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1I.

Beitriige zur Kenntniss der pathologischen
Pigmente.

Von Prof. E. Neumann in Konigsberg.

1. Die Entstehung des Hidmatoidin und des eisenhal-
tigen Pigments (,Hidmosiderin®) in Extravasaten und
Thromben.

Es ist eine bekannie Thatsache, dass in Extravasaten so-
wohl als in Thromben aus den zu Grunde gehenden rothen
Blutzellen 2 in ihrer chemischen Zusammensetzung und ihren
Reactionen durchaus verschiedene pathologische Pigmente her-
vorgehen konnen. Wihrend nehmlich einerseits Himatoidin
entsteht, dessen charakteristisches, mit dem Bilirubin tberein-
stimmendes Verhalten bereits Virchow in seiner im I. Bande
dieses Archivs enthaltenen beriihmten Arbeit ,die pathologischen
Pigmente“ richtig erkannte, sehen wir andererseits sehr hiufig
die Bildung eines Pigmentes erfolgen, welches sich von dem
erstgenannten wesentlich durch einen Eisengehalt unterscheidet,
wie die Blaufirbung desselben dureh Ferrocyankalium und Salz-
sdunre [Perls )] und seine Schwirzung durch Schwefelammonium
[Quincke?)] lehren. Da sich diese beiden Pigmente in der
Regel auch unter verschiedenen Formen darstellen, das Hima-
toidin in Form von Krystallen, das eisenhaltige Pigment in Form
von Kérnchen, so pflegt man sie wohl anch als ,krystallinisches
und ,kérniges“ Pigment zu unterscheiden, jedenfalls aber giebt
das morphologische Verhalten kein durchgreifendes Unterschei-
dungszeichen ab. Auch das Hamatoidin tritt vielfach, wie hiufig
beschrieben worden, in Gestalt kleinerer oder grosserer Kérnchen
und Schollen auf, an denen eine Krystallform nicht erkennbar
ist, die aber bei Zusatz von Schwefelsiure einen mit den Krystal-

Y Perls, dieses Archiv Bd. 39, Journal f. prakt. Chemie Bd. 21.
%y Quincke, Deutsches Archiv f. klinische Medicin Bd. 25,
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len {ibereinstimmenden Farbenwechsel erleiden, und selbst eine
diffuse Imbibition der Zellen und Gewebe mit Himatoidin ist
durchaus nichts Ungewdhnliches. Ebenso variirt die Erscheinungs-
weise des eisenhaltigen Pigments, Krystalle bildet es nicht, wohl
aber unterscheiden sich die Ké#rnchen nicht bloss durch ihre
Grosse, sondern auch durch eine sehr schwankende Farbeniun-
tensitdt. Eine schwarze Firbung derselben diicfte freilich wohl
immer erst postmortal durch Faulniss erfolgen (s. u. Pseudomela-
nose); von der gewbhnlichen braunen Farbe aber kommen alle
mbglichen Ueberginge zu einer blassgelben vor und zwar ohne
dass der Grad der Firbung, wie etwa bei den Hidmatoidinkrystal-
len, der Grosse der Kornchen parallel ginge, denn neben ganz
kleinen, intensiv gefirbten Kornern kommen sehr blasse von an-
sehnlicher Grbsse vor. Auch ganz farblose, eisenhaltige Korner
sind héufig zu finden, wie ja auch Quincke’) bei seinen Unter-
suchungen {iber ,Siderosie“ in dem Gewebe gewisser Organe
meistens neben gefiirbten Pigmentkornera farblose ,Eisenalbumi-
natkdrnchen® abgelagert fand.

Diese Thatsache ist insofern beachtenswerth, als aus ihr
erhellt, dass man ohne Anwendung der Eisenreaction?), die diese
eisenhaltigen Producte des pathologischen Prozesses durch blaue
bezw. schwarzgraue Farbung sehr deuntlich hervorhebt, ihre An-
wosenheit leicht {ibersehen kann oder doch wenigstens iiber ihre
Menge und Verbreitung eine sehr ungeniigende Vorstellung er-
hiilt; als Regel diirfte gelten, dass je dlter der Prozess ist, desto
mehr das Pigment an Farbe verliert, bis es schliesslich génzlich
schwindet.

) Quincke, a. a. 0., sowie ebend. Bd. 27 w. 33 und Festschrift zum
Andenken an H. v. Haller 1877.

?) Die Ausfihrung derselben geschicht an Schnittpriparaten am Besten
so, dass man gleichzeitig eine Kernfirbung damit verbindet; die
Schuitte werden in die bekannte Gremacher’sche Boraxcarminlsung,
der einige Tropfen Ferrocyankalium zugefiigt sind, gelegt und alsdann
mit salzsiurehaltigem Glycerin nachbehandelt. Auch Pikrocarminborax-
losungen (Carminborax mit Zusatz krystallisirter Pikrinsiure) geben,
in gleicher Weise angewandt, sebr gute Bilder, nur kommt es hierbei
leicht zu einer stdrenden Ausscheldung von Pikrinsiurekrystallen. An-
wendung von (lasnadeln ist zur Herstellung sauberer Priparate
natlirlich unerlésslich.
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Zugleich erglebt sich hieraus, dass das eisenhaltige Pigment
keinen Korper von constanter chemischer Zusammensetzung dar-
stellt und am wenigsten ist es erlaubt, dasselbe schlechtweg als
aus Eisenoxydhydrat bestehend aufzufassen, wozu einige Autoren
neuerdings geneigt zu sein scheinen, indem sie ein von Kunckel')
in einem Falle gewonnenes Untersuchungsresultat verallgemeinern
zu dirfen glauben; hiegegen spricht schon die meistens sehr er-
hebliche Widerstandsfahigkeit den Mineralsduren gegeniiber. Da
es nun aber allerdings einem praktischen Bediirfniss entsprechen
diirfte, die nicht nur unter pathologischen, sondern, wie Quincke
(I. ¢.) gezeigt hat, auch unter physiologischen Verhiltnissen so
hiuofis vorkommenden -eisenhaltigen Derivate des Blutfarbstoffs,
welche die erwihnten Reactionen darbieten, unter einem gemein-
schaftlichen kurzen Namen zusammenzufassen und ein solcher
bisher fehlt, so mochte ich mir erlauben, die Bezeichnung ,Ha-
mosiderin® vorzuschlagen.

Hervorzuheben wire ferner, dass auch diffuse Firbungen
durch eisenhaltiges Pigment vorkommen. Schon Langhans?)
spricht von einer diffusen Verbreitung des Pigments iiber ge-
wisse Zellen, welche er durch Aufldsung der zuerst entstehenden
Pigmentkérner zu Stande kommen lisst. Mit den Eisenreagen-
tien ldsst sich leicht bestitigen, dass die Zellen hiufig nicht
nur scharf umschriebene blaue oder schwarze Kérner enthalten,
sondern in ihrer ganzen Substanz gleichzeitig eine mehr oder
weniger gesittigle entsprechende Firbung annehmen. Aber nicht
allein aof die Zellsubstanzen beschrinkt sich die Firbung, son-
dern auch ausserhalb derselben kommt im Gewebe eine diffus
verbreitete Eisenreaction nicht selten vor, ich habe sie an der
Intercellularsubstanz des Bindegewebes, an hyalinen Membranen
und auch an den Gefiisswandungen beobachtet und zwar
meistens in Fallen, in denen vor der Behandlung mit den Rea-
gentien keine abnorme Firbung zu erkennen war. Schwefel-
ammonium liess diese Erscheinung ebenso deutlich hervortreten,
wie Ferrocyankalium-Salzsdore, und es ist damit der Verdachst
einer durch letzteres Reagens bewirkten Losung der Eisenver-
bindung als Ursache der diffusen Firbung ausgeschlossen; in

1y Kunckel, dieses Archiv Bd. 81,
%) Langhans, dieses Archiv Bd. 49,
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wie weit etwa die Einwirkung der Fiulniss eine Auflgsung der
Pigmentkérner und eine Imbibition der Gewebe mit ihrer Sub-
stanz herbeizafiihren vermag, bliebe noch zu untersuchen. —
Da Angaben anderer Autoren i{iber diese diffusen Eisenfirbun-
gen nicht vorzuliegen scheinen, so mégen hier einige Beispiele
angefihrt sein.

1. In einem exstirpirten cystischen Ovarialtumor, welcher sich durch
eine uber alle Theile verbreitete dunkelblaurothe, auf himorrhagischer Infil-
tration der Gewebe beruhende dunkelblaurothe Farbung auszeichnete (viel-
leicht IPolge einer Axendrehung des Stiels?) zeigen sich in den Resten des
von eisenhaltigen Pigment reichlich durchsetzten Ovarialparenchyms zahl-
reiche obsolescirte Follikel, die mit Bindegewebe erfillt und von einer
dicken, farblosen, hyalinen, unregelmissig eingefalteten Membran (verdickte
Tunica propria des Follikels) begrenzt sind. Bei Anwendung von Ferro-
cyankalium und Salzsiure nimmt die letztere eine sehr intensiv gleichméssige
Firbung an und stellt sich als blauer Ring dar, wihrend das erfiillende
Bindegewebe farblos bleibt.

2, Grosses, durch Ovariatomie entferntes Cystoma colloides; in
einer grésseren, mit himorrhagischem Inbhalt versehenen Cyste zeigt die
Wand zahlreiche, von Blutergissen durchsetzte Stellen. Bei der Unter-
suchung zeigt sich das Blut zum Theil ganz oberflichlich in diinner Schicht
unter dem wohlerhaltenen Cylinderepithel der Cyste ausgebreitet, letzteres
dadurch von seiner Unterlage blasig abgehoben. Eisenreaction firbt die
Substanz der an sich farblosen Kpithelien an deren unteren, an deh basal-
gelegenen Kern anstossenden Theil diffus, die Farbung verliert sich gegen
den freien Zellsaum. Pigmentkdrner scheinen in den Epithelien ginzlich
zu fehlen, sind aber in dem Bindegewebe der Cystenwand reichlich vorhan-
den und zwar im Innern von Zellen.

3. Grosser apoplektischer Heerd des Gehirns. Die mit dunkel-
biutrothen Massen erfillte Hohle zeigt in ihrer Wand bereits deutliche Pig-
mentbildung; an vielen Stellen bedeckt eine diinne ockerbraune lockere
Schicht die Innenfliche. In ihr findet sich ebensowohi Hamatoidin (krystal-
linisch und kornig) als Hamosiderin und zwar, wie Schnitte der gehirteten
und in Celloidin eingebetteten Priparate ergeben, ersteres in der innersien,
der Hohle zugewandten Theile, letzteres nach aussen davon und sich, wie die
Eisenreactionen zeigen, erheblich weiter in die umgebende Hirnsubstanz
hineinerstreckend als sich nach der Verbreitung natiirlich gefarbter Pig-
mentkorner vermuthen ldsst. Besonders reichlich umlagern blaue bezw.
schwarze Kdérner, in Zellen eingeschlossen, die Gefisse, aber auch die Wand
vieler derselben (vorzugsweise kleine Arterien) hat eine diffuse blaue oder
schwarze Farbe angenommen; wie im Querschnitt getroffene Gefisse erken-
nen lassen, dringt diese Imbibition mit eisenhaltiger Substanz von dem
dusseren Umfang der Gefasse nach innen vor, Intima und endarteritische
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Verdickungsschichten sind hiufig frei davon geblieben und erscheinen unge-
firbt (vgl. auch unten Fall 5).

Welche Gesestze beherrschen nun, fragen wir, die Bildung
dieser Pigmente? wodurch ist es bedingt, dass wir bisweilen
nur das eine derselben, bisweilen nur das andere, in sehr zahl-
reichen Fillen aber auch beide miteinander combinirt auftreten
sehen? Selbstverstindlich lisst die Thatsache, dass der Zer-
storungsprozess der rothen Blutkdrperchen 2 so verschiedene Pro-
ducte erzeugen kann, von vornherein sehr verschiedene Deutun-
gen des Verhiltnisses, welches zwischen beiden obwaltet, zu.

Perls?) sprach die Vermuthung aus, dass das eisenhaltige
Pigment eine Vorstufe des Himatoidin sei, beide also nur
verschiedenen Stadien der Umbildung des Himoglobin entsprii-
chen. ,Nehmen wir an, dass das Eisen im Blutfarbstoff metal-
lisch enthalten ist, so diirfte es sich bei der letzteren Umwand-
tung zu kornigem Pigment wwm eine Oxydation handeln und als
Bedingung fiir die Bildung krystallinischen Pigments (Himatoidin)
diirften wir die Maglichkeit der vollstindigen Abtrennung des
gebildeten Eisenoxyds anzusehen haben.“ Diese Vermuthung
scheint bei den spiteren Untersuchern keinen Anklang gefunden
zu haben und es stehen ihm allerdings zahlreiche pathologisch-
anatomische und experimentelle Erfahrungen entgegen. Es steht
nehmlich einerseits fest, dass in sehr vielen Fallen, wo sich Hi-
mosiderin in Extravasaten bildet, spiter kein Hamatoidin daraus
hervorgeht als auch namentlich andererseits, dass sich Himatoidin
bilden kann ohne vorheriges Auftreten von Himosiderin; ausser-
dem ist es bekannt; dass unter Umstdnden schon in wenigen
Tagen die schonsten Hdmatoidinkrystalle in Extravasaten (z. B.
des Unterhautfettgewebes) enstehen konnen, wahrend die Bildung
des Hamosiderin im Allgemeinen eine etwas lingere Zeit in
Anspruch zu nehmen scheint; nach der Perls’schen Auffas-
sung wiirde gerade ein umgekehrtes Verhiltniss erwartet werden
miissen.

Ebenso muss ich mich gegen eine andere Theorie der Pig-
mentbildung erkliren, welche in neuerer Zeit Vertreter gefunden
hat. Dieselbe lisst das Himosiderin and Himotoidin gleich-

1 Perls, Journal f. prakt. Chemie Bd. 21.
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zeitig dadurch euntstehen, dass das Himoglobin in einen cisen-
haltigen und einen eisenfreien Kérper zerfillt. Obwohl zu Gunsten
dieser Ansicht die Untersuchungen von Hoppe-Seyler?'), sowie
von Nencki und Sieber®) angefiihrt werden konnten, nach
welchen bei kiinstlicher Abspaltung des Eisens aus dem Himatin
ein dem Gallenfarbstoff (und somit anch dem Himatoidin) nahe-
stehender Korper, das Hiamatoporphyrin, entsteht und obwohl
auch mehrfach der Versuch gemacht ist, die Ansicht zu be-
griinden, dass in der Leber eine Zerspaltung des Blutfarbstoffs
in Bilirubin uwnd in das eisenhaltige Pigment der Leberzellen
(bezw. Leukocyten des Leberblutes) stattfinde, so lassen sich
doch die Beobachtungen an pathologischen Objecten mit der An-
nahme einer gemeinsamen Entstehung beider Pigmente nicht in
Einklang bringen. Abgesehen davon, dass man hienach sehr
viel hiuofiger als es in der That der Fall ist, beide Pigmente
nebeneinander antreffen miisste, ist es durchaus nicht zuldssig,
fiir alle solche Fille, wo man das eine derselben vorfindet, an-
zunehmen, dass das andere frither ebenfalls vorhanden gewesen,
spiter aber wieder beseitigt worden sei; das geht namentlich
aus den experimentellen Untersuchungen hervor, wo man die
Vorgéinge in ihrem allméhlichen Verlaufe verfolgen kann.

Alles weist vielmehr darauf hin, dass die Zersetzung des
Himoglobins in Extravasaten und Thromben in 2 divergirenden
Richtungen erfolgen kénne und dass somit die beiden Pigmente
zwel verschiedenen chemischen Prozessen zugeschrieben werden
miissen; beide verhalten sich exclusiv zu einander,
aus dem Hiémoglobin einer rothen Blutzelle entsteht
entweder Himosiderin oder Himatoidin und eine Com-
bination derselben setzt immer voraus, dass ein Theil der Blut-
zellen in dieser, ein anderer Theil in jener Weise umgewandelt
worden ist. In diesem Sinne haben sich die neueren Autoren
ziemlich iibereinstimmend mit mehr oder weniger Bestimmtheit
ausgesprochen, die Frage wire also, welche Einfliisse sind maass-
gebend fiir die Richtung, welche die Verinderungen des Himo-
globins einschlagen?

Hieriiber geben die bisherigen Untersuchungen nur unge-

Y Hoppe-Seyler, Physiologische Chemie.
%) Nencki und Sieber, Archiv f. experim. Pathologie Bd. 18.
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niigcende Auskunft und manche Autoren, wie z. B. Cordua®),
Rindfleisch?®) und v. Recklinghausen®) gehen iiber diese
Frage hinweg, indem sie nur die Bedingungen fiir die Pig-
mentbildung im Allgemeinen besprechen, zwischen ,kornigem®
und ,krystallinischem® Pigment in Bezug auf ihre Entstehung
aber keinen Unterschied machen. Am meisten hat sich indess,
seitdem Langhans®) auf die wichtige Rolle, welche blutkorper-
haltige contractile Zellen bei der Pigmentbildung spielen, auf-
merksam gemacht hat, die Ansicht Geltung verschafft, dass das
Hématoidin sich dann bildet, wenn das Hamoglobin aus den
rothen Blutzellen diffundirt, eisenhaltiges Pigment dagegen, wenn
der Farbstoff an die Blutkdrperchen gebunden bleibt und diese
von contractilen Zellen aufgenommen, die Metamorphose durch-
machen. In diesem Sinne ist z. B. die Darstellung Cohn-
heim’s”) gehalten und auch Quincke®) kommt bei seinen ex-
perimentellen Untersuchungen iiber die Umwandlung von Blut-
extravasaten im subcutanen Bindegewebe des Hundes im Wesent-
lichen zu demselben Resultat ,wie histologisch, so geht auch
chemisch die Zersetzung des Blutes nach 2 verschiedenen Rich-
tungen vor sich; da, wo die rothen Blutkdrper selbst von (Wander-
oder Bindegewebs-) Zellen aufgenommen werden, wird Gallen-
farbstoff nicht gebildet, sondern ein braunes korniges Pigment,
dessen KEisenvest intracellulir weiter verarbeitet wird, an den
Stellen aber, wo das extravasirte Blut zunichst der Nekrose
verfallt und das Hémoglobin aus den rothen Blutkirpern her-
vortritt, wird im Bindegewebe uvnter Anderem Gallenfarbstoff
gebildet, wihrend der Eisenrest des Himoglobins geldst in die
circulirenden Sifte gelangt“. Eine bemerkenswerthe Differenz
findet sich zwischen den Ansichten Cohnheim’s und Quincke’s
nur in einem Punkte: ersterer ldsst das Himatoidin ,ohne alle
Mitwirkung zelliger Elemente® aus dem freigewordenen Blutfarh-
stoff hervorgehen, letzterer nimmt eine solche ausdriicklich in

1 Cordua, Ueber den Resorptionsmechanismus von Blutergtissen. 1877,
%) Rindfleisch, Lehrb. d. pathol. Gewebelehre. 6. Aufl.

% v.Recklinghausen, Allg. Pathol. d. Kreislaufes u. d. Ern&hrung. S. 432,
) Langhans a. a. O.

% Gohnheim, Allgemeine Pathologie 1. S. 391,

% Quincke, Beitrige zur Lehre vom Icterus, dieses Archiv Bd. 95.
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Anspruch, ,zweifellos geschieht die Umwandlung (in Gallenfarb-
stoff) durch die Thitigkeit des lebenden Bindegewebes, nach
unseren heutigen Anschauungen also wohl der Zellen — ob nur
innerhalb der Zellen muss freilich fraglich erscheinen, da die
Himatoidinkrystalle, denen ich auch héufig begegnete, meist
nesterweise und extracellulir gelagert waren, die Bindegewebs-
fasern, namentlich aber elastische Fasern sich gallig gefiirbt
zeigten.

Gegen diese Auffassungen liess sich ein Einwand insofern
machen, als es ebenso wenig - wahrscheinlich sein diitfte, dass
die lebenden Gewebe mit ihren zelligen Elementen sich, wie
Cohnheim will, einer jeden Einwirkung auf den freigewordenen
Blatfarbstoff enthalten und eine solche nur auf die in Zellen
eingeschlossenen und ihren Farbstoff beibehaltenden Blutkérper-
chen ausiben, dls andererseits dass, Quincke’s Ansicht ent-
sprechend, der diffundirte Blutfarbstoff unter dem Einfluss des
lebenden Gewebes eine ganz andere chemische Umwandlung er-
fihet als der an Zellen gebundene. Es lag daher die Aufforde-
rung nahe, die Richtigkeit der Voraussetzung zu priifen, von
der beide gevannte Autoren (und mit ihnen maunche andere)
ausgehen, dass es nehmlich fiir die Art der Umwandlung des
Blutfarbstoffs von entscheidender Bedeutung sei, ob die rothen
Blutkdrperchen ihren Farbstoff durch Diffusion verlieren oder ob
sic ihn beibehalten und in andere Zellen eingeschlossen werden.

Als ich an eine Priifang dieser Frage ging, wurde meine
Aufmerksamkeit zunidchst durch Beobachtungen in Anspruch
genommen, welche eine constante topographische Anord-
nung der Pigmente in solchen Fillen, wo beide gemeinschaft-
lich auftreten, zeigten. Folgende Beispiele mogen dies erliutern:

4. Haemorrhagia cerebri. In einem Nucleus caudatus befindet
sich ein dunkelbraunrothes Bluigerinnsel von etwa 4 cm Durchmesser und
1} cm Lange, welches nur locker in die Hirnsubstanz eingelagert ist, letztere
ist im Umfange leicht gelblich gefirbt. Schnitte durch den Heerd nach
Celloidineinbettung zeigen das Innere des Blutergusses aus gut erhaitenen
Blutzellen zusammengesetzt und pigmentfrei, an der Peripherie desselben
zahlreiche grosse Himatoidinkrystalle, in der anstossenden blutinfiltrirten
Substanz ausserdem auch reichliches, Hisenreaction gebendes Pigment, wel-
ches letztere in abnehmender Menge sich auf die weitere Umgebung erstreckt,
so dass ein breiter blauer bezw. schwarzer Saum den Bluterguss umgiebt,
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wihrend die natiirliche gelbe Pigmentfirbung (obne Eisenreagentien) nur
in viel geringerer Breite sichtbar ist. Die Eisenfiarbung ist theils eine
diffuse, theils haftet sie an kleineren oder grésseren- Kérnern, welche in
Zellen enthalten sind. In der Uebergangszone schliessen viele dieser mit
Himosiderin versehenen Zellen auch H#matoidinkrystalle ein.

5. Haemorrhagia cerebri. Haselnussgrosse, glattwandige Cyste
mit stellweise rostgelb pigmentirter Innenfliche. Schnitte durch die Wand
zeigen hier aufgelagerte, hiimatoidinreiche Ueberreste eines Blutgerinnusels, die
diinne bindegewebige Regrenzungsschicht der Cyste enthilt Hamatoidin
und Hamosiderin unregelmissig vermengt, die umgebende Hirnsubstanz,
welche, ohne Reagentien untersucht, fast pigmentfrei erscheint, wird durch
dieselben intensiv blau bezw. schwarz gefarbt, die Firbung haftet theils dif-
fus dem Gewebe an, theils rihrt sie von intracelluliren gefirbten Kérnern
her. An einigen Stellen wmarkiren sich in sehr auffalliger Weise durch be-
sonders intensive Farbung die Gefiisse, grossere Abschnitte des Capillar-
netzes zeigen sich @bnlich wie bei Gefissinjectionen und zwar ist die
ganze Capillarwand gleichmissig geffirbt, die Kerne haben ihre Firbbarkeit
durch Carmin beibehalten.

6. Thrombus der Vena iliaca ext. Das Gefiss ist ausgestopft
it einem briunlichrothen, in den centralen Theilen in bréckligem Zerfall
begriffenen Gerinnsel, die Wand schwirzlich verfarbt. Mikroskopische Un-
tersuchung: der Thrombus enthilt noch zahlreiche gut erhaltene rothe Blut-
zellen, in den peripherischen Theilen desselben kdrniges und krystallinisches
Himatoidin, welchem sich in den Aussersten Schichten eisenhaltiges Pigment
anschliesst, in der Wand selbst und in der endophlebitischen Wucherungs-
schicht ist nur letzteres Pigment in Form von intracelluliren Kdrnern vor-
handen, es erstreckt sich hier durch die Muskelhaut hindurch bis in das
umgebende Fettgewebe zwischen die Fettzellen in abnehmender Menge.

7. Bluterguss in einem Graaf’schen Follikel. In einem
Eierstocke zeigt sich ein Follikel durch ein braunrothes, cohérentes, der
Wand anhaftendes Gerinnsel auf den Umfang einer kleinen Kirsche ausge-
dehnt, die Wand desselben ist schiefrig pigmentirt. Die mikroskopische
Untersuchung zeigt ganz #hnliche Verbaltnisse wie der vorige Fall: im Cen-
trum erbaltene rothe Blutkérperchen, an der Peripherie des Gerinnsels gelbe
und briunliche Pigmentkdrner, von denen nur die der Wand zuniichst liegen-
den Eisenreaction geben, wihrend sich die weiter nach innen gelegenen
durch die bei Schwefelsiurezusatz erfolgenden Farbeverinderungen . als aus
Hamatoidin bestehend ausweisen; in der Wand reichliche schwarze, eben-
falls eisenhaltige Kirner, die wiederum fast simmtlich in Zellen eingeschlos-
sen sind.

8. Himorrhagische Ovarjaleyste. In einem grossen Colloid-
cystom des Ovarium findet sich die Innenfliche eines apfelgrossen Cysten-
sackes mit dunkeln, brichigen Blutcoagulis bedeckt. In diesen Blutmassen
schine grosse Himatoidinkrystalle, die ziemlich dicke, aus derbfasrigem

Arehiv . pathol. Anat. Bd. OXL. Hfi. 1. 3
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Bindegewebe bestehende Cystenwand reichlich mit Himosiderin in den
obersten Schichten durchsetzt, an der Innenfliche mischen sich beide Pig-
mente durcheinander.

Leider fehlen bei der Beschreibung hierhergehdriger patho-
logischer Befunde in der Literatur meistens Angaben iiber die
Vertheilung des Pigments, doch kann ich wenigstens eine Be-
obachtung von Quincke (I. ¢.) anfihren, welche ganz Ahnliche
Verhiltnisse darbietet: Bei der Untersuchung eines Corpus lutenm
»zeigte sich in der Mitte ein kleiner Bezirk gallig gefirbten
Bindegewebes (Zellen und Fibrillen), welcher von einer schmalen
Zone braunen, nicht auf Eisen reagirenden Pigments umgeben
war, wiahrend der ganze peripherische, weitaus grosste Theil
des gelben Korpers braune Pigmentkorner enthielt, welche auf
Eisen reagirten®. Im Vergleich zu unseren Fillen besteht hier
offenbar nur der Unterschied, dass der Prozess weiter vorge-
schritten und bereits eine vollstindige Resorption des Blutextra-
vasates mit Hinterlassung des darin entstandenen Pigments ein-
getreten war.

Wir constatiren also Folgendes: in Fillen, wo sich Hi-
matoidin und Himosiderin als Derivate des Blutfarb-
stoffs neben einander in einem Blutgerinnsel (Extra-
vasate oder Thrombus) vorfinden, sind diese beiden
Pigmente in einem gewissen Stadium des Prozesses in
concentrischen Zonen angeordnet, das Himatoidin be-
findet sich vorzugsweise in dem Gerinnsel selbst und
zwar in den peripherischen Theilen desselben, das
Hémosiderin dagegen hat seinen Sitz in einer mehr
oder weniger breiten Zone des umgebenden Gewebes
an der Grenze zwischen Gerinnsel und Gewebe ineiner
intermedifdren Zoane mischeén' sich beide Pigmente
durcheinander.

Diese Thatsache liefert zunfichst, wenn es dessen noch be-
diirfte, einen neuen Beweis gegen die bereits oben zuriickge-
wiesene Annahme, dass die Pigmente einer einfachen Zerspaltung
des Blutfarbstoffs in einen eisenfreien und einen eisenhaltigen
Kérper ihre Entstehung verdanken, in welchem Falle natiirlich
nicht eine rdumliche Sonderung, sondern eine Zusammenlagerung
derselben zu. erwarten wire.
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Vergleichen wir hiermit nun die experimentellen Er-
gebnisse, hinsichtlich des ersten Auftretens und der Entwickelung
der Pigmente in Extravasaten, so tritt uns auch hier in unzwei-
deutiger Weise das Gesetz einer bestimmten topographischen
Vertheilung der Pigmente entgegen. Es eignen sich zu diesem
Nachweis weniger die Versuche, in welchen fliissiges Blut bei
Thieren in die Gewebe injicirt wurde und sich in dieselben in-
filtrirte (wie z. B. Quincke verfuhr) als vielmehr die mit ge-
ronnenen Blutklumpen, welche in eine Gewebstasche eingefiihrt
werden, angestellten Experimente. In dieser Weise hat bekauntlich
zuerst Langhans mustergiiltige Untersuchungen durchgefiibrt;
da bei diesem Verfahren Blutgerinnsel und Gewebe (wenigstens
wihrend eines gewissen Zeitraumes) scharf von einander geson-
dert sind, konnte er die Vorgéinge an beiden leicht auseinander-
halten und sich die bestimmte Ueberzeugung verschaffen, dass
das Himatoidin stets zuerst im Gerinnsel, das eisenhaltige Pig-
ment in dem umgebenden Gewebe auftritt; an der Entstehung
des ersteren hatten selbst die im Coagulum enthaltenen bezw.
eingewanderten Zellen keinen Antheil, die Himatoidinkrystalle
lagen extracellulfir. Dasselbe Ergebniss hatten spéitere, unter
Langhans’ Leitung von Naegeli') ausgefiihrte Versuche und
auch Skrzeczka”), der neuerdings im hiesigen pathologischen
Institut an Kaninchen experimentirte, fand, dass ,bei ver-
héltnissmissig grossen Extravasatern Hamatoidin im Innern der-
selben auftrat, wihrend das eisenhaltige Pigment hauptsichlich
an der Peripherie des Coagulum aufgehiuft lag“, eine Beobach-
tung, die insofern bemerkenswerth ist, als Langhans bei Ka-
ninchen vergeblich nach Hamatoidin suchte.

In Uebereinstimmung mit diesen Erfahrungen steht ferner
die Erscheinung, dass in Fillen, wo ‘das ergossene Blut sich
gleichmiissig in das Gewebe vertheilt, und ein gesonderter Blut-
klumpen nicht existirt, wie das namentlich bei kleinen Blat-
extravasaten (capillaren Himorrhagien, Diapedesisblutungen)
der Fall ist, eine Himatoidinbildung @berhaupt nicht zu Stande

1) Naegeli, Ueber d. Einfluss d. Pilze auf die Bildung von Riesenzellen.
Inauguraldiss. Bern 1885.
#) 0. 8krzeczka, Ueber Pigmentbildung in Extravasaten. Diss. inaug.
Kénigsberg 1887. u. Ziegler’s Beitrage II. 2. i}
3:;



36

kommt und es bei der Entstehung eisenhaltiger Pigmente, des
jedenfalls sehr viel verbreiteteren Befundes sein Bewenden hat,
dass dagegen bei der Bildung grosserer, mit Blutcoagulis erfiillter
Hohlen im Innern der Organe wie bei der sogen. Massenblutung
des Gehirns, immer beide Pigmente sich miteinander combiniren.
Diesen Umstand hat bereits Quincke in seiner mehrfach citir-
ten Arbeit mit Recht hervorgehoben und ich mdchte hinzufiigen,
dass nach meinen Erfahrungen ein &hnlicher Unterschied hinsicht-
lich der Pigmentmetamorphose zwischen Thromben kleinerer und
grosserer Gefidsse besteht; je grosser der Umfang eines Gefisses
und der Durchmesser des Thrombus, desto eher wird man eine
Himatoidinbildung in ihm zu erwarten haben, in kleineren Ge-
fassen (es sei denn, dass sie in nekrotischem Zustande sich be-
finden) bildet sich gewdhnlich ausschliesslich Himosiderin.

Alle diese Beobachtungen dréingen nun, wie mir scheint, zn
dem Schlusse, dass in Extravasaten (und Thromben) nur
aus denjenigen Blutkdrperchen bezw. ihrem Farbstoff,
welche mit dem Gewebe in innigen Contact kommen,
in dasselbe eindringen, Hiémosiderin entsteht, dass
der iibrige Theil der Blutkérperchen, welcher ausser-
halb des Gewebes in einem Bluteoagulum eingeschlos-
sen bleibt eine Umwandlung zu Himatoidin erleidet.

Freilich kommen Befunde vor, die diesem Satze zu wider-
sprechen scheinen und an demselben irre zu machen geeignet sind.
Es ist unzweifelhaft, dass sehr hdufig Himatoidin nicht innerhalb
der Blutgerinnsel, sondern in Gewebstheilen, theils frei, theils in
Zellen eingeschlossen gefunden wird. Schon von Virchow sind
aus Extravasaten Zellen, welche Hiimatoidinkrystalle einschlossen,
beschrieben und-abgebildet worden, eine Beobachtung, die leicht
zu bestétigen ist und wofiir auch unser Fall 4 ein Beispiel giebt.
Eine héaufige, mehrfach erwihnte Erscheinung ist namentlich das
Auftreten von Himatoidin in Fettzellen. Auch, dass Himatoidin
und Himosiderin neben einander in einer Zelle sich befinden, habe
ich ofters beobachtet. Fir eine extracellulire Einlagerung von
Himatoidin in die Gewebe liefern ferner apoplektische Narben
des Gehirns und alte Corpora lutea (vgl. den oben citirten Fall
Quincke’s) Beispiele. Aus alledem folgt aber nicht, dass das
Pigment hier in den Geweben selbst entstanden ist, vielmehr
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handelt es sich dabel nach den oben angefiihrten Thatsachen
sicherlich um urspriinglich vorhandene gréssere Blutextravasate,
in denen die Bildung des Himatoidin vor sich gegangen und
aus denen dasselbe alsdann, nachdem eine mehr oder weniger
vollsténdige Resorption zu Stande gekommen, in die Gewebe
ibergegangen waren, theils in geldstem Zustande, theils in Form
von Krystallen oder Kérnern von contractilen Zellen anfgenommen
nach Analogie der Vorgiinge bei der Aufnahme von aussen her
eingefiihrter Farbstofflosungen oder Farbstoffpartikel in die Ge-
webe.  Offenbar haben manche Gewebstheile wie z. B. die Fett-
zellen eine sehr grosse Attractionskraft fiir das Himatoidin,
das in ihnen bekanntlich bereits wenige Tage nach erfolgtem
Bluterguss zu finden sein kann.

Es hat daher auth durchaus nichts Auffilliges, dass Quincke
bei seinen ,meist ziemlich reichlichen® Bluteinspritzungen in das
subcutane Bindegewebe von Hunden nach einiger Zeit ,,Gallen-
farbstoff* (wie Quincke abweichend von der gewdhnlichen Ter-
minologie das Hiamatoidin meistens nennt) in den fixen und
Wanderzellen des Bindegewebes, in Bindegewebsbiindeln uud
elastischen Fasern fand (die Fettzellen hatten sich hier merk-
wiirdiger Weise frei erhalten). Dass aber Quincke die Ent-
stehung des Himatoidin (ebenso wie die des gleichzeitig an
ihn vorgefundenen eisenbaltigen Pigments) in diese Gewebe ver-
legt, hat sicher darin seinen Grund, dass seine Untersuchungs-
methode, wie schon oben hervorgehoben wurde, ihm nicht ge-
stattete, die Vorglinge an den Geweben und die an den ein-
gefithrten Blutmassen selbst scharf von einander zu sondern.

Wenn wir somit an der gesetzmissigen Verschiedenheit der
Localisation beider Pigmentarten bei ihrem ersten Auftreten fest-
halten diirfen, so fragt es sich, ob eine befriedigende Erklirung
fir dieselbe durch die Annahme gegeben ist, dass nur die in
das Blutgerinnsel eingeschlossenen Zellen ihren Farbstoff aus-
treten lassen, die in das Gewebe eindringenden (oder von ihm
aufgenommenen) aber denselben beibehalten und in contractile
Zellen eingeschlossen werden? Diese Erklirung wird natiirlich
hinfillig, wenn sich zeigen lisst, dass auch das im Gewebe auf-
tretende Hdmosiderin in gleicher Weise wie das Himatoidin des
Gerinnsels aus diffundirten Blutfarbstoff hervorgehen kann, wie
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es seit Virchow allgemein gelehrt wurde, bis Langhans die
blutkdrperchenhaltigen Zellen fiir die alleinigen Bildner des eisen-
haltigen Pigments erklirte.

Ich bin zu der Ansicht gelangt, dass diese Vircho w’sche
Lehre mit Unrecht in Misscredit gekommen ist. Ohne die Be-
deutung der blutkérperchenhaltigen Zellen fiir die Bildung des
eisenhaltigen Pigments in Abrede stellen und das Verdienst
Langhans’ auf dieselbe zuerst hingewiesen zu haben, schmilern
zu wollen, kaon ich ihnen doch nur eine untergeordnete, jeden-
falls keine ausschliessliche Rolle bei diesem Vorgange zuschrelben
und ich stiitze mich dabei auf folgende Griinde:

1. Das Vorkommen blutkérperchenhaltiger Zellen in Extra-
vasaten ist keine so constante Erscheinung als man nach den Be-
funden von Langhans, welche sich auf ein fir die Entstehung
derselben besonders giinstiges Untersuchungsobject beziehen, er-
warten sollte und, wenn sie sich finden, steht doch ihre Zahl
meist nicht in Verhiltniss zu der grossen Menge mit kérnigem
Pigment erfiillter Zellen. Letzteres ist mir namentlich bei den
von Skrzeczka (l. ¢.) unter meinen Augen ausgefiihrten Unter-
suchungen aufgefallen, wo sich Zellen mit eingeschlossenen Blut-
kérperchen immer nur vereinzelt, pigmentirte Zellen stets sehr
reichlich auffinden liessen. Auch ergiebt sich aus den Beschrei-
bungen hicrher gehériger pathologischer Befunde, dass die Unter-
sucher verhéltnissméssig selten blutkorperchenhaltige Zellen in
Extravasaten wirklich gesehen, um so hiufiger aber ihre friihere
Existenz der Theorie zu Liebe prisumirt haben. Es scheint
ferner nicht ausgeschlossen, dass manche Angaben iiber ihr Vor-
kommen auf Tiuschung beruhen. So wird z. B. von vielen
Autoren [Langhans, Orth'), Ziegler®) u. A.] die ,braune
Lunge“ Herzkranker als eine Fundstitte fiir blutkérperchenhaltige
Zellen bezeichnet, ich habe mich bei hiufig wiederholter ein-
gehender Untersuchung derartiger Lungen nicht davon iiberzeugen
konnen, ich habe in derselben niemals eine Zelle gefunden,
welche wirkliche rothe Blutkorperchen enthielt, wohl aber die
Beobachtung gemacht, dass die in den Zellen enthaltenen Pig-
mentkdraner, als solche durch ihre Resistenz gegen Wasser und

) Orth, Lehrb. d. pathol. Anatoraie I. S.378.
%y Ziegler, Lehrb, d. pathol. Anatomie II. S. 526,
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Essigsdure, sowie durch ihre Eisenreaction bei Behandlung
mit Ferrocyankalium-Salzséure oder Schwefelammonium “deutlich
charakterisirt, hiiufig in Bezug auf Farbe, Form und Grosse
tduschend rothen Blutkdrperchen glichen, so dass sie ohne ge-
nauere Priifang ihrer chemischen Reactionen von -solchen nicht
mit Bestimmtheit unterschieden werden konnten; ein zwingender
Grund, derartige Pigmentkérner als umgewandelte rothe Blut-
korper zu betrachten, lag aber um so weniger vor, als daneben
noch ganz &hnliche Pigmentkdrner von einer die Blutzellen er-
heblich iibersteigenden Grésse (bis 10 u) vorkamen %). — Schliess-
lich sei darauf hingewiesen, dass, so bekannt und alltiglich die
Bildung eisenhaltiger Pigmentkérner in thrombosirten Gefiissen
ist, doch von Niemand Dbisher meines Wissens das Auftreten
blutkGrperchenhaltiger Zellen hier beschrieben worden ist, so
vielfach auch gerade diese Vorginge zu Untersuchungen Veran-
lassung gegeben haben.

2. Mit ERisenpigment erfiillte Zellen treten anch an Orten
auf, wo die Bildung blntkdrperchenhaltiger Zellen nicht erwartet
werden kann: Es ist leicht begreiflich, dass sich letztere an der
Peripherie von Blutextravasaten in vielen Fillen bilden, indem,
wie Langhans gezeigt hat, theils von dem Gewebe aus contrac-
tile Zellen in das Blutgerinnsel einwandern, theils die Blatzellen
umgekehrt in das Gewebe aufgenommen werden und mit daselbst
befindlichen Zellen in Contact kommen. Ist es aber anzunehmen,
dass von. einem Thrombus aus die rothen Blutkérperchen in die
Gefisswand eindringen? Welche Kriifte sollten das bewirken?
und doch findet man, wie Fall 6 lehrt, unter Umstinden nicht
nur die Gefisswand in ihrer ganzen Dicke, sondern selbst das
umbhiillende TFettgewebe von pigmentirten Zellen durchsetat.
Ebenso glaube ich-mich tiberzeugt zu haben, dass in Ovarial-
cysten von der Innenfliche einfach aufgelagerten Blutgerinn-
seln eine Pigmentirang der Wand ausgeht, was nach der Lang-

1y Ich bemerke hier beiliufig, dass ich auch manche Angaben iiber blut-
korperchenhaltige Zellen in Knochenmark und Milz auf eine Verwechs-
lung mit pigmentirten Zellen zuriickfihren zu missen glaube. Wirk-
liche blutkérperchenhaitige Zellen kommen nach meinen Erfahrungen
in jenen Organen nur bei bestimmten Kategorien von Krankheiten vor,
insbesondere bei Typhus und anderen acuten Infectionskrankheiten,
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hans’schen Theorie die unwahrscheinliche Annahme erheischen
wiirde, dass hier von innen her rothe Blutzellen in die oft recht
derbe, sklerotische Cystenwand eingedrungen wiren.

3. Wihrend die blutkdrperchenhaltigen Zellen wahrschein-
lich stets contractile Zellen sind, findet sich das eisenhaltige,
kérnige Pigment zweifellos ausserordentlich hiufig im Innern
von fixen Bindegewebszellen. DBei der poch bestehenden Un-
sicherheit unserer Kenntnisse fiber die Beziehungen beider
Zellarten zu einander ist es nun freilich nicht unbedingt ausge-
schlossen, dass die pigmenterfillten Gewebszellen aus blutkor-
perhaltigen Wanderzellen hervorgehen; eine solche Annahme
wird aber nur da statthaft sein, wo ein Gewebsbildungsprozess
stattgefunden hat, nicht bei Pigmentirungen von unverdndertem
altem Gewebe. Auch in dieser Beziehung mdchte ich Werth
legen auf das Verhalten thrombosirter Venen, in deren Wand
sich die Pigmentirung bis zu einer Tiefe erstrecken kann, in
der keine Spur entziindlicher Bindegewebsneubildung zu fin-
den ist.

In wie weit ferner die oben beschriebenen diffusen Eisen-
firbungen einen Aufschluss ber die Bildungsweise des eisen-
haltigen Pigments zu geben im Stande sind, lasse ich dahinge-
stellt; die von Langhans hervorgehobene Maglichkeit, dass auch
die in blutkdrperchenhaltigen Zellen entstehenden eisenhaltigen
Pigmentkérner durch allmihliche Zertheilung und Auflésung zu
diffusen Pigmentirungen Anlass geben kénnen, muss jedenfalls
anerkannt werden.

Einen directen experimentellen Beweis dafiir zu fiihren,
dass auch am diffundirten Blutfarbstoff Himosiderin entstehen
kann, missgliickte mir anfanglich, bis ich neuerdings in einer
durch. Aetherbehandlung des Blutes (nach v. Wittich’scher Me-
thode) hergestellten Hamoglobinlsung ein geeignetes Mittel fand.
Bei Meerschweinchen gelang es mir auf diese Weise, in der
Umgebung der suboutan eingespritzten, in einen braunen Klumpen
umgewandelten Lésung ebenso reichliche Hdmosiderinbildungen
hervorzurufen als bei Einspritzungen von unverdndertem Blute.

Hienach halte ich den Schluss fiir berechtigt, dass auch
das im Gewebe bezw. seinen Zellen entstehende eisenhaltige
Pigment grossentheils diffundirtem Blutfarbstoff seine Entste-
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hung verdankt, ebenso wie das in den Gerinnseln auftretende
Himatoidin und ich kaon daher die Ursache fiir die nach 2 ganz
verschiedenen Richtungen auseinandergehende Umwandlung des
Blutfarbstoffs nur darin finden, dass dieselbe ‘im Gewebe und
in dem Gerinnsel unter ganz verschiedenen Bedingungen erfolgt.
Zur Entstehung des Himosiderin gehdrt die Einwir-
kung des lebenden Gewebes bezw. seiner Zellen auf
den Blutfarbstoff, mag derselbe sich nun in geldstem
Zustande befinden oder an die Substanz der rothen
Blutzellen gebunden bleiben, die Himatoidinbildung
dagegen stellt einen von vitaler Gewebsthidtigkeit un-
abhingigen chemischen Zersetzungsprozess dar. Ob
die Verarbeitung des. Blutfarbstoffs zu Himosiderin stets, wie es
wahrscheinlich ist, im Innern von Zellen oder auch vielleicht extra-
cellulir erfolgt, scheint mir eine Frage von secunddrer Bedeutung
zu sein, die wohl gerade in Bezng auf die von mir beschriebenen
diffusen Eisenfirbungen noch weiterer Untersuchungen bedarf.

Eine sehr wesentliche Stiitze fiir die hier entwickelte Auf-
fassung erblicke ich in dem Verhalten des Pigments, welches
sich, unabhéingig von Extravasaten oder Thromben, unter ge-
wissen anderen Umstinden im Blute bildet. Es ist eine sichere
Thatsache, dass eine Pigmentbildung im Blute auch stattfinden
kann in Fillen, wo eine Mitwirkung lebenden Gewebes ginzlich
ausgeschlossen ist, das hier entstehende Pigment zeigt stets die
Beschaffenheit von Himatoidin.

Von griosstem Interesse ist in dieser Beziehung die Angabe
Hauser’s®) iiber das Verhalten des Blutes bei fiiulnissfreier
Aufbewahrung ausserhalb des Korpers. Nach diesem Un-
tersucher?®) verfallen hierbei die rothen Blutkdrperchen einer dhn-
lichen regressiven Metamorphose wie in Blutextravasaten und
es bildet sich in ihnen ,ockerfarbiges amorphes Pigment, sel-
tener Himatoidinkrystalle®. Vielleicht gehért hierher auch
die Beobachtung v. Recklinghausen’s®), dass im Froschblute,

Yy Hauser, Archiv f. exper. Pathologie Bd. 20.

?) Schon Zahn (dieses Archiv Bd. 95) hatte bei ahnlichen Untersuchun-
gen im Blute ,feinkérniges dunkles Pigment“ entstehen sehen, macht
jedoch keine Angaben iber die Natur desselben.

% v. Recklinghausen, I c. S, 434,
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welches in der feuchten Kammer, vor Fiulniss geschiitzt, einige
Zeit (3—10 Tage) verweilt, das Serum sich griin firbt und
innerhalb der Leukoeyten ,nadelférmige braunrothe Krystalle,
durchaus gleich -den Himatoidinnadeln® auftreten, wenn auch
v. Recklinghausen selbst die Production dieses krystallinischen
Pigments den ,iiberlebenden® farblosen Blutzellen zuzuschreiben
geneigt scheint. Jedenfalls existiren auch zahlreiche, unzwei-
deutige, pathologisch anatomische Befunde, welche nur in dem
bezeichneten Sinne aufgefasst werden konnen, es sind dies die
Fille, in denen es in nekrotischen Theilen des Organismus
zur Hiématoidinbildung aus dem Blute kommt.

Das Pigment, welehes sich bekanntlich so hiufig in Infarc-
ten der Milz und Nieren vorfindet und denselben eine theilweise
schon makroskopisch sehr anffillige orangegelbe Farbung giebt,
besteht stets aus Himatoidin, nur in der Umgebung und von hier
aus in die peripherischen Theile der Infarcte eindringend kénnen,
mit Himosiderin erfiilite Zellen vorkommen. Ebenso finde ich,
dass die in grossen Geschwiilsten, namentlich Sarcomen so ge-
gewdhnlichen nekrotischen Partien, welche sich von dem iibrigen
Geschwulstgewebe durch ein trockenes kisiges Aussehen und
hiiufig durch eine mehr oder weniger ausgesprochene goldgelbe
Firbung auszeichnen, letztere Eigenschaft stets ausschliesslich
Himatoidineinlagerungen verdanken. In viel grésserem Maass-
stabe aber geht bekanntlich derselbe Prozess in intrauterin ab-
gestorbenen Friichten vor sich und zwar in einer ganz constan-
ten und typischen Weise; nicht nur in mumificirten Frichten,
sondern auch wie ich gezeigt habe'), bei Leichen von Kindern,
die im macerirten (sog. ,todtfaulen“) Zustande geboren werden,
finden sich regelméssig innerhalb der Blutgefisse sowie in den
verschiedensten Geweben nadelfSrmige oder (seltmer) rhombische
Himatoidiokrystalle abgeschieden, im ersteren Falle Gfters so
massenhaft, dass daraus sehr markirte gelbe Gewebsfirbungen
etitstehen (Lobstein’s Kirrhonose), im ietzteren Falle immer
nur mikroskopisch nachweisbar. Nach eisenhaltigem Pigment
habe ich in solchen Kinderleichen stets vergeblich gesucht.

) E. Neumann, Archiv f. Heilk. Bd. 9. Ich bezeichnete diese Krystalle

damals als Bilirubinkrystalle, doch beschrinkt man diesen Namen
wohl besser auf Krystallbildungen in der Galle selbst,
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Unter diesen Umstinden liegt sicher keine Ndthigung vor,
das Auftreten von Himatoidin in Extravasaten, wie Quincke es
gethan hat, durch die Einwirkung der Gewebsthitigkeit auf den
Blutfarbstoff zu erkliren und der urspriingliche Sitz der Hima-
toidinansscheidungen in dem Gerinnsel ausserhalb der Gewebe
spricht entschieden dagegen. Im Gegentheil scheint mir die
Méglichkeit vorzuliegen, dass es in gewissen Geweben zu einer
Hiimatoidinbildung deshalb kommt, weil die zelligen Elemente
desselben der Fihigkeit, den eindringenden Blutfarbstoff zu eisen-
haltigem Pigment zu verarbeiten, entbehren und sich denselben
gegeniiber vielmehr indifferent verhalten; nie nekrotisches Ge-
webe. Ich denke hiebei an das zuerst von mir?) in einem ein-
zelnen Falle beobachtete, spiter  von Zahnz) in einer ausge-
dehnten Untersuchungsreihe als nicht selten nachgewiesene, in
vieler Beziehung noch rithselhafte Vorkommen von Himatoidin-
krystallen und Kdrnern in den Zellen von Rippenknorpeln; be-
merkenswerth wenigstens ist, dass die Zellen, welche diese Er-
scheinung darboten, wie wir iibereinstimmend fanden, verkiim-
mert und in regressiver Metamorphose begriffen waren.

Obige FErérterungen stehen, wie leicht ersichtlich, in naher
Beziehung zu der vielbesprochenen Frage nach der Bildungsweise
des mit dem Himatoidin identischen normalen Gallenfarbstoffs
und fordern vielleicht zu einer neuen Priifung derselben auf.
Das Ergebniss, zu welchem wir gelangt sind, durtte wenigstens
mit der zur Zeit herrschenden Lehre, dass der Gallenfarbstoff
innerhalb der Leber durch die zelligen - Elemente derselben aus
den Blutfarbstoff fabricirt werde, kaum in Einklang zu bringen
sein. Wenn wir gefunden haben, dass das Himatoidin gewisser-
maassen spontan aus dem Farbstoff der absterbenden Blutzellen
in Extravasaten sich bildet, so erscheint es fast paradox, dass
der Organismus sich zur Erzeugung des Gallenfarbstoffes eines
so grossen functionellen Apparates, wie ihn die Leber darstellt,
bedienen sollte und es erscheinen die an Extravasaten beobach-
teten Vorgénge der Annahme giinstiger, dass das Bilirubin der
Galle im circulirenden Blute aus dem Farbstoff der daselbst

5 E. Neumann, Archiv f. Heilkunde Bd. 17,
%y Zahn, dieses Archiv Bd. 72,
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untergehenden rothen Blutzellen unabhiéingig von jeder Zellen-
oder Gewebsthitigkeit, entsteht und dass die Leber demselben
nur als Excretionsorgan dient. s scheint, dass letatere Annahme
auch durch die neueren, von ‘Stern'), Minkowski und Nau-
nyn®) an entleberten Thieren gemachten Beobachtungen keines-
wegs ausgeschlossen wird, da sich trotz der kurzen Lebensdauer
der Thiere nach der Operation doch ein geringer Grad von Icterus
durch Gallenfarbstoffgehalt des Urins bemerkbar machte, der ver-
muthete Ursprung desselben aus einer Resorption der im Darm
befindlichen Galle aber um so mehr eines Beweises bedarf, als
dabei vorausgesetzt wird, dass der im Darm resorbirte Gallen-
farbstoff unter normalen Verhiltnissen zur Wiederausscheidung
durch die Leber bestimmt ist.

2. Ueber Pseudomelanose.

Seitdem Julius Vogel®) gewisse, an Leichen héufig vor-
kommende schiefrige und schwarze Pigmentirungen, die auf der
Einlagerung schwarzer, durch S&uren leicht angreifbarer
Kérnchen in die Gewebe beruhen, auf eine Bildung von Schwefel-
eisen aus dem Blutfarbstoff bezogen und als Pseudomelanosen
bezeichnet hat, ist diese Ansicht bis auf die neueste Zeit hin all-
gemein acceptirt worden. Man muss indessen v. Reckling-
hausen®) Recht geben, wenn er darauf aufmerksam macht, dass
ein bestimmter Nachweis dafiir, dass jene schwarzen Kérner
wirklich aus Schwefeleisen bestehen, bisher nicht gefiihrt ist,
denn wenn auch Grohe®) durch Anwendung von Ferrocyankalium
und Salzsiure ihren Eisengehalt constatirte, so basirt doch die
Apnahme, dass es sich um eine Schwefelverbindung des Eisens
handle, lediglich darauf, dass diese Pigmentirungen besonders
da zu finden sind, wo eine Einwirkung von Schwefelwasserstoff
auf das Blut bezw. die Gewebe vorausgesetzt werden kann, wie
im Darm und den denselben benachbarten Organen des Unter-
leibes, in der Umgebung von Eiterheerden u.s. w. Dass ein

") Stern, Archiv f. exper. Path. Bd. 19.

?) Minkowsky und Naunyn ibid. Bd. 21.

3) J. Vogel, Pathologische Anatomie Bd.I. S. 163.
4 v. Recklinghausen L c. S, 442,

5 Grohe, dieses Archiv Bd. 20,
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anderes eisenhaltiges, wie v. Recklinghausen vermuthet, or-
ganisches aus den Blutfarbstoff hervorgegangenes Pigment vor-
liege, lisst sich demnach nicht mit Bestimmtheit zurfickweisen,
wenn auch allerdings die Annahme einer Schweleleisenbildung
viel Wahrscheinlichkeit fiir sich hat.

Eine andere, mnoch ihrer Entscheidung harrende Frage be-
trifft die Bedingungen fiir ‘die Entstehung dieses Pigments und
somit die Bedeutung desselben. Dass es, abgesechen von den
Fallen, wo es in gangrindsen Theilen auftritt, immer erst in
der Leiche zu Stande kommt, diirfte nicht zweifelhaft sein, ist
es aber ein einfaches Faulnissproduct? Vielfach ist diese Frage
bejaht und die Ansicht ausgesprochen worden, dass bei jeder
Leiche durch die Einwirkung des bei der Fiulniss sich ent-
wickelnden Schwefelwasserstoffes auf das Blut oder die blutig
imbibirten Gewebe sich schwarze Kérnchen von. Schwefeleisen
bilden. Grohe (l. ¢.) denkt sich den Vorgang so, dass ,durch
den Féulnissprozess die Verbindungen des Eisens mit den orga-
nischen Substanzen gelost, das Eisen frei wird und sich dann
mit dem vorhandenen Scliwefelwasserstoff, Schwefelammonium ete.
verbindet“. Nach Perls') béruben die Pseudomelanosen ,anf
einer Schwefeleisenbildung aus dem zersetzten' Himatin der auf-
gelosten Blutkorperchen und bilden sich dann, wenn neben der
(postmortalen) Auflésung der Blutkdrperchen gleichzeitig Schwefel-
wasserstoffentwickelung stattfindet® und in gleichem Sinne spre-
ehen sich Birch-Hirschfeld?®) und Ziegler®) in ihren Lehr-
biichern aus. Indessen hatte bereits Vogel (I ¢.) es fiir auf-
fillig befunden, dass das Eisen des Blutfarbstoffs so leicht sich
lost und diese Schwefelverbindung eingeht ,obwohl es sich doch
dem normalen Blutroth so schwer entziehen lisst, wie Mulder
gezeigt hat® und Quincke®) hat sich neuerdings iiberzeugt,
dass- bei Behandlung blutfarbstoffhaltiger Organe mit Schwefel-
ammonium dieselben zwar fiir das blosse Auge ein ziemlich
dunkelgriines Aussehen annehmen, dass.aber mikroskopisch nach-
weisbare Eisenkdrnchen dabei in ihnen nicht anftreten; auch hat

3) Perls, Lehrb. d. allg. pathol. Anat. I. 8, 219,

%) Birch-Hirschfeld, Lehrb. d. path. Anat. 2. Aufl. I. 8. 49,
%) Ziegler, Lehrb. d. path. Anat. 2. Aufl. 1. 8. 106.

%) Quincke, Festschrift z. Andenken an A. v. Haller S. 56..
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Quincke niemals bei der Fiulniss eine derartige Zersetzung
des Blutfarbstoffs erfolgen sehen, dass das darin enthaltene
Eisen sich durch Schwefelammonium sofort in Schwefeleisen um-
gesetzt hitte, obwohl er die Moglichkeit eines solchen, jedenfalls
sehr seltenen Vorganges nach der von Grohe (1. ¢.) gegebenen Be-
sehreibung eines Falles von , Psendomelaniimie“nicht bezweifeln will.

Ieh kann diese Angaben Quincke’s auf Grund eigener
Untersuchungen nur bestitigen und mdchte hinzufiigen, dass,
wenn das Pseudomelanin wirklich nur-einem einfachen cadave-
rosen Zersetzungsprozess seine Entstehung verdankte, man es viel
constanter und verbreiteter in Leichen vorfinden miisste als es
in-der That der Fall ist. In den meisten Fillen, wo man es
findet, ist es vielmehr auf bestimmte Organe beschrinkt und es
hat offenbar der Blutgehalt auf diese Localisation durchaus kei-
nen Einfluss, gerade die blutreichsten Organe erhalten sich hiufig
bei schon ziemlich vorgeschrittener Fiulniss frei davon, selbst unter
Verhéltnissen, die dem Gesagten zufolge besonders giinstige Dispo-
sitionen fiir ihre Entstehung zu geben scheinen, ich erinnere z.B. an
das rothe Aussehen des Darms bei acuten Entziindungen u. dgl.

Diese Erfahrungen miissen za dem Schlusse fithren, dass die
Entstehung pseudomelanotischer Férbungen an bestimmte locale
Bedingungen gebunden ist und wir werden unzweifelhaft diesel-
ben in gewissen, intra vitam abgelaufenen Prozessen zu suchen
haben, die zu einer Abscheidung des Eisens aus dem Himoglo-
bin, zu der Bildung eisenhaltiger Zersetzungsproducte desselben
gefibrt und damit die post mortem entstehende schwarze Pig-
mentirung vorbereitet hatten. Dass derartige Prozesse im Orga-
nismus eine sehr ausgebreitete Rolle spielen, bedarf keines Be-
weises. (ianz abgesehen davon, dass in gewissen Organen, wie
namentlich Milz und Leber, eisenhaltige Riickstinde untergegan-
gener rother Blutzellen schon unter physiologischen Verhiltnissen
sehr hinfig zu finden sind, wie namentlich ans den Untersuchun-
gen Quincke’s hervorgeht (,physiologische Siderosis“), kommen
hier namentlich die oben besprochenen, so hiufigen pathologischen
Tille von Himosiderinbildung aus extravasirtem oder in den Ge-
fassen geronnenem Blute in Betracht. In sehr hinfigen Fillen
lassen ja auch die begleitenden Verdnderungen bekanntlich kei-
nen Zweifel dariiber, dass pathologische Prozesse, welche aur
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Bildung solcher pathologischen Pigmente geeignet sind, bestanden
haben, wie* z. B. chronische Darmkatarrhe oder Darmgeschwiire
bei Pigmentirungen der Darmschleimhaut, chronische Peritonitis
bei Pigmentirungen des Peritonium u.s.f. Trotzdem ist, wie
aus obigen Citaten hervorgeht, die Auffassung, dass pseudo-
melanotische Pigmentirungen der Gewebe stets auf eine
Combination pathologischer und cadaversser Vorginge
zuriickgefiihrt werden miissen (ausgenommen natiirlich die
Organe mit physiologischem Himosideringehalt), nicht zur allge-
meinen Anerkennung gelangt und es diirfte deshalb nicht iber-
fliissig sein, hier auf einige Thatsachen hinzuweisen, welche zu
Gunsten derselben sprechen, bisher aber wenig Beachtung ge-
funden haben.

1. Die schwarzen Pigmentkdrner der Pseudomelancse be-
finden sich ebenso wie die Hamomdennkornchen, fast immer
ausschliesslich innerhalb der zelligen Elemente der Ge-
webe, eine Thatsache, die schon Vogel bisweilen constatiren
konnte und die mit der Annahme einer Entstehung derselben
aus einer einfachen blutigen Fiulnissimbibition der Gewebe
schwer zu vercinigen ist. Man {iberzeugt sich von ihr am besten
durch Combination der Eisenreaction mit einer Kernfirbung in
der oben angegebenen Weige.

2. Behandelt man mikroskopische Préiparate von pseudo-
melanotischen Geweben mit Salzsiure, so tritt nicht eine ein-
fache Lisung der Pigmentkérner ein (wie ofters angegeben wird),
sondern es hinterbleiben dieselben theils braunen, theils gelben,
theils farblosen Korner, die den gewthnlichen Befund bei den
pathologischen Eisenpigmentirungen der Gewebe bilden.

3. Durch Eisenpigment bedingte rostbraune Farbungen
gehen hiufig an Priparaten, die man der Fiulniss diberlisst, in
Schwarz iiber; bei den mikroskopischen Untersuchungen finden
sich alsdann an Stelle der braunen Pigmentkdorner schwarze, ganz
entsprechend denen der- gewéhnlichen Pseudomelanose.

Ich bemerke ausdriicklich, dass sich das Gesagte nur auf
Gewebspigmentirungen bezieht; welche Bewandtniss es mit dem
Auftreten von Pseudomelaninkdrnern im Blute, der sog. Pseudo-
melandmie hat, vermag ich nicht zu beurtheilen, da ich keine
Erfahrungen iiber dieselbe besitze.

s et



