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Seitdem Ascho]] und seine Schiller auf Grund yon Carmin- 
aufspeicherungsversuchen die Lehre yon dem retieuloendothelialen 
System als eine funktionelle Einheit  aufstellten, ist dieses System und 
seine Reaktionen yon Seiten der Pathologen Gegenstand intensiven 
Studiums und Interesses gewesen. Wenn auch Ascho//s Reeht nur auf 
Grund von Carminspeieherungsversuchen in der yon ihm aufgestellten 
Lehre so in die Einzelheiten gehende, bestimmte SchluBs~tze zu ziehen, 
wie ,,eine kontinuierliche Reihe wachsender Speicherungsf/~higkeit.. . ,  
weiche mit den gewShnIiehen Endothel- und Bindegewebszellen beginnt 
und fiber die Reticulumzellen der Lymphstr/~nge und Milzpulpa zu 
den Endothelzellen der Lymphsinus und der h/~matopoetischen Organe 
und sehlief31ich den Clasmatocyten (Histiocyten) ffihrt, wobei noch er- 
w/ihnt werden mul3, dab auch die Pulpazellen der Milz sieh sehr/~hnlich 
wie die Sinusendothelien verhalten",  in Frage gestellt werden kann, 
so muB nun allgemein zugegeben werden, dab die Vereinigung dieser 
in welt getrennten und verschiedenen Organen verteilten Zellen zu einem 
System ein genialer Zug war, der zur Aufkls einiger Krankheits- 
formen beigetragen und sowohl klinisehe wie experimentelle BestKtigung 
erhalten ha~. Lubarschs Erklarung tier Phagocytose als eine aligemeine 
Eigensehaft, als einen ~nk t ionszus t and  aller Zellen, hindert jedoch 
nicht, wie auch Lubarsch selbst betont, dab gewisse Zellen, in erster 
Linie die reticuloendothelialen, sie als Hauptfunktion haben. 

Ascho//s Arbeiten fiber das reticuloendotheliale System fiihrten in- 
dessen noeh zu einem SchluBsatz, der mehrere Jahre hindurch im Vorder- 
grund gestanden und Gegenstand recht erbitterter, noeh nicht end- 
gilltig entschiedener Streite gewesen ist. Er  fand n~mlich, dab ,,neben 
den Leukoeyten und Lymphoeyten noch eine besondere dritte Zellart 
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im Venenblut vorhanden ist, die yon den fixen Zellen bzw. Endothelien 
der blutbereitenden Organe (Milz, Leber, Knochenmark) stammt. Einen 
wenn aueh geringen Bruchteil dieser ZeUen liefern die Endothelien des 
Lymphsinus, die dann durch den Duetus thoraeieus dem Venenblut zu- 
gefiihrt werden". Da diese Zellen - -  yon Monocytencharakter - - i m  
arteriellen Blur nur ganz spitrlich vorkommen, ,,so muB man an ein 
Abgesiebtwerden der carminspeiehernden ZeUen in den Lungencapillaren 
denken". Dieser SchluBsatz Ascho[/s fiihrte die Diskussion auf die 
Frage nach der Herstammung der Monoeyten fiberhaupt, eine Frage, die 
in fast jeder Arbeit, die diese F~lle behandelt, wiederkehrt. Und dock 
betont Ascho]] selbst in einer Arbeit des Jahres 1913, dab sie im Blut 
yon Capillaren und Arterien in normalen Fs fast vollst~ndig fehlen, 
also dab die Rolle des reticuloendothelialen Systems bei der Bildung 
der Monoeyten nieht als yon besonderer Bedeutung aufgefaBt werden 
kann. 

Es fragt sieh da, welche Funktion das reticuloendotheliale System 
normaliter besitzt. Seine Bedeutung fiir die Aufbewahrung und Aus- 
nutzung des Hi~moglobins diiffte dureh klinisehe und experimentelle Er- 
fahrungen festgestellt sein (Eppinger). Und in gleicher Weise diirfte 
seine Bedeutung fiir den •ettstoffweehsel bewiesen sein. Die Lipoid- 
auflagerung bei Lips fiberhaupt und bei Diabetes im besonderen, 
sowie der Anitschkowsche Versuch mit Cholesterinfiitterung yon Tieren, 
geben klaren Beseheid. Schwieriger seheint es zu sein die RoUe des 
Systems bei der ImmunkSrperbildung und bei Infektionen iiberhaupt 
einwandffei zu beweisen. Klar scheint indessen zu sein, dab es bei ge- 
wissen Infektionen mehr oder weniger spezifisch reagiert (z. B. bei 
Typhus, Tbc., Mycosis fungoides), ob auf Grund eines direkten Ein- 
flusses des Virus oder seiner Stoffweehselprodukte oder infolge einer 
durch die Infektion verursachten St6rung im Stoffwechsel, erscheint 
dagegen gar nicht bewiesen. 

Indessen reagieren die reticuloendothelialen Zellcn im Ascho//sehen 
Sinne keineswegs immer generell und allein bei diesen St6rungen. Wit 
besitzen kein Mittel, um eine solche Reaktion experimentelI hervor- 
zurufen. Aus dicsem Grunde ist es notwendig, im klinischen Material 
naeh F~llen zu suchen, wo dies vielleieht zutrifft. DaB das klinische Bild 
hierbei in erster Linie yon Hepato- und vor allem yon Splenomegalie 
beherrscht werden muB, ist in ~bereinstimmung mit dem Bau und der 
Funktion dieser Organe ganz natiirlich. DaB ferner Lymphdriisen und 
Knochenmark engagiert werden sollen, ist gleiehfalls klar und man 
erwartet a priori Symptome im Blutbilde. W~hrend der letzten Jahre 
sind auch yon allen Seiten ~'~lle yon Reticulose unter versehiedenen 
Diagnosen und yon verschiedenen Gesichtspunkten beschrieben worden. 
Besonders zahlreich sind sie jedoch nieht und auch yore i~tiologischen 
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oder  pa thogene t i schen  S t a n d p u n k t  n icht  immer  leicht  zu beurtei len.  

Die a l lermeis ten  weichen in der einen oder anderen  Weise yon den 

anderen  ab. Da ich vor  kurzem Gelegenhei t  gehab t  babe,  einen re la t iv  
e indeut igen  Fal l  zu beobachten  und  e ingehend zu untersuchen,  will 

ich fiber denselben ber ich ten  und im Anschlul~ hieran die Different ia l -  
d iagnose  und Pathologie  dieser sel tenen Splenohepa tomegal ien  dis- 

kut ieren .  

201/32. R.P. ,  1 Jahr 4 Monate. Behandelt 2. bis 17. IV. 1932. 
Eltern gesund. 10 Geschwister, alle gesund. Keine bekannte Tbc. in der 

Verwandtschaft oder Umgebung. Entbindung o. A. zur rechten Zeit. Geburts- 
gewicht 3500 g. .Status  post partum gut. 4 Monate Brust, dann gekochte Milch 
in abnehmenden Verdfinnungen mit ttaferschleim bis zum Alter yon 1 Jahr. 
Darauf gemischte Kost. Konnte im Alter yon 6 Monaten sitzen, bekam zur 
gleichen Zeit die ersten Z/thne. Ging im Alter yon 9 Monaten. 

Im Januar dieses Jahres schwol! das linke Bein des M~idchens gleich oberhalb 
des FuBgelenkes. Konnte gehen, hatte aber bei Druck auf die Geschwulst Schmer- 
zen. Die Geschwulst wurde mit Spiritusumschl/~gen behandelt und verschwand 
nach 1 Monat. Die Temperatur wurde whhrend dieser Zeit nicht gemessen. War 
nicht fieberheilt. Keine RStung an der Stelle der Geschwulst. 

Im iibrigen gesund bis an/angs M~rz, da die Patientin einen ,,roten Ausschlag" 
yon Stecknadelkopf- bis Erbsengr6i3e am ganzen KOrper bekam. Dieser ,,Ausschlag" 
ist seither unver~tndert bestehen geblieben. In der letzten Woche ist jedoeh ein 
neuer auf den Beinen und Fu8sohlen hinzugekommen. Ferner hat die Mutter 
in der letzten Woche geschwollene Driisen am Hals, in den Leisten und in den 
Aehselh6hlen wahrgenommen. Patientin ist stark abgemagert. Die Temperatur 
wurde erst am 1. IV. gemessen und betrug da 39,2 ~ 

Stat~s bei der Au#~ahme am 2. IV.:  Kleines, blasses, ~uBerst unruhiges M~d- 
chen mit durchscheinender Haut. Am Hals bei den Kieferwinkeln gut walnul3- 
grol~e Lymphdrtisen, in den Axillen bohnengrol3e i~hn]iehe; g]eiche in den Leisten. 
Der ganze Rumpf, gleichwie Ober- und Unterseiten der Fiil]e, die Oberarme und 
die AchselhShlen von oberfl~chlichen Blutungen, yon Stecknadelkopf- bis Erbsen- 
grSl~e, fibersi~t. Auf den Armen und Beinen im tibrigen nur einzelne kleine Pe- 
techien. Die sichtbaren Schleimh~ute blal~, ohne Blutungen. Desgleichen sind 
der Seh]und und die Tonsillen ohne Bemerkung. 

Keine Zeichen fiir Rachitis oder Spasmopbilie. 
Herz und Lungen o.B. Bauch: Etwas grol~ und gespannt. De]~ Hepar reicht 

2 Querfinger unter den Arcus. In der linken Flanke palpiert man einen lang- 
gestreckten Tumor, dessen oberer Tell unter dem Rippenbogen verschwindet 
und desseu unterer Pol bis zur Spina iliaca herabreicht. Seirt medialer Rand ist 
scharf, mit deutlicher Incisur, und reicht bis etwa 2 cm links yon der Mittellinie. 

Tcmperatur um 38 ~ Gewicht 9860g. Harn: Spuren Albumin und mM3ig 
weiSe BlutkSrperchen, im fibrigen o. B. 

Tuberkulinpriifung bis zu 1 mg Mantoux negativ. Hgb. 40% (korrigierter 
Sahli). Rote BlutkOrperchen 2,4 Millionen, weille 12500 per Kubikmillimeter. 
Die Differentialz/thlung ergibt: Neutrophile Leukocyten 62%, basophile 1%, 
eosinophile 1%, Lymphoeyten 26% und Monocyten und t)bergangsformen 10%. 
Kernhaltige rote Blutk6rperehen: 1 auf 100 weiBe. Thrombocyten 1468000. 
Stiehprobe und Stauungsbindeprobe negativ. 

R6ntgen des Skeletes am 7. IV.: Bei der Untersuchung des Skeletes werden 
mit Ausnahme in der linken Fibula tiberall normale Verhi~ltnisse angetroffen. 
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Hier ist gleich oberhalb der Mitte der Diaphyse eine zen/rale Kno(.hcnzersti)rung 
yon ungef/~hr 37 mm L'hnge vorhanden, die den gr6//Icren Tei] der Substanz des 
Knoehens einnimmt und ziemlieh scharf gegen den um~eben(len Knoehen ab- 
gegrenzt ist. Der Herd ist yon ciner spindelf6rmigen Auflagerung umgeben, (lie 
sich his zum Fibulaha/s hinauf und fast bis zum Malleo]us hinab erstrcekt sowie 

Abb. 1. l(6ntgcnaufnahmc dcr U~Ra,rbt.inc. ( L -  links; / 2  r(.~q~ts.) 

den Knochen sekund/tr umgibt. In <lcr Mitte hat  diese Auf la /e run/n i ( 'h t  (lit' I)icke 
yon 1 ram, weiter gegen dic Enden zu erreicht sic einen ])ur(.hmesser yon 2 und 
mehreren Millimcter. Im Gebiete des Herdes ist eine Anzah] kleinerer reiskorn- 
grol3er verdiinnter Flecken vorhanden, die sicherlieh Defekten in dieser Auf- 
]~gerung entsprechen. D,~s Bild erinnert sehr stark an eine Sl)in~ ventos~, wie man 
sie zuwei]en in den ]angen R6hrenknochen sieht. Es k6mlte sieh um eine zentrMe 
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Osteomyelitis, einen KnochenabsceB handeln, aber die geringe Reak~ion des 
Knochens in der Umgebung spricht dagegen. Die Veranderungen k6nnen ebenso 
gut durch einen benignen Tumor, z. B. ein zentrales Fibrom oder ein Enchondrom 
verurs~cht sein (Edling). 

Am 8. IV. wurde mit dem Gedanken an Gaucher eine Milzpunktion ausgefiihrt: 
Bei der pathologiseh-anatomisehen Untersuehung des Punktates zeigte sich, dal3 
das Milzgewebe eine starke Geschwulst der Retieulumzellen der Stromkammern, 
maBigen Blutgchalt und Einlagerung yon po]ynucle~ren Leukocyten aufweist. 
Das Bild spricht fiir eine Septicamie (Sj6vaU). 

Weber wiederhoIte Male negativ. - -  Eine Blutkultur am il. IV. auf Agar 
und in Bouillon ergibt kein Wachstum. 

Am 11. IV. wird vermerkt: Allgemeinzustand elend. Die Patientin wird sehr 
unrtfl~g, sobald sie beriihrt wird. Appetit sehlech~. Die Lippen rissig, blutend. 
- -  Tr des R6ntgenbe/q~ndes kann keine Au/treibung an der Stdle  der linden ~'ibula 
palplert werden. .Die Patientin marlciert bei Vemuchen dart zu paliJieren auch kelne 
besondere Emp/i,utlichkeit. ~ Gr6Be der Milz unverandert. - -  ISeute sind Meinere 
Blutungen am linken Unterschenkel, auf beiden Schenkeln, unter den ~'iiflen, 
am Rumpf sowie am Hals und auf den Schl~fen hinzugekommen. Keine Blutungen 
im Schlund oder im Mund. 

Am 13. IV. neue Blutuntersuehung: Hgb. 40%, rote Blutk6rperehen 2,6 Mill., 
weiBe 8900. Die DifferentiMz~ihlung ergibt: Neutrophile Leukocyten 69%, baso- 
phile 1%, eosinophile 1%, Lymphoeyten 22% und Monoeyten 7%. Kernh~Itige 
rote BlutkOrperehen 4 auf 200 weiBe - -  Retieuloeyten 73 pro 1000 rote. 

Unter weiterer Abmagerung und etwas steigender Temperatur stirbt Pa- 
tlen~in am 17. IV. 

Differentialdiagnostische Erw~igungen. 
Der Fall bezieht sieh auf ein 16 Monate altes M~dchen, das bis vor 

3 Monaten vollkommen gesund gewesen isg. Da begann der linke 
Untersehenkel aus unbekannter Ursaehe anzusehwellen und die Stelle 
des MaUeolus wurde druckempfindlich. Die Temperatur wurde nicht 
gemessen. Das Mi~dehen war indessen nieht fieberheiB und an der 
Stelle der Geschwulst konnte keine R6tung beobachget werden. Sie 
lag nicht zu Berg. Nach einigen Wochen Behandlung mit Umsohli~gen 
verschwand die Geschwulst und das MSdchen schien wiederum gesund 
zu sein. Gut einen Mona~ sp~ter bekam die Patientin eine Purpura, 
und das Allgemeinbefinden verschlechterte sich sehneU unt~r erheblicher 
Abmagerung. Es kommt Fieber hinzu. Ferner eine allgemeine An- 
schwellung yon Lymphdriisen, Milz und Leber. Die Untersuchung zeig~ 
auBer einer m~Bigen An~mie yon sekundarem Typus ein Blutbild mit 
etwas Neutrophilie sowie erh6hter Anzahl yon Thrombocyten/ Unter zu- 
nehmender Verschlechterung und hohem Fieber stirb~ die Patientin. 
])as RSntgenbild entsehleiert einen knoehenzerst6renden ProzeB in 
der oberen H~lfte der linken Fibula. Ferner gibt eine Milzpunktion 
AufschluB fiber geschwollene Retikelzellen und eine Vermehrung der 
polynuclearen Leukoeyten in der Milz. Eine Blutkultur ergibt ein 
negatives Resultat. 
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In  seiner Gs erinnert das klinische Bild am meisten an eine Sepsis. 
Mit einer solchen Diagnose kSnnte der Knochenherd gut als Prim~r- 
fokus: eine zentrale Osteomyelitis, vereinigt werden. Andererseits 
erseheint der Verlauf eigentiimlich: Der Herd  sitzt im oberen Tell der 
Fibula, wiihrend die Gesehwulst gleieh oberhalb des Malleolus sitzt;  
das Mi~dchen konnte gehen, auch als die Geschwulst am st~rksten war. 
Sie hat te  niemals gerStete Hautbedeckungen,  und die Geschwulst ging 
zurfiek, obwohl der Herd  auf alle F~tlle nieht kleiner geworden ist. 
Ein hSheres Fieber dtirfte vor dem Hinzukommen der Blutungen wohl 
kaum vorgekommen sein. Auch das RSntgenbild sprieht gegen eine 
Osteomyelitis. Und auch, nachdem diese r6ntgenologisch festgestellt 
worden ist, kann man an ihrer Stelle keine Anschwellung des Knochens 
und ~uch keine dortige Empfindlichkeit  linden. Septische Osteomyeliten 
- -  an Tbc. kann ja nach der negativen Mantoux-Reaktion mit  1 mg 
Tuberkulin nicht gut gedacht werden - -  pflegen jedoch nicht so la tent  
zu verlaufen, am allermindesten, wenn der Virus bei der Verbreitung 
mi t  so gewaltiger Heftigkeit,  wie in diesem Falle auftri t t .  

Andererseits: Gaucher und 1Viemann-Pick sind auf Grund des Resul- 
rates der Milzpunktion ausgesehlossen. An Leuks braucht  nach der 
]31utuntersuchung nieht gedacht zu werden. Und wenn Knochen- 
ver~nderungen bisweilen auch bei Leuk~mien nachweisbar sind, pflegen 
sie jedoch nieht solchen Umfang wie im vorliegenden l~alle zu haben. 
Und der Knoehenherd sprieht bes t immt gegen diese Diagnose. An 
ZirkulationsstSrungen als Ursache der erheblichen Splenomegalie kann 
man auch nicht denken. Es handelt sich offenbar um eine Allgemein- 
krankheit .  Und der Knoehenherd erscheint da noch sehwerer erkls 

Unter  diesen Erwhgungen sind wir doch bei der ersten MSgliehkeit 
yon  Septic~mie mit  einem Prim~rfokus in der Form eines Herdes in der 
linken Fibula als das einzige uns bekannte Bild stehengeblieben, das alle 
Symptome erkl~ren konnte, wobei wir uns vollkommen bewul3t waren, 
da~ der Knochenherd doch iiberraschend undeutliche Symptome gab. 
Die Patientin wurde mit  der klinischen Diagnose Septie~imie mi~ t te rd  
in der linken Fibula zur Obduktion gesandt. 

Die Sektion, 166/32 (Professor S]Svall) ergab: Reticulosis universalis (septica ?) 
mit Knochenherd in der linken Fibula. 

Die Leiche eines gut entwickelten Kindes mit einigermal3en guter KSrper- 
:[iille. Hautfarbe blab. Am Rumpf und auf den Extremiti~ten sind reiehlich groBe 
und kleine Blutungen vorhanden. GewShnliche Leichenphi~nomene. 

HaIs- und Brustorgane werden in einem Zusammenhang herausgenommen. 
:Beim Herausnehmen der ersten erstaunt man fiber dic stark geschwollenen Hals- 
lymphdri~sen, die bis zu WalnuSgrS{3e erreichen und dunkelrote Farbe haben; 
ihre Konsistenz ist lest. Ihre Schnittfl~che zeigt eine braungelb-dunkelrote Farbe. 
Aueh im Mediastinum und in den tIilusgebieten sind Driisen yon gleiehem Aus. 
sehen vorhanden. 

Zeitschrift  fiir Kinderheilkunde,  55, 15 
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Gewicht des Thymus 20 g. Seine Konsis tenz ist  ha r t  und lest, u n d e r  ist  
von einer dieken Bindegewebskapsel umgeben. Die Schnittfl~che zeigt fibr6se 
Part ien,  abwechselnd mi t  dunkelroten mehr  markigen Gebieten. - -  Sehleimhaut  
im Schlund o.B.  Die Tonsillen erscheinen vergr61]ert, s ind aber  ohne Bel~ge 
und  haben  keine eitrigen Pfropfen. - -  Thyreoidea o. B, - -  Die Luugen zeigen auf  
ihrer pleuralen Fl~che und bei Eins~hnJtten ein unregelm~13ig fleckiges Aussehon 
mi t  eingesprengten roten Oebieten ira hellen Lungenparenehym.  Diese roten 
Par t ien  sind nirgends gr6Ber als Hanfsamen,  sie zeigen festere Konsistenz als die 
Umgebung,  geben a ber auf Druek keinen tr i iben Sal t  ab. Die Lungen zeigen im 
tibrigen ein sch6n bull6ses Emphysem.  Eine sichere pneumonisehe Infi l t rat ion.  
k a n n  n icht  kons ta t ie r t  werden, aueh zeigen die Bronchien keinen fremden Inha]t .  
Das Herz zeigt einzelne subperikardi~le Blutungen.  Im iibrigen ist  es o. B. 

Abb. 2. Detailbild aus Thymus. (550/1, v. Gieson-~Iitmatox.~r 

Peritoneum o.B.  Die Milz ist s tark  vergr6Bert, sie wiegt 350 g und reieht~ 
mit  ihrem untercn Pol fast bis zur Symphyse herab. Ihre  Fa rbe  ist braungelb-  
dunkelrot ,  ihre Konsistenz lest. An ein paar  StelIen f indet  man klein~'e an/tmisehe 
Infarkte.  Der Schni t t rand ist  seharf, das Parenchym nicht  zerfallend. - -  :Die 
Leber ist m~Big vergrSBert, von ziemlich heller Farbe  und  zeigt auf  der  Sehnit t -  
ft~che eine verwaschene Zeichnung und eine unregehn/~Big weillliche Zeiehnung. 
Nieren o. B. 

Auch in der Bauchh6hle t re ten  die retroperitonealen ~nd mesenteriellen Ly~ph-  
drfisen durch ihre Gr6Be und ihre F~rbe scharf hervor.  Die retroperi tonealen 
erreiehen his zu gut  HaselnuBgr613e, und im Mesenterium sieht  man die Lymph-  
driisen als eine Aussaat  yon erbsen- his zu bohnengroBen blut ro ten  Kn6tchen  zu- 
tage treten. Die Ddrme werden aufgeschnit ten.  Hierbei zeigt es sieh, dab  das 
}ymphatische Gewebe m~tchtig angeschwollen ist. I m  unteren  Tell yore I leum 
und im Colon, vor allem im Colon aseendens sind s~tmtliehe LymphknOtchen 
s ta rk  vergrS$ert und haben dunkelrote  Farbe.  - -  ])as Gehirn wurde n ich t  unter-  
sucht.  - -  Bei der Herausnahme und dem Zerschneiden der linken Fibula stell t  
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sieh heraus, dab der im R6ntgenbild konstatierte Herd aus einem in der Diaphyse 
gelegenen Hohlraum besteht, der mit  triibem Inhalt  erfiillt ist und weiehe, gallerte- 
/ihnliche W/~nde hat. Makroskopisch konnte keine Eiterbildung festgestellt werden. 

Die mikroskopische Untersuchung des Knochenherdes in der linken Fibula 
ergibt, dab es sieh um einen Prozeg yon subakut~r Natur handeIt (m~[~ig poly- 
nuclei~re Leukoeyten und zahlreiche, meistens groBe, Fettk6rnerzellen und sogar 
vereinzelte Riesenzellen). (~berall in den Organen eine starke reaktive Gesehwulst 
der Reticuloendothelien, so auch in bezug auf das Thymusreticulum. In  den 
Lymphdriisen findet man eine deutliehe Beimengung yon polynuclearen Leuko- 
cyten (Sj6vall). 

Der Thymus deutlich in ziemlich kleine Lappcn aufgeteilt. ])as :Bindegewebe 
zwischen den Lappen ist vermehrt. Hier und da ist die Grenze zwisehen ihnen 
jedoch auf Grund von diffus proliferierenden groBen Ze]len ziemlich undeutlich. 
Herde yon roten Blutk6rperchen und Eisenpigment in m/iBiger Menge. - -  Zwischen 
Mark und Rinde besteht in den meisten Lobuli kein scharfer Unterschied. In  
einigen ist die Grenze angedeutet. Die Verschwommenheit wird dadurch hervor- 
gerufen, dab das lymphocyt~re Element sehr stark reduziert ist. Hier und da 
sieht man nekrotische Stellen mit  Mengen yon Blutpigmont. Die Nekrosen sind 
ziemlich scharf begrenzt und machen an gewissen Stellen den Eindruck, aus- 
gestanzt zu sein. Die Hassalschen K6rperchen sind mit  wenigcn Ausnahmen 
fast verschwunden. Man findet oft auch in groBen Schnitten (2 X 2 cm) keines, 
oder nur 1--2 solche, die durch Lage, Form und Farbung unterseheidbar sind. 

Im groBen besteht das ganze Thynmsgewebe, wenn man yon den Nckrosen 
und Blutungen absieht, aus ziemlich gleichartigen groBen hellen polygonalen Zellen 
mit  oft chromatinarmem, unregelmaBigem Kern. Diese Zellen liegen in Vcrb/tnden 
aneinander gedriickt und zeigen zahlreiche Mitosen. Diffus eingelagert unter diesen 
Zellen findet man Riesenzellen vom Langhans-Typus, die Zelltriimmer und Blut- 
pigment phagocytiert  haben. Sie k6nnen eine bedeutende Gr6Be erreichen (Abb. 2). 

In  Mallory-F~rbung t r i t t  keine Ver/~nderung des Bindcgewebes zutage; dieses 
ist weder vermehrt  noch vermindert.  Desgleichen sind die GefiiBe ohne sichere 
Ver~nderung. Die groBen Zellen, die man in den Gef~Blumina linden kann, 
k6nnen w~hrend der Pr~parierung dahin gelangt sein. 

Die Milz zeigt nur einen m~13igen Blutgehalt. In Schnitten erscheinen nut 
sp/s sehr kleine Sekund~rkn6tchen. Die Sinusendothetien sind deut]ich ge- 
schwollen und ffillen oft das ganze Lumen aus. Ab und zu hat  der Sinus nur 
mgBig geschwollene Endothelien. Am st/~rksten treten groBe he]le Ze]len herw)r, 
die im Verband oder in Haufen ]iegen, und mit diffus zerstreuten Lymphocyten 
und in m~Biger Menge vorkommenden Leukocyten vermengt sind (siehe Abb. 3). 
Der Kern ist aueh hier chromatinarm. Zahlreiche Mitosen. ]-Igufig sind die Zellen- 
grenzen vollkommen verwasehen und man bekommt den Eindruck eines Syn- 
cytiums. ])as Bindegewebe ist nirgends, auger vielleicht in der Kapsel vermehrt. 
Hier und da, jedoch seltener als im Thymus, gewahrt man Riesenzellen yore 
gleichen Typus wie dort. - -  An gewissen Stellen liegen die groBen hellen Zellen, 
die nirgends eine Schaumstruktur des Protoplasmas zeigen, in so dichten Ver- 
b/tnden, dab die Zirkulation offenbar unterbroehen worden ist. In LTbereinstim- 
mung hiermit finder man zerstreute nekrotische Herde und an~mische Infarkten 
yon gr6Berer Ausdehnung. 

In Fettf/irbung mit  Sudan, Scharlachrot und nach Dietrich findet man be- 
sonders um die nekrotischen Stellen, aber auch anderenorts, das Protoplasma in 
einem kleineren Teil der grol3en hellen Zellen mehr oder weniger von Fett-  
k6rnern ausgefiillt. In einem ziemlich groBen Tell der proliferierenden Zellen 
wird Eisenpigment angetroffen, das herdweise in bedeutenden Mengen vorkommt. 

15" 
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Abb. 3. Milz. (250/1, v. Gieson-lt/imatoxylin.) 

Die Leber zeigt in Sudanf/~rbung eine erhebliche Einlagerung yon :Fett in 
den Leberzellen. Im allgemeinen kommt  es in ~rSBter Menge in den Lobuli-peri- 
pherien vor, abe t  hier und da sieht ma.n das Fe t t  weit gegen das Zen t rum vordringen. 
- -  Keine Bindegewebsvermehrung oder Zelleinlagerung. Die K~p//erschen Stern- 
zellen sind m/~13ig geschwollen (Abb. 4) und reiehen mi t  ihrem Protoplasma ill 
die Lumina  hinein, abet  eine sichere LoslOsung yon ihnen kann  nieht  kons ta t ie r t  
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werden, wie auch keine st~rkere Phagocytose. Keine Nekrosen, keine Riesenzellen. 
In der Leber kommt nur /~ufierst wenig Eisenpigment vor. 

Die Lymflhdriisen zeigen alle, sowohI tiuBere wie innere, (tas gleiche ]~il(t. 
Die grObcre Struktur wie auch die /~uBeren Grcnzcn sind v(>llkommen normal 
mit normaler Kapsel und davon ausgehenden Balken von Bindegewebe. Hier 
und da finder man jedoch sogar drauBen im Bindegcwebe cine mchr odcr wcniger 
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bedeutende Ansammlung von roten BlutkSrperchen, Lymphocyten  und (sp/trlich) 
Leukocyten. SekundarknStchen gibt es, aber ihre Anzahl  ist gering und sie sind 
klein und sie scheinen yon der gleichen Ar t  von proliferierenden groBen hellen 
polygonalen Zellen, wie sie friiher beschrieben worden sind, bedr/~ngt zu werden. 
Die Sinusendothelien sind s tark  vermehr t  und geschwollen und ffi|len an den meisten 
Stellen den Sinus ganz aus (siehe Abb. 5). An allen Stellen ist es voll yon Mitosen. 
In  dem Inneren  der Lymphdrfisen zwischcn den grol~en hellen Zellen findet man  
hier und  da auch kleinere Riesenzellen; ferner kommen reichlich rote BlutkSrper- 
chen vor, an  gewissen Stellen die Drtisen ganz durchsetzend, sowie Blutpigment  
in Menge. Aul~erdem werden kleinere zentrale Nekrosen beobachtet .  

Abb. 6. Tonsille. (550/1, v. Gicson-Hhmotoxylin.) Auch hier die grogzclligc Wuchcrung, dic das 
lymphatische Gewebc verdr~ingt. 

Eine Vermehrung des Bindegewebes kommt  nicht  vor. 
Bei der Fet t f~rbung mi t  Sudan und  nach Dietrich finder man auch in den 

Lymphdrt isen sp~rlich vorkommende fet tk6rnerbelastete  Zellen, di~ offenbar zu 
den proliferierenden grol3en hellen Reticulumzellen geh6ren. In  den Endothel-  
zellen feh | t  dagegen jedes Fet t .  

Die Tonsillen, die untersucht  worden sind, zeigen die gleichen Ver/~nderungen 
wie die Lymphdri isen in Mediastinum, Mesenterium, Axillen und  Inguinalis,  die 
eben besehrieben worden sind (Abb. 6). Und  dasselbe gilt  ftir den maeht ig  an- 
geschwollenen Foll ike]apparat  des Darmes, wo man das gleiche monoton  ein- 
f6rmige Bild mi t  vielleieht noch sti~rkerem Einschlag von Blu tung  und  noeh 
schwgcherer Ausbildung yon Sekundi~rkn6tchen wiederfindet. 

Die l_zunge zeigt, wie aus Abb. 7 hervorgeht,  eine Struktur ,  die in hohem 
Grade iiberraschend ist. Die Alveolen sind in grol3en Gebieten ganz zusammen- 
geprel3t oder yon den gleichen groBen hellen einkernigen polygonalen Elementen 
erfiill~, die hier zun~chst den Gedanken auf Alveolarepithelien lenken. In  m~chtigen 
strangf6rmigen Verb~nden oder groI3en Haufen mi t  eingestreuten roten Blut- 
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kSrperehen und  teilweise Lymphocyten  machen sie in Schnit tcn den Eindruek  
eines eigenttimlichen Mosaiks. ])as Bindegewebe zwisehen diesen Zel]enhaufen 
und -str/~ngen ist ziemlich zellenreich. Dagegen ist das faserbildende Bindegewebc 
nicht  vermehrt .  Die grSBeren Gef/tBe und Bronchien sind ohne Bemerkung. Die 
grol~en hellen Zellen sind an  vielen Stellen in Fe t t fhrbung mi t  Sudan mi t  Fe t t -  
einlagerungen versehen und  erinnern,  besonders wenn sie im Anschlul] an Bronchien 
und Alveolen liegen, ganz an  die sogenannten Herzfehlerzellen. W/~hrend also ein 
guter Tell des Lumens der Alveolen verlorengegangen ist, s ieht  man in andercn 

Abb. 7. Detailbild aus dcr Lunge. (550/1, v. Gicsou-H'~m,~toxylin.) 

Gebieten die Alveolen s tark ausgespannt,  konfluierend. Ein  Teil tier Alveolen 
zeigt ein spgrliches fibrinSses Exsuda t  mi t  unbedeutender  Beimengung yon Leukr)- 
oder Lymphocyten  und  ohne groBe Zellenelemcnte. 

Das Knochensystem: Mikroskopisch wurde yon diesem nur  die ]inke :Fibula 
untersucht ,  in tier die RSntgenuntersuchung und  die Obdukt ion einen cystischen 
Herd nachgewiesen haben.  Unterha lb  dieses Herdes zeigt das Knoehenmark,  
aueh histologiseh, normales Aussehen. 

I m  Herde ist  die normale S t ruk tur  ganz verschwunden. Gegen das Zentrum 
des t terdes  besteht  die Wand  aus einem iiul~erst zellenreichen Gewebe mi t  ziemlich 
geringer Beimengung yon Lympho- und  Leukocyten, aber um so mehr  yon den 
gleichen groflen hellen polygonalen und  unregelmi~llig geformten Zellenelementen, 
wie in den tibrigen bisher besehriebenen Organen. Aul~erdem wurden ziemlich 
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Abb. 8. Knochenherd. (L~ngsschnitt, 50/1, v. Gieson-H~imatoxylin.) 

Abb. 9. Knochenhcrd. (Querschnitt, 50/1, v. Gieson-It~matoxylin.) 
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reichlich Riesenzellen mit bis zu 10--12 Kernen angetroffen (siehc Abb. 8). Weiter 
vom Zentrum entfernt liegen die groBen Zellen oft in dichtcn Haufen. Und noch 
weiter hinaus gegen die Peripherie wird das Ganzc von cinem ziemlich brcitcn 
Band von jungen spindelf6rmigen Bindegewebszellen abgegrenzt (siehe Abb. 9). 
- -  Die groBen hellen Zellen kSnnen auch hier die gleichc Fetteinlagerung, die frfiher 
beschrieben worden ist, haben. Sic ist jedoch auch hier nicht konstant, oder 
besonders reichlich. - -  Noch weiter yon der Mittc des Herdes entfcrnt findct 
m~n normales Knochengewebe mit Balken von gcw6hnlichem Aussehcn. 

In keinem Organ sind besonders z~hlreiche cosinophile Leukoeyten vor- 
handen. 

Nieren: Kein Befund. 
Die Haut wurde leider nicht mikroskopisch untcrsucht. 

Zusammenfassung. 
Wenn wir die Resultate der mikroskopischen Untersuchung kurz 

zusammenfassen, ergibt sich folgendes: 
In alien untersuchten Organen, mit Ausnahme der Nieren, handelt 

es sieh um eine strang- oder haufenf5rmige ms Proliferation yon 
groBen hellen polygonalen Zellenelementen mit meistens chromatinarmem, 
unregelms Kern. Anordnung und Lage sprechen bestimmt dafiir, 
dab es sich hier um proliferierende Retikel- und Endothelzellen sowie 
Histiocyten handelt. In  der Milz, den Lymphdrtisen, den Tonsillen, 
aber vor allem im Thymus und in den Lungen - -  auf den Knochenherd 
wird sparer zurfickgekommen - -  ist diese Proliferation so stark, daf~ 
die normale Struktur der Organe teilweise oder ganz ver~ndert wird. 
Wir sehen ferner hier und da eine Ausbildung von Riesenzellen vom 
Langhans-Typus. Die Proliferation kann an gewissen Stellen so intensiv 
werden, daI~ Nekrosen und in der Milz anitmische Infarkte (durch Druck) 
gebildet werden. Aber auch die Sinusendothelien nehmen an der Pro- 
liferation teil. Denn auch wenn man annehmen k6nnte, dab die Zellen 
im Sinus der Lymphdrfisen nicht vom dortigen Endothel herstammten, 
geht doch aus der Untersuchung hervor, dab die Capillarendothelzellen 
der Leber, die Kup]]erschen Sternzellen, teilnehmen. 

Die proliferierenden Zellen reichen allerdings hier und da bis zur 
Bindegewebskapsel rund um die Lymphdrfisen hindus und in diese 
hinein, aber sie fiberschreiten niemals die Organgrenzen und infiltrieren 
niemals die Umgebung. DaB die Proliferation einen bedeutenden 
EinfluB auf die Zirkulation in den verschiedenen Organen hat, ist offenbar. 
Darauf kann vielleicht die Lebergeschwulst und die Fetteinlagerung in 
den Leberzellen hindeuten, dafiir sprechen wohl such die fast fiberall 
vorkommenden Blutungen /~lteren und jiingeren Datums, sowie schliel~- 
lich die Nekrosen und die an~misehen Infarkten. Fiir die Annahme, dal~ 
die Zirkulationsst6rungen prim/i,r sein kSnnten, liegen keine Griinde vor. 

W/ihrend dies fiir die meisten der untersuchten Organe gilt, steht der 
Knochenherd in einem gewissen Gegensatz hierzu. Wir haben dort ein 
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neues Element starker ausgeprs als an anderen Stellen, n~mlieh das 
starke Bindegewebe in der aus jungen Zellen gebildeten kapselartigen 
Begrenzung. Innerhalb der Kapsel finden wir die gleichen Zellen- 
elemente wie in den anderen Organen. Ein sicheres Zeiehen fiir eine 
eitrige Osteomyelitis oder eine kongenitale Cystenbildung ist nicht vor- 
handen, und die Cyste muB daher wohl als die Folge einer hier lokal 
stark ausgesprochenen Proliferation der Retikelzellen mit An~misierung 
und nekrotisehem Zerfall yon Knoehenmark und Balken gedeutet werden. 

Wenn es sich um den Thymus handelt, entsteht noeh eine Frage. 
Die Veri~nderungen in diesem Organ sind sehr stark. Es fragt sich 
nun, yon wo die proliferierenden Zellen herstammen. Laut  der nun- 
mehr allgemeifi anerkannten Ansieht von Hammar, sind die Retikel- 
zellen hier im grol3en yon epithelia]em Ursprung. Andererseits sind die 
proliferierenden Zellen im Thymus dem Aussehen nach identisch mit 
den Zellen im iibrigen lymphoiden Apparat,  die yore mesodermalen Reti- 
culum herstammen. Es kommt auch im Thymus besonders um die Ge- 
f~l~e ein Bindegewebsreticulum vor, aber dieses ist sehr sp~rlich. Guizetti 
is t  nun der Ansicht, dal~ die proliferierenden Zellen im Thymus sieh nur 
yon diesem herleiten sollen. Es scheint mir indessen, als ob sich hier ein 
in gewissem MaBe unwesentliehes Element in die Diskussion eingeschli- 
chen h~tte. In Prs kann bei so hochgradigen Ver~nderungen, 
wie in Guizettis und diesem Fall, der Ursprung nieht direkt nachgewiesen 
vcerden. Und schliel31ich handelt  es sieh wohl um eine Frage der Funk- 
tion und nicht des Ursprunges, auf die hier in erster Linie Riicksicht zu 
nehmen ist. Zellen m i t  gleiehem Ansehen kSnnen gleiche Funktion 
haben, yon wo sie aueh herstammen mSgen. Und sie reagieren in gleicher 
Weise - -  im gro~en - -  auf den gleichen Reiz, unabhi~ngig, yon wo sie 
herstammen. Dies dfirfte wolff auf alle F~lle ffir so stark spezialdifferen- 
zierte Zellen wie die reticularen Gfiltigkeit haben. Eine Stiitze fiir die 
eine oder andere Ansicht in bezug auf die Genese der proliferierenden 
Zellen im Thymus geben jedenfalls, wie eben angefiihrt worden ist, die 
beschriebenen Ftille nieht. 

In  bezug auf die Lungen entsteht auch die Frage, yon wo die in den 
Capillaren sieh befindenden Zellen herstammen. Sind sie via die Blut- 
bahnen yon der 5~lz dahin gelangt - -  oder sind sie yon der Umgebung 
eingewandert ? In unserem Falle dtirfte man wohl mit  einer gewissen 
Sicherheit behaupten k6nnen, dab sie vom umgebenden Lungengewebe 
eingewandert sein miissen. Sonst wiirde man wohl ~hnliche I terde in 
der Leber oder eine dortige starke Anschwellung und Losl(isung von 
Kup//ersehen ZeUen finden. Dies l~I3t sich nicht beobaehten, w~hrend 
es in Guizettis Fall eingetroffen ist. 

Die Ver~nderung in ihrer G~nze ist ein diffuser, verallgemeinerter 
ProzeB ohne Tendenz, in Herden aufzutreten, abgesehen yon der Knochen- 
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ver~nderung, in bezug auf die man indessen eingedenk sein muG, dab 
eine ausgedehntere Untersuchung mit einer gewissen Wahrscheinlich- 
keit zum Nachweis yon kleineren Proliferationsherden (gleichwie in 
Guizettis Fall) aueh im makroskopisch normalen Knochenmark geffihrt 
haben wfirde. Eine infiltrative Tendenz hat der ProzeB nieht; abgesehen 
yon lokalem Verschwinden der Spongiosa des Knoehenherdes, was wohl 
auf eine reine Druekatrophie zurfickzufiihren ist, fehlt ihm aueh jeder 
destruktive Charakter. Deutlieh ausgepr~gte prim~re regressive, zirku- 
latorische oder entzfindliche Vers sind nicht vorhanden und 
sind wahrseheinlich auch friiher nicht vorgekommen. 

Pathologisch-anatomische Di//erentialdiagnose: Wie aus der Zusammen- 
fassung hervorgeht, zeigt das Bild gewisse J(hnlichkeiten mit gut be- 
kannten krankhaften Veri~nderungen. Auf Grund der Riesenzellen und 
Nekrosen k6nnte vielleicht ein Verdacht auf Tuberkulose bestehen. 
Aber die proliferierenden Zellen gleiehen in keiner Weise den Epitheloid- 
zeUen. Und ein Prim~rkomplex ist ebensowenig wie s Ver~nderun- 
gen zu entdecken. Die negative Mantoux-Reaktion mit 1 mg Tuberkulin 
spricht gleiehwie das Bild in seiner G~nze, gegen die Diagnose Tuber- 
kulose. Auch fiir Lues sind keinerlei Anhaltspunkte vorhanden. 

Sehwieriger ist eine Lymphogranulomatose auszuschliei3en. Diese 
hat ja im groBen die gleiehe Lokalisation. Aber ein eigentliches ent- 
ziindliches Granulationsgewebe ist nirgends vorhanden. Sternbergs 
Zellen fehlen ganz und desgleiehen die eosinophilen Leukocyten. Von 
einer Bindegewebsbildung sieht man keine Spur, auBer in der Umgebung 
des Knoehenherdes. 

Leuk~mie, Pseudoleuks und Myelom dfirften gleichfaIls aus- 
gesehlossen werden k6nnen. In unserem Falle sind es weder Stamm- 
zellen der wei/3en Blutk6rperchen noch Blutelemente iiberhaupt, die 
proliferieren. Im Gegenteil deutet das Bild fiberall deutlich auf das 
reticulo-endotheliale System, Ms den Ursprung der spezifischen Zellen 
in unserem Falle. 

Schon die klinisehe Untersuchung ffihrte indessen die Gedanken 
darauf, dab es sieh um irgendeine Form der mehr oder weniger be- 
kannten StoffweehselstSrungen handeln kSnnte, die unter den Namen 
Morbus Gaucher, ~qiemann-Piek und Christian-Sehfiller bekannt sind. 
Die Untersuchungen der letzten Jahre fiber diese Syndrome haben in 
gewissem MaBe die Reihe der Symptome erweitert, die bei ihnen vor- 
kommen kSnnen. Gegen Morbus Gaucher spricht bestimmt die univer- 
Belie starke Gesehwulst yon ~uBeren und inneren Lymphdriisen auf 
Grund yon spezifischen Proliferationen, ferner das Fehlen yon Zeichen 
ffir Sklerose in den Venenw~nden sowie sehlieBlich und entscheidend 
das Aussehen der Zellen in unserem Falle, das weder, wenn es sieh um 
die F~rbbarkeit der Zellen, noeh wenn es sieh um Form und Aussehen 
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der Kerne handelt, an die hyalin-scholligen Gaucher-Zellen eriimer~. Bei 
Morbus Gaucher sind ferner Lungen, Thymus und Darm nicht engagiert. 
Besser stimmt die Lokalisation der Ver/inderungen in unserem Falle 
mit jenen bei Morbus Niemann-Pick tiberein. Aber man vermiBt bereits 
bei der makroskopischen Untersuchung der Organe in unserem Falle 
ganz die fettige, gl/tnzende, saftige Schni~tfl/~che. Und bei der histolo- 
gischen Untersuehung hat  man in Ubereinstimmung hiermit gar nicht 
den tropfenartigen, maulbeeren/~hnliehen Inhalt  gefunden, der fiir die 
I~ieman-Piek-Zellen so oharakteristisch ist. 

Fiir Morbus Christian.Sehiiller fehlen gleichfalls Anhaltspunkte ira' 
pathologisch-.anatomisehen Bild. Die Leber und die Milz sind hoch- 
gradig vergr6l]ert. Die proliferierenden Zellen sind nicht einmal im 
I{_nochenherd konstant fetterfiillt. Ihre Proliferation geht nirgends yon 
der Umgebung der Venen aus und liegt aueh sp/~ter nicht in der Sehieht 
um die Gef/~Be. Die Ver/~nderung, die die typischen/~ltesten Herde bei 
Christian-Sehtillers Krankhei~ mit erh6hter Bindegewebsbildung und 
Einlagerung yon lymphoeyt~iren Elementen erfakren, wird aUerdings, 
besonders im Knochenherd, in unserem Falle wiedergefunden. Aber 
diese Ahnliehkeit diirfte, da das Aussehen der spezifischen Zellen so ganz 
yon den bei Christian-Sehfiller sowohl in diesem Herde wie in den iibrigen 
Organver/inderungen abweicht, eine Motivierung fiir die Klassifikation 
des Falles als Morbus Christian-Schfiller unm6glieh machen, ganz be- 
senders, da das klinisehe Bild kaum an diesen erinnert. 

Diskussion. 
A. Seltene Hepatosplenomegalielormen im Kindesalter. 

Leichte Vergr6Berungen der Milz und der Leber sind im Kindesalter, 
und namentlich im S~uglingsalter, eine ziemlich h~ufige Erscheinung, 
w/ihrend die massiven VergrSBerungen bedeutend seltener sind. Was 
den Kliniker in hohem Grade ffappiert, ist, dab Sepsis und Tuberkulose 
im ffiihen Kindesalter nur ganz selten bedeutende Milzvergr61]erungen 
zur Folge haben, was dagegen in hSheren Altern h/~ufige'r der Fall ist. 
Ebenso verh~it es sich mit Typhus. Au~]er den Leukamien und der 
Anaemia pseudoleucaemiea infantum sind es vor allem kongenitale 
Lues, Malaria und Lymphogranulomatose, mit denen man bei gr6tleren 
Milztumoren zu rechnen hat, die nichts mit  ZirkulationsstSrungen 
zu tun haben. 

Andererseits kommen jedoch namentlieh im Kindesalter Krankheits- 
bilder vor, in denen die Itepatosplenomegalie als das am st/irksten her- 
vortretende, m/ichtlg ausgebildete Symptom erscheint. Es handelt 
sich hierbei laut der gebrauchlichsten Auffassung um gewisse StSrungen 
im Fettstoffwechse]. Am h~ufigsten unter diesen ist zweifellos Gauehers 
Krankheit ,  die auch am besten bekannt ist. Morbus Gaueher ist eine 
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exquisit chronische Krankhei~ (Dauer laut Pick im Mi~tel 19,3 Jahre), 
die meistens gerade auf Grund des Milztumors schon im Kindesalter 
diagnostiziert wird. M/~dchen werden doppelt so oft befallen wie Knaben. 
Die t~rankheit is~ famili/~r in 33% aller F/ille lau~ Pick, in 25% laut 
Cushing and Stout. Die MilzvergrSBerung ist immer das ffihrende 
Symptom. Aber allm/s kommt auch eine VergrSBerung der Leber 
und der Lymphdriisen hinzu. Die letzteren brauchen jedoch laut 
Cushing and Stout nicht engagiert zu sein. Interessant ist, dab das 
KnochensysSem mehr oder weniger diffus angegriffen werden kann und 
ferner, dab die Conjunctiva bulbi und die Haut oft eine typische F/irbung 
aufweisen. Das Blutbild zeigt eine m/~Bige An/imie mit Hgb. 55 und 
3 Millionen BlutkSrperchen im Mittel, abet die An/imie kann auch in Aus- 
nahmef/illen erheblich hSheren Grad erreichen. Pick ffihr$ ttgb. 12 
und rote BlutkSrperchen 740000 als untere Grenze an. Die weiBen 
BlutkSrperchen kommen regelm/~Big in verminderter Anzahl mit im 
Durchschnitt 4500 und einer unteren Grenze yon 500 vor. Es soll eine 
gewisse BIutungstendenz vorliegen, viel/eicht im AnschluB an die 
sinkende Thrombocytenzahl; jedoch sind Hautblutungen laut Cushing 
and Stout selten. Fieber soil nicht zum Bilde gehSren. DaB febrile bis 
subfebrile Temperaturen jedoch ohne andere nachweisbare Ursache 
vorkommen k6nnen, hat a/Klercker in seinera Fail 1927 nachgewiesen. 
In Klerckers Fall verschwand das Fieber nach Splenektomie. Unter 
Remissionen verl/~uft die Krankheit w/ihrend Jahrzehnten, bis der Tod 
an einer interkuiwenten Krankheit eintritt. Die Diagnose kann mittels 
Milzpunktion gesetzt, bzw. ausgeschlossen werden. 

Ganz anders ist das klinische Bild bei Morbus Niemann-Pick. Mit 
einem Beginn im ersten Vierteljahr oder jedenfalls im ersten Lebensjahr, 
ffihrt diese Krankheit binnen einiger Mon~te an Kachexie zum Tode. 
Die Krankhei~ ist angeboren oder jedenfalls familiar, und auch sie befiillt 
meistens M~idchen. AuBer Milz, Leber, Lymphdrfisen und Knochenmark 
werden auch Thymus, Lungen, Pankreas, Nieren, Herz, Muskeln, 
Driisen und Ged~rme angegriffen, aber die klinisch dort konstatierbaren 
Zeichen sind keineswegs immer auff~llig. Die Lymphdrfisen brauchen 
nicht einmal geschwollen zu sein, besonders nicht die s Und die 
Lebervergr6Berung kann unbedeutend sein. Es ist noch nicht gelungen, 
einen intra vitam feststellbaren Knochenherd nachzuweisen, insofern 
nicht Herzenbergs Fall trotz allem dieser Gruppe zuzurechnen ist, was 
jedoch nicht wahrscheinlich ist. Es kommt auch keine Verfarbung der 
Hau~ und keine Blu~ungs~endenz vor. Das Blu~bild zeigt eine Leuko- 
eytose oder normale Werte fiir die wei~en Blutk6rperchen. Die Milz- 
punk~ion is~ auch in diesem Falle dureh den Nachweis einer Lipoid- 
einlagerung in den Zellen entscheidend. Ferner finder man einen hohen 
Cholesteringehalt im Blute. 
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I n  bezug auf  das  kl inische Bi ld  bei  Chris t ian-Schfi l lers  K r a n k h e i t  
siehe wel te r  un ten .  

AuBer d iesen be iden  re l a t iv  g u t  def in ie r ten  Krankhe i t sb i l de rn ,  wo die  
MilzvergrSl3erung das  le i tende  S y m p t o m  ist  und  d ie  pa tho log i sch-ana to -  
mische Diagnose  zweifellos ges te l l t  werden  kann ,  g ib t  es indessen einige 
F/~lle yon  Splenomegal ie  yon  unk la r e r e r  N a t u r ,  F~lle,  wo sogar er fahrene  
Pa tho logen ,  wie Lubarsch, Pick und  Henschen zweifeln und  sieh mi t  e iner  so 
u n b e s t i m m t e n  Diagnose  begni igen miissen, wie ,,eine wahrseheinl ieh  in 
e rs te r  Linie  das  Skele t  ergreifende K r a n k h e i t ,  d ie  m i t  e iner  e igenar t igen  
S t6rung  des F e t t -  und  Lipoids tof fweehsels  v e r b u n d e n  w a r "  (Lubarsch). 

S t u d i e r t  m a n  die  L i t e r a t u r  - -  und  h ierbe i  besonders  die pa thologisch .  
ana tomische ,  denn  in der  k l in ischen s ind  die  Mi t te i lungen/~uSers t  s e l t e n - -  
so g ib t  es indessen K r a n k h e i t s b i l d e r ,  d ie  in  gewissen H ins i ch t en  an  
unseren  eigenen Fa l l  er innern.  Es  s ind dies vor  a l lem jene  F/~lle, d ie  yon  
Letterer, Krahn, Akiba und  Guizetti beschr ieben  worden  sind, sowie 
m(ighcherweise e inen Fa l l  yon  Schultz-Wermbter-Puhl. Zum Vergleich 
werde  ieh in  Ki i rze  die  Krankengesch i ch t e n  u n d  die  R e s u l t a t e  t ier 
pa tho log i sch-ana tomischen  Un te r suehungen  fiir diese Fi~lle mi t te i l en .  

Akibas .Fall (1926) war ein 10 Monate altes Madchen, das 1 Woche vor der 
Aufnahme im Krankenhaus mit Fieber erkrankt ist und 2 Tage vor dem gleiehen 
Zeitpunkt Hautblutungen bekommen hat. Bei der Untersuchung stcllte sich 
heraus, dub sowohl oberfl~chliche wie tiefe Blutungen in der t Iaut  vorhanden 
waren; beide Tonsillen waren belegt, die eine hatte eine tiefe Wunde. Ferner 
fund man eine Bronchitis sowie eine deutlieh palpable Milz. Die Temperatur 
sank an den ersten Tagen, stieg aber 1 Woehe nach der Anfnahme auf 39 ~ Gleieh- 
zeitig erschienen neue Blutungen und eine Enteritis. Die Temperatur zeigte im 
weiteren einen hohen Verlauf, and der allgemeine Zustand versehleehterte sich; 
es trut eine Pyodermie hinzu, und das Mi~dchen starb 5 Wochen nach der Aufnahme. 

Die Sektion zeigte eine uleer6se Angina mit stark entziindlicher Anschwellung 
der Halslymphdrtisen, akuten Milztumor und follikuli~re Colitis. In  der 5iilz und 
in den Lymphdriisen kleine Nekrosen. Aus diesem Grunde wnrde eine mikro- 
skopische Untersuchung angestellt, die ergab, dal~ das lymphatisehe Gewebe in 
alien untersuchten Teflen des lymphatischen Apparates reduziert und dutch ein 
eigentfimlich grol3zelliges, tells kno~enf(irmiges, tells unreg~magig herdf6rmig 
aufbretendes Gewebe mit h/~ufig nekrotisehem Zentrum ersetzt war. Die Zellen 
miissen yon den Retieulumzellen herstammen und in den Lymphdriisen aueh yon 
den Sinusendothelien. - -  Die Leber zeigt ahnliehe Herde mit Nekrosen. 

Der Verf. glaubt an eine infekti6se Reaktion und hi~lt eine Systemkrankheit 
fiir zweifelhaft. 

Krah.ns Fall (1926) bezieht sich auf ein 5jahriges Madehen, das seit 6 Monaten 
miide gewesen ist, seMechten Appetit und ab und zu Fieber gehabt hat. In  der 
letzten Zeit auch Blut im Ham. Bei der Aufnahmc in die Klinik 40,8% Allgemein- 
befinden elend. Alle Lymphdriisen vergrSl3ert, desgleichen die Leber, abet nich~ 
die Milz. Im Ham Albumin, weil3e Blutk(irperchen und Zylinder. Blutkultur 
steril. Hoehgradige Ani~mie. Thromboeyten 99000. Weil3e BlutkSrperchen 3000, 
his auf 1600 sinkend, w/ihrend Hgb. yon 13 auf 42% steigt, und die roten Blut- 
kSrperehen yon 1,06 auf 2,6 )Iillionen. Auf Adrenalininjektion keine Leukocyten- 
aussehwemmung. 
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Die Sektion zeigt eine vergr61~erte Leber und eine vergr61~erte Milz (Gewich~ 
85g), allgemeine Lymphdrfisengesehwulst, rotes Knochenmark, Cystopyelitis, 
Abseesse in Lungen und ~ieren, Anamie, subpleurale und subperikardiale Blu- 
tungen. 

Histologisch: Nekrosen und Blutungen in Lymphdriisen, Lungen, Milz und 
Leber, ferner in den Niexen, in der Blase und im Nierenbeeken. Die Geschwulst 
der lymphatischen Organe beruht auf einer Hyperplasie yon Reticulum- und 
Endothelzellen, welehe Hyperp]asie aueh ira Knoehenmark und in der Leber 
angetroffen wird. Das lymphatische Gewebe ist in der Milz und den Lymph- 
driisen ganz verdrs 

Veff. glaubt an eine Reaktlon infolge yon Allgemeininfektion. 
Schultz-Wermbter-Puhls Fall (1924) bezieht sieh auf ein 23/4j~hriges M~dchen, 

das naeh ~Iasern Schmerzen in der Stirn und im Geniek und einige Tage sparer 
einen blauroten Tumor auf der Stirn bekommt, der ineidiert wird, wobei B]ut 
und Eiter entleert wurden. 1 Monat sphter Pulsationen am Schttde]. 3 Monate 
sparer An~mie. Bei der Aufnahme in die Klinik 5 Monate nach den Masern keine 
erh6hte Temperatur, deutliehe Pulsationen an der Stelle der Incision, wo ein 
handfl~chengrol~er Defekt im Stirnbein l~lpiert wird, der auf die Sehli~fe und das 
Scheitelbeirt iibergreift. R6ntgen zeigt zwei kleinere Defekte im rechten Parietale. 
Protrusio des rechten Auges. Schlund o. ]3. Unbedeutend vergr6Berte Driisen am 
Hals. Die Milz ist geschwollen und reicht bis 5 cm unter den Arcns. Die Leber 
reieht 2 cm unter den Areus. Im ttarn Albumin mad ~veil]e Blutk6rperchen. 
An~tmie mit 1,2 Millionen rote und 6900 weil]o Blutk6rperchen. Hgb. 26%. Neu- 
trophilie 77 %. Wiederholter Pirquet negativ. 

3 Wochen sparer Blutungen und Fieber. Kein Ikterus. 2~aeh einer weiteren 
Woehe neue Blu~ungen auch yore ])arm. Trotz starker Blutneubildung sinkende 
Werte fiir Hgb. (14) und rote Blutk6rperchen (980000). Weil~e 17800. Mors naeh 
4 Woehen Aufenthalt im Krankenhans. 

Die Sektion zeig~ aul]er den sehon k]iniseh nachgewiesenen Defekten in der 
Stirnregion ausgebreitete solehe in den Knochen der Sehadelbasis, die in ein 
grob fibrSses, braunpigmentiertes Gewebe umgewandelt worden sind. Die Lungen 
ungew6hnlieh fest~ mit einem Ne~zwerk yon weiBen Stritngen. Tra~heale und 
bronchi~le Lymphdriisen geschwollen. Ihre Sehnittfl~tehe fleekig dunkelrot. 
Thymus klein (3 g). Die Milz sehr groB, Gewieht 300 g, mit fester Konsistenz 
und ganz erlosehener Zeiehnung. - -  Die Leber etwas groB, im Parenehym hier 
und da kleine Knoten. Im Darm ist der lymphatische Apparat erheblich ge- 
sehwollen. Mesenteriale und retroperitoneale Lymphdriisen bedeutend ver- 
gr613ert, in der Form yon Paketen. Im Schnitt sind sie fleekig und zeigen kleine 
graue Herde. - - I m  ganzen Knoehensystem gelbweiBe Einsprengungen in der 
Spongiosa, an Tumormetastasen erinnernd. 

Histologisch: In  allen Organen eine starke Proliferation yon retikul~ren 
Elementen, vielleicht, besonders in der Leber, mit endothelialem Einschlag. Sie 
sind in Streifen oder Haufen angeordnet und im Zentrum oft nekrotisch. In  der 
Umgebung der Herde fettk6rnerbelastete Zellen yon gleichem Aussehen. Be- 
deutende Blutungen und Eisenpigmentansammlungen kommen vor. Hier und da 
eine reichliehe Beimengung yon eosinophilen Leukocyten. So im tterz und im 
Pankrea~. - -  ~berall nur eine gering e Bindegewebswucherung. 

Verf. glaub~ an eine infekti6se Systemhyperplasie. 
Guizettis Fall bezieh~ sich auf ein 3 Monate altes Kind, das seit 8 Tagen nach 

der Geburt in einem S~uglingsheim beobachtet worden ist. Im Alter yon 2V~ Mo- 
naten Husten, Sehnnpfen und Fieber bis 38 ~ Das Allgemeinbefinden versehleeh- 
terte sieh, weshalb Patientin ins Krankenhaus gebracht wurde. Bei der Aufnahme: 
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Elendes Allgemeinbefinden. Punk~fSrmige Blutungen am Rumpf, auf den Beinen, 
im Mund und auf der Zunge. Schnupfen und Otitis. In der einen Lunge Zeichen 
fiir Pneumonie. Die Milz wird mehrere Finger breit unter dem Areus palpiert, die 
Leber gleichfalls. Temperatur 38---39 ~ Ma•ige An~mie. Im Harn Spuren yon 
Eiweil3, wei6e und rote BlutkSrperchcn. R6ntgen zeigt fleekenf6rmige Ver- 
dichtungen im Lungenfeld. Ferner ist das proximale Diaphysenende des reehten 
Humerus verdiekt und ziemlieh gleichf6rmig aufgehellt. Die Rinde is~ an dieser 
Stelle deutlich zu sehmal. W~hrend dem Aufenthalt im Krankenhaus, der 5 Tage 
w~hrte, vermehrte Blutungen, die yon Zeit zu Zeit auftraten. Ferner stellten 
sich Cyanose und Dyspnoe, 0dem an den Malleolen und gleieh vor dem Tode 
eine mffehtige lufthal~ige Ansehwellung auf beiden Seiten des Halses ein. 

Die Seki/on zeigte ausgebreitete Bronehopneumonien an beiden Seiten, ein 
hoehgradiges interstitieUes Emphysem in den Lungen, im vorderen Mediastinum, 
im Halsbindegewebe mid im Herzsaek. Zahlreiehe Blutungen und •ekrosen im 
Tllymus. Ein ungew6hnlich groBer Milztumor (Gewieht 260 g), m~Bige Leber- 
vergrSl3erung. Eine grol3e Cyste (3 • 2 em) in der proxlmalen Humerusdiaphyse 
auf der rechten SeRe. Allgemeine An~mie. 

Histologisch fhldet man im Thymus: Eine deutliehe Lobierung ohne Binde~ 
gewebsvermehrung. Sowohl im Parenchym wie im interlobularen Bindegewebe 
prolfferierende grol3e Zellen. Hier und da rote Blutk6rperchen und Eisenpigment. 
Das lymphatische Gewebe ist zum gr61~ten Tefl versehwunden. In den Prolifera- 
tionen ausgebreitete Nekrosen und Blutungen, begrenzt yon einer Schieht von 
platten Zellen, die als zu den Hassalschen KSrperchen gehSrig aufgefal~t werden 
miissen. Hier und da Riesenzellen yon bedeutender GrSl~e. - -  In der Milz eine 
gleiehf6rmige Proliferation von grol~en Zellen, die in den Pu]pamasehen liegen 
und als Nachkommen von Retikelzellen aufgefal3t werden mfissen. Sie werden 
auch im Sinus angetroffen; entweder sind sie dahin gewandert, oder sie sind dort 
dutch Proliferation aus dem Endothelium gebildet worden. - -  Die Leber ist ver- 
fettet. In den weiten Capillaren freie gro]3e Zellen und an ihren Wiinden hyper- 
trophische Endothelien, die im Begriffe stehen, sieh frei zu maehen. Aul3erdem 
k/eine Herde yon grol]en Zellen in den Aeini. In den Lymphdri~sen wird das 
lymphatische Gewebe yon den gleiehen groBen Zellen verdr~ngt, die gleichm~ig 
verteilt liegen und vom Retieulum herstammen miissen. 

In der Lunge grol3e Zellen in und um die CapiUaren sowie in den AIveolen. 
Im Knochen~nark finde~ man gleiche Zellen in einem feinen Retieulum wieder. 
In der Cyste eine hochgradige Zerst6rung der Knochenbalken und eine Ausbildung 
eines zellenreiehen Granulationsgewebes, das nut hier vorkommt. In alien Knochen 
eine Proliferation des retikul~ren Apparates. 

Verf. glaubt ~n eine septiseh verursaehte reaktive Reticu~oendotheliosls. 
Der .Fall yon Letterer betrifft einen 6 ~Ionate alten Knaben, S~ugling. 10 Wo- 

ehen vor der Aufnahme im Krankenhaus bekam Patient punktf6rmige Blutungen 
auf der Brust, dem Rficken und den ]-Iandfl~ehen. Neues Auftreten solcher 4 und 
2 Wochen vor dem gleiehen Zeitpm~kt. 7 Woehen vorher eine Otitis media, 
3 Wochen darauf, also gleichzeitig mit dem zweiten Auftreten yon Blutungen, 
Fieber his zu 40 ~ (Pneumonie ?). Bei der Aufnabme stellt sieh heraus, dab Patient 
sich in elendem Zustande befindet und einen pastSsen Habitus aufweist. Gewieht 
7740 g. ]~r hat am ganzen K6rper bis zu erbsengroBe Blutungen, die teilweise 
infiziert sind und in den Leistengegenden, den Axillen und am I-Ia]se sogar Zeiehen 
zu Gangr~n aufwcisen. Alle ~ul3eren Lymphdrfisen sind geschwollen. In der 
rechten Lunge Bronchopneumonien. Herz o.B. Temperatur 39 ~ - -  Die Leber 
reicht zwei Finger breR unter den Areus, die Milz ist bedeutend vergr6Bert und wie 
ein harter Tumor zu paIpieren. Im Ham nichts Pathologisehes. ]3lutungen in 
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Schlund und MundhShle. Ekzem in den ~uBeren GehSrg~ngen. Blur: Rote Blut- 
kSrperchen 5,6 Millionen, weifle 26 000. Sahli 65 %. Die Differentialzhhlung ergibt 
fiir das Alter eine m~i3ige Neutrophilie und 8 % Monocyten. Thromboeyten nicht 
vermehrt. 

Unter zunehmender Versehlechterung stirbt der Patient 4 Tage spi~ter. Die 
Sektion zeigt Bronehopneumonien, Bronchitis und ein interstitielles Emphysem, 
soude eine schwere Purpura. Erhebliehe MilzvergrSflerung (Gewieht nicht an. 
gegeben, GrSfle 7 • 3 • 2,5 em). Fettleber, Phlegmone, Otitis und ernste 
An~mie. 

Die histologische Untersuchung zeigt, dab die Milz fast ganz ohne Follikel ist. 
Anstatt  dessen besteht das Gewebe aus groBen hellen Zellen, die sowohl diffus 
verteilt wie in Haufen liegen. Ein Teil der  KnStchen nekrotisch. AuBerdem 
Blutungen. Die groBen hellen Zellen bilden deutlieh ein Retikelzellenderivat. - -  
In  den Lymphdri~sen ist das spezifisehe Gewebe gleichfalls yon proliferierenden 
Retikelzellen verdr~ngt. Auch hier Blutungen und Nekrosen. - -  An der Stelle 
des Thymus Mengen yon nekrotisehem Gewebe und Blutungen. - -  Die Tonsillen 
wie die Lymphdriisen ver~ndert. - -  Das Knochenmark reich an Retikelzellen. 
Hier und da kleine I-Ierde yon hellen ZeIlen. Im tibrigen normal. Nirgends Ne- 
krosen. - -  Thyreoidea ohne Bemerkung. Jedoch grofle helle Zellen in den Gefi~B. 
lumina. - -  Die Nieren zeigen eine trtibe Schwellung. ~ In der Golonsebleimhaut 
stark hypertrophierte Follikel mit vermehrter Anzahl intersti~ieller Zellen, die 
hier und da die Lymphoeyten ganz verdr~ngen. Hier und da diffuse Blutungen. 
- -  In der Haut Blutungen mit groBzelliger Proliferation rund um die GefaBe und 
in ihrer Adventiti~. Die Blutungen liegen entweder in der Epidermis oder unter 
derselben und reichen dann bis zu den Papillen ins Cerium hinein. In den GefiiB. 
lumina hier und da grebe helle Zellen. - -  Die Leber zeigt eine Verfettung. Kein 
vermehrtes Bindegewebe. Die Kupferzellen sind gesehwollen. In  den Capillaren 
grebe helle Zellen. 

Si imt l iche Fs bez iehen sich auf  das  fr i ihe Kindesa l t e r .  I n  ss  
l ichen  F~l len  i s t  das  Al lgemeinbef inden  des  P a t i e n t e n  ein elendes.  
I n  al len Fs wi rd  eine sehr  s t a rke  B lu tungs t endenz  angetroffen,  
a m  schw~ehsten im Fa l l e  yon  Krahn, a m  s t~rks ten  in  den  yon  Guizetti, 
Letterer u n d  in me inem eigenen. I n  Letterers Fa l l  s ind d ie  B lu tungen ,  
d i e -  im Gegensa tz  zu den  Verh~l tn issen  bei  Gaucher - -  auch,  j a  meis tens ,  
d i e  H a u t  in P u r p u r a f o r m  engagieren,  auBerdem ziemlieh s t a r k  irffiziert. 
Die  T e m p e r a t u r  i s t  gew6hnlich hoch. I m  Fa l le  yon  Schultz-Wermbter. 
Puhl, der  auch  in  ande ren  H ins i ch t en  yon  z. B. Guizettis u n d  meinem" 
e igenen abweich t ,  i s t  sic indessen normal .  I m  a l Igemeinen dfiff te  das  
hohe  F i e b e r  ve to  r emi t t i e r enden  Typus  als Ausd ruck  fi ir  eine I n f e k t i o n  
i rgendeiner  A r t  gedeu te t  w o r d e n  sein. E i n e n  solchen Gedankengang  
f inder  m a n  aueh in  de r  A r t  der  versch iedenen  Verfasser ,  d ie  Fs zu 
besprechen.  Die endgi i l t ige  Diagnose  l a u t e t  im a l lgemeinen  ganz 
na t f i r l ieh  auf  sept i seh  bed ing te  re t i eu loendothe l la le  ReaCt ion.  Man  m u g  
hierbei  indessen bedenken ,  daI~ he rabgekommene  I n d i v i d u e n ,  besonders  
i m  Kindesa l t e r ,  in  hohem Grade  akz iden te l l en  In f ek t i onen  versehiedener  
A r t  ausgese tz t  sind, a m  meis ten  in  de r  F o r m  von P y o d e r m i e  und  Rhino-  
pha ryng i t i s ,  evbl. m i t  Oti t is .  Diese Le iden  s ind besonders  in  den  Al tern ,  

Zei~schrift ffir Kinderheilkunde. 55. ]6 
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um die es sich hier handelt, so banale Erscheinungen bei Krankhei ten 
der versehiedensten Art, dad man sicherlich mehr als eirmlal iiberlegen 
mn•, bevor man ihnen die Rolle eines Prim~rfokus ftir einen krank- 
haften Prozell yon der Ausbreitung und Intensi ts  zuerkennt, um die cs 
sieh hier handelt. Geht man die leider moistens ziemlich sp~rlichen 
Krankengesehichten in den Einzelheiten durch, finder man  im Falle yon 
Akiba, d e r n u r  eine Anamnese yon einer Woche hat, eine Bronchitis sowie 
eine uleerSse Angina. Hier dfirfte wohl die Angina am ehesten ein Aus- 
druck ftir den gleichen Proze~ sein, den wir in dan fibrigen Teilen des 
lymphatiscben Systems wiederfinden. Man vergleiche nur die bedeuten- 
den Ver~nderungen der Tonsfllen sogar in meinem Falle, d~m doch andere 
kUnische Zeichen hierffir fehlen. Es besteht um so weniger Grund, eine 
,,entziindliche Anschwellung der HMslymphdrfisen" besonders zu 
betonen, da sich bei mikroskopischer Untersuehung herausgestellt hat,  
dM] sie ein sehr reduziertes lymphatisches Gewebe haben und in keiner 
Weise z. B. vom spezifischen Gewebe in der Milz und in der Leber ab- 
weichen. Die Pyodermie kommt  in Akibaz Fall im Krankenhaus  hinzu, 
damit  oben Gesagtes illustrierend. Krahns Fall ist Mter und hat  eine 
l~ngere Krankengeschichte, ab und zu mit  Fieber. Die Milzvergr61~erung 
ist bier nicht besonders stark. Wir haben eine klare Harnwegeaffektion 
- -  fiber Bakterien fehlen jedoch Angaben - -  mi t  Abscessen in Lungen 
und ~ieren  und den bei Sepsis oft vorkommenden subperikardialen und 
subpleuralen Blutungen. Nur in diesem Falle yon Krahn erachte ich 
die Diagnose infektiSse reticuloendotheliale Allgemeinreaktion trotz 
negativer ]~lutkultur als am wahrscheinlichsten, namentlich, da der 
Fall in vielen Hinsiehten yon den fibrigen abweicht. Schultz-Wermbter- 
Puhls Fall zeigt aueh, wie eben angedeutet  wurde, erhebliche Abweichun- 
gen yon den fibrigen. Vor allem, was das Alter betrifft. Der Verlauf 
ist, gleiehwie in Krahns Fall, yon l~ngerer Dauer. Seine Ini t ia lsymptome 
erinnern in hohem Grade, wie sp/iter hervorgehoben werden soll, an ein 
anderes seltenes Krankheitsbild, n~mlich an Morbus Christian. Die 
Blutungen kommen sub finem vitae. Fieber is~ nicht vorhanden. 
Der Harn  zeigt o~llerdings Albumin und weiBe BlutkSrperchen, ~ber 
keine Bakterien. ~ b e r h a u p t  mul~ man fast 1/2 Jahr  in der Anamnese 
zurfickgehen, um eine siehere Infekt ion zu linden (Morbilli). Abet  bei 
cinem Studium der Krankengeschichten yon Morbus Christian zeigt 
~ieh, da~ aueh bei diesem eine solche Infektion in der Anamnese oft 
vorgekommen ist. Und bei Morbus Christian ist man  doch mehr  und mehr 
dazu fibergegangen, seinen Charakter Ms StoffwechselstSrung mi~ vor 
allem hohen Cholesteringehalt im Blute hervorzuheben, ob mit  Recht 
oder nicht, mag hier dahin gestellt bleiben. Jedenfalls neige ich mehr 
dazu, im Falle yon Schultz-Wermbter-Puhl an Morbus Christian zu denken 
als an eine infektiSse Systemhyperplasie.  Er  kann jedoch pathologisch- 
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anatomisch nicht zu Morbus Christian gerechnet werden, auch wenn 
das klinische Bild und der Verlauf an denselben erinnern. 

W~hrend die l~l le  yon Krahn und Schultz-Wermbter-Puhl in bezug 
auf das klinische Bild von meinem Falle abweichen, s t immt Guizettis 
mit  demselben fast in allen Einzelheiten iiberein. Guizettis Fall ist sehr 
genau beobachtet,  da er seit dem Alter yon 1 Woche in einem Kinder- 
helm gepflegt worden ist. I m  Anschlu2 an Sehnupfen, Nasenbluten und 
Husten,  offenbar aueh Otitis, verschlechtert sieh das Allgemeinbefinden 
binnen 14 Tagen so stark, dal3 Krankenhauspflege notwendig erscheint. 
Bei der Aufnahme in demselben (ira Alter yon 3 Monaten) hat te  Patientin 
ein elendes Allgemeinbefinden sowie e ine  Temperatur  yon 38--39 ~ 
punktfSrmige Blutungen am ganzen K6rper  sowie in der MundhShle. 
I m  H a m  Albumin, rote und weiBe Blutk5rperchen, aber keine Bakterien. 
Nach 5t~igigem Aufenthalt  im Krankenhaus unter wiederholten Haut -  
blutungen Mors tnit terminalem E m p h y s e m  im Mediastinum und in 
der Subcutis. Schon intra v i tam werden ein eystischer Knochenherd 
im Humerus  und Pneumonien konstatiert .  In  bezug auf die Lymph-  
drfisen liegen keine Angaben vor. Dagegen ist die Milz m/ichtig an- 
geschwollen und auch die Leber ist vergrSBert. In  diesem Falle den 
Schnupfen als Prim~rfokus ffir die Infektion anzunehmen, die binnen 
14 Tagen eine so erhebliche Milz-Lebergesehwulst hervorgerufen hat,  
karm allerdings berechtigt sein. Aber gerade der Umstand,  dal~ es sich 
hier um eine so banale Infekt ion und iiberdies an einem S~ugling han- 
delt, veranlaBt wohl, dal3 man  ein wenig Zweifel bekommt.  Wenn man 
dann den Knochenherd beobachtet,  der die bedeutende GrS~e yon 
3)<2 cm hat,  fragt man  sich, ob auch dieser binnen den 19 Tagen, da 
das Kind Schnupfen gehabt  hat,  ausgebildet worden ist. Eine hiimor- 
rhagische Diathese im Ansehlul~ an Schnupfen dfirfte gleichfalls zu den 
Seltenheiten gehSren. Und wenn dann die Sektion fiber die gewaltigen 
Ver~nderungen z. B. in den Lungen AufschluB gibt, fragt man sich 
wohl, ob es trotz allem nicht wahrscheinlicher ist, da]] der Scbnupfen 
und die Otitis eine Infektion darstellen, die ein stark herabgekommenes 
Individuum befallen hat. Wie ein solcher Verlauf in Wirklichkeit aus- 
sieht, wird gut durch Letterers Fall illustriert. Es handelt  sich, wie oben 
erwiihnt worden ist, um einen 6 Mona~e alten Ss der schon 
10 Woehen vor der Aufnahme in der Klinik Hautblutungen am Rumpf  
und auf den H/~nden gehabt  hat. 3 Wochen sps bekam er Otitis 
media und nach weiteren 3 Woehen hohes Fieber, das im Zusammenhang 
mit  einer Pneumonie gesetzt wurde. Andere Symptome fiir diese fehlen 
indessen. Ansta t t  dessen kam gleichzei~ig mit  dem Fieber ein neuer 
Schub yon Purpurablutungen,  und 2 Wochen sp/~ter abermals ein neuer 
Schub mit  Hautblutungen.  Die Ansicht aller Verfasser, die in diesem 
FaUe die Otitis als die Infekt ion betrachten, die die Reticuloendotheliose 

16" 
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ausgelSst hat, erachte ich als ganz unbegrtindet. Der Pat ient  hat te  
doch schon 3 Wochen vor der Otitis eine klare Purpura.  Ob diese mit 
Fieber verbunden war, wissen wir nicht. Dagegen ist der n/ichste 
Schub yon Hautblutungen mi~ einer TemperaturerhShung bis auf 
40 ~ vereinigt. Nur auf Grund dieses Symptomes den Verdacht auf 
Pneumonie zu hegen, dazu besteht wohl kein Grund. DaB die Temperatur  
sich wahrend des Aufenthaltes im Krankenhaus hoch hs kann gut so- 
wohl dureh d ie  Pneumonien, wie die Pyodermie mi~ ihren Phlegmonen, 
erklart werden. Aber keines yon diesen Leiden diirfte die erhebliche 
Milzgesehwulst und die Lebel:hypertrophie erklaren k51men. Die 
pathologi.sch-anatomische Untersuchung zeigt aueh, dab wir es mit 
einer ganz anderen Form von Veranderungen zu tun haben, die nicht den 
bei Sepsis gew6hnliehen gleichen. 

Was ich mit dieser Diskussion sagen will, is~ folgendes: Unter  den 
6 Fallen yon Hepatosplenomegalie im Kindesalter, dis in der Li teratur  
besets'leben worden sind, ohne auf frfiher bekannte, gut definierte 
Krankheitsbilder zurfickgeftihrt werden zu k6nnen, betrachte ich den 
Fall yon Schultz.Wermbter-Puhl als in einer Gruppe fiir sieh stehend, 
und in bezug auf Lokahsation (Schadelknochenveranderungen, Exo- 
phthalmus), Verlauf und Symptomen an Morbus Christian eriimernd. 
Er  kann iedoch nicht dahin gerechnet werden, da eine Lipoidphagocytose 
fehlt und ferner eine gewisse Eosinophilie in den Geweben vorhanden ist. 
Krahns Fall zeigt einen klar infektiSsen Prozel3 im Gang (Cystopyelitis), 
mit  septisehen Metastasen in verschiedenen Organen. Der Verlauf ist 
in diesem FMle yon langerer Dauer. Ohne direkt auf eine infekti6se 
Atiologie sehlieBen zu wollen, dtitqte man in erster Linie darauf an- 
gewiesen sein, den septischen ProzeB als die Ursache aller Organ- 
ver~nderungen aufzufassen. In  meinem eigenen Falle, gleiehwie in 
Letterers, fehlen eine nachweisbare Eintri t tspforte und ein Primarherd 
ffir die Infektion. In Guizett@ Fall ist die Eintri t tspforte zumindestens 
unsicher, in Akibas Fall diirften die Tonsillenveranderungen ebensogut 
Teflsymptome wie PrimArfoki fiir die Krankhei t  i~ ihrer G~nze sein 
kSnnen. 

Wird im folgenden daher yon den FAllen yon Schultz. Wermbter-Puhl 
und von Krahn abgesehen, so verbleiben die anderen 4. Ein naheres 
Studium des khnischen Bildes und des Verlaufes in diesen FAllen zeigt 
eine fiberraschende Gleichf6rmigkeit. In  allen FAllen handelf es sieh 
um SAuglinge. Der Verlauf ist in allen Fallen sehr heftig und ffihrt binnen 
einigen Monaten zum Tode. Fieber kommt in allen Fallen vor. In einigen 
kann es als sekundar bedingt aufgefal3t werden, in meinem eigenen Falle 
kommt indessen die gleiche hohe Temperatur ohne naehweisbare Kom- 
phkation vor. Es ist daher wahrscheinlich, dab das Fieber von der 
Krankhei t  selbst verursaeht werden kann. AuBer der bedeutenden 
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M i l z . L e b e r v e r g r 6 1 ] e r u n g  ist eine ausgepriigte h/irnorrhagische Diathese 
ffir die in Rede stehende Krankhei t  typisch. Sie ist - -  im Gegensatz 
zu den Verh~ltnissen bei G a u e h e r  - -  in der H a u t  am ausgesprochensten; 
es kommen auch Sehleimhautblutungen vor, aber solchenf~lls niemals 
auf die Gingiva lokalisiert, wie bei Morbus Christian. Werden die 
Lungen yon dem spezifisehen ProzeB angegriffen, so wird dies hiiufig 
als Bronchopneumonie oder Bronchitis aufgefa2t und verursacht auch 
fehlerhafte Deutungen der Rfntgenbilder.  Die Dyspnoe, die sicherlich, 
wenigstens teilweise, yon den genannten Lungenver/~nderungen hervor- 
gerufen wird - -  teilweise wird sic viclleicht durch die An/imie verursacht -- 
karm eine gewaltige St/irke erreichen und zu interstitiellem Emphysem 
in den Lungen, im Mediastinum, j~ in der Hau t  am Halse, fiihren. 
Die Lymphdri isen sind mehr  oder weniger allgemein geschwollen. 
G u i z e t t i s  Besehreibung sagt niehts dariiber, ob die t~ul3eren Drfisen ge- 
schwollen sind (ira Sektionsbericht werden sie als vergr613ert angefiihrt) ; 
in den 3 iibrigen F~llen sind sie grol3. Von besonderem Interesse ist, dal3 
2 yon den F~llen, die intra v i tam auf Knochenver/tnderungen unter- 
sucht worden sind, solehe in einer Form zeigten, die yon den Knochen- 
ver/inderungen im R6ntgenbilde bei Morbus Gaucher abwichen. Sie 
erscheinen als gut abgegrenzte grol~e cystische Defekte in der Spongios~ 
der langen R6hrenknoehen, und lassen die Corticalis frei und unbeschit- 
digt. An den Stellen dieser Knochendefekte, die in gewissem Mal~e 
an entsprechende Sch/~deldefekte bei Morbus Christian und im Fall yon 
S c h u l t z - W e r m b t e r - P u h l  erinnern, kommt  keine Geschwulst, Hau t r f t ung  
oder Empfindlichkeit  vor. In  den iibrigen 2 Fs wurde, soweit ich 
linden kann, das Skelet nicht mit  Rfn tgen  oder systematiseh nach dem 
Tode untersucht. Aber die im Knochenmark ausgefiihrten Stichproben 
zeigten kleinere Vers yon gleicher ~latur, wie in den iibrigen 
Organen. Sie diirften intr~ v i tam mit  R6ntgen wohl kaum zu dia- 
gnostizieren gewesen sein. 

Das Blutbild zeigt in den angefiihrten 4 F/illen nichts besonders 
Typisches. Siehe die beigefiigte Tabelle fiber die Blutuntersuchungen. 

In  allen F~llen liegt ein gewisser Grad yon An/imie vor. Er  ist in 
allen F/illen yon sekundi~rer Natur,  in L e t t e r e r s  sieht man  ihn nur in der 
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Form einer H/~moglobinverminderung. In  bezug auf die Ursache dcr 
An/~mie k6nnte man an zwei Ursaehen denken. Der ProzeB greift das 
Knochenmark an, weshalb man vermuten k6nnte, dab die An/imie durch 
eine mangelhafte Neubildung verursacht wird. Indessen zeigt eine 
n/~here Untersuchung, dab Guizettis Fall wie mein eigener, bis zu 2 Normo- 
blasten auf 100 weil]en Blutk6rperchen haben. Und eine Spezialf/~rbung 
gibt 730/00; Reticuloeyten in meinem Falle, es ist also eine sehr lebhafte 
Blutregeneration vorhanden. 

Die Annahme yon C)hlinger, ether verminderten Blutbildung dutch 
Verdr/ingung des spezifisch blutbildenden Parenchyms im Knochenmark 
dureh Reti.kelzellenproliferation, trills demnach in unseren F/~llen nieh~ 
zu. Und ebensowenig gilt, dab alle Retikulosen eine ernste An/~mie 
haben. Von einer erschwerten Passage dureh das Knochenmark is$ 
auch keine Spur zu finden. Da trotzdem in beiden Fs die Anzahl 
der roten Blutk6rperchen deutlieh vermindert  is~, mfissen ein erh6hter 
]~lutzerfall oder Blutungen die Senkung erklSren. Ein Ikterus  kommt  
nicht vor. Aber die Blutungen t reten ja schon bet der klinischen Unter.  
suehung der Hautoberfl/iehe und noeh mehr bet der Obduktion in, 
praktiseh genommen, allen Organen zutage.  Sie mfissen als Ursaehe 
der An/~mie aufgefal]t werden und damit  s t immt  ja auch ihr m/s 
Grad und sekund/~rer Charakter fiberein. Als Ursache und zu den 
Blutungen beitragend, k6nnte man an eine Verminderung der Anzahl 
der Thrombocyten denken. In  Letterers Fall sind sie nicht vermehrt,  
in meinem eigenen Fall sind sie dagegen stark vermehrt  und zeigen 
1500000 pro Kubikmillimeter.  Hierbei muB man indessen beaehten, 
dab sie nach der MeShode yon Kristenson gez/s sind, die etwas h6here 
Normalwerte liefert, als die yon .Fonio. In  den anderen 2 F/~llen fehlen 
Angaben fiber ihr Verhalten. 

Die Anzahl der weil~en BlutkSrperchen ist in Akibas Fall nicht unter- 
sucht, in Letterers ist sie m/~Big erh6ht (hier war ja  auch eine Pyodermie 
und eine Otitis vorhanden!) sowie in meinem eigenen Falle ungef/s 
normal oder - -  bet der sp/~teren Z/~hlung - -  vielleicl~ sogar etwas zu 
niedrig mit  Rfieksicht auf die betreffende Temperatur .  Eigentlieh 
wiirde man, wenn man  das pathologiseh-anatomische Bild sieht, er- 
warren, dal~ ihre Anzahl in Analogie mi t  den Verhgltnissen bet Gaucher 
und z. B. Lymphogranulomatose,  st/trker vermindert  sein sollte. Auch 
im qualitativen weil]en BlutkSrperchenbild sind keine deutlichen Ver- 
schiebungen wahrzunehmen. DaB in Letterers Fall eine gewisse Neutro- 
philie vorliegt, wird ohne Sehwierigkeit durch die Komplikat ionen er- 
kl/irt, die in diesem Falle vorhanden gewesen sind. Besonders sei 
hervorgehoben, dab in keinem der F/~lle eine siehere Vermehrung der 
monocy$gren Elemente vorhanden gewesen ist. Dies ist jedoch ange- 
sichts des pa%hologisch-anatomischen Brides fiberraschend und be- 
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merkenswert. Im AnsehluB an Ascho]]s Lehre kSnnte man sich dies ja 
darauf beruhend vorstellen, dab diese Zellen griindlich abgesiebt werden 
und hierbei vor allem in den Capillaren der Lupgen sitzen blieben. Das 
pathologisch-anatomisehe Bild der Lungen in unserem Falle wfirde ein 
solches Verhalten sehr wohl als mSglich erscheinen lassen. Solchenfalls 
sollte man indessen bei der hisbologischen Untersuehung vor allem der 
Leber, solehe Zellen auf dem Wege zum Herz und zu den Lungen an- 
treffen. Dies trifft im Falle von Guizetti zu, aber nicht in den anderen 
F/s Im strSmenden Blur konnten sie in diesen nirgends in ver- 
mehrter Anzahl nachgewiesen werden. Und die Leber, wo auch das 
erste Abseihen der yon der Milz kommenden Elemente stattfinden 
soll~e, is$ z. B. in unserem Falle ganz frei yon solchen metastatischen 
Herden, wo jedoch die Lungen eine so sbarke Zellenanh/iufung auf- 
weisen. In  den ~'/~]len, in denen die Leber herdfSrmige Proliferationen 
oder Nekrosen aufweist, gehen diese yon den Adventitiazellen des 
periportalen Bindegewebes aus oder vielleicht yon den eigenen Endothel- 
zellen der Leber. Wie diese Erscheinung erkl/ir$ werden soll, ist schwer 
zu sagen. Es ist ja ganz analog mit den Verh/iltnissen bei den Pseudo- 
]euk~mien. 

Eine, in einigen F/~llen auf Grund des Sepsisverdachtes, den das 
klinische Bild hervorgerufen hat, ausgefiihrte Blutkultur, ist negativ 
ausgefallen. Dies besagt jedoeh reeht wenig. Andererseits muB man 
sich auch gegenfiber den Versuchen in hohem Grade skeptiseh ver- 
halten, die Streptokokkenfunde in Organteilen bei der Sektion als einen 
entseheidenden Beweis fiir ihre Bedeutung als ~tiologischen Faktoren 
anffihren. Es ist doch eine allgemein anerkannte Erfahrung, dab bei 
Individuen mit herabgesetztem Allgemeinbefinden, besonders sub finem 
vitae, versehiedene Mikroorganismen in die Blutbahnen eindringen 
und in den verschiedensten Organen angetroffen werden kSnnen, ohne 
irgendwelche Bedeutung als Ursache ffir die Krankhei t  als solehe oder 
fiir ihren Verlauf zu haben. 

Die Milzpunktion gibb insofern bessere Aufsehliisse, indem mit  der- 
selben Gaucher und Niemann-Pick ausgeschlossen werden kSnnen. 
Sie haben ja jede fiir sieh eine typisehe Phagoeytose in den ge- 
schwollenen Retieulumzellen, was in unserer Gruppe nieht nachgewiesen 
werden kann. 

Zusammen[assung. 
Es handelt sieh also in den 4 F/illen, die ich zu dieser Gruppe yon 

Hepatosplenomegalien im Kindesalter rechne, um ein klinisches Bild, 
das dureh folgende Punkte  charakterisiert werden kann. 

1. Bedeutende Milzgeschwulst und m~Bige bis groBe Leber- 
gesehwulst. 
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2. Starke Blutungstendenz, vor allem in der Form yon Purpura,  
aber auch mit  Schleimhautblutungen. Aueh in den inneren Organen 
werden Blutungen angetroffen. 

3. ])as Knochensystem kann in der Form yon betr/~chtlichen cysti- 
sehen I-Ierden angegriffen werden (in unseren F/~llen in den langen 
R6hrenknochen). Solchenfalls k6rmen sie natiirlich kliniseh beurteilt  
und mit R6ntgen nachgewiesen werden. Dureh Palpation kSnnen sie 
dagegen - -  wenigstens in den bisher bekannten F/~llen - -  nicht kon- 
statiert  werden. Indessen k6nnen Ver/~nderungen post mortem im 
Knoehenmark auch in den fibrigen F~llen naehgewiesen werden; aber 
sie sind v.on solcher Art, dab sie kliniseh nicht gut  festgestellt werden 
k6nnen. 

4. Die Lymphdriisen - -  aueh die ~ul]eren - -  sind mehr oder weniger 
universe[[ angeschwollen. Sie k6nnen zuweilen bedeutende Gr6]e er- 
reichen. Die verschiedenen Drfisen sind ganz frei voneinander und der 
Umgebung; sie sind, soweit ich beurteilen kann, ziemlich unempfindlich. 

5. Das Blutbild zeigt eine leiehte bis maBige An~mie yon sekund~rem 
Typus. Die Anzahl der Thrombocyten ist nieht vermindert. In  einem 
Falle zeigen sie eine deutliehe Vermehrung bei wiederholten Haut-  
blutungen. Die weillen Blutk6rperehen zeigen normale oder etwas 
verminderte Anzahl. Es ist keine deutliehe Monocytose nachweisbar. 
Die in einem der F~lle vorkommende m/s Neutrophilie kann durch 
gleichzeitig stattfindende komplizierende infekti6se Prozesse erkl~rt 
werden. 

6. Die Milzpunktion liefert ein Gewebe, in dem die reticuloendothe- 
lialen ZeUen mehr oder weniger stark angesehwollen, ohne Lipoid- 
phagocytose sind und keinen Inhalt  yon Gaueher-Natur zeigen. 

7. Die Krankhei t  ist weder famili/~r noeh he red i t~  und kommt,  
soweit man bisher weil~, in dieser Form nur im frfihesten Kindesalter, 
inbesondere im S/~uglingsalter, vor. Sie setzt akut  ohne Vorboten oder 
im Anschlul] an eine banale Infektion ein und ffihrt unter weiterer 
Verschlechterung des Allgemeinbefindens biimen eiffiger Wochen oder 
~[onate zum Tode. Im Verlauf t r i t t  konstant Fieber auf. 

8. ]:)as pathologiseh-anatomisehe Bild zeigt eine generelle Hyper-  
plasie der Zellen des reticuloendothelialen Systems, die im lymphoiden 
Apparat die Lymphoeyten mehr oder weniger vollst/s verdr/s 
im Knoehensystem (dureh Druckatrophie ?) den Untergang der Spon- 
giosa und die Bildung yon cystisehen Hohlr/iumen oder in weniger 
ausgepr/igten F/illen eine herdweise vorkommende Proliferation der in 
Rede stehenden Zellen verursachen. In dem Thymus, der Lunge und der 
I-Iaut gleichwie im Follikelapparat des Darms, kommen mehr oder 
weniger m/~chtige Anh~ufungen yon gleichen Zellen in Starker Prolifera- 
tion vor. l~berall mehr oder weniger ausgebreitete Blutungen. Nirgends 
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eine konstante Einlagerung yon Fet t  oder lipoidartigen Stoffen, aueh 
nicht yon Gaucher-Substanz. Das Waehstum der Zellen erfo]gt so 
schnell, dab Nekrosen entstehen, ja, sogar an/imisehe Infarkte, und in 
den Lungen ein interstitielles Emphysem. Keine Beimengung von 
eosinophilen Leukocyten in den Geweben. Nur um die Knoehenherde 
eine Bindegewebsreaktion. 

B. Reticuloendotheliosen im Kindesalter. 
Die pathologiseh-anatomische Un~ersuehung unseres Falles wie der 

oben angefiihrten anderen 5 F/~lle ergab, dab es sich um eine mehr oder 
weniger generel]e Wucherung der Zellen des reticuloendothelialen 
Systems handelt, also um eine sog. Reticuloendotheliose. In bezug a uf 
diese ist, wie frfiher hervorgehoben wurde, w~hrend den letzten Jahren 
einiges Material an den Tag gekommen, um die nicht besonders zahl- 
reichen F/~lle in gewisse Gruppen einteilen zu kSnnen. Leider erschwert 
unsere mange]hafte Kenntnis der verschiedenen Funktionen dieses 
Systems, eine klare Einteflung. Und in gleichhohem Grade wird eine 
solche durch unsere vollst~ndige Unkermtnis mit  Hinsieht auf die 
/~tiologisehen Momente bei St6rungen in  demselben erschwert. 

Am klarsten liegen naeh den Untersuchungen yon v. a. Epstein die 
Verh/fl~nisse bei Gaucher, Christian-Schiiller und Nieman-Pick, wo mehr 
oder weniger bestimmte Substanzen als Inhalt  der Zellen auftreten. 
Dal] es sich hier um St6rungen im Stoffwechsel handeln muB, d/iffte 
wohl klar sein, ob nun die Stoffe den Zellen vom Blute aufgezwungen 
werden, wo sie in gesteigerter Menge vorkommen (z. B. das Cholesterin 
in wenigstens einem Teil der F/~lle yon Christian-Schiiller und Niemann- 
Pick) oder so, dab die eigenen Zellen des retieuloendothelia]en Systems 
das Verm6gen verlieren, diese Stoffe zu verarbeiten und wieder abzu- 
geben, in Analogie mit  den Verh~ltnissen bei der H~moehromatose laut 
Eppinger. 

Schwierig erseheint es jedoch, die Formen yon Lipoidphagocytose 
im reticuloendotheli~len System zu erkl/~ren, die mehr lokal begrenzt 
sind, wie in F/~llen yon Morbus Christian-Schfiller. Diese Krankheit ,  
oder richtiger gesagt, dieses Syndrom, umfaBt 3 Symptome: 1. Defekte 
in den Knoehen des Sch~dels, aber aueh in den R6hrenknochen und in 
den Rippen yon mehr oder weniger cystischer Art, 2. ExophthMmus 
und Diabetes insipidus, 3. Verf/~rbung der Haut  in der Form yon Pigment- 
einlagerung in den dortigen Retikelzellenherden. Bei der pathologiseh- 
anatomischen Untersuchung finder man konstant eine Lipoideinlagerung 
in den hypertrophierenden RetikelzeIlen und im Blute einen hohen 
Cholesteringehalt. Was in diesem Syndrom besonders schwer zu er- 
kl~ren ist, dfirfte die Erscheinung sein, dab die Milz und die Lymph- 
driisen gleichwie die Leber nicht an der Phagoeytose teilnehmen, 
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wenn diese nun auf eine ttypereholesterin/tmie zuriickzufiihren ist. 
Eine lokale Disposition der reticul/tren Elemente in den Sch/tdelknochen 
in Analogie mit  den Verh/iltnissen bei Gicht, wie z .B.  Rowland an- 
nimmt, kann wohl kaum angenommen werden, insbesondere, da in 
einigen Fallen auBer den membranSsen Seh/~delknochen auch die 
knorpelpr/iformierten R6hrenknoehen engagiert sind. Exophthalmus 
gleiehwie Diabetes insipidius sind vielleicht yon der Lokalisation der 
Ver/~nderungen in der N/the der t typophyse abh/tngig. Und die Pigmen- 
tierung 1/tl~t sich vielleicht auch als eine allgemeine Reaktion der Retikel- 
zelten der Haut  erkl/tren. Sie kommt ja aueh bei Gaucher vor. Aber 
es fragt sieh, weshalb es bei dieser St6rung, die wenigstens yon Rowland, 
der sie monographisch bearbeitet hat, als eine Stoffwechselst6rung auf- 
gefaBt wird, nur zu lokalen Reaktionen kommt und wodurch diese 
solchenfalls bedingt werden. Und wie wird die StSrung ausgel6st ? 
Studiert  man das Material in Rowlands Statistik, so stellt sich heraus, 
daI3 die ersten Symptome nach einer Infektion irgendeiner Art  zutage 
treten (Morbilli, Paro~itis oder /thnliehe). Aber darauf legt Rowland 
in diesen F/~llen kein Gewicht. Andererseits denkt  Henschen in seinem 
FaUe am meisten an Morbus Christian. Und in diesem Falle haben 
wit nieht nur eine massive Leber und eine Milzgesehwulst, sondern 
auch eine allgemeine LymphdriisenschweUung. Das pathologisch- 
anatomische Bild ist auch in seinem Falle in hohera Grade dem bei 
Morbus Christian/thnlieh. Verh/~It es sieh so, dann mul3 mit noch einer 
dri t ten Form yon Reticuloendotheliose als Systemerkrankung neben 
Gaucher und Niemann-Pick gerechnet werden. Und das Syndrom 
Christian-Schfiller wird dann ein, mag sein, gew6hnlicher Spezialfall yon 
diesem, wobei die Sy-mptome teilweise mit  der Lokalisation in der 
Sch/tdelbasis zusammenh/~ngen. Die gleiehe Lokalisation kann man 
fibrigens ohne Lipoidphagocytose finden. Beispielsweise im Falle yon 
Schultz-Werrnbter.Puht. Aueh hier haben wir einen Exophthalmus, aber 
keine xanthomatSse Mfl3f/trbung der Haut .  Anstat t  dessen haben wir 
Blutungen in der Haut.  Etwas, das mehr ~uf eine in~ektiSse -~tiologie im 
Falle yon Schultz-Wermbter-Puhl deutet,  als in gewissen anderen F/tllen 
yon Ctu'istian-Sehiiller, gibt es, soweit ieh finden kaml, nieht. In  keinem 
dieser F/~lle besteht eine nachweisbare konstitutionelle Disposition im 
Gegensatz zu bei Gaucher und Niemann-Pick oft vorkommenden. 
Es fragt sieh daher, ob die FettstoffweehselstSrung das prim/ire ist 
oder ob die mehr oder weniger lokalisierte Reticuloendotheliose das 
Prim/tre in den F/tHen ist, die Christians Syndrom aufweisen. 

Ein Weg, um hier Klarheit  zu schaffen, ist der yon Epstein und Mit- 
arbeiter betretene, bei dem mit  rein ehemisehen Methoden die in den 
Phagocyten abgelagerten Substanzen bei versehiedenen Formen yon 
Splenomegalien untersueht werden. Einen anderen Weg zeigen die vor 
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allem yon Amerikanern gemachten Fett-  und Lipoiduntersuchungen im 
Blute intra vitam. I)iese zwei Methoden dfirften in Zukunft  vielleicht 
einander komplettieren. Gegenw/~rtig scheinen sie nieh~ ganz ein- 
deutige Resultate zu liefern. I)enn w/~hrend man in mehreren F/~llen 
einen erh6hten Cholesterinspiegel im Blur bei z. B. Niemann-Pick-F/~llen 
gefunden hat,  haben Epstein-Lorenz gefunden, dab bei dieser lipoid- 
phagoeytischen tIepatosplenomegalie das Lecithin, wenigstens in den 
Organen, iiberwiegt (Verh/tltnis Lecithin : Cholesterin = 9,3 : 1). Anderer. 
seits hat  man in den meisten Fgllen yon Morbus Christian-Schfiller einen 
gleichfalls erhShten Cholesteringehalt im Blute gefunden. Dort  finden 
nun Epstein-Lorenz, gleiehwie Kleinmann, aueh in den Organen einen 
bedeutend erhShten relativen Cholesteringehalt im Verh~ltnis zu 
Lecithin (Verh/iltnis Cholesterin : Lecithin = 11,3 : 1). Klar  naeh- 
gewiesen und konstant  vorkommend ist nut  das fiir Gaueher eigentiim- 
liehe Vorkommen yon Cerebrosiden in den typischen Gaucher-Zellen 
und in den Organen. Werden die Untersuchungen yon Epstein-Lorenz. 
Kleinmann in mehreren F~tllen dieser seltenen Splenohepatoraegalien 
bestgtigt, so bekommt  man hierdurch wenigstens eine bei der Sektion 
verwendbare, sichere Methode, um F/ille mit  gleichen Einlagerungen zu 
Gruppen vereinigen zu kSnnen, die gut definiert und yon den iibrigen 
abgegrenzt sind. 

Nine lokal starke Hyper t rophie  yon Zellen des retieuloendothelialen 
Systems im Knoehensystem haben wit aufler bei Morbus Christian 
ferner nicht nur im Falle yon Schultz.Wermbter-Puhl, sondern aueh in 
dem yon Guizetti und meinem eigenen. Und in allen 3 Fiillen haben wir 
iiberdies eine sehr starke , ,Reaktion" in den iibrigen Teilen des Systems. 
Nur im Knochen sind gewisse t Ierde unvergleichlich viel st/irker aus- 
gebildet, ats die Hercle in den anderen Organen. H a t  der Prozel] dort  
begonnen ? Und kann eine lokale Retikelzellenhypertrophie an und Iiir 
sieh allm'~hlieh zu einer Verallgemeinerung fiihren ? Solehenfalls kSnnte 
man sieh ja auch vorstellen, dab sie ans ta t t  dessen zuweilen zuriiek- 
gebildet wird. Diese Erschelnung, eine deutliehe Regression der Knoehen- 
vergnderungen, ist tatsiichlich laut  Rowland in F~llen mit  Christians 
Syndr'om beobachtet  worden. 

Ich habe reich so ausfiihrlich bei diesen Verh/iltnissen aufgehalten, da 
es mir schien, als h&tten wir ~berg/~ngc zwischen den versehiedenen 

pathologisch-anatomisehen Formen von Reticuloendotheliose mit  Lipoid- 
phagoeytose und ohne solehe, wie auch Ubergi~nge zwischen Formen die 
mehr lokalisiert und mehr generell sind und als ob wir hier also frfiher 
oder sp/~ter in jeder Formgruppe Platz fiir weitere Krankheitsbilder 
mit  mehreren , ,Syndromen" maehen miigten. 

Es hat  auch w/thrend den letzten 5ahren nicht an Versuchen gefehlt, 
die Reticuloendotheliosen in izerschiedener Weise einzuteilen. Abet mit  
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unserer gegenwiirtig mangelhaften Kenntnis  derselben - -  es sind allzu- 
wenig F~lle genau untersucht - -  dfirfte die einfachste Einteilung, die 
am wenigsten besagt, vorzuziehen sein. 

So teilt ~hlinger die l~eticuloendotheliosen aus funktionellen Grfinden 
wie folgt ein: 

1. Speicherungsreticulosen. Dahin kSnnen Gaucher, ~Tiemann-Pick 
und evtl. Christian-Sehiiller gerechnet werden. 

2. InfektiSse Reaktion. Dahin kSnnen solche F~lle, wie Ugrimows, 
ferner evtl. Krahns Fall, gerechnet werden. In  dieser Gnlppe haben wir 
dann ~berg~nge zu den einfachen reticuli~ren Reaktionen bei Typhus,  
Tuberkulose u . a .  Krankenheiten.  Indessen soll man hier wohl eine 
klare In/ektion und eine yon derselben direlvt ausgehende Hypertrophie des 
reticuloendothelialen Systems mit stiirkeren oder ]eden/allz ~ilteren Ver- 
(inderunffen in der Niihe des In/ektionsherde8 /ordern, denn sonst l~uft 
man Gefahr, die allermeisten Reticulosen, darunter  auch recht viele 
F~lle yon Speieherungsretieulosen dieser Gruppe zuzurechnen. Siehe 
oben die Diskussion in bezug au~ Syndroma Christian. Und vergleiche 
z. B. WiI~mans Diskussion. 

3. Hyperplastische. So umfangreich, wie Abteilung 2 in der Li tera tur  
gegenw~irtig gemacht  worden ist, so gibt es nur ganz wenige F'~lle, 
wo eine Infektion mit  unbedingter Sicherheit ausgeschlossen werden 
kann. Dahin rechnet Uhlinger sowohl seinen eigenen wie den Fall yon 
Tschistowitsch.Bykowa. Und doch ist in beiden F~llen eine klar geheilte 
Tuberkulose vorhanden! Eher  dfirfte dahin Letterers, Akibas und mein 
eigener Fall - -  evtl. auch Guizettis, zu rechnen sein. Abet  andererseits 
kann natiirlich niemals mit  Sicherheit ausgeschlossen werden, dal] auch 
hier eine Infektion yon ftir uns unbekannter  Art  die t~eaktion hervor- 
gerufen hat.  

4. Dysplastisehe. t I ierher rechnet Uhlinger die Fs yon Pentmann, 
FalIcowslcy und Grabowsky mit  Kavernen oder Angiombildungel, in 
versehiedenen Organen. 

Aus allem geht klar hervor, dal3 ~hlingers Ei~lteilung, die teilweise 
mit  i~tiologischen Faktoren  arbeitet,  manches zu wiinschen fibrig ]s 
und gleiehes gilt fiir die von ibm kritisierte Epsteinsche Einteilung. 

Zweckm~ige r  scheint mir die Einteilung yon Derischano// zu sein. 
ByIcowa hat  Versuche gemacht,  die Reakt ion des reticuloendotheli~len 
Systems in Reticulosen und Endotheliosen einzuteflen. Eine solche 
Einteflung ist laut Derischano]/unm6glich. Man kann die beiden Zellen- 
arten nicht voneinander unterscheiden. Man braucht sich nur an den 
Streit um den Ursprung der Gaucher-Zellen zu erinnern, um darfiber 
ins Klare zu kommen. Bovair, Collier, Downy, Wilson u. a. sind der 
Ansicht, da~ sie von den Endothelien herstammen,  Pick, Schlagenhau/er, 
.Rusca, Kraus, Stout and Ladd sagen yogi den Retikelzellen, w~hrend 
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Brill and Mandlebaum, Libmann u. a. sie als yon beiden herstammend 
auffassen. Und die beidan Arten yon Zellen haben, soweit uns bekannt ist, 
~ihnliche Funktion. Deri~chano]] fas t  daher die Retieuloendotheliosen 
(gleichwie ~)hlinger) zusammen und teilt sich folgendermaBen ein: 

1. InfektiSse : a) dasquamativer Katarrh, b) Typhus, e) Tuberkulose, 
Lues, Sporotrichose und Mycosis fungoides. 

2. Lymphogranulomatose, die vielleicht als eine Reaktion auf spe- 
zifiseher Infektion unter 1 einzureihen ware. 

3. StoffweehselstSrungen: a) Gaueher, b) Niemann-Piek, c) Lipoid- 
zellenhypertrophie bei Diabetes. Hierher soUte wohl aueh 5forbus 
Christian- Schiiller, wenigstens nach dar Auffassung yon Rowland, gahSran. 

4. B!astomatosen (sehr seltan). 
5. ,,Selbst~ndige" Reticuloendothaliosen. 
Diese Einteilung hat  den Vorteil, dab man die unklaren F/ille 

unter 5. sammeln kann, his die Xtiologie oder jedenfalls die Pathogenese 
klar ist und eine Cberffihrung als Unterabteilung in einer der anderen 
Gruppen erfolgen kann. Ob hierbei ainige F/~lle his zum Ende zuriick- 
bleiben oder nieht, dfirfte geringere Bedeutung besitzen. In dieser 
Einteflung ist flit die Monocytenleuk/s unter den Retieuloendotha- 
liosen aus dem Grunde kein:Platz gelassen worden, da Derischano]] diese 
zu den Parenehymhyperplasian rechnet, ob mit Recht oder nicht, 
braucht Mar nieht erSrtert zu warden. Diese ganze Frage ist ja noch 
sahwebend. 

ZusammenIassung. 
Unter den seltenen Hepatosplenomegahen im Kindesalter mit 

reticuloendothelialer Hyperplasie sind oban einige Falla zu einar Gruppe 
vereinigt worden, deren kliniseha Charakteristica kurz folgende sind: 

1. Bedeutende Milzgeschwulst. 
2. Mallige oder gro/3a Labergesehwulst. 
3. M/s oder starke Gesehwulst der inneren abet auch der aul3aran 

Lymphdriisen. 
4. Starke Blutungstendenz haupts/~chlich in der Form yon Purpura. 
5. M/iBige An/imie yon sekund/~rem Typus, keine ausgepr/~gte 

Leukoeytose oder Leukopenie, keine Monoeytose. Thromboeytenzahl 
normal oder erhSht. 

6. Akutes Einsetzen mit Fieber, ohne odar ev. mit einer naehweis- 
baren Infaktion yon banalem Typus. Schneller Varlauf unter best~ndiger 
Versehlechterung des Allgemeinbefindens bis zum Tode binnen einigen 
Woehen - -  ainigen Monaten. 

7. Negative Blutkulturen. 
8. Im Milzpunktat eine starke reticuloendotheliale Hyperplasie, evtl. 

mit Leukoeytenbeimengung, abar ohna Eosinophilie und ohna typische 
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E in lagerungen  in  den Zellen, wie dies bei Morbus Gaucher u n d  Niemann-  
Pick  der Fal l  ist. 

9. I n  bezug auf die Atiologie k a n n  gegenwart ig nichts  mi t  Bes t immt-  
heir  gesagt werden. Am nahel iegendsten  ist  der Gedanke an  eine infck- 
tiSse Ursache, ~ber ob diese di rekt  die betreffende I typerp las ie  hervor- 
ruf t  oder ob dies vi~ einer StoffwechselstSrung u n b e k a n n t e r  :Natur 
s ta t t f indet ,  wissen wir nicht .  Es kann auch nicht mit Sicherheit aus. 
geschlossen werden, daft eine primdre StSrung des Sto//wechsels die in 
l~ede stehenden Verginderungen hervorru]t. Unsere  K e n n t n i s  der F u n k -  
t ionen  u n d  Reak t ionen  des re t iculoendothel ia len Systems s ind  zu 
mangelhaf t ,  u n d  gleiches gilt ffir unsere  mikrochemischen Unter -  
suchungsmethoden  zur  En t sche idung  dieser Frage. U n d  ferner s ind 
allzu wenig Fs genau  beschrieben, u m  sich eine sichere A u f f a s s u n g  
yore pathogenet ischen Verlauf bi lden zu kSnnen.  Vielleieht liegt hier 
die n~chste Arbei tsaufgabe ffir die klinisehe Forschung  in  diesen F~llen. 
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