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~ De Beoordeeling van het punctaat . . ' ‘gisch standpunt bezien, doch ook wat betreft de physiologie, en in de
Het normale lymphklierpunctaat allerlaatste tijd ook de therapie, zijn onze inzichten aanmerkelijk verdiept,
' ~ Men behoeft hier slechts te wijzen op de uitgebreide morphologische
‘onderzoekingen, verricht op het gebied der reticulosen en primaire tu-
moren van het lymphatische weefsel, hun verband met leucacmién en
andere systeemziekten, op de physiologische studién betreffende lymphe-
~ stroom en filterwerking der lymphklieren, over de beteekenis der reacties
Hoorpstuk VII. — De diagnostische Waarde van de, Lymﬁkkl@er- centra, over de rol der lymphocyten bij de vorming van antistoffen in het
: llehllml, over de oorsprong der globulinen in het lymphoide weefsel, en
in het minst op de beinvloeding van maligne processen in de lymph-
ten door radioactieve stoffen, urethaan en mosterdgas, om in te zien

it op dit gebied belangrijke vorderingen zijn gemaakt, of in de nabije
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Het celbeeld bij pathologische toestanden
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~ toekomst liggen.
- Mot deze uitbreiding van onze kennis heeft de clinische diagnostiek
“geen gelifken tred gehouden, Het stellen van een juiste diagnose bij aan-
gen, die gepaard gaan met zwellingen van de perifere lymphklieren,
Mﬂf@p een plaats gelocaliseerd, hetzij in het lichaam verspreid, behoort
'm steeds tot de moeilijke opgaven der interne cliniek. Het moge waar
zijn, dn't_ons hierbq vele hulpmiddelen ten dienste staan, dat een goed
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n bestaan. Van de zijde van den patiint kunnen psychologische
heden de proefexcisie onmogelifk maken, Het gelukt niet steeds
ien:l: ervan le overtu:gen, dat cen healkundige ingmpm.llmnrm
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meene toestand van den patient leder operatief ingrijpen verhinderen.
De loculisatie der gezwollen lymphklieren in de nabijheid van groote
bloedvaten of zenuwstammen, of hun vergroeiing met de omgevende
weefsels, kunnen de ingreep voor den chirurg te riskant maken, Wanneer
multipele lymphklierzwellingen bestaan zouden reeds aanstonds meer-
dere proefexcisies moeten worden verricht, indien daarbij het patholo-
glsche proces niet overal een even duidelijk karakter draagt. De proef-
excisie leent zich er evenmin toe, de therapeutische beinvlceding van de
ziekte te vervolgen. Tenslotte zal de clinicus bij slechts geringe zwellingen
der lymphklieren er niet gauw toe overgaan een chirurgische ingreep aan
te raden, indien er verder geen aanwijzingen bestaan die wijzen in de
richting van een maligne proces. Dat hierdoor een vroegtijdige diagnose
van cen maligne Iymphklieraandoening niet licht gesteld zal worden, is
begrijpelijk. Dit moet des te meer betreurd worden, omdat het gunstigste
moment voor het instellen van de therapie hierdoor kan voorbijgaan.
Anderzijds wordt ook niet zelden een bestralingstherapie begonnen, zon-
der dat de diagnose met zekerheid vast staat. Zoodoende kan het beeld
vertroebeld worden, en later tot steeds grootere diagnostische moeilijk-
heden aanleiding geven.

Het is begrijpelijk, dat de aspiratie-biopsie, die beoogt met puncties
van organen en tumoren weefselmateriaal te verkrijgen voor histologisch
onderzoek, en zoodoende een aanmerkelijke vereenvoudiging beteekent
van de proefexcisie, steeds meer belangstelling trekt en ook bij gezwollen
lympliklieren toepassing heeft gevonden. In het literatuuroverzicht zal
blijken, dat het histologisch onderzoek van op deze wijze met dikke
naalden verkregen weefselmateriaal, niet steeds voldoende is om tot een
diagnose te komen, en dat deze ingreep niet eenvoudig en gevaarloos
genoeg is om bij lymphklieren algemeen toegepast te kunnen worden.

Scherp gescheiden van de aspiratie-biopsie moét echter worden het
onderzoek, dat gericht is op de cytologie van punctaten, waarbij beoogd
wordt slechts cellenmateriaal te verkrijgen geschikt voor uitstrijkprae-
paraten, De resultaten blijken bij deze methode gunstiger te zijn, en de
ingreep en de bewerking van het verkregen materiaal veel eenvoudiger.
Het eytologisch onderzoek van de haemopoietische organen heeft vooral
ni de invoering der sternum-punctie door ARINKIN in 1929 algemeene
belangstelling getrokken. Talloos zijn de publicaties die hierover het licht
hebben gezien. De diagnostische lymphklierpunctie heeft echter nog geen
algemeene toepassing kunnen vinden, ondanks het feit, dat ook hierover
belangrijke mededeelingen en overzichten zijn verschenen, vooral in de
latijnsche landen, Als oorzaken hiervoor zouden kunnen worden aange-
voerd de moeilijkheden bij de punctie en de interpretatie van de verkregen
beelden, Deze moeilijkheden gelden echter evenzeer voor de sternum-
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punetie, die toch geleldelijle goworden s tot cen in de clinfek bruikbare,
on in vele gevallen onmisbire methodiek,

In het volgende is getracht aan de hand van een witvoerig onderzoek,
begonnen in 1943, bij ruim 300 patienten met aandoeningen van de peri-
fere lymphklieren, de waarde van de dingnostische lymphklierpunctie
voor de cliniek na te gaan, Door de teclinick cenvoudiger te maken dan
in de literatuur beschreven werd, gelukte het een methode in te voeren,
die zeer gemakkelijk te gebruiken is, en slechts uiterst zelden bezwaren
van den patient oproept.

Alvorens de techniek en de interpretatie van het verkregen punctaad
le bespreken, en de moeilijkheden die hierbij kunnen optreden, zal een
overzicht worden gegeven van de anatomie, physiologie en pathologische
inatomie van de lymphklieren, waarna uitvoeriger zal worden ingegaan
op de clinische diagnostiek en differentiaaldiagnostiek van de periferc
lymphklierenzwellingen.,

Tenslotte zal met de verkregen gegevens de begrenzing der methode
worden vastgesteld, en getracht worden de waarde ervan bij het stellen
vin de diagnose te bepalen. Er werd daarbij gestreefd naar vergelijking
viin de bij puncties verkregen beelden met die van het daarna verrichte
histologische onderzoek, indien althans proefexcisie mogelijk was, Niet
geringe hulp werd daarbij verkregen van de patholoog-anatomen Dr, H.
J: G. Wyers te 's-Gravenhage, en Dr, J. van Dam te Amsterdam.

Het is hier de plaats te wijzen op de geheel eigen methodiek van een
morphologisch onderzoek. Het is duidelijk dat de persoonlijke interpre-
tatie en de ervaring van dengene die het onderzoek verricht, hierbij een
belangrijke rol spelen, en dat de objectiviteit, hierbij vaak moeilijk vol-
doende te benaderen zal zijn, Het belangrijkste hulpmiddel bij het ob-
jectief reproduceeren der bevindingen is wel het weergeven der gevonden
beelden door middel van fotografisch materiaal en teckeningen, Dat
ook deze ruime gelegenheid geven tot subjectieve interpretatie is niet te
ontkennen, Doch dit is nooit geheel te vermijden. Er werd bij het illustra-
tiemateriaal naar gestreefd, een zoo typeerend mogelijk beeld te verkrij-
gen van degevonden afwijkingen. Tevens werd getracht met een pekleurde,
plaat de elementen in de cytologie der lymphklierpunctaten vast te leggen
die van essentieel belang moeten worden geacht bij het gebruiken van deze
methode als diagnostisch hulpmiddel.

Behalye in de Universiteitskliniek voor inwendige ziekten te Amster-
dam (Hoofd: Prof Dr. J. G, G. Borst), werd een belangrijk deel der
patienten onderzocht in het Pathologisch Laboratorium (Hoofd; Dr, H,
J: G Wyrs) en de Interne afdeeling (Hoofd : Dy, Ji L A, Prurz) van het
Ziekenhuis van den H. Joannes de Deo te "s-Gravenhage.




HoorpsTUuk I

OVERZICHT VAN DE LITERATUUR OVER DE DIAGNOSTISCHE
LYMPHELIERPUNCTIE .

Over de diagnostiek van lymphklierzwellingen is reeds zooveel geschre-
ven, dat het niet mogelijk is binnen het bestek van dit werk een volledig
overzicht hiervan te geven.

Waar het onderzoek hier echter vooral betreft de waarde van de lymph-
klierputictie als hulpmiddel bij de diagnostiek, werd het literatuurover-
zicht tot dit laatste beperkt. In volgende hoofdstukken, waarin de tech-
niek en de verkregen resultaten nader worden besproken, zal gelegenheid
zijn op sommige publicaties betreffende deze onderwerpen dieper in te
gaan,

Het puncteeren van lymphklieren met het doel materiaal te verkrijgen
voor het stellen van een diagnose, is geen nieuwe methode. Aanvankelijk
word deze ingreep echter alleen gebruikt in die gevallen, waarbij een
bacteriologisch onderzoek moest worden ingesteld, en ook thans nog is
deze indicatie de voornaamste in het meerendeel van de gevallen waarbij
tol een punctie van een gezwollen lymphklier wordt overgegaan. Zoo
gebruiken GRIEG en GRAY in 1904 de lymphklierpunctie bij hun onder-
zoek naar de verwekker der slaapziekte. Sindsdien vindt de lymphklier-
punctie in tropische landen geregeld toepassing, 0.a. bij trypanosomiasis,
bubonenpest en filariasis. Door E. HoFFMANN werd reeds in 1905 aange-
raden bij luetische infecties, waarbij het niet gelukt in het primairaifect de
Treponema pallidum aan te toonen, de regionale lymphklieren te punc-
teeren, waarbij het dan meestal mogelijk blijkt in het donkerveldprepa-
raat van het punctaat de verwekker der ziekte te vinden. Geen dezer
onderzockers heeft echter voldoende aandacht besteed aan het celbeeld
van het verkregen materiaal.

Volgens C. IL. FORENER zou G, R. WARD in 1914 in zijn boekje ,, Bedside
Haematology'' de cerste zijn geweest, die erop gewezen heeft, dat de
lymphlklierpunctie bij het clinisch onderzoek van belang kan zijn omdat
uit het celbeeld waardevolle gegevens kunnen worden verkregen. Zijn
pegevens waren echter zeer schaarsch, en navolging heeft dit initiatief
niet gevonden, H, HirscureLn heeft er in 1919 op gewezen, dat afstrijk-
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sels van lymphklieren beelden kunnen geven waarbij het mogelijl s de
dingnose ziekte van Hopexin te stellen, Dit zon de nandacht weer op de
mogelijkheid van de eytologische diagnostick hebben govestigd, maar de
door hem gegeven albeeldingen kunnen thang niet meer de overtuiging
goven, dat zijn gevolgtrelkingen op juiste waarnemingen waren gebaseerd,
In een kort, doeh reeds zeer volledig, overzicht beschreefl C, G, Gurnrig
in 1921 zijn ervaringen verkregen met lymphklierpuncties, De door hem
verkregen resultaten bij een klein patienten-materiaal, waarvan het aan-
tal eehter niet wordt genoemd, zijn uitstekend gerangschikt, Door verge-
lijking met histologische beelden komt hij tot de mogelijkheid van een
dingnose door puncties bij de ziekte van Hopnarin en maligne tumoren,
wanrvan hij de aard echter niet weet te differentieeren, De voor- ¢n nas
deelen der methode zijn door hem critisch weergegeven, en het is daarom
niet goed te begrijpen, waarom de lymphklierpunctic geen verdere toe-
passing heeft gevonden. Eerst in 1927 wordt opnieuw hierop de aandacht
pevestigd door C, £, FoRENER, die nitgaat van de door GuTHRIE beschre-
ven gegevens, De punctietechniek, door GuTHRIE 200 eenvoudig mogelijle
pehouden, wordt door ForrNER echter zoo gecompliceerd beschreven,
dat de ingreep als routinemethode zeker niet in aanmerking kon komen,
Ook de door hem hierbij ingevoerde vitale kleuringen, waarvoor zeer
speciale voorbereidingen vereischt worden, konden er niet toe bijdragen
de methode in de cliniek te doen invoeren, Nieuwe gezichtspunten heeft
et onderzoek van FORKNER zeker niet geopend.

De invoering van de sternumpunctie door ARINKIN in 1929 deed de
belangstelling voor het eytologisch onderzoek snel toenemen, en het is
vigenlijk eerst daarna dat ook aan de cytologie van lymphklier- en milt-
punctaten allerwegen meer aandacht werd besteed. De punctietechniek
werd inmiddels ook op grooten schaal gebruikt bij de diagnostiek van
fumoren. (MARTIN en ELL1s; STEWART). In 1933 gaf STEWART een overs
zicht van zijn resultaten met de aspiratiebiopsie bij niet minder dan 2500
tumoren. Hij komt daarin tot de conclusie, dat de aard der tumor aan een
punctaat niet kan worden beoordeeld, maar dat wel een maligne tumor
in het door punctie verkregen materiaal kan worden herkend, Met zijn
techniek waarbij gebruik wordt gemaakt van dikke naalden, en gekleurd
wordt met in de histologie gebruikelijke methoden, gelukte het niet bij
lymphklieren andere diagnosen te stellen, dan die van metastatischo
tumoren, Primaire lymphklieraandoeningen zouden, volgens zijn meening,
niet door puncties kunnen worden aangetoond. Cytologisehe methoden
waorden echter door hem niet toegepast,

Do ecerste uitgebreide monografie over de diagnostische lymphklior
punctie verscheen in 1934 van de hand van A, PAviovsry te Buanoss
Adren, In hoofdzank een clinfsche beschouwing, wordt hierin toeh een



goed systematisch overzicht gegeven van de cytologische beolden, die
bij de voornaamste lymphklieraandoeningen worden gezien, terwiil aan
het illustratiemateriaal grooten zorg werd besteed. Een duidelijk inzicht
in de waarde dezer methode voor de praktijk wordt hierin echter niet ver-
kregen, Toch heeft dit werk er ongetwijfeld toe bijgedragen, dat de
tmethode, vooral in de latijnsche landen, meer toepassing verkreeg. Met
het werk van Paviovsky als uitgangspunt schreef INTrOzzI in 1935 een
hoofdstuk over de lymphklierpunctie in het boek van FERRATA »Le
Emopatie”, terwijl A. EstRapA de methode in Portugal invoerde. In
Erankrijk zijn het vooral P, EmMiLE WEIL, en zijn medewerkers IscH-WarLL
en SUZANNE PERLES, die zich bijzonder hebben bezig gehouden met de
puncties der haemopoietische organen, en daarover tal van publicaties
het licht deden zien. Hun beschrijving van de lymphklierpunctaten bij
20 gevallen van ziekte van HoDGKIN (1936) munt uit door scherpe waar-
neming en critischen zin bij de interpretatie. In hun latere publicaties
breidden zij hun waarnemingen uit over andere aan doeningen der lymph-
klieren, waaruit blijkt dat de methode ruime toepassing heeft gevonden,
en clinisch van groote waarde wordt geacht. In ecn uitvoerig overzicht
gaf C. ALBAnARY in 1943 zijn ervaringen weer bij een groot aantal pa-
tienten uit de clinicken van TZANCK en FIESSINGER, waarbij de indicaties,
techniek en interpretatic worden samengevat. Hij wijst erop, dat de
lymphklierpunctie het clinische onderzoek op waardevolle wijze kan aan-
vullen, Merkwaardig is, dat in alle fransche publicaties de cytologische
diagnose van tuberculeuse ontstekingen als onmogelijk wordt beschouwd,
terwijl hierbij toch, zooals in een later hoofdstuk zal worden beschreven,
zeer karakteristieke beeiden door het véérkomen van epitheloide cellen
in het punctaat, kunnen worden gezien. ;

De vele publicaties in het Duitsche taalgebied wijzen erop, dat ook
daar aan de diagnostische lymphklierpunctie ruime aandacht wordt be-
steed. In zijn boek ,,Das Blutbild” gaf V. SCHILLING reeds in 1937 een
overzicht over de tot dan toe bekende gegevens welke met de lymphklier-
punctie kunnen worden verkregen, terwijl hij er met nadruk op wijst,
reeds jaren lang deze techniek bijzonder te hebben aanbevolen. Ook
FLEISCHHACKER en LacuNIT vatten in 1939 de gegevens uit de literatuur
siumen, zonder hierbij nieuwe gezichtspunten te openen. Het eerste samen-
vattende overzicht in de duitsche taal, waarbij de techniek en de resul-
taten eritisch zijn beschreven, is van de hand van R. STAREL uit Ziirich,
die hierover in 1939 een voortreffelijk geillustreerde monografie het licht
deed zien, Het geeft de stand van het onderzoek goed weer, en heeft vooral
verdienste door de juiste critische beoordeeling, en de voorzichtige inter-
pretatie der verkregen beelden. Dit laatste kan zeker niet gezegd worden
van de vele publicaties over de cytologie van lymphklieren en van tu-
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moron, die W, Tisengnoore uit Gottingen het licht deed zlon; en die
werden samengevat in een in 1942 uitgegoven monogralie over anndoe-
ningen van het lymphatisch weefsel, waaruit, ondanks een groot aantul
franie afbeeldingen, toch geen helder beeld over deze aandoeningen kan
worden verkregen, en waarin vooral de interpretatie der bij puncties ver-
lkregen gegevens, te weinig blijk geven van een duidelijk inzicht in deze
processen,

De lnatste monografie die over dit onderwerp is verschenen, is van de
hiand van Tage STRUNGE uit Kopenhagen (1944), die een overzicht heeft
Kegoven van zijn bevindingen bij 244 patienten, bij wie niet minder dan
700 puncties werden verricht. De interpretaties zijn gebaseerd op cli-
nische en histologische gegevens, en getracht wordt te komen tot cen eens
voudige classificatie van de door punctie verkregen beelden. Daarbij kan
men zichniet aan de indruk onttrekken, dat sommige problemen te een-
voudig worden gezien en met name de groep der primaire lymphklier-
nandoeningen van malignen aard te weinig in zijn, patholoog-anatomiseh
hokende en in de laatste tijd scherper omschreven, gebieden wordt onders
verdeeld, Behalve een aantal goed geslaagde micro-kleurenfoto's kan het
iHustratiemateriaal de toets der critiek niet voldoende doorstaan, Toch {s
dit onderzoek van belang doordat het een juist inzicht geeft in de waarde
tlezer methode voor de praktijk, waarbij de conclusies voorzichtig gesteld
zijn, Do schrijver meent dat slechts bij de ziekte van Hoperiy, lymphi-
tische leucaemie, metastatische tumoren, en slymphosarcomen' de
dliagnose door een punctie kan worden gesteld, waarbij hij erop wijst dat
oen negatief, d.w.z. normaal punctaat deze aandoeningen niet uitsluit,

Wanneer men de gegevens, uit de literatuur verkregen, samenvat, dan
blijkt wel dat de cytologische diagnostick van lymphklierpunctaten, na-
dat door eenige amerikaansche onderzoekers op de mogelijkheden was
gewezen, in de latijnsche landen ingang heeft gevonden, zoodat men deze
methode in publicaties steeds vindt genoemd. Ook in het duitsch taal-
gebied wordt veelvuldig van de lymphklierpunctie gebruik gemaakt, I
(e Angel-saksische landen daarentegen, waar aan de cytologie der hae-
mopoietischie organen slechts in de laatste jaren meer aandacht wordt
besteed, heeft de lymphklierpunctie nog slechts matige belangstelling
lunnen wekken, Wel is daar de aspiratie-biopsie van tumoren cen vrij
algemeen gebruikte methodiek,

In Nederland zijn over de diagnostische lymphklierpunctie nog geen
publicaties verschenen, en is over de waarde van deze methode voor de
praktijk nog geen onderzoek verricht,

De bezwaren die tegen de methode worden ingebracht zijn tweebrlei:
de moeilijkheden bij de techniek, en bij de interpretatio, De tochuiiehe
bezwaren worden met de tendenz tot het vereenvondigen der techniok,
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{PHOID EN LYMPHATISCH WEEFSEL

oide weefsel, zooals dit verspreid in het lichaam wordt ge-

't uit min of meer scherp afgegrensde ophoopingen van losse
hoofdzaak lymphocyten, die zich bevinden in de mazen van een
ndweefsel, dat ontstaan is nit mesenchym. Dit weefsel kan
hikken in kleine, scherp omschreven gebieden ; men spreekt dan
follikels of solitaire follikels. In het tevoren homogene

. cefsel kunnen tijdelijk celophoopingen, ontstaan, die in
ologische coupes centraal een minder celrijk centrum bezitten,
or een dichtere hof van lymphocyten, en waaraan de naam
ollikels wordt gegeven. Dit zijn de zgn, reactiecentra, vroeger

a genoemd, Door AscHOFF werd in 1926 voorgesteld de naam
sch weefsel te geven aan die ophoopingen van lymphoid weefsel,
secundaire follikels bevinden. Het overige weefsel zou dan
veefsel mocten worden genoemd. In lateren tijd is echter ge-
“het optreden van secundaire follikels zeker niet constant is,
onder invloed van velerle.l prxkke]s nieuwe secunda:lre f;ellﬁt!ll

een gebrmkehjk is het thans de term lymphnid --wwfmi M

m deze weefselsoort als geheel aan te duiden, terwijl van lympha-
slechts gesproken wordt indien het lymphoide rvminl‘ min

: organen is gerangschikt. In dezen zin zullen in het Y
"~tar;mn warden g'ebruikt Tot het lymph&’bisnhc Wﬁﬂ!&l




I, DE NorMALE LYMPHKLIER

Muacroscopische Anatomie

De lymphklier is en een rond of ovaal orgaantje, bestaande uit lympha-
tisch weefsel, dat in omvang kan varieeren van speldeknop- tot boongroot.
De grootere lymphklieren hebben meestal een duidelijke boonvorm, waar-
bij de concave zijde de hilus wordt genoemd. Hier treden de bloedvaten
naar binnen en verlaten de efferente lymphvaten de klier. De afferente
lymphvaten treden aan de convexe zijde op meerdere plaatsen in schuine
richting door de kapsel in de klier.

De consistentie van de lymphklieren is vast elastisch. De kleur der
perifere klieren is grijstood. Sommige der abdominale lymphklieren, vooral
die welke om de aorta zijn gegroepeerd, bevatten veel bloed, en zijn daar-
door rood van kleur. Dit zijn de zoogenaamde Haemolymphklieren, doch
deze komen bij ons onderzoek niet ter sprake. Op doorsnede heeft de
lymphklier een homogeen, iets korrelig aspect. Zij zijn in het lichaam
meestal omgeven door losmazig bindweelsel, soms vetrijk, waarnit zij
gemakkelijk zijn los te prepareeren. Met het toenemen van de leeftijd
nemen de lymphklieren in aantal en grootte af.

Microscopische Anatomie

Histologisch bestaat de lymphklier uit een ophooping van lymphoid
weefsel, omgeven door een kapsel van fibro-elastisch bindweefsel. Van uit
deze kapsel dringen bindweefselstrengen, de trabekels, door in hetlym-
phoide weefsel, en convergeeren naar de hilus. De algemeene bouw van
een lymphklier is weergegeven in Fig. 1. Men kan eraan onderscheiden
een merggedeelte en een schorsgedeelte.

Onder de kapsel bevindt zich de sinus marginalis, welke samenhangt
met sinus langs de trabekels en in het merggedeelte. Deze laatste ver-
loopen meer grillig en gekronkeld.

Deze sinus zijn ruimten, waardoor de lymphe stroomt, en die worden
begrensd door platte cellen, die door differentiatie uit reticulumcellen
ontstaan, de ,,Sinusendotheelcellen”, Door het lumen van de sinus is een
wijdmazig reticulum uitgespannen, dat samenhangt met de sinuswanden.
De doorstroomingsproeven met Oost-indische inkt, van DRINKER, Wis-
LOCKI en FIELD, hebben aangetoond, dat de wanden van de sinus in de
schors nict compleet zijn, zoodat dus de lymphe zich door deze openingen
in de lymphklier kan verspreiden, De wanden van de mergsinus daaren-
tegen, zijn wel gesloten, .

Het Reticulum, waaruit de lymphklier grootendeels is opgebouwd,
bestaat uit in elkander overgaande cellen met lange uitloopers, die ver-
sterkt worden door vezels die van cel op cel overgaan; deze vezels zijn
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intra- of extracellulafr gelegen, en bestaun grootendeels nit reticuline, dat
gleh met bepanlde zilverimpregnatiomethodon lant klouren, Do collen
van het retlenlum bezitten vele en gevarigerde functies, Zij zijn van

Slnus morginalis

g ‘. = __ Rlleront Lymphvat
ST Z_'_..._ Artorlo

T — Veno
Zenuw

Mer galnns

Kapsel

Trabelel
Kapyel

Afferent lymphyat

Fig, 1. Schema van egn Lymphklier,
(uit E. V. Cowpry, Textbook of Histology).

mesenchymalen oorsprong, kunnen een uitgesproken phagocyteerend
vermogen vertoonen zoowel voor bacterien als voor colloiden, en bezitten
ook een affiniteit voor lipiden, Men ziet in de coupes alle overgangen tus-
schen cellen in netvormige verband, en vrije amoeboide vormen in do
mazen van het reticulum en in de sinus. Deze losgelaten reticulumeellen
kunnen alle stadia vertoonen tusschen ongedifferenticerde cellen mat
volledige haemopoietische potentie, en cellen met uitgesproken phagos
eytecrende functie, de makrophagen. Door vele schrijvers wordt annges
nomen, dat ook de monoeyten uit deze cellen aflkomstig ljn, In de nors
male lymphklieren worden ze niet anngetrotfen, wel bij sommige patho-
logische woekeringen van het veticulum,



De reticulumeel heeft cen ovale, fets afgeplatte of spoelvormige kern,
meestal met pen of twee nucleoli, De kernstructuur is fijn, rastervormig,
el heeft in het eytologische preparaat een zeer karakteristiek aspect (zie
fig. 32, 6).

De  Sinusendotheelcellen. worden algemeen beschouwd als reticulum-
cellen die iets verder gedifferentieerd zijn, dan de rest van het reticulum.
Zij hebben als functioneel verschil een sterker phagocyteerend vermogen,
doch behouden overigens hun groote differentiatiemogelijkheid. In het
cytologische preparaat blijkt het niet mogelijk te zijn, met de ons ten
dignste staande kleurmethoden, om de sinus-endotheelcellen van de reti-
culumcellen te onderscheiden.

De wrije cellen, die zich buiten de sinus in de mazen van het reticulum
bevinden, bestaan hoofdzakelijk uit lymphocyten, waarvan drie vormen
kunnen worden onderscheiden, de kleinere met donkere kernen, die ook
in het perifere bloed worden gezien, de middelgroote, met meer cyto-
plasma, die als ,,jongere” lymphocyten ook in het bloed worden aange-
troffen, en nog grootere vormen, met fijne gestructureerde kernen
waarin enkele nucleoli, welke als lymphoblasten worden betiteld. Naast
deze lymphocytaire elementen die verspreid voorkomen, worden vaak
macrophagen gezien, losgelaten reticulumcellen met duidelijke phagocy-
teerende eigenschappen.

Tenslotte kunnen in de normale lymphklieren nog worden aangetroffen
enkele plasmacellen, basophiele weefselcellen, en de cellen die normaal
ook in het bloed worden gezien.

In de sinus is de verhouding van de vrije cellen anders. Daar vindt men
steeds macrophagen, terwijl het aantal lymphocyten duidelijk minder
groot is, zoodat de sinus een minder celrijk aspect vertoonen, en in de
histologische coupes bij zwakke vergrooting als lichtere banden impo-
neeren,

In de schors van de lymphklier worden aangetroffen de Secundaive
Jollikels. Dit zijn bolvormige of ovale modificaties van het lymphatische
weefsel, die in de coupes bij zwakke vergrooting een lichter gekleurd cen-
trum vertoonen, dat afsteekt tegen een randzone van dichter opeenge-
drongen lymphocyten. Over de beteekenis en de morphologie van deze
secundaire follikels is reeds zeer veel geschreven. Vroeger werd er de naam
pKlemeentra’ aan gegeven, omdat men meende dat in het lichte centrum,
wiarin tijdens het actieve stadium (zie later) vele mitosen worden gezien,
nisuwe lymphoeyten worden gevormd. Door HELMANN is de naam ,,reac-
Heecentra'' eraan gegeven, omdat door hem kon worden aangetoond, dat
(e secundaire follikels in het lymphoide weefsel ontstaan als een reactie
op prikkels, Zij kunnen in het lymphoide weefsel komen en gaan. De
proeven van Grimsten, die er in slaagde caviae vanaf de geboorte geheel

steriel te doen opgroelen, gedurende 3060 dagen, en foen Heen secun -
daire follikels in het lympholde weefsel zag ontstaan, steunen de epvat-
tingen vin FIRLMANN,

In ons land s de lteratuur over de reactiecentra samengevat door
SALM, die de secundaire follikels opvat als physiologische reacticcentra,
morphologisch gekenmerkt door een locale reticulose, een woekering van
jonge reticulumecellen; het jeugdige karakter van de reticulumeellen in de
follikels wordt afgeleid uit het ontbreken van reticulinevezels, die eerst
bij meer gedifferentieerde vormen zouden optreden.

Maximow en Broom, die nitvoerige morphologische en cytologische
studies hebben verricht over de cellen van het lichte centrum der follikels,
zijn van meening, dat er ook lymphocyten in worden gemaakt, en beschou-
wen dus een deel van deze cellen als lymphoblasten. Zij zien in de secun-
daire follikels dus zoowel kiemcentra, alg reactiecentra. Beide namen
achten zij juist. Met zekerheid is over dit moeilijke vraagstuk nog geen
oordeel te vellen, Van belang voor ons onderzoek is, dat het op geen
enkele wijze mogelijk is gebleken in het klierpunctaat onderscheid te
malen tusschen de verschillende vormen van reticulumeellen, die in de
secundaire follikels of daarbuiten voorkomen.

IIT. REGIONALE LYMPHKLIERGROEPEN

De perifere lymphklieren zijn steeds gerangschikt in groepen, waarvan
de oppervlakkig gelegene gemakkelijk voor het onderzoek toegankelijle
zijn. Deze lymphkliergroepen zijn in het lichaam vrij constant, en bestrij-
ken steeds bepaalde stroomgebieden van de lymphe. '

Men onderscheidt de lymphkliergroepeeringen in die van:
Hoofd en Hals
Bovenste Ledematen
Onderste Ledematen.

De lymphklieren van Hoofd en Hals worden, volgens RouviERrE, onder-
scheiden in negen groepen:

Lgl. Occipitales
Lgl. Mastoideae
Lgl. Parotideae
Lgl. Submaxillares
Lgl. Submentales

- Pericervicale lymphklier-keten
(Oppervlakkige groep)

Lgl. Sublinguales |

e Sl "
Lgl. Retropharyngeae | Hisps gromi)

Lgl, Cervicales ant.

Ll /Cotvicales 1it. l Verticale ketens lungs do hals,
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De pericervicale Lymphklierketen draineert de lymphbanen van het
aangezicht en het behaarde hoofd. De bovenste klieren van de verticale

Lgl, oceipitales
Lgl, mastoideae

A

Lgl. parotideae

Lyl. corvicales! at,

Lgl, cervicales trangy.

Fig. 2. Schema lymphklieren hoofd en hals, met de stroomrichting der
voornaamste lymphbanen.
(Naar H. Rouvidre, Anatomie des Lymphatique de ’homme),

cervicale ketens draineeren de tonsillen, de nasopharynx en het grootste
gedeelte van de mond, en ontvangen efferente lymphbanen van alle klie-
ren uit de pericervicale lymphklierketen. Van deze bovenste cervicale
llieren is de , tonsilklier’” het vaakst gezwollen. Deze klier bevindt zich
diep onder de onderkaakhoek, in de driehoek gevormd door de achterste
buik van de M. Digastricus, de Vena Jugularis interna, en de Vena Fa-
olulis communis, De Lgl. Cervicales ant. bevinden zich grootendeels véér
de M, Sterno-cleido-mastoidens, terwijl de Lgl. Cervicales lat, zich grooten-

s
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deals onder en achter deze spier bevinden. Beide ketens eindigon boven
de clavieuls, waar zich een horizontale lymphklierketen bevindt, de
Lgl. Cervicales transversae,

De voornanmste lymphklicrgroep van de bovenste ledematen bevindt
zieh in de okselholte, Hierin komen tezamen de lymphvaten van de armen
en de borstwand, Hoewel zij anatomisch in meerdere groepen te scheiden
#zijn, hebben deze klieren voor de cliniek toch beteekenis als één groep, Bij
pathologische processen in de borstwand kunnen langs de rand van de
M, Pectoralis Major lymphklierzwellingen optreden, terwijl ook de lymph-
klieren onder de clavicula van beteekenis kunnen zjn, Om de mamma
bevinden zich de Lgl. paramammariae,

Aan de arm zelf worden als voornaamste lymphklieren onderscheiden
de Lgl. Epitrochlearis, de Lgl. Cubitales aan de onderzijde van de elle-
boogsholte, en de lymphklieren in de suleus bicipitalis.

De lymphklieren van de ondersie ledematen omvatten de groote groep
der Lgl, Inguinales, gelegen in de regio inguinalis en cruralis, Zi) worden
verdeeld in oppervlakkige en dieper gelegen klieren. Behalve de geheele
onderste extremiteit, een deel van de buikwand en het perineum, driai-
neeren deze lymphklieren de lymphvaten van de uitwendige geslachts-
Organen, én bij de vrouw ook een deel van de inwendige geslachtsorganen,

In de fossa poplitea bevinden zich enkele lymphklieren, de Lgl. popli-
tene, die een deel van de lymphvaten van het onderbeen draineeren,

Bij het onderzoeken van de lymphkliergroepeeringen in het lichaam
dient steeds bedacht te worden, dat bij het lymphvaatstelsel vele varia-
tles mogelijk zijn, en dat niet alle lymphvaten uit een bepaald gebied
beslist uitmonden in de regionale klieren van dat gebied. Lymphvaten
kunnen een bepaalde lymphkliergroep passeeren, zonder zelf in cen der
lymphklieren van die groep uit te monden. Dit geschiedt dan eerst in een
vorder gelegen groep. Het kan van belang zijn deze mogelijkheid e overs
wegen bij het optreden van lymphklierzwellingen, door ontstekings-
processen of tumormetastasen, waarbij in het regionale stroomgebied
geen primaire haard wordt aangetroffen. Qok dient erop gewezen te wors
den, dat er tusschen bepaalde groepen veelvuldige verbindingen mogelijk
#n, Zoo verloopen er tusschen de onderste cervicale klieren en de tho-
ricale groepen vele lymphvaten, waardoor het voorkomen van hals-
lymphklierzwellingen bij intrathoracale processen kan worden verklaard,

IV, PHYSIOLOGIE VAN DE LYMPHKLIEREN

In een uitvoerige monografie, waarin zi) hun vele studies over het
lympholde systeom hebben samengevat, verdeelen Diinikin en Yoy

Lo
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(1941) de functioneele activiteit van dit systeem in twee gebieden, de
normale functies en het verdedigingsmechanisme bij schadelijke prikkels.

Normale Functies.

Het produceeren van lymphocyten geldt als de voornaamste rol welke
het lymphoide weefsel heeft te vervullen. Uit onderzoekingen van DRIN-
kiR en YOFREY is gebleken, dat per 24 uur een hoeveelheid lymphocyten,
die meer dan drie maal zoo groot is als die welke zich in het perifere bloed
bevindt, door de ductus thoracicus stroomt. Wordt de ductus thoracicus
afgebonden, dan daalt het aantal lymphocyten in het perifere bloed snel,
binnen enkele uren ; dit wijst op een actieve aanmaak, en doet het bestaan
van een kringloop vermoeden, al zijn hierover slechts weinig zekere ge-
govens bekend. Ook over het mechanisme, dat het aantal lymphocyten
in het bloed reguleert, staan ons nog weinig zekere gegevens ten dienste.
De invloed van sympaticus en parasympaticus is bekend, terwijl in den
laatsten tijd de mogelijkheid van een hormonale beinvloeding naar voren
wordt gebracht. Naast het produceeren van lymphocyten zijn er tal van
aanwijzingen, dat het lymphoide apparaat een rol speelt bij de vetstof-
wisseling. Na een vetrijken maaltijd wordt een rijkelijke ophooping van
vetdruppels gezien in de reticulumcellen van de mesenteriale lymph-
klieren. Het is bekend, dat bij ondervoeding een duidelijke atrophie van
de lymphklieren in het lichaam optreedt.

Verdedigings-mechanisme

Bleven bij het bezien van de normale functies van de lymphklier nog
tal van vraagstukken onopgelost, ook bij het bestudeeren van de afweer-
mechanismen in het lymphoide systeem blijken er een groot aantal pro-
blemen te bestaan.

Bij het verdedigingsmechanisme van de lymphklieren staat de filter-
werking op de eerste plaats. Deze filterwerking is van tweeérlei aard:
[)passief en zuiver-mechanisch door het vasthouden van vreemde par-
tikels in het reticulum, dat uitgespannen is in de sinus, 2)actief, door een
reactie van de reticuloendotheliale cellen, die door de vertraging van de
lymphstroomin de sinus hun phagocyteerende werking kunnen ont plooien.
Deze filterwerking geldt voor stofdeeltjes en bacterien, maar is, blijkens
de proeven van McMasTER en KIpD (1937), onvoldoende bij virustran-
sport, In de laatste jaren is onze kennis van het verdedigingsmechanisme
in de lymphklieren uitgebreid, door nieuwere inzichten in het wezen der
rencticcentra, die door de meeste onderzoekers worden beschouwd als
filters voor de bloedstroom, en als vormingsplaatsen van antistoffen tegen
antigenen, die zich in het bloed bevinden (EaricH ¢.a.), Door de onder-
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zoekingen yan v, ALperring die de vaseularisatle der renctie centra heoft
nagegaan, werd aan deze opvattingen nieuwen steun verleend, Hij stelde
vast, dat de reactiecentra in hun actieve phase op een specinle wijze ges
vasculariseerd worden, waardoor een rijke doorstrooming met bloed lkan
plaats vinden.

De lymphklieren zouden dus niet alleen aan het afweermechanisme
van het lichaam medewerken door het filtreeren van de lymphstroom,
in de sinus, maar ook, als vormingsplaatsen van antistoffen, in de reacties
centra. Door Enrica en HARRIs en hunne medewerkers is in de allers
laatste tijd aangetoond, in een lange reeks van proefnemingen, die deels
door de groote technische vaardigheid waarmede deze werden verricht,
deels door de vernuitige proefopstelling, bewondering wekken, dat de
lymphocyten zelf in de lymphklier een belangrijke rol spelen bij het ma-
ken der antistoffen.

Ook stelden zij vast, dat na het inspuiten van antigenen, een belangrijke
stijging van het aantal lymphocyten in het efferente vat van de regionale
klier plaats vond, gepaard gaande aan een helangrijke hyperplasie van de
lymphklier ; deze uit zich in een stijging van het gewicht van de felier,

Hoewel hun onderzoek niet gepaard ging met de bestudeering van de
morphologische veranderingen in het lymphatische weefsel bij deze
hyperplastische phase, lijkt het toch waarschijnlijk, dat een deel der hy-
perplasien, die in de pathologie voorkomen, te wijten zijn aan de immuno-
logische activiteit van de lymphklier. Een geheel nisuw terrein ligt hier
nog open, en wellicht zal het mogelijk blij ken, ook met het gebruik van de
punctictechniek, een bepaald morphologisch substraat voor deze immu-
nologische processen bij infectieziekten vast te stellen. Samenvattend
kan gezegd worden, dat behalve als vormingsplaats voor de lymphocyton,
de lymphklieren een belangrijke functie veryullen bij het afweermechis
nisme van het lichaam, door passieve en actieve filterwerking, en door hel
vormen van antistoffen. Daarnaast speelt het lymphoide stelsel eon
belangrijke rol bij de vetstofwisseling.

Tal van vraagstukken wachten hierbij nog op een oplossing.



Hoorpstuk ITT
DIE PATHOLOGISCHE ANATOMIE VAN DE LYMPHEKLIEREN

De functioneele beteekenis van de lymphklieren, zooals deze in het
voorgiaande hoofdstuk werd toegelicht, brengt mede, dat deze organen
blootgesteld staan aan prikkels van velerlei aard. Door de filtreerende
werking op de lymphstroom zullen in het reticulum chemisch, mechanisch
of bacterieel prikkelende stoffen worden vastgehouden, en meegevoerde
tumorcellen de kans krijgen zich te nestelen en verder uit te groeien. De
vascularisatie van de lymphklier brengt mede dat ook in het bloed circu-
leerende stoffen van prikkelende aard, hun invloed op het weefsel van de
lymphklier kunnen doen. gelden. Niet steeds zal de juiste aard van de
prikkelende stoffen bekend zijn.

De reactieve processen in de lymphklier, die als gevolg van deze in-
vloeden ontstaan, kunnen een zeer gevarieerd morphologisch aspect ver-
tonen, De bijzondere bouw van de lymphklieren, en de veelzijdige poten-
ties van het reticulumweefsel maken dit begrijpelijk. Hierdoor is ook
verklaarbaar, dat de pathologie van de lymphklieren behoort tot de
moeilijkste gebieden van de pathologische anatomie, en dat een juiste
interpretatie der verkregen beelden vaak een onmogelijke taak is. Voegt
men hierbij de niet te miskennen neiging van vele onderzoekers op dit
febied, om, zooals blijkt uit de zeer uitgebreide en onoverzichtelijke lite-
ratuur, ieder naar eigen inzichten cen rangschikking en naamgeving van
de pathologische beelden bij lymphklieraandoeningen te bewerken, dan
18 wel duidelijk, dat een uitvoerig overzicht van deze pathologische af-
wijkingen het bestek van dit werk verre te buiten zou gaan. Het ligt dan
0ok niet in de bedoeling hier een volledige uiteenzetting te geven van de
pathologische afwijkingen in de lymphklieren, doch slechts de voornaam-
ste punten hiervan te vermelden, opdat hiernaar bij de bespreking van de
resultaten der lymphklierpunctie kan worden verwezen.

Alvorens de patholoog-anatomische aandoeningen van de lymphklieren
nader te bezien, is het noodzakelijk een omschrijving te geven van wat in
het volgende onder ReTicuLOSE zal worden verstaan, omdat het juist de
verschillende beteckenissen zijn, welke aan deze term worden gegeven,
die voor een deel de verwarring in de bestaande nomenclatuur onder-
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houden, Door EwALD In i 19208 deze term ingevoerd, en hoewel tegen het
gebruiken van de ultgung -one, diein de pathologie behalve bij woekerings-
processen, ook voor degeneratieve aandoeningen wordt gebezigd, wel
cenige bezwaren kunnen worden ingebracht, heeft het pebruils van dit
woord toch algemeen ingang gevonden. In het algemeen kan federe Pro-
liferatic van het reticulum, hetzij als reactie op bekende prikkels, hetzi)
door onbekencle oorzaak, als reticulose worden betiteld, In dien zin ome
vat dit begrip echter bijna alle lymphklieraandoeningen, omdat het
reticulum als belangrijkste; multipotente onderdeel van het lymphatischo
weefsel, bij de meeste pathologische processen woekeringen kar ver
toonen. Men kan het begrip reticulose beperken tot die aandoeningen,
waarbij in de lymphklier een overheerschende reticulumwoekering O
treedt, zonder dat ontstekingsverschijnselen daarbij op de voorgrond
staan, en zonder dat van echte tumorgroei kan worden gesproken, Hiot-
onder vallen dan ook aandoeningen, die overigens een scherp omgchreven
histologisch beeld vertoonen, als het Lymphogranuloma ‘malignum
(Hopaxin) ,Mycosis fungoides, Lymphoblastoma folliculare, de st apelingus
zickten, de ziekte van Brsntir-Borck, Hoewel deze laatste groep van
aandoeningen histologisch goed gekarakteriseerde kenmerken bezit, heoft
het theoretische beteekenis ze allen vanuit één gezichtshoek te bezlen,
Practisch lijkt het echter beter de term reticulose slechts te bezigen in die
gevallen, die niet geklassificeerd kunnen worden onder de bovengenoemely,
beter gekarakteriseerde afwijkingen. Wanneer in het vervolg dan ook zal
worden gesproken van reticulosen, (in engeren zin), zal daarmede worden
bedoeld die groep van aandoeningen, die gekarakteriscerd wordt door
een overheerschende woekering van het reticulum, zonder duidelijle
kenmerken van ontsteking of tumor, hetzij in een lymphkliergroep ge
localiseerd, hetzij gegeneraliseerd, en waarvan het histologische beeld
niet een zoodanig kenmerkend aspect vertoont, dat het gerangschikt kan
worden onder de thans geclassificeerde afwijkingen van de lymphlelie-
ren. Bij degenen, die van meening zijn, dat de endotheeleellen een van de
roticulumeellen af te scheiden groep vormen, is de naam reticuloendo-
theliosen voor deze aandoeningen gebruikelijk.

Men zou de patholoog-anatomische aandoeningen van de lymphlelieron
als volgt kunnen onderscheidenen :

I. Secundaire aandoeningen, waarbij de oorsprong van het proces
buiten de lymphklier is gelegen :
Hyperplagién
Acute en Chronische ontstekingen
Metastatische tumoren,




LT, Primuire aandoeningen, waarbij de oorsprong van het proces in
het weefsel van de lymphklier zelf is gelegen:
Ziekte van HopGKIN
Mycosis Fungoides
Lymphoblastoma Folliculare
Reticulosen (i.e.z.)
Retotheelsarcomen
Lymphosarcomen
Leucaemieén.
Hoewel tegen deze indeeling niet geringe bezwaren kunnen worden
ingebracht, zal hieraan, om redenen van practischen aard, worden vast-
gehouden,

I, SECUNDAIRE AANDOENINGEN

Hyperplasién

De reactieve processen in de lymphklier, als gevolg van de invloed van
bekende of onbekende prikkels, kunnen een toeneming veroorzaken van
de normale samenstellende elementen. Deze toeneming kan zich gelijke-
lijk nitstrekken over alle elementen, doch kan zich ook beperken tot de
vrije cellen of het reticulum. Wegens de nauwe onderlinge samenhang is
het moeilijk tusschen deze drie vormen onderscheid te maken.

lien hyperplasie welke voornamelijk de vrije cellen betreft, wordt
gevonden bij de , lymphatische diathese”, een op jeugdigen leeftijd voor-
komende diffuse hyperplasie van alle lymphatische organen. Over de be-
teckenis en de oorzakelijke factoren van deze diathese zijn weinig zekere
pegevens bekend en daarom is het onzeker, of deze vorm van hyperplasie
kan worden gerangschikt onder de secundaire aandoeningen van de
lymphklieren. Het voorkomen van deze hyperplasién op jeugdige leeftijd
kan echter niet worden ontkend.

Ook toxische invloeden kunnen een diffuse hyperplasie van de lymph-
klieren veroorzaken. Als voorbeeld hiervan kan de Benzolintoxicatie wor-
den vermeld, waarover onlangs door MALLORY en zijn medewerkers uit-
gebreide morphologische onderzoekingen zijn verricht. Verder zullen,
goouls in het vorige hoofdstuk werd beschreven, immunologische pro-
cessen in de lymphklier gepaard gaan met verhoogde aanmaak van lympho-
eyten, hetgeen morphologisch ook in een hyperplastisch beeld tot uiting
kan komen. Processen die met eiwitafbraak gepaard gaan in het stroom-
gobied van lymphklieren, kunnen eveneens aanleiding geven tot hyper-
plastische processen in de regionale klieren. Verschillende primaire maligne
nandoeningen van de lymphlklieren vertoonen in de beginstadia een weinig
kurakteristick beeld, dat morphologisch geheel als een hyperplasie kan
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imponecren, Het In dus duldelijk dat het vinden van een hyperplastisch
proces in de lymphilieren ven ernstige aandoening nooit kan witsluiten,
en dat danrbij, voor de julste beoordeeling, de klinische gegevens mede in
aanmerking zullen moeten worden genomen, Bij de bespreking van de
gegevens uit het kllerpunctaat verkregen, zal hierop nog nader worden
gewezen,

De hyperplasie van het reticulum wordt vooral bij chronische en soms
00k bij acute infecties gevonden. Aanvankelijk slechts een toeneming van
de reticulumcellen in de sinus, welk beeld morphologisch als sinuscatarrh
wordt gekenmerkt, kunnen bij langduriger bestaande processen diffuse
reticulaire woekeringen optreden, welke moeilijk van de maligne reticulo-
gen zijn te onderscheiden,

Tot de reticulaire hyperplasien zou men ook kunnen rekenen de beelden
die bij stapelingsziekten worden gevonden. Bij deze ziekten, waarbij het
reticulum op bepaalde wijze reageert op abnormale stofwisselingspro-
ducten, worden zeer karakteristicke beelden gezien. Hoewel het meer
de milt en het beenmerg zijn, die deze stoornissen vertoonen, komen,
vooral bij de ziekte van GAUCHER, deze afwijkingen ook in de lymph-
klieren voor, Het histologische beeld is getypeerd door sterk gezwollen,
met lipoiden gevulde reticulaire cellen. Het voorkomen van deze pro-
cessen in perifere lymphklieren is zeldzaam.

Tenslotte moet hier nog gewezen worden op een aandoening van de
lymphklieren, bij sommige erythrodermién voorkomend, welke het eorst
door PAUTRIER en WORINGER is beschreven. In ons land is deze aandoe-
ning door WYERs uitvoerig beschreven, Het betreft de Réticulose lipo-
mélanique, waarbij vooral in het schorsgedeelte een woekering van reti-
culaire cellen bestaat, en ophoopingen van lipoiden en melaninekorrels
in de cellen worden gezien.

Bij al deze hyperplasién van benignen aard blijft de algemeene bouw
van de lymphklier steeds bewaard, Er treedt geen doorbreking van de
kapsel op, noch vergroeiing met het omgevende weefsel, Histologisch zijn
de algemeene structuur en de follikels nog terug te kennen. Het verdwij-
nen van de structuur in de lymphklier wijst steeds op een proces, dat niet
louter als hyperplasie mag worden opgevat.

Ontstekingen

Acute lymphadenttis
Bij tal van infecties kan in de lympliklieren een acute ontsteking op-

treden, die macroscopisch wordt gekenmerkt door zwelling en hyperaemie,

terwijl niet zelden het ontstekingsproces zich uithreidt in de leapsel en het
omgevende weefsel, perilymphadenitis, Histologisch is het algemeene
beeld van de lymphklier nog slechts in de beginstadia te horkennen. Do

A — e L



2

bloedvaten zijn verwijd, de sinus volgepropt met polynucleaire leucocyten,
enleele plasmacellen, en vele losgelaten reticulumeellen of sinusendotheels
cellen, Ook in de overige gedeelten van de lymphklier worden vele leuct-
cyten gezien, terwijl de reactiecentra alle teekenen van verhoogde acti-
viteit vertoonen, B3ij de inwerking van sterke toxinen, zooals dit voorkomt
bij diphteric en roodvonk, kunnen de reactiecentra zelfs zeer sterke zwel-
ling vertoonen, met optreden van centrale necrosen. In latere stadia kan
verettering optreden. Hierbij ziet men alle verschijnselen van absces-
vorming, met verval van leucocyten, en optreden van groote macrophagen
volgepropt met kernresten en detritus, terwijl ook lipophagen veelvuldig
worden gezien, Als gevolg van de verettering gaat soms de geheele lymph-
klier of een geheele groep lymphklieren ten gronde. In de genezingsphase
treedt sterke verbindweefseling op, waardoor de klieren nog langen tijd
vergroot blijven, en vast aanvoelen.

De meest voorkomende oorzaak van de acute lymphadenitis, is een
acuut ontstekingsproces in het regionale stroomgebied, veroorzaakt door
pyogene bacterien. Ook bij vele infectieziekten, vooral bij die \ivelkc ge-
paard gaan met ontstekingen in de neus-keel-holte, kunnen zwellingen der
regionale klieren optreden, welke histologisch het beeld vertoonen van een
aeute lymphadenitis, zonder dat echter uit dit beeld de juiste aetiologie
kan worden vastgesteld. De clinische gegevens en het bacteriologisch
onderzoek leiden hier tot het opsporen van de ontstekingsverwekkende
hacterien, 2

Bij enkele acute infectieziekten kenmerkt de Iymphadenitis zich door
snel optredende, uitgebreide necrosevorming. Dit is het geval bij de
Bubonen-Pest, waar de ontsteking gepaard gaat met bloedingen en
Hecrose vorming, tezamen met uitgebreide perilymphadenitis. De ont-
steking bij het Lymphogranuloma inguinale (N1coLAs—FAVRE), hoewel
minder acuut verloopend, kenmerkt zich door snelle pusvorming en peri-
lymphadenitis. Bij deze ziekten is het clinische beeld echter zoo typisch,
dat zelden een patholoog-anatomisch onderzoek zal worden ingesteld.
In het algemeen kan gezegd worden, dat de vaststelling van de aard eener
acute lymphadenitis op bacteriologisch en clinisch gebied ligt, omdat
histologisch weinig kenmerkende beelden worden gezien. Het is daarom
ook niet te verwachten, dat met cytologisch onderzoek hier beterc ge-
gevens zullen worden verkregen. '

Ook bij een aantal tropische ziekten, waarbij acute lymphklierontste-
kingen veelyuldig voorkomen, is het bacteriologische of parasitaire onder-
goek van veel grooter belang voor de diagnose, dan het anatomische beeld.
In dit verband kunnen worden genoemd de Trypanosomiasis, Kala-Azar,
Filarinsis, Histoplasmosis.

Rij een aantal onder het beeld van een acute infectieziekte verloopende

aandoeningen, wanrhif een virus kon worden aangetoond, of sen virus
als meest wantsohijnlifke verwekkor moet worden aangenomen, worden
in de lymphklieren beolden gevonden, die afwijken van die welke bij de
banale lymphadenitis worden gezien, Zoo zijn de ontstekingsreactios in de
klieren bij poliomyelitis, variola en herpes zoster gekenmerkt door het
optreden van groote blazige makrophagen, waarmede de sinus gevuled
zijn. Bij de mononucleosis infectiosa worden sterke woekeringen van de
reactiecentra gezien, en bevatten de sinus typische groote basophiele
cellen, zooals deze ook in het bloed bij deze zickte worden gevonden
(DOWNEY en STASNEY, 1936). De rubeola vertoont een sterke vermeers
dering van jonge plasmacellen en andere basophiel gekleurde cellen. Do
pathologische anatomie bij al deze aandoeningen is nog slechts weinig
onderzocht, en gemeenschappelijke afwijkingen, die kenmerkend zouden
kunnen zijn voor virus-aandoeningen zijn niet bekend, Toch ljkt het,
mede in verband met de cytologische bevindingen in het klierpunctaat
bij Rubeola en Mononucleosis infectiosa (STAHEL, 1943 MOESCHLIN,
1940, 1941) niet onmogelijk, dat bij virusaandoeningen typeerende teacs
ties van het reticulum voorkomen.

Chronische lymphadenitis

Bij de chronische lymphadenitis kunnen alle gradaties optreden in
grootte en consistentic. Ook het histologische beeld kan zeer wisselon,
van eenvoudige lymphoide hyperplasie, tot sterke reticulaire woekeringen,
waarbij soms ook andere cellen kunnen overheerschen, zooals plasmacellon
en eosinophielen. Het is zeer moeilijk bij deze beelden onderscheid te
maken tusschen hyperplasién, zooals deze boven werden beschreven, on
echte chronische ontstekingen, vooral indien de actiologie hiervan niel
meer kan worden vastgesteld.

Als eindstadium bij chronische ontstekingen ziet men verbindweelse
ling van het klierweefsel optreden, soms met hyalinisatie, en een enkele
maal verkalking, doch dit laatste is zeldzaam bij niet-specificke ontstes
kingen. Het kan soms moeilijk zijn deze beelden te onderscheiden van die,
waarbij atrophie en verbindweefseling optreedt na Réntgenbestraling,

Specifieke Ontstehingen

Bij enkele vormen van ontsteking worden in het lichaam reacties ge-
zien, waarbij de histologische beelden typeerend kunnen zijn voor de vers
wekker die in het spel is. Het is gebruikelijk hierbij te spreken van speel-
ficke ontstekingen, Hoewel het onderscheid in specifieke en niet-spocificke
ontstekingen niet scherp meer kan worden aangehouden, verdient het

uit practische overwegingen toch aanbeveling aan deze indeeling vast te
houden,



Men rekent tot de specificke ontstekingen :
Tuberculose
Syphilis
Lepra
terwijl het op morphologische gronden mogelijk is ook
de Ziekte van BESNIER-BOECK
hierbij te bespreken,

Tubereulose

De tuberculeuse ontsteking van de lymphklieren kan van tweeérlei
aard zijn ;

I, Productief, met sterke woekeringen van epitheloide cellen en relatief
feringe verkazing. De hierbij ontstane tuberkels kunnen in de loop
van het proces onderling samenvloeien, en conglomeraattuberkels
vormen. Histologisch kan de klier geheel doorzaaid zijn met tuberkels
en epitheloide cellen, zoodat van het oorspronkelijke lymphklier-
weefsel niets terug te kennen is. Reuscellen van LaNGHANS worden
steeds gevonden,

2, Exsudatief, beginnend met een hyperplastisch beeld door toeneming
van lymphoide cellen, waarbij nog slechts weinig epitheloide cellen
worden gezien, Hierbij kan snel verkazing en verweeking optreden,
somtijds met ophoopingen van polynucleaire leucocyten. Het is deze
vorm, die in de beginstadia soms als een banale lymphadenitis kan
imponeeren. In de wand van de door verweeking ontstane holten,
wordt steeds tuberculeus granulatieweefsel gevonden, met epitheloide
cellen, meestal in palissadestand, en vele reuscellen van LANGHANS.

Naast deze beide vormen, die niet altijd streng te scheiden zijn, worden
meer chronisch verloopende vormen gevonden, met meer bindweefsel-
vorming, gepaard gaande en slechts geringe verkazing.

Bij al deze beelden is typeerend het optreden van epitheloide cellen,
al of niet in syncytiaal verband, met vorming van Reuscellen van LANG-
HANS, Deze epitheloide cellen, die overigens cen verre van epitheliaal
Karakter bezitten, hebben ecn langgerekte, ovale kern, met fijne structuur,
on weinig chromatine. De reuscellen van LANGHANS zijn gekenmerkt door
de typische rangschikking der kernen in krans- of hoefijzervorm.

Svphilis

De hierbij in de lymphklier optredende ontstekingen kunnen een zeer
polymorph karakter dragen, zoodat de specificiteit meer in de patho-
penese, dan in het histologische beeld is gelegen. In de lymphklieren, die
ontstoken geraken in het regionale gebied van een primairaffect, is op-
villend : een sterke woekering van het reticulum in de sinus, en een in-
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filtratie van het weefsel mot vele plasmacellen en enkele polynuclonire
lymphoeyten, Necrosehaarden worden hierbij slechts uiterst zelden nan-
petroffon,

De lymphklierawellingen in het secundaire stadium vertoonen geen
kenmerkend histologisch beeld ; toeneming van plasmacellen wordt ook
hier vaak gezien. Het voorkomen van tertiaire luetische afwijkingen in
perifere lymphklieren, met vorming van gummata, is uitermate zeld-
zaam. De beelden die bij het gumma worden gezien zijn soms niet te on-
derscheiden van die, welke bij tuberculose met verkazing worden aange-
troffen.

Lepra

De lymphklierafwijkingen bij lepra dragen een nodeus karakter, soms
gelijkend op tuberculeuse ontstekingen. De aanwezigheid van een groot
aantal zuurvaste bacillen, tezamen met de clinische gegevens, maken de
diagnose mogelijk. Ook hier zijn de afwijkingen, indien aanwezig i de
lymphklieren, geheel ondergeschikt aan de afwijkingen die in de huid en
andere organen worden gevonden.

Ziekte van BESNIER-BOECK

Het histologische beeld in de lymphklieren bij deze aandoening wordt
gekenmerkt door tuberkelvorming van epitheloide cellen, zelden met
reuscelvorming. Exsudatieve verschijnselen worden zelden gevonden,
verkazing wordt nooit gezien. Het is vaak zeer moeilijk, zoo niet onmoge-
lijk, de hierbij gevonden beelden te onderscheiden van die welke bij de
productieve tuberculose worden gezien. Slechts de klinische Fegevens
kunnen de diagnose mogelijk maken. Op het vraagstuk der pathogeneso
van deze ziekte wordt hier niet nader ingegaan,

Metastatische Tumoren

Behalve door locale infiltratieve groei heeft de verspreiding van maligne
tumoren plaats langs de lymphbanen of de bloedvaten, De epitheliale
maligne tumoren metastaseeren meestal via de lymphstrooom, Hiermede
geraken de carcinoomcellen in de regionale lymphklieren, en worden diur
het eerst vastgehouden in de randsinus. Vandaaruit kunnen de tumor-
cellen doorgroeien in de lymphklier en deze tenslotte geheel doorwoekeren,

De aanwezigheid van tumorcellen in de lymphklier kan aanleiding
geven tot een reactieve hyperplasie, Het is van belang deze mogelijkheid
voor oogen te houden bij het gebruik van de punctietechniek, Het is
denkbaar, dat bij de punctie van een door tumormetastase veroorzankte
lymphklierzwelling, waarbij het tumorweefsel nog sleehts een kleine plats
inneemt, in het punctaat een hyperplastiseh beeld wordt gevonden, gonder
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tumorcellen, Een dergelijk beeld kan cen versche metastase dus noolt
uitsluiten.

In het histologische preparaat is een metastatische tumorwoekering
in de lymphlklier meestal gemakkelijk te herkennen. In den regel wordt
hierbij hetzelfde type gezien als de primaire tumor. Toch is het vooral bij
verdere metastaseering mogelijk, dat het type van de tumor gaat afwijken
van dat van het primaire gezwel.

Bij het becordeelen van carcinoom-metastasen in de lymphklieren,
worden de volgende criteria in acht genomen; het volkomen atypische
beeld, met epitheliaal karakter, van het tumorweefsel, in vergelijking
met het normale lymphklierweefsel; de infiltreerende groei, waardoor
vaak de kapsel wordt doorwoekerd; de sterke polymorphie, zoowel van
de kernen, als van het protoplasma der cellen, tezamen met het optreden
van een aantal, soms atypische, mitosen.

II. PRIMAIRE AANDOENINGEN

Zooals rteeds werd vermeld kunnen primaire maligne lymphklier-
aandoeningen, waarbij een onbegrensde woekering van het reticulum
op de voorgrond staat, worden beschouwd als Reticulosen of Reticulo-
endotheliosen. Reeds door LETTERER (1924), en later door PurLin-
Gur; E, L. PorTER, en anderen is erop gewezen, dat de term Reticulo-
endotheliosen beter kan worden vervangen door Reticulosen, omdat
daarmede ook de gevarieerde beelden, die teruggaan op het ongedifferen-
ticerde reticulum, kunnen worden samengevat. De literatuur over deze
aandoeningen is niet in een kort bestek samen te vatten. Tallooze malen
i8 getracht indeelingen op te stellen, waarmede deze ziekten in één noso-
logisch systeem kunnen worden samengebracht, en met de aandoeningen
van de overige haemopoietische organen kunnen worden vergeleken.
WALLHAUSER (1933) gaf een overzicht van niet minder dan 14 van derge-
lijke indeelingen. Later hebben RoBB-SMiTH; CALLENDAR; HEILMEYER;
Rossee; GALL en MALLORY, weer nieuwe systemen naar voren gebracht.
In de Vereenigde Staten wordt de studie van de primaire lymphklier-
aandoeningen, — daar algemeen aangeduid als ,,Malignant Lymphoma”
~ gecentraliseerd in de Lymphatic Tumor Registry, een onderdeel van
de American Registry of Pathology. Ook in Engeland bestaan' dergelijke
centra (Oxford Lymphe Node Registry). Deze hebben weer ieder hun
eigen indeeling en nomenclatuur.

[n den loop der jaren zijn van deze groep van aandoeningen een aantal
afgescheiden, waarvan het histologische beeld thans vrij goed omschreven
kan worden. De nomenclatuur der verschillende aandoeningen vindt
ochter nog steeds wijziging. Er is in het volgende getracht een kort over-
slelit te geven van de pathologische anatomie van deze aandoeningen, en

daarann de nomen te geven die thans het meest gebrukkelijle zijn, Onder
de Reticulosen (In engeren zin) zullen dan de nog niet duidelijk te classi-
ficeeren boelden worden snmengevat, :

Ziehte van Honeiin (Lymphogranudoma Malignum)

Kenmerkend voor het beeld van de lymphklier bij deze anndoening,
is het verdwijnen van de normale histologische structuur, particel of totaal
door diffuse woekering van reticulumcellen, vermeerdering van bingd-
weelsel, optreden van Reuscellen van STERNBERG, en s0ms Loenaimne i
cosinophiele leucocyten en plasmacellen. Polynucleaire leucocyten wordpn
steeds gevonden. De hoeveelheid lymphocyten neemt af, Het geheele
beeld maakt, bij oppervlakkige beschouwing, den indruk granulatieweels
sel te zijn, reden waarom de aetiologie vaak in de richting van een onts
stekingsproces wordt gezocht, Zelfs de meest typische gevallen kunnen een
groote verscheidenheid van beelden vertoonen, zoodat begrijpelijk wordi
dat men de aandoening in verschillende groepen heeft onderverdeeld.
Zoo spreken vele Amerikaansche schrijvers van

Hoperix Granuloma

Hoperin Lymphoma

Hopexin Sarcoma
naar gelang meer het beeld van granulatieweefsel, reticulose of sarcoom
overheerscht. Dit onderscheid werkt verwarrend, omdat het meestal
verschillende phasen van hetzelfde proces betreft, en deze phasen ellanr
bij dezelfde patient kunnen opvolgen. Het lijkt daarom niet gewenschi
deze verdere indeeling door te voeren, Wel is duidelijk geworden, dal
overgangen van de ziekte van HopGkiN naar het Lymphosarcoom en het
Retotheelsarcoom mogelijk zijn, (HerpuT, MILLER, en Krr 1945),

Het is vooral de woekering van het reticulum, die het histologische
beeld typeerend maken. De reticulumecellen nemen toe in grootte, hot
protoplasma zwelt, met opzijdringen van de lymphocyten, zoodat ze in
de coupes als groote lichte cellen imponeeren. De kernen nemen eveneos
toe in grootte. Vaak treft men cellen aan met twee kernen, die als in els
kaars spiegelbeeld gelegen zijn. Alle stadia worden gezien tusschen de
gewone reticulumeel, en de reuscellen van STERNBERG,

DorotHy REED (1902), naar wie de reuscellen ook worden genoemd,
nam aan dat deze van reticulairen oorsprong zijn. In het histologische
beeld bevatten de reuscellen 3—8 kernen, die in het midden van de col,
over elkaar heen gelegen zijn. E. 1., PoTTER (1935) wijst erop, dat het in
histologische pragparaten niet met zekerheid is uit te maken, of de kernen
geheel los liggen, dan wel onderling verbonden zijn, Zij is van meoning,
dat het beeld verklaard wordt door zeer sterke lobbing van de kern, en
dat de verschillende deelen niet los liggen zooals bij de reuscellen vin



LANGHANS, De bevindingen bij de klierpunctie geven steun aan deze
opvatting,

Het meest typeerende voor de reuscellen en hun voorstadia, is het
voorkomen van groote, grillig gevormde nucleoli, Volgens POTTER, die
ecn uitvoerige studie maakte over het voorkomen van deze cellen bij de
ziekte van HopGkin en andere lymphklieraandoeningen, worden ze ner-
gens anders aangetroffen dan bij deze ziekte, en zouden ze daarom ty-
peerend voor de ziekte van HODGKIN mogen worden genoemd.

In de stadia waarin het beeld van de ziekte duidelijk is, worden niet
#zelden necrose-haarden in de klier gevonden. In latere stadia ziet men
steeds hyalinisatie van het gewoekerde bindweefsel optreden, terwijl
tijdens perioden van regressie, en na bestraling de vorming van bind-
weelsel overheerscht,

Mycosis Fungoides

Bij de mycosis fungoides, die in de klassick verloopende gevallen ge-
typeerd wordt door de daarbij voorkomende huidafwijkingen, vertoonen
de perifere lymphklieren, indien het ziekteproces daarin aanwezig is,
een beeld dat vaak moeilijk te onderscheiden is van de ziekte van HoDG-
KIN. Er zou een minder gevarieerd celbeeld bij worden gezien, doch een
seer polymorphe woekering van het reticulum. Reuscellen, die op die van
STERNBERG gelijken, zijn zeldzaam. Indien zij voorkomen zijn zij groot,
en de kern weinig gelobd. Door DEELMAN, NIENHUIS en anderen is ge-
wezen op de eigenaardige vaatprocessen die bij deze aandoening voor-
komen. In de lymphklieren is dit, door de afwezigheid van grootere bloed-
vaten, minder duidelijk.

Lymphoblastoma Foiliculare

Deze, door BRILL, BAEHR en ROSENTHAL in 1925 beschreven, aandoe-
ning, wordt gekenmerkt door ecn sterke h ypertrophie en hyperplasie van
de kiemcentra, waardoor een zeer karakteristiek beeld ontstaat. In ons
land is door SaLm een uitvoerige beschrijving van deze zickte gegeven.
Aanvankelijk gelocaliseerd, gaat de aandoening uiteindelijk over in een
lymphosarcoom.

In de beginstadia kan het moeilijk zijn de vergroote follikels te onder-
seheiden van normale of licht vergroote kiemeentra. Door SALM is Erop
pewezen dat het verschil tusschen reticulumcellen en lymphoblasten bij
teze aandoeningen minder duidelijk is dan bij de normale kiemcentra,
terwijl de lymphocytenwal er omheen minder dicht is.

Reticulosen (in engeren zin)

Zoouls reeds eerder werd vermeld, omvat het begrip Reticulose, opge-
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vat in engoren 2, sen groep van aandoeningen, waarbij een wookering
van het retioulum op de voorgrond treedt, en waarbij duidelijke ontstes
kingsverschijnselen en kenmerken van echte tumorvorming ontbieken,
terwijl de morphologische beelden niet kunnen worden gerangschikt onder
de thans geclassificeerde aandoeningen. In ons land zijn vooral door
DEELMAN uitvoerige beschouwingen gewijd aan de plaats van deze reti-
culosen in het nosologische systeem, terwijl SNAPPER (1938), van CREVELD
en ter POORTEN, van BucHEM en Borman mededeelingen over de elis
nische verschijnselen bij deze ziekten het licht deden zien. Een overzicht
van de reeds zeer omvangrijke literatuur over deze groep van aandoening n
is onlangs gegeven door P. CazaL (1946), die ze samenvat onder de nawm
. Reticulose histiomonocytaire”. In dit werk wordt van alle tot nu toe
beschreven gevallen een korte analyse gegeven.

Hoewel de clinische verschijnselen bij de reticulosen een zeer veelzijdig
aspect vertoonen, wettigen de histologische beelden toch ze in één groep
samen te vatten. Op de voorgrond staat steeds een min of meer homogene
woekering van elementen uit het reticulum, terwijl voorts de neiging
bestaat tot generaliseering van het proces. Bij de woekering van he
réticulum in de lymphklieren kunnen beelden overheerschen, waarbi| de
folliculaire structuur min of meer behouden blijft (DEELMAN, 1947), ander-
zijds kan meer de woekering van het reticulum in de sinus op de voors
grond treden. Door RoBB-SMITH is op grond van dit verschil in morpho-
logisch aspect een zeer uitgewerkte indeeling van de reticulosen gegeven,
die echter voor de practijk zijn waarde niet heeft bewezen, Het kan wel
als vaststaand worden aangenomen, dat de verschillende vormen in ol
kaar kunnen overgaan, en dat het histologische aspect kan wisselen met
de verschillende phasen van het ziekteproces. Er zijn overgangen beschre-
ven tusschen de reticulosen en de monocytenleucaemie (type SCHILLING),
de ziekte van Hopcxkin, erythroblastosen, en de retotheclsarcomern,

Vooral bij kinderen zijn een aantal gevallen beschreven, die gepaard
gingen met koorts, en waarbij het verband met infectieuse processen zeer
waarschijnlijk lijkt. (LETTERER, SiwE, van CREVELD en ter POORTEN),
Over de aetiologie van deze ziekten is echter niets met zekerheid bekend,
De diagnose van de reticulosen berust geheel op morphologische gegevens,

Retotheelsarcomen (Reticulum-sarcomen)

Uit de groote groep der ,, Lymphosarcomen”, cen verzamelnaam, waar-
mede vroeger alle maligne primaire woekeringen van de lymphklieren,
met vitzondering van de zickte van Hoperin en de lymphatischo leugae-
mie werden samengevat, zijn in de laatste deconnia een aantal tumoren
afgescheiden, waarbij als weelsel van oorsprong het reticulum moet wors
den anngenomen, Ultgaande van een weefsel, dat normaal reeds multis
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potente eigenschappen bezit, en zich in verschillende richtingen kan
differenticeren, is het begrijpelijk, dat deze tumoren een zeer gevarieord
aspect zullen vertoonen, en groote neiging tot generaliseering, De meeste
dezer tumoren, hebben een grooteellig aspect, met verdwijnen van de
normale structuur van de klier, en vele mitosen. Doorgroei van de
kapsel en woekering in de omgeving wordt meestal gezien. Zij beginnen
vagk gelocaliseerd in een geheele lymphkliergroep, opvallend vaak in de
bovenste lichaamshelft gelegen. In latere stadia treden ook Op MmeeT Ver-
wijderde plaatsen woekeringen op, waarbij het moeilijk is uit te maken, of
hier sprake is van echte metastascering, of van een op meerdere plaatsen
gelocaliseerde aanleg van de tumor. Ten slotte kan ook een uitzaaiing in
de bloedbaan plaats vinden, met optreden van abnormale cellen in het
bloed,

Het zeer gevarieerde aspect van deze tumoren, naar gelang de meer of
mindere differentiatie van het reticulum, heeft aanleiding gegeven, tot
vele pogingen hierin eenige systematick te brengen. OBERLING verdeelt
deze tumoren in ongedifferenticerde of embryonale reticulumsarcomen,
zonder vorming van fibrillen en zonder differentieeringstendenz der
elementen, en gedifferentieerde reticulumsarcomen, waarbij de cellen
groote gelijkenis vertoonen met de reticulumeellen in de normale lymph-
klieren, en vezels worden gevormd.

Door ROssLE en ROULET is aan déze tumoren de naam retotheelsar-
eomen gegeven, om uit te laten komen, dat ook het endotheel van de sinus
dan de vorming der tumoren meedoet. Er werd reeds op gewezen, dat
embryologisch en histologisch geen onderscheid kan worden gemaakt
tusschen sinus-endotheelcellen en reticulumeellen, zoodat de oorspronke-
lijke naam van OBERLING meer aanbeveling verdient. De naam retotheel-
sarcoom heeft echter algemeen ingang gevonden.

RGsste en RouLET onderscheiden bij de retotheelsarcomen:
onrijpe cellulaire vormen
rijpere vormen met vorming van fibrillen
gemengde vormen.

De OLiveEIra (1937) deelt deze tumoren weer verder in, naar hun aspect,
overeenkomende met de phasen in de ontwikkeling van het reticulum,

wairbij door reticuline-kleuringen de vorming van fibrillen wordt nage-

gaan, Hij komt tot zes groepen:

I Cytoplasmatisch, syncytiaal, afibrillair (embryonaal, weinig gedif-
lerentiverd), _

2. Cyloplasmatisch syncytiaal fibrillair,

d. Fibro-reticulo syncytiaal,

4. Fibro-cellulair gedifferenticerd,

1

5. Overgangsvormen met lymphosarcomen en myelosarcomen, met ope
treden van hnemopoletische differentiatic.
6. Polymorpheellige vormen.
Differentintie van deze vormen, met de sarcomateuse beelden bij de
zickte van HopGrIN is zeer moeilijk.
Het is duidelijk dat het stellen van de diagnose retotheelsarcoom soms
met groote moeilijkheden gepaard zal gaan, en dat hiervoor een groote
histologische ervaring vereischt wordt.

Lymiphosarcoom

Naast de sarcomen van het reticulum komen sarcomen voor van de
losse cellen in de lymphklieren. Vroeger vatte men deze samen onder de
naam Lymphosarcomatose (Kunprat). Men kan hierbi) twee vormen
onderscheiden, het Iymphocytaire type, en het lymphoblastische type.

Histologisch is het beeld bij het lymphocytaire type gekenmerkt door
een volkomen doorwoekering van de geheele lymphklier met lymphoeyten
en verdwijnen van de normale structuur, waardeor een zeer ecntonig
aspect ontstaat. Ook door en buiten de kapsel worden woekeringen van
lymphocyten gezien. Bij nauwkeurige beschouwing worden niet zelden
mitosen gevonden (N. CHANDLER FooT).

Bij het lymphoblastische type zijn de cellen grooter, en gelijkend op de
lymphoblasten die normaal in de lymphklier voorkomen. Iet is zeer
moeilijk, zoo niet onmogelijk om deze laatste vorm te onderscheiden van
de ongedifferenticerde vormen van de reticulumsarcomen, en waarschijn-
lijk moeten beide als identick worden beschouwd.

Indien het lymphoblagtoma folliculare in het eindstadinm overgaat in
een lymphosarcoom, ontstaat vooral dit type, het lymphoblastische typo,

De lymphosarcomen onderscheiden zich van echte sarcomen, door hun
neiging tot gegeneraliseerd optreden, zonder dat van echte metastaseering
kan worden gesproken.

Levcaemie

Bij de lymphatische leucaemie worden in de lymphklier dezelfde beels
den gezien als bij het kleincellig lymphosarcoom. Er zijn enkele kleine
histologische verschillen op te merken : het beeld is soms iets minder eons
tonig door het optreden van jongere lymphocyten tusschen de oudere
vormen door, en door een iets wolkig aspect, mogelijk berustend op sters
kere ophoopingen van lymphoeyten, in de uitgezette sinus, alvorens deze
de lymphklier verlaten. Doorwoekering van de kapsel is hier geen regel
Met zekerheid kan aan het histologisch beeld echter geen onderscheld
worden gemaakt, tusschen de lymphosarcomen en de lymphatisehe leu-
caermice, Het bloedbeeld alleen geelt hier zekerheid,
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o DE CLINISCHE DIAGNOSTIEK VAN PERIFERE
,Wﬂl nog terug i konnen i | LYMPHKLIERZWELLINGEN

4 : ) ' De functies der lymphklicren brengen mede, dat bij tal van aandoes

e - ningen, die niet primair hun oorsprong vinden in het lymphoide weefsel,
door reactie (ontsteking), of door verhooging der functioneele activi
{hyperplasm) zwellingen van de klieren zullen ontstaan. Dammmi:
zijn er lymphklierzwellingen, die, zooals in het voorgaande hoofdstuk
werd aangegeven, ontstaan door pathologische processen, waarvan de
oorsprong primair in het lymphoide weefsel zelf gelegen is. Het zijn
juist deze gevallen, die onderling groote gelijkenis zullen vertonen in
hun clinische verschijningsvorm, en aldus aanleiding kunnen geven
tot diagnostische moeilijkheden, Tenslotte zullen metastasen van maligne
tumoren door reactie van het lymphklierweefsel, en door eigen groei
van het tumorweefsel een zwelling van de lymphklier kunnen veroorzaken,

Dat het stellen van een diagnose bij al deze aandoeningen met enlkel
clinische middelen niet steeds mogelijk zal zijn, behoeft geen betoog.
Toch kan vaak een volledig clinisch onderzoek zeer waardevolle gegevens
wverstrekken, en het lijkt daarom gewenscht, waar het hier geldt de bes
studeering van een nieuwe clinische methodiek, eerst een overzicht te
geven van de clinische diagnostick en dﬂferentlaaldlagnas‘tiak bij perifere.
lymphklierzwellingen. Tevens zal het noodzakelijk zijn vast te stellen
welke aandoeningen met de ons ten dienste staande clinische middelen
wel, en welke zeker niet kunnen worden gadmgn.ostisaerd Indien zou
kunnen worden aangetoond, dat men juist bij deze laatste nandoeningen
door de lymphklierpunctic wel tot een diagnose zou kunnen komen,
‘dan zou dit een belangrijke factor zijn bij de waardebepaling van &nw
‘methode voor de practijk.
Men kan de ziekten, die gepaard gaan met zwellingen der plﬁim

lymphklieren als eclinisch symptoom, op verschillende wijzen len
Een rangschikking, welke alleen uitgaat van de pathelo
»a.fw:gkingen, is in de cliniek niet gosd bruﬂthaar, om




lymphk bl,]h;t onderzock de voornaamste afwijking zijn, en zlekten
‘waarbij tIel klierzwellingen als een bijkomstig symptoom wwgan
opgemerkt, Deze indeeling is echter vrij arbitrair, omdat de waarde
‘welke door den onderzoeker aan de lymphklierzwelling wordt gehecht,
hierbij cen zeer individueele factor vormt, en de buiten de lymphklier
gelegen ocorzakelijke momenten vaak niet direct duidelijk zijn. Beter
lijkt het daarom, bij de indecling der aandoeningen van de lymphklieren
zooveel mogelijk de aetiologische momenten te doen gelden en tevens
de clinische verschijningsvorm als bepalende factor in aanmerking te
nemen, Aldus zouden de aandoeningen van de perifere Ilymphklieren in
vier groepen kunnen worden gerangschikt, waarbij niet uit het oog
mag worden verloren, dat zooals bij iedere indecling van heterogene
aandoeningen, ook tegen deze classificatie menig bezwaar kan worden
ingebracht, en dat overgangen tusschen deze vier groepeeringen mogelijk
zijn. Voor de praktijk kan de volgende rangschikking echter ongetwijfeld
van waarde zijn.

1, LYMPHRELIERZWELLINGEN VAN BENIGEN AARD, ZONDER KENMERKEN
VAN ONTSTEKING: ;
Lymphatische Diathese
Hyperplasién door intoxicaties
Hyperplasién door immunologische processen
=

II, LYMPHKLIERZWELLINGEN DOOR ONTSTEKINGEN
Regionale lymphklierzwellingen door ontstekingen van huid
en slijmvliezen.
Lymphklierzwellingen bij infectieziekten:

Diphtherie

Scarlatina

Rubeola

Variola

Tularaemie

Anthrax

Brucellosen

Monanucleosis infectiosa

Tropische ziekten
Lymphklierzwellingen door specificke ontstekingen:

Tuberculose

Syphilis

Lepra

Ziekte van BESNIER-BOECK
Lymphklierzwellingen bij rheumatische aandoeningen
zlakta van Cmu:irmnn-s'm.x.

Lymphosarcomen 4
Leucaemie

1V, LYMPHKLIERZWELLINGEN DOOR METASTATISCHE TUMOREN.

DE ANAMNESE EN HET ONDERZOEK

Bij een patient, die lijdende is aan een zickte, waarbij als een der
symptomen zwellingen van de lymphklieren optreden, zal bij het op-
nemen van de anamnese en het verrichten van het onderzock steeds op
de volgende punten gelet moeten worden:

Anamnese
Ontstaanswijze van de lymphklierzwelling :

1) Spontaan, of duidelijk verband houdende met een infectie,
intoxicatie of reeds bestaande ziekte. Hierbij worde steeds
gevraagd naar kortgeleden doorgemaakte vaccinaties.

2) Localisatie: Uitsluitend plaatselijk

Primair gegeneraliseerd
Secundaire uitbreiding in de omgeving
Verloop: Secundair gegeneraliseerd.

Stationnair

Snelle groei

Spontane regressies, recidieven

Toestand van de bovenliggende huid

Pijnlijkheid

Verettering, fistelvorming

Reeds ingestelde therapie:
Bestraling, chemotherapie, chirurgische ingreep.

Onderizock
1) Plaats of plaats:m van de lymphklierzwellingen,
Onderzoek in het regionale stroomgebied naar eventueele porte
d'entrée (infectie, tumor)
2) Grootte en vorm der zwelling:
vorm der wmphklw behouden ?
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~ 4) Verhouding tot de omgeving:
‘ ' Vergroeid of niet met de huid
' ' met de omgeving
_ met de onderlaag
5) Toestand van de huid ter plaatse:
Normaal
Erytheem
Oedeem
Atrophie
Pigmentaties, litteckens
[istelvorming
6) Pijnlijkheid, spontaan of bij palpatie

De palpatie van gezwollen lymphklieren wordt zeer vergemakkelijkt,
indien dit kan geschieden ten opzichte van een vasten onderlaag of
omgeving. Hiertoe worden aan de hals bepaalde spiergroepen aange-
Apannen, door draaien van het hoofd, en wegdrukken of opheffen van
de kin. De palpatie van de klieren in de oksel geschiedt éerst, door de
arm gestrekt naast het lichaam te houden. Hoog in de oksel kunnen
dan zelfs kleine klierzwellingen gemakkelijk tegen de beenige borstwand
worden gepalpeerd. Door de arm omhoog te doen heffen kunnen klier-
awellingen voor en achter in de okselholte gemakkelijk worden gevoeld.
De palpatie van lymphklierzwellingen in de liezen biedt meestal geen
moeilijkheden. Slechts bij sterke oedemen of adipositas is het soms niet
mogelijlk zekerheid te verkrijgen over het al of nict aanwezig zijn van
vergroote klieren in dit gebied.

- DE LYMPHKLIEREN BI] PATHOLOGISCHE TOESTANDEN

i Lymphklierswellingen van benignen aard, zonder Bemmerken wvan
ontsteking

Lymphatische Diathese

Hoewel de lymphatische diathese een weinig scherp omschreven begrip

- i8, dat vatbaar is voor ernstige critiek, wordt het bestaan ervan bij
tinderen toch door vele ervaren clinici aangenomen (Porary; CZERNY).
',-., W:‘dt onder verstaan een in de constitutie gelegen functioneele min-
di waardigheid van het lymphatische apparaat, welke tot uiting komt
gdurig bestaande vergrootingen van de lymphklieren, Het is

ol zokerheid vitgemaakt, of de hyperplasie, welke in deze klieren
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__ ol een uiting
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, en zijn steeds ook aanwezig in oksels
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Hyperplasién door intoxicaties

De intoxicatie door benzol neemt hierbij de voornaamste plaats in, d
Reeds lang is bekend, dat bij chronische prikkeling door benzol ernstige
afwijkingen in het geheele haemopoietische apparaat kunnen ontstaan,
en dat speciaal ook het lymphoide weefsel voor deze invioeden zoer :
geveelig is. (LigNac, experimenteele lymphosarcomen en leucaemien), |
Bij de beschrijving der clinische verschijnselen van de chronische ben- |
zolintoxicaties, is aan het voorkomen van gezwollen lympliklieren zelden
aandacht besteed. In ons land werden door Beringoun sedert 1939 in
Amsterdam niet minder dan 83 gevallen van benzol-intoxicaties gezien,
en zeer uitvoerig onderzocht, Bij 32 dezer gevallen werden door hem
gezwollen Iymphklieren gevanden, op verschillende plaatsen gelocaliseerd,
waarbij opvallend vaalk de epitrochleaire klicren waren aangedaan 1),

Na het beeindigen van de inwerking der benzol verdwenen deze kliers
zwellingen weer. De klieren werden tot kersgroot, en bleven steeds log ,
van huid en onderlaag. Het kan zijn nut hebben bij het voorkomen van |
onbegrepen lymphklierzwellingen de mogelijkheid van een benzols
intoxicatie te overwegen,

Hyperplasién door immunologische processon q

Zooals bij de bespreking van de physiologie der lymphklieren ward |
vermeld, is uit de proefnemingen van Enric en HARRIS en hun medes
wekkers gebleken, dat bij het vormen van antistoffen in de lymphklior
hyperplastische processen optreden, die gepaard gaan met aanzienlijke
vergrootingen van de lymphklier. Het ligt voor de hand deze proeven in '
verband te brengen met de lymphklierzwellingen, die niet zelden worden ’
gevonden na vaceinaties, bij serumzickte, en soms tijdens of in ann-
sluiting aan infectieziekten, waarbij ongetwijfeld immunologische pros
cessen in het spel zijn, Hoewel hierover nog slechts weinig zekere gegovens
bekend zijn, kan hierin wellicht een verklaring worden gevonden voor
een aantal gevallen, waarbij, bij overigens geheel gezonde "F-'F"mﬂ;#‘

|

- Vluchtig optredende multipele lymphrkﬂumdli_nm--mlm

enkele gevallen, waarbij deze klierzwellingon konden
m'/' | eon : ,.ﬁw 4



LL Lymphklicrswellingen door ontstekingen

Regionale lymphklierzwellingen door onts:e-

kingen van huid en slijmvliezen

Ontstekingen van huid en slijmvliezen zijn de meest voorkomende
oarzaak van het optreden van regionale lymphklierzwellingen.

In de acute stadia zijn de klieren pijnlijk, zoowel spontaan als bij druk,
terwijl de huid erboven rood en geinfiltreerd kan zijn. Perilymphadenitis
en infiltraatyorming is hierbij geen zeldzaamheid. In ernstige gevallen
kan verettering en abscesvorming optreden.

Het klinische aspect van deze acute lymphklierzwellingen is niet typee-
tend voor de verwekker der ontsteking. Bacteriologisch onderzoek van
de porte d’entrée of, bij verweeking, van de pus uit de lymphklier, zal hier
slechts zekerheid kunnen geven. Indien duidelijke lymphangitis bestaat
18 het aan de extremiteiten meestal niet moeilijk de porte d’entrée te
vinden, Bij acute lymphklierzwellingen aan de hals zal steeds de neus-
keelholte moeten worden onderzocht, waarbij ook het gebit niet mag
worden vergeten, terwijl bij zwellingen van de occipitale klieren, het
behaarde hoofd bij het onderzoek moet worden betrokken.

[Bij het teruggaan van het ontstekingsproces nemen de klieren in
omvang af, terwijl de consistentie vaster wordt. Door sterke bindweefsel-
vorming kunnen sommige klieren licht vergroot en palpabel blijven.
Vooral in de liezen worden vaak dergelijke, iets vergroote kliertjes
gevonden, als resttoestanden van infecties aan de onderste extremiteiten.

Indien de ontstekingsprikkel langeren tijd blijft bestaan heeft de
lymphklierzwelling een meer chronisch verloop. De sterke pijnlijkheid
verdwijnt, en de perilymphadenitis gaat terug., De zwelling kan echter
nog langen tijd blijven bestaan, waardoor de differentiaaldiagnose met
andere lymphklieraandoeningen zeer moeilijk kan worden. In het algemeen
is (lo diagnose van ¢en lymphadenitis door banale infecties, alleen reeds
op clinische gronden, gemakkelijk te stellen.

Lymphklierzwellingen bi infectieziekten

Bij de meeste acute infectieziekten zijn de daarbij optredende lymph-
klierzwellingen voor het stellen van de diagnose van ondergeschikt belang.

Bij de ziekten, die gepaard gaan met exanthemen of andere huidver-
schijnselen, worden meestal gegeneraliseerde lymphklierzwellingen gezien.
De ziekten waarbij een ontsteking van mond- of keelslijmvlies op de
voorgrond treedt, zullen zwellingen te zien geven van de regionale klieren
aan de hals, Zeer duidelijk is dit het geval bij de diphtherie, waarbij niet
selden sterke zwellingen van alle hals-lymphklieren worden gezien.

Bi) de rubeola komen karakteristicke multipele lymphklierzwellingen

a9

voor, hoofdzakelfjk aun de achterzijde van de hals, 21 kunnen snel
ontstaan, ziin niet plintijk, en worden zelden grooter dan boongroot, De
huidafwifkingen bij pokken kunnen door de daarbij optredende ver-
etteringen sterke awellingen van de lymphklicren veroorzaken, die echter
niet cen, voor deze ziekte typeerend aspect vertoonen,

In sommige gevallen van tdaraemie is het voorkomen van pegencerali-
seerde lymphklierzwellingen beschreven, zonder dat een primaire hanrd
kon worden opgemerkt. Deze lymphklierzwellingen vertoonden het-
zelfde beeld als bij de acute banale lymphadenitis. In den regel komen
by deze aandoening slechts regionale lymphklierzwellingen voor in aan-
sluiting aan een ulcereus proces. Hetzelfde geldt voor de anthrax, wanrbif
sterke lymphangitis en pijnlijke lymphklierzwellingen worden gezien
in het regionale gebied van de miltvuurcarbunke!l.

Bij de Brucellosis is het voorkomen van lymphklierzwellingen geen
constant verschijnsel. Volgens REMANN zouden in 50% der gevallen
multipele klierzwellingen worden gevonden.

De Mononucleosis infectiosa of klierkoorts van Pfelffer, kenmerkd
zich, zooals de naam reeds aangeeft, door het optreden van lymphllier-
zwellingen. Deze treden multipel op, en worden vooral achter de M.
Sterno-cleido-mastoideus gevonden. De Lymphklieren blijven meestal
klein, zijn gemakkelijk te palpeeren als losliggende boontjes, en zijn
niet pijnlijk. Het optreden is vluchtig, en voor het stellen van de diagnose
is dc aanwezigheid van multipele lymphklierzwellingen dan ook geen
constant symptoom, Door MINKENHOF, die een overzicht heeft gegeven
van zijn bevindingen bij 159 clinisch geobserveerde gevallen, werden de
lymphklierzwellingen slechts bij 50%, der patienten gevonden, Hel
bloedbeeld kan de diagnose met zekerheid doen stellen, mits dit wordt
onderzocht in een kenmerkende phase.

* Het voorkomen van gezwollen lymphklieren bij tropische ziehten is
een zoo veelvuldig aangetroffen verschijnsel, dat het de opzet van dit
werk verre te buiten zou gaan, hiervan een volledig overzicht te geven,

Bij het Zymphogranuloma inguinale (NICOLAS-FAVRE) treden in het
verloop van de ziekte lymphklierzwellingen op in de lies, zeer vaak
eenzijdig, met sterke perilymphadenitis en sterke neiging tot verettering,
waarbij multipele fistelopeningen kunnen worden gevormd, Het verloop
is zeer chronisch.

Ook bij het Ulcus molle kunnen veretterende lymphklierzwellingen
ontstaan, doch dit is geen regel. Slechts in de helft der govallen worden
hierbij lymphklierzwellingen gezien, en verettering met fistelvorming
is betrekkelijk zeldzaam,

De Bubonen-pest kenmerkt zich door zeer sterke zwellingen van de
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axillaive of inguinale klieren, meestal eenzijdig, en zeer pijnlijk. Lr is
steeds sterke perilymphadenitis, en verweeking kan reeds na korten
tijd optreden,
Lymphklierzwellingen door specifieke ontste-
kingen
Tuberctdose
Van de perifere lymphklieren zijn het vooral de cervicale kliergreepen

waarin de tuberculeuse ontsteking voorkomt. Slechts zelden wordt in
de oksels een tuberculeuse lymphadenitis gevonden, en in de liezen

-~ kemt dit vrijwel nooit voor.

Jvenals bij de patholoog-anatomische indeeling kunnen ook clinisch
twee vormen bij de tuberculeuse lymphadenitis worden onderscheiden:
te verweekende en de niet-verweekende vormen, waartusschen alle
overgangen mogelijk zijn. De tuberculeuse lymphadenitis kenmerkt zich
door het chronische verloop, en door de betrekkelijk geringe pijnlijkheid. De
gwellingen nemen slechts langzaam in grootte toe of blijven stationair. Dit
Lan een belangrijk differentiaal-diagnosticumzijn met de primaire maligne
lymphklieraandoeningen, waarbij doorgaans snellere groei optreedt.

De ontsteking blijft meestal beperkt tot een groep van lymphklieren,
aan de hals zeer vaak de laterale, cervicale lymphklierketen. Opvallend
vialk is de ,,tonsil-klier” bij het proces betrokken. Dit pleit voor de op-
vatting, dat de tuberculeuse lymphadenitis aan de hals vaak zijn porte
d’entrée vindt in de tonsillen. In vele gevallen wordt dan cck in de ton-
gillen cen tuberculeuse ontsteking gevonden. (zie GERLINGS, diss.).

Bij de vorm, die met verweeking gepaard gaat, treedt sterke perilym-
phadenitis aanvankelijk op de voorgrond, zoodat bij de palpatie de
indruk van een infiltraat wordt verkregen. Het locale beeld kan soms
zeer moeilijk te onderscheiden zijn van een banale acute lymphadenitis

“met perilymphadenitis. Geleidelijk aan treedt verweeking op, welke

gich uit in een duidelijker wordende fluctuatie. Tenslotte komt het tot
vorming van torpide fistels, waardoor de diagnose clinisch te stellen is.

Bij de niet-verweekende vorm worden in een gebied multipele kleinere
lymphklierzwellingen gevonden, week-elastisch van consistentie, niet
pijnlijle. Het kan zeer moeilijk zijn deze kleine zwellingen te onderscheiden
yan primaire maligne lymphklierzwellingen in het beginstadium. Het
stationair blijven, en de vrij goede algemeene toestand kunnen pleiten voor
een tuberculeus proces. Alleen met clinische middelen kan de diagnose

cchter zelden met zekerheid worden gesteld.

Volgens A. V. vox Friscu zouden de axillaire lymphklierzwellingen

~wan tuberculensen aard, steeds wijzen op een doorgemaakte tubercu-

leuse pleuritis,

™
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Syphitis .
In het primafre ¥ 1 djn de Tymphldieren in het vegionale gebied
van het primatrs vergroot, In de meeste gevallen worden zij in

de liezen gevonden, Zij voelen vast-clastisch aan, en worden in den
regel niet meer dan boon- tot kersgroot. Ontstekingsverschijnselen van
de bovenliggende huid ontbreken, en de palpatie is, behalve wannoeer
secundaire infectie is opgetreden, niet pijnlijk. Bij de genitale infectie
is dubbelzijdige zwelling der lymphklieren regel. Bij de extragenitale
primairaffecten worden meer éénzijdige zwellingen aangetroffen, Vers
weeking treedt in de klieren niet op. De zwellingen kunnen meerders
maanden blijven bestaan, ack indien het primairaffect reeds is terug-
gegaan.

In het secundaire stadium treden gegeneraliseerde lymphklicrzwels
lingen op, vooral aan de hals (laterale cervicale klieren en occipitule
klieren) en aan de armen (epitrochleaire klieren en bicipitale klieren),
De consistentie is vrij vast, de klieren zijn niet pijnlijk, ¢n liggen geheel
los, waardoor ze gemakkelijk onder de huid verschuifbaar zijn. In de
sulcus bicipitalis kunnen, als resttoestanden van banale ontstekingen
aan de handen, vaak kleine klierzwellingen worden gevonden, Zij kunnen
niet als typeerend voor lues worden beschouwd. De diagnose is slechts met
zekerheid te stellen op de anamnese en het serologisch onderzoek,

Vorming van gummata is in de perifere lymphlklieren slechts niterst
zelden gevonden.

Lepra

De huidaandoeningen bij lepra gaan soms gepaard met zwellingen vin
de regionale lymphklieren. Deze kunnen tot duiveneigroot worden, doch
behouden hun vorm. Door secundaire infectie kan verweeking optreden,
Voor het stellen van de diagnose zijn bij lepra de lymphklierzwellingen
echter van geheel ondergeschikte beteckenis,

Ziekte van BESNIER-BOECK

Bij deze aandoening worden niet zelden zwellingen der perifere lymplis
klieren aangetroffen. Reeds door BEsNIER (1889) en Borck (1899) werden
zwellingen beschreven van de epitrochleaire klieren., Ook de naam
»Lymphogranulomatosis benigna” door SCHAUMANN aan deze zielkte
gegeven, wijst op het betrokken zijn van het lymphatische stelsel bij
dit ziekteproces.

PauTrisr acht het optreden van lymphklierawellingen bij de eutane
vormen ¢en zeer constant verschijnsel, doch wijst ook op de mogelijkheid
van het voorkomen van lymphklicrzwellingen als geisoleerd symp-
toom, Er komen echter ook yvele gevallen voor, waarbij iedere zwelling



42

van de perifere lymphklieren ontbreekt, Door SCHAUMANN is aangetoond,
dat in macroscopisch normale lymphklieren bij microscopisch onder-
zook duidelijke afwijkingen kunnen bestaan, zoodat de afwezigheid
van palpabele lymphklierzwellingen nog niet uitsluit, dat het ziekte-
proces toch in de lymphklieren aanwezig is, SNAPPER wijst erop, dat bij
deze nandoening gegeneraliseerde lymphklierzwellingen kunnen optreden

Bij het onderzoek zal vooral moeten worden gezocht naar lymph-
klieren aan de arm (Igl. epitrochleares en Igl. cubitales), en aan de hals,
waar alle ketens nauwkeurig moeten worden afgetast, omdat de klieren
vaak zeer klein blijven, Opvallend vaak zijn de submandibulaire en sub-
mentale klieren aangedaan, De grootte kan zeer wisselen, van amandel-
tot duiveneigroot. De consistentie is vrij vast, en de palpatie is niet
pijnlijk. Verettering treedt nooit op. Steeds blijft de vorm van de lymph-
klier behouden, De klieren liggen los van huid en onderlaag, en ver-
groeien niet met de omgeving, Het verloop is zeer chronisch, en de
zwellingen kunnen lang stationnair blijven.

Lymphklierzwellingen bij rheumatische aan-
doeningen

Bij het acute rheuma is het optreden van lymphklierzwellingen een
groote zeldzaamheid. Ook bij het primair chronische rheuma behooren
lymphklierzwellingen.niet tot het ziektebeeld. Bij de ziekte van CHAUF-
FARD-STILL claarentegen worden lymphklierzwellingen gevonden, welke
niet uitsluitend gelegen zijn in het regionale gebied van de aangedane
gewrichten, De voorkeursplaats is in de liezen, waar groote, pijnlijke
klieren worden gevoeld, die niet veretteren, en niet met de omgeving
vergroeien,

Lymphklierzwellingen bij chronische huidaan-
doeningen

Bij tal van huidaandoeningen kunnen, soms zeer aanzienlijke, zwel-
lingen van de lymphklieren optreden. Bij de bespreking der pathologische
anatomie werd reeds gewezen op de Réticulose lipomélanique van
PAUTRIER, die bij chronische erythrodermieén kan worden gevonden.
De lymphklierzwellingen zijn in den regel van secundair belang voor
de diagnose.

[LI, Lymphklicrzwellingen door primatre maligne aandoeningen van
het lymphoide systeem.

Ziekte van HopGKIN

Zwellingen van de perifere lymphklieren worden bij de ziekte van
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Hoangin, volgens de srvaring van de meeste cliniei, in het overgroote
deel van de govallen gevonden, In den regel is de zwelling van een of
meer lymphklieren hot eerste symptoom van de ziekte,

Localisatie:

Opvallend vaak zijn het de cervicale klieren waarin het ziekteproces
het eerst tot uiting komt. Rarkéczy vond bij zijn 64 gevallen, in 95%,
lymphklierzwellingen aan de hals. CHEVALLIER geeft geen getallen, doch
spreekt van ,,la majorité des cas”. Bij onze eigen gevallen werden bij
30 van de 32 patienten zwellingen van de cervicale klieren aangetroffen,

Aan de hals manifesteert zich de ziekte vooral in de onderste cervicale
klieren, tot supraclaviculair, en onder of achter de M. sterno-cleido-
mastoideus. Ook de sub-axillaire klieren kunnen vergroot zijn, Slechts
in de latere stadia worden ook zwellingen gevonden in de andere hals-
lymphklieren (Igl. occipitales, mastoideae en parotideae), Aanvankelijl
kan het proces geruimen tijd eenzijdig blijven. In latere stadia worden
ook de klieren van de andere zijde meestal in het proces betrokken, In
een beperkt aantal gevallen begint de ziekte met klierzwellingen in
de oksels, en ook hier vaak éénzijdig. Klierzwellingen in de liezen zijn in
vroege stadia een uitzondering; in latere stadia kunnen zij echter niel
zelden worden gevonden.

Ontstaanswijze:

De lymphklierzwellingen ontstaan meestal zeer geleidelijk. Aanvan-
kelijk zijn het slechts een of twee lymphklieren die in grootte toenemeon.
De aandacht van de patient wordt erop gevestigd doordat de zwelling
duidelijk voelbaar of zichtbaar wordt, en niet door pijn, want de zwel-
lingen zijn geheel pijnloos.

In het verloop van het ziekteproces zwellen ook de klieren in de om-
geving, zoodat uitwendig een knobbelige tumor zichtbaar wordt, die
bepaalde bewegingen van den patient ernstig kan belemmeren, Voordat
andere clinische verschijnselen als koorts, jeuk, miltzwelling tot uiting
komen, kunnen de perifere lymphklieren reeds een belangrijke grootte
hebben bereikt, zonder dat de algemeene toestand ernstig geleden heeft,
Dit geleidelijke ontstaan van soms zeer groote lymphklierpuketton,
zonder pijn, en met lang bewaard blijven van een goede algemeene toe-
stand, is min of meer typeerend voor de ziekte van HonGkIN,

Vorm en grootte :

De vorm van de lymphklier blijft lang behouden, Doordat in latere
stadia bijna alle klieren uit een groep door het ziekteproces zijn annge-
daan, kunnen uitwendig de zwellingen een grillig, knobbelig aspect ver



toonen, Groote en kleine klieren bestaan naast elkaar, en doordat de
Ielieren steeds los van huid en onderlaag blijven, en ook onderling slechts
zelden vergroeien, wordt bij palpatie een effect verkregen, dat door
sommige clinici is vergeleken met een aardappelzak. De totale grootte
van deze lymphklierpaketten kan zeer aanzienlijk zijn. Er zijn gevallen
beleend, waarbij zij tot manshoofd groot zijn geworden, Na het invoeren
vin de bestralingstherapie worden dergelijke enorme lymphklierpaketten
niet vaak meer gezien.

Consistentie:

In den aanvang van de ziekte is de consistentie der klieren steeds
elastisch, en vrij week. Al spoedig wordt de consistentie echter vaster,
en in latere stadia kan deze zelfs hard zijn, in welke gevallen bij patho-
loog-anatomisch onderzoek steeds vrij veel bindweefsel in de klier wordt
aangetroffen. Ook na bestraling voelen de klieren harder aan.

Fluctuatie wordt ook indien necosehaarden in de klieren zijn opge-
treden, niet gevonden, Slechts indien door secundaire infectic in de
klieren abscesvorming ontstaat, kan soms fluctuatie worden opgewekt.
Dit blijft echter cen groote nitzondering,

Vergroeiing met de omgeving:

In den regel blijven de klieren los van huid en onderlaag, De huid kan
steeds gemakkelijk over de klierpaketten worden verschoven, en ver-
toont bij inspectie geen afwijkingen. Slechts bij zeer groote zwellingen
kan de huid door te groote rekking atropisch worden, doch dit blijft een
uitzondering, want doordat de groei zoo geleidelijk geschiedt, kan de
linid zich gemalkkelijk aanpassen.

Qok onderling blijven de klieren langen tijd los van elkaar. In latere
stadia wordt bij palpatie niet zelden den indruk verkregen, dat ver-
groeiing met de onderlaag, en ook onderling, is ontstaan. Bij patholoog-
anatomisch onderzoek is het zeer moeilijk uit te maken of hier sprake
mig zijn van echte vergroeiing, doordat het granulomateuse proces over-
grijpt op de omliggende organen. Hoewel dit laatste ongetwijfeld meer-
dere malen kan worden waargenomen, is het in vele gevallen niet mogelijk
met zekerheid uit te maken, of de ontstekingsverschijnselen, die buiten
de kapsel van de klieren worden gezien, veroorzaakt worden door het
granulomateuse ziekteproces, of door chronische prikkeling van het om-
gevende bindweefsel, In de meeste gevallen is het mogelijk, bij obductie,
de perifere klierpaketten gemakkelijk los te pellen uit het omgevend
bindweefsel,

Pijnlijkh v _

In het algemeen ijn o gozwollen lymphklieren bij de ziekte van
Honaxiy niet pijnlifk, noch spontaan, noch bij palpatie, Er kan echter
door drule op omgevende zenuwen of organen pijn ontstaan, die dan het
karakter draagt van een neuralgie, Door sommige clinici (CHEVALLIR)
wordt de mogelijkheid aangenomen van het optreden van pijn door
rekking van de kapsel en door perilymphadenitis. Het is cchter zeer
mogeilijk uit te maken, in hoeverre hierbij 60k niet compressie bestant
van zenuwen in de omgeving.

Secundaire Infectie, Verettering, Fistelvorms
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Het clinische aspect van de klierzwellingen bij de ziekte van Hoaniiy
kan vertroebeld worden door het optreden van een secundaire infectie,
waardoor acute ontstekingsverschijnselen en infiltraatyorming kunnen
worden waargenomen. Dit kan aanleiding geven tot abscesvorming, waur-
bij echter zelden spontane perforatie door de huid wordt gezien, Iistels
vorming behoort zeker niet tot de clinische verschijnselen van deze
ziekte. Een secundaire infectie behoort tot de groote zeldzaamheden,

Minder zeldzaam is het samengaan van tuberculose met de ziekle
van HopGkin. Door EWING, die in New-York een groot aantal gevallen
kon waarnemen, werd zelfs gezegd, dat ,,.... tuberculosis follows
Hodgkin-disease like a shadow”, Hoewel deze opmerking voor ong land
misschien de verhouding nict geheel juist aangeeft, is het toch een or-
varingsfeit, dat niet zelden, vooral in de terminale stadia, bij de ziekle
van HObGKIN een floride tuberculose wordt gevonden. Ook in de lymph-
klieren kunnen deze twee processen samengaan (STERNBERG), hetgoen
tot niet geringe diagnostische moeilijkheden aanleiding kan geven,
Door sommige onderzockers is dit zelfs als een argument naar voren gon
bracht voor de tuberculense aetiologie van de ziekte van HopaKix,

In het algemeen kunnen de kenmerken van de lymphklierzwellingen
bij de zickte van Hopcxin aldus worden samengevat :

Langzame groei

Asymmetrisch optreden

Ontbreken van pijn en andere acute ontstekings-verschijnselen
Lang behouden blijven van de vorm van de lymphklieren
Vast-elastisclie consistentie

Geringe neiging tot vergroeiing met de omgeving,

De diagnose is in de beginstadia, zonder morphologisch onderzoek
van de lymphklieren, niet met zekerheid te stellen, In latere stadia,
vooral indien de algemeene clinische verschijnselen duidelijk zijn, s
het in vele gevallen mogelijk de dingnose als wanrsehijnlijk aan te nemen,
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Met zekerbeid is, ook in latere stadia, de diagnose slechts te stellen
door het microscopisch onderzoek van de lymphklieren,

Mycosis Fungoides

Bij deze ziekte, die door een uiterst gevarieerde symptomatologie
wordt gekenmerkt, waarbij in den regel de huidverschijnselen op de
voorgrond staan, zijn de lymphklierzwellingen clinisch van onderge-
schikte beteekenis. Het is dan ook niet mogelijk in de zeldzame gevallen,
waarbi) de lymphklierzwellingen als eerste of geisoleerd symptoom
optreden, de diagnose clinisch te stellen. Het patholoog-anatomisch
onderzoek is hier beslissend doch ook dit kan, zooals reeds eerder werd
vermeld, met groote moeilijkheden gepaard gaan.

Lymphoblastoma Folliculare

Ook bij deze aandoening is het onmogelijk de diagnose op clinische
gronden te stellen. In de weinige gevallen, die in de literatuur beschreven
zijn, wordt zoowel melding gemaakt van locale, als van gegeneraliseerde
lymphklierzwellingen. Deze laatste zouden vooral gezien zijn bij de over-
gangen naar het lymphosarcoom. Niet steeds echter behoeven bij deze
ziekte de lymphklieren te zijn aangedaan, en in verscheidene gevallen
zijn zwellingen beschreven in gebieden waar normaal geen lymphlklieren
worden aangetroffen. Ook hier kan slechts het patholoog-anatomisch
onderzoek de diagnose doen stellen.

Reticulosen

De veelheid van clinische vormen, die gezien wordt bij de aandoenimgen,
die, op grond van de morphologische beelden, onder de reticulosen (in
engeren zin) worden samengevat, maken het zeer moeilijk, zoo niet on-
mogelijk, een beschrijving te geven van de aard der lympklierzwellingen,
die hierbij worden gezien. Er zijn vormen, die geheel verloopen zonder
lymphldlierzwellingen, terwijl bij andere vormen deze juist op de voorgrond
staan, In deliteratuur zijn deze laatste vormen somsals ,, pseudo-Hodgkin"’
betiteld, wegens de clinische overeenkomst met de ziekte van HonGrrx.
Qok hierbij zijn het vooral de halslymphklieren die in het proces worden
betrokken, doch de zwellingen bereiken niet de grootte die bij de ziekte
vian HopGkin wordt gezien. Gegeneraliseerde Ilymphklierzwellingen wer-
den eveneens waargenomen, al of niet gepaard gaande met leucaemische
veranderingen in het bloedbeeld.

Het is duidelijk, dat bij deze aandoeningen, zonder een nauwkeurig
patholoog-anatomisch onderzoek, het stellen van cen juiste diagnose on-
mogelijk is,

N,

Retothesl«surcoman

Ook bij de retotheelsarcomen zijn de clinische versch ijnselen zeer wisse-
lend. Het {s dunrbi) nlet mogelijk alleen met de gegevens van de anamneso
en het lichamelijk onderzoek tot een zekere diagnose te komen.

Lir zijn echter cenige kenmerken, die, tezamen, de diagnose waarschijne
lijk kunnen malken,

De zwellingen bij het retotheelscaroom dragen meestal het karakter van
echte tumoren. De vorm van de lymphklier is slechts in de beginstadia be-
houden, en gaat meestal verloren in een onscherp begrensde :c.quIilm', Vi)
vast van consistentie. Doorgroei in de omgevende weefsels wordi eer vuu.!'(
gezien. Ontstekingsverschijnselen worden nooit gevonden. De tumor bIijit
langen tijd gelocaliseerd in een gebied, doch soms worden ook op andere
plaatsen in het lichaam zwellingen gevonden, De omgevende lymphllieren
zijn niet, zooals vaak bij de ziekte van Honekin wordt gezien, bij het
ziekteproces betrokken. Ook op plaatsen waar normaal geen lymphlklieren
worden gevonden, kunnen zwellingen optreden, hetzij door doorgroe
vanuit verder gelegen gebieden, hetzij door woekering in pracexistent
lymphoid weefsel,

Door de infiltratieve groei geven deze tumoren veel sneller drukvers
schijnselen, dan bij andere primaire maligne lymphklieraandoeningen,
De retotheelsarcomen zijn in den regel zeer stralengevoelig, en door soim-
migen wordt deze eigenschap zelfs als een diagnosticum gebruikt, In de
eindstadia treden niet zelden gegeneraliseerde lymphklierzwellingen O,
In de meeste gevallen is de milt bij deze aandoeningen niet gezwollen,

Lymphosarcoom

Het lymphosarcoom kenmerkt zich, evenals het retotheelsarcoom, door
de infiltreerende groei in de omgeving, waardoor conglomeraten van e
zwollen lymphklieren ontstaan, die met de huid en de onderlaag, en ook
onderling vergroeid zijn. In den aanvang blijft de gezwelwoekering vaak
beperkt tot enkele lymphklieren, die hun eigen vorm nog lang kunnen
behouden,

De zwellingen beginnen bijna steeds gelocaliseerd in een groep, zeer
vaak aan de hals, waarbij de oorsprong niet zelden in het lymphoide weel-
sel van de nasopharynx is gelegen. Ook het mediastinum is een voorlkeurs
plaats van deze tumor,

Geleidelijk breidt het gezwelweefsel zich in de omgeving uit, overgrij-
pend op nabij gelegen kliergroepen, Op vele plaatsen in het lichaam, waar
ophoopingen van lymphoid weefsel worden gevonden, kunnen woeke-
ringen van het tumorweefsel ontstaan. In eindstadia kan generaliseering
van de tumor in alle klieren van het lichaam worden gevonden, al of niet
gepaard gaande met leacaemische veranderingen in het perifere bloed. In
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den regel blijit de gezwelvorming echter beperkt tot cen lymphllier-
groep, waarbij een aanzienlijke grootte bereikt kan worden.

De consistentie is vrij week, en de differentiaaldiagnose met de ziekte
van Hopekiy, en andere primaire lymphklieraandoeningen kan uiterst
moeilijk zijn. De verdere clinische gegevens, en het morphologisch onder-
gouk van de lymphklieren kunnen hier slechts de beslissing brengen. Door
de snelle en infiltratieve groei worden compressieverschijnselen niet zelden
waargenomen. In den regel blijft de milt langen tijd normaal van grootte.

Lymphatische Leucaemie

B3ij de lymphatische leucaemic worden, behalve bij het begin, bijna steeds
gegeneraliseerde lymphklierzwellingen gevenden. In den aanvang der
slelete kunnen soms slechts enkele groepen zijn aangetast, maar reeds spoe-
dig ziin alle perifere lymphklicrgroepen duidelijk gezwollen. De klieren
worden in den regel minder groot dan bij het lymphosarcoom, behouden
hun vorm, en vergrocien meestal niet met de huid en de onderlaag. Wel
wordt vaak vergroeling van de klieren onderling waargenomen. De con-
sistentie is vrij week, en de palpatie is niet pinlijk. Huidinfiltraten, die
(ot echte knobbelige tumoren kunnen uitgroeien, zijn geen zeldzaamheid.
Door het typische bloedbeeld, en de bevindingen bij de sternaalpunctie is
de dingnose niet moeilijk te stellen.

Myeloide Leucaemie

Zoowel bij de acute als bij de chronische myeloide leucaemie zijn zwel-
lingen van de lymphklieren een ondergeschikt symptoom. In den
regel worden geen, of slechts geringe vergrootingen van de lymphklieren
gevonden. De klieren behouden steeds hun eigen vorm, en blijven geheel
los van huid en onderlaag. Ook hierbij is de diagnose te stellen door het
onderzock van het perifere bloed en van het sternaalpunctaat.

1V, Lymphklierzwellingen door metastatische tumoren.

Wanneer in perifere lymphklieren metastasen van maligne tumoren
aptreden, kunnen geruimen tijd de klieren hun eigen vorm behouden, en
slechts weinig in omvang toenemen. In den regel worden de klieren in het
regionale stroomgebied van de primaire tumor het eerst aangedaan, doch
door de talrijke variaties in de verbindingen van de lymphvaten tusschen
de verschillende kliergroepen, kunnen ook verder verwijderde klieren bij
de metastaseering worden betrokken, waardoor niet geringe diagnostische
moeilijkheden kunnen ontstaan, Speciaal is dit het geval bij de supraclavi-
eulaire klieren, die kunnen zwellen door melastasen uit tumoren in de
thorax en het abdomen, Bekend zijn de supraclaviculaire metastasen bhij
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het carcinomu ventricull; (klieren van Virenow-Trorster), doch ook bij
longtumoren wordt deze metastaseering niet zelden gevonden., De ruime
verbindingen, wellke bestaan tussen de lymphbanen in de linker en de rech:
ter lichaamshelft, maken, dat de metastaseering vaak plaats heeftl aan de
heterolaterale zijde. Men dient steeds te bedenken, bij het Iocaliseeren van
de primaire tl.r:mor, dat deze zich niiet behoeft te bevinden aan de zijde waar
.de metastaseis opgetreden. Door het nitmonden van de ductus thoracicus
in de linker Vena Subclavia, heeft men trachten te verklaren, dat aan de
linker zijde vaker metastasen zouden worden gezien dan recht;.

De grootte van de klierzwellingen kan zeer wisselen, doch in het alge-
meen .bereiken de metastatische tumoren niet die afmetingen, die bij de
primaire lymphklieraandoeningen worden gezien. De consistentie is in den
regel hard, en niet zelden voelen de klieren knobbelig aan, Vergroeiing
mgt de omgeving treedt pas in latere stadia op, en langen tijd kuun.u.n de
klieren goed beweeglijk blijven. De groet is soms zeer langzaam, maar in
enkele gevallen kunnen in korten tijd zeer groote zwellingen ;mtstaan
Meestal zijn de metastasen niet pijnlijk, maar door localisatie en inrfil-'
treerende groei kan druk op de omgevende zenuwen worden uitgeoefend
met als gevolg heftige pijnen en neuralgien. In de meeste gevallen I:nlijftl
de metastaseering beperkt tot een of enkele klieren uit een groep. Het
voorkomen van multipele lymphklierzwellingen door carcinoomme-
tastasen behoort tot de groote zeldzaamheden. Door Rurrinca is zulk
cen geval beschreven.

Het grootste deel van de metastatische tumoren is afkomstig uit carci-
nomen. Metastasen van sarcomen zijn in de lymhpklieren zeldzaam. Bij
ket maligne melanoom kunnen metastatisch groote klierpaketten ont-
staan, die vrij week aanvoelen. Het vinden van een melanoom in het re-
gionale huidgebied, kan een aanwijzing zijn bij het stellen van de diagnose.

Wanneer bij het vaststellen van lymphklierzwellingen gedacht wordt
aan de mogelijkheid van een tumormetastase, kunnen de volgende eigen-
schappen aan deze opvatting steun geven: :

eenzijdig optreden
beperkt blijven tot een of slechts enkele klicren
harde en knobbelige consistentie
ontbreken van pijn
langzame groei.
Zekerheid kan slechts door anatomisch onderzoek worden verkregen.

Wanneer wij de gegevens samenvatten, die bij het clinisch onderzoek
van lymphklierzwellingen worden verkregen, dan blijkt het mogelijk te
zijn hiermede bij acute banale lymphadenitides en bij een amntul. infectie-
ziekten tot de diagnose te komen, Er blijven echter een aantal aandoenin-

4
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gen van de lymphklieren over, waarbij het zonder een morphologiseh on-
derzoek van het klierweefsel niet mogelijk is met zekerheid de dingnose te
stellen, De voornaamste van deze aandoeningen zijn: Tuberculose, zickte
van BrsNiEr-Boeck, ziekte van Honekiy, Lymphoblastoma folliculare,
de Reticulosen, Retotheelsarcomen, Lymphosarcomen, Metastatische
tumoren. .

In hoofdstuk VI zal getracht worden aan te toonen, dat juist bij deze
aandoeningen belangrijke steun kan worden verwacht van de gegevens, die
door de lymphklierpunctie worden verkregen.

DiprERENTIAAL-DIAGNOSTIEK

De differentiaal-diagnose tusschen lymphklierzwellingen en zwellingen,
die worden veroorzaakt door aandoeningen van geheel anderen aard, kan
gorms met niet geringe moeilijkheden gepaard gaan. Wanneer men te doen

lieeft met een zwelling in een gebied, waar normaal veellymphklieren voor-

komen, hals, oksels en liezen, dan ligt voor de hand eerst te denken aan
ven anndoening van de lymphklieren, omdat deze veruit het meeste voor-
komen, Voor lymphklierzwellingen pleit verder het multipel voorkomen,
het los liggen van huid en onderlaag, en de typische vorm. De moeilijk-
heden biy de diagnostiek ontstaan vooral, indien in deze gebieden geiso-
lserde zwellingen worden aangetroffen, al of niet in samenhang met huid of
onderlaag. Behalve aarrgezwollen lymphklieren, moet dan ook gedacht
worden aan een aantal aandoeningen, die hieronder in het kort zullen
worden aangegeven, en die, volledigheidshalve, bij de bespreking van de
clinische diagnostiek niet mogen ontbreken. De meeste van deze aan-
doeningen of congenitale afwijkingen, behoren tot het terrein van de
chirurgische diagnostiek, en kunnen door een goed opgenomen anamnese
en een volledig onderzoek worden herkend. Zoo levert het stellen van de
diagnose bij huidabscessen, phlegmonen, huidtumoren, atheroomcysten,
lymphangiomen, of herniae in den regel geen moeilijkheden op. In som-
mige gevallen kan het echter zeer moeilijk zijn uit te maken, of de zwelling’
berust op een vergrooting van lymphklieren, of veroorzaakt wordt door
pon andere aandoening. In deze gevallen kan met een diagnostische punc-
{ie vaak in korten tijd worden aangetoond, dat de zwelling bestaat uit
lymphklierweefsel.

Bij 2wellingen in het gebied van hoofd en hals kunnen de volgende mo-
gelijkheden worden overwogen:

Huid-absces of phlegmone

Cysten: Mediane cysten uitgaande van de ductus thyreoglossus
Laterale cysten: branchiogene cysten

Atheroomeysten
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Dermoideyaton

Lymphangiomen (doorschijnend)
Haemangloma eavernosum

Lipoom

Fibroom of neurofibroom

Tumoren van de huid

Aneurysma

Varix

Oesophagus-divertikel

Halsrib (Scalenus anticus syndroom)
Doorgroeiend pharynxearcinoom

Laterale strumacyste

Struma aberrans

Tumor van het glomus caroticum

Parotitis

Tumoren van de parotis

Speekselklierzwelling door sialolith

Ruptuur van de M. Sterno-cleido-mastoideus
Adenolipomatosis (multipel, ook in oksels en liezen)

Bij zwellingen in de oksels zal gedacht moeten worden aan de volgende
aandoeningen :

Hydradenitis

Carcinoom van de zweetklieren
Lymphangioom

Lipoom

Fibroom

Neurinoom

Aneurysma

Mamma aberrans

Behalve de afwijkingen die ook elders zwellingen kunnen veroorzaken,
komen in de lezen voor:

Herniae

Ectopia testis

Tumoren en cysten van de funiculus spermaticus
Lympheysten en lymphangigctasien (Filariasis)
Verzakkingsabsces

Varix van de V. Saphena

Prae-acetabulaire bursitis



Hoorpstux V
DE TECHNIEKE DER LYMPHEKLIERPUNCTIE

I. METHODIEK

A, Literatuur

Bij de beschrijving der in de literatuur vermelde technieken welke ge-
bruikt worden bij de diagnostische lymphklierpunctie, moge er nogmaals
op gewezen worden, dat onderscheid moet worden gemaakt tusschen. de
methoden, waarbij het beoogde doel is het verkrijgen van weefsehnater_laal
voor histologisch onderzoek, en die, waarbij materiaal voor cytologisch
onderzoek moet worden opgezogen. Waar ons onderzoek deze laatste
procedure betreft, zal slechts kort worden ingegaan op de eerste metho-
diek, Hierbij wordt steeds gepuncteerd met dikke naalden, al of n iet voor-
zlen van een mandrijn, terwijl de meeste onderzoekers de huid en het
steekkanaal van te voren infiltreeren met Novocaine. Het verkregen W?ef—
sel wordt uitgespoten in formaline oplossing, en na fixatie en centrifu-
peeren geheel als histologisch preparaat behandeld. _

Door GUuTHRIE, die zich het eerst heeft toegelegd op het cytqlog;sch
onderzoek bij de lymphklierpunctie, werd een 5 cm lange, vrij dikke
naald gebruikt, met een 2cc-Recordspuit. De spuit werd tevoren bg-
vochtigd met zoutsolutie en eerst flink uitgespoten. Voor iedere punctl.t?
werd de naald opnieuw geslepen. In de meeste gevallen verkreeg h:q
slechts zeer weinig materiaal, ongetwijfeld doordat het, met de Zce-spuit
verkregen, vacuum te gering is geweest. De uitstrijk preparaten werden
gekleurd volgens de methode van WRIGHT. FORKNER, die zijn onder;oe-
kingen deed aansluiten aan die van GUTHRIE, gebruikte eveneens dikke
naalden, Tevoren werd de huid met Novocaine verdoofd. Wanneer de
naald zich in de klier bevond werd met tandartsen-haakjes (gebruikt
voor het verwijderen van zenuwen uit het wortelkanaal) door het lumen
gostoken, en zoo weefsel uit de klier losgewerkt. Het '_.,rcrkregen ma-
terianl werd gemengd met een druppeltje serum of ovanaalcyﬁtevctcht,
on verder uitgestreken als een bloedpreparaat. Gekleurd werd met vl1talle
klourmethoden (Janusgroen en Neutraalrood) of volgens “’TRIGT:I'I‘..H(‘,t. is
begrijpelijk, dat met deze bewerkingen het materiaal wel eenigszins
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gelnedeerd werd, Do door Forxner gegeven afbeeldingen kunnen dan
ook niet de overtuiging geven, dat met de gebezigde methode erg bruik-
bare preparaten werden verkregen, nog afgezien van de bezwaren, die van
de zijde van den patient zullen zijn ingebracht. Eenvoudiger is de tech-
niek, die door latere schrijvers is gebezigd. De meesten verdoven de huld
van tevoren met Novocaine of chlooraethyl (STAHEL, FLEISCHACKER en
KLimMA, SCHULZ). STRUNGE wijst er in zijn monografie terecht op, dat dit
geheel overbodig wordt indien men de punctie verricht met dunne naal-
den, hetgeen naar zijn ervaring dezelfde resultaten oplevert, Over het nut
van het gebruik van een mandrijn in de naald zijn de meenigen verdeeld.,
Het voordeel hiervan zou zijn, dat geen onderhuidsch weefsel kan worden
geaspireerd, indien de mandrijn eerst verwijderd wordt, nadat de punt
zich zeker in de klier bevindt. StameL gebruikt bij voorkeur een naald
volgens Kuss, die met een verbreed uiteinde is voorzien, en daardoor ge-
makkelijker te hanteeren. Ook ALBAHARY gebruikt deze naalden, en ver-
dooft tevoren met chlooraethyl.

Voor het opzuigen van celmateriaal wordt door de latere auteurs al-
gemeen een vacuum met een spuit van 10—20 cc, noodzakelijk geacht,
Allen laten na het aanzuigen de stamper weer terug gaan, waardoor, naar
byj ons onderzoek gebleken is, noodeloos veel materiaal in de klier en in het
steekkanaal achterblijft. Geen der auteurs gebruikt een mechanisme, waar

door de stamper van de spuit in uitgetrokken toestand kan worden vast-
gezet.

B. Eigen Methode

Bij ons eigen onderzoek werd aanvankelijk ook gepuncteerd met dikke
naalden, voorzien van een geslepen mandrijn, terwijl opgezogen werd met

-een 20 ce. Record-spuit. De huid werd gejodeerd en verdoofd met chiloor-

aethyl. Al spoedig bleek dit laatste eerder een bezwaar te zijn, doordat
het de huid te zeer verhardde, en daardoor de soepelheid bij het hanteeren
der spuit ten nadeele beinvloedde, terwijl bovendien bleek dat het meeren~
deel der patienten het bevriezen uiteindelijk bezwaarlijker vonden dan
een punctie zonder verdoving. Ook werd na meerdere puncties de ervaring
opgedaan, dat met de dikke naald vaak brokjes weefsel werden o PRezoOgen,
doch ook veel bloed, zoodat het uitstrijken meerdere malen door sterke
bloedbijmenging werd bemoeilijkt, en in de preparaten uiteindelijk slechts
weinig cellenmateriaal uit de lymphklier werd gezien. Niet zelden kwam
het ook voor, dat het lumen van de naald door een weefselbrok je werd
verstopt, en daardoor verdere aspiratie onmogelijk werd gemaalt, Voor
het verkrijgen van weefselmateriaal voor histologisch onderzoek was de
dikke naald wel geschikt. Daar het echter de opzet was goede uitstrijle
preparaten te verkrijgen, werd bij operatief verwijderde klieren, direet
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ni de ingreep, met naalden van verschillende dikten onderzocht op welke
wijze het beste collenmateriaal kon worden verkregen. Daarbij bleek, dat
dunne naalden aanmerkelijke voordeelen hadden boven de tot dan toe
gebruikte dikkere naalden, en dat met naaldjes, die gebruikt worden voor
intraveneuze injecties, en met een lange bek zijn geslepen, uitstekend
materinal kon worden opgezogen. Het was daarmee mogelijk meerdere
malen, en in verschillende richtingen, door een klier te steken, zonder dat
{n de dearna vervaardigde histologische coupes ernstige laesies konden
worden aangetoond, Het gebruik van dunne naaldjes bleek bovendien bij
pitienten het voordeel te hebben, dat de pijn minimaal was, en dat
annesthesie van de insteekplaats kon worden ontgaan. Tot dezelfde con-
olusies 18, zooals boven reeds werd medegedeeld, ook STRUNGE gekomen.

e noodzakelijkheid van het gebruik van een mandrijn kon ook ver-
vallen, omdat tijdens het onderzoek bij patienten bleek, dat met dunne
uatlden, mits voér de aspiratie tot diep in de klier werd gestoken, nooit
penige bijmenging van subcutaan weefsel werd gezien.

ton vercischte is, dat de naalden goed droog gesteriliseerd worden,
want resten van vocht in het lumen kunnen de kleuring van de preparaten
ten sterkste beinvioeden, en de celbeelden zelfs onherkenbaar maken.
Dit geldt vooral voor in alcohol bewaarde naalden, en nog meer voor
naalden, die in , spuitenvloeistof” worden opgeborgen. Het is gebruikelijk
deze laatste voor het aanwenden door te spoelen met physiologische zout-
so'utie, maar ook de resten hiervan kunnen de kleuring sterk ten nadeele
heinyloeden.

Niet geringe moeilijkheden werden ondervonden bij het onderhouden
van een vacuum met de 20 cc. spuit, waarbij de stamper omhoog moet
worden gehouden, terwijl voldoende bewegingsvrijheid moet bestaan om
meerdere malen door de klier te steken en de consistentie hiervan goed te
kunnen voelen, en oplossing werd verkregen door het aanwenden van
gen, indertijd in den handel verkrijgbare, voor pleurapuncties gecon-
strucerde zgn. ,,vacuumspuit”’, waarbij door verbreeding der stamper-
steel deze in volledig uitgetrokken toestand snel kan worden vastgezet,
door de stamper even om de lengte-as te draaien. (zie fig. 31). Het groote
voordeel hiervan is, dat op deze wijze volledige vrijheid van beweging
ontstaat, om de naald in de gewenschte richtingen te bewegen, hetgeen
geker niet het geval is, indien de stamper steeds in uitgetrokken toestand
moet worden vastgehouden. Mits de zuiger goed passend is, is een spuit
van 10 cc, in alle gevallen ruim voldoende om de gewenschte zuigkracht
te verkrijgen.

De spuit moet eveneens geheel droog zijn, en moet steeds worden ge-
storiliscerd, want met de gebezigde methodiek bestaat de mogelijkheid
dat kleine hooveelheden materiaal in de spuit terecht komen, Bijna steeds
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echter verloopt de punctie zoodanig, dat het grootste gedeelte van het
verkreger materiaal in de naald blijft zitten, en slechts zelden ziet m<-'|'1
meer dan enkele druppels hiervan in de spuit terecht komen. :

Er werd naar gestreefd de geheele techniek zoo eenvoudig mogelijk
t.?_ houden, om de methode voor de cliniek van practische waarde te doen
zijn, en de ingreep zoo te maken, dat ook Herhaalde puncties geen bezwa-
ten van de kant van de patient zouden kunnen doen ontstaan. .

De techniek, zooals deze bij dit onderzoek is gebruikt, en die daarbij

zijn waarde voor de practijk kon bewijzen, wordt in het volgende nader
beschreven.

Het benoodigde materiaal

2 103;;::. Recordspuit met verbreede stampersteel zooals aangegeven in
ig. 31.
2 injectienaalden (No. 1 of 2), droog gesteriliseerd.
e lTl(;Jt alcohol-acther goed gereinigde en vetvrij gemaakte objectglaasjes
Jodium-tinetuur, ; i
Enkele droge steriele gaasjes.

De Voorbereiding

Alw?rens te puncteeren wordt nauwkeurig de punctieplaats bepaald
en de insteckrichting vastgesteld. Hierbij worde rekening gehouden mef;
de noodzala‘:.elijkheid de klier met de linkerhand goed te kﬁ?men fixeeren
Zoo mogeh_]k worde daarbij getracht de gezwollen klicren, indien deze'
althans in het subcutane weefsel verschuifbaar zijn, naar de meest vaste
onderlaag in de omgeving te verplaatsen. Aan de hals zal dit, behalve bi_]:
submandibulaire klieren niet steeds gelukken, doch bij oksellélieren is het
meestal wel mogelijk de klier of het klierpakket naar de rand van de
M. I.’ectoralis major te verschuiven en daartegen gefixeerd te houden. In
de liezen is de mogelijkheid van fixatie, door de vaste onderlaag van het
bekken, het gunstigste. Soms gelukt het wel door het doen aanspannen
van bepaalde spieren de weerstand van de onderlaag te vergrooten Hé’r
1is niet goed mogelijk hiervoor bepaalde regels op te stellen ; feder gev:ttl zai
afzon.derlijk beoordeeld dienen te worden.

Bij :—%Ianwezigheid van meerdere klieren of klierpakketten, kieze men die
waarbij zou kunnen worden aangenomen, dat de pathologische afwijkir::
gen het duidelijkste tot uiting komen, hetgeen, zeer in het algemeen
gesproken, het geval is bij de meest recent ontstane en minst ‘,r:rhardP
zwellingen. | .

De bovenliggende huid wordt vervolgens aangespannen en gejodeerd.
Men wachte met de punctie totdat de alcohol uit de jodiumtinetuur ge-
heel verdumpt is, De ervaring wijst uit, dat eventueel in de naald g“:'-



aupiroerde sporen jodiumtinetunr het celbeeld bij de kleuring ernstig
kunnen beschadigen,

De Punctie

Men puncteere zooveel mogelijk tangentieel op de huid en snel erdoor-
heon, doch houde bij de mogelijkheid van het bestaan van een purulente
ontsteking, rekening met het kunnen maken van een langer steekkanaal
onderhuids, In het algemeen verdient het aanbeveling de klier van de
eraniale zijde te benaderen, Met de punt van de naald wordt dan even de
opperviakte van de klier afgetast, hetgeen reeds waardevolle gegevens
lewn verschaffen. Zoo voelt de oppervlakte van een tumormetastase vaak
hard en knobbelig aan, in tegenstelling met sommige primaire lymph-
kligraandoeningen, die glad en week zijn. Bij het doorsteken van de kapsel
peven me zich rekenschap van de hardheid en weerstand hiervan, hetge.en
bij cle beoordeeling van belang kan zijn. Eerst nadat de naald in de klier
polf 18 pestoken, wat gevoeld wordt door een verandering van weerstand
on het gevoel van een deegachtige massa, wordt de stamper opgetrokken
on vastpezet. Tevoren controleere men, hetgeen vooral bij kleinere klieren
noodzakelijk is, of de naald zich inderdaad in de klier bevindt door deze
sijdelings te bewegen, waarbij de klier mee moet gaan. ‘

Ls liet vacuum in de spuit verkregen, dan wordt snel enkele (minstens
Jded) malen in verschillende richtingen door de klier gestoken, waarbij
men trachte steeds in het klierweefsel te blijven. De aard van de consisten-
e wordt na eenige oefening duidelijk vastgesteld, en kan reeds aanwij-
zingen geven in de richting van bepaalde aandoeningen.

Daarna wordt de naald met de spuit snel vitgetrokken, en wel zonder
tevoren de stamper terug te laten gaan, dus met het bestaande vacuum.
Wanneer de naald uit de huid komt, kan worden gehoord, hoe met
sen sissend geluid lucht in de spuit wordt aangezogen, doch slechts
gelden ziet men hierin eenig weefselmateriaal verschijnen. Snel wordt nu
het verkregen punctaat, dat zich grootendeels in de naald bevindt, uit-
gespoten op een der objectglaasjes. Meestal is dit één & twee druppels
tuuis vloeibaar, troebel, iets bloederig vocht, waarmede als een gewoon
bloedpreparaat, enkele uitstrijkjes worden gemaakt.

De geheele ingreep dient snel te geschieden, en neemt zelden meer dan

15 seconclen in beslag. Bij het uittrekken van de naald legt men een droog
guisje op de punctie-opening, welke na afloop opnieuw Wo.rdt gejodeerd.
Bl gebruik van met alcohol of asther bevochtigde gaasjes bestaat de
mogelijkheid, dat van deze vloeistoffen een weinig in de naald wordt opge-
sogen, hetgeen ongewenschte fixatie der cellen zou kunnen veroorzaken.
Indien, wat zelden geschiedt, de insteekopening een weinig blijft bloeden,
wordt met een kleine pleister afgedekt, In den regel is dit niet noodig.

Met do bovenbeschreven techniek gelukt het in de meeste gevallen om
voldoende materinal voor het onderzoek op te zuigen, en bruikbare pre-
paraten te verkrijgen.

De Moeilijkheden die kunnen optreden zijn van tweeérlei aard:
l. Er wordt geen of onvoldoende materiaal verkregen. Dit kan het geval

zijn.

a. wanneer de naald zich niet in de klier bevindt, doordat deze te
klein 1s om gefixeerd te kunnen worden, of door zijn ligging niet
tegen een harde onderlaag kan worden vastgehouden, en daar-
door voor de naald uitwijkt. Dit zal des te eerder geschieden, in-
dien de naald niet scherp genoeg geslepen is. Er wordt in deze ge-
vallen slechts wat subeutaan weefselvocht opgezogen.

b. wanneer de zwelling imponeert als een klierzwelling maar in werke-
lijkheid een ontstekingsinfiltraat is, waaruit slechts ontstekings-
vocht kan worden opgezogen.

¢. wanneer in de klier een proces bestaat met sterke bindweefsel-
woekering, zooals bij sommige chronische ontstekingen, en na
Rontgenbestraling wordt gezien. Ook is dit het geval bij scirrheuse
tumormetastasen, en bij fibromen en lipomen, die als lymphklier-
zwellingen imponeeren.

d. wanneer de naald bij het doorboren van de huid verstopt raakt
door een hard huidstukje. Dit komt vooral voor bij het puncteeren
met dikke naalden. Met de door ons gebruikte dunne naalden is dit
slechts zeer zelden geschied.

e. wanneer de zuigkracht van de spuit te gering is, doordat het va-
cuum onvoldoende onderhouden wordt, Dit is het geval bij los
zittende zuiger, of slecht passend aanzetstuk van de naald,

2. Er wordt bloed, pus of cystevocht opgezogen.

In het geval pus wordt verkregen, moet getracht worden hiervan vol-
doende op te zuigen, om een bacteriologisch onderzoek mogelijk te
maken. Toch worde van iedere als pus imponeerende vloeistof steeds
0ok een preparaat vervaardigd, om te trachten aan het celbeeld de
aard van het necrotiseerende proces te bepalen, hetgeen in sommige
gevallen mogelijk blijkt.

Indien bloed wordt opgevangen onderbreke men de punctic. Ook
hiervan make men steeds een of meer preparaten. Bij nauwkeurig
doorzoeken hiervan worden niet zelden, vooral aan de randen, cel-
ophoopingen gevonden. :

Helder of lichttroebel, slijmig vocht wordt verkregen bij punctie
van branchiogene cysten. Het uitstrijkpreparaat kan de diagnose
bevestigen, (zie fig. 22).
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De Complicaties

Met het gebruik van dunne naalden, zijn de complicaties, die bij de
puneties kunnen optreden, meer van theoretisch dan van practisch belang.
Bij geen van onze puncties is een van de volgende complicaties, welke
denkbaar zijn, en waarvan met andere technicken ook enlkele beschreven
zijn, voorgekomen.

Dat het gevaar van fistelvoyming bij het puncteeren van verweekte
{uberculeuse klieren, vooral aan de hals, niet denkbeeldig is, is voldoende
bekend., Indien, zooals hierboven beschreven werd, steeds van craniaal
gepuncteerd wordt, en gelet wordt op het maken van een lang steek-
leanaal, wordt dit gevaar tot een minimum gereduceerd. Bij onze gevallen
bevinden zich 43 patienten met tuberculose van de lymphklieren; bij 12
was verweeking opgetreden, en werd pus opgezogen. Bij geen van deze
patienten werd fistelvorming of cenige reactie van het steckkanaal waar-
genomern,

Dat snellere metastaseering of snellere uitgroei van tumoren zou plaats
vinden na het verrichten van een punctie, is meermalen als argument
fegen het invoeren van de punctietechniek naar voren gebracht. Door
. W, STRWART is nagegaan bij 2500 tumorpuncties in hoeverre van bein-
vioeding van het maligne proces door de punctic kon worden gesproken.
In geen der gevallen is komen vast te staan, dat snellere groei of metasta-
geering is opgetreden, dan bij het bestaande maligne proces te verwachten
wias, Metastaseering in het steekkanaal werd niet gezien.

Ook ernstige bloedingen kwamen bij onze gevallen niet voor. De eenigste
mogelijkheid waarbij deze zouden kunnen optreden, is het puncteeren
Vi een aneurysma. Aangenomen mag echter worden, dat deze mogelijk-
leid tevoren bij ieder geval voldoende is uitgesloten. '

Infecties welke optreden in de lymphklier in aansluiting aan de punctie,
behooren tot de groote zeldzaamheden. In de literatuur werd slechts een
goval beschreyven, door STRUNGE, die na een punctie van een halsklier bij
{onsillitis, twee dagen later een sterke, pijnlijke zwelling van bet geheele
pebied zag optreden. Verettering trad nict op, en eenige weken later was
de zwelling weer volledig terug gegaan. Het staat hier niet onbetwistbaar
vast, dat deze reactie geheel aan de punctie mag worden geweten, al is dit
wel waarschijnlijk. Na geen van onze puncties werd eenige reactie waar-
genomen.

Do Kleuring der preparaten

De beste en meest betrouwbare methode voor het kleuren der prepara-
ton, is die met de kleurstoffen volgens MAY-GRUNWALD en GieMsA, welke
ook gebruikelijk is bij bloedpreparaten. Door enkele schrijvers (0.a.
TForeninr) werden vitale kleuringen gebruikt, doch deze zijn yoor routine-

onderzoek in de elinfek te bewerkelijk, en de hiermede verkregen beelden
bieden zeker geen voordeelen boven die welke met de May GRUNWALD=~
GieMsa methode zijn gekleurd. In de Angel-Saksische landen is de me-
thode van WRIGHT zeer in zwang, doch in Nederland wordt deze weinig
gebezigd.

Goede resultaten werden steeds verkregen indien de kleuring op de
volgende wijze geschiedde: '

Het uitstrijkpreparaat, dat goed droog moet zijn, wordt bedekt
met MAY-GRUNWALD oplossing gedurende drie minuter,

In dien tijd wordt de GiEmsa-oplossing bereid:

In den regel is de verhouding: ecn druppel GiEmsa oplossing op
één cc, gesteld water 1), De sterkte der oplossing varieert met het
fabrikaat, zoodat steeds gecontroleerd moet worden aan bloed-pre-
paraten, of deze verhouding juist is. In het algemeen is de kleuring
als bij cen gewoon bloedpreparaat, doch bij zeer celrijke preparaten
moet meer GIEMSA oplossing worden gebruikt.

Met deze, in de juiste verhouding bereide, verdunde GIEMSA-Op=
lossing wordt het preparaat, na drie minuten, eerst gespoeld, ter
verwijdering van de MAv-GRUNWALD oplossing, en daarna overs
goten, terwijl 15 minuten wordt gekleurd.

Daarna wordt het preparaat gedurende een minuut flink gespoeld
onder de kraan, met leidingwater, en voorzichtig gedroogd met
filtreerpapier,

Indien de preparaten bewaard moeten blijven is het zeer gewenscht ze
te bedekken met een dekglaasje en een weinig Cedax (Bayer) of Canada-
balsem, waardoor de kleur van de uitstrijkjes langen tijd onveranderd
blijft.

Het is van belang steeds dezelfde kleurtechniek te gebruiken, om bij
het beoordeelen van de preparaten, waarbij vaak zeer fijne kleurverschil-
len worden verkregen, steeds dezelide conclusies te kunnen trekker.

De moeilijkheden bij de kleuring van de preparaten zijn dezelfde als
kunnen optreden bij het kleuren van bloedpreparaten, en berusten meestal
op foutieve techniek, ondeugdelijke kleurstoffen, of slecht gesteld water,
Met nadruk moet erop worden gewezen, dat het gebruik van alkalisch
glas de kleuring sterk ten nadeele kan beinvloeden.

1y Het stellen van het water geschiedde steeds op de volgende wijze:

Uitgegaan wordt van agqua destillata, Met waterige Phenolrood-nateium
oplossing 0,02%,, (10—15 druppels op een liter aqua destillata) wordt de repctio
hiervan nagegaan. Zalmkleur geeft de juiste reactie aan (ptl 6,9). Ly de llour
rood, dan is het water te alkalisch, is de kleur geel, dan is het water te zuur,
Door het toevoegen van bulfervioeistof: 1/, mol. primair Kalium-phosphaat,
of 1/,y mol, secundair Natrium-phosphaat, naargelang do reactie to alkalisoh of
te zuur is, wordt de juiste pH verkregen, Er wordt hierbij zoo welnig moge-

lijle bufferviosistof gebruilkt,
(Yoormohrlit gedeeltolijk volgens Timrwin),
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Hot verdient aanbeveling zich bij de beoordeeling van de punctie en
het verkregen punctaat aan een vast schema te houden. Afgezien van de
glinische gegevens, die uiteindelijk voor het maken van de diagnose nog
van belang zijn, worden steeds de volgende punten nagegaan:

A. Bij de punctie: Aspect van de huid.
Oppervlakte van de klier.
Hard, knobbelig, glad, week.
Resistentie van de kapsel.
Consistentie van het klierweefsel.

B. Bij het punctaat:

Macroscopisch: Hoeveelheid materiaal.
Aspect, kleur.
Bloedbijmenging.
Weefselbrokjes.
Necrose of pus.

Microscopisch

Met kleine vergrooting:
Celrijkdom.
Celgroepen.

=. Reuscellen.

Met groote vergrooting:
Domineerende celsoort.
Differentiatie der cellen.

Bij de bespreking van de bevindingen bij de puncties van pathologisch
veranderde lymphklieren, zal nader op de onderdeelen van bovenstaand
schema worden ingegaan.

Alvorens deze pathologische beelden echter te kunnen beoordeelen,
oot eerst worden nagegaan welke beclden in het normale lymphklier-
punetaat worden gezien, en worden vastgesteld welke cellen daarbij voor-
komen.

ITT, HiT NORMALE LYMPHKLIERPUNCTAAT

Normale lymphklieren zijn te klein en te week om te kunnen worden
gopalpeerd, en kunnen daarom niet door de huid gepuncteerd worden. Bij
vele volwassenen kunnen wel enkele kleine lymphkliertjes worden gevoeld,
vooralin de liezen en aan de hals, maar in deze kliertjes kunnen bij patho-
logisch-anatomisch onderzock steeds afwijkingen gevonden worden in
don zin van chronische ontstekingen, of resten daarvan, Het is duidelijk
dat punctaten uit dergelijke klieren niet in aanmerking kunnen komen

om de normen van hot kllerpunctaat vast te stellen, Terecht kan men
daarom dan ook twijlel koesteren over de juistheid van de conclusies,
welke P, CievALLiee en G, Bioski-PasQuier meenden te mogen trekken,
bij een onderzoek, wanrbij z1) lymphklieren niet grooter dan cen tarwe-
korrel in de lies konden puncteeren. Daarbij namen zij aan met normale
klieren te doen te hebben. Zij deelen mede, dat deze punctie zelden gelukte
bij aanwezigheid van een vetrijke subcutis, maar bij magere personen zou
het hen herhaaldelijk mogelijk zijn geweest voldoende materiaal te ver-
krijgen. In een vroegere publicatie vermelden CHEVALLIER en M, LAMOTTE
dat het hen gelukt zou zijn in niet vergroote lymphklieren beginphasen
van maligne lymphklieraandoeningen aan te toonen. Ook dit wijst erop,
dat door deze schrijvers nog als normaal worden beschouwd, klieren, die
reeds licht vergroot zijn door pathologische processen.

In de literatuur wordt over dit vraagstuk, het bepalen van de normen
bij het lymphklierpunctaat, slechts zeer weinig vermeld. De meeste
schrijvers, zooals ook STAHEL, beperkten zich tot het aangeven van de
moeilijkheden, en gaan uit van de gegevens verkregen bij afstrijkprepa-
raten en histologie.

Het 1s echter duidelijk, dat door de punctie naar verhouding meer losse
cellen uit de lymphklier zullen worden gezogen, dan van het reticulaire
grondweefsel, en dat daardoor de verhoudingen in het klierpunctaat
anders zullen zijn, dan in de histologische coupes.

Wij hebben gemeend dit probleem alleen te kunnen benaderen, door
puncties te doen bij kliertjes, die werden verwijderd bij operaties in de
liezen of oksels, en waarbij tevoren was vastgesteld, dat geen ontstekings-
processen in het betreffende lymphe-stroomgebied bestonden. De lymph-
kliertjes werden uit het omgevende weefsel vrijgeprepareerd, en ge-
puncteerd met zeer dunne naaldjes (No. 12, 14). Daarna werd het betref-
fende kliertje doorgesneden in lengterichting, en van het sneevlak af-
strijkpreparaten gemaakt. Tenslotte werd het materiaal ingesloten, en
histologisch gecontroleerd, of inderdaad geen pathologische afwijkingen
aanwezig waren, en van een normale lymphklier kon worden gesproken,

In de aldus vervaardigde preparaten worden steeds dezelfde eentonige
beclden gezien: 90—959, van het matig celrijke punctaat bestaat uit lym-
phocyten, overwegend oudere vormen, terwijl 5—10%, bestaat uit jonge,
,,blastische™ cellen, waarvan een deel overeenkomt met de in de hae-
matologische literatuur.als lymphoblast aangeduide cel, terwijl cen ander
deel een aanmerkelijk grootere kern bezit, en een meer basophiel proto-
plasma; vrij algemeen worden deze laatste cellen gehouden voor jonge
reticulaire elementen; zij kunnen met de naam ,stam-cel” worden be-
titeld, Naast deze celsoorten, wier voorkomen constant is, worden som-
tijds ook oudere, meer gedifferenticerde reticulumeellen gezien, en ook
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makrophagen en basophiele weefseleellen, Alle cellen die in het perifere
Bloed voorkomen, en afkomstig zijn uit de bloedvaten in de lymphklier,
Jeunmen in het preparaat worden aangetroffen.

Men zou kunnen verwachten, dat met tellingen van een groot aantal
cellen bij normale lymphklieren de juiste verhoudingen zouden kunnen
worden bepaald, en zoo een formule van het normale ,, Adenogram” zou
kunnen worden vastgesteld. De celverdeeling in een lymphklier is echter
200 weinig homogeen, door de wisselende aanwezigheid van reactiecentra
on het grillig verloop der mergsinus, terwijl bovendien de richting van
de naald bij de punctie zoo geheel van het toeval athankelijk is, dat met
deze tellingen slechts schijnbaar nauwkeurige gegevens kunnen worden
verkregen.

Belangrijler dan het vastleggen in getallenformules is het echter, dat
kan worden vastgesteld, dat bij normale klierpunctaten nooit andere dan
de volgende cellen worden gezien:

Lymiphocyten

Het zijn de kleinste en meest voorkomende cellen in het klierpunctaat.
Zooals in het bloed, kunnen ook hier twee soorten worden onderscheiden,
soude” en, jonge” lymphocyten. Hoewel deze scheiding berust op criteria,
die, z00als door C. K. DRINKER en M. YOFFEY (1941) wordt opgemerkt,
onvoldoende gefundeerd zijn, om een leeftijdsverschil aannemelijk te
maken, zal hieraan toch worden vastgehouden, omdat deze scheiding al-
gemeen gebruikelijk is.

De ,,oude’ lymphocyten zijn niet grooter dan de erythrocyten (5—7p)
bezitten een chromatinerijke kern, met grove structuur, en een smalle
zoom basophiel protoplasma, met homogeen aspect .In de lymphklier-
punctaten is deze zoom soms zoo smal, dat de cellen als naaktkernigen
imponeeren. De ,,jonge” lymphocyten hebben een minder compacte kern
structuur, en een breedere protoplasmazoom, waarin vaak enkele zgn.
Azuurgranula. Hun afmeting is 7—10y .De kernen zijn in het punctaat
meestal geheel rond, of hebben aan een zijde cen kleine indeuking, waar-
door een boonvormig aspect ontstaat. (zie fig. 32, 1 en 2).

Lymphoblasten

Deze cellen, die grooter zijn dan de lymphocyten, 12—14p, hebben een
veel fijnere, en minder intensief gekleurde kernstructuur, waarin steeds
| of 2 nucleoli zijn te herkennen. Het protoplasma is lichter blauw ge-
kleurd. en vormt een smalle zoom om de centraal gelegen kern. (zie Fig.

32, 3.

Stameellen

Behalve bovengenoemde cellen komen cellen voor, die aanmerkelijk
grooter zijn, on sen groote, geheel ronde kern bezitten, die zich opvallend
weinig kleurt, en een fijn reticulaire structuur bezit, Meestai is in deze
kern een nucleolus te zien. Om deze kern, die in doorsnede 1520 kan
bereiken, bevindt zich een diep blauw gekleurde, zeer smalle zoom van
protoplasma. (zie Fig. 32, 4). Over de beteekenis en de oorsprong van deze
cellen zijn de meeningen verdeeld. Door STAHEL. werd hicraan de naam
junge Rundzelle” gegeven, terwijl schrijvers, die zich houden aan de
Italiaansche haematologische terminologie, zooals STRUNGE, er de voorkeur
aan geven ze met ,,Haemocytoblast” te betitelen. De grootte van de cel
en het weinig gedifferentieerde, iets reticulaire aspect van de kern, doen
vermoeden, dat deze cellen voorlopers der reticulumcellen zijn, en wij
hebben ze daarom aangeduid met de naam Stamcellen. Bij hyperplasien
en ontstekingen worden ze soms in grooten getale aangetroffen.

Reticulimcellen

De kernstructuur van deze cellen heeft een karakteristiek fijngekorreld
aspect, waardoor de cel gemakkelijk te herkennen is. De kern is meestal
ovaal, en bevat een of twee lichtblauw gekleurde nucleoli, terwijl het
protoplasma onscherp in de omgeving uitloopt, en vaak een gekorreld
aspect vertoont, De kern is zelden grooter dan 15p. (zie Fig. 32, 6).

Slechts bij sterke phagocytose, zooals deze optreedt bij ontstekingen
en kernafbraak, ziet men het optreden van Makrophagen en Lipophagen.
Dit zijn reticulumcellen die sterk gezwollen zijn, en waarvan het proto-
plasma geheel opgevuld is met afbraakproducten of vetdruppels, (zie
Fig. 6 en 7). In normale lymphklierpunctaten-komen deze cellen slechts
bij uitzondering yoor.

Basophiele Weefselcellen

Ook deze cellen zijn gemakkelijk te herkennen door hun met grove,
donker gekleurde korrels opgevulde protoplasma. Door het groote aantal
korrels 1s de kern, die bleekrose gekleurd is, meestal moeilijk te zien, De
geheele cel kan tot 20y groot zijn, doch is meestal kleiner. Soms wordt door
het uitstrijken van het preparaat de cel gelaedeerd, en men ziet de korrels
dan in de omgeving verspreid liggen. Het is nog een open vraag of deze
cellen gelijk mogen worden gesteld met de basophiele cellen van het bloed,
In het normale Iymphklierpunctaat kunnen ze regelmatig worden aanges
troffen. (zie Fig. 4 en 32, 7).

De cellen die normaal in het bloed voorkomen, en door bijmenging vin
bloed in het punctaat worden gevonden, behoeven niet nader beschreven
te wordon,
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Hoorpstur VI

DE LYMPHKLIERPUNCTIE BIJ PATHOLOGISCHE
TOESTANDEN

Behalve de cellen, die in het punctaat van normale lymphklieren
worden gevonden, kunnen bij pathologische toestanden een aantal
cellen worden aangetroffen, die een welomschreven beeld vertoonen,
en meestal gemakkelijk kunnen worden herkend:

Jonge plasmacellen

Cellen bij de Mononucleosis infectiosa

Epitheloide cellen bij tuberculose en Ziekte van BEsNIER-BOECK

Reuscellen van STERNBERG

Cellen bij het Retotheelsarcoom

Tumorcellen bij metastatische tumoren.

Daarnaast kunnen Macrophagen en Lipophagen worden gezien, die
door hun grootte en aspect soms verschillen van die, welke bij normale
lymphklieren worden gevonden, doch die toch steeds een zoo karakte-
vigtiek beeld vertoonen, dat het herkennen ervan geen moeilijkheden
biedt,

Bij sommige processen worden in het punctaat, vooral indien bestra-
ling met Rontgenstralen heeft plaats gehad, fibroblasien gevonden
langwerpige cellen met lange uitloopers naar twee zijden, en ovale ker-
nen, Deze cellen zijn ook uit het beenmergpunctaat bekend, en kunnen
eveneens gemakkelijk herkend worden. In het lymphklierpunctaat zijn
#i) betrekkelijle zeldzaam.

Bij het bezien van klierpunctaten blijven steeds een aantal cellen
over, die met de ons ten dienste staande kleurtechnieken, en tot nu
toe bekende gegevens niet zijn te classificeeren, en ook niet met zeker-
held kunnen worden geidentificeerd met cellen uit het histologische
praeparaat, Het zijn vooral cellen met een ,,jeugdig” aspect, dic eenige
pelijkenis vertoonen met de in het vorige hoofdstuk als ,,stamcellen”
betitelde jonge ronde cellen, doch daarvan verschillen in grootte. Door
versehillende onderzoekers worden deze cellen aangeduid als ,,Haemo-
histioblasten” (StaurL) of als , Haemocytoblasten (STRUNGE). Het
voorkomen van deze cellen speelt echter een ondergeschikte rol bij de
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interpretatie van de verkeegen beelden, zoedat zij voor de diagnostick
slechts geringe wanrde hebben,

JonGE PLASMACELLEN

Het zijn cellen met een diepblauw protoplasma, iets schuimig van
aspect, zooals ook bij plasmacellen in het bloed wordt gevonden. De
kern is excentrisch gelegen, en bevat meestal 3—4 duidelijke nucleol,
waardoor het ,jeugdige” aspcct wordt gekenmerkt. De geheele strucs
tuur van de cel doet onmiddellijk denken aan de plasmacellen in het
bloed, doch verschilt hiervan in grootte. De jonge plasmacellen kunnen
tot tweemaal zoo groot worden als de bloedplasmacellen. Zij worden
gezien bij aandoeningen die gepaard gaan met het optreden van veel
plasmacellen : Rubeola, Mononucleosis infectiosa, Syphilis. Door Moxsci-
LIy worden deze cellen betiteld als , Lymphatische Plasmoblasten™,
en beschouwd als de moedercellen van de plasmacellen, waarvan hij de
oorsprong in de lymphklieren wil localiseeren. Overtuigende argumenten
voor deze opvatting zijn echter nog niet naar voren gebracht.

CELLEN BIJ] DE MONONUCLEOSIS INFECTIOSA

De cellen die in de lymphklier bij de mononucleosis infectiosa wor-
den gezien zijn identiek met die, welke in typische gevallen in het bloed
van lijders aan deze ziekte worden aangetroffen. Er worden alle over-
gangen gezien tusschen monocytoide vormen en plasmacellen. Opvals
lend is ook hier de sterke basophilie van het protoplasma. De kernen
zijn wisselend van vorm en structuur. Mitosen kunnen in de praepa-
raten gemakkelijk worden gevonden (zie fig. 12 en 13).

EPITHELOIDE CELLEN

In de punctaten van tuberculeuse klieren worden zeer vaak conglo-
meraten van kernen gevonden, die een zeer karakteristiek aspect ver-
toonen (zie fig. 9, 10 en 32, 11). De kernen zijn langgerckt ovaal van
vorm, vaak zoolvormig, soms zelfs als een lint uitgetrokken. Zij hebben
een fijne, netvormige structuur, die zich met de gewone kleurmethoden
zwakker kleurt dan de andere kernen. In de kernen worden 1—3 kleine,
lichtblauw gckleurde nucleoli gevonden, die meestal duidelijk te hers
kennen zijn (zie Fig. 11). Het protoplasma om deze kernen, die steeds
met enkele bijeen liggen, is onscherp afgegrensd, en heeft een grijs-
grauw, iets vezelig aspect. Enkele schrijvers (STAHEL, ScuuLz) hebben
in hun punctaten bij deze cellen een typische rangschikking der kernen
in hoefijzervorm gezien, en meenen daarbij te doen hebben met reus-
cellen vin LanGuans, De epitheloide cellen worden alleen aangetroffen
bij tuberculose en de ziekte van BEsSNIER-BOECK,
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REUSCELLEN VAN DTERNBERG ]

Bij de zickte van HopGrIN worden in het punctaat alle vormen aan-
getroffen tusschen de gewone reticulumecellen en de reuscellen van
SrerNpERG. Reeds door DoroTHY REED was op deze geleidelijke over-
gang gewezen, welke zij aantrof in het histologische beeld, en zij achtte
dit een belangrijk argument voor de afstamming van de reuscellen uit
het reticulum. In het klierpunctaat is deze overgang veel duidelijker.
Niast gewone reticulumecellen, worden cellen gezien, waarvan de ker-
nen geringe tot sterke zwelling vertoonen, steeds echter met behoud
van de reticulaire structuur. Ook tweekernige cellen worden vaak
gevonden, waarvan de kernen als in elkaars spiegelbeeld liggen. (Fig.
32, 9). Tenslotte worden allerlei vormen wvan reuscellen gevonden;
de kernen hiervan hebben enkele tot vele lobben, waarvan de laatste
overcenkomen met de door REED en STERNBERG beschreven, en mnaar
hen genoemde reuscellen. Het is steeds een strijdvraag geweest, of bjj
deze reuscellen meerdere kermen aanwezig zijn, of slechts een sterke
lobbing van de kern bestaat. De bevindingen in klierpunctaten geven
sterken steun aan deze laatste opvatting.

De kernstructuur van de reuscellen is reticulair, met fijne balkteeke-
ning, zoodat het aspect van een fijn vlechtwerk ontstaat (zie Fig. 16 en
18). Zeer typisch is de sterke polymorphie van de nucleoli, die zeer
groot kunmen zijn, en door hun blauwe tint duidelijk afsteken tegen de
rost van de kern, die rose van kleur is. Bij nadere beschouwing blijkt de
fijne reticulaire structuur van de kern ook over de nucleoli door te loo-
pen, (zie Fig. 32,9). De reuscellen kunnen zeer groot worden. Afmetin-
gen tot 70 . zijn geen zeldzaamheid (zie Fig. 15). Het protoplasma
viin deze cellen is meestal niet scherp begrensd. Het is lichtblauw van
kleur, en heeft een fijnkorrelig, iets wolkig aspect. Slechts enkele malen
wordt een geheel intact protoplasma gezien (zie Fig. 18).

Het aspect van deze rcuscellen, die behalve in het klierpunctaat,
ook een enkele maal in het sternaalpunctaat bij lijders aan de ziekte
van Honcrin worden aangetroffen, heeft enkele onderzoekers ertoe
pebracht deze te identificeeren met de megakaryocyten (MEDLAR).
Hiertegen kan worden ingebracht, dat bij de megakaryocyten nooit
de groote, blanwe nucleoli worden gezien, die zoo typeerend zijn voor
de reuscellen van STERNBERG, en dat bij deze laatste cellen steeds de
fijue, azurophiele korreling ontbreekt, die kenmerkend is voor de
megakaryoeyten (Prrraruca). Ook histologisch kunnen deze twee
colsoorten onmogelijk als identiek worden beschouwd.
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CELLEN W BB WTHOTHIERLSARCOOM

Bij de retotheelsarcomen worden zeer wisselende en polymorphe
beelden gezien, zoodat het niet mogelijk is cen bepaald type cel voor
deze aandoeningen te beschrijven. In het algemeen zijn de kernen
groot, 1220 @, terwijl er een fijne, reticulaire structuur in is te her-
kennen, die doet denken aan het aspect van de reticulumecellen. Het
aantal nucleoli variéert tusschen 2 en 5. Deze zijn niet blauw gekleurd,
maar imponeeren als ophelderingen in het protoplasma van de ke
(zie Fig. 32, 13). Het cytoplasma is in den regel vrij sterk basophicl
gekleurd, en de cellen zijn niet alle scherp van elkaar af te grenzen.
Meestal worden vrij veel cellen min of meer in syneytiaal verband
gezien (zie Fig. 24 en 32, 13). Talrijke mitosen kunnen worden gevon-
den (zie Fig. 23, 25, 26).

CELLEN VAN METASTATISCHE TUMOREN

Het meerendeel van de metastatische tumoren in de lymphklieren
zijn carcinomen. Een enkele maal worden ook metastasen van maligne
melanomen gevonden. Metastasen van sarcomen zijn zoo zeldzaam, diut
zij hier niet nader in beschouwing zullen worden genomen,

Het betreft hier steeds cellen, die normaal niet in de lymphlklier
veorkomen, en waarvan ook de voorloopers niet hun oorsprong hebben
in de lymphklieren. Het eerste kenmerk zal dus zijn de duidelijke atypie
ten opzichte van de normaal in het punctaat voorkomende cellen. In-
dien men op dit kenmerk alléén afgaat, blijkt dit een bron van ver-
gissingen te zijn. Immers ook bij de primaire lymphklieraandoeningen
komen tal van cellen voor, die een atypisch aspect vertoonen, waar-
door hun ocorsprong uit elementen van de lymphklier zelf niet meer is
terug te kennen. STRUNGE, die bij zijn onderzoek deze moeilijkheid ool
bespreekt, geeft daarbij aan, dat als regel kan worden aangenomen,
dat zoolang er twijfel bestaat over de classificeering van een cel, meti-
statisch of niet, men veilig mag aannemen niet met een metastatische
tumor te doen te hebben. Al kunnen tegen het algemeen aanvaarden
van deze regel bezwaren worden ingebracht, zeker is, dat voor het
aannemen van een metastatischen tumor steeds ook alle volgende ¢ri-
teria in acht moeten worden genomen.

Naast de atypie is de polymorphie een zeer constant kenmerk van
een metastatische tumor. Deze polymporhie betreft zoowel de cellen,
als de kernen en de nucleoli, De polymorphie van de cellen uit zieh
in de wisselende grootte van de cellen onderling, Naast ellkaar kunnen
zeer groote en uniterst kleine cellen voorkomen, terwijl het protoplasma,
ook in dezelfde cel, kan wissclen van sterk basophiel tot duidelijk oxy-
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phiel (zle Mg, 32, 14). Soms {s het protoplasma korrelig ol wolkig van
structuur, doch vaak ook geheel homogeen, De kernen verloonen
meestal de sterkste polymorphie, Zij zijn doorgaans intensief gekleurd,
en vertoonen een zeer bont beeld, Naast elkaar worden grove en uiterst
{ijne, netvormige of korrelige kernstructuren gezien, terwifl de vorm
alle stadia tusschen rond, ovaal en sterk gelobd te zien kan geven (zie
Fig, 27, 28, 29). De nucleoli zijn meestal duidelijk zichtbaar en wisselen
eveneens sterk in aantal, grootte en kleurbaarheid. Door QUENSEL
(1928), ZADEK en KARP (1932), en McCARTHY (1936) is getracht door het
meten van de grootte der nucleolus een criterium te vinden om de car-
cinoomeel te herkennen. De verhouding van de grootte van de nucleolus
ten opzichte van die van de geheele kern, welke bij normale jonge
cellen niet meer dan 2 : 10 bedraagt, is bij tumorcellen 3 & 4 : 10. Een
middel om tumorcellen hierdoor met zekerheid te kunnen onderschei-
den hebben deze onderzoekingen echter niet gegeven.

Bijna steeds worden in de tumorcellen duidelijke teekenen van dege-
neratte gevonden. Vervetting en vacuolisatie treden op, met pycnose
of karyolyse van de kernen. Bij sterke degeneratie en necrose worden
tusschen de tumorcellen macrophagen en lipophagen, soms in groot
aantal aangetroffen.

Tezamen met de andere kenmerken van tumorcellen is het behou-
den blijven van het celverband een bijna constant voorkomend verschijn-
sel. Ken duidelijk voorbeeld hicrvan is afgebeeld in Fig. 30. De sterke
utypie en polymorphie van de cellen en kernen is daarbij eveneens dui-
delijk zichtbaar. Het voorkomen van celgroepen met hecht celverband
in het punctaat mag echter, wanneer verder alle criteria voor het aan-
nemen van tumorcellen ontbreken, nooit voldoende worden geacht om
de diagnose malige tumor te stellen.

Kerndeelingen worden in de meeste punctaten van maligne tumoren

wel gevonden, doch in mindere mate dan bij de lymphosarcomen en
tetotheelsarcomen. Atypische mitosen (tripolair, stoornissen in de rang-
sehikking der chromosomen) en amitotische deelingen worden hierbij
gezien,

Hoewel door sommige schrijvers (TISCHENDORFF) wordt aangegeven,
dut in het punctaat aan de cellen het type van de tumor kan worden

horkend, (plaveiselcellen-carcinoom, medullair-carcinoom, adeno-car-

cinoom enz.), is toch de algemeene opvatting dat dit zelden of nooit
mogelijl is, De diagnose moet zich beperken tot het vaststellen van een
metastatische tumor,

Sumenvattend kan worden vastgesteld, dat voor het herkennen van
metastatische turmocellen in een klierpunctaat moet worden gelet op
e volgende kenmerken:

Atyple
Polymorphie (groatte, vorm, structuur en kleurbaarhedd)
van de cellen
lernen
nueleoli
Degeneratieverschijnselen
Celverband
Atypische kerndeelingen.

HET CELBEELD BI] PATHOLOGISCHE TOESTANDEN

De cytologische beelden, die in het punctaat van gezwollen lymph-
klieren worden gezien, kunnen worden gerangschikt in drie groepen:

I. Er worden allcen cellen gezien, die ook bij normale lymphklicren
voorkomen, doch in grooter aantal of andere verhoudingen,
Hyperplasién
Chronische ontstekingen
Lymphosarcoom
Lymphatische leucaemie.

II. Er worden in hoofdzaak polynucleaire cellen gezien, al of niet
met degeneratie en pusvorming.
Acute ontstekingen
Purulente ontstekingen.

III. Er worden cellen, of celgroepen gezien, die bij normale lymph-
klieren niet voorkomen:

Epitheloide cellen: Tuberculose

Ziekte van BEsNIER-Bopck
»Jonge’’ plasmacellen: Rubeola

Syphilis

,,Overgangs-cellen’: Mononucleosis infectiosa
Reuscellen van STERNBERG: Ziekte van HoDGKIN
Cellen van Retotheelsarcomen

Tumorcellen : Metastatische tumoren.,

Behalve deze drie groepen kunnen nog een aantal celbeelden worden
aangetrofien bij puncties van zwellingen, die niet door gezwollen lymph-
klieren worden veroorzaakt. Deze aandoeningen werden bij de bespre-
king der clinische differentiaaldiagnostick genoemd. In de meeste ge-
vallen wordt daarbij weinig of geen punctaat verkregen, Bij de cysteuse
aandoeningen aan de hals is het niet zelden mogelijk door de punectie
fot een diagnose te komen. De kenmerkende beelden, die bij de brans
chiogene cysten worden gezien, zullen later worden beschreven,
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1. PUNCTATEN MIET NORMALE CELLEN

Hyperplasiin, lymphosarcoom, lymphatische lewcaemie, chrnnisaha ont-
slekingen

Bij het toenemen van het aantal normale cellen in de lymphklieren
mag worden gesproken van hyperplasie. Zooals reeds werd vermeld bij

de beschrijving van het normale lymphklierpunctaat, is het vaststellen

van de juiste celverhoudingen in de lymphklieren door middel van de
punctiemethode niet goed mogelijk. Hetzelfde geldt ook voor de lymph-

klieren, die door hyperplastische processen vergroot zijn. De techniek

I8 daarvoor te zeer van locale factoren afhankelijk, en de celhoeveel-
heden in de punctaten te zeer inconstant, dan dat men aan door tellin-
gen verkregen getallen eenige waarde mag hechten. De clinische facto-
ten zullen bij de beoordeeling dan ook steeds in aanmerking moeten wor-
den genomen. Slechts wanneer een lymphklier bij onderzoek vergroot
blijkt te zijn, hetgeen in het algemeen reeds het geval is indien de klier
bij palpatie kan worden gevoeld, en in het punctaat geen andere dan
normale cellen worden aangetroffen, mag worden aangmomen dat een
hyperplasie in het spel is.

Door PAvLOVSKY is het eerst, met vergelijking van h1<t010¢1achc
beelden en punctaten, nagegaan, in hoeverre een onderscheid moet
worden gemaakt, tusschen verschillende vormen van hyperplasic.
Hij verdeelt de hyperplasién, aan de hand van de gegevens uit de punc-
taten verkregen, als volgt:

1) , Hiperplasia evolutiva comun”

2) ,,Hiperplasia estacionada”

J) Hiperplasia evolutiva uniforme”.

Hierbij worden het clinische verloop en de morphologie tezamen als
maatstaf genomen, hetgeen tot verwarring moet leiden. Op grond van
de gegevens bij onze punctaten verkregen, lijkt het beter de hyperplasign
e rangschikken naar de cytologische verschillen:

Gelijkmatige hyperplasie: waarbij toeneming wordt gezien van alle cel-
len in gelijke mate.

Benzijdige hyperplasie: waarbij op de voorgrond staan

toeneming van de reticulaire elementen
toeneming van de lymphoide elementen.

Bij de gelijkmatige hyperplasie zijn alle cellen in hun normale verhou-
tingen toegenomen. Het punctaat maakt een ,,volleren” indruk dan
dit, wat bij punctie van normale klieren wordt verkregen (zie Fig. 3),
doch kan ook, indien bloed of weefselvocht mede werd opgezogen, ge-
heel hetzelfde aspect vertoonen. De cellen liggen diffuus verspreid, doch
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op meerdere plantsen kan men heele velden met dicht op elkaar liggende
lymphocyten wanrtemen, DIt laatste ds vooral het geval bij de meer
celrijke punctuten, Men zlet deze beelden bij beginnende ontstekingen
van de lymphllisren door bekende of onbekende aetiologie (PAvLOvsky,
STAHEL), en bij beginnende primaire aandoeningen van malignen aard,
Ook wanneer in de lymphklier zich een metastase van een maligne tumor
ontwikkelt welke aanvankelijk slechts tot een zeer klein gebied beperkt
kan blijven, kan in de rest van de klier dit beeld worden gezien, In het
algemeen is de gelijkmatige hyperplasie een uiting van een reactief
proces in de lymphklier. Zekerheid omtrent de aetiologie hiervan wordt
met de lymphklierpunctie niet verkregen. Indien de klierzwelling blijit
bestaan, dient men de punctie na eenige weken te herhalen. Niet zelden
is het beeld dan duidelijker geworden, en blijkt het mogelijk te zijn
tot een diagnose te komen.

In het punctaat van lymphklieren die gezwollen zijn bij vacecinaties
of andere aandoeningen, die met sterke vorming van immuunstoffen
gepaard gaan, wordt meestal hetzelfde beeld gevonden. Soms worden
hierbij echter een verhoogd aantal stamcellen gezien, en een lichte
vermeerdering van plasmacellen.

Bij de reticulaive hyperplasién overheerschen in het punctaat de reti-
culaire cellen. Niet altijd zijn dit typische reticulaire cellen, zooals be-
schreven werden bij het normale lymphklierpunctaat. Het cytoplasma
kan onscherp eindigen in de omgeving, maar niet zelden vindt men om
de kern een goed begrensde rand van lichtblauw protoplasma. Het is
een open vraag of deze wisselende begrenzing van het protoplasma een
gevolg is van de punctietechniek, en of de scherp omgrensde reticulums-
cellen, die in het punctaat worden gezien, ook in de lymphklier reeds
uit het reticulum losgeraakt waren. Waarschijnlijk is dit laatste het
geval. Het typische aspect van de kernstructuur is het eenigste middel
om een cel als reticulumcel te kunnen betitelen, en andere criteria,
om dit in ieder voorkomend geval met zekerheid uit te kunnen maken,
ontbreken. Hieruit volgt wel, dat de interpretatie van punctaten, waar-
bij toeneming van reticulaire cellen op de voorgrond staat, zeer moei-
lijk is. Een scherp onderscheid tusschen aandoeningen, die in de patho~
logische anatomie bekend zijn, en die met reticulaire woekeringen gepaard
gaan, (sinuscatarrh, chronische ontstekingen, reticulosen, ete.), kan mel
de punctie-methode niet worden verkregen. Wanneer naast de vele reti-

culumeellen ook wveel lymphocyten worden gezien, is een ontstekingss

reactie waarschijnlijker dan wanneer bijna uitsluitend reticulaire cellen
worden gevonden. In dit laatste geval zal een sterkere woekering van
het reticulum moeten worden aangenomen, en de mogelijkheld van een
beginnende primaive aandoening van het lympholde systeem moeten
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worden overwogen. Bij doze nandoeningen wordt eclhiter son overvioes
diger punctant verkregen dan bij ontstekingen, en blijkt de consistentic
v het klierweefsel bij de punctie veel weeker en homogener te zijn.,

[en centonig beeld wordt gezien in de punctaten van klieren, waarbij
vooral de lymphoide elementen zijn toegenomen. Bijna uitsluitend lym-
phoeyten worden gevonden bij de lymphatische diathese, bij sterk
toxische reacties, bij het lymphosarcoom en de lymphatische leucaemie.
De oudere’” lymphoeyten beheerschen het beeld in de beide eerste ge-
vallen. Daarbij is voor het stellen van een diagnose het punctaat zelden
voldoende, en zullen de clinische gegevens steeds ook mede in aanmer-
king moeten worden genomen.

Gemakkelijker is de interpretatie van het klierpunctaat bij het
imphosarcoom en de lymphatische leucaemie. Hierbij wordt steeds een
uiterst celrijk punctaat verkregen uit de klieren, die duidelijk vergroot
on zoer week van consistentie zijn. Deze celrijkdom uit zich macrosco-
pisch in het aspect van het punctaat dat melkachtig-wit is, en soms
zoo rijkelijk kan worden opgezogen, dat in het eerste oogenblik aan pus-
vorming wordt gedacht. Dit melkachtige, iets taaie punctaat, is zoo ty-
peerend, dat bij eenige ervaring alleen macroscopisch reeds de diagnose
kan worden gesteld, Met de gewone kleuringsmethoden krijgt het prepa-
raat macroscopisch een donkerblauw aspect. Microscopisch is de cel-
rijkdom zoo groot, dat in sommige gedeelten van het uitstrijkje beel-
den worden gezien, die.dezelfde indruk geven als een histologisch prepa-
raat. Bij belde aandoeningen overheerschen, naast vele ,,oude’ lympho-
eyten, de ,jongere” lymphocyten en lymphoblasten, en een onder-
seheid tusschen beide aandoeningen is in het punctaat evenmin moge-
lijk als in het histologische praeparaat. Bij het lymphosarcoom, vooral
bij het lymphocytaire type, overheerschen vaak de ,,oudere” lympho-
eyten, terwijl bij de lymphatische leucaemie meer de ,,jongere’’ lympho-
eyten en lymphoblasten het beeld beheerschen. Ook worden bij het
lymphosarcoom meer mitosen gevonden dan bij de lymphatische leu-
ciemie, waar deze tot de zeldzaamheden behooren.

Het bloedbeeld geeft voor het stellen van de diagnose den doorslag.
De diagnose lymphosarcoom mag slechts gesteld worden, indien, bij
een normaal bloedbeeld, met herhaalde puncties steeds hetzelfde uiterst
celrijke en eentonige punctaat wordt verkregen.

Wanneer een acute ontsteking van een lymphklier een meer chronisch
karakter gaat dragen, hetgeen clinisch tot witing komt in een wverklei-
ning van de klier, en het vaster worden van de consistentie, nemen in
het punctaat de polynucleaire cellen af, en worden steeds meer mono-
nucleaire cellen gevonden., Het celbeeld is aanvankelijk nog vrij celrijk
en tusschen een overheerschend aantal lymphocyten worden enkele
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reticulaire cellon, mnerop on lpophagen gezien, on ook vrij vele
stameellon of | Jonge rande collen”’, die door sommige schrijvers worden
beschouwd als de marphologische uiting van cen optredende immuni-
teit, DIt beold {8 typeerend voor de chironische niet-specificke ontste-
king van de lymphllier, In fig, 8 is een afbeclding gegeven van een
dergelijk punctant, waarbij de beschreven cellen en het algemeene
aspect duidelijk te zien zijn. In latere stadia gaat in de lymphklier de
bindweefselvorming overheerschen, en bij de punctie kan dit met de
naald worden gevoeld aan de vastere en , korreliger” consistentie, Het
punctaat is dan minder celrijk, en bestaat bijna uitsluitend it lympho-
cyten, die vrij ,,dun gezaaid” door het preparaat voorkomen, Poly-
nucleairen worden .daarbij zelden meer gezien. De meeste cellen bevin-
den zich aan het einde van het uitstrijkje, en in het midden kunnen de
cellen zelfs geheel ontbreken. Ook hier zullen bij de beoordecling de
clinische gegevens mede in aanmerking moeten worden genomen,

I1. PUNCTATEN MET OVERWEGEND POLYNUCLEAIRE LEUCOCYTEN

Acute en purulente onistekingen

Bij de acute, banale lymphadenitis wordt in de beginstadia cen
hyperplastisch beeld gezien, zooals hierboven is beschreven, Wanneer
de ontsteking toeneemt, uit zich dit clinisch in het optreden van colli-
teraal oedeem, roodheid van de huid, en sterke pijnlijkheid, spontaan
en bij druk, Ook de punctie is in deze gevallen vrij pijnlijk, Het gelukt
niet steeds bij de punctie de klier te vinden, wanneer deze is omgeven
door een dicht infiltraat. Het doorboren van de kapsel, die bij ontste-
kingen meestal verdikt is, wordt duidelijk gevoeld met de naald, even-
als het verschil in consistentie tusschen het infiltraat en de klier zelf,
Het punctaat is macroscopisch sereus, met vrij veel bloedbijmenging.
Microscopisch worden bijna uitsluitend polynucleaire leucocyten gezien,
en meestal veel macrophagen, gevuld met detritus en kernafbraakpro-
ducten, en lipophagen (zie fig. 5, 6, 7). Lymphocyten worden meestal
slechts in een beperkt aantal gevonden, Bij pusvorming zijn de meeste
leucocyten gedegenereerd.

Het stellen van de diagnose is niet moeilijk, doch er moet steeds
aan gedacht worden, dat de acute ontsteking secundair kan zijn, aan
een ander proces in de lymphklier. Vooral bij de tuberculeuse ontsteking,
met sterke verweeking, worden beelden gezien, die hiermede zeer veol
gelijkenis vertoonen. Bij de bespreking van de tuberculeuse ontstelking
zal hierop nader worden gewezen. De aetiologie van de acute ontsteking
kan uit het morphologische beeld van het punctaat niet worden vastges



steld, Hiorvoor zullen bacteriologisch onderzoek van het punetiat ot
van de verkregen pus moeten worden verricht,

Bij het teruggaan van het ontstekingsproces kunnen alle overgangen
worden gezien tusschen de acute ontstekingsbeelden, en die welke bij
de chronische ontstekingen werden beschreven. Plasmacellen en baso-
phiele cellen worden daarbij zelden gemist.

LTI, PUNCTATEN MET ABNORMALE CELLEN

Epitheloide cellen

De punctaten van lymphklieren met tuberculeuse ontsteking wver-
toonen wisselende beelden, overeenkomend met de wverschillende
aﬁp'ect'en. die ook bij het pathologisch-anatomisch onderzoek worden
goezien. :

Typeerend bij de punctie van tuberculeuse klieren is, dat de kapsel

gemakkelijle wordt doorboord, en weinig weerstand biedt aan de naald.

De consistentic, welke met de naald wordt gevoeld, is meestal week
elastisch en homogeen. \

In de beginstadia wordt vaak alleen een gelijkmatige hyperplasie
iezien, zoodat het beeld dan niet is te onderscheiden van een beginnende
banale ontsteking of een reactief proces. Bij de vormen, waarbij, ook
higtologisch, de vorming van tuberkels, en woekering van epitheloide
cellen overheerscht, (productieve vormen), worden ook in het punctaat
meestal vele epitheloide cellen gevonden, gerangschikt in typische
Broepjes met grijsblauw, vezelig protoplasma. Soms liggen deze cellen
slechts met enkele bijeen. Het punctaat is verder vrij celarm, en bestaat
bijna uitsluitend uit |, oude”’ lymphocyten, en enkele makrophagen en
lipophagen. De epitheloide cellen zn het beste te vinden aan de ran-
den van de uitstrijkjes. In sommige gevallen worden ze elders zelfs
eheel niet gezien. Het punctaat van een lymphklier, die bij het clinisch
ontlerzoek verdacht is voor tuberculose, moet dus steeds zeer zorgvuldig
worden doorzocht, omdat epitheloide cellen niet zelden slechts op een
enkele plaats worden gevonden.

B3 de vormen van tuberculeuse ontsteking, waarbij sterke verkazing
en verweeking is opgetreden, wordt met de punctie een purulent-necro-
tische massa opgezogen. In de uitstrijkpraeparaten worden, naast
vesl amorphe necrotische celresten, die zich met de gewone kleuring
slecht kleuren, veel lymphecyten gevonden, en slechts weinig polucy-
leaire leucoeyten, Steeds worden vrij veel makrophagen en lipophagen
gezien, Epitheloide cellen zjn niet gemakkelijk te vinden, maar bij
nauwkeurig  doorzocken van de praeparaten gelukt het toch vaak

enkele grospjen aan te treffon, Ook deze kunnen degeneratioverschijn
selen vertoonan, en dunrom moeilijk te herkennen zljn.

Tenslotte #ljn er vormen, waarbij secundaire infectie in de Klier is
opgetreden, met sterke verweeking, en ontstekingsverschijnselen in de
omgeving. De punctaten bevatten dan veel polynucleaire leucocyten,
grootendeels gedegenereerd, en oppervlakkig beschouwd gelijkt het
beeld geheel op een banale purulente ontsteking. Er zijn echter verschil-
len op te merken. Het aantal leucocyten is meestal minder groot, dan
bij een banale purulente ontsteking, en er worden meer lymphocyten
gezien. Ook hier gelukt het nog vaak, bij nauwkeurig onderzoek, enkele
groepjes epitheloide cellen te ontdekken.

Ter bevestiging van de diagnose zal steeds in een van de uitstrijljes
een onderzoek naar tuberkelbacillen moeten worden verricht (Zistn-
NEELSEN), en bij voldoende materiaal (pus) ook een cultuur of cavia-
proef moeten worden ingezet.

Er bestaat in de literatuur geen eenstemmigheid over de waarde van
het voorkomen van de epitheloide cellen in het punctaat bij tuberculeuse
ontstekingen. Daarbij wordt de indruk verkregen, dat de onderzoekers,
die meenen dat deze cellen voor tuberculose wel typeerend zijn, maar
slechts zelden worden gevonden, hun onderzoek niet volledig hebben
verricht, en onvoldeende aandacht hebben besteed aan het uitgebreid
doorzoeken van de praeparaten, en het nauwkeurig bezien van de cellen,
Zoo geven de afbeeldingen in de monografie van STRUNGE, een geheel
onvoldoende indruk van de epitheloide cellen, en door deze schrijver
wordt reeds a priori medegedeeld, dat het histologsche beeld van de
tuberculeuse lymphadenitis de mogelijkheid van het stellen van de
diagnose door puncties uitsluit. Bij 29 patiénten kon hij slechts in 3 ge-
vallen in het punctaat epitheloide cellen aantoonen. Ook door ALBAHARY
wordt het stellen van de diagnose tuberculose, door middel van de punc-
tietechniek, onmogelijk geacht. In alle door hem onderzochte gevallen
(de aantallen worden niet vermeld), werd slechts pus opgezogen, Tot
geheel andere conclusies komt STAHEL, die na een zeer nauwkeurige
beschrijving van de epitheloide cellen, geillustreerd met voortreffelijke
microfoto’s, onderscheid maakt tusschen de verschillende beelden, die bij
tuberculose kunnen worden gezien, en de diagnose in de meeste gevallen
mogelijk acht. Ook LEITNER, PAaviovsky, WEIL, TISCHENDORE, SCHIL-
LING, achten de diagnose door het vinden van epitheloide cellen in de
meeste gevallen mogelijk. Het vinden van epitheloide cellen achten dese
schrijvers typeerend voor tuberculose en de ziekte van Brsyigr-Bokck,
De ervaringen, die wij konden opdoen bij 43 patiénten met tuberculose
van de lympliklieren, sluiten geheel aan bij de bevindingen van deze
laatste onderzoekers, In alle gevallen waarin epitheloide eellon werden
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gevonden, kon de diagnose tuberculose of ziekte van Brsnigr-Borck
door het verdere elinische verloop, het vinden van tuberkelbacillen of
het aantoonen van actieve tuberculose elders in het lichaam, worden
bevestigd,

In het punctaat van gezwollen lymphklieren bij de ziekte van Brs-
NiER-Borck, worden de epitheloide cellen gevonden in een grooter
aantal dan in den regel in tuberculeuse klieren wordt gezien. Ook hier
liggen z1j dicht opeen in groepjes, soms zelfs in groote velden (STAHEL).
Necrose wordt daarbij in de punctaten nooit gezien. Het is niet mogelijk
op deze beelden de diagnose: ziekte van BESNIER-BoOECK met zeker-
heid te stellen. De clinische gegevens, het Réntgenonderzoek en de
negatieve reactie van v. PIRQUET of ManTOUX zullen de vermoedelijke
diagnose moeten bevestigen,

Jonge Plasmacellen

Wanneer in het punctaat de plasmacellen, en de jonge plasmacellen
het beeld beheerschen, zoodat bij kleine vergrooting een blauw aspect
van het uitstrijkpracparaat wordt verkregen, moet geédacht worden
aan Rubeola of Lues. Het voorkomen van veel plasmacellen is echter
niet typeerend voor deze beide aandoeningen alleen. Ook bij sommige
chronische ontstekingen en immunologische reacties kunnen vrij veel
plasmacellen worden-gezien.

De clinische diagnose van Rubeola is van dien aard, het bloedbeeld
200 typeerend, dat zelden ertoe zal worden overgegaan door een punctie
de aard van de multipele klierzwellingen aan de hals nader te onder-
zoeken. In de literatuur zijn hierover slechts weinig gegevens bekend.
Door MogscHLIN is getracht met sternaal- en lymphklierpuncties, de
oorsprong van de vele plasmacellen in het bloed van patiénten met
Rubeola, na te gaan. Hij heeft het voorkomen van vele plasmacellen,
en jonge plasmacellen in de lymphklierpunctaten bij deze ziekte slechts
kunnen bevestigen.

Bij lues is het echter niet steeds zoo gemakkelijk de aard van de
lymphklierzwellingen bij het onderzoek vast te stellen. Bij het vinden
vin een primair-affect in het regionale stroomgebied van de gezwollen
lymphklieren, is de corzaak duidelijk. In het secundaire stadium kun-
nen gevallen voorkomen, waarbij de diagnose veel moeilijker is. Het
vinden van cen plasmocytair punctaat kan dan wijzen in de goede
richting, Een typisch geval moge hier worden vermeld.

Ien 19-jarige jongeman werd naar de Polikliniek van Prof. BorsT ver-
woren wepens proote klierzwellingen, beiderzijds aan de hals, 6 weken Dbe-
sliande, mot de vermoedelijke diagnoge: ziekte yvan Honckin, Bij onderzoek
Bleleen de Ilieren tof duivenel groot te zijn, los van de huid en anderlaag, en

cletdosmantoldein wieble werd oen zeer celrijlk punctant verlkregen,
mot talloose plismsedllen en vele jonge plasmacellen, stameellen en | jonge"
lymplhooyten, Polynucleatre leucocyten waren slechts in een goring aantul
aanwezlg, DIt colbeeld gaf ernatige vermoedens, dat een luetische lnfectio
in het spol ko aijn, doch de patient ontkende iedere mogelijkheid van bo-
gmetting, Bl nader onderzoek werden ook in de oksels en lezen kleinere
lymphklieren gevonden, terwijl om de anus typische condylomata lata wor
den ontdekt, De lues-reacties in het bloed bleken sterk positiel te zijn,

niot pijnlifle bif l}nlpﬂgk. 20} bevonden zleh grootendeels achbor de M, Sterno-
et

Op het belang van de punctie van klierzwellingen bij een primairs
affect, voor het aantoonen van de Treponema pallidum i3 reeds ge-
wezen,

sOvergangs-cellen” bi Mononucleosis infectiosa

Evenals het bloedbeeld, is het celbeeld van het klierpunctaat bij
Mononucleosis infectiosa zeer wisselend van aspect, en afhankelijk
van de phase in de ziekte, waarin het onderzoek wordt verricht, Wan-
neer in het bloedbeeld de typische overgangscellen (monocytoide vor-
men en plasmocytaire cellen Yworden gezien, is het mogelijk ook in het
klierpunctaat deze cellen te vinden. Het punctaat geeft een zeer bont
beeld, waarin naast de overgangscellen in wisselende grootte en met vrij
veel mitosen, ook veel plasmacellen en polynucleaire leucocyten worden
gezien. (Fig. 12). In enkele gezichtsvelden kan het moeilijk zijn de
cellen te onderscheiden van die bij het Retotheelsarcoom, (Fig. 13 en
24). Bij de Mononucleosis infectiosa zijn de cellen veel minder gelijk-
vormig aan elkaar, zij liggen steeds in los verband, terwijl ertusschen
vele lymphocyten en polynucleaire leucocyten worden gezien. De ker-
nen hebben bij de mononucleosis infectiosa geen reticulaire structuur,
maar hebben een veel grover aspect. De diagnose is in de typische ges
vallen niet moeilijk, maar in de latere stadia van de ziekte wordt vaak
slechts het beeld van een chronische ontsteking of gelijkmatige hyper-
plasie gezien. Een positieve reactie van PAUL-BUNNELL en het typische
bloedbeeld kunnen de diagnose bevestigen.

Reuscellen van STERNBERG., Ziekle van HoDGKIN

De vele mededeelingen, die in de literatuur reeds zijn verschenen
over de diagnostiek van de ziekte van Hopexin door middel van do
lymphklierpunctie, kunnen worden samengevat in een opmerking van
StanEL: |, dasz es moglich und gar nicht besonders schwierig ist, die
typische Lymphogranulomatose aus dem Driisenpunktat zu erkennen,”
Somimige schrijvers (P. E, WiiL) gaan zelfs verder, en zijn de meening
toegedaan, dat de diagnose ziekte van Hopcrin gemakkelijker te stols
len s in het lymphklierpunctaat dan in het histologiseho beald,



78

Bij de punetie, die meestal geheel pijnloos verloopt, blijkt de kapsel
moeilijker te doorboren en harder te zijn, dan bij andere lymphklier-
nandoeningen, Het weefsel van de klier voelt niet homogeen aan, doch
maakt den indruk afwisselend hardere en zachtere gedeelten te bezitten.
In de meeste gevallen wordt vrij veel materiaal opgezogen, en niet
relden worden daarin kleine weefselbrokjes gezien, met iets glazig aspect.
De beelden, die in het punctaat worden gezien, kunnen een wisselend
aspect vertoonen, zooals ook te verwachten is bij de verschillende vor-
men die patholoog-anatomisch kunnen worden onderscheiden. Voor
het stellen van de diagnose op het punctaat is het noodzakelijk, dat
steeds de volgende kenmerken worden aangetroffen:

1) Zeer sterke polymorphie van de cellen, zich uitend in het voor-
komen van lymphocyten
polynucleaire leucocyten
plasmacellen
eosinophiele leucocyten;

2) Wocekering van de reticulumcellen, waarbij alle overgangen wor-
den gezien tusschen de reticulumcel en reuscellen;

3) Reuscellen van STERNBERG.

Het punctaat krijgt door deze cellen een typisch aspect, dat bij
cenige ervaring snel kan worden herkend (fig) 15—20). Hoewel door
eenige schrijvers (o.a. INTRozzI) getwijfeld wordt aan het constant en
kenmerkend optreden van de reuscellen van STERNBERG bij de ziekte
van Hopekin, zijn de groote meerderheid der onderzoekers op dit ge-
bied, zoowel wat betreft de histologie, als het celbeeld in het punctaat,
op grond van persoonlijke ervaringen ervan overtuigd, dat de typische
reugcellen van STERNBERG steeds en alleen bij de zickte van HoDGKIN
(en soms bij de mycosis fungoides) worden aangetroffen. (POTTER,
PULLINGER, WALLHAUSER, STAHEL, TISCHENDORF e.a.). Ook bij de 33
gevallen van de ziekte van HobpGkIN, die wij konden onderzoeken,
werden steeds de reuscellen van STERNBERG in het punctaat aangetrof-
fen, Bij andere aandoeningen werden zij nooit gevonden.

Het is niet mogelijk alle variaties te beschrijven die het celbeeld
bij deze ziekte kan vertoonen. Een onderscheid tusschen de verschil-
lende phasen in het ziekteproces, zooals deze in de histologische praepa-
rten kunnen worden gezien, is in de punctaten niet steeds mogelijk.
Hoewel een celsoort kan overheerschen, en de onderlinge verhoudingen
der cellen sterk kunnen wisselen, worden toch steeds de drie hierboven
genoemde kenmerken in jeder punctaat aangetroffen. Wanneer de reus-
cellen van STERNBERG ontbreken, mag de diagnose niet worden gesteld.

Redotheolsaroomen

Tot de moellijkste diagnoses die op het klierpunctaat kunnen worden
gesteld, behooren seker de retotheelsarcomen. Het is begrijpelijk, dat
beelden, die reads histologisch zooveel aanleiding geven tot controver-
sen bij de interpretatie, ook in het klierpunctaat groote moeilijkheden
kunnen veroorzaken. Typeerend voor de sarcomen van het reticulum,
is het ontbreken van lymphocyten in het punctaat, hetgeen overeen-
komt met het volkomen verdwijnen van de normale lymphklierstructuur
in het histologische beeld. Het celbeeld wordt beheerscht door de, hier-
boven reeds beschreven, retotheelsarcoomeellen. Vele mitosen, ten deele
atypisch, en de vry sterke polymorphie der cellen, waarin steeds nog de
reticulaire structuur is te herkennen, alsmede het liggen in syncytiaal
verband, zijn hierbij kenmerkend (fig. 23-—26).

De cellen zin soms zeer gemakkelijk laedeerbaar, zoodat wanneer
niet voorzichtig wordt uitgestreken, in het praeparaat slechts lang
uitgetrokken kernen worden gezien.

Het verschil met de reticulaire hyperplasie bestaat vooral in het
voorkomen van veel lymphocyten bij deze laatste aandoening, terwijl
daarbij de mitosen ontbreken, en de polymorphie der kernen veel ge-
ringer is. Toch zal het onderscheid in de praktijk vaak zeer moeilijk zijn.

Retrculosen

Hetzelfde geldt voor de reticulosen, waarvan de punctiebeelden in
de literatuur nog niet voldoende zijn beschreven. Onze ervaring bij
twee gevallen, hoewel bevestigd door histologisch onderzoek, is te klein
om hier met zekerheid de verschillen te kunnen aangeven., Mitosen
werden in veel geringer mate gezien, terwijl de cellen een meer mono-
cytair karakter hadden. In twijielgevallen is een proefexcisie zeker
gewenscht.

Cellen van wmetastatische tumoren

Een van de diagnosen, die snel door middel van de lymphklierpunctie
kunnen worden gesteld, is die van een metastatische tumor in de lymph-
klier. Er werd reeds gewezen op de kenmerken van de tumorcellen, en
het epitheliale karakter, dat deze in het punctaat kunnen hebben, Bij
de punctie is de klier meestal hard van consistentie, terwijl met de naald
geen homogeen weefsel wordt gevoeld. Bij groote metastasen kan de
consistentie echter ook zeer week zijn.

Het opgezogen materiaal bevat vaak weefselbrokjes, en bloedbij«
menging is geen zeldzaamheid. Vooral bij kleine, gefsoleerde klierawels
lingen blijkt het nut von de klierpunctie, Men komt er niet licht toe
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pon kleine zwelling te laten exstirpeeren, en het vinden van tumoreellen
lean een groote verrassing zijn, In de praeparaten zijn lymphocyten en
polynucleaire leucoeyten steeds te vinden. Bij secundaire ontstekingen
kunnen zelfs vrij veel polynucleaire leucocyten worden gevonden (fig.
29), Qok lipophagen en macrophagen ontbreken zelden. De macropha-
gen bevatten veel kernresten, vermoedelijk afkomstig van de kernaf-
braak door de infiltratieve groei van het tumorweefsel. Soms kan het
moeilijk zijn tumorcellen, die door degeneratie sterke vacuolisatie en
vervelting vertoonen, te onderscheiden van de lipophagen. De reticulaire
kernstructuur, die bij de lipophagen nooit ontbreekt (fig. 6) maakt het
onderscheid mogelijk.

Zooals reeds werd vermeld, is het niet mogelijk in de punctaten het
type van het carcinoom te onderscheiden. Wel gelukt het in zeldzame
gevallen een metastase van een maligne melanoom te herkennen aan
de minder groote polymorphie der cellen, en het voorkomen van cellen
met pigment (fig, 21; 32, 15 en 16).

Behalve de genoemde abnormale cellen kunnen in de lymphklierpunc-
taten soms nog cellen worden gezien, die eveneens in normale punctaten
ontbreken,

In de twee gevallen van Reticulose, die wij konden waarnemen, wer-
den vele groote cellen. van reticulair karakter gezien, die een sterk ge-
lobde, monocytoide kern bezaten, en een diep-blauw protoplasma. De
cellen lagen bijna alle los van elkaar. Daarnaast kwamen in de punc-
taten uitsluitend gewone reticulumcellen voor, en geen lymphocyten
of andere lymphkliercellen, Onze beide gevallen zijn niet voldoende om
daarmede een kenmerkend beeld voor de reticulosen te mogen vast
gtellen, Toch lijkt het niet uitgesloten, dat het later, indien in de lite-
ratuur meer gevallen bekend worden, mogelijk zal blijken te zijn door
de aanwezigheid van deze groote monocytoide cellen, die veel overeen-
komst vertoonen met de cellen in het bloed bij de monoeytenleucaemie,
doch aanmerkelijk grooter zijn, de diagnose Reticulose te stellen.

Bij de myeloide metaplasie (Diphtherie) en bij de myeloide leucaemie
zijn in het punctaat door sommige schrijvers (STAHEL, STRUNGE) myeloide
cellen gevonden, die veel overeenkomst vertoonen met de myeloide
cellen in beenmerg en bloed. Het herkennen van deze cellen is in de
regel niet moeilijk,

In de klierpunctaten worden niet zelden tusschen de cellen blauw
pekleurde |, protoplasma-deeltjes” gevonden, die een iets Korrelig, soms
sehuimig aspect vertoonen, Vooral bij celrijke punctaten wordt deze
basophiele substantie vaak gezien (fig. 14). De juiste aard en oorsprong
van deze deeltjes is onbekend, Het feit, dat zij zich geheel kleuren als
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het eytoplosma van de gellen, doet veronderstellen, dat het deelon
van dezo collon ljn, mogelijk losgeraakt bij het uitstrijken van het
punctant, Fenlge pathologische of diagnostische beteekenis kan er
niet aan worden gehecht,

IV, PUNCTATEN BI] ZWELLINGEN, DIE NIET DOOR LYMPHKLIEZRIEN
WORDEN VEROORZAAKT

In de meeste gevallen zal bij deze zwellingen, die bij de bespreking
van de clinische differentiaaldiagnostiek werden vermeld, slechts bloed
of weefselvocht, soms vetweefsel worden opgezogen, Celmaterinal zal
slechts zelden worden verkregen.

Bij de cysteuse aandoeningen aan de hals is het echter vaak mogelijlk
in het verkregen cyste-vocht plaveiseleellen aan te toonen, waardoor
de diagnose branchiogene cyste kan worden gesteld. Macroscopisch is
het punctaat slijmig en dradentrekkend. Daardoor gelukt het niet
steeds goede uitstrijkpraeparaten te maken. Het beste zijn de cellen
te zien, indien gekleurd wordt met methyleenblauw 19 (fig. 22). Door
STAHEL (1942) is een overzicht gegeven van alle processen aan de hals,
die met holtevorming gepaard gaan. Hierbij wordt door hem aan-
gegeven, dat alleen bij branchiogene cysten, en mediale halscysten de
typische palveiselcellen in het punctaat worden aangetroffen. De aan-
doeningen met secundaire holtevorming door verweeking of pusvorming
worden gemakkelijk bij de punctie herkend door het opzuigen van pus
of necrotisch weefsel. Zooals reeds eerder werd medegedeeld, is hot
noodzakelijk hierbij steeds uitstrijkpracparaten te maken, ter bes
oordeeling van de cellen in de pus, Niet zelden kunnen daarop belang-
rijke conclusies worden gemaakt, aangaande de aard van het proces.

EIGEN ERVARINGEN
Wanneer wij de resultaten nagaan, die werden verkregen bij de punes
ties, verricht bij 310 patiénten, gedurende de vier jaren, waarin de
lymphklierpunctie door ons werd toegepast, dan kunnen deze, volgens
de in het punctaat gestelde diagnose, als volgt worden gerangschikt:

Hyperplasién: Gelijkmatige hyperplasie , . ., 3l
Reticulaire hyperplagie . . . . 23
Lymphocytaire hyperplasie . . 12

Chronische ontstekingen (niet-specifiek) . . . 38

Rlasmocytair punctant . o 5 + o v o oy ke

Mononucleosis infectiosa . « + « v ¢+ w4 v 0 @

Acute ontsteking met veel polynucleairen | 41

Purulente ontstekingen . . . . . . . )"




Tuberculose en ziekte van Brenmg-Borex , 48

Zlakte van HODOKING 4 i wd dine e e 08
DRRMGHACERTINIING G ot ) i bt 0 3 vl
Revothiselsarcoment, . . 4 . oien el 12
LYIPROBRREGOm (10 ik Wy ol i s w4 8
Lymphatische leucaemie . oo li o0 . v . 0 9
Metastatische tumoren . . il w0 a0
Branehlogenaloysts. : v 4 Lol v ol 2
Goedaardige tumor of speckselklicr . ., .-... 2
Bij herhaalde puncties geen materiaal . . . . 5

Hierbij dient te worden opgemerkt, dat in vele gevallen niet met één
punctie kan worden yolstaan, en dat soms ook bij dezelfde patiént meer-
dere klierzwellingen tijdens het onderzoek werden gepuncteerd. Bij de
beoordeeling werden steeds alle gemaakte praeparaten in beschouwing
genomen, Een meerdere malen herhaalde punctie werd als een gewoon
onderzoek beschouwd, en bij de beoordeeling van de met de punctie-
techniek verkregen resultaten, zooals deze hierboven werden weerge-
geven, is het aantal puncties, dat bij een patiént werd verricht, buiten
heschouwing gelaten, : ‘ '

In hoeverre de bij de punctie gestelde diagnoses overeen kwamen
met de door het verdere clinische onderzoek, het zickte-verkﬁop, het
bacteriologische of pathologisch-anatomisch onderzoek (procfexcisie of
obductie) vastgestelde diagnoses, zal bij iedere hierboven genoemde
Broep worden nagegaan. Zooveel mogelijk werd getracht de didgnose
door cen proefexcisie te laten bevestigen. Dat dit niet steeds uitvoerbaar
was is begrijpelijk, : '

De beoordeeling van het punctaat geschiedde volgens het in Hoofd-
stuk V (blz. 60) gegeven schema. Ir werd daarbij getracht zoo weinig
mogelijk de clinische gegevens mede bij het onderzoek te doen gelden.

Bezwaren van den patiént tegen de ingreep werden slechts zelden
geopperd, en indien v6ér de punctic soms eenige angst kenbaar werd
Kemnakt, zonder uitzondering bleken alle patiénten na de punctie Dbe-
reid, deze, zoo noodig, te laten herhalen. Bij de beschrijving van de
technick van de lymphklierpunctie (Hoofdstuk V) werden de compli-
cities en de moeilijkheden, die kunnen optreden, genoemd,

Onze ervaringen bij het bezien der pracparaten en de interpretatie
der verkregen beelden, werden reeds verwerkt bij de beschrijving van
e eytologie en de celbeelden, die kunnen worden gevonden,

Hyperplasién

Zooals recds cerder werd opgemerkt, beginnen bijna alle reactieve

veranderingen i de lymphkleren met cen hyperplasie. Het is dus reeds
A priord niet wanesehifnlifle, dat bij het vinden van een hyperplastisch
beeld in het punotaut senige conclusie kan worden getrokken ten aan-
zien van het stollen van de juiste diagnose. Het blijkt ook bij onze geval-
len, dat het vinden van een hyperplastisch celbeeld geen enkel zeker
aanknoopingspunt voor een diagnose kan geven. Ook het onderscheiden
in verschillende typen, gelijkmatige, reticulaire of lymphocytaire hypor-
plasie, hetgeen in de meeste gevallen wel mogelijk bleek te zijn, kon hier-
bij geen duidelijker inzicht geven in de aard van de aandoening. In den
regel betrof het gevallen, waarbij een ontstekingsfactor duidelijk was
(infectieziekte, locale ontsteking). De betrekkelijk geringe klachten, en
de snelle teruggang van de zwellingen, wettigden daarbij geen opera-
tief ingrijpen, zoodat een proefexcisie slechts in 15 van de 66 gevallen
met een hyperplastisch celbeeld mogelijk was. Zooals ook bij de erva-
ringen van andere schrijvers (TISCHENDORF, STAHEL) in de literatur
is beschreven, bleken bij deze gevallen de histologische beelden in het
geheel niet in overeenstemming te zijn met de verschillende vormen van
hyperplasie, die in het punctaat waren gezien. Histologisch kon slechts
de diagnose chronische lymphadenitis of sinuscatarrh worden gesteld.

In de meeste gevallen, waar het betrof een clinisch duidelijk ontste-
kingsproces, werd het beeld van een gelijkmatige hyperplasie gevonden,
(Roodvonk 4 gevallen, Diphtherie 6 gevallen, acute tonsillitis 12 ge-
vallen, banale ontstekingen met lymphangitis aan de extremiteiten 2
gevallen). Niet minder dan 7 gevallen met dit celbeeld, waarbij geen
zekere diagnose kon worden gesteld, bleken later een tuberculeuse
lymphadenitis te hebben. Bij het daarna opnieuw nauwkeurig bezien
van de praeparaten, werden geen epitheloide cellen gevonden, zoodat
deze diagnose op het celbeeld onmogelijk kon worden gesteld,

Bij de gevallen, waarbij in het punctaat het beeld van de reticulatre
kyperplasie werd gevonden, was clinisch niet steeds een duidelijk ont-
stekingsproces aanwezig. Bij 14 gevallen bleef de diagnose, ook clinisch,
geheel duister. Het betrof steeds patiéuten, waarbij beiderzijds de hals-
lymphklieren waren gezwollen, doch niet zeer sterk, terwijl de palpatis
niet pijulijk was, De algemeene toestand was goed. In 4 gevallen was
een korte koortsperiode aan het ontstaan van de zwellingen vooraf
gegaan, doch bij de overigen was dit niet duidelijk. De klierzwellingen
bleven gemiddeld 6—12 weken bestaan, en verdwenen weer langzaam,
Het bloedbeeld gaf geen aanwijzingen. De bezinkingssnelheid was bij
10 gevallen licht verhoogd, bij de overige 4 normaal, Een proefexcisie
was bij geen der gevallen mogelijk, Het is waarschijnlijk dat deze zwel-
lingen moeten worden opgevat als een uiting van cen immunologiseh
proces vin onbekenden aard,



In 6 govallen was de overheersching van reticulaire cellen zoo sterk,
dat gedacht werd aan de mogelijkheid van een beginnende primaire
lymphklieraanodening. In 2 van deze gevallen werd bij cen later onder-
00k (resp. na 14 en 20 weken) in het punctaat het beeld gevonden van de
ziekte van Hopckiy, hetgeen door proefexcisie kon worden bevestigd.
Ien andere patiént uit deze groep werd 6 maanden later opgenomen
met sterk toegenomen zwelling van de lymphklierenn, en duidelijke
bothaarden, Bij de obductie werd de diagnose reticulumsarcoom gesteld.

De overige 3 patienten van deze groep konden niet verder worden
gevolgd.

Bij een patiént, met enkele harde lymphklieren in de rechter fossa
supraclavicularis, werd in een der klieren cen duidelijke tumormeta-
stise gevonden, terwijl in een der andere klieren het beeld werd gezien
van de reticulaire hyperplasie. Het is mogelijk dat dit als een reactie
moet worden opgevat op zich verspreidende tummorcellen. Proefexcisie
werd in dit geval niet toegestaan.

Ten slotte werd het beeld van de reticulaire hyperplasie ook gevaonden
bij een patiént met cen chronische erythrodermie, en multipele groote
klierzwellingen. '

Het celbeeld van de lymphocytaire hyperplasie werd aangetroffen bij
S patiénten met syphilis. Bij 3 hiervan bestond een primairaffect, waarin
de Treponema pallidum kon worden aangetoond ; de beide andere patién-
ten hadden een secundiare lues, met sterk positieve serologische reacties
in het bloed. Bij geen dezer gevallen was er een duidelijke toeneming
van de plasmacellen in het punctaat, zooals in andere gevallen met
lues werd gezien,

Fetzelfde celbeeld werd ook gevonden bij 4 gevallen met Mononucleo-
sis infectiosa, waarbij de afwijkingen in het bloed reeds grootendeels
waren teruggegaan, en de klierzwellingen reeds kleiner waren geworden,
De 3 overige gevallen, waarbij een lymphocytaire hyperplasie werd
gevonden, betroffen cen driejarig kind met reeds lang bestaande multi-
pele klierzwellingen, waarbij clinisch een ,,Lymphatische diathege”
werd aangenomen, en 2 volwassenen, met multipele lymphklierzwel-
lingen, waarbij gedacht werd aan een lymphatische leucaemie. Het bloed-
beeld vertoonde in beide gevallen echter geen afwijkingen. In een dezer
gevallen kon proefexcisie worden verricht, waarbij wel toeneming van
de lymphoide elementen in de lymphklicr werd gezien, maar de struc-
tuur toch nog geheel behouden was gebleven. Door de oorlogsomstan-
digheden konden deze patiénten niet verder worden gecontroleerd.
Dit is des te meer te betreuren, omdat hierbij mogelijk cen beginnende
lymphatische leucaemie heeft bestaan; het punctaat was daarvoor ech-
tor niet celrijk genoeg, en te weinig eentonig,

Samenvattond kan worden gesegd, dat ool naar onze ervaring, bij
het vinden van eon hyperplastisch beeld in het punetaat, geen zekere
conclusie kan worden gomanlt aangoande de juiste aard van de aane
doening, Men lnn slechts punnemen te doen te hebben met een renctiof
proces, waarbl) stoeds vele mogelijkheden moeten worden overwogen,
en primaire lymphlkliernandoeningen en metastatische tumoren niet
kunnen worden uitgesloten, Yoor het stellen van een zekere diagnose
schiet de lymphklierpunctie bij deze gevallen zeker tekort,

Chronische ontstehingen

Het als chronische niet-specificke ontsteking beschreven celbeeld werd
gezien in 35 gevallen. De clinische diagnose kon ook in deze gevallon
zelden door een proefexcisie worden bevestigd. Slechts bij 6 gevallen
was dit mogelijk, en daarbij werd steeds de pathologisch-anatomische
diagnose: chronische niet-specifiecke lymphadenitis gesteld. In 25 ge-
vallen betrof het resttoestanden na een acute lymphadenitis bij ont-
stekingen in de neus-keelholte of aan de extremiteiten. Bij 4 kinderen
waarbij na een doorgemaakte Diphtherie de halsklieren vergroot bleven,
werd hetzelfde beeld gevonden. Bij 2 gevallen bleek bij de proefexaisie
cen tuberculeuse lymphadenitis te bestaan, doch ook bij herhaald bezien
van de uitstrijkpraeparaten was het niet mogelijk hiervoor eenige wan-
wijzing te vinden. Deze gevallen zijn dus wel een duidelijke waarschus
wing tegen het aannemen van een niet-specificke ontsteking in alle ges
vallen waarin dit celbeeld wordt gezien. Steeds zal ook hierbij de moges
lijkheid van een tuberculeuse ontsteking moeten worden overwogen.

In een geval werden in het punctaat tallooze fibroblasten gezien,
Het betrof een okselklier, duivenei-groot, bij een man, die 7 weken
tevoren een ernstige infectie aan de onderarm had doorgemankt, met
sterke lymphadenitis en lymphangitis, De klier in de oksel was veel
grooter en pijnlijker geweest, dan bij het onderzoek, Het 18 waarachijne
lijk, dat het celbeeld in deze klier gevonden, moet worden opgevat als
de uiting van een beginnende verbindweefseling van de klier,

Het vinden van het celbeeld van een chronische ontsteking peclt,
evenmin als bij de hyperplasién, geen enkele zekere aanwijzing ten anne
zien van de aetiologie van het proces. Deze beelden hebben slechts
waarde voor het stellen van de voorloopige vage diagnose; reactief pros
ces, en bij het blijven bestaan van de klierzwellingen 1§ herhaling van
de punctie noodzakelijk, zoo noodig vele malen,

Plasmocytatr punctaat

Het plasmocytaire punctaat werd gezien bij 8 patilnten met lymphe
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lelerzwellingen in de Hos bij een bestaand primair affect. In 6 gevallen
pelukbe het daarbij met de donkerveld technick in het punctaat de Tre-
ponema pallidum aan te toonen, Drie patitnten vertoonden hetzelfde
beeld in gezwollen lymphklieren aan de hals, en zij bleken bij verder
onderzoek te lijJden aan secundaire syphilis (sterk positieve serologische
repcties),

ISlechts bij een enkel gwal van Rubeola kon punctie worden vemcht
In de meeste gevallen is het ziektebeeld daarbij zoo duidelijk, en spelen
de klierzwellingen een zoo ondergeschikte rol, dat dat vrijwel nooit een
lymphklierpunctie voor het stellen van de diagnose noodzakelijk zal
zijn, In ons punctaat werd een sterke toename van plasmacellen gezien,
doch het geheele aspect was minder polymorph, dan het beeld bij de
luetische aandoeningen,

Zooals bij de bespreking van de hyperplastische beelden werd vermeld,
kunnen ook deze beelden bij luetische aandoeningen worden gezien.
Iir kan voor de luetische ontstekingen dan ook geen typeerend celbeeld
worden beschreven, Het vinden van een plasmocytair punctaat moet
echter steeds aan de mogelijkheid van een luetische infectie doen denken.

Mononucleosis in fectiosa

Hoewel in totaal 9 patiénten werden gezien, bij wie door het typee-
rende bloedbeeld de- diagnose Mononucleosis infectiosa kon worden
gesteld, was slechts bij 5 dezer in het klierpunctaat het kenmerkende
,bhonte'" celbeeld te zien, dat hierboven werd beschreven. In de overige
4 gevallen vertoonde het punctaat het beeld van de lymphoide hyper-
plasie, Bij deze patiénten werd de punctie verricht in een stadium van
de ziekte, waarbij de afwijkingen in het bloedbeeld reeds minder duide-
lijk waren. Voor de diagnose is de klierpunctie bij de Mononucleosis
infectiosa ondergeschikt aan de bevindingen van het morphologische
bloedonderzoek.

Acute en purulente ontstekingen

Het stellen van de diagnose bleek hier steeds zonder moeilijkheden te
kunnen geschieden, De meeste gevallen betroffen patiénten met lymph-
angitis en een duidelijke infectichaard aan een der extremiteiten, of
acute ontstekingen in de neus-keelholte. Bij vier gevallen met diph-
therie werd hetzelfde beeld gezien. Niet steeds kon een bacteriologisch
onderzoek worden verricht, maar de clinische gegevens waren steeds zoo
duidelijk door de aanwezigheid van een primaire infectichaard, dat dit
onderzoek voor de diagnose ,acute ontsteking’’ niet noodzakelijk was.

Steads was de huid tevens ontstoken, en in vele gevallen was de ont-
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stoken lymphklier omgeven door cen vast infiltraat, Macroscopisch was
het aspect van het punctaat, behalve Bij de purulente ontstekingen,
steeds wvrij bloederig, en ook microscopisch werden veel erythrocyten
gezien.

Pusvorming kon steeds worden herkend aan de sterke degeneratiove
veranderingen van de leucocyten in het punctaat. Niet altijd was daar-
bij ook macroscopisch pus  opgezogen. Slechts wanneer dit het geval
was, en veel pus werd verkregen, kon geen bruikbaar praeparaat yoor
cytologisch onderzock meer wordeén vervaardigd. Bij minder sterke
degeneratie waren de cellen in het punctaat steeds nog duidelijk te
herkennen.

Zooals reeds werd medegedeeid bij de beschn]vmg van het , poly-
nucleaire punctaat’ is het niet steeds mogelijk bij het acute ontstekings-
beeld een tuberculeuse lymphadenitis uit te sluiten. Bij nauwkeurig
onderzoek van onze punctaten bleek het mogelijk te zijn in 7 gevallen
epitheloide cellen aan te toonen; deze gevallen werden in ons overzicht
gerekend bij de tuberculose. Bevestiging van de diagnose werd verkregen
door het verdere verloop van-de ziekte of door het aantoonen van zuur-
vaste bacillen in het volgens ZiEnL-NEELSEN gekleurde uitstrijkpraepa-
raat (3 gevallen). Bij 8 gevallen, waarbij aanvankelijk de diagnose
,,acute purulente lymphadenitis” werd gesteld, bleek uit het verdere
Verl'opp, dat de aandoening toch van tuberculeusen aard moest zijn;
ook bij herhaald doorzien van de praeparaten, bleek cytologisch de
diagnose niet.te kunnen worden gesteld. Dit wijst er dus opnicuw op,
dat voor de diagnose tuberculose slecht een positieve bevinding, de
aanwezigheid van epitheloide cellen, waarde heeft, en dat het ontbre-
ken van deze cellen een tuberculeuse ontsteking nooit kan uitsluiten.

Tuberculose en Ziekte van BESNIER-BOECK

Bij de 43 patiénten bij wie in het klierpunctaat epitheloide cellen
werden gevonden, op grond waarvan de diagnose tuberculose van de
lymphklier werd gesteld, kon steeds bevestiging van deze diagnose
worden verkregen door het pathologisch-anatomische onderzoek (14 ge-
vallen), het kenmerkende verloop van de ziekte of door het aantoonen
van tuberkelbacillen. Bij 39 patiénten bevonden de klieren zich aan
de hals, en slechts bij 4 gevallen werden deze in de oksel aangetroffen,
In de liezen werden geen tuberculeuse klierzwellingen gevonden.

Behalve de 7 gevallen, waarbij een purulente ontsteking werd gevons
den, met verspreid enkele epitheloide cellen, welke gevallen reeds bij
de acute ontstekingen werden vermeld, werd bij 12 patiénten met de
puncti¢ pus opgezogen. Hierin bevonden zich veel minder polynueleaire
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leucocyten, dan bij de panale purulente ontstekingen wordt gezien, en
yeel meer lymphoeyten, In de praeparaten verkreeg men een veel ,,cel-
armere” indruk. Epitheloide cellen werden erin vry gemakkelijk ge-
vonclen. . ‘

In de overige gevallen werd steeds het celbeeld verkregen, dat reeds
hierboven uitvoerig werd beschreven. : .

Bij 2 patiénten werden in het punctaat de epitheloide (:e].len in groo-
for getale bijeen gezien, dan bij de meeste andere gevallen. Het chl.usche
beeld, en de later verrichte proefexcisic maakten het mogelijk hier de
dingnose ziekte van BrsNIER-BOECK te stellen, Volgens PAVL(.)VSKI en
SranpL zou het mogelijk zijn bij deze beelden, waarbij de ep1the10}de
sellen in veel grooter getale worden gevonden, reeds bij de beoordeeling
van het punctaat de diagnose sickte van BrsyIEr-BoEck te stellen.
De, zij het ook geringe, ervaring die wij bij de 2 genoemde patiénten
hebben kunnen opdoen, kan deze opvatting niet beve.stlgen. ;

Als voorbeeld hoe in korten tijd met de klierpunctie de diagnose
kan worden gesteld, moge het volgende geval vermeld worden:

jari isje w i ikliniek v Prof, BoRrsT verwezen

fen 18-jarig meisje werd naar de polikliniek van . B : !

WG"I:.’?:'IH su{){rn‘ﬁ}rieic }temperaturen, en toememende lymphklierzwellingen aan
de linkerzijde van de hals. Door de huisarts werd de vermoedelijke dlagnolile
slelte van Hopexin gesteld. Bij onderzoek werden vri) vaste klieren ge‘\-}oe[ ;
(ot duivenei-groot, met duidelijke infiltratie van het subcutane weefsel. In
el punetaat werden zeer veel typische epitheloide cellen gevonden, waarop
de t'lmmgm:)sc tuherculeuse Lymphadenitis werd gesteld. Een sterk Pos{tlgve
re’a.cl.ie van v. PIRQUET, en een actief longproces 11 de anamnese bevestigden
de diagnose.

Ziekle van HODGRIN

Deze diagnose kon in 32 gevallen worden gestclc.l, \&fgarbij in hfe.t
punctaat steeds alle kenmerken werden gevonden, die bij de beschri)-
ving van het celbeeld zijn vermeld. In 28 gevalh?n werd door een proef-
excisie of bij de obductie de diagnose be.vestlgd.IHet was hierdoor
steeds mogelijk de punctaten nauwkeurig met de h1st0]ogxs.che beelden
te vergelijken, Het was daarbij opvallend, dat 1.1et cytologische l?eeld,
in de punctaten, hoezeer ook variéerend door wisselende ye@ouchrgen
van de cellen, toch niet die groote verschillen vertoonde, die in de histo-
logische praeparaten werden gezien. Reuseellen VEI.HISTEI{'NBERG konden
in alle gevallen gemakkelijk worden gevonden. Eosinophiele leucoc.yttjn
werden niet constant in de praeparaten aangetroffen, Hetzelfde is in
de histologie ook bekend, zoodat het ontbreken van deze cellen niet
kan worden opgevat als een argument tegen de diagnose.

L A0 ] Ukliniek van Prof. Borst wegens dub-
Imﬁﬁ?llzgr ulti:g';»351['1}222131::;(# ][,I'E! (‘}:nl[s:fﬂi;{i]j”;;;}paLLic waren deze klieren wisse-

: ker ., terwiil het whuidsche bindweefsel
van grootte, boons tot kersgroot, terwijl het onder ¢ bi o8
}rnt;ﬂﬂ-\l:;mﬂﬂ aanvoelde. De palpatie wan niet pijulijk. De zwellingen beston-
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den reeds drie maanden en waren in een ziekenhuis in Engeland met warme
pappen behandeld, Omdat de toestand niet verbeterde was patient met verlofl
naar Nederland terug gestuurd, Bij punctie werd het typische beeld van da
ziekte van Honokin gevonden, met vele reuscellen yvan STERNBERG, en sterke
polymorphie van de cellen en van het reticulum, Eosinophiele cellen werden
niet gezien. Een latere proefexcisie bevestigde de diagnose.

In de 3 gevallen waarbij een proefexcisie niet mogelijk was door
weigering van den patiént, maakten het verdere onderzock, en het ver-
loop van de ziekte, de diagnose wel zeer waarschijolijk.

In cen geval werd de diagnose ten onrechte gesteld op een retotheel-
sarcoom, doordat het punctaat te vluchtig werd doorgekeken en een
overheersching van reticulumcellen werd gezien met vrij veel mitosen,
terwijl reuscellen van STERNBERG niet werden gevonden, Bij de gevraagde
proefexcisie bleek het echter eem zeer atypisch lymphogranuloom te
zijn, met sterke wockering van het reticulum, en slechts zeer weinig
reuscellen van STERNBERG. De uitstrijkpraeparaten werden daarna
nog eens nauwkeurig bezien, en het gelukte inderdaad daarin meerdere
reuscellen van STERNBERG te vinden. Het belang van het volledig
doorzoeken van de verkregen uitstrijkpraeparaten wordt door dit geval
nog eens onderstreept. Bij 2 gevallen uit deze groep werden eveneens
slechts weinig reuscellen van STERNBERG gevonden, terwijl het cel-
beeld beheerscht werd door reticulaire cellen, en weinig polynucleaire
en eosinophicle lencocyten werden gezien. In een van deze gevallen
waarbij later ernstige huidafwijkingen optraden, werd door den derma-
toloog de diagnose Mycosis fungoides gesteld. Bij het andere geval,
waar geen huidafwijkingen bestonden, werd bij histologisch onderzoek
van de geéxcideerde klier ook ernstig aan de mogelijkheid van Mycosts
fungoides gedacht. Onze ervaringen bij deze aandoening zijn te gering
om eenige conclusie te kunnen trekken aangaande de mogelijkheid e
diagnose met de punctie te stellen. De moeilijkheden die ook bij het
patholoog-anatomische onderzoek van deze aandoening bestaan, maken
het niet waarschijnlijk dat het mogelijk zal blijken de diagnose op het
cytologisch beeld te stellen.

Reticulose

Zooals reeds werd vermeld, kon bij twee patiénten, waarbij patho-
loog-anatomisch in de lymphklieren het beeld van een reticulose werd
gezien, een punctie worden verricht. Geen van beide patiénten had
afwijkingen in het morphologische bloedbeeld. Er werd een celrijk punc-
taat gezien, waarin bijna uitsluitend reticulaire cellen werden gezien,
met groote gelobde kernen, en sterk basophiel protoplasma. Deze cellen
lagen veelal geheel los van elkaar, en de kernen vertoonden sterke varia-
ties, zooals deze ook werden beschreven in de cellen, die bij patiénten
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met Reticulose in het bloed werden aangetroffen (Snarper, 1938),

I.y_n'lpl'lur':yteu en normale” lymphklier-cellen ontbraken in de punc-
taten vrijwel geheel,

Relotheelsarcomen

Bij de door ons onderzochte patiénten waren er 12 waarbij het cel-
beeld de diagnose Retotheel-sarcoom mogelijk maakte, In 11 gevallen
werd ook een patholoog-anatomisch onderzoek ingesteld. De daarbij
gevonden beelden waren steeds van ‘maligne tumoren van het reticu-
lum, en konden worden geclassificeerd in de groote groep der retotheel-
sarcomen. De gevonden beelden in het punctaat wisselden onderling
sterk, doch steeds stond op de voorgrond een sterke atypie van reticu-
laire cellen, met wvele mitosen, en vrijwel ontbreken van lymphoide
clementen. '

Niet steeds werd de zwelling gevonden op plaatsen waar normaal
ook lymphklieren aanwezig zijn. :

Ilen 19-jarige jonge man werd opgenomen in de cliniek : ;
mot sterke dyspnoe en cyanose, Bj'pl%ct onderzoek werdé?lkvzss‘::hli)jiigfélefr?o&a&s
compressic van het mediagstinum superius gevonden, en bij auscultatie een
blazende systolische en diastolische souffle gehoord, welke voortgeleid werden
langs de geheele thoracale wervelkolom, Bij het Rontgenonderzoek bleek het
hart sterle vergroot te zijn. Tusschen de 2e en 3e rib, naast de linkerrand yan
het sternum, was een kieine zwelling te voelen, waarin bij punctie het beeld
van een retotheelsarcoom werd gezien, Een proefexcisie kon op die plaats
niet wnrd_en verricht. Eén intensieve bestralingskuur deed de Verschijr?s‘éieﬁ
2::?:“';0;:1&;{{;1?:;:& en cle_;;._lg;emeene toestand verbeteren. Helaas volgde na

een recidief, w > pati '
lkon de diagnose worden béves?;?écal.?n Hilsr ot ens Bl ghduces

Lymphosarcoom en Lymphatische leucaemie

Het macroscopische aspect van het punctaat bij deze aandoeningen
was steeds zoo karakteristiek, melkachtig wit, en overvloedig, dat het
mogelijk lijkt hierop de diagnose te stellen. De gevallen met lgvmphétb
sche leucacmie hadden alle het typeerend bloedbeeld en sternaalpunc-
taat, zoodat het resultaat van de klierpunctie voor de diagnose niet -
noodzakelijk was.

In 3 drie gevallen werd hetzelfde celbeeld gevonden, met daarhij
echiter een geheel normaal bloedbeeld. Slechts wanneer ook het sternaal-
punctaat geen afwijkingen vertoonde in den zin van een lymphatische
leucapmie, werd aangenomen dat de atwijking een lymphosarcoom
was, Dit was bij deze 3 patiénten het geval. )

lon Sd-jarige tramceo verc e e o i
.lllrlai,!:lrt:;ﬂ. ‘l;\ﬁi{: :;;r::\;rl; :r [jf::\?’\:':};: RL: }:fn:n}:c fj.ll(lélt?:lfldzif!;)eli:?‘ i\{f:;;:* n‘;bé:ue £l§lﬂi§:§e?l?é

i ) er kaakrand, vermoedelijk van tuberculeusen asrd.

Bl de punctie werd macroscoplse i i
L _ macroscopisch een overvicedig melkachtig punctaat
vorkregon, cdat microscopisch niterst celrijle bleele te zijn, en uiiﬁ;h{itmul te
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bestoan uit lymphoeyten en enkele lymphoblagten, met wvrij veel mitosen,
Het bloedbeeld en liet sternumpunctaat waren geheel normaal, en de dingnose

werd gesteld op Lymphosarcoom. De lymphldier werd vct'wifdurd. en e
patholoog-anatomische diagnose luidde: Dymphosarcoom of lymphatische
Leucaemie, Bij een heronderzoek, een jaar later, bleek nog geen recidiel to
zijn opgetreden, Ook het bloedbeeld vertoonde geen afwijkingen.

Metastatische Lumoren

Tle diagnose maligne tumormetastase kon bij 41 patiénten in het
punctaat worden gesteld. Slechts bij 30 patiénten kon in aansluiting
aan de punctie, of daarvoor proefexcisie worden verricht. waarbij steads
turnorweefsel in de histologische coupes werd gezien. Bij de overige
gevallen was proefexcisie niet mogelijk door de plaats van de meta-
stase, welke niet toecgankelijk was voor chirurgische verwijdering, of
door weigering van den patiént. In deze gevallen werd steeds bevesti-
ging van de diagnose verkregen door het verdere onderzoek, of door het
clinische verloop, waarbij een primaire tumor duidelijk werd, of verdere
metastaseering de maligne aard van het proces deed blijken. Zooals
reeds werd medegedeeld was het niet mogelijk de aard van de maligne
tumor in het punctaat vast te stellen.

' Bij éen vrouw van 28 jaar, opgenomen op de Interne afdeeling van Dr,
PruTz, bestond reeds enkele maanden een rechtzijdige pleuritis, die aanvar-
kelijk imponeerde als te zijn van tuberculensen aard, hoewel de cavidaproel
van het pleurapunctaat negatief verlicp. In de rechter fossa supraclaviculariy
werd een boongroot kliertje gevoeld, waarin bij punctie een maligne tumor
kon worden aangetoond. Het verdere verloop en de obductie bevestigden de
diagnose longcarcinoom,

Bij een 72-jarige man bestond sedert 4 maanden een kersgroote klier onder
de rechter onderkaakrand. Een proefexcisie werd door den patient geweigerd,
De klier was niet pijnlijk, en voelde hard en glad aan. Er werd in het Labora-
torium van Dr. WyERs een punctie verricht, en in het punctaat werden,
behalve veel lipophagen, ook duidelijke tumorcellen gevonden. Een viuchtig
onderzoek van de neus-keelholte leverde geen resultaat op. Bij een nauwlkeu-
rig onderzoek werd echter door den neus-keel-oorarts (Dr. P. Simons) in de
hypopharynx een klein ulcus gezien, waarin bij de proefexcisie een %)lawiﬂul-
cellen-carcinoom werd aangetoond. Patient werd behandeld met Réntgen-
bestraling volgens CouTarD, en bij een onderzoek na 14 maanden bleek geen
uitbreiding van het carcincom te zijn opgetreden.

Bij twee gevallen, waarbij tevoren door pro:fexcisie de diagnose
maligne melanovm was gesteld, werd een vrij typeerend beeld gevonden,
met vele ovale kernen, vrij rijk aan chromatine, en geringe polymor-
phie. De celgrenzen waren niet duidelijk. In een geval werden vrij veel
cellen gezien, waarin kleine vacuolen en ophoopingen van pigment.
(fig. 21; 32, 15 en 16).

Branchiogene cyste

Bij 2 patiénten met een pruimgroote, weeke zwelling onder de kaak-
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hoek, werd bij de punctie cen visceuse, liehttrosbele viloeistof verkregen
waarin vele typische plaveiseleellen werden gezien, In een van d:_-zr.:
bofde gevallen werd de zwelling getxstirpeerd, en de diagnose branchio-
gene cyste gesteld, In het andere geval werd de diagz'méc alleen in het
punctaat pesteld,

Goedaardige tumor of speekselkiior

In twee gevallen werd een zwelling gepuncteerd, welke zich bevond
VOOr het oor, en vrij vast aanvoelde. Er werd slechts weinig punctaat
verkregen, en daarin werden enkele groepjes van kleine cellen gezien,
met ovale, regelmatig gevormde kernen. De cellen waren zekér niet
vin lymphocytairen aard, In cen geval werd de zwelling geéxstirpeerd
en bij histologisch onderzoek de diagnose mengtumor van de parotis’
gesteld, In het andere geval ging de zwelling na korten tijd geheel
terug, en aangenomen moest worden dat het een zwelling van de parotis
was geweest,

Ondanks herhaalde puncties gelukte het in 5 gevallen niet om eenig
materiaal uit bestaande zwellingen te verkrijgen. Steeds voelden deze
zwellingen zeer hard aan, en gedacht werd aan een fibroom of sterk ver-
bindweefselde klieren. Dit laatste bleck bij een patiént, na verwijdering
vin de zwelling, inderdaad het geval te zijn. In een tweede geval bleek
te zwelling te worden Veroorzaakt door een scirrheus carcinoom, met
zier sterke bindweefselwoekeringen. In de overige gevallen kon geen
histologisch onderzoek plaats vinden, doch uit de gegevens van de anam-
nese en het locale onderzoek werd het zeer waarschijnlijk, dat de, goed
algegrensde, harde zwellingen als fibromen konden worden beschouwd.
. De gegevens, die met de lymphklierpunctie bij onze patiénten wer-
den verkregen, en de conclusies die daaruit kunnen worden getrokken
ton aanzien van de waarde van deze methode voor de diagnostiek, zullen
In het volgende hoofdstuk worden samengevat,

\
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Hoorpsturg VII
DE DIAGNOSTISCHE WAARDE VAN DE LYMPHKLIERPUNCTIL

Voor het bepalen van de practische bruikbaarheid van de lymph-
klierpunctie bij de diagnostiek van gezwollen lymphklieren, zal moeten
worden aangetoond, dat de technick zich leent voor geregelde toepas-
sing, zoowel aan het zickbed als bij ambulante patiénten, en dat geen
complicaties of ernstige gevaren bij het gebruik ervan dreigen. Ook zal
de ingreep geen ernstige bezwaren van de zijde van den patiént mogen
oproepen. Vervolgens zal het beoordeelen van de praeparaten voor den
onderzoeker: geen onoverkomelijke moeilijkheden mogen opleveren, en
van deze geen al te zeer gespecialiseerde vooropleiding mogen vergen.
Tenslotte zullen de resultaten betrouwbaar moeten zijn, en overeen-
komen, met de diagnoses, gesteld door het patholoog-anatomische of
bacteriologische onderzoek.

Wat de fechniek betreft kan worden vastgesteld, dat met de beschre-
ven methode bij onze 310 gevallen nooit eenig bezwaar van de zijde
van den patiént werd vernomen, en dat deze steeds bereid bleken, wan-
neer herhaling van de punctie noodzakelijk was, een nieuwe punctie
te laten verrichten. Soortgelijke ervaringen worden ook vermeld door
andere schrijvers, die met dunne naalden hun puncties verrichtten
(STRUNGE, ALBAHARY). Ook bij de punctie zelf, en het kleuren van de
praeparaten werden, indien de beschreven techniek nauwkeurig werd
gevolgd, slechts zelden moeilijkheden ondervonden. Deze werden reeds
uitvoerig in Hoofdstuk V vermeld. Het is een niet te onderschatten
voordeel, dat het, bij gebruik van deze methode, vaak reeds na 20
minuten (punctie en kleuring van het praeparaat) mogelijk is een zekere
diagnose te stellen, waardoor den patiént andere onderzoekingen kun-
nen worden bespaard.

Het beoordeelen van de pracparaten kan in het begin aanleiding
geven tot niet geringe moeilijkheden voor den onderzoeker, vooral indien
deze opcytologisch gebied niet of weinig geschoold is. Uit de door ongs gege-
ven afbeeldingen van punctaten zal het echter duidelijk zijn, dat bij deze
methode zoo karakteristicke beelden worden verkregen, en dat de ver-
schillen tusschen de cellen zoo markant kunnen zijn, dat na het nauw-
keurig bezien van een aantal pracparaten, en het geregeld toepassen



der methode, ook den annvankelijk in dit gebied ongeschoolde in staat
zal g de beteekenis van de gevonden celbeelden naar waarde: te
schatten, Het is daarbij noadzakelijk aanvankelijk de bevindingen zoo-
veel mogelijk- door een proefexcisie te laten bevestigen, vooral indien
twijfel bestaat bij het stellen van de diagnose. Slechts op deze wijze zal
voldoende inzicht worden verkregen in de cytologie van de lymphklie-
ren, om een juiste, critische beoordeeling van de punctaten mogelijk te
maken, Door NAEGELI is gewezen op de noodzakelijkheid van cen lang-
durige ervaring bij het beoordeelen van haematologische en cytolo-
gische celbeelden: ,,In den Naturwissenschaften gilt es als abselut
selbstverstéindlich, dasz zur Unterscheidung schwieriger Arten und
Varietéten nur der Spezialist nach jahrelanger oder Jahrzehntelanger
Erfahrung richtige Diagnosen stellen kann. Bei gewissen hdmatologi-
schen Diagnosen glauben aber manche Leute, die Dinge miissen derart
einfach liegen, dasz man sich fast ohne jede Ubung und Erfahrung
zurecht finde, Im ganzen Gebiet der Naturwissenschaften erkennt man
aber heute immer mehr, wie unberecht eine Auffassung der Dinge ist,
die glaubt, alles als einfach hinstellen zu kénnen® A Men zal dan ook
de lymphklierpunctie als bruikbare methode stellig niet van de hand
kunnen wijzen op grond van het feit, dat bij de interpretatie door den
onervarene belangrijke moeilijkheden kunnen worden ondervonden, en
ernstige fouten kunnen worden gemaakt, .

Over de betrouwbaarheid van de met deze methodiek verkregen resul-
taten, is in de vorige hoofdstukken reeds menige opmerking gemaakt.
De ervaringen van de onderzoekers op dit gebied wijzen alle erop, dat
bij de belangrijkste aandoeningen van de lymphklieren de gegevens
uit het punctaat overeenstemmen met de patholoog-anatomische bevin-
dingen. Dat hierbij niet alle meeningen overeenstemmen, kan worden
verklaard uit de verschillen in opvatting, die bestaan bij het becordee-
len van de patholoog-anatomische beelden, en de meer of minder groote
nauwkeurigheid, bij het verrichten van het cytologische onderzoek.
Met nadruk wordt er in de literatuur op gewezen, en de door ons ver-
kregen ervaringen kunnen dit geheel bevestigen, dat slechts het vinden
van duidelijk gekarakteriseerde en goed omschreven celbeelden voor
het stellen van een diagnose van waarde z1jn. Het aantreffen van een
hyperplastisch beeld wijst slechts Op een reactief proces in de lymph-
klier, en kan geen der bekende aandoeningen van de lymphklieren nit-
sluiten, Het vinden van het celbeeld eener ontsteking, hetzi] acuut,
¢hronisch of purulent, veroorlooft niet eenige conclusie te trekken ten

Y gecitoerd wit: 1K, ROKE, Das Menschliche Koochenmark, Leipzig, Thieme
Verlug 1940,
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aanzien van de actiologie der ontsteking, tenzij gesteund door een bac-
teriologisch onderzoek, of het vinden van epitheloide cellen. Hiermede
zijn tevens de beperkingen van de methode aangegeven,

De ervaringen, welke in het voorafgaande hoofdstuk werden vermeld,
zijn in een tabel gerangschikt, waarmede een duidelijk overzicht kan
worden verkregen van de met de puncties bereikte resultaten, De onvol-
ledige diagnoses, die werden gesteld, berusten in hoofdzaak op Tllet aan-
treffen van een hyperplastisch beeld, of van een ontsteking. Indien men
steeds vasthoudt aan de beperking, die het vinden van dergelijke beelden
voor het stellen van de diagnose moet opleggen, kunnen moeilijkheden
daarbij worden vermeden. ' /i

Bij de interpretatie van de beelden welke worden gevonden bij de
primaire maligne aandoeningen van de lymphklieren, zullen fouten
niet steeds kunnen worden vermeden, omdat hierbij grensgevallen en
overgangen tusschen verschillende aandoeningen kunnen worden g.ezit,'n,
die ook patholoog-anatomisch uiterst moeilijk te beoordeelen zijn.

Over de aandoeningen van de lymphklieren, die bij de beschrijving
der clinische diagnostiek zijn genoemd, en die bij de bespreking van de
punctiebeelden niet ter sprake zijn gekomen, zijn in de litera.tuur slechts
schaarsche gegevens bekend, en werden ook bi onze patienten geen
ervaringen opgedaan. Het betreft hier vooral de tropische aandoeu‘ingcn.
en het Lymphoblastoma folliculare. Deze laatste aandoening is z00
zeldzaam, dat over het celbeeld, bij punctic verkregen, niet spoedig
gegevens bekend zullen worden. Door een onderzoek in tropische landen
zal moeten blijken of de lymphklierpunctie ook bij de daar zoo frequent
voorkomende klierzwellingen, voor de diagnostiek waarde heeft.

Samenvattend kan worden vastgesteld, dat de lymphklierpunctie,
verricht volgens de beschreven techniek, een eenvoudige en ongevaar-
lijke methode is, die gemakkelijk bij lymphklierzwellingen, en zwel-
lingen van anderen aard kan worden toegepast, zonder bezwaren voor
den patiént. Omdat de punctie zelfs vele malen kan worden herhaald,
leent de methode zich er toe, een pathologisch proces in de lymphklie-
ren te vervolgen, en de invloed van therapeutische maatregelen rlla te
gaan. De uitkomsten, die met de punctie worden verkregen dienen
slechts te worden beoordeeld, indien voldoende ervaring is verkregen
in het eytologisch onderzoek, en de diagnoses zullen aanvankelijk d(.mr
patholoog-anatomisch onderzoek moeten worden bevestigd. Indien
aan deze voorwaarden wordt voldaan, en rekening wordt gehouden met
de beperkingen der methode, die vooral gelden bij het vinden van hyper-
plastische en ontstekings beelden, kan de lymphklierpunctie als aan-
vulling van het lichamelijke onderzoek, van groote diagnostische waarde
worden geacht,
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Overzicht van de met de puncties verkregen resultaten
(D olfforw goven bot aantal govallen nan)

onvol |y teve
Ulteindelijke Diagnoses | ledige Diagnose
Dlaguoses bl de punctio | Patholoog-anatomi- op grond van alle gege. |Piagnose
Kestolel sehe Dingnoses vens, met uitzondering| s——————
van het punctaat bij de punctie
eesteld
Ty porplosiin:
0) Gatiflinatige hyperpla- |Chronische lymphadentis | Klierzwellingen
e a1 15| bij Scarlatina 4
bij Diphtherie &
bij acute tonsillitis 12 7
Tuberculose 7
Geen zekere diagnose 2
b) Rettowdatre hyperplas (later: HoperiN 2| Erythrodermie 1
S 23 |Retotheelsarcoom 1 |Honerin 2
Retotheelsarcoom L
Tumormetastase 7 1
Geen duidelijke diagnose
)
0) Lampholde hyperpla- |Hyperplasiv 5 |Syphilis 8
fe 12 Mononucleosis inf, 4
Lymphosarcoom ? 3 12
Chronlsohe ontsteking 35 (Chron, niet-specifieke Resttoestanden na banale
Ivmnphadenitis T &| lymphadenitis 25
Tuberculose 2 |Ontst, na Diphtherie 4
Tuberculose 2 2
Geen zekere diagnose 4
Masmonytalr Punctant 12 . — Syphilis 11
primair atfect 8
Tues I1 . 3
Rubeola 1 12
Mononucloosis inf, 5 - Mononucl. infect. 5
Aoule ontiteking } 4 ¥ Banale ontsteling 33
Purulente onust, s Tuberculose 8
Tuberoulose of Zickte van [Toberenlose 14 [Tuberculose 22
Besnier-Bonek 4317, v. B.-B. 2[Tub. met verweeking 19
Z. v. Bes¥iEr-Boeck 2
£, vim Hoooxin d2 |2, v. HonoriN 281Z. v n HopGKIN 31
Mycosis fungoides 1 |Mycosis fungoides 1 1
Rutioulose ? 2 [Reticulose 2 |Reticulose 2
Rotathealsnrcoom 12| Retotheelsarcaom 10 | Retotheelsarcoom 10)
Z. v. HODGRIN 1{Z. v. HopGRIN 1 1
Geen diagnose 1
Lymphosarcoom ] Lymphosarcoom Lymphatische leucae-
Lymphatische leusae (12 |Lymphatische leucae- 312 | mie 9
hio mie Lymphosarcoom 3
Motastatipelie tumor 41 |Carcinoom metastase 29 |Maligne tumor 41
Maligne melanoom meta-
stase 1
Iranohiogone eyste 2 |Branchiogene cyste 1 |Branchiogene cyste 2]
Mondgne tumory , 5 [Mengtumer v. d. parotis 1 |Mengtumor v. d. parotis 1
Spoekaolilior  J Stalolith ? 1
oot punetait 5 |Fibreuse lymphlklier | |Fibreuse lymphklier 1
Sairrhets Ca 1 [Scirrhens Ca 1
Fibromen ¢ 3

| - _

SAMENVATTING EN CONCLUSIES
SAMENVATTING

Het puncteeren van gezwollen lymphklieren met het doel materiaal
te verkrijgen voor cytologisch onderzoek, om aldus de aard van het
ziekteproces te kunnen nagaan, vormt de grondslag van de methode,
die in dit werk werd uiteen gezet. Getracht werd met de gegevens uit de
literatuur, en de ervaringen verkregen bij ruim 300 patiénten, na te
gaan, in hoeverre deze methode bruikbaar is voor de practijk, en welke
beteekenis er aan kan worden gehecht bij de diagnostiek van perifere
lymphklierzwellingen.

Nadat in Hoefdstuk I een overzicht van de literatuur over de dia-
gnostische lymphklierpunctic is gegeven, waarbij opgemerkt wordt,
dat in Nederland over deze onderzoekingsmethode nog geen mede-
deelingen zijn verschenen, wordt in Hoofdstuk II de microscopische
en macroscopische anatomie van de lymphklieren nagegaan, en gewezen
op de rangschikking der perifere lymphklicren in bepaalde groepee-
ringen, waarin de lymphbanen van vaste regionale gebieden uitmonden.
Tevens wordt hierbij een overzicht gegeven van de physiologie van de
lymphklieren.

In Hoofdstuk IIT worden de patholoog-anatomische afwijkingen,
die in de lymphklieren kunnen voorkomen, besproken, waarbij speciale
aandacht wordt gewijd aan de primaire maligne aandoeningen van de
lymphklieren.

Uitvoeriger wordt in Hoofdstuk IV ingegaan op de clinische dia-
gnostiek van de aandoeningen, die gepaard gaan met zwellingen van
de perifere lymphklieren, en gewezen op het belang van een goede anam-
nese en het locale onderzoek.

Nagegaan wordt in hoeverre het bij deze aandoeningen met de gebrui-
kelijke methoden van onderzoek mogelijk is tot een diagnose te komen,
Het blijkt daarbij, dat in vele gevallen, vooral bij specificke ontstekin-
gen, primaire maligne lymphklicraandoeningen, en maligne tumor-
metastasen, een anatomisch onderzoek van de afwijking in de lymph-
klier voor het stellen van de diagnose niet te ontberen is.

Ten slotte worden in dit Hoofdstuk bij de Differentianl-diagnostiek
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de afwijkingen opgesomd, die zwellingen kunnen veroorzaken, welke
op lymphkherzwellingen kunnen gelijken, maar die berusten op aan-
doeningen van geheel anderen aard,

De techniek van de lymphklierpunctie wordt in Hoofdstuk V be-
schreven, waarbij de bij dit onderzock gevolgde eigen methode als leid-
draad dient. De complicatics, die denkbaar zijn, en de moeilijkheden
die bij de punctie kunnen optreden, worden besproken, en de kleuring
der praeparaten beschreven. Voor de beoordeeling van het punctaat,
waarbij steeds zoowel het macroscopische als het microscopische aspect
in aanmerking moeten worden genomen, wordt een vast schema gegeven.
Normale lymphklieren zijn te klein om door de huid te kunnen worden
pepuncteerd. De moeilijkheden, die daardoor ontstaan voor het vast-
stellen van de celverhoudingen in het normale lymphklierpunctaat,
konden worden opgelost door het puncteeren van bij operaties ver-
wijderde klieren, waarbij in het histologisch praeparaat kon worden
vastgesteld, dat de klieren geheel normaal waren, en waarbij tevens
ontstekingsverschijnselen in het regionale stroomgebied konden worden
uitgesloten. Op grond van de aldus verkregen gegevens, wordt het
phormale lymphklierpunctaat™ beschreven, met de cellen, die daarin
worden gevonden. (,,Oude’” en ,,Jonge” Lymphocyten, Lymphoblasten,
Stamcellen, Reticulumcellen, basophiele Weefselcellen, en de cellen, die
0ok in het perifere bloed worden aangetroffen).

In Hoofdstuk VI wordt nagegaan, welke cellen bij pathologische toe-
standen in de lymphklieren kunnen worden gevonden. (Jonge Plasma-
cellen, Cellen bij de Mononucleosis infectiosa, epitheloide Cellen, Reus-
cellen van STERNBERG, Cellen bij het Retotheelsarcoom, Tumorcellen,
Fibroblasten, Macrophagen en Lipophagen), en welke celbeelden bij
de verschillende aandoeningen van de lymphklieren kunnen worden
gezien. De eigen ervaringen, die werden verkregen met het toepassen
vin de punctiemethode bij 310 patiénten, worden vervolgens bespro-
ken, de gevonden celbeelden naar de daarbij gestelde diagnoses gerang-
schikt, en deze vergeleken met de gegevens van het patholoog-anato-
mische of bacteriologische onderzock. De foutieve diagnoses worden
daarblj besproken, en de oorzaken van mislukte puncties nagegaan.

Tenslotte worden in Hoofdstuk VII de gegevens uit de literatuur
en het eigen onderzoeck samengevat, en onderzocht in hoeverre de
lymphklierpunctic van waarde is bij de diagnostick van lymphklier-
ewellingen. Daarbij wordt vastgesteld, dat deze methode technisch
uiterst cenvoudig is en zonder moeite bij iedere zwelling kan worden
toegepast, Het is mogelijk daarmede in vele gevallen, waarbij met de
gebruikelijke onderzoekingsmethoden geen zekere diagnose kan worden
geateld (Tuberculose, Ziekte van Honexin, Retotheelsarcoom, Lympho-
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sarcoom, metastatische tumoren), de aard van het ziekteproces vast
te stellen., Op grond hiervan kan de diagnostische lymphklierpunctie
een waardevolle aanwinst bij de diagnostiek van lymphklierzwellingen
worden genoemd.

CONCLUSIES

1. De lymphklierpunctie, verricht met een dunne naald, en volgens
de beschreven technick, is een practisch pijnlooze en ongevaarlijke
methode.

2. Door de eenvoudige techniek en de geringe bezwaren voor den
patiént is het mogelijk deze methode ook in die gevallen toe te passen,
waarbij een proefexcisie niet uitvoerbaar is, door weigering van den
patiént of door bestaande contra-indicaties voor een operatieve in-
greep.

3. Het is mogelijk in het verkregen punctaat celbeelden te onder-
scheiden, die kenmerkend zijn voor de volgende aandoeningen:

Acute en Purulente ontstekingen

Chronische ontstekingen

Tuberculose en Ziekte van BESNIER-BOECK
Ziekte van HODGKIN

Retotheelsarcoom

Lymphosarcoom en lymphatische Leucaemie
Turmormetastasen

terwijl bij sommige celbeelden de mogelijkheid van de volgende aan-
doeningen moet worden overwogen:

Mononucleosis infectiosa

Syphilis

Reticulose.

Een hyperplastisch celbeeld moet worden opgevat als een reactief
proces; over de ocorzaken hiervan worden met het punctaat geen gege~
vens verkregen,

4. Doordat de punctie zoo noodig vele malen kan worden herhaald,
is het mogelijk er mede het ziekteproces te vervolgen, en de resultaten
van een eventueel ingestelde therapie te beoordeelen,

5. Ook bij de differentiaal-diagnostick van zwellingen, die als ge-
zwollen lymphklieren imponeeren, is de methode bruikbaar, omdat
het mogelijk blijkt er mede congenitale halscysten te herkennen. In
geval geen zekere diagnose kan worden gesteld, heeft de punctiemethode
toch zijn nut, doordat het mogelijk is ermede uit te maken, of de zwel-
ling wordt veroorzaakt door lymphklierweefsel of niet.

6. Op grond van de bovenstaande gegevens verdient het aanbeveling
de lymphklierpunctie in te voeren als een bruikbare methode bij de
diagnostick van perifere lymphklierzwellingen.



SUMMARY AND CONCLUSIONS
SUMMARY

Puncture and aspiration of swollen lymph glands, in order to obtain
material for cytological investigation, with the object of identifying
the nature of the disease-process, is the subject which is being presented
in this work. An attempt is being made to lay down to what extend this
method is practicable and of what value it is in the diagnosis of periferal
lymphadenopathies. This is being done on the basis of reports, culled
from the literature, and the authors own experience in over 300 patients.

In chapter I a summary of the literature on diagnostic lymph-gland
fspiration is given, and it emerges, that in the Netherlands this dia-
guostic method has not yet been the subject af any reports.

In chapter IT the microscopic and macroscopic anatomy of the lymph-
gland is described, and the peripheral lymph-glands are classified ac-
cording to their regionakdrainage system. In addition the physiology
of the lymph-glands is summarized. )

Chapter 11T deals with the pathologic changes which oceur in the
lymph-glands, special attention being paid to the primary malignant
conditions,

The clinical diagnosis of diseases associated with peripheral lymph-
glandular enlargement is detailed in chapter TV, and the importance
of a careful history and local examination is emphasized. An opinion
his been formed as to how often it is possible to come to a correct dia-
{nosis with the routine methods of investigation. Tt appears that in many
cises, cspecially in the specific inflammatory conditions, the primary
malignant degenerations, and the secondary metastases, a microscopical
Investigation of a biopsy specimen of the gland is essential to make the
dingnosis. In addition the numerous conditions which can cause swellings
which can be confused with lymph-gland enlargement, but which are
factually conditions entirely unrelated to the lymph-glands, are men-
tioned,

The technique of lymph-gland puncture and aspiration is described
In detail in chapter V, with particular reference to the author’s own
melhod, followed in this investigation, The complications which are
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possible and the difficulties which can arise are discussed, The staining
methods, used, are detailed. A fixed routine is laid down for the exami-
nation of the aspirated material, both macroscopically and microscopi-
cally. Normal lymph-glands are too small to be punctured through the
skin. For this reason it was difficult to find out what the cellular compo-
sition of material aspirated from a normal lymph-gland was. This pro-
blem was solved by puncturing lymph-glands which had been removed
at operation and which could, as centrol, be histologically examined as
being is reality normal, and in which inflammatory reactions could be
excluded. On the strength of these results the normal cell content can
be laid down (,,0ld"" and ,,young” lymphocytes, lymphoblasts, reticulum
cells, ,,Stem cells”, basophilic tissue cells, and the cells, which normally
oceur in the peripheral blood vessels).

Chapter VI describes the cells which can appear in pathologic
conditions (young plasmacells, the ,,typical” cells of infections mono-
nucleosis, epitheloid cells, giant cells of REED-STERNBERG, cells of
reticulosarcomas, metastatic tumor cells, fibroblasts, macrophages and
lipophages). The cells associated with the different lymph-gland diseases
are described. The authors own experiences derived from the application
of this method to 310 patients are then reported. The diagnoses made
according to the cell pictures actually found by the aspiration method,
are compared with the results of pathologic and bacteriologic investi-
gations. Incorrect diagnoses are discussed and the caunse of error brought
to light.

Finally in chapter VII reports from the literature and the authors
own investigations are correlated, and an opinion is formed as to the
value of this method for the differential-diagnosis of lymph-gland
swellings.

It is emphasized that the method is easy, and can be applied to any
case with enlarged lymph-glands, It is possible to make an accurate
diagnosis in many cases which remain obscure after routine clinical
methods of investigation have been applied, as in tuberculosis, Hona-
KIN's disease, reticulosarcoma, lymphosarcoma, metastatic tumor depo-
sits. It is submitted that diagnostic lymph-gland aspiration is a valuable
advance in the differential-diagnosis of lymphglandular enlargement,

CONCLUSIONS

1. Lymph-gland puncture with a thin needle is practically painless,
and without danger, if done by the described technique,

2. As the method is very simple and the discomfort to the patient
minimal, this method can be used, when biopsy is impossible because



of the patients refusal, or because there exists some medical contras
indication to operative interference,

3. It is possible to identify different ,cell-pictures” in the aspirated
material which are diagnostic of the following conditions:

Acute and suppurative inflammation
Chronic inflammation '
Tuberculosis and BESNIER-BoEcK-disease
Hoperin's disease

Reticulosarcoma

Lymphosarcoma and lymphatic Leukemiae
Metastatic tumor

whereas they may be very suggestive of the following diagnoses:

Infectious Mononucleosis
Syphilis
Reticulosis

A hyperplastic cell picture must be accepted as a reactive process,
but the causes of it cannot be obtained by gland puncture.

4. Since lymph-gland puncture can be repeated as often as wished,
it is possible to follow the course of the disease with it, and to control
the results of therapy.

8. It is possible to @ifferentiatic non-glandular swellings, for instance
cases of branchial cysts were recognised. Even when no definite diagnosis
can be made, the method is of value as it can finally decide whether the
swelling arises from a lymph-gland or not,

6. On these grounds lymph-gland puncture and aspiration deserves
a place as a routine method in the differential-diagnosis of peripheral
lymphglandular enlargement.

RESUME ET CONCLUSIONS
RESUME

La ponction des ganglions lymphatiques tumefiés, en vue d'un examen
cytologique pour se former une opinion sur le processus pathologique,
forme la base de la méthode, qui a été étudiée dans ce travail. Guidé par
les données de la littérature et par les résultats auprés de plus de 300 mala-
des, la valeur pratique de cette méthode a été examinée, ainsi que I'lm-
portance qu’elle peut avoir pour le diagnostic des glandes lymphatiques
tumefiées.

Aprés un apergu, dans le premier chapitre, de la littérature au sujet
de la ponction ganglionnaire, ou 'on fait remarquer, q'au Pays-Bay
aucun travail n'a encore été publié a ce sujet, I'anatomie macroscopicue
et microscopique du ganglion lymphatique est décrite dans le second
chapitre, ainsi que la disposition des ganglions perifériques en certaing
groupements, dans lesquels viennent aboutir les voies lymphatiques,
Dans le méme chapitre est donne un résumé de la physiologie des gang-
lions lymphatiques. ;

Le troisieme chapitre est consacré aux troubles anatomo-pathologiques
pouvant affecter les ganglions, avec mention spéciale des affections
malignes primaires de ces organes.

Le diagnostic clinique des affections, qui produisent des tuméfactions
perifériques des ganglions, a été décrit dans le quatrieme chapitre,
L'attention est attirée sur l'importance de l'interrogatoire et de I'examen
local. L’auteur a taché de se rendre compte jusqu'ont un diagnostic est
possible par les méthodes cliniques habituelles, Il en resulte que I'examen
histologique du ganglion est nécessaire pour arriver au diagnostic d'un
nombre de cas, surtout d’inflammations spécifiques, d'affections malignes
primaires, et de métastases tumorales. Enfin, dans ce chapitre, les affec-
tions qui peuvent procduire des tuméfactions, ressemblant a des ganglions
aggrandis, ont été énumerées.

La technique de la ponction ganglionnaire est le sujet du cinquidme
chapitre. Une méthode, simplifiée par I'auteur, est décrite, Les complica-
tions et les difficultés qui peuvent se produire, sont discutées, ainsi que
la coloration des préparations. Un schéma est donne pour 'examen des
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préparations, tant macroscopique que microscopique, Les ganglions nor-
muux sont trop petits pour pouvoir étre ponctionné a travers la peau. Les
difficultés que cela entraine pour la détermination de l'image cytologique
normale, ont pu étre résolues en ponctionnant des ganglions, exstirpés
pendant des opérations dans un terrain sans inflammation préalable.
L'examen histologique a prouvé que les glandes étaient en effet normales.
A l'uide des données ainsi obtenus, I"adénogramme normal est décrit,
avee les cellules suivantes, que 'on peut y trouver: Lymphocytes ,,jeu-
nes' et | adultes”, lymphoblastes, cellules souches, cellules reticulaires,
cellules basophiles, et les cellules, qu'on rencontre dans le sang normal
periférique,

Le sixiéme chapitre traite des cellules anormales, qui peuvent se ren-
contrer en cas d'affection pathologique du ganglion (Plasmocytes jeunes,
cellules de la mononucléose infecticuse, cellules épitheloides, cellules
poantes de STERNBERG, cellules des réticulosarcomes, cellules de tumeurs
métastatiques, fibroblastes, macrophages, et lipophages), ainsi que des
images eytologiques, qui peuvent étre observées. Les experiences per-
sonnelles de T'auteur obtenues en ponctionnant les ganglions de 310
malades, sont ensuite décrites, les aspects cytologiques rangés d’aprés
lew diagnostics posés, et comparés aux données de I'examen anatomo-
pathologique et bactériologique. L’auteur en profite pour discuter les
diagnostics erronnés, et les causes de la non-réussite de certaines ponctions.

Au septidme chapitre T'auteur, se basant sur les données de la littéra-
ture et ses expériences personnelles, évalue les possibilités diagnostiques
e la ponction des tuméfactions ganglionnaires.

Il 'en résulte que cette methode est extrémement simple du point de vue
technique, et peut étre appliquée sans difficulté aucune, pour chaque
tuméfaction, Il est possible dans un grand nombre de cas, oti les moyens
("investigation habituels ne permettent pas un diagnostic exacte, (tuber-
culose, maladie de HonGKIN, réticulosarcomes, lymphosarcome, tumeurs
metastatiques), de déterminer le genre du processus pathologique. Les
données ainsi obtenues, justifient la conclusion, que la ponction des
ganglions lymphatiques' représente une acquisition précieuse pour le
dingnostic des tuméfactions de ces organes.

CONCLUSIONS

1. La ponction ganglionnaire, pratiquée avec une aiguille fine, d’aprés
I technique déerite, est une méthode pratiquement indolore et inoffensive

2. La technique simple, et le peu d'inconvenient pour le malade,
permettent d'utiliser cette methode méme dans les cas, ot une biopsie
'est pas praticable par le refus du malade, ol la presence de contre-
indications A& une intervention chirurgicale,
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3. 11 est possible de distinguer dans la préparation, obtenue par la
ponction, des images cellulaires, caractéristiques des affections suivantes:

Inflammations aigues et purulentes
Inflammations chroniques

Tuberculose et maladie de BrsNigr-Borck
Maladie de HopGKIN

Réticulosarcome

Lymphosarcome et leucémie lymphatique
Métastases tumorales

tandis qu'il faut envisager la possibilité des affections suivantes:

Mononucléose infectieuse
Syphilis
Réticulose

Une image hyperplasique doit étre considerée comme un DProcessus
réactif, dont les données de la préparation n’éclaircissent pas la cause,

4. Comme la ponction peut étre répétée, si besoin en est, a plusieurs
reprises, il est possible de poursuivre I'évolution de la maladie, et de juger
des résultats d'une thérapeutique appliquée.

5. La méthode peut étre utilisée également pour le diagnostic differen-
tiel des tuméfactions, ressemblant & des glandes lymphatiques agrandies.
Des cystes branchiogénes ont pu étre reconnus, grace a cette methode.
Au cas ol le diagnostic exacte ne peut étre fait, la methode peut étre
utile, rendant possible de déterminer, si la tuméfaction est causée ou
non par du tissu lymphatique. _

6. Les donnees mentionnées ci-dessus permettent de conclure, que
la ponction ganglionnaire est une méthode, dont 1'utilisation pour le
diagnostic des tuméfactions ganglionnaires périferiques peut Gtre vive-
ment recommandée.

- » —
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De microphoto’s en de kleurenplaat werden vervaardigd naar praepa-
raten, gekleurd met May-Griinwald-Glemsa kleuring, zooals aangegeven
is op bladz. 59. De opnamen werden gemaakt door Dr. H. J. G. WYERS
te 's-Gravenhage (fig. 3, 4, 11, 17, 18, 25, 26, 27), en den heer J. I. C.
SMITs, amenuensis van het laboratorium der Universiteitscliniek voor
Huid- en Geslachtsziekten te Amsterdam, die de overige photo’s ver-
zorgde.
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IPig, 5. Punctaat van acute banale lymphadenitis meat beginnende pusvorming.
In het midden een lipophaag. x 500.

[fig, 8, Punctaat bij chronische niet-specificke antsteling, Vrij celrijk, ,, Jonge"
on ,,oude’ lymphoeyten, Vrij veel jonge ronde cellen (Stamoeellen), Knllo
polynucleaire leucocyten, H00

Mg, 6, L haag Fig, 7. Macrophaag
g - 1400 " % 1400.




i, 9, Groepje epitheloiden bif tuberculose van een halslyvmphlklier, Typeerend
o e wolkig-vezelige structuur van het protoplasma, en het weinig c.g-lr_ljkf-
punctaat, » HOD.

Ifig, 11,

e A % o

Fig. 10. Epitheloide cellen bij tuberculose. 1400,

|':|1I1]h'|lril||- cellen ||i_i tuberculose, Do typische kernstrucgtuur en e
nucleali zijn duidelijlk te zion, 2000



["g, 12, Punctaat bij Mononuclecsis infectiosa. Polymorph celbgeld. Rechts
boven een mitose, ; = 500.

Iig, 14, Punctaat bijchronische lymphatische leucaemie, Overwogond jonge’
]\-‘I|I|'l]]<><'\‘ll'll Zeer |'v||'1'i|c punetaat, Tusschen de cellen veel koreelige buso
phiele substantie, (thi laatste is niet typisch voor leucaemie) 500
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Mg, 16, Punctaat bij zickte van Hopexin, Reuscellen van Sternberg, en ge-
swollen reticulaire cellen, Enkele polynucleaire leucocyten. < 500.

I, 17, Zielte van Hlaborin, Heginnen g, 18, Zlekte van  Hopogin,  1Reisone !
et umie by oming 1 Q00 ek itk protoplna i 2000
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[Mig, 19, Reticulumeellen en reuscel bij ziekte van JGKIN, s 1001 o : ;
] ' g R Teel S AR lechan Llomeden x 1000, Ilig. 21. Punctaat uit metastase van een maligne melanoma, In de rechier

hovenhosk pigmentophooping in een cel, 500,

Pl 42, Mavedneloellen o punetaat van beoonebfogene eyvete (ISleueing  mel
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Iig. 24. Retotheelsarcoom. Polymorphie der kernen, waarvan de veticuliive
structuur echter nog duidelijk is te herkennen 2000,

g, 238, Punctaat van een retotheelsarcoom, Overheersching van groote reti-
culaire cellen met talrijke mitosen. » 500.

Mg, 25, Retotheelsareoom Mitose, g, 26, Retotheelwrcoom Mitoue
1400 1 400,




Fig, 27. Punctaat bij carcinoommetastase. ¥ 1000,

Fig. 29. Punctaat bij carcinoommetastase met secundaire ontsteking (vele
polynucleaire leucocyten), % 800,

P

Wig. 30, Punctaat bij earcincommetastose, e s nog duaidelijl weefselvor bl
e wien, s 500

[fig, 2B, Punctaat bij carcinoommetastase met necrotiseering, % 500,




I, 31, Instrumentarium: 10 c.c, Record-spuit, met injactienaald No. 2. Ver-
broeding van de stampersteel, voor het vastzetten van de stamper in uitge-
trokken toestand,
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Verklaring bij de kleurenplaat. (Fig. 32.)
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[Lymphoblasten
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lasmacel

Reticulumeel
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Polynucleaire leucocyt

[enseellen bij Ziekte van HoDGKIN

Rechts: reuscel van STERNBERG

losinophiele leucocyt

Giroepje epitheloide cellen bij tuberculose
Collen it een retotheelsarcoom

Mitose bij een retotheelsarcoom

Cellen it carcinoommetastasen

Punctaat bij metastase van maligne melanoma,
Ophooping van melaninepigment en lipoiden in een cel hij
maligne melanoma,

Irythroeyt,
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STELLINGEN
I

Voor de diagnostiek van perifere lymphklierzwellingen is de lymph-
klierpunctie een waardevol, en in een aantal gevallen onmisbaar, hulp-
middel.

1I

Het onderzoek van door puncties van gezwellen verkregen celmateriaal
is van groot belang voor de vroegtijdige diagnostiek van maligne tumoren,

ITT

De aanwezigheid van capillaire aneurysmata in het netvlies van
diabetici, wijst op de beteeckenis van capillair-beschadiging voor het
ontstaan van retinosis diabetica.

IV

Het toedienen van de gebruikelijke kwikdiuretica dient niet intraveneus
te geschieden.

Vv

Voor het verkrijgen van een inzicht in de therapeutische mogelijkheden
bij de behandeling van de infecties der luchtwegen met Haemophilus
influenzae, moet, bij het bacteriologisch sputum-onderzoek, van de geiso-

leerde stammen worden nagegaan of deze behooren tot het type CoREN—
Prrryan.

VI

Alvorens bij een patient met het syndroom van MENIERE een be-
handeling met histamine toe te passen, moet de gevoeligheid voor dit
middel met een intracutane proef, volgens ATKINSON, worden bepaald.

. |

T——
VIl

Voor het réntgenologisch onderzoek van de thoraxorganen kan de
schermbeeldfotografie de doorlichting niet vervangen.

VIII

Bij congenitale afwijkingen, waarbij de herediteit op de voorgrond
lijkt te staan, diene men na te gaan, in hoeverre uitwendige factoren,
inwerkend tijdens de zwangerschap bij de moeder, in het spel kunnen zijn
geweest.

IX

De behandeling van de Lupus vulgaris met hooge doses Vitamine D,
volgens CHARPY, verdient algemeene toepassing, mits voldoende rekening
wordt gehouden met bestaande contra-indicaties.

X

Het systematisch verrichten van serologische lues-reacties bij zwange-
ren is noodzakelijk.

XI
Het gebruik van de intra-tracheale narcosetechniek bij andere dan

longoperaties of operaties, waarbij een andere narcose niet mogelijk is,
dient te worden tegengegaan.

XII

Het bepalen van de bezinkingssnelheid van het bloed is, als aanvulling
van het lichamelijk onderzoek, bij keuringen onmisbaar.



