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XII. 

Fin neuer Fall yon multiplem 1Ryelom (Erythroblastom) 
mit Kalkmetastasen in Lungen, Nieren und der Uterus- 

schleimhaut. 
Von 

C. F r o b o e s e ,  

Medizinalpraktikant. 

(Aus dem Pathologischen Institue der Universit~t Berlin.) 

Als ein Beitrag zum Studium des multiplen M y d o m s  sei tiber einen Fall 

beriehtet, der unter der klinischen Diagnose ~ierenentziindung im Berl inerPatho-  

logischen Ins t i tu t  w~thrend des Kriegssemesters 1915/16 zur 8ektion kam und 

desseii histologisehe Uiitersuehuiig mir yon Herrn Geheimrat 0 r t h  freundtiehst 

i~berlassen wurde. 

Der Krankengesehiehte eiitnehme ieh folgendes: 

52j. Patientin, Familienanamnese o. B., aul]er frtiher iiberstandener Lungenentziindung 
ttad Bruehoperation stets gesund gewesen, 0 Abort, 11 Partus, seit 3 aahren Klim~x. - -  Seit 
Os~ern 1915 dicke FiiBe, Riickensehmerzen. August 1915 Aufnahme ins Krankenhaus zu Neu- 
8trelitz: In der reehten Lenden.gegend ein gut faustgrol~er, druekempfindlieher, seheinbar von 
der Niere ansgehender Tumor tastbar, Albumen § reichlich Leukozyten. Die reehte ~'iere wurde 
exstirpiert, sie erwies sieh als Stauungsniere mit starker Pyonephrose. Wunde heilte gut.--  
Pat. litt at{ch an Gebgrmutterblutungen, im Curettement: keine Anhaltspunkte ffir Karzinom. 
September in sehr elendem Zustande auf eigenen Wunseh entlassen. 7. 10. 15 Aufnahme in die 
Charit4: Sehwellung und Sehmerzen an den Ftifien, Herzklopfen, Gesichtsfarbe gelblieh-blaB, 
pastSs. Mattigkdt. Diffuse Bronchitis. Stark, besonders n~ch links vergrSl]ertes Herz. Puls 
besehlennigt, gespannt. TSne rein, paukend. Temperatur zwischen 36 und 37 o. Urinmenge: 
1000--1500, spez. Gewieht 1005--1010, Alb. § Sediment o. B., aui Albumosen nieht untersueht. 
Blutbfld nicht a ngefertigt. Am 11. 10. Exitus. 

8 ektion am 12. 10. 15 (827, 1915): Die an Stelle eines genauen Protokolls infolge .4~rbeits- 
iiberlasgung der Herren Obduzen~en w~thrend der t@iegszeit vorl~ufig angenommene, etwas ans- 
ft~hrliehere anatomisehe Diagnose lautete: 

Operativer Deiekt der rechten ~iere und des obersten Ureterstfickes, alte Operationsnarbe 
r.h. Grol~e well, e, {riibe linke Niere mit infarktghnliehem Herd in einem Markkege]. Leiehte 
Hypertropbie beider Herzventrikel. Sehweres Anasark~ und schwerer HShlenhydrops. Multiple, 
ziemlieh groBe verkalkte Infarkte (?) in beiden Lungen. Totale Obliteration der rechten Pleura- 
hShle. Kompressionskollaps des 1. Unterlappens infolge Transsudats. Tumordurehwaehsung 
mit starkem Sehwund der Knoehensubstanz im Corpus stemi. Hoehgradige allgemeine Osteo- 
porose. Hgmatopoetisches Mark im reeh~en Femur bei sehr blassem, zum Tell aus Fettgewebe 
bestehendem Mark in den WirbelkSrpern. Fettleber bei leiehter Stauung und Sehniirfurche, 
groBer Gallenstein. Chronische Myometritis, grofie Portioerosion und verkalkter Herd in der 
Gegend des inneren Mu~termundes. Eitrig-hgmorrhagisehe Urozystitis. Schwere allgemeine 
Angmie, ziemlieh starke Kaehexie. 

Da alsbald der Verdaeht auf Myelom auftauehte,  wurden die betreffenden 

vergnderteii Organe zur spgteren mikroskopisehen Uiitersuchung, ein Tell auch 
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als Museumspr/~parate konserviert .  Leider  mu6te  nachtrggl ich auf eine Untcr -  

suchung der SchgdelhShle aus /~uBeren Gri inden verzichte t  werden. Es konn te  

nur  noch die rechte  Tibia  aus der Leiche entfernt  und  seziert werden. 

Die Be t rach tung  der in Xaiserl ing I I I  konservier tcn l~Iusenmsprgparate ge- 

m e i n s a m  mi t  den mir  sp/~tcr yon I Ie r rn  Dr. K. K o c h  liebenswiirdigerweise ge- 

machten  Angaben  tiber die urspri ingtichen Verh/~ltnisse - -  soweit er sigh ihrer 

er innern konnte  - -  erm6glichen mir  folgende protokol lar ische Schilderung der 

makroskopisch vcr/~nderten Organe:  

Das Sternum zeigt'vorn wie hinten eine u die au/der Mitte am stgrksten :st 
und sieh nach dem Manubrium, dem Proeessus xiphoideus sowie naeh den Seiten bin a nnghernd 
gleiehm~tl~ig sanit verliert. Be: geringem Druek erscheint der Knoehen leicht eindriiekbar, man 
hat das Geftthl, als sei eine we:she l~Iasse yon einer derberen lVIembran iiberkleidet. Auf dem 
Durehsehnit,t sieht man eine spindelf6rmige Auftreibung des Sternum, deren starkste Pa~tie 
ca. 2,5 cm betrggt; das Mark :st yon blutig-dunkelroter Farbe, wei~cher Konsistenz und wird yon 
einer ca. 0,5 mm dieken Kompakta begrenzt. 

Die Rippen  lassen sieh leleht zerbreshen, enthalten rotes Mark, be: starker 1%refizierung 
der Knoshensubstanz. 

Der reshte Femur butte in roller Ausdehnung gleiehmafiig rotes Knoehenmark, welches 
naeh einiger Zeit eine mehr graurote (pyoide) Farbe annahm. An dem konservierten Pr~parat 
~allen be: genauerer Betraehtung hier und da einige kleinere, mehr zirkumskripte Absehnitte auf, 
die abet sonst bezaglich ihrer Farbe und Konsistenz niehts Besonderes erkennen lassen. Die 
Kompakta des Knoshens :st yon normaler Diel~e und zeigt aueh sonst keine Abwelehungen. 

In derr.  Tibia  sieht, man an vereinzelten Stellen rotes Mark. 
Die untere Brust -  und Lendenwirbelsgule  erweist sich beim Absprengen mit dem l~eil~el 

yon ungef~hr torfar~iger Konsistenz. Die Wirbelkgrper enthalten sehr blasses, zum Teil aus Fett- 
gewebe bestehendes Mark, nur an ganz vereinzelten Stellen sieht, man ldeine rote t-Ierde yon 
vielleicht LinsengrSl~e, die nicht konturiert sind, sonde~n peripher abblassend in das umgebende 
hellere, gelbliche Mark iibergehen. 

Die liuke Lunge zeigt i.m oberen Abschnitt des Oberlappens vorn und am unteren Tell 
des Unterlappens hinten je einen etwa haselnul~grol~en barren Knoten, der fiber die sonst iiberall 
spiegelnde, glatte Pleura der Umgebung prominiert. Beim Durchschneiden hSrt man das Messer 
knirschen. Be: der Betastung sind die auf dem Durchschnitt grauweifien, naeh der Mitte zu keil- 
iSrmigen Herde absolut rauh und yon der Konsistenz etwa weichen Bimssteins. 

Rechte Lunge: Zahlreiche pleufitisehe Verwachsungen. Derbe 1~2 mm dicke Pleura- 
schwiele am Mittel und Unterlappen. Im Oberlappen ein gut walnu~gro~er, bis an die Pleura 
reichender, steinharter, kaum schneidbarer Knoten. Aui dem Durchsehnitt grau bis grauweil~, 
keilfSrmig, porSs, hhnlich dem Knoten der linken Lunge: 

Der Uterus  :st yon normaler Gr51]e, derber Konsistenz. In der Gegend des inneren Mutter- 
mundes ist das Endometrium in einer Ausdehnung yon ca. 8--10 mm feinhSckerig, matt, ohue 
Lichtreflexion. Beim Herfiberstreichen mit, dem Finger erweist sich dieser Bezirk als hart und 
rauh; man hat alas Gefiihl, als beriihre man die Oberfi~ehe eines feinen Reibeisens. )~[it dem 
Messer l i~t  er sich kaum schneiden. - -  Groi~e Portioerosion. Uterus und Adnexe sonst o. B. 

Die der mikroskopischen  Untersuchung dienenden Organteile sind mit Ausnahme yon 
Sternmn und Wirbels~ule, welche sof0rt in Kaiserlingsche LSsung gebraeht wurden, nach der 
Orthschen ~ethode (Formol-Mfiller) fix:err und ohne zu entkalken tells mit dem Gefriermikrotom 
gesehnitten, tells in Paraffin eingebettet worden. Nut das t~oehenmarkspr~parat aus dem Wirbel- 
kSrper bedurft,e der Entkalkung mit  Salpetersi~ure. 

Aul~er den be: allen Pri~paraten angewendeten gew5hnlichen F~rbemethoden mit H~im- 
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alaan, H~imalaun-Eosin, van Gieson, aura Teil Sudan II I  and Weiger ts  Elastika, wurde bsi der 
Untersuehang des Knoehenmarks, der Nilz and Lymphdi-tise die yon Palopenheim angegebene 
Panehromfi~rbung zur ni~heren Identifizierang der Zellen mit gutem Erfolg benutzt. - -  Die Dicks 
der Paraffinsehnitte sehwankt im allgemeinen zwisehen 4--10 p. 

Den ftir die Beurtsilung des vorliegendenFalles wiehtigsten Befund bietet ein 
aus der Mitre der Sternalanschweliung gewonnenes Pri~parat. 

Die mit H~tmalaun gefarbten Sehnitte des nieht ganz fiinfpfsnnigstfiekgrogen Stiiekes 
zeigen bei sehwaeher VergrSl3erung im allgemeinen ein eigenartiges Gemissh zahlreieher, in einer 
homogenen blal3graublauen Grundsubstanz ~egender Zellkerne, gelblieher Streifen and Neeksn, 
4 bis 5 dtilmer, zaekiger Knoehenbatkehen. Neben haufigem Weehsel hellerer, dunNerer and 
gelblieher Partien sowis des Gemisehes dieser drei, ~allt besonders eine am Rande des Priiparates 
gelegene, mehr'zirkumskripte dunMsre Stelle auf, die aus dieht nebeneinander liegenden blauen 
Zellksrnsn besteht. Bsi stiirkerer VergrS13erang sieht man, wie bier fast Zelle an Zellelisgt, wie 
sieh versehiedene Zelltypen einesteils gl~ppieren, ~de sieh solehs anderntsils dureh Zwisehen- 
formen so nahern, daft ein unmerklieher i)bergang zwisehsn den einzelnen Arten hervorgerufen 
wird. Dis Hauptmasse der hier vorhandenen Zellen jedoeh besitz~ einen moist etwas exzentriseh 
gelegenen runden Kern mit radspeishenartig angeordnetsm Chromatin. Ihr ProtoplasmMeib 
ist toils oval, teils mehr fund. Das Protoplasma einzelner ist nngefarbt, besanders deter mit 
sehr deutlieh ausgepragtsm Radspeiehenkern; die anderen dagegen (mit kleinerem Kern) zeigen 
eins deutliehe Gelbfa.rbang des Zelleibs, wie die in dem lfaloten vereinzelt vorhandenen, abet 
ganz besonders zahlreieh an ssiner Psripherie gelegenen Erythrozyten. Die kernhaltigen Zellen 
farben sieh mit Gosi~ je naeh ihrem HamoglobingehMt sehwaeher oder starker rosa bis rot, mit 
van Gieson gelbtieh. Die Pappenheimsehe Panehromfarbung zeig~, dab das Plasma der Nehr- 
zahl sehwaeh basophil ist, wahrend sisil besonders dis Zellen mit einem kleineren, mehr pankt- 
fSrmigen Kern rosa f'~rben; Granula konnten in ihnen nieht naehgswiessn werden. 

Au13er diesem sben gesehilderten Zelltypus finden sieh hier und da !deinere Gntppierungen 
ganz anderer Zellen, dis aueh wisder im einzelnen unter sieh variieren and l~:berg~inge zeigen. 
Disse Zellar~ ist grSl3er wie die oben besehrjebene and van runder Gestalt. Ihre Kerne sind relativ 
groin, toils rund, teils etwas eingebuehtet (nierenfSrmig) and fSrben sieh mit H~imatoxy]infarb- 
stoffen wie naeh der Panehromme~hode weir holler blau als alle iibrigen Kerne. Fast fiberall ist 
eine deu~liehe Kernmsmbran siehtbar, einige haben ein klsines Kernk511oerchen. Das Chromatin 
ist oft rein verteilt, sehattenhaft, vielfaeh sind kleine Piinktehen oder KOrnehen erkennbar. Das 
Pro~op!asma nimmt bei tier Panehromf~irbang meis~ eine mehr odor weniger intensive Blauf~rbang 
an, w~hrend sish ein anderer Teil der sonst ebenso gestalteten gellen deutlieh violett farbt. Zwisehen 
den blauen und violetten lassen sieh vielfaeh Farbabstufangsn erkermen. Die am deutliehsten 
violett tingierten Zelteiber zsigen eins feine Gramflierang. 

Neben diesen Zel]sorten sieht man in dem am Rande befindliehen mehr zirkumstn=ipten 
Teil ganz vereinzelt, im fibrigen Toils des Prfioarates reichlieh Meine Lymphozyten and Erythro- 
zyten, bier and da einzelne grob granulierte eosinophile, ganz vereinzelt auffallend gro/3s Fett- 
markszellen trod 2--3 Megakaryozyten. Die bereits erw~thnten 6 bis 5 Knoehenb~lkehen zeigen 
Howshipsehe Lakunen, in denen Osteoldasten liegen. Die Grundsubstanz nimmt im Mlgemeinen 
keine speziflsehe Farbung an, zuweilen sisht man in ihr jange Bindegewebsztige und jangs Gefiil]e 
liegen. An einzelnen St:ellen hat man den Eindruek, Ms liigen die roten Blutmassen metn" in Hohl- 
r~umen, deren Wand homogen ist and keinerlei Endothel zeigt, art andsren glaub~ man, bei unbe- 
fangener Betraehtung, melu" Hamorrhagien vet  sieh ml haben. 

Aus dem Marke des Fern ur dienten vier 1--2 em lange, versehiedensn Stellen en~nommene 
Sttieke zur histologisehen Untersuehang, 

Alle vier Sehnitte enthalten in etwas reiehlieherem l~fags wis die Sternalgesehwalst Fett- 
zellen und GefaBe, dagegen enthalt nur einer yon ihnen Spon~osabalkehen in nsnnenswerter 
Zahl, vielleieht seehs bis aehfl Wiihrend wit iiberall die Parenehymzellen des hamatopoetisehen 

Virehows Archly f. pai hol. Ana~. Bd. 222. Heft 3. 2 0  



294 

Markes (Myelozyten, Erythroblasten usw.) nnd auf~allend viele Megakaryozyten sehen, heben 
sieh bei sehwaeher Vergr51~erung umsehriebene Bezirke a.b, in denen niemals Knochenb~lkehen 
vorhanden sind, und in denen die Fettzellen zugunsten dicht beieinander liegender Zellanh'~u- 
fungen ganz zurfiektreten. - -  Diese Knoten--  sit venia verbo - -  bestehen, bei starker VergrS~erung 
betrachtet, zum Toil aus gruppenweise nebeneinander liegenden Zelfen der bei dem Sterna!tumor 
ers~lieh besehriebenen Art mit radspeiehenartigem Kern, einsehliel~lieh tier ~bergangsformen. 
Die weitaus ~[berwiegende Kauptmasse jedoeh zeigt die Gestalt und die Varianten des dort zu 
zweit gescbilderten Zelltypus myelozytgren Charakters. Es sind relatN grol~e Zellen mit typischem 
Mye]ozytenkern, basophilen, neutrophilen, gekSrnten und ungekSrnten Leibern; die meisten 
sind ungranuliert und sehwaeh basopbil. Diese Zellen sind zu diehten Hanfen zusammengedr~ngt; 
nut bin and wieder sieht man einige kleine lymphozytgre Elemente und wenige eosinopbile Zellen. 
Geradezu frappierend abet, und ganz besonders in einem der Femarpr~parate, is~ die ungeheure 
Zahl der in 5hnliehen F~Ilen der Literatur stark reduziel'ten oder oft ganz vermi~ten Megakaryo- 
zyten. In manehem Gesiehtsleld, bei starker VergrS~erung, babe ieh 8, 10, ia sogar 15 soleher 
Riesenzellen mit stark zerkliiftetem, rdativ blassem, abel" deutlich konturiertem Kern, an einzelnen 
Stellea ~ his 5 unmittelbar nebeneinander liegend, gesehen. Sie sind teilweise yon ganz enornler 
GrS~e. Beider Panchrongarbung zeigt der Kern eine hel]blaue Grundsnbstanz mit zahlreichen, 
unregelmg~ig gelegenen, dunkdblauen ChromatinkSrnchen; das Pxotoplasma ist in einze]nen, 
im ganzen etwas holler gefgrbten Prgparaten, mattblau, in anderen dunkler gefgrbten Prgpa- 
raten rosa bis violett. Ieh glanbe, da~ dieser Farbenuntersebied dutch die Teehnik bedingt is~. 
Antler ihnen finden sieh in gerlnger Menge aueh kleinere Riesenzellen mit dnnklen ldeeksig ge- 
fgrbten mehreren Kernen, die ich nieht fiir Osteoklasten ha]to. - -  In den Sehnitten yon Sternum 
und Femur, in letzterem hgufiger, habe ieh zahlreiehe Karyomitosen gesehen, daxunter viele 
atypisehe (Vierstern nsw.). 

Drei yon der reehten Tibia. genommene Sti~eke enthalten fast durchweg Fettmark; nut in 
einem der Schnitte sieht man am Rande eine beginnende, vorwiegend a.ns ungek5rnten Myelo- 
zyten bestehende Zellproliferation. 

Eine makroskopiseh rStIich erseheinende Pattie der Wirbe lsgule  zeigt neben Fettmark 
and viden Knoehenb~lkehen aueh einzelne regeneratorisehe Zellmassen, deren genane Identifizierung 
ieh mir versagen mul~, da das Prgparat stark entkalkt werden mu~te und insofern mdor  Kern- 
f~rbung sehr gelitten hat. 

Die =~iitz, welehe seho~/ in ihrem makroskopisehen Verhalten keinerlei Abweiehung yon 
tier Norm zeigte, l~l~t im misl~'oskopisehen Pr~parat auger einzelnen, zum Tell um die Gelatine 
herumliegenden H~morrhagien nur eine Verringerung der LymphknStchen zugunsten der ver- 
mehrten Pulpazellen erkennen. In ihr wie im Herzen,  welches sonst keinerlei Ver~nderung 
zeigt, sind die W'~nde der kleinen Gef~l~e ziemlieh stark ~erfettet. 

Ferner wurde eine kleine makroskopiseh nnvergnderte Lymphdrf ise  untersueht, deren 
topograpbisehe Lage nieht mehr in der Erinnerung ist. Aul~er emem starken Sinuskatarrh 
sehen wir die ganze Drilse ~ LymphknStehen, Sinus, Trabekel, Kapsel - -  i~bersgt yon Mast- 
zellen; bier und da liegen einige eosinopbile Ze]len, einige absolut kreisrnnde, bei tier Panehrom- 
methode sieh homogen hel]blatt f~rbende, strukturlose Gebifde (Goldmannsche Kugeln?) 
und ein mir gleichfalls unklarer grol~er, viereekiger, anseheinend kristalliniseher KSrper mit 
blauem, viereekigem Zentralteil and rStlichem gof. In einem Hgmalaunsehnitt sah ich zwei 
odor drei im Lymphsinns gelegene Zellen, die ieh tier Form naeh ffir Erythroblasten mit pyk- 
notisehem Kern halte; leider konnte ieh diese Zellen ia meinen Panehromsehnitten nieht wieder- 
finden, um sie genauer ztt identifizieren. 

Die Lob er ze]gt peripheriseh Fet~infiltration ohne wesentliehe Stauung, wie makroskopisch 
angenommen. 

Es hande l t  sich demnach in unserem Fal le  um eine tumorar t ige  ~[arksehwel- 

lung des Sternums,  gleiehzeitige progressive V e r g n d e r u n g e n  des Markes im 
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Femur, beginnende in den Wirbeln und wahrseheinheh aueh in den Rippen (Sch~dei 
nieht untersueht). Der Proze~ geht einher mit starker ZerstSrung der Knochen- 
substanz, was in dem am st~rksten und wohl am friihzeitigsten erkrankten Sternum 
am deutlichsten hervortritt. Dieser ,,Tumor" besteht, wie oben besehrieben, der 
Hanptsache nach aus zwei Zellsortert: Erythroblasten -[- Erythrozytea und Myelo- 
blasten -f- Myelozyten, mit all ihren Vorstufen und Zwisehenformen; augerdem 
sehen wir einige eosinophile Zellen, Lymphozyten, eine homogene, nieht n~her 
eharakterisierte Grundsubstanz, Gef~ge. Im Femur treffen wir dieselben Zell- 
proliferationen wieder, es iiberwiegen hier die ungranulierten Vorstufen der Myelo- 
zyten; aul]erdem ist eine starke Vermehru~g der Megakaryozyten vorhanden. 
Wirbel und Tibia zeigen die frisehesten Ver~nderungen und lassen aller Wahr- 
seheinlichkeit nach auf einen beginnenden homologen Prozef~ sehlieflen. 

Wir haben es also mit einer Erkrankung des h~tmatopoetischen Systems zu 
tun, die seit v. R u s t i t z k y  x) unter dem Namen ,,Myelom" (kliniseh Kahlersehe 
Krankheit) bekannt ist. 3/[an versteht jetzt darunter - -  yon dem urspriingliehen 
Begriff des ){yeloms und den versehiedenen herrschenden Auffassungen, auf die 
ieh nieht eingehe, abgesehen - -  am zweekm~Ngste'n und im wesentliehen eine 
teils knotige, teils diffuse hyperplastisehe IVueherung yon normalerweise im 
Knoehenmark vorhandenen Zeilelementen des Lymphgewebes, wenn sie nieht 
Teilerseheinung einer konstitutionellen Lymphgewebserkrankung ist (wie Anaemia 
pernieiosa, Anaemia infeetiosa, Leukamia, Ps~udoleukamia). 

Leider ist in meinem Falle bei Lebzeiten der Pat. kein Blutbild angefertigt 
worden. Jedoeh l~il~t der anatomisehe Befund allein, makroskopiseh wie mikro- 
skopiseh - -  in den Gefggen der Sehnittpr@arate fand sieh, soweit dies verwert- 
bar, iiberall Blur normaler Zusammensetzung; in keinem der parenehymattisen 
Organe sah ich irgendwelehe Zellinfiltrat-e leukgmiseher Natur - -  jegliehe Annahme 
einer sog. ,,Blutl~:ankheit" (perniziSse Angmie, Leuka.mie usw.) aussehliegen, 
vielmehr sprieh~ die typisehe Lokalisation an den Rumpfknoehen nfit besonderer 
Bevorzugung des Sternums und seiner tumorhaften Sehwellung - -  einer in der 
Literatur fast konstanten Beobaehtung - -  durehaus fiir multiples Myelom. Was 
den ngheren Zelleharakter betrifft, so handelt es sieh der Hauptsaehe naeh um 
Erythroblasten und Myeloblasten bzw. Nyelozyten. Wir reihen daher unsern 
Fall den yon R i b b e r t  (Erythroblastom) und Sehr idde  (Erythro-Myeloblastom) 
frtiher besehriebenen Fallen an und bezeiehnen ihn wegen der gleiehzeitigen An- 
wesenheit resp. Wueherung anderer Zellgattungen (Lymphozyten im Sternum, 
5Iegakaryozyten im Femur) am zweckm/~13igsten als , , E r y t h r o b l a s t o m a  mix to -  
ee l lu lare" .  

1) Ich sehe yon einer Zusammenstellang der Myelomliteratur ab and verweise auf H. t t i r seh-  
f eld, Die generalisierten wim~.ren und sekund~.ren Geschwulstbildangen im Knochenmark 
(Spez. PathoI. u..Therapie inn. Krankhei~en, herausg, yon IZ~'aus u. Brugsch), wo sich 
bereits eine lficken]ose Zusammenstellung and aueh a.natomische Klassifikation der bisher 
beschriebenen Myelomfiille finder. 

20* 
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In der Streitfrage, ob das Myelom zu den eehten Geschwtilsten gehSrt oder Ms 
eine hyperplastische Organerkrankung aufzufassen ist, glaube ich trotz tier in 
meinen Pr~paraten enthaltenen mehr fi~r tumorhaftes Waehstum sprechenden 
atypischen Karyomitosen, da~ doch die letztere Annahme einer Systemerkrankung 
die richtige ist. Hierfiir spricht, wie in anderen Fallen, so besonders in dem yon 
mir beschriebenen Fall, das versehiedene Priivalieren der einzelnen Zellgattungen 
in den versehiedenen Teilen des h~matopoetischen Systems. Im Sternum haben 
wit es mehr mit Erythroblasten, im Femur mehr mit Riesenkernzellen und myelo- 
zyt~irea Elementen zu tun. Dies zeigt meiner Ansicht naeh deutlieh genug, dM~ 
diese sog. ,,omata" - -  da sie an versehiedenen Often versehieden aussehen - -  
nicht in dem Sinne voneinander abh~ingig sind, dal~ das eine die Foige oder gar 
notwendige Folge veto anderen whre. Daher ist es auch falseh, beim Myelom 
yon einem ,,Prim~rtumor" zu spreehen; selbstverst~ndlich ist oft ein Organ- 
absehnitt - -  denn wir mtissen das Knoehenmark s~imtlieher 'Organe Ms ein Organ 
auffassen ~ ,,prim~ir", d. h. friihzeitiger (hier das Sternum) als die anderen yon 
der Veriinderung ergriffen; dieser ist dann abet nieht a]s ,.primar" in dem Sinne 
zu bezeichnen, wie es in der'pathologisehen An~tomie bezilglich der prim~'en u nd 
sekund~en Geschwulst- resp. Metast~senbildung iiblieh ist. ~Vir kSnnen uns die 
Erkrankung so vorstellen, dal~ irgendein uns unbekannter Reiz entweder gleieh- 
zeitig oder nachein~nder ~n mehreren Stellen des hhm_atopoetischen Systems ein- 
setzt und ~ einer versehiedenen ]:)isposition entsprechend - -  yon den einzetnen 
Zellgattungen verschieden stark empfunden ~rd ,  so daft bier bald die einen, 
dort bald die anderen Zellgruppen in ihrer Wuc.herung das TJbergewicht erlangen. 
Diese Wueherung zerstSrt immer alas iKnoehengewebe; doeh glaube ieh nieht, 
dal~ die gewueherten Ze]len selbst in tier Lage sind, das Knoehengewebe zu arro- 
dieren. Bei allen in meinen Priiparaten noeh vorhandenen, in der ZerstSrung 
begriffenen KnoehenMilkehen waren in den Lakunen mehrere Osteoklasten zu 
sehen und hinter ihnen das Heer der gewucherten Zellen, als ob diese in die eben 
gesetzte Bresche naehriicken wo]lten. Zuweilen w~chst das Myelom fiber den 
Kn0ehen hinaus, jedoch dann weniger infiltrativ oder destruierend; die umgebenden 
Muskelfas era gehen, nach Untersuchung yon B e r b li n g e r ~), haupts~chlieh dutch 
Druekatrophie zugrunde. Metastasen in anderen Organen maeht das Myelom 
nieht. Ganz vereinze]t wird in der Literatur yon Metastasenbildung beim ~Iyelom 
berichtet. So beob~ehtete H o f f m a n n  ~) bei einem Fall yon ,,Plasmoma malig- 
hum" drei metastatisehe Leberknoten (neben starker Durehwachsung s~mtlicher, 
Knoehen umgebenden Weiehteile). Er bestreitet das Ausbleiben yon Metastasen 
beimMyelom und erw~,hnt zur Bekrhftigung aus seiner reiehenLiteratur-Zusammen- 
stelhmg vier F~Ile (ausschliel~lich dos yon ibm besehriebenen Faltes), welche Meta- 

~) Berblinger, ~Iultiple Myelome mit vorschiedener Ausbreitung. Frankf. Zeitschr. f. Path. 
Bd. 6, 1910, If. 1. 

2) Hoffm~nn~ R., f)ber das Myelom mit besonderer Berficksichtigung des malignenPlasmoms. 
Zieglers Beitr. z. p2~hol. Anat. u. allg. Path. 1904, S. 317. 
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stasen gemaeht haben. Betrachten wir diese F~lle genauer, so finden ~4r folgendo 
Diagnosen und Angaben: ,,Sarcomata eranii", ,,Myelom (mikroskopisch Rund- 
zellensarkom)", ,,multiple myelogene Sarkome" (mikroskop. : Spindelzellen ent- 
h~ltend, streifige Anordnung derselben usw.), ,,sarkomatSse Ostitis" (mikroskop.: 
Rundzellen yon LymphozytengrSge, Faserztige yon Spindelzellen, Rnndzellen usw.). 
Ieh brauehe night zu erl~utern, dal3 es sigh, wie aus den mikrosk0pisGhen Angaben 
sogar einwandsfrei he rvorleuchtet, um Sarkome handelt. Wenn Hoffmann mit 
diesen FNlen beweisen will, dal3 das 3Iyelom Metastasen in anderen Organen mache, 
so liegt das daran, da6 er e ben jedwede Knochenmarksgesehwulst - -  also aueh 
die yore Bindegewebsgertist und den Endothelzellen ausgehenden Gesehwtilste - -  
als ,,Myelome" bezeichnet. Nur so ist es aueh zu erkl~ren, wenn er als einen all- 
gemeinen Satz wSrtlich schreibt: ,,Das Nyelom wird sieh yon einem Rundzellen- 
sarkom im mikroskopischen Bilde kaum unterseheiden." Wir aber wollen daran 
festhalten, daI~ ~dr unter Myelom nur solehe progressiven Bildungen verstehen, 
die yore Lymphgewebe  des Knoehenmarks ausgehen; und als solehe maehen die 
Myelome so gut wie hie Netastasen. Was Hof fmanns  eigenen Fall betrifft, so 
seheint dieser, daPlasmazellen ,,verschiedenerGestalt" nachgewiesen wnrden, Me 
das ,,maligne Plasm0m" vielleicht tiberhaupt, eine besondere Stellung unterMye- 
lomen einzunehmen. Denn wenn auch yon verschiedenen Forschern, wie H o d a r a s, 
J adassohn ,  Naegeli ,  Berbl inger  naehgewiesen ist, dal3 normalerweise im 
mensehliehen normalen Mark Plasmazellen ganz vereinzelt vorkommen, so geht 
ja hieraus noeh night ohne weiteres horror, dal3 die Plasmozytome gerade ans 
diesen vereinzelten Plasmazellen in jedem Falle entstehen mtissen. Viel mehr 
Wahrseheinliehkeit hat die Annahme, dal3 die Zellen der Plasmozytome lympho- 
zyt~ren Ursprungs sind. Gelangt aber eine so untergeordnete Zellart wie die 
Plasmazelle des Knoehenmarks plStzlieh zu einer so eminenten Entwicklung wie 
bei demPlasmom, und hSren wit dazu, dab es gerade diese sind, welehe sieh oft 
dutch destruierendes Waehstum und Metastasenbildung auszeiehnen, so liegt die 
Annahme nahe, da6 es sieh, im Gegensatz eben zu der night metastasierenden, 
oben eharakterisierten Systemerkrankung des eigentlichen Myeloms, bei den 
Plasmazytomen, mindestens aber einer Gruppe derselben, doch tatsgehtieh um 
echte bSsartige Gesehwulstbildung handeln kSnnte. - -  Die Frage beztiglich der 
Malignitat 1N~t sigh also dahin entscheiden, dal3 das Myelom an sigh wegen der 
in der weitaus grol~en Mehrzalfl der Fglle ausbleibenden 3/Ietastasenbildung in 
anderen Organen und seines expansiven Waehstums nieht in dem iiblichen Sinne 
als malign aufzufassen ist. Es steht in seiner BSsartigkeit vielleieht auf einer Stufe 
mit dem harten Gliom und f~hrt deshalb zum Tode, well es seiner Lokalisation 
entspreehend ein iiberaus lebenswiehtiges Organ betrifft. 

Anschliel~end mSehte ich noch fiber die mikl"oskopisehen Befunde yon Niere, 
Lunge und Uterus berichten. 
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Was znn~ehst die Niere betrifft, so zeigt diese der Hanptsaehe naeh das Bild einer prim~r- 
interstitiellen Nephritis bei geringer ungleiehmal~iger Fettinfiltration der Harnkanglehenepitheliem 
Verfettung der kleinsten Gefg6e, einiger Glomerali. Der im Protok011 als infarktartig bezeiehnete 
Herd erweist sieh als aszendierende eitrige Pyelonephritis mit beginnender Abszel3bildung. Auger- 
dem finden sieh zahlreiehe kleinere Kalkablagerungen im Interstitium, verkMkte Harnkan~ilehen 
besonders in der Rinde, einzelne verkalkte Malpighisehe KSrperehen, Kalkinfarkt in den 
Papillen. - -  Kalkablagerung und Verfettung sind stgrker in delal dureh Pyelonephritis ver- 
gnderten Bezirk. 

Von dan Lungen gelangte der m% dem Messer sehneidbare wgichste Knoten mit seiner 
Umgebung zur mikroskopisehen Untersuchung. Bei ziemlich starker Staunng und Anthrakose 
sowie bronehopneumonisehen Herden besonders der Grenzabsehnitte sehen wit eine ausgedehnte 
diffuse Verkalknng and Verdiekung der Alveolar- und Gefggw5nde, zum Teil aueh der Lungen- 
septen. In zahlreiehen Bronehiallumina liegen gq'ol~e Massen stark verkalkten abgestogenen 
Bronehialepithe]s. Die elastisehen Fasern der Alveolarwandungen sind bei spezifiseher F~irbung 
naeh Weigert stark gequollen, verdiekt und zeigen fiberall aufs deutliehste die yon Davids ohn ~) 
besehriebene quere Fragmentation. Die Elastika der Gef~l~e dagegen zeigt eine starke Auf- 
faserung, abet ke~ne solehe Fragmentierung. 

Uterus:  st~rke u und Verkaikung der Wandungen fast s~imtlieher !deinen Ge- 
f~13e; starke Verdiekung und Vermehrung der elastisehen Lamellen an dan grSBeren. Portio- 
erosion, Ovula Nabothi. --- W~hrend der unters~e Absehnitt der Cervix nut an wenigen Stellen 
Epithel vermissen l~tgt und im grogen ganzen ein normales Endome~rium mit gut ausgebildeten 
Drtisen besitzt, fehlt an der bereits ma!noskopiseh besehriebenen ca. I em langen Stelle des inneren 
Muttermundes ein Endome~rium vollstfindig. I~ier sieht man start eines sotehen eigenartig 
grol]e, mit tt~tmalaun blauviolett, mit van Gieson rStliehgelb gefiirbte zylNdrisehe Segmente 
mi~ zaekigem Rande, die an Zottenbildung erinnern und dem Stratum vaseulare der Muskel- 
sehieht mit einer dunk]er gef~rbten Basa]membra~ unmittelbar aufsitzen. An dieser Stelle 
sind keiner]ei drfisige Gebilde sichtbar. Wohl aber etwas unterhalb hiervon, nach der Portio 
zu, wo teilweise erhaltenes Endometrium erkennbar ist, ziehen yon der Sehleimhautoberflgehe 
2 his 3 dieke Drtisensehl~uehe nach der Tiefe, die kein Epithel haben und deren Lumen yon dieken, 
den oben beschriebenen Segmentbildtmgen ghnliehen, soliden KMkmassen (verkMktes Epithel) 
total ausgefiillt ist. - -  Wader mit diesen noeh mit den u der Lunge kormte Jell die 
Eisenreaktion (Berliner Blau-Reaktion) auslSsen. 

Bei der dureh die 5Iyelombildu:i~g hervorgerufenen starken KnoehenzerstSrung, 

die ~dr makroskopiseh und mikroskopiseh an fast allen untersuehten Knoehen 

feststellen konnten,  unterliegt es keinem Zweifel, dal~ wir es bier mit  einer Art  

der Gewebsverkalkung zu tun haben, die, yon V i r e h o w  zuerst erkannt  und be- 

nannt,  dann viel angefeindet nnd sehlieNieh dutch A s k a n a z y  in seinen ,,Bei- 

tr~gen zur Knoehenpathologie I I  ~' wieder yon neuem gewiirdigt und siehergestellt 

wurde:  der sog. , ,Kalkmetastase ~. , ,Ihr Kernpunkt  liegt in dem Gedanken, dag 

bei ausgedehnten ZerstSrungen des Knoehensystems unter der Bedingung, dag 
die Ansseheidung der bei der Knoeheneinsehmelzung in LSsung gehenden Salze 

nieht gleiehen Sehritt h~lt mit  der Resorption, eine Uberladung der KSrpers~gte, 

insbesondere des Blutes, mit Kalksalzen zustande kommt,  die sieh dann als lgeta- 

stasen in gewissen Gev~eben abseheiden und zu gewShnlieh sehon makroskopiseh 

~) c. David s o h n, Vireh. Arch. B d. 160, S. 538, 1900, Fragmentation der elastisehen Fasern, 
und Davidsohn,  ~ber Yerkalkung und Fragmentation der elastisehen Fasern beim Hunde, 
Arbei~ aus d. Path. Inst. z. Berlin 1906, S. 504. 
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ins Auge fallenden Kalkinkrustationen ftihren"'. Die im allgemeinen regelm~ig 
und fast aussehlie~lich yon echten Kalkmetastasen getroffenen Organe sind ~Tiere, 
Magen, Lunge; Organe, welchen u. a. die gleiehe Funktion in der Ausseheidung 
eines sauren Sekretes zukommt. Wahrseheinlieh werden - -  bei Kalkiiberladung 
der KSrpers~fte - -  die durch den zunhchst hSheren Shuregehalt des Blutes in LSsung 
gehaltenen Kalksalze mit dem Moment der S~ureabgabe frei, und das dieser Funk- 
tion obliegende Gewebe f~llt dann der Kalkinkrustation anheim. Dal~ der geringere 
S~uregehalt aueh im al]gemeinen bei der Verkalkung eine entsprechende t~olle 
spieIt, scheint auch das tiberaus hiiufige Befallensein gerade der Arterien zu be- 
weisen, whhrend die Venell im Gegensatz dazu relativ selten yon der Verkalkung 
betroffen werden. - -  Aueh die ganz singuliir beschriebenen F~tlle yon Kalkmeta- 
stasen in anderen Organen lassen sieh - -  bis auf einen Fall ~) - -  schliel~lich zum 
Siiurestoffweehsel in Beziehung bringen. So die F~tlle yon ausgedehnter Verkal- 
kalkung des Endokards des linken Vorhofs (Laza rus  und D a v i d s o h n  2), Vers  68)) 
und J a d a s s o h n s  a) Beobachtung yon starker I4alkplattenbildung in der ttaut. 
Eine der yon mir berichteten analoge Kalkmetastasenbildung des Uterus ist 
meines Wissens bisher nirgends besehrieben worden, l~un wissen wir zwar, dal~ 
die Siifte der Scheide wie auch des unteren Teiles der Cervix im Gegensatz zu 
denen des Corpus uteri sauer reagieren; doeh glaube ieh, man masse eher annehmen, 
dal~ dies in der Cervix uteri weniger yon ihrem eigentliehen SeM'et herriihrt, als 
dureh die in der Scheide immer vorhandenen sauren Giirungsprozesse, welehe 
sich in die untere Cervix hinein fortleiten kSnnen, und dal~ dann so der vielleicht 
urspriinglich schwaeh alkalische oder auch neutrale fltissige Inhalt der Cervix 
sozusagen sauer ,,infiziert" wird. - -  1N-un ist aber, wie aus der Anamnese hervor- 
geht, bei der Pat. drei IV[onate vor dem Exitus eine Uterusausschabung wegen 
Blutungen gemaeht worden; hgtte man im Curettement grSf~ere Kalkmassen 
gefunden, wgre dies sieher notiert worden. Und so stehe ich keinen Augenbliek 
an zu behaupten, dal3 diese ausgedehnte Kalkabschlagung an Stelle des fehlenden 
Endometriums mit dem durch die Curette gesetzten Trauma in tlrsgehliehem 
Zusammenhang steht, iXaeh experimentellen Untersuehangen yon H o fm eis t er 
und T a n a k a  5) ~dssen ~dr, dal~ bei nachweislicher Kalkiiber]adung des Blutes, 
also im Falle der Kalkmetastase, gesundes Gewebe der Verkalkung anheimfallen 
kann und auch anheimf~llt. Und dies ist, wie ieh glaube, bei den regelmgl3ig wieder- 
kehrenden typischen Kalkmetastasen der ~iere, Lungen, Magenschleimhaut - -  in 
Verbindung mit ihrer Funktion der Sgureabgabe - -  woh] in der lRegel der Fall; 

1) Siebenmann, Verkalkung des Myokards und der Leber bei Osteomalazie. Diss. Base] 
1909; ,,auch nur wahrsehein]ieh a]s Kalkmetastasen aufzufassen". 

2~ Lazarus and Da~idsohn, Ztschr. f. klin. Med. Bd. 60 S. 314. 
3) Verhandl. d. Deutseh. Path. Ges. 1910, S. 281. 
~) Jadassohn, Uber Kalkmetastasen der Haut. Arch. f. Dermat. u. Syph. Bd. 100, 1910. 
s) Na~urwissenseh.-med. Verein Stralgburg 1909 und Ergebnisse d. Physiol. yon A sher und 

Spiro, Jahrg. 9, S. 429, 1910. 
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daftir spricht die typisehe Lokalisation; denn warum sollte in all diesen F~llen 
gerade das Gewebe dieser Organe l~'ankhaft verhndert sein ? In alien anderen 
F~llen atypischer Lokalisation der Kalkmetastase ist es dagegen m. E. wahr- 
sehein]ieher, eine vorausgegangene Gewebsseh~digung der betreffenden Organe an- 
zunehmen, die dann bei Kalkiiberladung tier KSrpers~fte natttrlieh um so leiehter 
der Verka]kung anheimfallen, wie dies in meinem Falle vom Uterus wohl als be: 
wiesen angesehen werden kann. 

Zum Sehlusse mSehte ieh nicht versaumen, auf die Bedeutung der Nieren 
beim Zustandekommen der Kalkmetastasen hinzuweisen. As kan a zy hat in einer 
Tabelle yon 27 Fallen yon Kalkmetstase festgestellt, dab die groBe Mehrzahl yon 
ihnen mit einer Erkrankung der Nieren einhergeht. Wenn wir jetzt - -  wie sp~tere 
Forsehungen ergaben - -  aueh wissen; dab ann~hernd 90 % der gesamten Kalk- 
ausseheidung normaliter dureh den Diekdarm erfolgt, So bMbt doeh immer wieder 
auffgllig, dab in den meisten Fgllen, wie aueh in dem yon mir mitgeteilten, der 
Darm unverandert zu sein seheint, wahrend die Neren ehroniseh sehwer erkrankt 
sind. So war hier eine Nere vor langerer Zeit wegen sehwerer Pyonephrose exstir- 
piert, die andere dureh primar-ir~terstitielle Nephritis und Pyelonephritis sehwer 
verandert. Eine Erldgrung ware die, da6 man annahme, der Darm verlOre seine 
F~thigkeit, Kalk aus dem Blute auszuscheiden, sobald durch eiueErkrankung der 
Nieren Stoffe retiniert werden, die die Ausseheidung verhindern oder ersehweren. 
Vielleieht ist es aber aueh so, dab der Darm zwar relativ grolge Kalkmengen, aber 
nur soweit sie im Bereiehe des Normalen liegen, eliminieren kann, dal~ er jedoeh 
in den Fgllen, wo der Kalkgehalt des Blutes tibermgl~ig, pathologiseh gesteigert 
ist, ilber ein gewisses Quantum der Kalkausseheidung night hinauskann und nun 
die Nieren vikariierend eintreten mtiBten. Sind diese aber insuffizient, so sehl~gt 
der Kalk sieh in dea Geweben ab. 

Die Literatur fiber Kalkmetastase lhBt sieh leieht auffinden in: 

Askanazy, Festschr. f. Jaff6, Braunsehweig 1901. --- Sehmid~, N.B., ,,Kalkmetastase 
und Kalkgicht". D. reed. Wsctm 1913, Nr. 2. =~ Aschoif, ,,Verkalkung". Lubarseh-Ostertag, 
Ergebnisse, 1902. -- Lubarsch-Ostertag, Ergebnisse der Pathologie, 1913, Bd. 2. -- Der- 
selbe, Ergebnisse d. Path. 1910, Bd. 1. 


