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HORST STOBBE - HAMATOLOGISCHER ATLAS



VORWORT

Das Wissen um Morphologie und Funktion der Blut- und Knochenmarkzellen so-
wie ihrer Reaktions- und Neoplasieméglichkeiten ist nicht ‘nur fiir spezielle hima-
tologische Fragestellungen, sondern auch allgemein fir die drztliche Diagnostik
unumginglich.

Dabei bietet sich die himatologische Untersuchungsmethodik durch ihre Einfach-
heit am Krankenbett und beim Tierexperiment, also in Praxis und Forschung, geradezu
an. Oft sind allerdings die Aussagemdglichkeiten iiberhaupt oder aber ihre Grenzen
bei den verschiedenen hdmatologisch-zytologischen Verfahren nicht bekannt.

Das Studium der morphologischen Himatologie wird durch das Vorliegen von
Abbildungsmaterial stets sehr erleichtert. Jedoch werden kleine Ubersichtstafeln
meist vom Lernenden als nicht ausreichend empfunden. GroBe kostspielige Bild-
binde gelangen bekanntlich leider selten in die Hinde interessierter Arzte, Studenten
oder medizinisch-technischer Assistentinnen. In dem vorliegenden Atlas wird ver-
sucht, in dieser Hinsicht einen Mittelweg zu beschreiten.

Sowohl bereits seit Jahrzehnten bekannte, wie auch neu eingefiihrte Firbemethoden
fiir Blutpriparate vermogen nicht nur die Strukturverhiltnisse, sondern teilweise
auch die chemische Zusammensetzung und das Fermentgeschehen der Zellen zu
kliren. Besonderer Wert wurde in diesem Atlas auf die panoptischen Firbungen
gelegt. Diese tagtiglich bewihrten, alten Methoden werden besonders durch die
modernen Verfahren der Nativblutbeobachtungen wesentlich erginzt, so daB3 da-
durch weitere Fortschritte in der Himatologie zu erwarten sind.

Der Atlas soll Ausdruck dieser Verbindung alter und neuer Methoden sein. Er
bietet erstmals eine Gegeniiberstellung von fixierten, gefirbten Blutzellen auf Farb-
mikrophotographien (Color-Umkehrfilm, VEB Agfa-Wolfen) mit vitalen, im
Phasenkontrastverfahren erfalten Zellen auf Schwarz-Weil-Aufnahmen. Einige
Phasenkontrastserienphotographien verdeutlichen Bewegungsvorginge einzelner
Zellen.

Insgesamt wurden 233 Farb- und 160 Schwarz-Wei8- Einzelaufnahmen zu 236 Abbil-
dungen zusammengestellt. Die Anordnung der Bilder auf den jeweils rechten Buch-
seiten bot die Moglichkeit, neben den zugehdrigen Legenden auch kurze Aus-
fithrungen iiber Morphologie und Funktion der bildlich wiedergegebenen Zellen
auf der entsprechenden Gegenseite hinzuzufiigen.



Fir diejenigen, welche zwar m’t dem Ausstrichverfahren vertraut sind, das Einar-
beiten mit dem Phasenkontrastverfahren aber bisher scheuten, wird dieser Bildband
sowohl in morphologischer wie in methodischer Hinsicht eine Hilfe darstellen.
Durch ihn lassen sich anfingliche Schwierigkeiten mit dem Nativpriparat rasch
tiberwinden.

Sowohl von Phasenkontrastpriparaten wie von fixierten, gefirbten Ausstrichen
wurden ausschlieBlich Mikrophotographien benutzt. Auf Zeichnungen wurde be-
wuBt verzichtet. Die Klischeekorrekturen wurden auf ein Mindestmal3 beschrinkt,
um der ,,Naturtreue* der Mikrophotographie als bester Form der Dokumentation
wirklich Geltung zu verschaffen.

Aus didaktischen Griinden wurde der endgiltige VergroBerungsmaBstab der
Abbildungen durchgehend 1:2000 gehalten. Wenige Ausnahmen sind besonders
bezeichnet.

Die Anfiigung einer Methodik der morphologischen Blut- und Knochenmark-
untersuchung sowie der wichtigsten Zihl- und MeBmethoden von Blutzellen soll
anderweitiges zeitraubendes Suchen nach bestimmten Firbetechniken oder Zihl-
verfahren ersparen. Hier konnten auch Hinweise auf neuere Methoden gegeben
werden. So iibernahm Herr Dr. phil. H. J. Raderecht, Oberassistent am Phys.-
Chem. Institut der Humboldt-Universitit, Berlin (Direktor: Prof. Dr. S. Rapoport),
in dankenswerter Weise die Bearbeitung eines Abschnittes tiber neue Himoglobin-
Bestimmungsmethoden, die sich in Kliniken, Polikliniken und med.-diagn. In-
stituten endlich durchsetzen sollten.

Zu groBem Dank fiir die Uberlassung von Priparaten seltener Krankheiten bin
ich folgenden Herren verpflichtet: Prof. F. H. Schulz, Med. Univ.-Klinik, Leipzig;
Prosektor Dr. H. Eck, Path.-Bakt. Inst. am Bezirkskrankenhaus St. Georg, Leipzig;
Oberarzt Dr. W. Haas, Bezirkskrankenhaus St. Georg, Leipzig; Dr. H. Rind,
Univ.-Kinderklinik der Charité, Berlin. Fiir die Uberlassung von sechs Phasen-
kontrastmikrophotos mochte ich Herrn Dr. E. Jeschal, jetzt Oberarzt am Ev.
Krankenhaus, Oldenburg (O.), besonders danken. Eine wertvolle Hilfe waren mir
die technischen Assistentinnen Frau M. Andrejewski (Farbfilmentwicklung) und
Frau U. Drescher (VergroBerungsarbeiten) sowie die med.-techn. Assistentinnen
des Himatologischen Laboratoriums der I. Med. Klinik der Charité (Leitende Labor-
assistentin: Frau E. Tichter), die mich vielfiltig unterstiitzten.

Dem Akademie-Verlag, Berlin, gebithrt meine Anerkennung fir die besondere
Miihe um Herstellung und Ausgestaltung des Buches.

H. Stobbe
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1. TEIL

Morphologie und Funktion der Einzelzellen
von Blut und Knochenmark
sowie Darstellung himatologisch wichtiger Krankheiten






A. Herkunft der Blutzellen
Die prinatale Blutbildung

Die embryonale Blutbildung wird nach ihrer jeweiligen vorwiegenden Lokalisation
in 3 Abschnitte gegliedert: die mesoblastische, die hepato-lienale und die medullire
Blutbildungsperiode.

Alle geformten Elemente des Blutes werden vom embryonalen Bindegewebe, dem
Mesenchym, iiber primitive Blutzellen abgeleitet. Die embryonale Mesenchymzelle
ist demnach als eigentliche Urform der Blutbildungszelle aufzufassen. Vom ersten
bis spitestens zum dritten Embryonalmonat werden derartige Bildungsherde im
Bereich des Dottersackes gefunden. In dieser mesoblastischen Blutbildungsperiode 16sen
sichin den sogenannten Blutinseln die ersten Blutzellen ab, wihrend sich andere Zellen
gleichzeitig zu den frihesten Blutgefilen umbilden. Die Mehrzahl der primitiven
Blutzellen hat in diesem Stadium bereits die Fihigkeit, Himoglobin aufzunehmen,
wodurch sie zu primitiven Erythroblasten werden. Diese groBen, kernhaltigen
Zellen dienen dem sich rasch entwickelnden Embryo nur so lange als Sauerstoff-
tibertriger, bis sich eine reifere Erythrozytengeneration ausgebildet hat. Wihrend
diese frithembryonale Erythropoese durch Megaloblastose und Kernpersistenz
gekennzeichnet ist, reift der definitive Erythroblast durch die Entkernung zum
Erythrozyten aus. Die Blutbildung im Dottersack tritt im vierten Monat weit-
gehend zuriick und lokalisiert sich nun hauptsichlich in der Leber. AuBerdem ist
zwischen dem dritten und sechsten Monat auch die Milz in die Erythropoese mit
einbezogen (hepato-lienale Blutbildungsperiode). Das Knochenmark als endgiiltiger
Sitz der Blutbildung beginnt sich je nach Knochentyp zwischen dem vierten und
funften Monat zu formen: stark vaskularisierte Mesenchymknospen wachsen in die
sich entwickelnden Knochen ein und breiten sich in ihnen aus. Die hier lokalisierten
mesenchymalen Zellen differenzieren sich zu den speziellen Blutzellen, so daB3 das
Knochenmark bald ein wichtiger Blutbildungsort wird, der zunichst im wesent-
lichen Granulozyten produziett (medullire Blutbildungsperiode). Die Erythropoese
entwickelt sich im Markorgan in dem MaBe stirker, wie in Leber und Milz die
Riickbildung einsetzt. SchlieBlich sind bei Geburt nur noch einige wenige erythro-
poetische Herde in der Leber auffindbar.

Einzelne Granulozyten und wandernde Histiozyten lassen sich schon wihrend der
mesoblastischen Blutbildungsperiode in den Blutinseln nachweisen. Wihrend in
den ersten zwei Monaten die Granulopoese nicht besonders auffillig ist, tritt sie in
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der hepato-lienalen Periode bereits mehr in Erscheinung. Spiter geht die Produktion
myeloischer Zellen in gleicher Weise in der Milz zuriick, wie sich das lymphatische
Gewebe in diesem Organ ausbreitet. Dieses Verhalten und andere Hinweise (z. B.
wihrend der Alarmreaktion, Se/ye) deuten auf einen Antagonismus zwischen lympha-
tischem und myeloischem Gewebe hin. Aus Milz, Lymphknoten, Thymus und dem
weiteren lymphatischen Gewebe des Organismus werden Lymphozyten vom zweiten
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Monat des Fetallebens ab in das Blut ausgeschwemmt. Die Monozyten erscheinen
erst zwischen dem vierten und fiinften Monat im embryonalen Blut. Mehrkernige
Riesenzellen sind bereits in den Blutinseln des Dottersacks vorhanden. Spiter treten
sie nicht selten in Leber, Milz und wihrend der medulliren Blutbildungsperiode im

Knochenmark auf (Custer).

Die postnatale Blutbildung

Das Knochenmark steht als blutbildendes Organ beim Menschen nach der Geburt
weit im Vordergrund. Granulo-, Erythro- und Thrombopoese sind hier lokalisiert
und stellen das Parenchym innerhalb eines Geriistes dar, das als Markretikulum von
der Summe der Stromazellen gebildet wird. Im ersten Lebensjahr enthalten platte und
Rohrenknochen nur blutbildendes Mark. Vom zweiten Lebensjahr an bilden sich
Fettzellen durch Fetteinlagerung in die Stromazellen des Markes aus. Damit kommt
die allmihliche Umwandlung ausgedehnter Markabschnitte in Fettmark in Gang.
Beim Erwachsenen wird der Markraum in den Rohrenknochen tiberwiegend und in
einem Teil der platten Knochen bis zu '/, von Fettzellen eingenommen. Schitzungs-
weise die Hilfte des Markorgans beim Erwachsenen besteht aus Fettmark, das bei einer
Hyperplasie der blutbildenden Abschnitte vom Organismus wieder eingeschmolzen
werden kann.

Im Hinblick auf die Herkunft der verschiedenen Blutzellen wihrend der postnatalen
Lebensperiode sind zahlreiche Theorien aufgestellt worden. Fast jede dieser An-
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sichten nimmt letztlich einen gemeinsamen Ursprung aller Blutzellen im retikulo-
histiozytiren System (RHS) an, das durch seine prospektiven Potenzen etwa dem
embryonalen Mesenchym entspricht. So erkennen die ,,Unitarier* eine multipotente
primitive Zelle an, aus der sich auch postnatal alle Blutzellarten je nach den beson-
deren Erfordernissen ableiten (Monophyletismus). Die polyphyletistische Theotie
stellt Stammzellen der verschiedenen Blutzellsysteme in den Vordergrund, die bereits
bei der Geburt differenziert sind und fir die Entwicklung des jeweiligen Blutzell-
systems weiterhin verantwortlich sind (Polyphyletismus).

Ebrlich hatte zuerst fiir die Myelo- und Lymphopoese unterschiedliche Stammzellen
angenommen, die im weiteren nur myeloische bzw. nur lymphatische Zellen bilden
konnten (Dualismus). Spiter wurde auch fiir den Monozyten von Schilling eine unab-
hingige, vollig selbstindige Entwicklung von einer Stammzelle postuliert (Trialis-
mus). Die immer mehr erweiterten Kenntnisse der Zytologie fihrten dazu, dal3
Stammezellen der verschiedenen Blutzellsysteme morphologisch weitgehend charak-
terisiert wurden, so daf3 der Polyphyletismus an Boden gewann (Undritz).

Die extramedullire Blutbildung

Der Ausdruck bedeutet ,,Blutbildung auBBerhalb des Knochenmarkes®. In den meisten
Fillen lieBe sich dieser Vorgang als ein Kompensationsmechanismus bei ungentigen-
der, nicht ausreichender Knochenmarkfunktion deuten. Die Auffassungen iber die
Entstehungsweise der myeloischen Metaplasie sind jedoch unterschiedlich, denn
diese tritt einmal trotz ausreichender Marktitigkeit auf, wihrend sie andererseits bei
Panmyelophthisen ausbleiben kann. Eine bestimmte Abgrenzung der stimulierenden
Reize, die in den zu Embryonalzeiten einst blutbildenden Organen erneut eine
Himatopoese anregen, ist bisher kaum mdglich. Vielfach ist auf die Tatsache hin-
gewiesen worden, daf} die extramedullire myeloische Metaplasie zuerst im lympha-
tischen Gewebe entsteht, so daB3 damit der Funktionszustand dieses Gewebes fir
den Vorgang der Metaplasie bedeutungsvoll sein kénnte. Wihrend der Knochen-
markraum beim Kind iiberwiegend von blutbildendem Gewebe ausgefiillt ist, besteht
im Erwachsenenalter beim Auftreten von Zellhyperplasien zunichst ecine gewisse
Expansionsmdglichkeit innerhalb der Knochen durch Einschmelzung des Fett-
markes, ehe eine myeloische Metaplasie auBerhalb des Markraumes einsetzt.

Wechselnd sind die Meinungen auch zu der Frage, ob die Metaplasie durch Koloni-
sation aus dem Blut eingeschwemmter Zellen sich entwickelt oder ob pluripotente
Zellen des retikulohistiozytiren Systems eine autochthone Blutbildung an jeder
neuen Stelle einzuleiten in der Lage sind (Kung).

Der Vorgang der Metaplasie muB klar von einer Metastasierung abgegrenzt werden.
Eine sichere Trennung dieser beiden theoretisch gut definierbaren Begriffe ist prak-
tisch wegen der geringen zytomorphologischen Unterschiede bei hyperplastischen
und neoplastischen Prozessen, z. B. bei Leukosen, kaum moglich.
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