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I. Einleitung.

Blutbild und psychiatrisch-neurologische Forschung.

Die praktische Bedeutung und Verwertung des weilen Blutbildes
in der Psychiatrie ist bisher noch durchaus umstritten, trotz aller bisher
auf diesem Gebiet geleisteten Arbeit. Beziiglich der hieriiber vorhandenen
gesamten Literatur kann auf die zusammenfassenden Darstellungen
von Kafka in Aschaffenburgs und Bumkes Handbuch, sowie auf die
Monographie von Wuth iber die kérperlichen Stérungen bei Geistes-
kranken verwiesen werden.
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Wenn viele Autoren, insbesondere auch Wuth, im wesentlichen zu
einer ablehnenden Stellungnahme kommen, wobei allenfalls noch eine
gewisse Bedeutung des morphologischen Blutstatus fir die Epilepsie
und gewisse endokrine Storungen sowie gewisse Formen von Psycho-
pathie zugegeben wird, so liegt das meines Erachtens vielfach wohl
daran, daB an die Leistungsfahigkeit dieser Methode zu grofie Erwar-
tungen gekniipft, bzw. zu hohe Anforderungen gestellt worden sind.

Wir miissen eingedenk bleiben, daf das Bluthild ein unspezifisches
Reagens auf alle méglichen infektiosen und toxischen Reize und Insulte
ist, dal es demnach immer nur einen Einblick in die allgemeine bzw.
gesamte Reaktionslage des betreffenden Organismus unter den jeweiligen
konditionellen und dispositionellen. Bedingungen verschafft, also einen
Teil des ,,unspezifischen Status® (V. Schilling) darstellt, Wir wissen,
daB den verschiedenen Leukocytenarten des menschlichen Blutes auch
eine verschiedene und bis zu einem gewissen Grade gesetzmiBige Bedeu-
tung fiir das pathologische Gescheben im Kérper zukommt und daB sie
bei den verschiedensten dem Organismus zugefiithrten Reizen stets in
ganz bestimmter Reihenfolge in Reaktion zu treten pflegen. Es ist das
besondere Verdienst von V. Schilling, diese Zusammenhinge néher
erforscht und durch Einfithrung des Hémogramms erst eine praktisch
brauchbare, aber doch geniigend differenzierte Untersuchungsmethode
geschaffen zu haben.

. II. Allgemeiner Teil.
Allgemeine und theoretische Bemerkungen iber das Blutbild.

Bei der Untersuchung des Blutbildes ist zu unterscheiden zwischen
quantitativen und. qualitativen Werten. Wir ermitteln einmal die Zahl
der gesamten Leukocyten im Kubikmillimeter mittels Leukocyten-
pipette und Zihlkammer, zweitens den prozentualen Anteil der ver-
schiedenen Leukocytenarten — also die qualitative Zusammensetzung
des weiBen Blutbildes — durch Auszihlen der verschiedenen Zellformen
im  Blutausstrisch (,,relative Werte®, ,,Differentialblutbild‘). Beide
Befunde stellen zusammen das ,,Himogramm’ dar. Aus der Gesamt-
zahl und den relativen Werten kann dann schlieBlich noch die Zahl der
einzelnen Leukocytenarten im Kubikmillimeter rechnerisch bestimmt
werden (,,absolute Werte™). Es ist nun eine alte Streitfrage unter den
Héamatologen, welche von beiden Werten als den Tatsachen am meisten
entsprechend heranzuziehen sind. Auf den ersten Blick konnte es so
erscheinen, als wenn die absoluten Werte die exaktetsten Ergebnisse
zeitigen und am meisten den wahren Verhaltnissen entsprechen wiirden.
Und in der Tat hat auch die #ltere Hamatologenschule, inshesondere
Nigeli (und kiirzlich noch. dessen Mitarbeiter Gloor) dies immer wieder
gefordert. Andererseits kann die primére Bedeutung der qualitativen
Zusammensetzung eines Substrates — unbeachtet seiner Menge! —
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nicht ohne weiteres von der Hand gewiesen werden; und die Mehrzahl
der neueren Hamatologen stellt daher auch die Betrachtung des Diffe-
rentialblutbildes in den Vordergrund (V. Schilling, Arneth, F. Hoff u. a.).
Letzten Endes kann wohl gar nicht einmal diese Streitfrage endgiiltig
entschieden werden ; denn es handelt sich schlieBlich gar nicht im Grunde
darum, welche Anschauung von beiden die richtige bzw. die richtigere
ist, sondern es handelt sich eher um verschiedene Betrachtungsweisen
ein und desselben Dinges. So wird man, je nachdem ob man die einzelne
Zellgattung in den Vordergrund stellt und danach fragt, ob im Blut jeweils
viel oder wenig Zellen davon vorhanden sind — oder ob man die Quali-
tit bzw. den Charakter des Leukocytengemenges im Blut, also dessen
Zusammensetzung als Ganzes genommen, als das Wesentliche bei der
jeweiligen Reaktion des Blutbildes ansieht, entweder die absoluten oder
die relativen Zahlen vorziehen.

So wird z. B. fiir die Beurteilung einer Stérung oder eines Versagens
der Produktion eines der leukopoetischen Systeme die Errechnung der
absoluten Zahlen evtl. ausschlaggebend sein. Das ist unter anderem
beim Typhus der Fall, bei dem die sich (im Gegensatz zu dem sonstigen
Verhalten des Blutbildes bei den meisten akuten Infektionskrankheiten)
bereits von vornherein entwickelnde relative Lymphocytose dadurch
zustande kommt, daBl durch die hochgradige Leukopenie infolge Lih-
mung der Neutropoese nur der prozentuale Anteil der an sich gar nicht
vermehrten Lymphocyten an der Gesamtleukocytenmenge ansteigt;
es liegt also nur eine scheinbare Lymphocytose vor. Derartige Vorkomm-
nisse stehen aber mehr oder weniger vereinzelt da und kénnen fiir die
allgemeine Beurteilung der gegenseitigen Leukocytenverschiebungen
nicht allein ausschlaggebend sein.

Andererseits wissen wir aus zahlreichen Untersuchungen, daf die
Bestimmung der absoluten Zellzahlen durchaus nicht immer ein sicheres
Kriterium fiir die Produktionsfihigkeit der betreffenden Bildungs-
stitten ist. Wir kennen die sog. ,, Verteilungsleukocytose*, die nur dadurch,
zustandekommt, daf die Leukocyten sich in bestimmten Kérperregionen
anhiufen, wihrend sie sich in anderen entsprechend vermindern. So
bestehen gewisse gesetzmifBige Korrelationen zwischen verschiedenen
Organsystemen, indem Leukocytose in dem einen mit Leukopenie im
anderen einhergeht (K. F. Miiller u.a.), ohne daB die Gesamtmenge
im. ganzen Organismus sich dabei wesentlich verindert zu haben braucht.
Wir wissen ebenso, dafl die Gesamtleukocytenzahl im Ohrlippchen-

“oder Fingerbeerenblut (bei der iiblichen Art der Blutentnahme) auBer-
ordentlich. wechseln kann; dafl nach Schmerzreizen (evtl. schon nach
dem zur Blutentnahme nétigen Einstich!), nach Lageverinderungen
(V. Schilling), nach Bewegungen und Anstrengungen, nach Nahrungs-
aufnahme, ja sogar auf psychische bzw. suggestive Reize (z. B. Anblick
oder Duft von Speisen!) bereits Verinderungen auftreten kénnen, und
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daB schlieflich. auch ganz spontan zu verschiedenen Tageszeiten mehr
oder weniger gesetzmé#Bige Schwankungen in den Leukocytenzahlen
statthaben (Salkind u. a.).

Alle diese Faktoren tragen dazu bei, daB bei Errechnung der ab-
soluten Zahlen aus den schon methodologisch mit gewissen Fehlerquellen
behafteten Ergebnissen der Pipettenzahlung und des Ausstrichs diese
Fehler nur noch um ein vielfaches vergrébert werden und so nur eine
Scheingenauigkeit erreicht wird, worauf u.a. V. Schilling eindringlich
hingewiesen hat. Die Bestimmung der absoluten Werte darf demnach
meines Erachtens nur zur Kontrolle der Prozentwerte und ihrer kriti-
schen Beurteilung mit herangezogen, aber nicht allein in den Vorder-
grund gestellt werden.

Es hat sich weiterhin auch. gezeigt, da§ alle genannten akzidentellen
Momente, die die absoluten Leukocytenzahlen zu verdndern geeignet
sind, sich. im qualitativen Blutbild, gar nicht oder nur in viel geringerem
Umfange auszuwirken pflegen, so daB letzteres an sich schon den Vorzug
der groBeren Genauigkeit aufweist. Dies Verhalten spricht meines Er-
achtens auch dagegen, dall die qualitative Zusammensetzung des leuko-
cytdren Blutbildes etwa lediglich als ein zufilliges Ergebnis der jeweils
produzierten verschiedenen einzelnen Zellquantititen zu werten sein
sollte. Man wird aus dieser Tendenz, die prozentuale morphologische
Zusammensetzung moglichst zu wahren, vielmehr auf einen besonderen
diesbeziiglichen Regulationsmechanismus schlieBen diirfen, der von den
Gesetzen, denen die Schwankungen der Gesamitmenge der Leukocyten
unterliegen, weitgehend unabhingig zu sein scheint, wofiir auch
anderweitige neuere himatologische Untersuchungen zu sprechen
scheinen. :

Unter den Leukocyten (diese Bezeichnung wird. stets als Gattungs-
begriff fir alle weien Blutzellen gebraucht) des strémenden mensch-
lichen Blutes sind bekanntlich 3 Hauptgruppen voneinander zu trennen,
die nach der heute verbreitetsten (, trialistischen‘) Anschauung ver-
schiedenen Systemen angehoren:

I. Die Granulocyten: basophile, eosinophile und neutrophile Granulo-
cyten sowie deren Vorstufen.

Myeloisches System.

II. Die Lymphocyten: Lymphoblasten, grofie und kleine Lympho-
cyten, Riederform, Reizform (Tdirck), Plasmazellen (Marschalko).
Lymphatisches System.

II1. Die grofen Mononucledren und ,»Ubergangsformen* (Ehrlich),
auch. Monocyten oder ,Mono-Histiocyten® genannt.

Reticulo-endotheliales System.

V. Schilling hat nun darauf hingewiesen, daf von diesen 3 Haupt-

gruppen bei allen den Organismus treffenden toxischen und infektidsen
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Reizen zunichst die neutrophilen Granulocyten, dann die Monocyten
und schlieBlich die Lymphocyten in Reaktion treten, wobei die jeweils
vorherrschende Zellart auch einem bestimmten Abschnitt im klinischen
Verlauf entspricht. Am reinsten kommt dieses Verhalten bei akuten
Infektionen zum Ausdruck, bei denen zunichst eine Phase starker
Reizung und Vermehrung der Neutrophilen zu erkennen ist, die vom
akuten Beginn bis zum Héhepunkt der Infektion noch zunimmt, dann
nach, Uberwindung der Krise nachlift, um einer voriibergehenden Ver-
mehrung der Monocyten Platz zu machen, worauf schlieBlich im Stadium
der Genesung und Rekonvaleszenz die ganze Reaktion in eine linger-
dauernde Lymphocytose ausklingt. Schilling hat daber auch in Parallele
zum klinischen Verlauf bei der akuten Infektion die einzelnen Abschnitte
dieser dreiphasigen Reaktion bezeichnet als:

1. Neutrophile Kampfphase,

2. Monocytire Abwehr- oder Uberwindungsphase und

3. Lymphocytire Heilphase (deren Weiterbestehen iiber die bereits
erfolgte eigentliche Heilung hinaus als ,,posttoxische’ bzw. ,,postinfektiose
Lymphocytose” bezeichnet wird).

Die neutrophile Kampfphase geht meist einher mit einer mehr oder
weniger betrichtlichen Vermehrung der Gesamtleukocytenzahl (Hyper-
leukocytose) und ist weiter dadurch gekennzeichnet, daf aufler den
gewdhnlichen, im normalen Blut in {iberwiegender Mehrzahl vertretenen
polymorph- oder segmentkernigen reifen neutrophilen Granulocyten auch
unreife Zellformen in verstirktem MaBe produziert und ins strémende
Blut abgegeben werden. Bekanntlich hat Arneth zuerst auf die Bedeutung
der Kernteilung bzw. Kernfigur fiir das Alter der Neutrophilen auf-
merksam gemacht, und V. Schilling hat das umsténdliche Arnethsche
Kernschema in seinem Héimogramm in modifizierter Form fiir die all-
gemeine Praxis verwertbar gemacht. Wir unterscheiden danach von den
reifen Segmentkernigen noch die sog. stabkernigen und jugendlichen
Neutrophilen und die Myelocyten, je nach ihrer besonderen Kernfigur.
Eine Vermehrung dieser Formen im Blutbild wird als ,, Kernverschiebung*
oder auch als ,,Linksverschicbung* bezeichnet, da in dem Arnethschen
Schema und auch im Schillingschen Hamogramm die Rubriken fiir diese
Unterarten sich auf der linken Seite befinden. Diese Kernverschiebung
ist ein wichtiges Symptom fiir den Grad der Reizung bzw. Reaktion des
myeloischen Systems, besonders auch. in leichten, subchronischen Krank-
heitszustinden, bei denen eine absolute oder erhebliche prozentuale Ver-
mehrung der Neutrophilen noch. nicht zustande zu kommen braucht.
Wir finden demnach eine Kernverschiebung bei allen méglichen infek-
tidsen und toxischen, spezifischen und unspezifischen Krankheitspro-
zessen, bei krankhaften Stoffwechselvorgingen, Anderungen im Saure-
basengleichgewicht u. dgl. m. Sagel hat unter anderem erst kiirzlich
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auch bei der Schizophrenie auf die Bedeutung der Kernverschiebung
fiir den prozeBhaften Verlauf aufmerksam gemacht I.

Eine besondere, immer wohl noch nicht ganz geklirte Stellung unter
den Granulocyten nehmen die Basophilen und Eosinophilen ein. Von
letzteren wissen wir jedenfalls, daB sie unabhingig von den Neutrophilen
reagieren und eine besondere Affinitdt zu artfremden Eiweifisubstanzen
(Darmparasiten!) bzw. zu allergischen und anaphylaktischen Vorgingen
zeigen. Sie treten — ebenso wie die Lymphocyten — vielfach in der
Genesung und Rekonvaleszenz — also bei reparatorischen Vorgingen —
hervor, wihrend sie bei akuten Zustinden und daher auch in der neutro-
philen Kampfphase meist fehlen, so dafl ihr Auftreten im allgemeinen
als prognostisch giinstig zu bewerten ist.

Es liegt nun auf der Hand, daB der dreiphasige Verlauf der leuko-
cytdren Reaktion durchaus nicht immer derart rein in Erscheinung zu
treten braucht, da jede Phase fiir sich ja nur einer bestimmten all-
gemeinen Reaktionslage des Organismus entspricht und hier natiirlich
bei den verschiedensten Krankheitszustinden flieBende Uberginge vor-
handen sein werden, zumal ja auch die drei Phasen flieBend ineinander
iibergeben, wie man bei Serienuntersuchungen und Zusammenstellung
der Einzelbefunde im Léngsschnitt in Form der biologischen Leuko-
cytenkurve ohne weiteres erkennen kann.

Ganz besonders gilt das filr die chronischen Krankheitszustinde, fir
die die von Schilling gewéihlten Bezeichnungen der 3 Phasen denn auch
nicht mehr wortlich, zu nehmen sind. Wir haben uns hier vor Augen zu
halten, da Lymphocytose durchaus nicht gleichzusetzen ist mit Aus-
heilung, sondern daf die lymphocytire Reaktion nur als Zeichen fir
eine verhaltnismifBig giinstige Reaktionslage aufzufassen ist. Wir
kénnen ferner annehmen, dafl das Auftreten der Lymphocyten an die
Ausbildung einer gewissen Allergie gebunden ist. Die Chronizitit und
damit die relative Benignitit eines Krankheitsprozesses kommt eben
dadurch zustande, daB die angreifende Schéidlichkeit und der Abwehr-
mechanismus des Korpers sich gegenseitig die Wage halten. Ein Prozef
ist weiterhin um so benigner, je grofer die reparatorische Tendenz des
Organismus ist. Aus diesem Grunde werden wir also bei den gutartigen
chronischen Krankheitszustdnden als Zeichen der reparatorischen Ten-
denz vorwiegend die lymphocytire Reaktion im Blutbild finden. Dal}
aber das schidliche Agens nicht véllig iiberwunden, sondern immer noch
wirksam ist, offenbart sich im Blutbild in der meist nebenher immer
noch nachweisbaren Reizung der Neutrophilen, die nun bier meist nur
in Form der Kernverschiebung nachweisbar ist. Wir haben dann also
eine Kombination oder Ineinanderschiebung der 3 Phasen mit Uber-

1 Uber die Bedeutung der Kernverschiebung (wie des Blutbildes tiberhaupt)
bei chron. Alkoholismus und Alkoholpsvohosen vergl. auch Swuckow (Mschr. f.
Psychiatr. 62, 240 (1927.)
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wiegen der lymphocytiren Reaktion als Ausdruck der besonderen Gut-
artigkeit des Prozesses vor uns.

Bei bosartigem klinischen Krankheitsverlauf oder auch bei akuten
Verschlimmerungen des chronischen Zustandes sowie bei neuen inter-
kurrenten Schiiben verlegt sich der Schwerpunkt der Reaktion wieder
mehr in Richtung der ausgésprochenen neutrophilen Kampfphase mit
Zunahme der Kernverschiebung. Dieser Parallellauf des Blutbildes mit
dem Kklinischen Krankheitsgeschehen ist ja bei der Tuberkulose durch
zahllose Untersuchungen sichergestellt. Weitere Beispiele fir den
wiederholten Phasenwechsel im Verlauf derselben FErkrankung bieten
die Malaria- und Recurrensinfektion, die ja besonders seit Einfithrung
der Fiebertherapie der Neurolues eingehend hiématologisch untersucht
sind. Hier schafft zunichst die chronische Infektion als solche eine
bestimmte allgemeine Reaktion, auf die sich nun aber im einzelnen bei
jedem Anfall wieder eine akute dreiphasige Reaktion aufsetzt, wie
V. Schilling und Mitarbeiter, Sagel, Skalweit u.a. haben nachweisen
kénnen.

Weit schwieriger und komplizierter gestalten sich nun noch die Ver-
hiltnisse, wenn nicht ein einzelner, wohlbekannter, sondern mehrere
Reize auf einen Organismus einwirken, bzw. wenn mehrere Krankheits-
zustinde nebeneinander in demselben Organismus bestehen. Hier kommen
natiirlich alle méglichen Kombinationen vor, die die Verhéltnisse
evtl. uniibersehbar kompliziert gestalten konnen. Fiir die exakte himato-
logische Forschung wird daher auch stets gefordert, daff bei der Beur-
teilung eines Blutbildes alle akzidentellen Erkrankungen und Faktoren
ausgeschlossen werden miissen. Man mul} sich stets eingedenk bleiben,
daB die leukocytéren Reaktionen an sich vollkommen unspezifisch sind,
also auf alle Reize in gleicher Weise erfolgen, und daf daher das Blut-
bild stets nur die Resultante sémtlicher auf den Organismus einwirkenden
Noxen darstellen kann. Hs ist dabei zu beriicksichtigen, daf ja schon
normaliter alle méglichen physiologischen Reize auf den Organismus und
damit auch auf das Blutbild einwirken, und man kann wohl annehmen,
daBl die normale Verteilung der Leukocytenarten im gesunden Blut als
optimale Reaktion auf die biologischen Lebensvorginge aufzufassen ist.

Auf diese Weise lassen sich meines Erachtens auch die spontanen
Tagesschwankungen der Leukocytenzahl erkliren, auf die von vielen
Autoren immer wieder hingewiesen worden ist und deren gesetzmdiBige
rhythmische Periodik kiirzlich von Salkind eingehend studiert ist. Bei
meinen eigenen Untersuchungen habe ich bei derartigen Spontanschwan-
kungen auch einen mehr oder weniger ausgesprochenen typischen drei-
phasigen Verlauf im qualitativen Blutbild beobachten koénnen, der bei
pathologischem Geschehen oder bei chromischen Krankheitsprozessen
sich als flache wellenférmige Unterbrechung auf die jeweilig vorherr-
schende, pathologische Reaktionslage der biologischen ILeukocyten-
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kurve aufpfropft. Diese Spontanschwankungen sind meines Erachtens
als Ausdruck der normalphysiologischen Lebensvorgdnge aufzufassen und
entsprechen in ihrem wellenférmigen Wechsel der rhythmischen Periodik
allen biologischen (eschehens.

Derartige Beobachtungen mahnen zu besonders exakter Methodik
bei Hamogrammuntersuchungen, bei denen nicht nur die Ausschaltung
aller stérenden Faktoren, sondern auch schon die Beachtung des Zeit-
punktes bzw. der genauen Tageszeit der Entnahme an sich von Bedeutung
ist. Vergleichende Untersuchungen miissen daher stets nicht nur unter
gleichen fuBleren Bedingungen, sondern auch zu gleicher Tageszeit vor-
genommen werden.

Bei der Beurteilung des Blutbildes wird man schlieBlich auch noch
beriicksichtigen miissen, daf Veréinderungen in der Zusammensetzung
nicht immer nur die reaktive Folge einer. allgemein den Organismus
angreifenden Schéidlichkeit zu sein brauchen, sondern auch durch Er-
krankungen der Produktionsstiatten selbst (Leukimien!) oder durch
Storungen in den zentralnervosen (Mittelhirn), vegetativen und endokrinen
Regulationsmechanismen zustandekommen konnen. Gerade der letzt-
genannte Faktor wird fiir das Zustandekommen des hiufig bei bestimmten
Psychopathien, endokrinen Storungen und vielleicht auch bei der Epi-
lepsie beobachteten mehr oder weniger typischen Blutbefundes meines
Erachtens von. Bedeutung sein.

Aus dieser vorangestellten kurzen theoretischen Ubersicht, die auf
Vollstindigkeit und Ausfithrlichkeit keinen Anspruch erhebt und ge-
wissermafien nur als Verstindigungsgrundlage gedacht ist, ergibt sich
nun ohne weiteres die Leistungsféhigkeit, aber auch die Begrenzung
der methodischen Blutbilduntersuchung im allgemeinen und fir die
Neurologie und Psychiatrie im besonderen. Man wird danach selbst-
verstindlich nicht erwarten diirfen, fiir bestimmte Krankheitsbilder
auch mehr oder weniger spezifische morphologische Blutstaten abgrenzen
zu kénnen, da infolge des allgemeinen Charakters der Reaktion ein und
dieselbe Reaktionsweise gleichzeitig bei den verschiedensten Erkran-
kungen vorkommen kann. Die relativ geringe Wandlungsfahigkeit des
Blutbildes innerhalb der 3 Phasen gegentiber der Vielheit von Krank-
heitszustinden setzt dem ja von selbst schon Schranken. Es erhellt
daraus, dafl die Untersuchung des Blutbildes in erster Linie zur Beur-
teilung der Reaktionsfahigkeit des betroffenen Organismus bei den exo-
genen, infektiosen und toxischen Erkrankungen eine Rolle spielen
und. andererseits zur Differentialdiagnose zwischen derartigen und nicht
entziindlichen degenerativen oder endogenen Krankheitszustdnden heran-
gezogen werden kann (z. B. Hirnabsce$ oder Tumor). Sie kann weiter
einen Einblick in die Dynamik akuter und chronischer, spezifischer
und unspezifischer Infektionen des Nervensystems und damit auch
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prognostische Anhaltspunkte erméglichen, indem sie einen Einblick
in die jeweiligen Abwehrmittel des Organismus gestattet. SchlieSlich
kann das Blutbild in manchen Fillen eventuell Aufschlufl geben iiber
die Ursache von Besonderheiten im klinischen Verlauf ein und derselben
Erkrankung.

I11. Spezieller Teil. Das Blutbild bei Neurolues.
- A. Allgemeines.

Uber das Verhalten des weien Blutbildes bei Newrolues liegen bisher
nur spirliche und meist unzulingliche Angaben vor, die sich zum Teil
widersprechen. Die Untersnchungen erstrecken sich zudem im wesent-
lichen nur auf die progressive Paralyse. Ubereinstimmung besteht
lediglich darin, daB fast immer eine miBige Steigerung der Gesamt-
leukocytenzahl festzustellen ist, die bei paralytischen Anfillen voriiber-
gehend noch zunehmen kann ( Kauffmann, Schultz, Pappenheim, Schrotten-
bach, Wuth — zitiert nach Wuth). Dagegen hat die von Zimmermann an-
gegebene und als Zeichen anaphylaktischer Vorginge gedeutete Eosino-
philie, die unter anderem auch Hauptmann zur Stitze seiner Paralyse-
theorie herangezogen hat, sich nicht bestitigen lassen (Kafka, Wuilh,
Daiber, Skalweit). Wuth kommt in seiner ausfithrlichen Monographie
zu dem Schluf, da8 das Blutbild der Paralyse nichts Wesentliches von
der Norm abweichendes darbiete; es kiimen zwar Schwankungen vor,
die aber nichts Charakteristisches an sich hétten. Ich komme jedoch
gerade auf die Resultate von Wuth noch zuriick.

Trotzdem berechtigt meines Erachtens dies Versagen der Methode
noch nicht zu vélliger Resignation. Fir die Widerspriiche und den
Mangel an brauchbaren Befunden gibt es eine Reihe Erklirungen, die
teils in der Art der Untersuchungsrichtung und falschen theoretischen
Voraussetzungen und Erwartungen, teils in mangelhafter oder unein-
hejtlicher Technik begriindet liegen. Dieser Einwand gilt besonders
fiir die dlteren Arbeiten, die den neuen, besonders durch V. Schilling
geforderten hématologischen Erkenntnissen noch nicht Rechnung
tragen. So hat unter anderem auch keiner der bisher von mir erwihnten
Autoren nach dem Schillingschen Hamogramm, d. h. mit Beriicksichti-
gung der fiir die Beurteilung auBerordentlich wichtigen Kernverschie-
bung gearbeitet. Das trifft auch fiir die neueren Arbeiten von Wuth
und. Datber zu. Die Untersuchungsreihen sind vielfach nur klein (unter
anderem stitzt sich Zimmermann bel seinen weitgehenden Schlufi-
folgerungen auf Beobachtungen an 15 Fillen). Daiber verfiigt nur iiber
12 Fille. Das Material ist zudem vielfach ohne Riicksicht auf das klinische
Bild zusammengestellt, die Bedingungen der Entnahme und die Unter-
suchungstechnik sind bei verschiedenen Untersuchern nicht dieselben,
teils fehlen exakte Angaben. SchlieBlich kommen Widerspriiche und
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negative Resultate durch Uneinheitlichkeit der Terminologie und durch
verschieden weit gesteckte Grenzen der Normalwerte zustande. Je mehr
Spielraum den physiologischen Schwankungsbreiten gewéhrt wird,
desto mehr hiufen sich naturgemilB negative Resultate.

Seit Einfithrung der Fieberbehandlung der Metalues, die das Inter-
esse der Psychiater und Neurologen erneut auf hiamatologische Fragen
gelénkt hat, sind nun zwar eine Reihe neuerer Untersuchungen iiber das
Blutbild bei Paralyse entstanden (V. Schilling und Mitarbeiter, Sagel,
Skalweit), die mit einwandfreier und sorgfiltiger Technik nach der
Schillingschen Hémogrammethode arbeiten. Sie erstrecken sich aber
lediglich auf die Blutverdnderungen und die Reaktion der Leukocyten-
kurve auf die kiinstliche Infektion und haben demnach mit der hier vor-
liegenden speziellen Fragestellung nach dem Blutbild der Neurolues
selbst direkt nichts zu tun. Dagegen ist aus neuester Zeit noch eine
Arbeit von Saunders hier zu erwihnen, der bei Auszihlung der Kern-
segmente der Neutrophilen nach dem Arnefhschen Schema bei behan-
delten Paralysen einen Riickgang der Kernverschiebung (.,Rechtsver-
schiebung®“) parallel dem Grade der klinischen Besserung feststellen
konnte. Die Arbeit ist mir leider nur im Referat zuginglich gewesen,
ebenso eine weitere Arbeit von Eddison iiber die Beziehungen zwischen
Leukocytose und paralytischem Hirnprozell, wonach mit Leukocyten-
vermehrung einhergehende Erkrankungen den paralytischen ProzeB
in der Hirnrinde giinstig beeinflussen, wenn der Paralytiker auch wirklich
auf den Leukocytenreiz anspricht. In diesem Falle sollen im Blutbild
jimmer viel unreife Neutrophile auftreten (was doch ganz natiirlich ist!).
Eddison nimmt eine Schidigung des Knochenmarks durch die Lues
als Ursache der geringen Widerstandskraft des Nervengewebes (speziell
der Hirnrinde) beim Paralytiker an. Nach dem kurzen Referat machen
seine SchluBfolgerungen einen reichlich allgemeinen Eindruck!

Wenn man sich fragt, was denn {iberhaupt vom Blutbild bei unserer
Fragestellung erwartet werden darf, so ist zunichst einmal darauf hin-
zuweisen, daB das eng zusammenhingt mit der ¥rage nach dem Blui-
bild bei der Syphilis iiberhaupt. Wir missen eingedenk sein, dafl es sich
bei der Neurolues — und zwar sowohl der Lues cerebri als auch der
Paralyse und Tabes — im Grunde nur um verschiedene Krscheinungs-
formen ein und derselben Grundkrankheit, eben der Syphilis, handelt.
Oder umgekehrt: Lues cerebri und Paralyse (die Tabes ist bei den vor-
liegenden Untersuchungen auBer Betracht gelassen) sind nur der Aus-
druck einer besonders lokalisierten und untereinander qualitativ verschie-
denen Sonderform der Reakiion des Organismus ouf das luische Virus.
Unter dieser Voraussetzung werden wir weiter zu untersuchen haben,
inwieweit sich derartige Unterschiede auch in der Reaktion des Blut-
bildes in den verschiedenen Stadien der Lues, bei Lues cerebri und
Paralyse nachweisen lassen, bzw. wie sich die Blutbilder einerseits von
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Paralyse und Lues cerebri untereinander und andererseits zum Blutbild
bei anderen Erscheinungsweisen der Lues verhalten.

Das Grundprinzip bildet dabei die Methode der vergleichenden Unter-
suchung, d. h. das In-Beziehung-setzen der Befunde aus verschiedenen
Krankheitsstadien. Daraus ergibt sich der Vorteil, daB auch charakte-
ristische Verdnderungen abgrenzbar sind, die fiir sich allein noch even-
tuell innerhalb der physiologischen Grenzen liegen kénnen, wie das bei
der Lues als einer relativ gutartigen chronischen Infektion, die ja im all-
gemeinen nur geringe Verdnderungen des Blutbildes zur Folge hat, an
sich gar nicht so ausgeschlossen erscheint.

Spezmlle systematische Untersuchungen iiber das weifle Blutblld bei
Syphilis an sick und insbesondere iiber das Verhalten der Leukocyten
in den verschiedenen Stadien sind — soweit mir die einschligige Literatur
zugdnglich gewesen ist — in groferem Umfange bisher nicht durch-
gefithrt. Beziiglich der Gesamtleukocytenzahlen hat Hauck bei Lues 11
keine wesentlichen Abweichungen von der Norm feststellen kém}en ;
nur nach Hg-Behandlung traten geringe Schwankungen im Sinne von
Hyvperleukocytose auf. Kyrle fand bei frischer und sekundirer Lues
in je einem Drittel der Félle starke Hyperleukocytose, hochnormale und
tiefnormale Werte. Nach dem Verhalten der Leukocyten bei der Behand-
lung unterscheidet er schlechte, maflig gute und gute Reagierer, worauf
hier nicht weiter einzugehen ist.

Weitere Arbeiten beschiftigen sich mit dem EinfluBl verschiedener
Behandlungsweisen auf das Blutbild; so berichten Weicksel und Bergel
iiber das Auftreten einer Lymphocytose bei Hg- und Salvarsanbehand-
lung. Nach Bergel zeéigt sich iiberhaupt schon im allgemeinen einige
Zeit nach der syphilitischen Infektion eine deutliche Blutlymphocytose.
Erinauer hat relative Lymphocytose in zwei Drittel seiner Fille nach
Diphasolbehandlung gefunden, die er als Abwehrreaktion des erkrankten
Organismus, und zwar seines lymphatischen Apparates auffaBt (in Uber-
einstimmung mit Weicksel, Ehrmann, Rille, Gennerich, Bergel, E. Hoff-
mann, Zurhelle, Fiirst u. a. m.).

Von grofierer Bedeutung fiir unsere Fragesteliung ist eine Arbelt
von Betz, der zwar auch von der Frage nach der Einwirkung der Bismut-
behandlung auf das Blutbild ausgeht, aber auch genauere Angaben iiber
die Befunde vor der Behandlung macht und dabei vor allem nach den
verschiedenen Stadien unterscheidet. Danach bietet die primire, sero-
positive Lues (5 Fille) keine wesentlichen Abweichungen von der Norm.
Unter der Behandlung entstehen neutrophile Hyperleukocytosen, die
nach der Kur auf normale bzw. subnormale Werte zuriickgehen, wihrend
die vorher normalen bis subnormalen Lymphocytenwerte auf 35—40°/,
-ansteigen. 'Die Monocyten bleiben normal. Bei seropositiver sekundarer,
manifester Syphilis (10 Fille) findet sich eine mittelstarke neutrophile
Hyperleukocytose mit Kernverschiebung bei niedrigen Lymphocyten-

Archiv fiir Psychiatrie. Bd. 92, ' 7
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werten (12—20%,); nach der Behandlung kehrt sich der Befund in eine
mittelstarke Lymphocytose mit geringer Mononucleose (4—69/,) um.
Dagegen zeigen 10 Fille von seropositiver, sekundirer latenter Syphilis
schon von vornherein in der Mehrzahl mé8ige Lymphocytose (bei niedrigen
Neutrophilenwerten ohne Kernverschiebung und meist niedriger Gesamt-
zahl), die nach der Behandlung weiter zunimmt. Die Monocyten steigen
nach der Kur hier bis zu 6—7%, an. Befz neigt zu der Auffassung, daB
die unter der Behandlung auftretenden Hyperleukocytosen auf toxische
Einwirkung zuriickzufithren seien, dafl dagegen in der nach der Behand-
lung auftretenden Lymphocytose eine allergische Heilwirkung zu
erkennen sei.

W. Fischer und Chen Pan Niern haben das Blutbild von sekundir
Luetischen untersucht und hier denselben Befund (relative Neutropenie
und Lymphocytose) wie bei den Lues-latens-Fillen von Betz erhoben.
Sie weisen — ebenso wie iibrigens auch Betz — auf den relativ hiufigen
Befund von lymphocytiren Reizformen hin.

V. Schilling fithrt als charakteristischen Blutstatus fiir reine, un-
komplizierte Lues II und gutartige (afebrile) syphilitische Prozesse sowie
Tabes an: echte Lymphocytose (iiber 35%, bei normalen oder subnor-
malen, {iber 309, bei erhohten Gesamtleukocytenzahlen), geringe Kern-
verschiebung ohne Neutrophile, leichte Mononucleose. Auffallend. hohe
(relative und absolute) Mononucleose findet sich nach V. Schilling bei
akuten syphilitischen Prozessen. Bei besonders akut und schwer ver-
laufenden Fillen und bei luetischem Blutzerfall (z. B. syphilitischem
Icterus) zeigt sich im Blutbild dagegen neutrophile Hyperleukocytose
mit Kernverschiebung bei normalen und subnormalen Lymphocyten-
werten, Generalisierte syphilitische Granulome pflegen mit Lympho-
cytose und leichter neutrophiler Hyperleukocytose fast ohne Kernver-
schiebung einherzugehen.

Fafit man die Mitteilungen der einzelnen Autoren zusammen, so kann
man also wohl sagen, dafl wir im Anfangsstadium der Syphilis (Primér-
und frithes Sekundérstadium) noch eine mehr oder weniger ausgesprochene
Andeutung der neutrophilen Kampfphase im Blutbild erkennen kénnen,
die im Sekundirstadium aber bereits iibergeht in die fiir die Lues als
chronische Infektionskrankheit charakteristische (Mono-) Lympho-
cytose, die auch das Tertidrstadium. beherrscht und wohl als ein Zeichen
der inzwischen erworbenen Allergie gedeutet werden darf. In Uberein-
stimmung damit sind ja auch an den geweblichen syphilitischen Reak-
tionen fast ausschlieBend die Lymphocyten und deren Abkémmlinge
(Plasmazellen) beteiligt, so daB viele Autoren den Lymphocyten und den
lymphatischen Geweben eine spezifische aktive Rolle im Kampf gegen
den Syphiliserreger zusprechen (Bergel, Gennerich, Zurhelle u. a. m.).
Wir diirfen weiter wohl annehmen, daf3 bei malignem Verlauf, bei akuten
Exazerbationen oder klinischer Verschlimmerung (ganz entsprechend
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den allgemeinen von Schilling aufgestellten Regeln) die neutrophile
Reaktion mit Hyperleukocytose und Kernverschiebung die lymphatische
Reaktion verdringt, was als Zeichen mangelhafter oder nachlassender
Abwehrreaktion aufzufassen ist.

B. Eigene frihere Untersuchungen diber das Blutbild bei Lues cerebri
und Parolyse (und deren Nachprifung von anderer Seile).

Auf dieser Grundlage habe ich nun bereits vor 5 Jahren iiber
entsprechende vergleichende Untersuchungen an 36 Paralytikern und
16 Hirnluikern (aus den stidtischen Krankenanstalten Essen) berichtet,
als deren Hauptergebnis zusammengefafit werden kann, dafl die Para-
lytiker im allgemeinen gegeniiber der Lues cerebri erniedrigte Liympho-
cytenwerte im Blut aufweisen. Von den 36 Paralytikern zeigten nur
4 hohe Lymphocytenwerte (28, 30, 40 und 429/), und diese 4 boten auch
klinisch und serologisch ein atypisches Krankheitsbild dar. Von den
ibrigen 32 Fillen zeigten nur 9 Werte von 20—25%,, die anderen
23 alle Werte unter 209/, (bis zu 69/;). Dagegen ergaben die Lues-cerebri-
Fille mit einer einzigen Ausnahme (23%,) Werte tiber 25%,, die Mehrzabl
(10 Falle = 2/;) Lymphocytenwerte von 32—60°, Danach zeigt also
die gewohnliche Hirnlues im wesentlichen denselben Befund im Blutbild
wie die chronische, gutartige Syphilis im Spétstadium tiberhaupt, und
es handelt sich bei der Lues cerebri ja auch im allgemeinen um Mani-
festationen des spiten Sekundir- und Tertisrstadiums. Jedenfalls
gehoren die von mir untersuchten Fille alle dieser Periode an; Falle von
sog. akuter Frithmeningitis oder auch Neurorezidive befinden sich nicht
darunter.

Demgegeniiber habe ich das Versagen der Lymphocyten bei der
Paralyse im Sinne einer mangelhaften Abwehrfunktion aufgefaBt, worin
mich noch. besonders der Umstand bestirkt hat, daB nach einer Malaria-
behandlung bei den dadurch giinstig beeinfluten Paralytikern die
Lymphocytenwerte ansteigen und mehr denen der Lues cerebri ent-
sprechen (ich habe die 15 Hamogrammbefunde der seinerzeit vor und
nach der Behandlung untersuchten Paralysefille in Abb. 6 graphisch
dargestellt und komme darauf weiter unten noch zuriick).

In der Zwischenzeit sind nun diese meine ersten Befunde von ver-
schiedenen Seiten nachgepridt. Zunichst hat Daiber in seiner schon
erwihnten Arbeit, die allerdings nur in einem Teilabschnitt die Neuro-
lues behandelt, an Hand von 12 Paralyse- und 3 (!) Hirnluesfillen das
Blutbild untersucht. Wenn er zu teilweise erheblich abweichenden
Resultaten kommt, so liegt das meines Erachtens schon in seinem
Material und der verschiedenen Technik begriindet, Die Halfte der
Paralysefille steht unter dem Einfluf mehr oder weniger kurz zuriick-
liegender Malariakuren, und hier unterscheidet Daiber nicht besonders
zwischen Gebesserten und UnbeeinfluBiten. Bei kritischer Durchsicht

7*
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zeigt sich aber, daf} die letzten 3 Falle dieser Gruppe ausgesprochen
hohe Lymphocytenwerte aufweisen, aber simtlich noch unter Malaria-
nachwirkung stehen, ein weiterer (7) mit 23°, Lymphocyten wird als
etwas gebessert” bezeichnet, bei Fall 9, der 169/, Lymphocyten auf-
weist und ausdriicklich als ,,jetzt noch elend“ bezeichnet wird, liegt die
Untersuchung nur 6 Tage nach der letzten Fieberzacke, und Fall 8,
iiber dessen klinischen Status zur Zeit der Untersuchung hei 20,59,
Lymphocyten nichts ausgesagt wird, ist 11 Tage spiter gebessert ent-
lassen. Von den sog. ,,unbehandelten Fillen befindet sich der erste
wenig progrediente mit hoher Lymphocytenzahl seit einem halben Jahre
in zweiter guter (Spontan-?) Remission, der zweite mit 30%, Lympho-
cyten hat am Vortage der Untersuchung hohes Fieber und am Tage
nachher einen Anfall bekommen, der dritte mit 29°/, Lymphocyten ist
schon 3 Tage vorher mit Malaria geimpft (also in der Inkubation!), der
fiinfte hat niedrige Lymphocytenwerte, die in der Inkubation (14 Tage
nach der Impfung) von 20,5 auf 23%, ansteigen und der sechste vor
11/, Jahren erfolglos it Malaria behandelte Fall einer juvenilen Para-
lyse hat auch nur 20%, Lymphocyten. Eine Ausnahme hildet Fall 4
mit 40%,, bei dem es sich um eine incipiente Paralyse handelt.

Man wird mir wohl ohne weiteres zugeben miissen, dal bei einem
solchen Material gefundene Differenzen gegeniiber meinen Befunden nicht
absolut beweiskréftig sind, zumal nach Auswahl der schon methologisch
zu beanstandenden Fille das ganze Material erheblich zusammen-
schrumpft. Nur bemerken will ich, dafl die Untersuchungen teils im
Liegen (bei bettligerigen Kranken), teils im Laboratorium und zwar
,meist in den spaten Vormittagsstunden, also micht bei ganz leerem
Magen® vorgenommen sind. Also auch beziiglich des Zeitpunktes der
Entnahme und der akzidentellen Umstédnde besteht keine Einheitlich-
keit. Auch sind im Ausstrich anscheinend im allgemeinen nur jeweils
100 Leukocyten ausgezéhlt, was fiir die Praxis geniigen mag, aber fiir
eine exakte wissenschaftliche Untersuchungsmethodik wohl kaum als
ausreichend angesehen werden kann.

Beziiglich des Vergleichsmaterials an Lues cerebri (und darauf kommt
es hier ja in erster Linie an!) ist einzuwenden, daB es sich, ganz abgesehen
von der geringen Zahl, teilweise um atypische (Fall 3), besonders schwere,
inveterierte Fille mit psychischen Stérungen handelt, die niedrige
Lymphocytenwerte aufweisen. Bei Fall 2 konnte man zweifeln. ob es
sich — wenigstens nach den kurzen klinischen Daten und in Anbetracht
der Opticusatrophie — nicht doch um einen metaluischen Prozef handeln
kénnte. Der erste Fall zeigt dagegen 39 bzw. 41%/, Lymphocyten im
Blutbild.

Weit schwerer scheint mir eine erst kiirzlich, erschienene Arbeit
von Stender ins Gewicht zu fallen, der ausgedehnte Untersuchungen an
45 Paralytikern mit insgesamt 500 Himogrammen und sorgfaltiger Technik
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durchgefithrt hat. Stender hat bei unbehandelten Paralytikern nur in
einem Drittel der Félle Lymphopenie gefunden, und zwar hat es sich
dabei meist um das klinische Bild der chronisch-dementen Form der
Paralyse gehandelt. Dagegen wiesen die iibrigen Félle, bei denen meist
manisch-euphorische Zustandsbilder vorlagen, normale und hochnormale
eventuell -sogar lymphocytotische Werte auf. Nach der Behandlung
schien in dem Moment eine Tendenz des Blutbildes zum Normalwerden.
einzutreten, wenn der paralytische ProzeB klinisch zum Stillstand kam.
Verschlechterungen des klinischen Bildes gingen meistens mit Lympho-
cytenerhdhungen, in extremen Fillen (bei Kachexie) mit Lympho-
cytenstiirzen einher. Stender hebt aber im. {ibrigen ausdriicklich hervor,
dafB die Lymphocytenwerte bei der unbehandelten Paralyse nie die Hohe
erreichten wie bei Lues cerebri, bei der er ebenfalls durchschnittlich hohe
Lymphocytenzahlen fand (in 7 Fallen; die aber nur ganz kurz abgehandelt
werden).

Stender weist weiter darauf hin — wie es auch Daiber in seiner Arbeit
schon getan hat —, dafl man unbedingt die absoluten Zahlen mit beriick-
sichtigen miisse (die ich bei meinen Untersuchungen nur geschéitzt oder
auller acht gelassen habe). Es komme nimlich vor, daB bei aus-
gesprochener relativer Lymphopenie infolge erhShter Gesamtzahl die
absoluten Lymphocytenwerte durchaus noch. normal, eventuell sogar
erhoht sein kénnten, dafl also nur eine scheinbare Lymphopenie vorlige.
Ich verweise demgegeniiber auf meine eingangs dargelegte Kritik des
Wertes der absoluten Zahlen und auf die Bedeutung der Verteilungs-
leukocytose sowie weiter darauf hin, daB wir dann meist eine aus-
gesprochen neutrophile Reaktion des Blutbildes vor uns haben, so daf
im Gegensatz zu den Lymphocyten hier die neutrophile Reizung dem
Bluthild seinen charakteristischen Stempel aufdriickt, worauf ich bei
meinen neuen Untersuchungen noch ganz besonders zuriickkomme.
SchlieBlich erwéhne ich auch noch einmal, daB es mir ja auf absolut
pathologische Werte der Lymphocyten im Sinne einer Lymphopenie
oder Lymphocytose an sich gar nicht ankommt, sondern daB die Werte
durchaus noch im einen wie im anderen Falle innerhalb der physiologi-
schen Grenzen liegen kénnen. Das Wesentliche liegt in der Relation der
Liymphocytenwerte bei Lues und Paralyse, und in dieser Hinsicht be-
stitigt Stender in jeder Weise meine eigene Ansicht, wie seine Befunde
an den Lues-cerebri-Fillen beweisen. Es kommt aber weiter noch hinzu,
daB Stender seine Untersuchungen auch zu verschiedenen Tageszeiten
(sowohl morgens wie nachmittags) durchgefithrt hat, daB also bei den
Unterschieden in seinen Befunden auch die von mir schon erwihnten
Tagesschwankungen der relativen wie - absoluten Zahlen eine Rolle
spielen kénnen. Kafka hat kiirzlich auch die Vermutung geduBert, daB
vielleicht Stérungen des vegetativen Nervensystems.oder eine préamor-
bide neurotische Konstitution in einem Teil der Fille Stenders fiir seine
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verschiedenen Resultate verantwortlich gemacht werden kénnte. Jeden-
falls glaube ich nach allem in den Untersuchungen Stenders eher eine
Bestitigung meiner Ansicht iiber die Bedeutung des Blutbildes bei
Neurolues erblicken zu kénnen, wenn auch Stender selber wenigstens
teilweise einen mehr ablehnenden Standpunkt vertritt.

Zu erwihnen ist schlieBlich noch eine russische Arbeit von Model
und. Gogover, die mir aber nur im Referat des Zentralblattes fir die
gesamte Neurologie und Psychiatrie zuginglich gewesen ist, aus dem
nichts Genaueres zu entnehmen ist. Danach haben die Verfasser ,an
66 Kranken mit Lues verschiedener Formen des zentralen Nerven-
systems einige morphologische und physikalisch-chemische Eigenschaften
des Blutes untersucht, wobei sie im wesentlichen die gewdhnlichen Be-
funde bestitigen konnten. Sie konstatierten aber in der Mehrzahl der
Fille keine Erhéhung der Zahl der Lymphocyten® (Wortlaut des Refe-
rates). Ohne Kenntnis dér genaueren Daten wird man fiir unsere Frage-
stellung aus diesem Referat nichts entnehmen konnen.

Diesen mehr oder weniger negativen Ergebnissen stehen nun aber
auch einige positive Nachuntersuchungen von 2 italienischen Autoren
gegeniiber. So hat Paolefts bei 10 Paralytikern, 3 Plautschen Hallu-
zinosen und 1 luetischen Encephalitiker das Blutbild vor, wihrend und
nach der Malariabehandlung untersucht und sowohl bei den Paralytikern
als auch bei den Halluzinosen im allgemeinen Lymphopenie gefunden.
Dagegen wiesen 2 von 3 durch die Malaria giinstig beeinfluliten Para-
lytikern hohe Lymphocytenwerte auf. Die Granulocytenzahlen waren
im allgemeinen niedrig, speziell bei den remittierten Paralytikern. In
allen Fillen fand sich Monocytose, die bei 3 remittierten Paralytikern
abnabm. Fast konstant fanden sich sog. Haémohistioblasten.

Im wesentlichen denselben Befund konnte auch Benvenuts bei 9 Para-
lytikern erheben, die vor der Impfung (bis auf einen mit 20%,) simtlich
Werte zwischen 9 und 16°/, Lymphocyten aufwiesen, bei durchweg sehr
erheblicher Monocytose. Nach der Behandlung wiesen die 5 vollremit-
tierten Fille auch eine deutliche Zunahme der Lymphocyten auf; auch
bei 3 inkompletten Remissionen nahmen die Lymphocyten gegentiber
dem Ausgangswert noch meist deutlich zu; dagegen blieb bei einem un-
beeinfluBlten Fall auch eine irgendwie nennenswerte Lymphocytose aus.
Im Verhiltnis wie die Lymphocyten nach der Malaria zunahmen, nahmen
die Monocyten ab. Auch Benvenuti hebt ebenso wie Paoletti (und wie ich
das bei meinen Befunden auch erwidhnt habe) das hiufige Vorkommen
von Hamohistioblasten, Plasma- und Riederzellen, sowie anderen
lymphocytiren Reizformen hervor. Auf die iibrigen interessanten
Untersuchungen Benvenutis iiber das Verhalten des Liquors und der
Luetinreaktion und seine daraus gezogenen Schlufifolgerungen kann ich
im Rahmen dieser Arbeit nicht weiter eingehen.

Leider fehlen aber auch hier wieder bei beiden Autoren vergleichende
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Himogrammuntersuchungen bei Lues cerebri und die Beriicksichtigung
der Kernverschiebung.

C. Neue eigene Unlersuchungen.

In Anbetracht der sich widersprechenden Ergebnisse der verschiedenen
Nachuntersuchungen habe ich in den letzten Jahren die Frage nach dem
Verhalten des Blutbildes bei der Neurolues weiter verfolgt und verfiige
jetzt iiber ein neues Material von 40 unbehandelten, mehr oder weniger
frischen Paralytikern, 24 Hirnluikern und 24 behandelten Paralytikern,
bei denen die Behandlung im allgemeinen mindestens iiber 1 Jahr zu-
riickliegt. Bei letzteren handelt es sich groBenteils um Fille, die ich erst
nach. Abschlufl der Behandlung zur Untersuchung heranziehen konnte,
da die Impfung schon vor meinem Eintritt in die Gehlsheimer Klinik
erfolgt war oder aus duBeren Griinden eine Untersuchung vorher nicht
mehr stattfinden konnte. Immerhin bleiben noch 11 Fille iibrig, die
sowohl vor wie nach der Fieberbehandlung untersucht und in einer
besonderen Tabelle zusammengestellt sind.

Berziiglich der Technik ist folgendes zu sagen: Grundsétzlich habe
ich die Blutentnahme stets am liegenden Patienten, morgens um 9 Uhr
vor dem Friihstiick vorgenommen. Und zwar muBten die Kranken
stets vom Zeitpunkt des Zu-Bett-gehens am Abend vorher bis zur Ent-
nahme am anderen Morgen fest liegen bleiben, durften auch zwischendurch
nicht aufstehen (etwa zum Waschen), um jede Beeinflussung durch
korperliche Bewegung auszuschalten. Auch versteht sich von selbst,
dafl der Einflul von Medikamenten nach Méglichkeit ausgeschlossen
wurde. Wo sich das nicht immer durchfiihren liefl, gewihrt noch der
Umstand eine ziemliche Sicherheit, dafl grundsétzlich mindestens 2 Unter-
suchungen an verschiedenen Tagen, meist aber drei und in der Mehr-
zahl sogar (da ich auch anderweitige Fragestellungen beziiglich des
Blutbildes bearbeitete) viele Untersuchungen vorgenommen wurden und
so eine ziemlich sichere Kontrolle dariiber bestand, ob es sich um zu-
fallige Verinderungen oder konstante Befunde handelte. Entnommen
wurde das Blut stets aus dem Ohrldppchen, nach vorherigem Reiben
mit Ather, nach Fortnahme des ersten austretenden Tropfens und immer
in derselben Reihenfolge: 1. Zwei Ausstrichpraparate, 2. Aufziehen in
die Leukocytenpipette. Es wurde auch besonders darauf geachtet, daB
die ganze Entnahme in méglichst kurzer Zeit vor sich ging, um auch Ver-
dnderungen wihrend der Entnahme selber zu vermeiden. Selbstverstind-
lich wurden nur einwandfreie, diinne, randfreie Ausstriche zur Unter-
suchung benutzt, und zwar Objekttrigerausstriche, die ich mittels be-
sonders diinner und schmaler Deckgldschen mit scharfer, glatter Kante
herstellte. Jahrelange Ubung machte es moglich, in den meisten Fillen
auf Anhieb und stets gleichmiBige Ausstrichpriparate herzustellen
und fiir die ganze Entnahme inklusive der Pipette nur etwa 2—3 Minuten
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zu brauchen. Fast immer habe ich — wenigstens in den hier verdffent-
lichten Fillen — sowoh! Entnahme wie Untersuchung der Priparate
selbst vorgenommen, aber auch 6fter von der Laborantin Kontroll-
untersuchungen vornehmen lassen. Zur Bestimmung der Gesamtleuko-
cytenzahl wurde die Biirkersche Zahlkammer benutzt, die aus 2 Kammern
mit je 9 Thoma-ZeiBlfeldern besteht; und zwar wurden mindestens alle
9 Felder einer Kammer, meist aber beide Kammern mit insgesamt also
16 Thoma-ZeiBfeldern ausgezéhlt. Die Ausstriche wurden mit einer
etwas modifizierten Giemsamethode gefirbt: Zu der bekannten Giemsa-
schnellfarbungslosung (filtrierte Giemsalosung und Aceton aa) wurde
noch etwas Methylalkohol (etwa 5°/,) zugesetzt (wochenlang haltbar!),
wodurch meiner Erfahrung nach die Kerne und neutropbilen Granula,
sowie die Protoplasmafiirbung der Monocyten besonders gut herauskamen.
Mit dieser Losung wurde 1—3 Minuten gefarbt, dann die gleiche Menge
Aqua dest. hinzugesetzt und nach weiteren 2—3 Minuten abgespiilt
und getrocknet. Diese Schnellfdrbung, die leicht wéhrend des Amns-
zihlens der Ziahlkammer vorgenommen werden kann, hat sich mir als
sehr praktisch und zeitsparend erwiesen, besonders da ich die Unter-
suchungen nicht in laufendem Laboratoriumsbetrieb, sondern in jeweils
gerade vorhandenen unregelméBigen Freizeiten vornehmen muflte. Dabei
kam es auch hin und wieder vor, daB die Priparate, wenn ich mitten-
heraus abgerufen wurde, zu lange in der Farblosung blieben und iiber-
farbt waren. Nach kurzem Differenzieren in absolutem Methylalkohol
(nur einen Augenblick eintauchen, sofort mit Aqua dest. abspiilen)
verschwindet diese Uberfarbung jedoch sofort und es kommen sogar
besonders schone Firberesultate zustande, so dalBl ich bei schwer zu
beurteilenden Kernfiguren den 2. Ausstrich 6fters absichtlich nach. dieser
Methode firbte. Zur Bestimmung des Differentialblutbildes habe ich
stets mindestens 300—400 Zellen ausgezihlt, bei ungleichen Resultaten
sehr hiufig 600—800, evtl. bis zu 1000 Leukocyten, und zwar aus beiden
bei der Entnahme hergestellten Ausstrichpriparaten. Auf diese Weise
glaube ich ein betrichtliches Maf an Genauigkeit gewéhrleistet zu haben.

. Ganz besondere Aufmerksamkeit habe ich auf die Unterscheidung
von Lymphocyten und Monocyten verwandt, da deren Differenzierung
allgemein schon ofter gewisse Schwierigkeiten bereitet. Und gerade bei
der Neurolues scheinen besonders hiufig gewisse Zwischenstufen vor-
zukommen, die eine Unterscheidung sehr schwer machen konnen (groBe
Lymphocyten, kleine Formen der Mononucledren, verschiedenste Reiz-
formen von nicht immer typischem Aussehen oder iiberhaupt atypische
Zellen beider Gastungen). In den schon erwihnten Arbeiten von Betz,
Paoletti, und Benvenuti wird ja auch auf alle moglichen derartigen
besonderenn Zellformen hingewiesen. Bekanntlich gewédhrt auch die
Oxydasereaktion hier nicht immer eine ausreichende Differenzierung,
da ja gerade bei lymphocytdr wirksamen Zustinden die Monocyten
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hiufig oxydasepositiv sind (F. Hoff u.a.). Hs konnte dann eventuell
eine Lymphocytenvermehrung durch Verkennung von Monocyten
zustande kommen und umgekehrt. Die ganz auffallend hohen Mono-
cytenzahlen bei den unbehandelten Paralysen Benvenutis kénnten in
dieser Hinsicht vielleicht etwas verdichtig erscheinen. Es kommt hinzu,
dafl manche Autoren beide Zellarten von derselben Stammzelle ableiten
oder die Monocyten als funktionelle Zustandsénderungen der Lympho-
cyten mit allen Ubergangs- und Zwischenstufen ansehen (z. B. Bergel),
so dafl mir hier eine reinliche Scheidung besonders wichtig erscheint.
Ich glaube aber auf Grund ausreichender (jahrelanger) himatologischer
Erfahrung eine weitgehende Sicherheit in der Unterscheidung beider
Zelltypen gewtihrleisten zu konnen, soweit diese eben iiberhaupt bei dem
augenblicklichen Stande der morphologischen Blutuntersuchung moglich
ist und bei derartigen Untersuchungen gefordert werden kann. Die
Untersuchungsbefunde sind sémtlich in Tabellenform dargestellt, wodurch
die Ergebnisse an Ubersichtlichkeit und Deutlichkeit gewinnen.

In Abb. 1 sind die absoluten und relativen Zahlen der verschiedenen
Leukocytenarten der 40 Paralytiker dargestellt. Die relativen Lympho-
cytenwerte (die in der mittleren Reihe der Griéfle nach geordnet sind),
liegen (bis auf 6 Falle) zwischen 6 und 259, (also in 859/, aller Fille);
von den iibrigen 6 Fillen zeigen 3 Werte von 26 und 279, und nur 3 Werte
von 31, 32 und 369, Nimmt man die Normalwerte der Lymphocyten
mit 20-—30%, an (35%, mochte ich schon als pathologischen Grenzwert
ansehen), so zeigen also die Paralytiker im Blutbild in 95°, normale
bis tiefnormale bzw. verminderte Lymphocytenwerte (und zwar liegen
bei 16 Fillen — also in 40°/, aller Fille! — die relativen Lymphocyten-
werte unter 20°). Dementsprechend liegen auch die in der unteren
Reihe dargestellten und jeweils auf die der GroBe pach angeordneten
einzelnen Lymphocytenwerte bezogenen Werte fiir die Neutrophilen
im wesentlichen zwischen 60 und 80%,, also an der oberen Grenze bzw.
schon im. Bereich pathologischer Vermehrung, und es besteht eine dem
Grade der Neutrophilie parallel gehende ausgesprochene Kernverschie-
bung. Eine besondere Zuordnung typischer, klinischer Zustandsbilder
zu den hoheren bzw. niedrigeren Lymphocytenwerten, wie sie Stender
gefunden hat, hat sich bei meinem Material nicht nachweisen lassen.
Immerhin handelt es sich bei den 6 Fillen mit Werten tiber 25°/, Lympho-
cyten tatsichlich um stumpf demente Formen, was den Beobachtungen
Stenders direkt widersprechen wiirde. Doch finden sich ebensowohl
stumpf-demente wie manisch-euphorische Typen ganz regellos auf alle
iibrigen Fille verteilt. Eher kann man vielleicht eine gewisse Tendenz
dahin feststellen, da sich unter den exzessiv niedrigen Werten auch
vorwiegend klinisch hesonders schwer liegende und maligne verlaufende
Fille befinden, ohne daB diese aber wiederum nur in dieser Gruppe an-
zutreffen sind. Man wird meines Erachtens gut tun, die paar Paralytiker
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mit hoheren Werten einfach als Ausnahmen hinzunehmen und im iibrigen
festzustellen, dafl eben im allgemeinen bei der Paralyse (wenigstens
in meinem Material) die Lymphocyten Werte von 259/, (eventuell 26 bis
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2794) nicht zu iiberschreiten pflegen und meist um 209, herum sich
bewegen.

In Ubereinstimmung mit der Mehrzahl der Autoren zeigen die Eosino-
philen (zwischen Neutrophilen und Kernverschiebung in der unteren
BReihe der Tabelle) bei den 40 Paralysefillen nur einmal eine nennens-
werte Vermehrung (und zwar auf Kosten der Neutrophilen — bei 11),
wahrend sie im allgemeinen normal oder erniedrigt sind; in 6 Fillen
bestebt sogar nicht nur Eosinopenie, sondern Aneosinophilie. Als durch-
schnittliche Stellungsmittel aus allen 40 Fillen ergibt sich danach:

Lymphocyten  Neutrophile Eosinophile  Kernverschiebung
20°/, 689/, 2,5%, 15,5%, (= 0,29)

In der oberen Reihe sind nun die absoluten Zahlen eingetragen
(unten schraffiert wie in der mittleren Reihe die relativen Werte bei den
Lymphocyten, die Monocyten, auf die ich noch bei den Befunden bei
Lues cerebri zu sprechen komme; dann die Lymphoeyten, oben die
Neutrophilen. Schraffiert oben der Abstand zwischen Neutrophilen und
Lymphocyten). Man erkennt daraus zunfchst ohne weiteres die weit-
gehende Unabhingigkeit der absoluten und relativen Zahlen, die aber
auch keine GesetzmsBigkeit aufweist, da sowohl hohe wie niedrige
relative und absolute Werte miteinander verbunden auftreten. Man
kann also durchaus nicht sagen, daB etwa die niederigen prozentualen
Lymphocytenwerte nur durch eine starke Vermehrung der Gesamtzahl
zustande kommen oder daB die hohen Werte nur durch Abnahme derselben
entstehen. Die absoluten Lymphocytenwerte zeigen aber natiirlich
entsprechend den Schwankungen der Gesamtzahlen nicht die gleich-
mifige Anordnung wie die relativen Werte und sind dementsprechend
bei gleichen Prozentwerten bald hoher bald niedriger. Im ganzen liegt
die Mehrzahl zwischen 1000 und 2000, teilweise auch hoher, doch wird
nie die Zahl 3000 erreicht. Im ganzen bewegen sich also — wenn man
1500—2000 Lymphocyten im Kubikmillimeter als normal ansehen will —
die absoluten Werte innerhalb des Normalen mit Uberschreiten nach
oben und unten. Dafiir sehen wir nun aber eine auBerordentlich deut-
lich gerade bei dieser Zusammenstellung der absoluten Zahlen ins Auge
springende Vermehrung der Neutrophilen, eine ausgesprochene neutro-
phile Reizung, die sich also in den absoluten Zahlen genau so ausdriickt
wie im Differentialblutbild und auch mit der Kernverschiebung in Ein-
klang steht. Man wird also hier mindestens sagen kénnen, daB die
Lymphocyten hinter der ausgesprochenen Neutrophilenreaktion des
Paralytikerblutbildes erheblich zuriickbleiben, bzw. dafl sie an dieser
Reaktion nicht beteiligt sind. Die Schwankungen der Neutrophilen im
einzelnen sind dabei betridchtlich, sie bewegen sich zwischen 2650 und
12000, liegen aber im allgemeinen etwa zwischen 5000 und 7000. Als
Stellungsmittel ergibt sich:

Lymphocyten Neutrophile
1750 6100
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Beachten wir nun im Gegensatz dazu die in Abb. 2 in derselben Weise
zusammengestellte Tabelle der Blutbilder bei den 24 Luesfdllen, so ist
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ohne weiteres der Unterschied in den relativen Lymphocytenwerten zu
erkennen, die, bis auf 4 Ausnahmen mit 19, 24, 25 und 289/, sémtlich
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zwischen 30 und 489/, liegen. Kntsprechend liegen die Werte fiir die
Neutrophilen zwischen 40 und 60°%, mit fehlender oder nur geringer
Kernverschiebung. Es besteht also eine relative Lymphocytose mit
Neutropenie. Die Eosinophilen sind hier auch nur in einem Falle etwas
stirker vermehrt; sonst liegen sie im wesentlichen auch in normalen
Grenzen, doch sind die Werte im allgemeinen héher als bei den Para-
lytikern. Als Stellungsmittel ergibt sich aus den 24 Féllen:

Lymphoecyten  Neutrophile Eosinophile  Kernverschiebung
35%, 539, 40/ 6,8%, (=0,15)

Dieser Unterschied gegeniiber der Paralyse fillt nun auch schon bei
reiner Betrachtung der Darstellung der absoluten Zahlen ohne weiteres
auf. Wir sehen die Differenz zwischen Neutrophilen und Lymphocyten
in fast der Hélfte der Falle verschwinden, bei den tbrigen erscheint sie
gegeniiber den Paralysebefunden betrichtlich geringer. Das kommt
nun nicht allein durch die niedrigeren Werte der Neutrophilen, sondern
auch durch eine tatséchliche, absolute Vermehrung der Lymphocyten
zustande, die gerade in den Fillen mit héheren Gesamtzahlen auch am
betrachtlichsten ist. Es sind also auch in der absoluten Zellreaktion
die Lymphocyten vorwiegend beteiligt, d. h. es handelt sich um eine
echte Lymphocytose bei fehlender neutrophiler Reizung. Im einzeinen
zeigen die Werte zwar auch hier teilweise erhebliche Schwankungen,
die Lymphocyten gehen aber nur in 3 Féllen unter 1500 und in 3 weiteren
unter 2000 herunter, im iibrigen liegen sie von 2000 an aufwirts und
iiberschreiten auch. die Zahl 3000 teilweise betrdchtlich. In der ersten
Hilfte mit den mehr niedrigen Lymphocytenzahlen treten dafiir die
Neutrophilen véllig zuriick, so daff also doch von einer lymphocytiren
Reaktion gesprochen werden kann. Als durchschnittliche Stellungs-
mittel ergibt sich:

Lymphooyten = Neutrophile
2400 3660

Halten wir beide Befunde noch einmal nebeneinander, so zeigen die
Paralytiker das typische Bild der neutrophilen Reizung (,,Kampfphase®)
gegeniiber der relativen wie absoluten lymphocytiren Reaktion (,,Heil-
phase™) bei Lues cerebri. Es bleibt nun schlielich Geschmackssache,
ob man das so ausdriickt, dal bei der Paralyse die absoluten Lympho-
cytenzahlen normal sind und von einem Versagen keine Rede sein kann
(ganz abgesehen davon, daB ja in der Tat bei einer ganzen Reihe von
einer wirklichen Lymphopenie gesprochen werden darf!) oder ob man
von einem Versagen der lymphocyiiren Realtion bzw. Abwekr bei der
Paralyse im Gegensatz zur gewShnlichen Lues spricht, wie ich das ja
tatséichlich immer getan habe und wie es die wahren Verhiltnisse meines
Erachtens auch richtig kennzeichnet !

Betrachten wir schlieflich die Monocyten, so zeigen sich keine erheb-
lichen Unterschiede zwischen Lues und Metalues, sie sind in beiden
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Fillen ofter etwas, selten stirker erhoht, dagegen sind derartige hohe
Monocytosen, wie sie sie Benvenuti angegeben hat (13—279%,), in meinem
Material nicht festzustellen. Durchschnittlich finden sich hier die rela-
tiven Monocytenwerte bei der Paralyse etwas niedriger (8%/, gegeniiber
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8,89/, bei Lues cerebri), die absoluten Zahlen etwas hoher (700 gegen-
iiber 600 bei Lues cerebri). Dieser geringe, sich im wesentlichen auf-
hebende Unterschied in den Monocytenzahlen entspricht einmal der
Mittelstellung der Monocyten und ist mir andererseits ein Beweis dafiir,
daB Verwechslungen mit Lymphocyten die Differenz der Lymphocyten
bei Lues und Paralyse bei meinen Untersuchungen nicht erkléren kénnen !
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Der charakteristische Unterschied in dem Gesamtreaktionstypus
kommt noch deutlicher in den Abb. 3a u. b zum Ausdruck, in denen
Gesamtleukocyten, relative und absolute Lymphocytenwerte jeweils
fiir sich der Gréfe nach dargestellt sind. Paralyse: Hyperleukocytose
(durchschnittlich 9000) mit niedrigen relativen und absoluten Lympho-
cyten; Lues cerebri: Normale Gesamtleukocytenzahlen (durchschnitt-
lich 6900) bzw. Leukopenie (bis 3500) bei erheblicher relativer und ge-
ringerer (aber trotz der niedrigen Gesamtleukocyten noch deutlicher!) ab-
soluter Lymphocytose. Paralyse: Lymphocyten zwischen 2000 und
3000 in 12 Fallen (= 30%,), unter 2000 in 28 (= 70%/,), davon unter
1500 in 14 (== 359, aller Fille). Lues cerebri: Liymphocyten zwischen
2000 und 4800 in 16 Fillen (= 66,7%), davon 6 iiber 3000 (= 25%),
unter 2000 in 8 Fallen (= 33,3%,), davon nur 3 unter 1500 (= 12,59/,
aller Fille).

Das Hineinreichen beider Reaktionstypen in normale Grenzbefunde
erlaubt ein sicheres Abgrenzen, wie ich bereits mehrfach betont habe,
erst durch ihre Gegeniiberstellung; oder anders ausgedriickt, der eine
Typus hebt sich erst durch den Kontrast des anderen deutlich hervor.
Dadurch erkliren sich unter anderem auch die scheinbar negativen Be-
funde von Wuth. Bei einem Vergleich mit meinen Paralysebefunden
ergibt sich namlich eine weitgehende Ubereinstimmung. So zeigen
auch die 40 Paralytiker Wuths neben leicht erhghten Gesamtleukocyten
im allgemeinen tiefnormale bis subnormale Lymphocytenwerte; nur
9 Fille weisen hohe Lymphocytenwerte auf (also 22,59/, aller Fille).
Als Durchschnittszahlen ergeben sich bei Wuth:

Lymphocyten Neutrophile Eosinophile Monocyten Gesamtleukocyten
239, 669/, 2,5%, 6,7, 8000
(1840) (5280) (536)

Das sind demnach Zablen, die durchaus meinen entsprechen! Erst der

Kontrast zum typischen Blutbild der gewohnlichen Lues verleiht ihnen

aber Leben und Bedeutung!

Beziiglich. der klinischen Formen der 24 Luesfille ist folgendes zu
sagen:

Die Fille 10, 12, 13, 14, 22 und 24 sind fiir sich herauszuheben und
gesondert zu besprechen. Im iibrigen verteilt sich das Material auf
folgende Gruppen:

Fall Nr. a) Congenitale Lues:

1 (reflektorische Pupillenstarre, angeborener Schwachsinn, serologisch und

4 Liquor o. B. Luetinreaktion -+ bis -~ 4 --) (Anscheinend mit Defekt zum
Stillstand gekommener ProzeB).

2 (Lues cerebri auf congenital - luetischer Grundlage; serologisch und liquo-
rologisch -positiv, neurologische bezw. cerebrale Symptome, Schwachsinn.)

b) Friiklatens:

8 (seropositiv, leichte bis mittelschwere, partiell atypische Ligquorbefunde,
9 ohne psychische Stérungen.)
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Fall Nr. ¢) Spitlatens:
11 (seropositiv, keine klinischen und neurologischen Stérungen, Liquor nicht
18 untersucht; gewdhnliche Lues latens seropositiva !)
3 (atypisch, seropositiv, geringer Liquorbefund, geringe psychische Sym-
7 ptome.)

d) Spitsekundire und tertidirluetische neurologische Symptome.
(Keine Neurorezidive.)
5, 15, 16, 17, 19, 21, 23.

e) Ausgeheilte Fiille:
20 (ohne Defekt, seronegativ)
6 (mit Defekt, seropositiv, Liquor saniert).

Besonderes Interesse verdienen aber die iibrigen 6 Falle. Bei Fall 10
handelt es sich um einen Kranken, der mit ganz paralytischen klinischen
bzw. psychischen Symptomen am 5. 10. 29 in die Klinik eingewiesen
wurde mit nicht ganz geklarter Anamnese. Er scheint vor der Aufnahme
mehrere, als paralytisch gedeutete Anfille erlitten zu haben und soll
schon liangere Zeit vorher psychisch auffillic geworden sein, hat auch
seinen Beruf als Kaufmann (Abteilungsleiter eines groBen Warenhauses)
nicht mehr ausiiben kénnen und ist véllig heruntergekommen. Nach
allmihlicher Aufhellung des BewuBtseins und des durch die Anfélle
geschaffenen Ausnahmezustandes blieben durchaus paralytisch an-
mutende psychische Storungen (Stumpfheit, Euphorie, Desorientierung,
GroBenideen) sowie (reflektorische ?) Pupillenstarre, Silbenstolpern und
gesteigerte Reflexe zuriick. Serologisch und liquorologisch Paralyse-
befund. Am 9. 11. 1929 trat tiber Nacht ohne vorausgegangenen Krampf-
anfall eine totale linksseitige Lahmung (inklusive Facialis) auf, die sich
sejther nicht zuriickgebildet hat. Auch eine danach durchgefiihrte
intensive Neosalvarsan- und Bismogenolkur blieb ohne Einflull auf die
Lihmung, dagegen bildeten sich bereits unter der Kur die psychischen
Stérungen und die Sprachstérung weitgehend zuriick, so dafl der Kranke
seither keinen paralytischen Eindruck mehr macht. Der Liquor blieb
aber im wesentlichen unbeeinflult. Hier eine sichere Diagnose zu treffen,
erscheint immerhin schwierig. Es handelt sich meines Erachtens ent-
weder um eine atypische, spontan remittierende Paralyse (wobei die Per-
sistenz der Lahmung immerhin sehr auffallend wire) oder — was mir
wahrscheinlicher diinkt, um. eine schwere Gefi3- bzw. ,,diffuse Hirnlues®.
Das interessante daran ist nun, daB sich im Blutbild anfangs, also bei
dem klinisch typisch paralytischen Zustandsbild, ein fiir Paralyse charak-
teristischer Befund mit niedrigen relativen Lymphocytenwerten, betracht-
licher Neutrophilie mit erhhter Kernverschiebung und starker Hyper-
leukocytose mit 13000 Zellen fand (Befund vom 10. 10.29 — in der
Tabelle gestrichelt gezeichnet). Dagegen weist das Blutbild nach der
auffallenden psychischen Besserung am 15. 5. 30 das fiir Lues charak-
teristische Syndrom auf: Leukopenie mit relativer und absoluter Neutro-
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penie und geringer Kernverschiebung, Lymphocytose. Die absoluten
Lymphocytenwerte liegen zwar im 2. Falle niedriger (infolge der erheb-
lich niedrigeren Gesamtleukocyten!), driicken aber trotzdem der Reak-
tion ihren Stempel auf gegeniiber der vollig zuriicktretenden neutro-
philen Reaktion, wihrend im ersten Befund die absolut zwar hdheren
Lymphocytenwerte doch vollig hinter der erheblichen neutrophilen
Reizung zuriicktreten. Jedenfalls geht daraus hervor, da die klinische
Besserung auch im Verhalten des Blutbildes zum Ausdruck kommt bzw.
dafl das zur Zeit mehr der Lues cerebri dhnelnde klinische Zustandsbild
auch mit deren Blutbild einhergeht.

Ganz dhnliche Atypien bieten auch die Falle 12 und 13, nur daBl es
sich hier um Kranke handelt, die unter dem typischen Bilde der Lues
cerebri (akute luetische Hemiplegie und Aphasie) in die Klinik auf-
genommen waren, das sich unter spezifischer Behandlung in iiblicher
Weise zuriickbildete, und. bei denen dann spéter voriibergehend oder
langer psychische Stoérungen auftraten von paralytischer Farbung.
Bei 12 bildete sich allmihblich ein Dauerzustand heraus, dessen hervor-
stechendste Merkmale aphasiche Residuen und periodisch auftretende
Serien von epileptischen Anféllen bildeten. Bei 13 gingen die psychischen:
Storungen spater wieder zuriick. Beide Kranke boten im Liquor stets
nur schwache, fiir Lues cerebri bzw. GefialBlues sprechende Befunde dar.
Auch diese Kranken zeigen beide zur Zeit des mehr paralytisch an-
mutenden klinischen Zustandsbildes im Blutbild den sonst fiir die Para-
lyse charakteristischen Befund (neutrophile Hyperleukocytose mit
pathologischer Kernverschiebung — Gesamtleukocyten 15000 bzw.
10000), vor oder nachher aber das typische Luesblutbild mit Lympho-
cytose und niedrigerer Gesamtzahl (ausgezogene Linien in der Tabelle).

Stérkere Schwankungen im Blutbild zeigt auch noch Fall 14, ein
Hirnluiker mit leichten psychischen Storungen von zirkuldrer Farbung
bei allerdings schon primorbider zyklothymer Konstitution, bei dem
ebenso wie bei dem ebenfalls gewisse Schwankungen aufweisenden
Fall 22 klinisch der Verdacht bestand, daB es sich um einen sog. Para-
lyseanwirter handeln konnte. SchlieBlich bot auch der letzte Kranke (24)
mit dem niedrigsten relativen Lymphocytenwert, der an hochgradiger
Mesaortitis und allgemeiner GefaBlues litt, stéirkere psychische Storungen
dar, die ihn paralyseverdichtig erscheinen lassen konnten.

Gerade diese 6 ausfithrlicher geschilderten Fille zeigen, dafl einesteils
Atypien im klinischen Zustandsbild und Krankheitsverlauf sich auch
im Blutbild durch ein schwankendes und atypisches Verhalten zu er-
kennen geben, und dafB weiterhin bei schweren Krankheitsprozessen
bzw. bei dauernder oder voriibergehender Verschlechterung der lympho-
cytdre Charakter des Blutbildes zugunsten der neutrophilen Hyper-
leukocytose zuriicktritt.

Archiv fiir Psychiatrie, Bd. 92. 8
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Betrachten wir nunmehr die Ergebnisse bei den 24 behandelten Para-
Iytikern, die in den Tabellen in Abb. 4 dargestellt sind. Nach dem Grade
der Besserung ist das ganze Material in 3 Gruppen eingeteilt. Mit Aus-
nahme der Fille 4 und 5 der Gruppe A, bei denen die Behandlung etwa
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7000
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-50%
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Abb. 4.

2 bzw. 4 Monate vor der Blutuntersuchung abgeschlossen worden ist,
liegt bei allen iibrigen Fillen die Behandlung mindestens ein Jahr, in
vielen. Fallen iiber 3—5 Jahre und mehr zuriick. Die Fille 1, 5 und 7 der
Gruppe A, 1 der Gruppe B und 5 der Gruppe C sind mit Pyrifer, Fall
4 der Gruppe A mit Sulfosin, die iibrigen alle mit Malaria behandelt.

Gruppe A umfaBt 9 mehr oder weniger gut beeinflufite bzw. remitierte
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Paralytiker, d. h. solche, die sowohl psychisch wie serologisch. und liguoro-
logisch. giinstig beeinfluBt sind. Davon zeigen die ersten 5 Fille ganz
ausgesprochene sowohl absolute wie relative Neutropenie, bei betricht-
licher relativer Lymphocytose. Bei den iibrigen 4 Féllen liegen im
wesentlichen normale neutrophile Werte vor, es besteht aber auch hier
noch eine deutliche relative und auch absolute Lymphocytose. Die
Kernverschiebung iiberschreitet in allen Fallen kaum die Grenze des
Normalen; die Monocyten zeigen keine wesentlichen Verschiebungen.
Dem Gesamteindruck nach hat diese Gruppe die grofte Ahnlichkeit mit
den Luesfillen; im Prinzip haben wir genau denselben Reaktionstypus
vor uns.

In Gruppe B sind 6 Fille von sog. ,,Defektgeheilien’ und seit Jahren
stationdr gebliebenen Paralytikern zusammengestellt, die serologisch
und liquorologisch. im wesentlichen ebenso giinstig wie die Gruppe A
beeinfluBBt, teilweise sogar fast vollig saniert sind, die aber noch mehr
oder weniger aktive psychische Stdrungen (nicht bloB ,, Narbensymptome*)
aufweisen. Bei 2, 5 und 6 handelt es sich um halluzinatorische,
ganz schizophren geférbte Zustandsbilder, die unter dem EinfluB der
Malariabehandlung entstanden sind. Im Blutbild zeigen diese Fille
keine erbeblichen Unterschiede gegeniiber der Gruppe A, es besteht
auch hier noch relative Lymphocytose, die allerdings im ganzen nicht
die Werte der Gruppe A erreicht, die absoluten Lymphocytenwerte
tiberschreiten nicht die Grenze des Normalen nach oben, doch besteht
ausgesprochene Neutropenie, keine Kernverschiebung, eher eine leichte
Rechtsverschiebung gegeniiber der Gruppe A. Auch hier zeigen die
Monocyten (ebenso wie in der noch niher zu erérternden Gruppe C)
keine besonderen Verschiebungen.

Bei Fall 5 handelt es sich um einen Paralytiker von halluzinatori-
schem Typ, der vollig liquorsaniert ist (inklusiv Wa.R.) und keine neuro-
logischen Symptome aufweist, abgesehen von in unregelmifBigen Zeit-
abstinden, aber héufig auftretenden leichten, absenceartigen und
seltener typisch paralytischen Anfillen. Wahrend der Anfallsperioden
und zu Zeiten besonderer halluzinatorischer Erregung kehrt sich bei
diesem. Kranken die sonst vorherrschende lymphocytire Reaktion des
Blutbildes in eine deutliche neutrophile Leukocytose mit Abnahme der
Lymphocyten (iibrigens ohne nennenswerte Zunahme der Kernver-
schiebung) um, wie aus den gestrichelten Linien in- Abb. 5 hervorgeht,
die im ibrigen nur die durchschnittliche Verdnderung des Blutbildes
bei diesen Zusténden angibt. (Als Maximum konnte u. a. einmal eine
Gesamthyperleukocytose bis zu 10000 beobachtet werden). Auch Fall 6,
ebenfalls ein halluzinatorisches Zustandsbild, zeigte gelegentlich Schwan-
kungen, vorwiegend in den absoluten Zahlen.

Die Gruppe C umfaBt schlieBlich 9 Paralytiker, bei denen die Behand-
lung keine wesentliche Anderung im klinischen, insbesondere dem

8*
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psychischen Zustandsbild gebracht hat. Teilweise zwar ist die rasche
Weiterentwicklung des paralytischen Prozesses voriibergehend oder
langer aufgehalten worden (Fall 1, 2, 3, 5, 8); die iibrigen sind dauernd
progredient verlaufen und inzwischen der Paralyse erlegen. Das Blut-
bild zeigt hier sowohl in den relativen wie absoluten Zahlen eine deutliche
neutrophile Tendenz mit groBtenteils auBerordentlich hoher Kern-
verschiebung, die als besonders charakteristisches Merkmal fiir das Fort-
schreiten des Krankheitsprozesses angesehen werden kann. Die relativen
Lymphocytenwerte liegen zwischen 17 und 269/, die absoluten in der
Mebrzah] unter 1500. In den Féllen 1, 2 und 4 besteht eine gewisse In-
konstanz bei den einzelnen Blutuntersuchungen desselben Kranken,
dergestalt, dall zeitweise die neutrophile Reaktion sich noch stirker zu
Ungunsten der lymphocytéiren ausprigt, was in den gestrichelten Linien
zum Ausdruck gebracht ist. Im ganzen ist das Blutbild dieser Gruppe
demjenigen der unbehandelien Paralyse gleichzusetzen.

Aus der Zusammenstellung der Gesamtleukocyten und der relativen
wie absoluten Lymphocytenwerte der Gruppen A, B und C in Abb. 3c
ist deutlich die jeweils niedriger liegende Staffelung der Lymphocyten
in den 3 Gruppen zu erkennen. Daraus ist auch die komplexe Mittel-
stellung der Gruppe B zu ersehen, indem hier die relativen Lympho-
cytenwerte sich mehr der Gruppe A, die absoluten dagegen mehr der
Gruppe C ndhern, wihrend die Gesamtleukocytenzahlen eine gewisse
Mittelstellung einnehmen.

Die -Eosinophilen zeigen in allen 3 Gruppen keine charakteristischen
Besonderheiten. Die gleichméBigste Verteilung weist die Gruppe B auf,
wahrend sowohl in Gruppe A wie C vereinzelt hochnormale, im all-
gemeinen aber niedrige Werte bis Aneosinophilie vorkommen.

Beziiglich. der Fosinophilen ergibt sich demnach aus der Gesamtheit
aller Kinzelbefunde im Gegensatz zu Zimmermann, dal von einer mehr
oder weniger gesetzmiBigen Vermehrung oder auch nur einer gewissen
Tendenz dazu weder bei der Paralyse noch bei der Lues cerebri die Rede
sein. kann, was schon aus meinen fritheren Untersuchungen hervorging
und von allen anderen Autoren bestitigt wird 1.

Ich habe nun allerdings tatsidchlich in einer ganzen Reihe von Fillen
6fter betriichtliche Eosinophilien feststellen, dann aber auch stets im
Stuhl Wurmeier (teils vom Trichocephalus dispar, meist von Oxyuren)
nachweisen kénnen. Nach einer ausgiebigen Wurmkur ist dann, wenn
es gelang, die Parasiten zu entfernen, auch immer die Eosinophilie
zuriickgegangen. Da sich bei systematischer Nachforschung ganz aufler-
ordentlich haufig bei den Kranken der geschlossenen Abteilung, besonders

1 Unter den neuesten Arbeiten sind hier allerdings Untersuchungen von Granskaja
zu erwahnen, der bei Schizophrenie, luetischen Psychosen (?!) und Epilepsie
das gemeinsame Syndrom: Leukopenie mit Eosinophilie gefunden haben will. Die
russische Arbeit ist mir nur aus einem kurzen Referat bekannt (Zbl. Neur. 47, 294).
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auch bei Paralytikern, derartige Parasiten vorfanden, die oft kaum auf
die Dauer zu beseitigen waren, habe ich bei auffslligen Hosinophilen-
werten im Blutbild die Befunde stets nur dann verwertet, wenn die
Stubluntersuchung keinerlei Anhaltspunkte fiir das Vorhandensein von
Darmparasiten ergeben hat.

An sich sind jedenfalls die Eosinophilen bei der Paralyse in der Regel
eher vermindert oder fehlen ganz, was durchaus mijt der Schwere des
Krankheitsprozesses iibereinstimmt. Ich habe auch nach paralytischen
Anfillen so gut wie nie exzessive Eosinophilie oder nur eine iiber das
normale MaB weiter hinausgehende Vermehrung beobachten kénnen,
sondern lediglich eine Abnahme bis zur Aneosinophilie im Anfall selbst,
soweit die Eosinophilen hier nicht tiberhaupt schon vorher fehlten oder
stark vermindert waren. Da sie an sich nur in geringer Menge im Blut
vorkommen, wird man in der Bewertung von kleinen Schwankungen
sehr zurtickhaltend sein miissen. Ich habe selber mit der von Zimmermann
benutzten Methode der direkten Zihlkammerbestimmung der Eosino-
philen nach. Dunger Vergleiche mit den Ergebnissen der Ausstrichzihlung
aus zu gleicher Zeit entnommenen Praparaten angestellt und dabei
ofter Differenzen feststellen kénnen, so dafl ich diese Methode zugunsten
des Ausstriches wieder ganz aufgegeben habe. Jedenfalls aber ist es wohl
nicht berechtigt, weitgehende SchluBfolgerungen aus den Zimmermann-
schen Befunden zu ziehen.

Dagegen findet man wahrend und nach paralytischen Anfillen bei
den iibrigen Zellen des weiBen Blutbildes stets mehr oder weniger starke
gegenseitige Verschiebungen und Schwankungen, die im Prinzip wohl
den bei epileptischen und anderweitig bedingten Krampfzustinden
beobachteten gleichzusetzen sind (Wuth u. a.). Im einzelnen weichen
die vielfach in der Literatur niedergelegten Angaben iiber deren Art,
Stirke und Reihenfolge vielfach voneinander ab, was zum Teil wohl
daher rithren mag, dafi diese Verinderungen im ganzen rasch wechseln
und sehr fliichtiger Natur sind, so daB nur rasch aufeinanderfolgende
Serienuntersuchungen vom Moment des Einsetzens des Anfalles selbst
an ein genaues Bild vom Ablauf der Verinderungen im Blutbild geben.
Es wird naturlich immer schwierig sein, den Moment des Einsetzens
des Anfalles zur Untersuchung zu bekommen. Auch bei den ausfiihr-
lichen Untersuchungen von Wuth sind die Blutentnahmen im allgemeinen
nur in gréBeren Zwischenrdumen durchgefiihrt. Aus diesem Grunde
seien im folgenden zwei eigene Beobachtungen mitgeteilt, die ich einem
gliicklichen Zufall verdanke. In beiden Féllen baben die betreffenden
Kranken gerade in dem Augenblick einen Anfall bekommen, als aus
anderen Grinden eine Blutentnahme im Verlauf einer lingeren Serie
vorgenommen wurde.
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1. Fall Frin. (Abb.1 Nr. 34), unbebandelte schwere Paralyse mit rapider
Progredienz (schwerer, aber kurzdauernder paralytischer Anfall, etwa 3 -4 Minuten).

Datum | Eos. | Bas. | My. | Ju. |Stab. Segm.t Ly. | Mo. Bemerkungen
19.3.29| — 1 — | — | 23 56 | 15 5 {9 Uhr vorm. niichtern
Leukocyten &000
1| —| — | — |2 | 46 | 20 | 8 |12 Uhr vor dem Essen.
Leukocyten 6000.
— 105 — 1 21 60 |12,5] 5 6 Uhr 20 Min.
(nfichtern)

Im Moment des Einstichs ins Ohrlappchen Anfall.
Leukocyten 10 000
Nach 2—3 Minuten (Anfall klingt ab).
JO5 105 | — | — | 20| 44| 26 | 9 |
Nach 10 Minuten (Anfall bereits seit etwa 6 Minuten beendet):
— 1 — — | 21 % 55 ] 17 6 Leukocyten 8000
812 Uhr | -+ — — -+ 1 33 53 8 6 Leukocyten 13 000
20.3.29 ) + -+ 1 20 61 15 3 |9 Uhr vorm. niichtern.
] Leukocyten 10 000

2. Fall Mos. (Abb. 5, Nr. 5) Defektgeheilte Paralyse von halluzinatorischem
Typ (leichter, kurzdauernder, absenceartiger Anfall).

Datum | Fos. | Bas.| My. | Ju. |Stab.|\Segm.| Ly. | Mo. |Ges.Z| Bemerkungen
g 5 g

19203 —| - 13| e l 26 | 6 | 5500{10Uks (niicktern

Sofort nach Blutentnahme Anfall (Dauver etwa 1 Minute).
Sofort hintereinander folgende Hamogramme:

3 01 | — 1 ]3] 61]2] 9] — | (ImAnfal
3 ol — 4 61 24 8 — | Nach 1 Minute
1 1 — 1 4 61 26 6 — ,» 2 Minuten
15 0,5| — = 4 59 ‘ 20 | 6 7000] 2 2,
2005 — | — | 350 54 1 3416 —1, 5
2 | — | - —1s ’ 73 | 14 | 6 | 70003 Uhr (ntichtern)
3 |+ |~ 116 6 ( 21 | 4 | 8500|9 Ukr abends
8.9.29 | 4 — =] = 5 J 61 l 22 | 8 | 5000}9 Uhr (niichtern)
|

Danach zeigen beide Falle im wesentlichen die gleichen Ver#énde-
rungen: kurzdauernde relative Lymphocytose (und Monocytose) bei
relativer Neutropenie mit nachfolgender und den Anfall noch einige
Stunden tiberdauernder neutrophiler Hyperleukocytose. Entsprechend
der verschiedenen Schwere der Anfialle bestehen nur graduelle Unter-
schiede, vor allem fehlt bei dem leichten Anfall jede Kernverschiebung,
wahrend. in dem schweren Anfall die vorher schon vorhandene Kern-
verschiebung eine voriibergehende Vermehrung nach dem Anfall exfahrt.
Ich halte mich jedoch nicht fiir berechtigt, diese vereinzelt dastehenden
Beobachtungen zu verallgemeinern.

Einen Uberblick iiber das Gesamtergebnis der bisher besprochenen
Einzeluntersuchungen ergibt die folgende Tabelle, in der die Durch-
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schnittswerte der jeweils gemeinsam betrachteten verschiedenen Neuro-
luesfille zusammengestellt sind. '

Ges. Leuk.s Neutro. 1 Kv. Ly. ) Mono. Fos.

1. Lues cerebri;

6900 | 3600 (0,15) ‘ 2400 600 | —
539 680 | 3%, | ssY, | 49,
2. Behandelte Paralyse:
6300 ! 3300 (0,14) 2200 530 | —
529, 6,39, 35,59/, 83%, | 289
§ . . Gruppe A
5100 i 2850 (0,13) 1600 ‘ 430 § —
559/, 6,59/, 32,6%, | 85% | 33%
] ( Gruppe B
6200 4000 (0,43) 1400 400 ’ -
679/, 200/, 22,5%/, 7,29/, 2,5 9,
| | | | Gruppe C
3. Unbehandelte Paralyse:
9000 | 6100 ; (0,29) l 1750 700 —
8%, 2,5%,

k 689/, | 15,59, | 209/,

Fir die behandelten Paralytiker ergibt sich danach, daf die klinisch
gunstig beeinfluiten Fille ebenso wie die an sich gutartige Lues cerebri
mit Lymphocytose und geringer oder fehlender Kernverschiebung ?
im Blutbild einhergehen, wogegen die ungiinstig verlaufenden ebenso
wie die nichtbehandelten i{iber das Stadium der neutrophilen Kampf-
phase nicht hinauskommen.

Man kénnte mir nun allerdings hierbei einwenden, daf es sich um eine
mehr oder weniger indirekte Beweisfithrung beziiglich des Einflusses
der Behandlung handelt, die insofern nicht direkt iiberzeugend zu sein
braucht, als ja dabei nicht mit Sicherheit ausgeschlossen ist, dafll das
Blutbild der 24 behandelten Félle nicht etwa schon vor der Behandlung
dhnliche Werte gezeigt hat. Ich habe ja bereits anfangs erwihnt, daB
aus duBeren Griinden eine Untersuchung vor der Behandlung nicht in
allen Fillen hat vorgenommen werden koénnen. Ein derartiges Vor-
kommnis wéire aber meines Erachtens bei der GleichmaBigkeit der
Befunde bei den unbehandelten, akuten Paralytikern einerseits und
allen durch die Behandlung gut beeinflufiten andererseits nur einem
ganz unwahrscheinlichen Zufall zu verdanken.

Ich verfiige aber weiterhin immerhin noch iiber 11 Paralytiker, die
sowohl wvor wie nach der Behandlung wntersucht sind (Abb. 5) und von
denen nach dem Ergebnis der Behandlung die ersten 4 der Gruppe A,
der 5, der Gruppe B und die iibrigen der Gruppe C zugehéren. In der

1 In Ubereinstimmung mit den Befunden von Saunders (S. 96).
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Abbildung sind die Anfangswerte gestrichelt, die Endresultate in den
ausgezogenen Linien dargestellt, wihrend die durch die Zunahmen der

]ﬁe/mls.s/oﬂ
}ﬂefe/rfye/z

o’

Schwink.o™

©
§

Whec.

Riec.

o’
&
Wern. O —+

Sajo.

Hlin.nicht
gebessert
{sfationdr od.
progrech)

Born, O —+

Weildh. O —+
o
o —

Hols.

Newtraph.
(Absalut)

HMoro.
2Mon) 8 72|17 2 -5 Jahre nach
aer Aur

40%p

A
Morg. | | | 1|

75678397077

M.

Neutroph.
(relativ)

Mono- und Lymphocyten und Abnahme
der Neutrophilen und der Kernverschie-
bung nach der Behandlung entstandenen
Differenzen in verschiedener Weise schraf-
fiert sind. Die deutliche Zunahme be-
sonders der relativen Lymphocytenwerte
bei entsprechender Abnahme der Neutro-
philen bei den Fillen 1-—5 gegeniiber der
viel geringeren oder fehlenden Verdnderung
des Blutbildes der iibrigen, unbeeinflufiten
Falle geht aus dieser Darstellung ohne
weiteres hervor und bedarf wohl keiner
weiteren Frlauterungen. Danach besteht
auch véllige Ubereinstimmung mit meinen
in Abb. 6 zusammengestellten fritheren Be-
obachtungen (Stddtische Krankenanstalten
Essen), bei denen ich nur die absoluten
Zahlen aufler acht gelassen hatte. Auch
hier zeigen die remittierten Fille — und
nur diese! (1—8) — eine deutliche Verande-
rung des Blutbildes im Sinne der lympho-
cytiren Reaktion, wihrend die iibrigen
(mit Ausnahme des letzten) eher das Gegen-
teil erkennen lassen. Bei kritischer Beur-
teilung der Endresultate wird man aller-
dings die Falle 1 und 2, sowie 14 und 15
ausscheiden lassen miissen, da ich hier den
von Stender erhobenen Einwand, daf3 die
Untersuchung zu kurze Zeit nach Beendi-
gung der Malariabehandlung vorgenommen
worden ist, anerkenne. Bei den iibrigen
Fillen aber liegt der Abschluff der Behand-
lung ebenso wie bei den 11 neuen Fallen
soweit zuriick, dali die Verdnderungen im
Blutbild nicht mehr als direkte Folge bzw.
Nachwirkung der Infektionsbhehandlung an
gich im Sinne der postinfektidsen Lympho-
cytose erklirt werden kann, sondern auf die
durch die Behandlung erzielte Umwandlung
der Reaktion zwischen syphilitischem Virus
und Organismus bezogen werden mufi.
An der Tatsache der Zunahme der lym-
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phocytiaren Reaktion bei einer durch die Behandlung erzielten giinstigen
Wendung im Krankheitsgeschehen diirfte demnach meines Erachtens
kein Zweifel mehr bestehen. Wenn Siender im iibrigen auch aus
theoretischen Erwigungen zu der Ansicht kommt, da eine prognostisch
giinstige Bedeutung nur dem Normalwerden des ganzen Blutbildes
(also auch der Lymphocytenwerte) zukomme, eine persistierende Lym-
phocytose dagegen auf das Fortbestehen von entziindlichen Prozessen
hindeute, so stimme ich
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meiner Ansicht nach
nur {iber den Umweg
der gesteigerten lym-
phatischen Reaktion, da erst in der lymphocytiren ,,Heilphase die
glinstigsten Bedingungen fiir eine wirksame Bekimpfung und Aus-
heilung des Krankheitsprozesses gewihrleistet sein diirften.

Die in diesem Sinne giinstige prognostische und diagnostische Bedeu-
tung der Lymphocyten zeigt sich auch bei spontanen Anderungen im
Krankheitsverlauf, wie wir das ja schon bei den Lues-cerebri-Fallen
feststellen konnten. Aber auch bei den Paralytikern pflegen Spontan-
remissionen oder sonstige giinstige Wendungen im Krankheitsverlauf
mit einer Zunahme der vorher vorhanden gewesenen Lymphocyten-
werte einherzugehen. So stiegen z. B. bei dem Fall 12 aus der Reihe der
40 unbehandelten Paralytiker wihrend einer méfBigen Spontanremission
die Lymphocyten von anfangs 239/, (zeitweise sogar rur 189/,) allméihlich
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bis zu 40%, an, um beim Fortschreiten des Prozesses wieder zu fallen,
wihrend Neutrophilie und Kernverschiebung sich entgegengesetzt ver-
bielten. Umgekehrt zeigte Fall 24 aus derselben Reihe, bei dem es sich
um eine ziemlich frische, aber akut verlaufende Paralyse handelte, bei
der Aufnahme noch 28%, Lymphocyten; wenige Tage spiter, nachdem
der Zustand sich rapide verschlechtert hatte, fanden sich dann nur noch
20°/, (dieser Wert ist auch in der Tabelle verwertet), und bei weiterem
kérperlichem, und psychischem Verfall fielen die Werte im Laufe der
folgenden Monate noch weiter bis auf 149, und 129, Bei dem Fall 15
mit anfangs 229, trat nach der Malariabehandlung zunéchst eine lang-
same Besserung ein, wihrend der die Lymphocyten zunédchst auf 25%,
und voriibergehend dann sogar bei einer vereinzelten Untersuchung
bis zu 50°%, anstiegen. Der paralytische Prozel ging dann aber weiter
und nunmehr zeigte der Kranke dauernd nur noch 20°, Lymphocyten
(Abb. 4, Nr. 6 und Abb. 5, Nr. 8).

D. Zusammenfassende Betrachlung des Blutbildes bei den verschiedenen
Formen der Neurolues.

Fir die Bedeutung des Blutbildes ergibt sich daher, dall ganz all-
gemein der einzelne Befund aus der Dynamik der in ihrem phasischen
Verlauf eng mit dem jeweiligen klinischen Zustandsbild und dessen
Anderungen verbundenen biologischen Leukocytenkurve zu verstehen
und zu bewerten ist. Nur dann gelingt es auch, ,einmalige Blutbilder
als Glieder einer biologischen Ablaufkette tiefer zu verstehen und sym-
ptomatisch und prognostisch zu verwerten®, wie Sagel das kiirzlich
ausgedriickt hat. So finden wir auch bei der Neurolues, wie aus der
Zusammenstellung der Durchschnittswerte (8. 119) hervorgeht, in der
aufsteigenden Reihe: Lymphopenie, relative Lymphocytose, absolute
Lymphocytose einerseits — und. der absteigenden Reihe: neutrophile
Hyperleukocytose mit starker Kernverschiebung, relative Neutrophilie
mit Kernverschiebung, geringe oder fehlende Kernverschiebung, relative
und absolute Neutropenie (eventuell Leukopenie) ohne Kernverschiebung
andererseits — kontinuierliche Uberginge von der unbehandelten pro-
gressiven Paralyse bis zur gutartigen, chronischen Lues cerebri. Die
in allen Fillen im allgemeinen (als Zeichen des chronischen Infektes!)
zwar leicht vermehrten, aber keine nennenswerten Verschiebungen
aufweisenden Monocyten bilden gewissermafien den neutralen Dreh-
punkt in diesem System mit seinen beiden Extremen — neutrophile
Hyperleukocytose mit Kernverschiebung und Lymphopenie; Lympho-
cytose bei Leuko- und Neutropenie ohne Kernverschiebung —, sodaB
hier im wesentlichen nur eine zweiphasige Reaktion zu erkennen ist.

Da nun einmal die beiden Endpole dieses Systems sich deutlich von-
einander unterscheiden und andererseits als die entsprechenden klini-
schen Extreme in der Erscheinungsweise und dem Verlauf der Neuro-
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lues ebenfalls zwei in ihrer typischen Form wohl abgegrenzte Krankheits-
bilder — eben die Paralyse und die gewdhnliche Hirnlues — in Frage
kommen, so wird man also auch bei der Neurolues dem Blutbild eine
gewisse prognostische und symptomatische Bedeutung (im Sinne der
zitierten AuBerung Sagels) zuerkennen konnen. Wesentlich ist dabei
nun aber, dafl die Verdnderungen im einzelnen fiir sich durchaus nicht
immer die normalphysiologischen Grenzen in erheblichem Mafe zu tiber-
schreiten brauchen, sondern in erster Linie durch ihre kontrdre Tendenz
zum Ausdruck kommen, worauf ich ja schon mehrfach hingewiesen habe.
Man darf sich bei der Beurteilung des einzelnen Blutstatus nicht lediglich
darauf beschrinken, festzustellen, ob etwa die gefundenen absoluten
oder relativen Werte fiir eine bestimmte Leukocytenart noch innerhalb
der fiir diese festgesetzten Normalgrenze liegt, sondern man mufl auch
die Groflenverhiltnisse der einzelnen Leukocytenarten in ihren pro-
portionalen Beziehungen unter sich — d. h. also nicht nur ibre prozen-
tuale Verteilung auf das einzelne ganze Blutbild, sondern deren Gesamt-
konstellation — beriicksichtigen.

So bewirkt die mehr oder weniger ausgesprochene funktionelle
Gegenbewegung der neutrophilen Granulocyten und der Lymphocyten
schon bei an sich verhaltnismaBig geringen Schwankungen bereits be-
deutende Verschiebungen in ihrem gegenseitigen Verhiltnis. Dieser
Quotient: Neutro/Ly scheint mir aber fiir die Beurteilung der Tendenz
des Blutbildes von gréBerer Bedeutung als die Betrachtung der abso-
luten Werte fiir sich. Er betrigt bei den Normalwerten von. 67%/, Neutro-
philen und 23%, Lymphocyten (nach Schilling) 2,9, dagegen schon bei
einer Anderung von beiderseits nur 2°/, (65 Neutrophilen und 25 Lympho-
cyten) nur noch 2,6. Fir die beispielsweise als Grenzwerte anzunehmen-
den Befunde von etwa 60—709/, Neutrophilen bzw. 30-—20%/, Lympho-
cyten betriige der Quotient 2,0 bzw. 3,5. Je mehr also dieser Quotient
sich dem einen oder anderen Grenzwert zuneigt, konnte man jeweils
schon von einer neutrophilen oder lymphocytiren Tendenz des Blut-
bildes sprechen. KEinen besonders feinen MaBstab fiir die Reaktion der
Neutrophilen gibt dann weiter noch die Kernverschiebung ab. Der nor-
male Kernverschiebungsindex (K. V. 9/,: Segm. /) betrigt etwa 0,05
bis 0,1. Bei sonst noch normalem Verhalten wiirde eine Erhéhung des
Kernverschiebungsindexes ebenfalls noch eine neutrophile Reizung auf-
decken konnen.

Man kann sich diese Verhiltnisse am besten dadurch veranschau-
lichen, daB8 man die in einem Blutbilde gfundenen Einzelwerte der ver-
schiedenen Zellformen nebeneinander in einem Schema eintrigt. Ver-
bindet man die einzelnen Punkte miteinander, so erhilt man (bei Inne-
haltung immer derselben Reihenfolge) eine fiir die jeweils vorherrschende
Tendenz des einzelnen Blutbildes charakteristische Kurvenfigur, die
ich im Gegensatz zu der die Funktion der verschiedenen Leukocyten-
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arten darstellenden biologischen Leukocytenkurve als die ,,biologische
Leukocytenrelation bezeichnen méchte.

Wie aus der Darstellung in Abb. 7 hervorgeht, ergibt jede der 3 Phasen
der Leukooytenkurve ein charakteristisches Profil der Leukocyten-
relation des jeweils entnommenen einzelnen Blutbildes. Dabei ist die
., Kampfphase” durch das weite Auseinanderriicken von Gesamtleuko-
cyten (im Mafstab 1:2 der iibrigen Zellarten!), Neutrophilen und
Lymphocyten gekennzeichnet (steil ansteigende und abfallende Kurve
mit scharfer Spitze nach oben), wihrend in der lymphocytéiren Heil-
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Umstdnden sogar aneinander vorbeigehen); in der Heilphase nahern
sich Neutrophile und Lymphocyten (evtl. bis zur Gleichheit), wihrend
die Kernverschiebung sich wieder entfernt.

Vergleicht man nun damit die in Abb. 8 dargestellten Leukocyten-
relationen bei Neurolues (nach den Durchschnittswerten in der Tabelle
S.119), so fallt hier sogleich der Kontrast zwischen Hirnlues und Paralyse
auf. Dabel entspricht die Paralysekurve wiederum in allen Teilen der
neutrophilen Kampfphase, wihrend sich bei der Lues cerebri die typische
Konstellation der lymphocytéaren Heilphase ohne weiteres erkennen 145t.
Von der behandelten Paralyse zeigt die vollig unbeeinflulite Gruppe C
keinerlei Unterschied gegeniiber den Unbehandelten, nur liegt bei den
absoluten Zahlen (entsprechend der gegeniiber den véllig unbehandelten
Fillen niedrigeren Gesamtzahl!) die Kurve im ganzen etwas tiefer,
zeigt aber sonst genau dieselbe Figuration (gewissermaflen die gleiche
Melodie nur in tiefere Lage transponiert). Dagegen hat sich bei den
remijttierten Fillen der Gruppe A auch die Konstellation des Blutbildes
vollig nach der Seite der gutartigen Hirnlues — bzw. der lymphocytiren
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Seite — verschoben. Bei den ,,Defektgeheilten’’ der Gruppe B ist im
wesentlichen die gleiche giinstige Verschiebung im Blutbild eingetreten
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(entsprechend der ja auch hier anzunehmenden biologischen Heilungs-
tendenz), sie bleibt nur quantitativ etwas zuriick, besonders in den

absoluten Werten, deren Relation auflerdem auch qualitativ mehr in

der Mitte zwischen A und C liegt (stdrkeres Ansteigen des ersten Kurven-
abschnitts als bei A).

IV. Theorie des leukocytiren Blutbildes in seiner Bedeutung fiir
die Abwehrfunktionen und ihre spezielle Anwendung
auf die Neurolues.
Fiir die Pathogenese der Neurolues ergeben sich nun aus unseren Unter-
suchungen folgende allgemeine Gesichtspunkie:
Die Entwicklung der verschiedenen Erscheinungsformen der Neuro-

lues und deren klinischer Verlauf ist abhingig von der jeweiligen Reak-
tion zwischen Virus und Organismus.

Die allgemeine Reaktionslage
des Organismus und. das MaB seiner Abwehrfunktion finden ihren quanti-

tativen und qualitativen Ausdruck in der qualitativ und quantitativ ver-

schiedenen Zusammensetzung und der jeweiligen Gesamtkonstellation
des weillen Blutbildes.

Vorwiegend lymphocytire Reaktion bzw. Lymphocytose ohne
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neutrophile Reizung und Kernverschiebung gilt im allgemeinen als
symptomatisch und prognostisch giinstiges klinisches Phénomen, beson-
ders bei chronischen Prozessen, und findet sich dementsprechend in
reiner Form auch nur bei der gutartigen chronischen Hirnlues.

Neutrophile Hyperleukocytose mit Kernverschiebung bei nicht ver-
mehrten Lymphoecyten bzw. Lymphopenie ist immer als kritisches
klinisches Symptom wund insbesondere als prognostisch ungiinstiges
Phinomen bei an sich chronischen Prozessen (im Sinne akuter Ver-
schlimmerung und progredienten Verlaufs) aufzufassen und findet sich
dementsprechend. bei der akut verlaufenden Form der Neurolues — der
progressiven Paralyse.

In der neutrophilen Kampfphase stellt der Organismus seine stets
zuerst bereiten, zahlenmiBig am stérksten vertretenen, aber an Gefechts-
wert geringeren, unspezifischen Abwehrkrifte dem eingedrungenen
Virus entgegen. Die neutrophile Reaktion ist aber fir sich allein, trotz
oft quantitativ intensivster Reaktion im allgemeinen nicht imstande,
den Kampf siegreich zu beenden; die Entscheidung fallt erst mit dem
Auftreten der Mono- und Lymphocyten bzw. wird durch deren Er-
scheinen angezeigt. Da sich in diesem Stadium im allgemeinen auch eine
mehr oder weniger starke spezifische Allergie einzustellen pflegt, wird
man diese Zellen auch als spezifische (cellulire) Abwehrmittel des Or-
ganismus ansehen diirfen — gewissermaBen als die Spezialtruppen, die an
sich in geringerer Zahl vorhanden und nicht so rasch. zu vermehren sind,
dafiir aber erhohten Gefechtswert besitzen und infolge ihrer erhéhten
Bedeutung nicht gleich bei allen Gelegenheiten sofort eingesetzt werden.

Bei den chronischen Krankheitsprozessen kénnen auch diese Abwehr-
mittel das eingedrungene Virus nicht véllig vernichten, sondern nur
einen gewissen Gleichgewichtszustand schaffen. Je idealer dieser Zu-
stand ist, desto gutartiger, aber auch chronischer ist der betreffende
Krankheitsprozel. Lassen sie im Abwehrkampf nach oder versagen sie
véllig, so treten in entsprechendem MaBe wieder die neutrophilen Granulo-
cyten fiir sie ein. Diese sind die ersten und die letzten auf dem Plan;
erst wenn sie erschopft sind, versagt jede Abwehr (bei allerschwersten
Prozessen). Die neutrophile Reaktion kann also sowohl Anfang wie
Ende bedeuten.

Auf die Neurolues angewandt, kann man demnach das Ausbleiben
der lymphocytéren Reaktion bei der Paralyse bzw. die Persistenz der
neutrophilen Hyperleukocytose als Zeichen des Versagens der wichtigsten
Abwehrfunktionen — also einer Abwehrschwiche oder mangelbaften
Abwehr — ansehen, wie ich das schon mehrfach, betont habe. Denn nur
eine iiber das normale MafB hinausgehende lymphocytére Zusammen-
setzung des Blutes, also die Verdringung bzw. Abldsung der an sich
nicht zur wirksamsten Bekidmpfung des Virus ausreichenden neutro-
philen Reaktion durch die Lymphocyten ist als Zeichen optimaler
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Abwehr auch des syphilitischen Organismus anzusehen. Dabei braucht
die absolute Menge der vorhandenen Zellen durchaus nicht immer erhéht
zu sein. Die Gesamtzahl aller Leukocyten pflegt hier in der Regel sogar
vermindert zu sein, da in der lymphocytéiren Heilphase das Gros der
Kampftruppen in Gestalt der den grofiten Anteil am weiflen Blutbild
ausmachenden Neutrophilen zuriickgenommen wird. Wenn dann auch
die absoluten Mengen an Lymphocyten in manchen — gerade in vielen
ginstig liegenden! — Fillen gegeniiber der Norm nicht nennenswert
erhoht ist, so geniigt eben hier schon ihre normale Zahl zur wirksamen
Bekimpfung des Virus bzw. ist letzteres durch die vorher wahrschein-
lich doch vermehrt gewesenen Liymphocyten bereits soweit abgeschwicht,
dafl diese sich wieder auf ihre normalen Ausgangswerte haben zuriick-
zichen konnen oder im Begriffe sind das zu tun. (Das einzelne Blutbild
stellt ja eben immer nur einen Querschnitt aus dem flieBenden Krank-
heitsgeschehen dar). Das wesentliche ist aber dabei, daB diese spezifi-
schen Abwehrmittel diberbaupt eingesetzt sind, und das kann wiederum
aus dem vélligen Riicktritt der Neutrophilenreaktion geschlossen werden.
(Aus diesem. Grunde scheint mir auch gerade die Bewertung des relativen,
qualitativen Blutbildes schon theoretisch den Vorzug zu verdienen und
den wahren Sachverhalt am naturgetreuesten zum Ausdruck zu bringen).

Der Kausalzusammenhang zwischen Lymphocytose und optimaler
Abwehrfunktion ergibt sich meines Erachtens besonders deutlich aus
dem Ansteigen der Lymphocyten bei spontanen und therapeutisch
erzielten Remissionen — oder anders ausgedriickt aus der Tatsache,
dafl dann, wenn die Lymphocyten sich im Blutbild durchsetzen und wie
bei der gutartigen, allergischen Form der Neurolues (Lues cerebri)
reagieren, auch der klinische Erfolg am besten ist, wihrend die Fille,
bei denen diese. Umwandlung des Blutbildes ausbleibt, auch klinisch
anbeeinflufft bleiben — ein Zeichen dafiir, daf die lymphocytire Um-
wandlung des Blutbildes nicht einfach eine Folge der Behandlung fiir
sich allein ist, sondern mit der erzielten Wendung im klinischen Verlauf
der behandelten Krankheit in Zusammenhang steht.

Wenn ich es somit fiir berechtigt halte, von einer Abwehrschwiche
bzw. einem Versagen wichtiger spezifischer Abwehrfunktionen beim
Paralytiker im Gegensatz zur gewshnlichen Hirnlues zu sprechen, so
betone ich dabei besonders, dag nicht ein villiges Versagen damit gemeint
ist oder aus dem Versagen der Lymphocyten geschiossen werden darf.
Die im allgemeinen bei der Paralyse sehr deutlich ausgeprigte neutro-
phile Hyperleukocytose deutet ja auf eine ansgesprochene und. im Einzel-
falle unter Umsténden sehr intensive ,,Kampfstellung® des Organismus
hin, die nur an sich ungeniigend ist. DaB es sich weiterhin nur (oder im
wesentlichen) um eine Versagen der spezifischen (celluliren) Abwehr-
funktionen (soweit sie durch die lymphocytire Reaktion des Blutbildes
ausgedriickt werden) beziiglich ihrer spezifischen Einstellung gegen das
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luische Virus handelt, gebt wiederum daraus hervor, daB bei inter-
kurrenten anderweitigen Erkrankungen — so vor allem bei der Infektions-
und Fieberbehandlung! — auch die Lymphocyten sehr wohl noch auf
diese anzusprechen vermdégen, wie die entsprechenden Untersuchungen
bei Tmpfmalaria (V. Schilling und Mitarbeiter, Skolweit) und Impf-
recurrens (Sagel) sowie bei Saprovitan-(Sagel) und Pyriferbehandlung
(F. Hoff und von Linhardt) ergeben haben.

Eine weitere Frage ist es natiirlich, ob diese spezifische Abwehr-
schwiche konstitutionell bedingt oder erst im Laufe der spezifischen
Infektion erworben ist. Die Frage bleibt bei unseren Untersuchungen
— wie bei den meisten dieses Problem angreifenden Versuchen — schon
aus dem Grunde offen, weil wir das Paralyseblutbild ja eben erst beim
manifesten Paralytiker feststellen, also nicht sagen konnen, wie der
betreffende Kranke vorher reagiert hat bzw. ob und wann sich erst bei
ihm die ungiinstige Reaktionsweise eingestellt bzw. herausgebildet hat.
In der praktischen Unmoglichkeit, fortlaufende Serienuntersuchungen
vom Infektionstermin (streng genommen sogar schon vorher!) bis zum
Ausbruch. der manifesten Paralyse vorzunehmen, ist dem eine Grenze
gesetzt, so dal wir heute ja noch nicht einmal mit Sicherheit sagen
kénnen, wie sich die Seroreaktionen und der Liquor in der jahre- bzw.
jahrzehntelangen Latenz bis zur manifesten Erkrankung verhalten.
Immerhin kann man vielleicht mit einer gewissen Wahrscheinlichkeit
vermuten, dal auch im Falle einer sekundidren Abwehrschwiche schon
gewissermalBen eine konstitutionelle Minderwertigkeit der spezifischen
Abwehrfunktionen beim spéteren Paralytiker in Frage kommt, die
dann eben zu einer frithzeitigen Erschopfung der wirksamen Kompo-
nente fithrt, wenn sie erst einmal in Anspruch genommen wird, zumal
wir ja wissen, daB exogene Momente in der Pathogenese der Metalues
keine Rolle spielen. In diesem Sinne scheint jedenfalls auch das so
haufig beobachtete Fehlen oder die geringe Auspridgung von Driisen-
schwellungen und Hauterscheinungen in der Frithperiode, die ja doch
im allgemeinen als Zeichen einer entsprechend intensiven allergischen
Umstimmung des Organismus angesehen werden, zu sprechen. Diese
Unfihigkeit der Haut zur allergischen Reaktion zeigt auch der mani-
feste Paralytiker im Gegensatz zum Hirnluiker in Gestalt der meist
nur schwach positiven oder vollig negativen spezifischen Cutanreaktion
(Luetin, Luotest).

Ich habe vor kurzem a. a. O. auf eine Méglichkeit zur Klirung der
Frage: primire (konstitutionelle) oder sekundire Abwehrschwiche beim
Paralytiker hingewiesen, und zwar unter Zuhilfenahme der Reaktion
im lokalen Blutbild der intracutanen Luetinpapel!. Entsprechend dem
Verhalten und der Reaktion der Haut selbst auf die Luetininjektion
zeigt auch das lokale Blutbild ein deutliches Zuriickbleiben oder Ver-

1 Nach der Methode von E. Helmreich (Wien).
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sagen der allergischen Reaktion beim Paralytiker gegeniiber dem Hirn-
luiker. Die Methode gestattet noch feinere und weitgehendere Unter-
schiede qualitativer und quantitativer Art festzustellen als die einfache
Cutireaktion. (Auf Einzelheiten kann ich hier nicht weiter eingehen).
Es wiire nun mit dieser Methode zu priifen, ob und inwieweit es gelingt,
durch wiederholte Luetininjektionen auch Nichtsyphilitische mit diesem
Antigen zu sensibilieren und spezifisch allergische Phénomene bei ihnen
auszulésen! und ob sich unter diesem Material bereits eine Gruppe von
Gesunden aussondern liBt, die wenig oder gar nicht spezifisch umzu-
stimmen sind bzw. andersartige oder geringere Reaktionserscheinungen
darbieten. Im letzteren Falle wire zum mindesten das Vorkommen
einer komnstitutionellen Abwehrschwiche gegeniiber dem ILuesantigen
sehr wahrscheinlich.

Jedenfalls aber darf man wohl in dieser Abwehrschwéiche des Para-
lytikers in bezug auf das syphilitische Virus — sei sie nun priméir oder
sekundidr erworben — eine der Vorbedingungen zur Entstehung der
Metalues erblicken. Andererseits darf dieser Faktor in der Pathogenese
der Neurolues auch nicht iiberschiitzt werden; denn die Entstehung der
Neurolues tberhaupt sowie ibrer verschiedenen Erscheinungsformen
hingt wiederum sehr wesentlich von der Lokalisation und dem Aus-
breitungsweg der Krankheitserreger selbst ab, worauf besonders Spatz
in {iberzeugender Weise hingewiesen hat. Da wir es bei der Neurolues
und besonders bei der Paralyse mit einer mehr oder weniger isolierten
Organerkrankung zu fun haben, so darf hier im einzelnen auch der im
allgemeinen Blut erhobene Befund nicht ohne weiteres auf die Vorginge
am lokalen Krankheitsprozel vollinhaltlich tbertragen werden. Ins-
besondere kann nicht immer das Verhalten der verschiedenen Leuko-
cyten im Bluthild mit der lokalen Reaktion im Gewebe gleichgesetzt
werden.

Aus diesem Grunde kénnen die Zellen des Liquors, speziell die Liquor-
lymphocyten nicht in unmittelbare Beziehung zu den Blutleukocyten
bzw. den Blutlymphooyten gebracht werden. Hauptmann hat vor etwa
10 Jahren auf Grund eingehender Studien an Friihsyphilitikern darauf
hingewiesen, daB die Pleocytose im Liquor in den Frithstadien der
Lues nicht als Teilerscheinung einer allgemeinen Lymphocytose erklirt
werden konne, sondern auf einen lokalen ProzeB hindeute. Er hat in
diesem Zusammenhang auf die theoretische Bedeutung von Parallel-
untersuchungen zwischen Blutbild und Liquorzellen hingewiesen. Derartige

1 Anmerkung bei der Korrektur:

DaB es tatsschlich moglich ist, eine kimstliche Sensibilisierung gegen Luetin
bei nichtluetischen zu erzeugen, haben bereits Lehner und Rajke nachweisen
konnen, denmen eine derartige Sensibilisierung in 5 von 6 Fillen durch hiufig
wiederholte Intrakutaninjektionen von Luetin-Busson nach der von ihnen ange-
gebenen Depotmethode gelungen ist. (Arch. f. Dermat. 161, 69. 1930.)

Archiv fiir Psychiatrie. Bd. 92. 9
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Untersuchungen sind bereits von Wuth in 20 Paralysefillen durch-
gefiihrt mit dem Ergebnis, daB zwischen beiden keine Beziehungen
bestehen. Ich habe in Abb. 9—11 ebenfalls die Liquorbefunde beziiglich
Pleocytose und Gesamteiweil mit den jeweils im Blutbild gefundenen
Lymphocytenwerten und den Gesamtleukocytenzahlen bei meinen 40
unbehandelten und 24 behandelten Paralytikern, sowie den 24 Hirnluikern
zusammengestellt. Das Ergebnis entspricht durchaus dem, was von
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vornherein schon zu erwarten war aus der Uberlegung, daB einerseits
Paralytiker niedrige, Hirnluiker hohe Blutlymphocytenwerte und
andererseits erstere im allgemeinen eine stérkere, letztere nur geringe
Pleocytose im Liguor aufzuweisen pflegen (von der sog. akuten syphi-
litischen Frithmeningitis abgesehen!). Jedenfalls sehen wir keine direkte
Ubereinstimmung zwischen Blut- und Liquorlymphocytose.

Dies auf den ersten Blick paradox anmutende Ergebnis wird aber
sogleich. verstindlich, wenn man sich vor Augen hilt, daB die Liquor-
lymphocyten ja nicht direkt aus dem Blut in den Liquor ausgeschwemmt
bzw. etwa infolge einer Uberproduktion im Blut nun durch die Blut-
liquorschranke gewissermafen hindurchgepret werden, sondern daf
sie aus dem lokalen Hirnprzel3 stammen, bzw. durch ihn gewissermafen
,;hindurchgehen. Mit der Annahme des Versagens der lymphocytiren
Abwehr ist ja weiterhin auch noch nicht gesagt, dal die Lymphocyten
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sich. in diesem Falle iiberhaupt nicht mehr am Abwehrkampf beteiligen.
Sowohl die Pleocytose im Liquor als auch die histologische Reaktion
im Gewebe zeigt ja bei der Paralyse wie bei der Hirnlues fast ausnahmslos
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lymphocytiren Charakter! Andererseits zeigt aber gerade die erheb-
liche Liquorpleocytose und die massenhafte und ausgedehnte lympho-
cytére Infiltration des Gewebes bei der Paralyse den enormen Verbrauch
dieser Zellen an. Die aufs duBerste angespannte Tétigkeit der Lympho-
cyten und die Erschopfung der lymphocytiren Abwehr zeigt sich im
lokalen Gewebsprozel auch durch das Vorherrschen von Plasmazellen
an, die ich als Zeichen einer Uberreizung des lymphatischen Systems
ansehen mochte.

Das Blutbild nun aber gibt uns in der iiblichen Form nur einen Ein-
blick in die Gesamireaktionslage des Organismus, nicht aber in die spe-
ziellen ortlichen Verhaltnisse am Krankheitsherd selbst. Und diese Ge-
samtreaktionslage resultiert einmal aus der allgemeinen Reaktions-
fahigkeit des betreffenden Organismus auf Schidlichkeiten iiberhaupt
und zweitens aus der mehr oder weniger innigen Wechselbeziehung
zwischen lokalem Krankheitsprozefl und Gesamtorganismus. So wird ein
lokaler Infekt zunichst eine lokale Reaktion auslésen, die dann aber
weiterhin auch die gesamten Abwehrfunktionen in mehr oder weniger
starkem Malle mobilisiert. Verfiigh der Organismus fiiber geniigend
wirksame, inshesondere spezifische Abwehrmittel, so erscheint es ganz
selbstverstdndlich, daBl der lokale Krankheitsprozel gat nicht erst zu
groBerer Ausdebnung gelangt, sondern entweder rasch zum Verschwinden
gebracht wird oder — wenn das nicht’ gelingt, wie bei den chronischen
Infekten — dadurch in seiner Ausbreitung begrenzt wird, dal die per-
manent in hoéchster Bereitschaft stehenden spezifischen Abwehrmittel
des gesamten Organismus die betreffenden Erreger davernd so in Schach
halten und in ihrer Angriffskraft schwichen, dafl jeder geringste Vor-
stol von deren Seite mit einem. derartigen Aufgebot von celluldren Ab-
wehrmittteln beantwortet wird, daB er sofort zum Erliegen kommt
(Allergie).

Es wird daher verstindlich, daB in diesem Falle die cellulire Reaktion
am Krankheitsherd selbst infolge der erreichten Abschwichung des
Virus auf die Dauer nur gering und wenig ausgedehnt zu sein und nur
bei etwaigen Exacerbationen voriibergehend stark anzuschwellen braucht.
Erreicht wird das aber durch das vorhandene Ubergewicht an den ent-
sprechenden Zellen selbst, die in diesem Falle daher auch den gréften
Anteil an der Zusammensetzung des allgemeinen Blutes haben. Ihre
Anwesenheit und damit die Méglichkeit, jederzeit in geniigendem MaBe
bereit zu stehen und in Aktion treten zu konnen, gewéhrleistet schon
eine wirksame Abwehr, ohne daB sie selbst dauernd in Aktion befindlich
sein miissen. Daher bei der Lues cerebri die geringe Pleocyfose trotz
Blutlymphocytose und Neigung zu intensiven allergischen Reaktionen
mit Lymphocytenansammlung bei Zufiithrung geringer Mengen des spezi-
fischen Antigens. (In meiner Zusammenstellung weise ich auf den hier
iiberwiegend stark positiven Ausfall der gleichfalls eingetragenen Luetin-
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reaktion hin!): Kurz ausgedriickt: die Blutlymphocytose bei Lues
cerebri ist nicht als Zeichen stérkeren Verbrauches, sondern erhdhter
Abwehrbereitschaft des Gesamtorganismus anzusehen, — Beweis: die
fehlende oder geringe Pleocytose.

Umgekehrt nun aber wird dann, wenn es nicht gelingt, die einge-
drungenen FErreger wirksam zuriickzuschlagen und gewissermaflen in
Defensivstellung zu versetzen, am Krankheitsherd ein dauernder inten-
siver Abwehrkampf mit massenhaftem Verbrauch und Untergang von
Lymphocyten stattfinden, der dauernden Nachschub der bendtigten
spezifischen Abwehrmittel aus den Reservoiren des Gesamtorganismus
erheischt. Sind diese Reservoire erschopft oder iibersteigt der Bedarf
die Produktion, so wird auch im allgemeinen Blut der Gehalt an Lympho-
cyten sinken, da diese sofort an den gefihrdeten Stellen zum Einsatz
kommen.

In diesem Falle wiirde also die Abwehrschwiche und der geringe
Lymphocytenanteil am Bluthild aus einer Erschopfung der Produktions-
stiatten herzuleiten sein, es wiirde sich dementsprechend um einen im
Laufe der Erkrankung erworbenen Zustand von negativer Anergie handeln.

Mancherlei Beobachtungen sprechen jedoch dafiir, dafl die Dinge
bei der Paralyse doch etwas anders liegen. Ich habe schon oben begriindet,
daB es sich bei der Paralyse nicht um ein Versagen der lymphocytiren
Reaktionsfahigkeit iiberbaupt, sondern vielmehr um ein Versagen der
spezifischen Einstellung dieser Reaktion auf das luische Virus handeln
diirfte, da bei anderweitigen Reizen sebr wohl noch. eine Lymphocyten-
reaktion eintritt. Auch die Befunde am lokalen Blutbild und der Cuti-
reaktion sprechen in diesem Sinne. HEs hat demnach viel eher den An-
schein, daf die lymphocytire Reaktion im Blutbild nicht deshalb bei
der Paralyse auszubleiben pflegt, weil sie sich am Krankheitsherd selbst
erschopft hat, sondern weil (infolge einer konstitutionell bedingten
Reaktionsschwiiche des Gesamtorganismus bzw. seiner spezifischen
Abwehrmittel gegentiber dem Sypbiliserreger) der durch den lokalen
HirnprozeB selbst ausgeiibte Reiz auf die Abwehr das Organismus keine
ausreichende Fernwirkung auf dessen gesamte spezifische Abwehr-
funktionen ausiibt, so dal notgedrungen nur die in unmittelbare Be-
rithrung mit dem Virus kommenden Zellen in Reaktion treten und — da
sie ja nicht ausreichen — massenhaft untergehen. Ich glaube daber mit
einer gewissen Wahrscheinlichkeit annehmen zu diirfen, daff die Lympho-
cytose im Gewebe und im Liquor des Paralytikers vorwiegend oder nur
lokal entsteht, ohne wesentliche Unterstiitzung des Gesamtorganismus,
der sich hdchstens vielleicht auf den das normale MaB kaum ibersteigen-
den gewdhnlichen Nachschub dieser Zellen beschrankt, ohne ihnen aber
bei ihrem um ein Vielfaches erhéhtem Verbrauch durch entsprechende

vielfache Uberproduktion iiberhaupt eine wirksame Abwehr zu ermég-
lichen.
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Ob man das Versagen der spezifischen Einstellung des lymphocytiren
Systems, wie ich es ausdriicken moéchte, in der Weise auffassen will,
dafl die Lymphocyten iiberhaupt bei der Paralyse den Spirochiten
gegeniiber weniger wirksam sind bzw. sich nicht geniigend spezifisch
wirksam in ihrer Abwehridtighest selbst einstellen kénnen, oder ob es
sich nur darum handelt, dal das Virus bei der Paralyse nur keine (oder
eine ungeniigende) Reizwirkung auf das lymphatische System (im Sinne
einer ,,Taxis*) ausiibt, die zu einer Fernreaktion im gesamten Organismus
fithrte, bei an sich vorhandener Fahigkeit der Zellen selbst, sich auf das
Virus bei wnmittelbarer Beriihrung spezifisch einzustellen und es dann
abzuwehren, muf} dahingestellt bleiben. Die Entscheidung bleibt schlie-
lich. Ansichtssache, wenn mir allerdings auch das letztere wahrschein-
licher diinkt. Es wére dann jedenfalls die giinstige Wirkung der Fieber-
therapie daraus zu erkliren, dafl durch die Mobilisierung aller Abwehr-
mittel wihrend der Behandlung auch gréBlere Mengen von Lympho-
cyten an den Krankheitsherd selbst gelangen und damit in direkten
Kontakt mit dem Virus geraten, sodaB ihnen nun die Moglichkeit gegeben
wird, sich auch gegen diesen Feind einzustellen, zumal ja dann ohne
weiteres angenommen werden kann, daf an sich die Abwehrkrifte des
Organismus durchaus noch leistungsfdhig sind. Ist das erst einmal
erreicht, wird die in Gang geratene Abwehr auch nach der Beendigung
der kiinstlichen Infektion weiter bestehen bleiben und vielmehr noch
besonders wirksam werden, da ja die doppelte Belastung fortfallt. Im
Einklang damit steht, daB vielfach die Besserung erst lingere Zeit nach.
der Behandlung eintritt. Andererseits kénnte man annehmen, daf es
sich bei den auch der Fieberbehandlung widerstehenden Kranken um
solche handelt, bei denen es auch schon zu einer tatsdchlichen Erschopfung
des lymphatischen Apparates gekommen ist, die durch die Therapie dann
sogar moglicherweise noch beschleunigt wiirde! Will man das aber fiir
alle Fille annehmen, so wird es ganz unverstédndlich, wie eine noch weitere
Beanspruchung der Abwehrmittel zu einer Besserung fiihren konnte !

Zum Schiuf will ich einen weiteren Umstand nur kurz beriihren,
der fiir das Zustandekommen des Blutbildes beim Paralytiker bzw. fir
das Ausbleiben einer allergischen Reaktion vielleicht verantwortlich
gemacht werden kénnte. Ich habe bereits erwihnt, dafl die Reaktion
und Verteilung der Leukocyten im Blut auch von gewissen Regulations-
mechanismen (vegetativer und endokriner Art) abhingig ist. Nach den
Forschungen von F. Hoff, Rosenow, Borchardt u. a. wird man auch eine
zentralnervose Vertretung der vegetativen Regulation des Blutes im
Mittel- und Zwischenhirn annehmen. miissen, von deren Unversehrtheit
der ungestorte Ablauf der biologischen Leukocytenreaktionen abhinge.
So haben F. Hoff und. von Linhardt nachweisen konnen, daf es bei Kanin-
chen nach doppelseitiger Halsmarkdurchtrennung bei Injektion von
normaliter zu hohem TFieber und intensiver Leukocytenreaktionen
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fihrenden Stoffen (Pyrifer) weder zu Fieber noch.zu irgendwelcher
typischen Blutreaktion kommt. Rosenow hat weiterhin zeigen kénnen,
daB die Blutreaktion, nicht allein vom Fieber abhéngig bzw. diesem ko-
ordiniert ist, sondern daf} ihre zentralen Vertretungen bzw. Regulations-
mechanismen, von denen aus es auch gelingt, die entsprechenden Reak-
tionen durch geeignete Reize auszuldsen, voneinander getrennt lokalisiert
sein miissen. In allerletzter Zeit hat Moser die Angaben Rosenows auch
klinisch bestitigt (an Hand der Blutbildverinderungen bei Metence-
phalitis bzw. Encephalitis epidemica). Auch auf die Befunde von Fuchs
bei Encephalitis epidemica, sowie Blutuntersuchungen von Clemente
nach. Rontgenbestrahlung der Hypophysengegend und deren Deutung
sei hingewiesen. Erwihnenswert in diesem Zusammenhang sind auch
die Veroffentlichungen von Shoji, Sato und Swuzuki iiber das experimen-
tell erzeugte ,,Striatumblutbild®’. Heilig und H. Hoff haben Versuche
von. Bogendorfer, wonach Halsmarkdurchschneidung beim Hunde mit
Verlust der Wiarmeregulation und Unféhigkeit zur Bildung von Typhus-
agglutininen einhergeht, weiter ausgebaut und dabei gefunden, dafl die
Bildung oder Mobilisierung von Abwehrkriften — germessen an dem
prozentualen Opsoninindex (nach Simon) und dem Typhusagglutinintiter
— zentralen Einfliissen unterworfen ist und insbesondere an die Un-
versehrtheit des Striopallidums, sowie vor allem der basalen Anteile
des Zwischen- und Mittelhirns (also die Gegend der zentralen vege-
tativen Kerne} gebunden ist. Besonders wichtig erscheinen mir ihre
Befunde bei den untersuchten Paralytikern. Die iiberwiegende Anzahl
zeigte keine oder nur eine leichte Einschrinkung der (gepriiften!) Immun-
korperbildung. Bei 4 Fallen hingegen fand sich eine sehr starke Herab-
setzung der Opsonin- und Agglutinintiter; und bei allen diesen handelte
es sich um fortgeschrittene Fille mit striiren. Bewegungsstérungen. Die
Verfasser schliefflen daraus, daf aufler der Schwere des paralytischen
Prozesses auch seine Lokalisation dafiir maBgebend ist, ob eine aus-
gesprochene Immunschwéiche vorhanden ist oder nicht. )
Die Miterkrankung des Streifenhiigels bei der Paralyse hat schon
Alzheimer nachgewiesen, und in der Folge haben Jaknel, A. Jakob,
C.und O. Vogt, Spatz, Kalnin, Steck u. a. das bestitigen kénnen. Spatz
hat gerade die vorzugsweise Lokalisation des paralytischen Prozesses
in den basalen tiefen Hirnabschnitten als charakteristisches Unter-
scheidungsmerkmal gegeniiber der sich an der Oberfliche haltenden
Hirnlues zum Ausgangspunkt von grundlegenden pathogenetischen Er-
_wagungen gemacht. Bei Untersuchungen von Stief und Josephy hat sich
hiufig eine ganz intensive Ausbreitung des paralytischen Prozesses im
Zwischenhirn bzw. im Infundibulum nachweisen lassen; und Jakob hat
auf gewisse atypische Félle von Paralyse hingewiesen, bei denen klinisch
eine rasch. sich ausbreitende Kachexie im Vordergrunde steht und ana-
tomisch eine ganz vornehmlich infundibulire Lokalisation des Krankheits-
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prozesses vorliegt. Auch Reichardi hat das hiufige Befallensein des
Hirnstamms bei der Paralyse und die Beziehungen derartiger Verinde-
rungen zu bestimmten klinischen Verlaufsformen, insbesondere trophi-
schen und vegetativen Symptomen, aber auch. besonders gefarbten
psychischen Zustandsbildern bei der Paralyse hervorgehoben.

Vielleicht liegt hierin ein Schliissel einmal fiir das Versagen der Malaria-
und, sonstigen Fiebertherapie bei einer ganzen Reihe von Paralytikern,
bei denen ja auch das Blutbild keinen AnstoB zur Veridnderung mehr
erfahrt, und zweitens fiir diejenigen unbehandelten Paralysefille, die ein
atypisches Blutbild mit eventuell abnorm hohen Lymphocytenzahlen
(iiber 25%,) aufweisen. Ks wire ja immerhin denkbar, dal diese Aus-
nabmefille, die sich ja aueh unter meinem Untersuchungsmaterial von
insgesamt 40 unbehandelten Paralytikern finden, in einer zentralnervésen
(durch. die besondere Lokalisation des paralytischen Prozesses bedingten)
Storung des vegetativen Gleichgewichtes und der vegetativen Regulation
des weiBen Blutbildes ihre Erklarung finden konnten, so dafl in diesen
Fillen. die hohen Lymphocytenwerte nicht als Ausdruck einer zu dem
iibrigen klinischen Befunde in Diskrepanz stehenden giinstigen Reaktion
anzusehen, sondern im Sinne einer Storung oder Dissoziation der bio-
logischen Reaktionsfihigkeit zu deuten wiren!

Besondere Beachtung verdient in diesem Zusammenhange dann die
schon anfangs erwihnte Beobachtung, dal} es sich bei diesen Ausnahme-
fallen in meinem Material mit den héchsten Lymphocytenwerten (aller-
dings im Gegensatz zu Stender!) im wesentlichen um chronisch-demente
Zustandsbilder handelt, die ja erfahrungsgemil besonders hdufig auch
Storungen der Korpertrophik (abnormer Fettansatz, Ausbildung eines
dysplastischen Habitus u. dgl. m.) aufweisen, die im Sinne vegetativer
Storungen zu deuten sind.

Zusammenfassung.

1. Die biologischen Schwankungen in der Zusammensetzung des
weilen Blutbildes stehen in gesetzmiBiger Beziehung zu bestimmten
Abschnitten im Krankheitsverlauf bei den verschiedensten Krankheits-
ursachen. Jeder Phase des biologischen Krankheitsgeschehens ent-
spricht eine bestimmt charakterisierte Konstellation der verschiedenen
Leukocytenarten (,,neutrophile Kampfphase — ,,monocytire Uber-
gangsphase” — ,lymphocytiare Heilphase). Bei einheitlicher Krank-
heitsursache erméglicht daher das einzelne Blutbild einen Einblick in
die allgemeine Reaktionslage und den jeweiligen Stand der Abwehr-
funktionen des Gesamtorganismus.

Infolge seines unspezifischen Charakters unterliegt das Blutbild dabei
aber auch stets noch einer Reihe von akzidentellen Einflissen, so daf
bei methodischen Untersuchungen diese nach Méglichkeit auszuschalten
und die Innehaltung stets gleicher sonstiger Bedingungen streng zu
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beachten ist. Insbesondere ist wegen des Vorkommens von spontanen
periodischen Tagesschwankungen auch die Tageszeit der Blutentnahme
zu berticksichtigen.

2. Bei der gewodhnlichen Lues besteht anfangs (Primédr- und Friih-
sekundérstadium) neutrophile Hyperleukocytose, spater (Spatsekundér-
und Tertisrstadium) Lymphocytose und leichte Mononucleose, wobei
die Einzelbefunde die physiologischen Grenzen nicht immer in nennens-
wertem Mafle zu tiberschreiten brauchen.

3. Im Verlauf und bei den verschiedenen Formen der Neurolues
finden sich zwar flieBende Uberginge zwischen neutrophiler Hyper-
leukocytose und Lymphocytose; die reinen klinischen Krankheitsbilder
der Lues cerebri und Paralyse zeigen jedoch auch im Blutbild typische,
extrem kontrastierende Leukocytenrelationen: lymphocytire Heilphase
einerseits — neutrophile Kampfphase andererseits.

4. Aus der Tatsache, daBl bei erfolgreich behandelten Paralytikern,
sowie bei Spontanremissionen die vorwiegend neutrophile Reaktion in
eine mehr oder weniger lymphocytire umschlight, wihrend bei unver-
andertem klinischen Zustandsbild auch, das Blutbild unveriandert bleibt,
und weiter aus der Tatsache, dall umgekehrt bei ungiinstiger Wendung
im Krankheitsverlauf der Lues cerebri die Lymphocyten zugunsten
der Neutrophilen zuriicktreten, wird. auf eine prognostisch giinstige
Bedeutung der Lymphocyten bei der Neurolues geschlossen und der
Mangel einer nennenswerten lymphocytéaren Reaktion bei der Paralyse im
Sinne einer mangelhaften Abwehrfunktion bzw. einer Abwehrschwiche
gedeutet.

5. Bei der Abwebhrschwiche des Paralytikers handelt es sich um ein
Versagen der spezifischen Einstellung der lymphocytiren Abwehr-
funktionen auf das luische Virus -— unbeschadet ihrer Fihigkeit, sich
auf anderweitige Krankheitserreger oder sonstige Schidlichkeiten
spezifisch einzustellen — unbeschadet auch der sonstigen (unspezifischen)
Abwehrfunktionen des paralytischen Organismus. Es kommt daher
beim Paralytiker nicht zu einer spezifischen (allergischen!) Umstimmung
des Gesamtorganismus, sondern nur zu einer unspezifischen Allgemein-
reaktion (,,neutrophile Kampfphase*).

Nur am lokalen Krankheitsproze8 kommt es bei direktem Kontakt
der spezifischen celluliren Abwehrmittel (Lymphocyten) zu einer zwar
intensiven, aber erfolglosen spezifischen Reaktion mit massenhaftem
Untergang von Zellen (Pleocytose). Die dem lokalen Gewebsproze
entstammenden Liguorlymphocyten stehen daher auch in keiner direkten
Beziehung zu den Blutlymphocyten.

6. Durch die bei der Fieberbehandlung erzielte Mobilisierung aller
Abwehrmittel — auch der hierbei nicht versagenden Lymphocyten!
— gelangen diese in erhéhtem MaBe in direkten Kontakt mit dem lui-
schen Virus am lokalen Krankheitsherd und vermégen nunmehr auch
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hier in eine spezifische Reaktion einzutreten. Das Versagen der Fieber-
therapie in einem Teil der Félle kann auch in einer kachektischen Er-
schopfung des lymphatischen Apparates begriindet liegen (,,negative
Anergie’).

7. Sowohl Blutbild wie immunbiologische Schutzfunktionen des
Organismus scheinen nach neueren Untersuchungen von der Unver-
sehrtheit bestimmter zentral-nervoser Regulationsmechanismen im
Mittel- und Zwischenhirn abhéngig zu sein. Es koénnte daher das Ver-
sagen bestimmter Abwehrfunktionen unter Umstdnden auch aus einer
diesbeziiglichen Lokalisation des paralytischen Prozesses zu erkliren
sein, insbesondere danu, wenn auch anderweitige vegetative Stérungen
auf eine derartige Lokalisation hindeuten oder wenn das Blutbild einen
fiir den betreffenden Fall atypischen Befund im Sinne einer Dissoziation
zwischen Kklinischem Zustandsbild und Leukocytenreaktion bzw. Leuko-
cytenrelation ergibt.
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