde,

Von den Iymphatischen Apparaten finden
wir, mit Ausnahme der des Darms und der Ton-
sillen, die meisten ergriffen, bei Lymphosarkom
finden wir dagegen besonders haufig, wenn es
vom Hals ausging, die Tonsillen erkrankt und bald
zur Ulceration kommen.

Mikroskopisch allerdings weicht der Befund
im vorliegenden Fall von dem Bilde etwas ab,
wie es Pincus fiir die Pseudoleukaemie im enge-
ren Sinn verlangt. Die Lymphomknétchen be-
stehen hier nicht aus dem Stiitzgewebe mit allei-
niger Lymphocyteneinlagerung, sondern es finden
sich daneben auch noch andere Rundzellen und
kleine Spindelzellen, sowie einzelne grobere, ziem-

lich protoplasmareiche Zellen, immerhin pravaliert
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in dem Bild ein zahlreiche Lymphocyten umschlie-
bBendes Stroma. Die eosinophilen Zellen, die sich,
wie ofters in malignen Lymphomen, so auch hier
finden, konnen nach Fischer nicht zur Diagnose
verwertet werden. Auffallend und ginzlich un-
gewohnlich ist die in der Milz zu beobachtende
centrale Nekrose der Knotchen. Wenn der ge-
samte Ubrige Befund nicht so sehr die Diagnose
diese Tatsache stutzig machen. Es ware moglich,
diese Tatsache stutzig machen. Es ware moglich
daB diese und die anderen angefithrten Abweichun-
gen insgesamt darauf zuriickzufithren waren, dab
wir es hier mit einem Uebergang pseudoleukaemi-
scher Lymphome in echte sarkomatése Entartung
zu tun hitten. Solche Umwandlungen sind schon
ofters beobachtet worden, und es wird von den
Autoren vielfach betont, wie schwer hier die Grenze
im einzelnen Fall auch mikroskopisch zu ziehen ist.

Fragen wir nach der Todesursache, so
werden wir dafiir wohl die zunehmende Anaemie
und Kachexie anzusehen haben. Die Sektion
wies auch eine Nierenschiadigung auf, die wir viel-
leicht auf Toxine beziehen dirfen, die bei dem
Prozel3 produziert wurden. Die Erkrankung wird
ja vielfach als eine infektibse aufgefasst. Darauf
konnte auch das in den letzten Lebenswochen be-
obachtete Fieber hinweisen, wenn dies nicht auf
die Nephritis zu beziehen ist. Das Gesichtsoedem
kann man ja auch auf die letztere Komplikation
zuriickfiihren, es ist iibrigens bei Pseudoleukaemie
ofters beobachtet, ebenso wie eine terminale Tem-
peratursteigerung, die aber gelegentlich auch
fehlte.
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In einer Anzahl von Fillen wird das Ende
nicht durch die zunehmende Anaemie herbeige-
fuhrt, sondern es kommt gelegentlich durch die
wachsenden Lymphome zu einer todlichen Scha-
digung lebenswichtiger Organe, z. B. durch Kom-
pression der Trachea oder Bronchien zur Er-
stickung, durch Kompression des Vagus zu Herz-
lahmung.

Die Aetiologie des malignen Lym-
phoms ist eine noch voéllig dunkle. Es wurden
mit Riucksicht auf den infektiosen Allgemein-
eindruck, den die Krankheit macht, schon ver-
schiedene Bakterienarten beschuldigt, ohne dal
es je gelang, im einzelnen Fall dafiir einen strikten
Nachweis zu fithren. In neuester Zeit wollte L 6-
witt bei der so ahnlichen lymphatischen Leuk-
aemie eine Amobe als Urheber der Erkrankung
im Blut nachgewiesen haben, andere Beobachter
konnten sich jedoch von der Richtigkeit seiner
Entdeckung nicht iiberzeugen. In manchen Fal-
len wurden lokale Affektionen im Bereich des
Kopfes, besonders der Tonsillen als Ausgangs-
punkt angeschuldigt. Dann wurden auch ver-
schiedene Infektionen: Typhus, Svphilis, Schar-
lach, Masern, besonders haufig Malaria verant-
wortlich gemacht. In einem Fall von Billroth
soll sich die Erkrankung an einen Bienenstich
angeschlossen haben.

Familiares Vorkommen wurde ofters beob-
achtet. Beim minnlichen Geschlecht scheint die
Erkrankung haufiger vorzukommen als beim weib-
lichen, was ja fiir unseren Fall nicht zutrifft. Was
das Alter angeht, so scheint die frithe Jugend und
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das reife Mannesalter am meisten bedroht zu sein.

Von allen aetiologischen Momenten erscheint
in unserem keines herangezogen werden zu kon-
nen. Das Kind stammt aus gesunder Familie, ins-
besondere liegt fiir Lues kein Anhaltspunkt vor.
Abgesehen von der Rhachitis und Brechdurchfall
welld die Mutter keine Kinderkrankheit anzugeben.
Ob wir dem Ausschlag, den das Kind beim Zahnen
und unmittelbar bis zum sichtbaren Beginn der Er-
krankung ofters gehabt hat, mit den sogenannten
Erythrodermien, die o6fters als ,,alymphaemische
Vorstadien®™ der Pseudoleukaemie beobachtet wur-
den, iIn Zusammenhang bringen diirfen, erscheint
doch zum mindesten recht zweifelhaft.

Wenn auch das Gesamtbild des malignen
Lymphoms, das der Pseudoleukaemie 1im engeren
Sinn genau entspricht, allmdhlich etwas genauer
definiert ist — insbesondere durch Ehrlich und
seine Mitarbeiter —, so erscheint es doch als be-
sonders gewinnbringend, bei allen in Betracht
kommenden Fillen intra vitam den histologischen
Blutbefund, insbesondere das Verhalten der Lym:-
phocyten, genau festzulegen, bei Obduktionen be-
sonders auch regelmiliig den Befund des Kno-
chenmarks zu erheben. So wird schlieBblich doch
uber die Stellung der Pseudoleukaemie insheson-
dere zur lymphatischen Leukaemie eine Klarheit
gewonnen werden und damit vielleicht auch auf
die anderen hier differentialdiagnostisch in Frage
kommenden Affektionen ein scharferes Licht
fallen.
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