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Vorwort zur neuen Auflage.

Frither als erwartet war die im Jahre 1942 erschienene 3. Auflage vergriffen.
Aber die Neunauflage konnte erst in Angriff genommen werden, als nach dem Kriege
die auslindische Literatur wieder voll zuginglich wurde. Mehrere 1000 Arbeiten
muBten dem Literaturverzeichnis neu eingefiigt und ihre Ergebnisse in der Dar-
stellung beriicksichtigt werden. Nur so konnte einigermalflen das Ziel, die Forschung
der ganzen Welt zu verwerten, erfiillt werden. Aber auch die klinische Erfahrung
ist durch meinen Aufenthalt in Ruflland, Polen, Diisseldorf, Barmen und Freiburg
entsprechend gewachsen und viele seltene Fille konnten so neu aufgenommen
werden. Die umfangreiche Arbeit der Sichtung dieser aullergewohnlichen Literatur
und des klinischen Materials wire ohne die enge Zusammenarbeit mit dem
Leiter meines himatologischen Laboratoriums in der Freiburger Klinik, Herrn
Dr. BEGEMANN, nicht moglich gewesen. Thm gebiithrt der erste Dank. Aber danken
mul} ich nicht weniger der Bibliothekarin Friunlein HILDEGARD QUENNET — zeit-
weise unterstiitzt von Herrn Dr. HARwERTH — die ihre unermiidliche Arbeitskraft
weit iiber den gewGhnlichen Rahmen hinaus dieser Aufgabe zur Verfiigung gestellt
hat. Die Darstellung der Bestrahlungstechnik hat der Leiter der Bestrahlungs-
abteilung der Medizinischen Klinik Freiburg, Prof. v. BRAUNBEHRENS iiber-
nommen und neu gestaltet. Herr Prof. Kikurr und Herr Dr. GGNNERT hatten
die grofle Liebenswiirdigkeit, das Kapitel der tropischen Blutparasiten durch-
zusehen und zu erginzen. Auch dafiir sei an dieser Stelle gedankt. Die Bunt-
abbildungen sind zum gréBten Teil von Friulein LorTe MULLER neu gezeichnet.
da der Krieg die alten Druckstécke vernichtet hat. Einige Neuabbildungen
wurden von Herrn DETTELBACHER ausgefithrt. Das Kapitel der hiimorrhagischen
Diathese wurde von Herrn Prof. JiraENs, Basel, durchgesehen, die serologischen
und Blutgruppenfragen wurden von Herrn Dr. MatTaES und Herrn Dr. Scuu-
BOTHE ergidnzt. Ihnen allen gebiihrt mein Dank, ebenso auch dem Springer-
Verlag, der durch sein groBziigiges Entgegenkommen unsere Arbeit wesentlich
erleichtert hat. So hoffen wir, daBl die neue Auflage des Bandes Blutkrankheiten
die in sie gesetzten Erwartungen erfiillt und allen Arzten, die sich fiir diesen
Abschnitt der inneren Medizin interessieren, eine feste Grundlage fiir das Ver-
stindnis der Probleme und fiir das therapeutische Handeln gibt.

Freiburg, Herbst 1950. LUDWIG HEILMEYER.
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Vorwort zur Auflage von 1942.

Die aulerordentlichen Fortschritte, welche auf dem Gebiete der Physiologie
und Pathologie des Blutes erzielt wurden, zwangen zu einer intensiveren Bearbei-
tung des Stoffes als in der letzten Auflage. So ist aus dem Kapitel Blutkrank-
heiten ein eigener Band geworden.

Wie jede zusammenfassende Bearbeitung flofl auch diese aus eigener Er-
fahrung und aus dem Uberblick iiber die Literatur, wobei der ersten Quelle das
Primat gehort. Sie liefert erst den Malistab fiir die Bewertung der zweiten.
Allen klinischen Darstellungen wurde die Erfahrung an dem groBlen Material von
Blutkrankheiten, das die Medizinische Universitiisklinik in Jena in den letzten
15 Jahren geliefert hat, zugrunde gelegt. Manche alte Fabel, die sich fort-
vererbt hat, mullte auf Grund dieser Betrachtung fallen und vieles Neue ist
hinzugekommen. Neben dieser Erfassung des klinischen Bildes als lebendige Quelle
ist auch die theoretische Betrachtung der Blutkrankheiten heute in eine andere
Blickrichtung geriickt. An Stelle der rein morphologischen Darstellung ist
der funktionellen Pathologie, welche auf dem Gebiete der Blutkrankheiten,
vor allem Fragen des Stoffwechsels, der Zellerneuerung und des Zellverbrauches
umfallt, ein breiter Raum eingerdumt. Auf dieser Basis baut sich die moderne
Therapie der Blutkrankheiten mit ihren groflen Fortschritten in erster Linie auf.
Trotzdem durfte die Morphologie nicht zu kurz kommen. Sie hat durch die
Erweiterung der hdmatologischen Untersuchung auf Knochenmarks-, Lymph-
knoten- und Milzpunktate sogar eine weitaus griflere Ausdehnung gefunden als
frither. Thre Ergebnisse wurden beriicksichtigt und durch zahlreiche Abbil-
dungen belegt. Ich michte Frl. Lorte MULLER, welche die Mehrzahl der farbigen
Abbildungen teils direkt nach dem Mikroskop, teils nach farbigen Mikrophoto-
grammen angefertigt hat, fiir ihre miihevolle Arbeit herzlichst danken. Die
Bilder sind groBtenteils auf einen einheitlichen Mafistab gebracht. Im Literatur-
verzeichnis sind nur die neueren Arbeiten beriicksichtigt, von den &lteren nur
diejenigen, welche fiir die Entwicklung grundlegend waren.

Danken muB ich hier auch Frl. Err1 Erstrer fiir ihre aufopfernde Titigkeit
beim Lesen der Korrekturen und beim Erginzen des Literaturnachweises.
Nicht weniger gilt mein Dank meiner wissenschaftlichen Mitarbeiterin Frl.
voN Murius fiir viele Spezialuntersuchungen sowie fiir die Anfertigung vieler
farbiger Mikrophotogramme.

Undenkbar wire die ganze Darstellung ohne Mitwirkung vieler irztlicher
und wissenschaftlicher Krifte der Medizinischen Universititsklinik in Jena.
die ihr Leiter, Prof. Dr. W. H. VEIL, in verstindnisvoller und stets fordernder
Weise zur Verfiigung gestellt hat. So mag der vorliegende Band nicht nur fiir
die Arbeit des Verfassers, sondern gleichzeitig auch fiir die seines Wirkungs-
kreises Zeugnis ablegen.

Meinem klinischen Lehrer endlich, dessen rege geistige Anteilnahme — und
sei es oft im Widerspruch, und gerade dadurch — der ganzen Arbeit viel Antrieb
und tiefgriindigere Gestaltung verliehen hat, sei das Widmungsblatt als Zeichen
des Dankes gesetzt.

Jena., August 1942, LUDWIG HEILMEYER.
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Einleitung.

Noch immer ist es die Lehre von den ,,Sedes morborum®, die seit MORGAGNI
das Denken der Gegenwartsmedizin beherrscht und deshalb auch das geltende
Einteilungsprinzip fiir unsere medizinischen Lehr- und Handbiicher bildet.
Aber die Entwicklung unserer Wissenschaft ist in vielen Punkten dariiber hinaus-
gewachsen, so daBl sich manche Schwierigkeit bietet, Organerkrankungen in
diesem Rahmen zu schildern, weil wir mehr als frither sehen, dafl diese Erkran-
kungen nur Organreaktionen als Ausdruck eines viel umfangreicheren Geschehens
sind. Das Blut nimmt bei solcher Betrachtungsweise eine besonders bevorzugte
Stelle ein. Ist es doch iiberhaupt kein Organ im engeren Sinne, sondern zunichst
einmal eine Fliissigkeit, welche alle Zellen des Korpers umspiilt und deshalb
dhnlich wie das Nervensystem ein allumfassendes Verbindungsglied darstellt.
Als solches ist es der Triiger aller humoralen Korrelationen. Aus dieser Be-
trachtung ergibt sich, daf das Blut an allen Erkrankungen des Gesamtorganismus
oder seiner Teile Anteil nimmt. In der Tat hat der immer mehr verfeinerte
Ausbau der analytischen Methoden uns in den Stand gesetzt, bei fast allen
Erkrankungen Veriinderungen des Blutes nachzuweisen. Man kénnte von einer
Auferstehung der Humoralpathologie, freilich in einem etwas anderen als
dem wurspriinglichen Sinne, sprechen. KEine solche Darstellung der Blutver-
inderungen iibersteigt den hier festgelegten Rahmen. Was wir hier schildern
wollen, sind im wesentlichen die pathologischen celluliren Verinderungen des
Blutes oder Krankheitserscheinungen, fiir die wir primédre Blutverinderungen
verantwortlich machen miissen. Aber auch diese kénnen nur im engsten Zu-
sammenhang mit der Pathologie der bluthildenden und blutzerstérenden Organe,
also vor allem von Knochenmark, Milz und Lymphdriisen, besprochen werden.
Was wir an celluliren Bestandteilen im Blut vorfinden, ist selbst nichts Ein-
heitliches. Die Blutzellen sind vielmehr genetisch, morphologisch und funk-
tionell so verschiedenartige Gebilde mit verschiedener funktionspathologischer
Bedeutung, dall es gerechtfertigt erscheint, jede Zellart mit ihrem Muttergewebe
als gesondertes Organsystem aufzufassen, das jeweils eigene Gesetze des patho-
logischen Ablaufs erkennen léiBt. Aus diesem Grunde lassen sich die Blut-
erkrankungen je nach dem vorwiegenden Befallensein als Erkrankungen des
erythrocytiren, leukocytiren und thrombocytiren Systems darstellen, ohne dal3
eine zusammenfassende Betrachtung, da wo sie uns klinisch, wie etwa in der
Panmyelopathie, entgegentritt, zu kurz kommen soll.

Die besondere Stellung, die das Blut im Rahmen pathologischen Geschehens
einnimmt, wirft immer wieder die Frage nach der Definition einer Bluterkrankung
auf. Die Schwierigkeit der Entscheidung, ob selbstiindiges Krankheitsbild oder
nur sekundire Reaktion, zieht wie ein roter Faden durch die gesamte Blut-
pathologie. Sie gibt immer wieder zu heftigen Diskussionen bei dieser oder jener
Bluterkrankung Anlall. Der Streit ist hdaufig unfruchtbar, weil die Entscheidung
nicht aus dem Einzelfall heraus zu kliren ist, sondern von der Stellungnahme
des einzelnen Betrachters den gesamtpathologischen Problemen gegeniiber
abhéingt. Das ganze Problem wird wesentlich einfacher, wenn wir jede Blut-
erkrankung als Reaktion eines Blutsystems auffassen, die immer in derselben
gesetzmiBigen Weise abliduft, gleichgiiltig, ob sie uns als ,,priméire Erkrankung*
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2 Einleitung.

oder als sekundiire Erscheinung entgegentritt. Ich erinnere in diesem Zusammen-
hang nur an den himolytischen Ikterus, an die pernizidse Animie, an die Eisen-
mangelanimie, an Aplasien und Leukosen und viele andere Krankheitszustinde,
die uns teils als selbstdndige Krankheitsbilder, teils als sekundire Formen vor
Augen treten. Man hat immer wieder gesagt, dall es primére Bluterkrankungen
iiberhaupt nicht géibe, sondern daf} sie immer eine Ursache haben miiiten, die
nur das Blut am hauptsidchlichsten, d.h. fiitr uns am deutlichsten sichtbar,
befillt, withrend die sekundéren Verdinderungen fiir unseren irztlichen Eindruck
nur als Begleitvorgang im Rahmen der sich abspielenden klinischen Erscheinungen
imponieren. Aber auch diese Festlegung ist unsicher und stark von #uBerlichen
Gesichtspunkten diktiert. Denn nicht immer ist das, was uns als besonders
eindrucksvolles Symptom erscheint, deshalb auch von besonderer primiirer
Bedeutung im Gesamtgeschehen. Bei dieser Schwierigkeit der Lage ist es deshalb
am zweckmifligsten, den der Krankheitserscheinung zugrunde liegenden gesetz-
mifligen Reaktionsablauf oder den pathogenetischen Mechanismus, soweit ein
solcher bekannt ist, in den Vordergrund der Betrachtung zu stellen. Dieses
Vorgehen empfiehlt sich auch deshalb, weil unser therapeutisches Handeln gerade
von diesen Gesichtspunkten heute weitgehend diktiert wird. Da der pathoge-
netische Mechanismus einer pernizidsen Andmie oder eines himolytischen
Ikterus ebenso wie der Reaktionsablauf einer Leukose oder Aplasie stets derselbe
ist, gleichgiiltig ob er als primérer oder sekundirer Vorgang auftritt, so behandeln
wir ihn auch mit denselben Mitteln. Natiirlich ist daneben auch die Kenntnis
der auslésenden Ursache enorm wichtig. Aber es ist unmdoglich, die Erkrankung
des Blutes nach #tiologischen Gesichtspunkten darzustellen, weil wir wissen, daf
ein und dieselbe Ursache zu sehr verschiedenen Reaktionsabliufen fiihren kann,
withrend umgekehrt ein und dieselbe Bluterkrankung oft durch die verschiedensten
Ursachen hervorgerufen wird. So muf} die Aufspiirung der Ursachen neben die
Feststellung des pathogenetischen Zusammenhangs treten und aus diesem
Grunde werden wir in der folgenden Darstellung bemiiht sein, auBler den ,,pri-
miren® auch die ,sekundiren® Krankheitsbilder mit bekannter Ursache zu
schildern, die mit den .,primiiren” denselben pathogenetischen Mechanismus
gemein haben. Damit wird der Mechanismus der Krankheitsentstehung zum
Leitmotiv der Einteilung und der Darstellung der Krankheiten des Blutes.



Allgemeiner Teil.

1. Die Zusammensetzung des Blutes
und das Gesamtblutvolumen.

Zentrifugiert man das ungerinnbar gemachte Blut eines gesunden Menschen,
so scheidet es sich in Plasma und Kérperchen. Die genaue Messung beider
Bestandteile wird mit Hilfe des Himatokritverfahrens (s. S. 81) durchgefiihrt.
Durchschnittlich finden wir beim gesunden Mann 46% und bei der Frau 42%
Blutkérperchen, also ein Plasmavolumen von 54—58%. Neben diesen Ver-
hiiltniszahlen ist fiir viele Fragen der Physiologie und Pathologie des Blutes’
die Kenntnis der Gesamtblutmenge aulerordentlich wichtig. Die ersten Unter-
suchungen iiber das Gesamtblutvolumen wurden bereits in der Mitte des vorigen
Jahrhunderts durch WeLcker durchgefiihrt, und zwar in der Weise, dall er
Tiere ausbluten lie und aus den einzelnen Organen anschlieBend das noch vor-
handene Blut auswusch. Er kam zu dem Ergebnis, dall bei den S#ugetieren
die Gesamtblutmenge etwa 7,7% des Korpergewichts ausmache. Ahnliche
Untersuchungen wurden mit fast denselben Ergebnissen von BiscHOFF an
Hingerichteten durchgefiihrt. Klinisch verwertbare Methoden ergaben sich aber
erst, als man dazu iiberging, bestimmte Mengen verschiedener Stoffe in die
Blutbahn einzuspritzen und aus ihrem Verdiinnungsgrad die Gesamtblutmenge
zu berechnen. Alle diese Methoden sind mit verschiedenen Fehlerquellen belastet.,
unter denen vor allem die ungleichméfige Verteilung und Vermischung des Blutes
in den verschiedenen Organen sowie die Absorption der zur Messung einge-
fithrten Substanzen durch die Korpergewebe und schlieBlich ihre rasche Aus-
scheidung zu nennen sind. Trotz dieser verschiedenen Fehlerquellen haben sich
einzelne Farbstoffmethoden und die Kohlenoxydmethode als fiir klinische Unter-
suchungen geniigend genau erwiesen und in der Klinik behauptet. Hierzu sind
in der neueren Zeit die mit radioaktiven Substanzen arbeitenden Methoden
hinzugekommen. Die von BeuRING eingefiihrte und spdter von CULBERTSON
variierte Antitoxinmethode hat sich nicht durchgesetzt und heute keine praktische
Bedeutung mehr. Die heute noch gebriuchlichsten Verfahren zur Bestimmung
der zirkulierenden Blutmenge sind die mit Trypanrot und Kongorot arbeitenden
Verfaliren. Da sich das Kongorot mit den Plasmakolloiden verbindet, wird
mit dieser Methode ebenso wie mit den meisten iibrigen Farbstoffmethoden
die Plasmamenge bestimmt. Mit Hilfe des Himatokriten kann darans an-
schlieffend die zirkulierende Gesamtblutmenge bestimmt werden. ZweckmiBiger-
weise wird die Kongorotmethode folgendermalien durchgefithrt (nach Hern-
MEYER):

Dem Patienten wird morgens miichtern aus der miglichst wenig gestauten Armvene
Blut in mit Paraffinél ausgekleidete Zentrifugengliser entnommen. 3 Min. nach Injektion
von 10 em? einer 1%igen sterilen, frischen Kongorotlgsung wird ein weiteres mit Paraffinsl
ausgespiiltes Zentrifugenglischen voll Blut zur Gewinnung von 2 em? Kongorotserum ent-
nommen. Dann wird das klare, durch scharfes Zentrifugieren gewonnene Serum abpipet-
tiert und in 2,75 mm Schicht das Kongorotserum gegen natives Serum (um die Serumeigen-
farbe auszuschalten) im Stufenphotometer bei Filter S 50 ausgewertet. Vor dem Versuch
wird eine verdiinnte Kongorotlisung hergestellt, indem mit derselben Spritze, mit der die

Injektion vorgenommen werden soll, genau 10 cm? der 1%igen Kongorotlésung aufgezogen
1 *
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4 Die Zusammensetzung des Blutes und das Gesamtblutvolumen.

und in einen 100-cm3-MeBkolben ausgespritzt werden. Der Kolben wird dann mit Aqua
bidestillata genau bis zur Marke aufgefiillt. 1,8 cm® Nativserum werden mit 0,2 cm® dieser
Losung versetzt und diese ,,Standardlésung™ bei Filter S 50 gegen eine Losung von 1,8 cm®
Serum und 0,2 em® Aqua bidest. in 2,75 mm Schicht photometriert. Die Plasmamenge ist
gleich dem Quotienten aus der Extinktion der Standardlésung und der Extinktion des
Kongorotserums.

100
Die Gesamtblutmenge — Plasmamenge X

100 — Hamatokrit
Noch genauere Werte soll die Evans-Blaumethode ergeben (GREGERSON,
318soN und STEAD). Eine andere Methode, mit der ebenfalls sehr genaue Werte
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Abb. 1. Plasma-, Erythrocyten- und Gesamtblutvolumen bei Kindern und Jugendlichen. Die ausgezogene
Linie gibt den Durchschnittswert ({ir das Gesamtblutvolumen der entsprechenden Altersgruppe wieder.
(Nach Brings, GicsuN und KUNKEL,)

erzielt werden, ist die erstmals von GREHAND und QUINQUAUD angegebene
Kohlenoxydmethode. Bei diesem Verfahrven lifit man eine abgemessene Menge
Kohlenoxyd aus einem Gummisack vollstindig einatmen und bestimmt danach
die Kohlenoxydkonzentration im Blut, woraus sich, da das Kohlenoxyd nur
an die Erythrocyten gebunden wird, das zirkulierende Erythrocytenvolumen
errechnen lifit. Die Farbstoffmethode ergibt also unmittelbar nur die Plasma-
menge, die Kohlenoxydmethode nur das gesamte zirkulierende Blutkorperchen-
volumen.

In jiingster Zeit ist man dazu iibergegangen, eine bestimmte Menge mit Hilfe
von radioaktiven Substanzen markierter Erythrocyten in die Blutbahn zu geben
und anschlieBend den Grad ihrer Verdiinnung zu messen. Man verwendet dabei
entweder radioaktives Eisen (Hanx, Ross, BALg, BALrour und WHipPLE) oder
radioaktiven Phosphor (ANDERsON). Da radioaktives Eisen nur im Knochenmark
in die Erythrocyten wihrend ihrer Entstehung eingebaut werden kann, mufl
man diesen Stoff zundchst einem Menschen injizieren, der dann markierte
Erythrocyten zu der Bestimmung spenden kann. Da die Beschaffung derartiger
»Spender begreiflicherweise nicht immer ganz einfach ist und zudem Zeit
verloren geht, wihrend der das Eisen in die Erythrocyten eingebaut wird, ging
ANDERSON dazu iiber, Erythrocyten in vitro mit radioaktivem Phosphor zu ver-
sehen und die so gekennzeichneten roten Blutkorperchen zwecks Untersuchung
der Gesamtblutmenge einzuspritzen.
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