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VORWORT

Dem vorliegenden Buch gebe ich gern ein Geleitwort mit auf den Weg. Die
Verfasser haben als langjihrige Mitarbeiter auf verschiedenen hamatologischen
Abteilungen, z.T. durch Studium lebender Zellen, besondere Erfahrungen und
Kenntnisse erworben, die sie in den folgenden Bildern und im Text verwertet haben.

ErfahrungsgemiB bietet besonders dem Anfinger die Differenzierung, vor allem
der Knochenmarkzellen, groBe Schwierigkeiten. In diesem Buch ist deswegen vor
allem auf die typischen Merkmale der einzelnen physiologischen und pathologischen
Zellen und ihren Variationsmoglichkeiten hingewiesen und auf Ubersichtsbilder
einzelner Krankheiten, die wegen der Vielzahl der Moglichkeiten nicht ausreichend
dargestellt werden konnen, bewullt verzichtet worden.

Die Tafeln sind im Fiinffarbendruck nach Zeichnungen, die Fraulein von Riesen
von gefirbten Ausstrichen angefertigt hat, hergestellt.

Ich wiinsche dem Buch eine weite Verbreitung, zu der neben den guten Bildern
und dem Text auch die besondere Gestaltung des Buches, wie die herausnehmbaren
Tafeln, beitragen mogen.

Zum eingehenden Studium, vor allem der klinischen Krankheitsbilder, sei auf die
ausfithrlichen Werke der Hiamatologie verwiesen, auf die auch die Verfasser sich im

wesentlichen stiitzen.

BERLIN, FRUHJAHR 1957 Dr. Heinz Schlag
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EINLEITUNG

Die Untersuchungen von Knochenmarkpunktaten erschlieBen diagnostische Mog-
lichkeiten, die diese Methode fiir die Klinik unentbehrlich machen. Bei bestimmten
Krankheiten, wie z. B. bei der perniziésen Anémie oder beim Plasmozytom, kann
das Myelogramm allein den Ausschlag fiir die Diagnose geben. Wegen der vielen Va-
riationsmoglichkeiten der schon normalerweise so zahlreich vorhandenen verschie-
denen Zellarten des Knochenmarkes ist die Auswertung des pathologischen Punk-
tates nicht immer leicht. Ein intensives Studium der Zellen ist Voraussetzung.

Das Erkennen der einzelnen Zellen des Blutes und des Knochenmarkes in Aus-
strichpraparaten wird erleichtert, wenn man versucht, sich eine Vorstellung iiber den
Aufbau des Knochenmarkes sowie iiber den Entwicklungsgang seiner verschiedenen
Zellreihen zu machen. Wie in histologischen Schnittpriparaten zu erkennen, setzt
sich das Knochenmark aus Stroma und Parenchym zusammen. Das Stroma, dessen
Zellen zum groBlen Teil dem retikulohistiozytiren System angehéren, und in dem
die BlutgefiBle und Nerven verlaufen, hat eine wabige Struktur. In seinen Hohl-
rdumen ist das Parenchym, das aus den Vorstufen der Blutzellen besteht, eingelagert.
Eine strenge Abgrenzung beider Systeme st6B8t auf Schwierigkeiten, besonders im
Bereich ihrer jiingsten Zellen.

Die Zellen der verschiedenen hamatopoetischen Systeme des Knochenmarkes (Gra-
nulopoese, Erythropoese, Thrombopoese) entwickeln sich im embryonalen Leben
urspriinglich aus den indifferenten Mesenchymzellen. Sie reifen zu hochdifferenzierten
Zellen mit verschiedensten Fahigkeiten aus und werden dann in die periphere Blut-
bahn abgegeben. Postnatal werden sie normalerweise nicht aus den Mesenchym-
zellen, sondern aus den schon differenzierten Knochenmarkzellen gebildet, wie aus
den hier vermehrt vorkommenden Mitosen zu erkennen ist. Der stéindige Verbrauch
in der Peripherie wird durch Regeneration im Knochenmark ausgeglichen.

Da es keine Moglichkeit gibt, den ganzen Reifungsvorgang an der lebenden Zelle
zu verfolgen, ist man weitgehend darauf angewiesen, ihn aus einzelnen Zellbildern
der gefirbten Pridparate zu rekonstruieren. Es ist daher verstéindlich, dal die An-
sichten verschiedener Autoren hieriiber in Einzelheiten differieren.

In allen Entwicklungsreihen der Hématopoese haben die unreifen Zellen basophiles
Protoplasma und meist zart strukturierte Kerne. Im allgemeinen nimmt bei der Rei-
fung die Basophilie des Protoplasmas ab und geht in den Zellen der Granulo- und



8 Einleitung
Erythropoese allm#hlich in Oxyphilie iiber. In der erythropoetischen Reihe tritt
aullerdem im Protoplasma, zunehmend mit der Reife, Himoglobin auf. In dem

Stammtafel der Zellen des Blutes und der Blutbildungsstitten
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Einleitung 9

granulozytiren System entwickeln sich bei der Reifung der Zellen im Protoplasma
Granula. Je nach der Farbbarkeit der Granula in den reiferen Stufen unterscheidet
man hier drei Entwicklungsreihen: die Reihe der neutrophilen, der eosinophilen und
die der basophilen Granulozyten.

Die ZellgroBe nimmt mit zunehmender Reifung im allgemeinen ab. Am ausge-
prigtesten tritt dieses bei der Erythropoese in Erscheinung. Eine Ausnahme hiervon
bildet die megakariozytire Reihe, bei der die jiingsten Stufen, die Megakarioblasten,
erheblich kleiner sind als die reifen, die Megakariozyten. Aus diesen jedoch gehen
schlieflich die kleinsten Formelemente des Blutes, die Thrombozyten, hervor.

In allen Zellreihen 148t sich beobachten, da der Kern bei der Reifung bestimmte,
fir seine Reihe charakteristische Verdinderungen durchmacht. Die Struktur des
Kernes wird grober. Bei der Granulopoese wird in der neutrophilen und eosinophilen
Reihe in der letzten Reifestufe der Kern in Segmente, die durch Faden miteinander
verbunden sind, unterteilt. In der basophilen Reihe kommt es meist nicht zu so aus-
gepragter Segmentierung, sondern mehr zur Einbuchtung, bzw. Lappung des Kernes.
Bei der Erythropoese bleibt der Kern meist rund und wird pyknotisch. Die letzte
Reifungsform der erythropoetischen Reihe, der Erythrozyt, ist eine kernlose Zelle.

Normale Blutbildwerte nach W. W. Siebert

Erythrozyten beim Mann etwa 5000000 pro cmmm
Erythrozyten bei der Frau etwa 4500000 pro cmm
Erythrozyten beim Neugeborenen etwa 5—7000000 pro cmm

Héamoglobin beim Mann 90—1109, (= 14—18 g%)
Hamoglobin bei der Frau ~ 80—1009, (= 13—16 g%,

(bei Benutzung eines Hamometers, bei dem 1009, 16 g%, Hb
entsprechen)

Fiarbeindex = 0,90—1,15

Retikulozyten (Proerythrozyten): bis 10%/y, (10 auf 1000 Erythrozyten).
Thrombozyten (nach der Methode von Fonio): 200000 bis 300000/ emm.
Leukozyten: 5000 bis 8000/ cmm.

Differentialblutbild
: Eosino- . Mono-
Basophile phile Neutrophile Lymphozyten Zyten
Myelozyten Jl;g;;:;d- Stabkernige S;gz?g:'
0—1 2—4 0 0—1 36 50—65 25—40 48

Beim Kleinkind liegen die Lymphozytenwerte hoher



10 Einleitung

Die normale Zellenzusammensetzung des durch Punktion gewonnenen menschlichen
Knochenmarkes nach K. Rohr (Myelogramm)*

Retikulohistiozytéires System: Schwankungen Mittelwert
Retikulumzellen:
Makrophagen. . . . . . ... ... .. 0 — 1,0 0,2
Plasmozytare. . . . . . . . . . .. .. 1 — 3,6 7 0{ i
Lymphoide. . . . . . .. ... .... 0,6—12,2 4,9
Gewebsmastzellen . . . . . . . ... ... — —
Erythropoese:
Erythroblasten basophil . . . . . . . . . .. 0,8—10,4 44
Erythroblasten polychrom . . . . . . . . . . 2,4—18,8 30,1 { 9,3
Erythroblasten oxyphil . . . . . . . . . .. 6,2—28,6 16,4

Leuko- und Lymphopoese:

Myeloblasten . . . . . . . . .. .. .. 0,2— 2,6 1,3
unreife Myelozyten (Promyelozyten). . . . 14— 84 3,8
halbreife Myelozyten . . . . . . . . .. 2,3—10,6 5,7
reife Myelozyten . . . . . . . . . . .. 2,4—17,0 6,6
Metamylozyten . . . . . . . . . . . .. 2,8—11,0 7,9
Neutrophile, stabkernige . . . . . . . . . 35,0—50,6 40,9
Neutrophile, segmentk. . . . . . . . . . 48’2_65{11,4—29,2 58,1 { 17,2
Eosinophile . . . . . . . . ... ... 1,8— 7,0 3,7
Basophile . . . . . . ... ... ... 0,0— 1,0 0,4
Monozyten . . . . . . . . . . . . . .. 0,0— 4,4 1,5
Lymphozyten . . . . . . . . .. oy B 1,6—19,0 11,0

Thrombopoese: Nur vereinzelte Mega.karlozvten pro Gesichtsfeld.

Es ist zu beachten, daB die Zahl der Granulozyten sich zu der der Erythroblasten
wie 3:1 verhilt, und die Summe der Stab- und Segmentkernigen zur Summe der
unreifen Vorstufen der Granulopoese wie 2: 1.

Durch physiologische und pathologische Einwirkungen verschiedener Art d#ndern
sich sowohl die Menge als auch die prozentuale Zusammensetzung der Zellen des
Blutes und des Knochenmarkes. Dabei kénnen auch jiingere Reifestufen in das peri-
phere Blut gelangen. Je nach Art des Reizes und der Reaktion von Blutzellen und
blutbildendem Gewebe sind so zahlreiche Variationen moglich, da3 hier nur auf
einige der charakteristischen Verdnderungen hingewiesen werden kann.

Bei erhohtem Verbrauch der Erythrozyten, wie z. B. bei Blutungen oder Hamolyse,
kommt es zu einer Anregung und Zunahme der Erythropoese im Knochenmark. Bei
einem einmaligen und leichteren Blutverlust kommt es durch den geringen Reiz
im wesentlichen zu einer Vermehrung der reiferen Erythroblasten. Bei anhaltenden,
sich wiederholenden oder besonders starken Blutungen oder hdmolytischen Schiiben
kommt es zu einer Vermehrung der Erythroblasten in allen Reifestufen und evtl. zu
einem prozentualen Anstieg der unreifen Formen (Linksverschiebung).

* Auszéhlung siehe im Abschnitt Technik (S. 31)



Einleitung 11

Durch Beanspruchung der Granulozyten, wie z. B. bei vielen Infekten, kommt es
zu einer Reizung und Vermehrung der Granulopoese. Die prozentuale Zusammen-
setzung der granulozytiren Vorstufen kann sich dabei erheblich é@ndern.

Unter Einwirkung von bestimmten chemischen Stoffen, wie z. B. von Benzol oder
von einigen Medikamenten, wie auch unter der Einwirkung von bestimmten Strahlen
und auch von Allergenen und Toxinen, andererseits aber auch durch Mangel be-
stimmter Faktoren, die zum Aufbau der Zellen notwendig sind, kann es zu einer
Schidigung der Zellen kommen.

Einige dieser schiidigenden Noxen greifen vorwiegend die Vorstufen im Knochen-
mark an, wie z. B. die Mitosegifte, wobei im peripheren Blutbild noch nicht sogleich
Verinderungen sichtbar werden ; andere greifen vorwiegend die Zellen im peripheren
Blut an.

Die verschiedenen Blutzellsysteme konnen unterschiedlich oder gleichartig auf
diese Einwirkungen reagieren, so daB elektiv ein oder mehrere oder auch alle Blutzell-
systeme nebeneinander beeinfluft werden. Dementsprechend kommt es im periphe-
ren Blutbild zur Leukopenie, Animie und Thrombopenie. Im Knochenmark kann
dann gleichfalls die Leuko-, Erythro- oder Thrombopoese herabgesetzt sein; oft
findet man aber auch eine Vermehrung der Vorstufen des geschéidigten Systems.
Dieser scheinbare Widerspruch kann auf die in diesem System schon beginnende
Regeneration oder auch auf andere Ursachen (Reifungshemmung, Ausschiittungs-
hemmung) zuriickzufiihren sein, auf die hier nicht néher eingegangen werden kann.
Es ist somit verstandlich, daB die verschiedensten Kombinationen von Vermehrung
und Verminderung der Zellen im Knochenmark und in der Peripherie moglich sind.

Bei besonders starken Schidigungen, die auf alle Blutzellsysteme nebeneinander
einwirken, kann es zur extremen Verminderung aller Blutzellen in der Peripherie und
zu fast volligem Schwund ihrer Vorstufen im Knochenmark kommen (Panmyelo-
phthise).

Durch pathologische Einwirkungen verschiedener Art kommt es jedoch nicht nur
zu einer Anderung der Zahl und der prozentualen Zusammensetzung der Zellen im
Mark und im peripheren Blut, es kann vielmehr auch zu morphologischen Verénde-
rungen an den einzelnen Zellen kommen. Diese kénnen so typisch ausgeprigt sein,
daB allein auf Grund dieser Verinderungen diagnostische Schliisse gezogen werden
kénnen. Auf solche morphologischen Charakteristika wird bei der Beschreibung der
Abbildungen der pathologischen Zellen niher eingegangen.

Bemerkung. Bei den hamatologischen Routine-Untersuchungen sind fiir die einzelnen
Zellarten und -formen Bezeichnungen gebrauchlich geworden, die nicht einer korrekten Nomen-
klatur entsprechen, wie z. B. ,,Stabkerniger fiir Granulozyt mit stabférmigem Kern usw. Aus
ZweckmaBigkeitsgriinden wurde hier auf die Gebrauchssprache nicht ganz verzichtet.



Text zu den Tafeln

Die auf den Tafeln abgebildeten Zellen sind nach Ausstrichen gezeichnet, die nach
der Pappenheim-Methode geféirbt sind. Soweit der Entwicklungsgang der einzelnen
Zellreihen bekannt ist, und soweit es moglich war, sind die Zellen auf den Abbildungen
ihrem Reifegrad entsprechend angeordnet.

Nur von einigen typischen Knochenmarkausstrichen sind auch Zellgruppen dar-
gestellt. Die Zellen, die sich normalerweise im peripheren Blut finden, sind durch rote
Umrandung gekennzeichnet.

TAFEL 1

Die normale Himatopoese

Granulopoese

Abb. 1. Der Myeloblast (Hiémozytoblast nach Ferrata) ist die jiingste Zelle der
granulozytéren Reihen. Er hat einen Durchmesser von 10—16 p. Sein runder oder
leicht ovaler Kern nimmt den groten Teil der Zelle ein; er kann randstédndig, wie
auf der Abbildung, oder allseitig von einem Protoplasmasaum umgeben sein. Das
Chromatinnetz des Kernes ist feinmaschig; 2—3 blidulich gefiirbte Nucleoli sind meist
deutlich sichtbar. Das basophile Protoplasma zeigt eine verwaschene Struktur und
enthilt keine Granula. Die Myeloblasten sind nur in geringer Anzahl im Mark der
Erwachsenen vertreten; ihr prozentualer Anteil erhoht sich auch kaum bei starken
granulopoetischen Reaktionen, am ehesten noch im Mark von Kleinkindern. Stark
vermehrt konnen sie bei myeloischen Leukédmien vorkommen.

Reihe der neutrophilen Granulozyten

Abb. 2. Der junge Promyelozyt. Bau des Kernes und Farbe des Protoplasmas wie
beim Myeloblasten, jedoch enthilt das Protoplasma einige azurophile Granula.

Abb. 3. Der reife Promyelozyt ist die groBte Zelle der neutrophilen Reihe. Das Chro-
matinnetz seines Kernes ist etwas grober als das des Myeloblasten. 1—2 Nucleoli sind
auch hier erkennbar. Der basophile Protoplasmasaum ist breit und hat an einer Stelle
in der Niahe des Kernes eine leichte rotliche Aufhellung. Die azurophilen Granula
sind grob und dicht.



