
(Aus dem Pathologisch-anatomischen Institut der Masaryk-Universit~t in Brfinn 
[Vorstand: Prof. Dr. V. Neumann].) 

Ein Beitrag zu den sogenanntenReticuloendotheliosen. 

Von 

Dr .  V. Uher.  

Mit 3 Abbildungen im Text. 

(Eingegangen am 19. Januar 1933.) 

I n  der  vor l iegenden Abhand lung  wird ein F a l l  sys t emar t ige r  H y p e r -  
plasie  der  Re t iku loendo the l i en  auf  G r u n d  einer sept ischen Al lgemein-  
ii~fektion besprochen.  Da  sehr zahlreiche Beobach tungen  dieser A r t  im 
deu tschen  Sclu ' i f t tum der  le tz ten  J a h r e  beschr ieben worden  sind, so ist  
es n icht  no twendig  an  dieser Stelle auf s~mtl iche Mi t te i lungen  einzugehen. 
Bei  dem heute  noch ungekl~irten S t a n d  der  Ret ikulosef rage  is t  abe t  jede  
lViitteilung yon  Nutzen .  

13/4jghriges Mi~dehen, am 26.7. 32 ins hiesige Kinderspital eingeliefert. (Herr 
Kollege Dr. Gro/3er war so freundlich, mir die Krankengesehichte dieses Falles zu 
iiberlassen, wofiir ihm an dieser S~elle mein w~trmster Dank ausgesprochen sei.) 

Vorgesehieh~e: Libu~e S. Vor 4 T~gen an fieberhafter Angina akut erkrankt; 
seit gestern vereinzelte Hautblutungen und subik~erische Fgrbung der Haul. l~ach 
der Mitteilung der Eltern vor 14 Tagen Lungenentziindnng durehgemacht. Familien- 
vorgesehichte negativ. 

Befund: Normal entwickeltes Kind in gutem Ern~hrungszustand. Sehwerer 
septischer Allgemeinzustand. Gelblieh gnamische tIaut;  am Stamm und Glied- 
maSen mehrere kleine Blutungen. Sehr blasse Schleimhgute. Gaumenmandeln 
mit schmierig-blutigem Belag (keine Diphtheriebaeillen naehweisbar). Auffallende 
Schwellung der Lymphknoten, besonders der Hals- und Unterkieferdriisen. 
Milz- nnd Leber vergrSl~ert. Lunge: Verstreute Herdentzfindungen. Pirquet 
negativ. Harn: Eiwei8 sehwaeh posit~v. Blutbild: 26.7.32: Erythroe. 3200 000; 
Sahli korr. 80 % ; Leukoc. 11000, davon Monoe. 3 %, Lymphoe. 22 %, Stabk. 31%, 
Jugendl. 3%, Plasmat. 1%, I~'eutroph. 40%, Aneosinophilie, Anisocytose, Poly- 
ehromasie, sonst Rote ohne Befund. 47 000 Tromboe. 28.7.32 : Erythroe. 4 200 000; 
Sahli korr. 88%, 4% l~ormoblast., Anisoeytose, Polyehromasie. Leukoe. 9700; 
davon 3% Myeloe., 7% Jugendl., 25% Stabk., 21% Lymphoc., 1% Plasmat., 
2% Monoc., 41% lk%utroph. 

Krankheitsverlauf: Bei st~ndig hohen Temperaturen (39 ~ unter zunehmender 
Herzschwgche und starker Atemnot Tod am 8.8. 32. 

Klinische Diagnose. Angina neerotisans ; Sepsis ; Anaemia see. Diathesis 
haemorhagica; Lencaemia (Aleueaemia) ae.? Bronehopneumonia. 

Auszug aus dem Leichenbefundberieht (Dr. I. Goldmann): in der Hautdeeke 
zahlreiehe punktfSrmige Blutungen. Haut blaB. Lymphknoten am Halse, in den 
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Peribronchial-Peritraeheal-Mesenterial-Periaortalgegenden durchwegs auf Bohnen- 
grSBe angewaehsen, auf dem Durehschnitt hellgrau, yon he]lrot gef~rbten KnStehen 
durchsetzt. Auf beiden Gaumenmandeln zahlreiehe nekrotisehe Defekte. Beide 
Lungen, besonders Unterlappen, yon zahllosen bronehopneumonischen Herden 
durehsetzt. In beiden PleurahShlen wie in der BauchhShle kleine Mengen von 
gelblich klarer Fliissigkeit. Herz erweitert, rechte Kammer besonders ger~umig, 
enthi~lt fliissiges Blur und bernsteingelbe Gerinsel. Herzklappen fiberall zart. 
Herzfleiseh schlaff und miirbe, gelblich-rStlichbraun. Aorta ohne Befund. Milz 
etwa um die H~,Ifte vergrSl3ert, Oberfli~ehe glatt, Gewebe blutreich, welch, auf der 
Schnittfl~ehe an vielen Stellen kleine, etwas derbere, leieht vortretende KnStehen. 

Leber vergrSl3ert, Oberflache glatt, Gewebe grau-gelblieh-braun, weich, Zeich- 
nung verwiseht. Nieren rotbraun, weich, sonst ohne grSbere Abweiehungen. Ham- 
blase stark geffillt, sonst ohne Befund. D~rme etwas gebl~ht, lymphatiseher 
Apparat stark hervortretend. Im Obersehenkel rotes Knoehenmark. In der 
rechten Leistengegend lineare Operationswunde. 

Die kulturell-bakteriologische Untersuchung der Milz ergab Streptokokken als 
Erreger dieses unzweifelhaft septisches :Prozesses. 

Sektionsdiagnose: Anaemia universalis. Diathesishaemorrhagica. Haemorrhagiae 
puneti]ormes subpleurales, eutis, mucosae vesicae urinariae et intestini." lntumes- 
centia lienis et hepatis. Hyperplasia lymphoglandularum colli, peribronchialium, 
peritraehealium, mesenterialium, periaortalium. Hyperplasia apparatus lymphatici 
intestini. Medulla ossium rubra. Tonsillitis necrotisans bilateralis. Bronehopneu- 
monia dispersa pulmonis utrius~ue. Hydrothorax bilateralis et aseite8. Degeneratio 
parenchymatosa organorum omnium. St. post incisionem regionis inguinae dx. 

Zur histo]ogisehen Untersuchung gelangten: Milz, Lymphknoten aus ver- 
sehiedenen Absehnitten, Leber, Knochenmark, ~iere, Gehirn, Myokard, Darm 
und_ Lungen. 

Eine groBe Oberraschung brachte aber der mikroskopische Be/und. 
Milz: Grober Bau, ziemlich verwischt. Von den l~indenkn6tchen nur geringe 

l~este vorhanden. Pulpazellen sehr stark vermindert, nur noch vereinzelt oder in 
kleinen l~eihen und tt~ufchen. An ihrer Stelle hochgradige Wucherung yon groBen, 
hellen Zellen. Die Mehrzahl dieser Zellen besitzt groBe eif6rmige, blasse Kerne mit 
zartem punkt- und netzf6rmig verteiltem Chromatin und einem groBen, ziemlich 
locker gebauten Leib. Zellumrisse stellenweise unscharf. In den nicht sehr zahl- 
reichen, stellenweise weiten Blutcapillaren leicht geschwollene Endothelien. Des 
weiteren hier eine Ax~zahl yon polynuklegren weiBen und roten Blutzellen. 

Die groBen Zellen vorwiegend diffus im ganzen Gewebe verteilt, stellenweise 
aber kn6tchenf6rmig angeordnet. Das dadurch entstehende Bild stark an miliare 
Tuberkel erinnernd, ohne aber mit diesen irgend etwas anderes als die Form 
gemeinsam zu haben. In einigen dieser Kn6tchen eine zentrale Nekrose. Die Herde 
im allgemeinen deutlich abgegrenzt, Iiegen unregelmi~Big, oft mehrere nebenein- 
ander. In einigen dieser oben beschriebenen Zellen rote BlutkOrperchen und Hgmo- 
siderin in Zellen. Auch oft Zelten mit zwei Kernen. Bei der Mallory-Fgrbung zeigt 
sieh ein enger Zusammenhang der t~eticulumfasern mit diesen grol~en Zellen. An 
manehen Stellen ziemlieh ausgedehnte fleckig-zaekige Durchblutung. In den nach 
Gram gef~rbten I)rgparaten grampositive Diplokokken in den Nekrosen naeh- 
gewiesen. 

In den Lymphknoten jenen in der Milz sehr ghnliehe Vergnderungen. Auch hier 
reichlich gewueherte t~etieulumzellen. Hier und da auch knOtchenfOrmige, stellen- 
weise nekrotische Bildungen. In Blutgefgl~en auch hier stellenweise abgestol~ene, 
gesehwollene Endothelien. (Auch hier grampositive Diplokokken. Abb. 1.) 

Leber. Mittelstarke Verfettung der Leberzellen, vorwiegend am l~ande der 
Lgppchen. Kup]]ersche Zellen durchwegs vergrOl3ert. Zwischenbindegewebe ist 
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gr61~tenteils yon Mononukle/~ren und Leukocyten durchsetzt. Im Lumen der 
Capillaren zahlreiche Leukocyten. Gl'of~e, tells rundkernige, tells eifOrmige Zellen, 
welche in mancher •eziehung den hyperplastischen l~eticulumzellen ~hneln, auch 
sp~rlich vorhanden. 

Knochenmark. I)as Kuoehenmark vorwiegend zellig, Fettzellen kommen weniger 
vor. Neben Polynukle/~ren und roten (tells kernhaltigen) BlutkOrperchen hier die 
unreifen Formen reichlich vertreten, manche yon ihnen mit noch umfangreichen, 
ungegliederten Kernen und nur zum Tell ausgebildeten Granulationen. Welter 
(ziemlich reichliche) eif6rmige Zellen mit grol~en, ovalen, blab gef/~rbten Kernen 
(hyperplastische I~eticulumzellen). Megakaryocyten in normMer Menge vorhanden. 

Abb. 1. 

Nieren. Triibe Schwellung, Hyperplasie der t~eticulumzellen des Zwischen- 
gewebes. 

Gehir~. Blutfiberffillung, an einigen Stellen Blutungen. Schwellung und Ver- 
grSl3erung der Endothelien. 

Herzfleisch. AuBer stellenweil~er Fragmentation starke grol]zellige Wucherung 
ill der adventitiellen Schicht der Gef/~l~e, besonders sichtbar an den 1/~ngsgetroffenen 
Gef~Ben, welche sie zu breiten, zelligen Streifen werden li~13t. 

Darm. Lymphkn6tchen stark vergr6Bert, bestehen in der Hauptsache aus den 
groBen, an vielen Stellen Kn6tchen bildenden Zellen, in denen die grol~en Zellen 
stellenweise zur Nekrose neigen. Schleimhautschicht fiber der Kuppe des KnSt- 
chens fehlt, hier dann ein kleines, flaches Geschwfir. Ste]lenweise ansgesprochene 
adventitielle Wucherung. In den Gef/~i31ichtungen der befallenen Gebiete reichliche 
grol3e Zellen; Gef/iBendothelien geschwollen und vergrSl3ert. In den Wucherungs- 
herden der groSen Reticulumzellen zahlreiche mehrkernige helle Zellen mit meist 
zwei, aber auch drei und mehreren Kernen. In Grampr~paraten Gram + Kokken. 
(Abb. 2 mittlere, Abb. 3 stiirkere Vergr61~erung.) 
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Abb. 2. 

Abb.  3, 
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Lunge. An einigen Stellen die Alveolen sehwer erkennbar. Bindegewebe in 
der Umgebung der mittelgroBen Bronehien and zum Tell aueh der mittelgroBen 
Gef/~ge sehr stark vermehrt. In den Blisehen mehr oder weniger reiehliche Zellen, 
unter ihnen nut Sl0/~rliehe polymorphkernige Leukoeyten. Capillaren meist mit 
roten Blutk6rl0erehen gef/illt. Nieht selten in den Alveolarwinden reiehlieh runde, 
ziemlieh groge Zellen mit grogen Kernen, yon denen sieh nieht mit Sieherheit sagen 
l~gt, ob sie in den Capillaren oder im Bindegewebe der Alveolarwinde liegen. 
Stellenweise die Alveolarw~nde dutch Einlagerung yon grogen Zellen stark ver- 
breitert. Im Bindegewebe viele groge, denen in den anderen Organen vollkommen 
gMehende Zellen. Die groflen Zellen fiillen aueh in der Itauptsaehe die Alveolen. 
Elastisehe Fasern nieht besonders reiehlieh, abet ein Untergang nirgends erkennbar. 
Sonst nur (an anderen Stellen) Zeiehen yon S~auung, 0dem und ei~rig-katarrhaliseher 
Bronehopneumonie. In Grampr/~paraten kann man stellenweise Gram ~- Kokken 
fes~stellen. 

Mikroskopisehe Zusammerffassung: Wenn wit den mikroskopisehen 
Befund kurz zusammenfassen, so ergibt sieh Iolgendes. 

In  Milz und Lymphknoten  finder sich eine teils di{fuse, tells herd- 
und kn6tchenf6rmige Wucherung groBer Zellen. Die Zellen liegen in den 
Sekund~rkn6tchen in den Pulloamasehen und in den Randsinus. Nut  an 
einzelnen Stellen lgBt sich abet aueh eine Beteiligung der Sinusendothel- 
zellen an der Wueherung erkennen. ~ a n  mul~ (naeh Betrachtung yon 
Pr ipara ten ,  welehe nach Mallory gefarbt waren) annehmen, dug die 
Zellen Abk6mmlinge des I~etieulums sind. Die Leber bietet das Bild 4er 
teilweisen Verfettung. Die weiten C~pillaren haben gequollene Endothel- 
zellen, ebenso sin4 die der Capillarwand anliegenden KupJ/ersehen 
Sternzellen gesehwollen. 

Aueh in der Lunge und im Darm ist es zur Ansammlung der grogen 
Zellen gekommen. Ohne allerdings daftir einen Beweis erbringen zu 
k6nnen, nehmen wit an, dag die Zellen im wesentliehen aus den Histio- 
cyten der Alveolarwande hervorgegangen sind. I m  Knochenmark waren 
nut  vereinzelte gewucherte Retieulumzellen naehweisbar. 

Es ergibt sieh also: Ein 13/4j/~hriges M/~dchen, das plStzlich unter den 
Anzeichen einer septischen Angina an himorrhagiseher Diathese er- 
krankte,  stirbt naeh 17t~giger, mit  hohem Fieber einhergehencler Er- 
krankung. Bei 4er Obc[uktion wurde erhebliche Vergr6Serung der Milz 
und der Leber festgestellt, ferner Vergr6Berung des lymphatisehen 
Apparates un4 rotes Knochenmark.  AuBerdem bestan4 Blutarmut,  
himorrh~gisehe Diathese, leichte Gelbsueht, nekrotische Herdlungen- 
entziindung. Die mikroskopische Untersuehung zeigte eine system- 
artige Wueherung un4 Vergr6Berung der ret ikuliren und endothelialen 
Zellen der blutbildenden Organe (tier Leber) and  tier Lungen. 

Es fragt sieh nun, wie diese akut  and  septiseh verlaufencle, dutch 
systemartige retieuloendotheliale Gewebsre~l~ion gekennzeiehnete Er- 
krankung aufzufassen ist. Zunichst  wire  die Fr~ge, ob eine Tuberkulose 
vorliegt, zu er6rtern. Es feh|t  wie in der Lunge so auch in anderen 
Organen jedes Zeichen eines alten oder frisehen Prim/~rherdes. Wit 
haben aueh nirgends in den charakteristisehen knStehenfSrmigen 
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Zellwucherungen Tuberkelbacillen nachweisen kSnnen. Die Pirquet-Reak- 
tion war bei der Aufnahme ins Spiral negativ. In  den Nekrosen der 
Milz, Lymphknoten,  wie auch in den Infiltra~en in der Leber und 
Lunge haben wir grampositive, stellenweise such kettenfSrmig ange- 
ordnete Kokken gefunden. 

Wit sehen also in unserem Falle eine durch septische Infektion her- 
vorgerufene hyperpla~tische Reaktion (Wucherung) der Reticuloendo- 
thelien. Es snub jedoch hervorgehoben werden, dab im Blute nur Merk- 
male einer septischen Reaktion vorhanden waren und keine monocy$/~re 
Reaktion, welche so h/s bei solchen F~llen gefunden worden ist. 
Die klinische Annahme einer leuk/imiesrtigen Systemerkrankung wurde 
dutch den histologischen Befund nicht best/itig~. 

Der Fall zeigt weitgehende ~bereinst immung mit  den Beobachtungen 
yon Letterer, Krahn, Akiba, Bykowa, Hans-Ulrich Guizetti, Terplan u. a. 

Die sog. Reticuloendotheliosen sind eigen~lich ein Sammelbegriff, 
der ihrer Ursache und ihrem Wesen nach ganz verschiedene System- 
erkrsnkungen der Re~iculoendo~helien umfaBt. 

Ein Teil dieser I~eticuloendotheliosen ist eine septisch-infekti6se 
Reaktion des Organismus, gekennzeichne~ dutch Wucherung, Ver- 
grSBerung der I~eticuloendothelien. Es besteht abet keine scharfe Grenze 
zwischen den Speicherungs- und den infektiSsen 1%eticuloendotheliosen. 
Beide sind nur Reaktionen auf eine Sch/~dliehkeit und Speicherung und 
beide unterseheiden sich in verschiedenen Punkten yon Ascho//s Begrfff 
des l~eticuloendothelialen Systems ira engeren Sinne, weil wir die l%e$i- 
culoendotheliosen in erster l~eihe als morphologische (eventuelle stro- 
ma~ische) Einheit auffassen. 

Zusammenfassung. 
Bei einem la/dj/ihrigen Kind, welches nach 17 Tagen unter septischen 

Erscheinungen starb, fund sich eine systematische reaktiv-septisch- 
hyperplastische Reaktion mit  hochgradiger Wucherung der retikul~ren 
und endothelialen Elemente der Milz, Lymphknoten,  Lunge und des 
Darmes mit nur kleiner Beteiligung der Leber und des K_nochenmarkes. 
Als Urssche wird eine Streptokokkeninfektion sngenommen. Die Er- 
krankung wird als eine auf infektiSser Grundlage entstandene reaktive 
Hyperplssie der Reticuloendothelien sufgefa6t. 
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