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IVo 

Ueber die phagocyfitre Rolle der Tuberkel- 
riesenzellen. 

Von El ias  M e t s e h n i k o f f  in Odessa. 

(Hierzu Taf. IV -- V.) 

Mit der Frage fiber die Bedeutung zelliger Elemente im 
Kampre des Organismus gegen parasitische Krankheitserreger be- 
schiiftigt, musste icb eine ganz besondere Aufti~erksamkeit den 
Vorg~ngen bei Tuberculose widmen und zwar nicht nut deshalb, 
weil diese Infectionskrankheit an sich so bedeutungsvoll ist, son- 
dern noch aus dem Grunde, weil der Zellenkampf gegen Tu- 
berkelbakterien fiir die ganze Phagocytenfrage eiue besondere 
Wichtigkeit gewinnt. In meinen vorhergehenden Arbeiten suchte 
ich zu zeigen, inwiefern die in der Regel mit Genesung eudigen- 
den Krankheiten, wie Erysipel und Recurrens, den Postulaten der 
Theorie entsprechen; diesmal will ich versuchen darzulegen, in 
welcher Weise eine gewShnlich zum Tode fiihrende Krankheit 
mit den Principien der Phagocytenlehre harmonirt. 

Einige ErsCheinungen aus dem uns interessirenden Gebiete 
sind bereits yore ersten Entdecker der Tuberkelbakterien - -  Ro b. 
Koch - -  wahrgenommen worden. Wit finden darfiber Folgendes 
in seiner klassischen Abhandluugl): ,Man trifft nicht selten in 
einer Riesenzelle einen Bacillus, welcher nicht mehr so intensiv 
gef~rbt wird, wie andere Bacillen in benachbarten Riesenzellen; 
auch habe ich soIche F~lle gesehen, in denen die Riesenzelle 
einen dunkel und kr~ftig gefi~rbten Bacillus und daneben einen 
zweiten sehr blassen Bacillus enthielt, welcher ohne besondere 
Aufmerksamkeit fibersehen w~ire. Ferner sind mir bisweilen 
sporenhaltige Bacillen im Innern von Riesenzellen begegnet. Aus 
alle dem sehliesse ich, dass die Riesenzelle ein ziemlieh dauer- 

~) Die Aetiologie der Tuberculose. Mittheilungen aus dem k. Gesund- 
heitsamte. Bd. II. 1884. S..~ 
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baftes Gebilde ist, dass dagegen die Bacillen gewShnlich eine 
geringere Lebensdauer besitzen und sich nur dadurch l/~ngere 
Zeit in den Riesenzellen erhalten kSnnen, dass ether absterben- 
den Generation immer eine neue folgt. Mitunter kommen sie 
dann im Innern der Riesenzelle zur Sporenbildung und hinter- 
lassen in diesem Falle nach ihrem Verschwinden die Keime fiir 
eine sp/itere Nachkommenschaft. Oft genug scheint abet. auch 
die Vegetation der Bacillen in der Zelle abzusterben und die 
leere Riesenzelle bleibt dann als ein Merkmal des fr/iheren Vol'- 
handenseins der Bacillen zuriick. ~' 

Die yon R. Koch wahrgenommenen Erscheinungen deutete 
ieh bereits in meiner Arbeit fiber die Sprosspilzkrankheit der 
l)aphnien ') im Sinne der Phagocytenlehre, indem ich dieselben 
so auffasste, ,,dass Riesenzellen Bacillen auffressen und sic dann 
ertSdten'L In meinem Aufsatze fiber Milzbrand~), welcher bald 
nach dem Erscheinen der ausffihrlichen Abhandlung von R. Koch 
iiber Tuberculose geschrieben wurde, suchte ich dieso Deutung 
wetter zu stfitzen, indem ich reich allein auf die Beobachtungen 
des Meisters der modernen Bakteriologie better. Das Blasswerden 
der Bacillen in Riesenzellen glaubte ich nicht durch kurze Le- 
bensdauer, bezw. dutch natfirlichen Tod der Bakterien erkl/iren 
zu kSnnen, wie es von R. Koch geschehen war, sondern schrieb 
es dem phagocytiiren Einfiusse der Riesenzelle zu. Ich glaubte, 
,,dass, wenn das Absterben lediglich dutch die kurze Lebens- 
dauer der Bacillen bedingt w/ire, cs auch sonst, d. h. ausserhalb 
der Zellen und in Culturen solche blasse Bacillen geben miisste; 
einem Forscher, wie Koch,  wfirden sie gewiss nicht entgangen 
seth. '~ Eigene Beobachtungen fiber die betreffenden Verh/iltnisse 
besass ich damals - -  im Jahre 1884 - -  noch nicht und es 
musste gerade ganz besonders wfinschenswerth seth, die letzteren 
ether speciellen Prfifung zu unterwerfen, da die Erfahrungen yon 
Koch mehr beil/iufig gewonnen wurden, ohne dass die Frage yon 
einem speciellen Standpunkte aus gepriift worden w/ire. 

Eine solche Prfifnng wurde auch bald yon B a u m g a r t e n  3) 

J) Dieses Archiv Bd. 96. 1884. S. 191. 
e) Dieses Archiv Bd. 97. 1884. S. 518 ft. 
~) Zeitschrift f/it klinische Medicin. Bd. IX. 1885. S. 134 hnm.  1, sowie: 

l ~ a u m g a r t e l ~  l,]:eber Tuberke] und Tuberculose. Berlin 1885. S. 42. 



vorgenommen, welcher indessen nicht nut meine Deutung der 
Wahrnehmungen Koch ' s ,  sondern auch die letzteren selbst zu- 
rfickweisen zu miissen glaubte. W~ihrend Koch abgestorbene, 
blass gef/irbte Bacillen ,,nicht selten" in Riesenzellen fund, konnte 
B a u m g a r t e n  ,,yon irgend welchen r e g r e s s i v e n  Metamorphosen 
der in die lebenden Tuberkelzellen eingeschlossenen Baeillen nicht 
die geringsten Andeutungen jemals wahrnehmen (auch nicht an 
den nach Perlsuchtimpfung so reichlich auftretenden bacillen- 
haltigen Riesenzellen)". Diese Wahrnehmungen benutzte B a u m -  
ga r t en  speciell gegen die Phagocytenlehre, wie er dies in der 
neuesten Lieferung seiner ,,Pathologischen Mykologie" ') ausdriick- 
lich wiederholt. 

Bei meinen Untersuchungen fiber Tuberculose - -  eine Krank- 
heir, welche, trotz ihres mSrderischen Ausganges, doch ge- 
wShnlich einen chronischen Charakter annimmt - -  musste ich 
selbstverstiindlich den Beziehungen zwischen K6rperzellen und 
Bakterien meine besondere Aufmerksamkeit widmen. Indem ich 
(lie ausfiihrliche Publication meiner s'Xmmtlichen Erfahrungen auf 
diesem Gebiete auf eine andere Gelegenheit versehiebe (da ieh 
gerne dieselben zusammen mit den fibrigen Kapitela der ,,Bio- 
logie der Phagocyten" herausgeben mSchte, falls es mir fiber- 
haupt gelingt, diese grSssere Arbeit zu Ende zu bringen), will 
ich in diesem Aufsatze speciell den Kampf der giesenzellen gegen 
Tuberkelbakterien berficksichtigen, - -  eine Erscheinung, welche 
unbedingt dutch Abbildungen erl/~utert werden muss. 

Vor Allem mfissen wir uns etwas nKher mit beiden k'~mpfen- 
den Parteien bekannt machen. Der Angreifer ist der seit der 
epochemachenden Entdeckung R. Koch 's  allgemein bekannte 
Tuberkelbacillus. Als Parasit im ThierkSrper erscheint er aueh 
gewShnlich in St'~bchenform, wobei er sich entweder in toto 
fiirbt oder mehr oder weniger ungef/s Liicken aufweist. Bis- 
weilen verl~ingert er sich zu kurzen diinnen F/iden, welche 
meistens gekrfimmt verlaufen. Die liingsten solcher Gebilde babe 
ich in phthisischen Sputa des Menschen (Fig. 1, b) und auch 
im Milzsaft tuberculSser Sperlinge (Fig. 2) beobachtet. Es er- 
weist sich somit, dass der Tuberkelparasit, wie die meisten 

~) Lchrbuch der pathol. Mykoloo'ie. Zweile Hi~lfte. tgS7. S. ;',G9. 

Arch iv  f. pa thol ,  Anrrt. Bd.  CXII I .  Hft.  1. 7) 
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iibl'igen Bacillen, nicht ein Endstadium, sonder,l nut einen Zu- 
stand im Entwickelungscyclus einer Fadenbakterie repl'/iseuth't. 
Ill der grSssten Mehrzahl der F/ille bleibt der mit abgerundeten 
Endell versebene Bacillus, bezw. dessen Faden, mehr oder weni- 
get schlank; ausnahmsweise abet erscheint derselbe in Form ver- 
h/iltnissmiissig dicker St/ibchen, welche dann nut zum Theil'ge- 
fiirbt werden kSnnen, wie ich dies in Lungentuberkelu bei einem 
t3 Monate nach der kfinstlichen Infection (in die vordere Augen- 
kammer) getSdteten Kaninchen beobachtete (Fig. 4). 

In den Culturen ist die Formgestalt der Tuberkelbakterien 
eine welt mannichfaltigere. Obwohl die gewS.hnliche Bacillen- 
fc)rm auch in den auf erhiirtetem Blutserum oder Glycerinagar 
(nach dem Vorgange yon Roux und Nocard)  angelegten Cul- 
turen vorherrscht, so kommen dabei doch nicht selten audere 
Gestalten vor, welche sich durch kleinere Dimensionen auszeich- 
nen. Bisweilen erscheineu die Tuberkelbakterien als kurze, oft 
zu zwei vereinigte, abgerundete Glieder (Fig. 3), welche dann 
an das alte Genus Bacterium und namentlich an Bact. termo 
erinnern. Ganz kugelrunde kokkenfSrmige Glieder konnte ich 
nieht wahrnehmen, wiihrend die nut etwas in's Ovale fibergehen- 
den sehr h~iufig waren. Einige Variationen solcher Gestalten, 
welche an die Lanzettform erinnerten (Fig. 6), liessen sich eben- 
falls beobachten. Die regelm/issig abgekiirzten Tuberkelbakterien, 
welche aft gauze Culturen ausmachten, konnten bei der Ziichtung 
sowohl bei niedrigeren Temperaturen (z. B. bei 360 C.), als auch 
bei hSheren (42 ~ aufgefunden werden. 

Viel auffallender sind die Formvariationen, welche nac!l 
l~ngerem Wachsthum der Colonien vorkommen uud welche in 
die Kategorie clef sog. lnvolutionsformen einzureihen sind. Roux 
und Nocard  ~) fanden bereits ,in einer mehrere Monate alten 
Cultur verl/ingerte und aufgetriebene Formen, worunter einige 
etwas wie eine am Ende verdickte laterale Knospe, welche uuter 
rechtem Winkel auf dem Hauptbacillus angesetzt war, aufwie- 
sell". Bei fortgesetzter Cultur unter hSheren Temperaturen (ich 
benutzte meistentheils die yon 43,6 ~ geht die Entwickelung sol- 
cher Formeu noch viel welter. Bereits ungef/ihr 20 Tage nach 

~) Annales de Plnstitut Pasteul'. No. 1. 1887. p. 24. 
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der Aussaat erscheinen zwischen gewShnlichen Bacillen mehrere 
merklich verliingert, dabei auch etwas verdickt; indem sich 
solche St~ibehen in der Regel intensiver f/irben, werden sic dann 
besonders auffallend dutch das Auftreiben ihrer beiden Enden, 
was ilmen eine ganz eigenartige Gestalt verleiht (Fig. 2Od). In 
/ilteren, namentlich in 3 Monate alten Culturen erscheint tier 
Kreis solcher Formen bei weitem viel mannichfaltiger und es 
tritt eine Reihe yon Stadien auf, welche sich in folgendes 
Schema zusammenbringen l/isst: Die sehr stark verl~ngerten, an 
beiden Enden mehr oder weniger stark angeschwollenen Bacillen 
treiben zun/ichst in ihrer Mitte (Fig. 20 g) eine kleine Knospe, 
welcher sich noch mehrere andere anschliessen (1, m, n, o, p), 
so (lass schliesslich eine verzweigte Colonie entsteht, deren Zweige 
gewShnlich an ihrem freien Ende beulenfSrmig angeschwollen 
sind. In selteneren F/illen erzeugen die verl/i.ngerten Knospen 
erster Generation noch weitere Triebe, welche sich entweder yon 
der Mutterknospe terminal ablSsen (Fig. 20 s, n, n') oder, als 
Seitenknospen, einen neuen Zweig bilden (t). GewShnlich blei- 
ben ganze StScke bestehen, oder es theilen sich dieselben in 
zwei oder mehrere Abschnitte, wodurch solche Gestalten ent- 
stehen, wie die der Fig. 20 h, wo die Knospe nicht in der Mitre, 
sondern an einem Ende hefestigt ist; oder der Fig. 2On, wo 
sich nut ein Theil des urspriinglichen Bacillus mit zwei lateralen 
mad einer terminalen Knospe (n') abgelSst hat. An der Zusam- 
mengehSrigkeit s/immtlicher beschriebenen Formen kann kein 
Zweifel bestehen und zwar nicht nut deshalb, weil alle mSglichen 
Uebergangsstadien reichlich vorkommen, sondern noch aus dem 
Umstande, dass dutch die massenhafte Entwiekelung derKnospungs- 
tbrmen die charakteristische makroskopische Gestalt der Culturen 
nicht im mindesten alterirt wird, namentlich abet wegen der That- 
sache, dass alle beschriebenen Stadien sich vollkommen gleich 
zu Farbstoffen verhalten, indem sie die Grundfarbe (Fuehsin) 
auch nach Behandlung mit anderer Farbe (Methylenblau) voll- 
st~indig behalten. 

Obwohl es nicht zu bezweifeln ist, dass die eigenthfimlichen 
verl':ingerten und verzweigten Tuberkelbakterien in die Kategorie 
tier sog. Involutionsformeu gehSren, so soil damit keineswegs ge- 
sagt werden, da.qs sie als l)egenerationszust/inde aufzufassen 

5* 
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w~ren. Es haben schon fi'fiher mehrere Autoren, darunter 
Hansen ,  die Ansicht ausgesl)rochen , dass einige der sog. lnvo- 
lutionsformen in den Kreis normaler Entwickelung der Bakterien 
gehSren, l)er Befund yon ganz regelm~.ssigen Stadien bei Tu- 
berkelbakterien, welche yon Knospungsvorg:~ingen begleitet wet- 
den, beweist uns deutlich, dass es sich wirklich um nichts we- 
niger als eine Riickbildung handelt, l)er Umstand, dass solche 
Stadien unter Bedingungen auftreten, welche der gewShnliche,l 
Entwickelung der Bakterien ungiinstig sind, kann durchaus nicht 
als Einwand dienen, zumal wit ganz analoge Erscheimmgeu bei 
niederen Pflanzen kennen, wie z.B. die Entwickelung der Sporen- 
fi'iichte yon Penicillum glaucum (hath Brefeld) .  

Aus den mitgetheilten Thatsachen kann man u. A. sehen, dass 
(lie Vermehrung dutch Knospung der Familie der Bacteriaceen 
keineswegs so principiell abgeht, wie es gewShnlich angenommen 
wird, ein Umstand, welcher einmal mSglicherweise fiir die n/ihere 
Bestimmung der morphologischeu Verwandtschaften dieser Orga- 
nismen verwerthet werden wird. 

Was den Bauder  Tuberkelbakterien betrifft, so muss ich 
hiel: vor Allem die Existenz einer sehr festen Membran betonen. 
Die letztere liisst sich zwar nicht direct unter dem Mikroskope 
beobachten, indessen deuten auf ihr Vorhandensein mancherlei 
Umst:~inde und vor Allem die bekannte Resistenzfi~higkeit der 
Tuberkelbakterien dan Farbstoffen gegenfiber. Eine feste Hiille 
ist schon von Ehr l i ch  angenommen, yon anderen Beobachtern 
(neuerdings z. B. yon Unna) dagegen in Zweifel gezogen wor- 
den. Bei der Sehwierigkeit, (lie Frage an einem so kleinen Ob- 
jecte, selbst wenu man die grSssten verzweigten Stadien zu 
Rathe zieht, zu entscheiden, muss man Analogien zur Hiilfe 
nehmen. Diese zeigen uns, dass ganz verschiedenartige Objecte 
sich vollkommen gleich wie Tuberkelbakterien zu Farbsteffen 
verhalten, t~lls sie mit einer festen Hfille umgeben sind. Es 
ist bekannt, dass bei Doppelf~rbung die Sporen yon Bakterien 
und Sehimmelpilzen den Grnndfarbstoff behalten. Ganz das- 
selbe zeigen die Coccidien der Kaninchenleber, die Eier versehie- 
dener Hehninthen und auch (lie letzteren selbst. Am bequem- 
steu fiir die Untersuchung sind die eingekapselten Trematoden, 
da sie in unversehrtem Zustaude ebenfalls die Tuberkelbacilleu- 
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f/4rbung zeigen; zerreisst man aber die harten Bedeckungen 
und befreit die inneren Organ% dann sieht man die letzteren 
die Nachf':irbung annehmen. - -  Die intensivere F/irbung der 
knospenden Stadien bei Tuberkelbakterien erlaubt demnach die 
Schlussfolgerung, dass die ttiille dieser verhiiltnissm':issig eolossalen 
Formen viel fester als bei Bacillen ist. 

Obwohl die Knospungsstadien im Verhiiltniss zu gewShn- 
lichen Bacillenformen ganz colossale Objeete darstellen, so konnte 
iGh an ihnen doch nichts yon einer bestimmten Gliederung wahr- 
nehmen. Alles, was in letzterer Zeit fiber die Zusammensetzung 
der Tuberkelbaeillen aus b:okken (z. B. yon Lutz, Heidenreich)  
behauptet wurde, findet in meinen Untersuehungen fiber Tuber- 
kelbakterien fiberhaupt und die Knospungsstadien insbesondere 
keine Stiitze. Bei den verzweigten Formen sieht man oft einen 
schwammigen vaeuolenhaltigen Protoplasmainhalt, wie er in so 
vielen iiehten Pilzzellen vorkommt; ausserdem findet man auch 
hie und da eingestreute, dunkel tingirte KSrner, welche unregel- 
m/issig eontourirt sind und keine besondere morphologische Be- 
deutung zeigen. Das so oft gesehene Zerfallen der Tuberkel- 
baGillen in einzelne, dureh ungef/irbte Zwisehenr:,iume abgetrennte 
KSrner 1/isst sigh, meiner Meinung nach, am besten in der Weise 
auffassen, dass im Bacillus sich eine Reihe kSrnerartiger Reserve- 
stofl'e bilden, welche, wie auch bei anderen Bakterien, keine 
Anilinfarben aufnehmen. Eine Khnliehe Erscheinung 1/isst sigh 
am bequemsten bei dem grossen B. Megatherium beobaGhten. 
Solche night f/i.rbbaren KSrner bilden sich sehr h~ufig in den in 
Sputis enthaltenen Tuberkelbaeillen, erseheinen aber auGh in den 
Tuberkelmassen selbst. Am sch':irfsten konnte ieh diese Gebilde 
in den Lungentuberkeln eines Kaninehens beobaehten, welches 
6 Monate naGh tier Infection getSdtet wurde (Fig. 4). Wie ieh 
die zwisehenliegenden f~rbbaren Massen unmSglieh ffir Kokken 
halten kann (so viel sic die letzteren auch simuliren mSgen), so 
vermag ieh aueh die ungef~rbten L(ieken durehaus nieht fiir 
Sporen anzuerkennen. Wenn man bedenkt, dass die Dauer- 
f,,rmen der TuberkelbaGillen lange night so lebensz':ihe wie die- 
jenigen anderer, z. B. der Anthraxbaeillen sind, ferner, dass die 
letzteren, trotz ihrer grossen Resistenz, bezw. der Festigkeit ihrer 
5Iembran, dennoch bei l~ngerer Behandlung die Tuberkelbacillen- 
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f/trbutlg annehmeu, so sollte man eher vermuthen, dass auch 
die Tuberkelsporen sich wie die iibrigen zu den Farbstoffen 
verhalten wfirden. Die Thatsachen lehren uns aber, dasses nicht 
tier Fall ist, denn auch nach 1/ingerem Kochen bleiben die farb- 
losen Lficken ungef/irbt. Als Sporeu kann man mit grSsserem 
Rechte kleine rundliche KSrper ansehen, welche sich st'Xrker tin- 
giren, als der umgebende Zellinhalt, und in jeder Beziehung leb- 
haft an die Sporen mancher anderer Bakterien erinnern. Solche 
Sporen habe ich oft in Culturen, abet" auch in den in Sputis 
vorkommenden Bacillen beobachtet. In k(irzerea ovalen Gliedera 
land ich regelm~issig nut je eine Spore (Fig. 6), in st~bchen- 
fSrmigen auch nur eine oder je zwei Sporen (Fig. 20 i, j), ill 
verl~ngerten Tuberkelbakterien mehrere (Fig. 1 c). Vou den 
oben beschriebenen f~irbbaren KSrncben unterscheiden sich die. 
Sporen durch ihr viel regelm~issigeres Auftreten und sch~irfere 
Contouren. 

Bei der Unkenntniss so vieler wesentlichen Punkte aus der 
Morphologie der Bakterien ist es noch kaum zeitgemiiss, die 
Frage nach der systematischen Stellung, bezw. wissenschaftlichen 
Benennung der Tuberkelbakterien aufzuwerfen. So viel kann 
man abet jetzt schon behaupten, dass die Bezeichnung ,,Bacillus 
tuberculosis" nicht stichhaltig ist. l)er Name Bacillus, welcher 
ganz gut ffir die Unterscheidung eines st~,bchenfSrmigen Stadiums 
ist, darf nieht als ein Genusname gebraucht werdeu, zumal man 
unter ,,Bacillen" gegenw'~rtig ganz versehiedene Bakterien iu 
einen Haufen zusammenwirft. Wenn man sich an ausgebildetere 
Stadien h~lt und dabei bedenkt, class die Tuberkelbakterien zu 
(obwobl auch kurzen) F~den auszuwachsen im Stande sind und 
dabei sich yon anderen analogen Formen (ausser den Leprabak- 
terien) durch sehr feste Umhiillung auszeichnen, so wfirde man 
vielleicht eher die Bezeichnung Sclero thr ix  fiir das Genus und 
Sc le ro th r ix  Kochii fiir die Species der Tuberkelbakterien ac- 
ceptiren kSnnen. 

Die Tuberkelbakterien werden schon bei 420 C., noch mehr 
aber bei der Zfichtung in hSheren Temperaturen (43o--44 ~ ab- 
geschw'~cht. Indem sie unter solchen Bedingungen viel lang- 
samer, aber doch charakteristisch genug wachsen, werden sie 
schliesslieh so abgeschwiicht, dass sie sogar bei Meerschweinchen 
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nut einen localen Eiterungsprozess hervorrufen, ohne jemals eine 
allgcmeine infection zu erzeugen. 

Ich muss noch mit einigen Worten der Absterbeverh~lt- 
nisse der Tuberkelbakterien in Culturen gedenken. Obwohl sich 
in vielen Cnlturen s~mmtliche Bacillen in gleicher Wcise f'~rben, 
so kommen doch gar nicht selten F~lle vor, wo ein Theil der 
Bakterien viel blasser als die Hauptmenge erseheint. Seltener 
konnte ich sogar constatiren, dass einige Bacillen die blaue Farbe 
(bei Naehf/irbung mit Methylenblau) annahmen, w~ihrend die grSsste 
Anzahl roth gef/irbt erschien. Auf/ihnliche Verh~ltnisse ist be- 
reits frSher yon E h r l i c h ' )  hingewiesen worden. Solche Er- 
scheinungen deuten darauf hin, dass sehon in gewShnlichen Cul- 
turen einige Bakterien zum Absterben kommea und sich dann 
so weit ver~indern, dass sic sich anders wie frfiher zu Farbstoffen 
verhalten. Indessen darf man nieht glauben~ dass solche Ver- 
/inderungen bald nach dem Tode zu Stande kommen, denn nicht 
allein die in Alkoho/ und anderen Medien aufbewahrten, sondera 
auch die durch mehrmaliges Kochen sicherlich getSdteten and 
in Bouillon conservirten Tuberkelbacillen behalten noch lange 
iht'e vollkommene F~rbbarkeit. Deshaib diirfen nicht alle Ba- 
cillea ffir lebendig gebalten werden, wenn sio nur bei der 
Doppelf'~rbung den Grundton aufweisen. Diese Schlussfolgerung 
wird noch durch das Experiment best~tigt in den F'~llen, wo- 
normal sich f/irbende Tuberkelbacillen dennoch keine Calturen 
geben, wie es z. B. b e i d e r  Aussaat tuberculSsen Eiters vor- 
kommt. 

Wenden wit uns nunmehr zu den Vertheidiget'n des Ol'ga- 
nismus, l)iese werden bei tubercu]Ssen Prozessen vorzugsweisc 
(obwohl nicht ausschliesslich) dutch Riesenzelleu repr'~sentirt. 1)~ 
die Untersuchung der letzteren zu unseren Zwecken eine ver- 
schiedenartige, oft etwas complicirte Technik voraussetzt, so will 
ich hier die haupts'~chlichsten der gebrauchten Proceduren her- 
vorheben. Zur Orientirung, sowie zur n~heren Priifung der an 
Bacillen hervorgerufenen Ver/inderungen dienen schon die nach 
gewShnlieher Trockenmethode gewonnenen und mit Anilin-Fuchsi,~ 
odor Carbol-Fuchsin und Methylenblau doppelt gef/h'bten Pr/ipa- 

~) Beitr~ge zur Theorie der Bacillenf:,h'bung. Charit6-Aunalen 1886. 
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rate. Wcnn man mit geniigendcr Schonung vcrfiihrt, so werdcn 
die zclligen Elemente, namentlich die Riesenzellcn, sehr gut cr- 
haltcn, so class man sich in vielen Fiillen eine richtige Vorstcl- 
lung yon dem Verhalten der Bacillen im Zellenleibe bilden kann. 
F/Jr die moisten Zwecke sind indesson gute Schnitte geradezu 
unentbehrlich. Die Organe wurden zum Theil in Chroms~iure, 
in F lemming ' scher  Flfissigkeit, grSsstentheils aber in Alkohol 
conservirt und dann entweder direct oder nach Einbettung in 
Celloidin odor Paraffin geschnitten. Die mit dem Gefriermikro- 
tom gewonnenen Schnitte sind insofern unbrauchbar, als bei 
dieser Methode das Protoplasma nicht seharf genug hervortritt; 
deshalb wurde, nach mehreren Versuchen, nut mit dem gewShn- 
lichen Lang'schen Mikrotome geschnitten. Zur F/irbung wurden 
fast s/immtliche Methbden angewendet; als bei Weitem (tie 
beste hat sich abe," eine yon Dr. H. Kiihne in Wiesbaden er- 
fundene Methode ergeben. Die letztere habe ich aus erster 
Quelle erlernt und ich ergreife bier die Gelegenheit, Herrn Dr. 
Ki ihne  auch 5ffentlich meinen innigsten Dank zu sagen. Da 
der E,'finder seine Methode noch nirgends beschrieben hat, so 
halte ich fiir durchaus nothwendig (natiirlich mit Erlaubniss des 
Iterrn Dr. Kiihne), sic in kurzen Ziigen hier anzngeben. Sie 
besteht in einer Combination yon Fuchsinf'Srbung mit tf~ma- 
toxylin und einer hellen sauren Anilinfarbe - -  Auramin, wodurch 
dig tuberculSsen Gewebe dreifach gef~rbt werden und zwar so, 
dass das Zellenprotoplasma gelblichgrau, die Zellkerne violett, 
die Tuberkelbacillen roth auftreten. Bei Entfiirbung werden 
S~uren ganz vermieden. Der Schnitt kommt zunSchst in starkes 
H/imatoxylin odor in eine schw/ichere LSsung yon Extractum 
campechianum, nach Kle in  mit Alaun zubereitet, l)er Farben- 
iiberschuss wird dann dutch mehr odor weniger langes Ausziehen 
in Wasser beseitigt und daraufhin das  Wasser selbst dutch 
kurzes Verweilen in absolutem Alkohol entfernt. Die veilchen- 
blauen Schnitte werden dann auf etwa 2 Stunden in Fuchsin 
iibertragen, welches folgendermaassen zubereitet wird: eine con- 
centrirte alkoholische FuchsinlSsung wird mit einer Mischung aus 
gleichen Theilen einer lprocentigen LSsung yon Ammon. carbon. 
und Thymolwasser versetzt. Nachdem die stark gef~irbten 
Schnitte in Wasser abgespiilt und in Alkohol entwi/ssert sind, 



gelangen sie auf einige Minuten in Aniliniil, dann in Terpenthin 
und aus diesem auf ein paar Minuten in Xylol, nm daml auf 
kurze Zeit in reines Aniliniil iibertragen zu werden. Daraufhin 
werden sic in eine concentrirte Aniliniil-AuraminlSsung iiber- 
tragen, wo sic nun 10--15 Minuten verweilen mfissen. Aus 
dieser kommen sie von Neuem in reines Anilin8l, dann in Terpen- 
thin und Xytol und werden schliesslich in eine Xyloll6sung yon 
I)amarharz eingeschlossen. Die beschriebene Methode kann als 
beste nicht nut ffir die Untersuchungen der Tnberculose, sondern 
auch ffir die Erforschung der Beziehungen zwischen Zellen und 
verschiedenen anderen Bakterien dringend empfohleu werden. 

Als bestes Object f/it die Erforschung der Riesenzellen, 
bezw. ihres Kampfes gegen Tuberkelbacillen babe ich unter ver- 
schiedenen von mir untersuchten warmbliitigen Wirbelthieren ein 
Nagethier, - -  den gepelzten Ziesel, Spermophilus guttatus Tem- 
minck 1) gefunden. Dieses Thief, welches w/ihrend des gr~isseren 
Theils des Jahres schon in niichster Umgebung von Odessa leicht 
zu bekommen ist, gehiirt zu den geffirchtetsten Feinden unseres 
Ackerbaues und wird j/ihrlich millionenweise vertilgt, was die- 
selben fibrigens nicht hindert, trotzdem einen enormen Schaden an- 
zustiften. Obwohl der Ziesel gegen Tuberkelbacillus nicht immun 
ist, so gehtirt er doch zu den Arten, welche selbst starke l)osen 
lange vertragen kiinnen. So z. B. erwiesen sicb die mit 0,5 ccm 
einer dichten Emulsion (aus einer hiichst virulenten Glycerin- 
agarcultur gewonnenen Tuberkelbakterien) in die Bauchhiihle 
inficirten Zieselm'~use noch nach 3 Monaten sehr fett und ohne 
irgend welche iiussere Merkmale der Erkrankung, obwobl die 
Organuntersuchung starke Vergr/isserung der Milz, Leber und 
Lymphdrfisen mit einer theilweise massenhaften Einlagerung yon 
Tuberkelbacillen bekundete. Infectionen mit griisseren Mengen 
(1 ccm in die Bauchhiihle) fiihren zum t/idtlichen Ausgange 
in mehreren Wochen Bei der Section solcher zu Grunde ge- 
gangener, zuf/tllig gestorbener oder absichtlich getiidteter Ziesel 
ilndet man keine Tuberkelbildung in irgend einem Organe; 
bei der mikroskopischen Untersuchung der letzteren (Milz, 
Leber, Lymphdriisen) fiillt abet das massenhafte Auftreten von 

1) In Betreff der 3Ierkmale vgl. Giebel, Die S'~ugethiere. 1855. 8.631. 
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Riesenzellen auf, yon denen man siimmtliche Entwickelungs- 
stadien leicht vertolgeu kann. l)a in allen von mir n'Xher er- 
J'orschten Orgauen der Bildungsmodus dieser Elemente eiu ganz 
gleicher ist, so kanu ich reich auf die Leber ebenso gut wie 
auf (tie Milz oder die Lymphdrfisen beziehen. In diesen s//mmt- 
lichen Theilen entstehen die Riesenzellen beim Ziesel dutch Aus- 
wachsen einzelner Epithelioidzellen unter einer eigenthiimlichen 
Knospung des Nucleus. Bei Untersuehung der Tuberkelheerde 
f';illt sofort ein massenhaftes Vorkommen von Epithelioidzellen 
mit mitotischen Kernen auf, wobei es besonders bemerkenswerth 
ist, dass unter letzteren die Monasterform (Fig. 7, 11, a, a) aus- 
schliesslich vertreten ist, w~hrend die Doppelsterne, sowie die 
Stadien der Protoplasmatheilung vollstitndig fehlen. Die weitere 
Beobachtung lehrt uns, dass diese Thatsache darauf beruht, dass 
(lie Mitose in diesem Falle nicht zur Zellvermehrung, sondern 
zur Riesenzellenbildung ffihrt, indem die einzeluen Radien des 
Kerl~sterns zu einzelnen Kernen der kfinftigen Riesenzelle aus- 
wachsen. Schon von Anfaug an bemerkt man eine leichte Ver- 
dickung der peripherischen Enden der Kernstrahlen (Fig. 7, 
l l .  a, a), welehe allm/ihlich immer starker wird. Die letztereu 
~ehmeu eine keulenfSrmige Gestalt an (Fig. 7 b), wobei der 
ganze Strahl noch aus gleichm//ssigeni Chromatin zusammen- 
gesetzt erscheint; sp~iter sammelt sich aber im knopffSrmigen 
Ende der Keule eine durehsichtige wasserklare Masse an (Fig. 7 c), 
welche demselben bereits eine Aehnliehkeit mit dem defiuitiven 
Kerne verleiht. Das Chromatin theilt sich unterd.essen in eine 
peripherisehe und eine centrale Partie, und nutl erhalten wir einen 
oder einige neugebildete Kerne, welche durch einen diiunen Fa- 
den mit den fibrigen Theilen des Asters verbunden bleiben. 
l)erselbe Vorgang betrifft auch andere Strahlen des Sternes, 
welche sich somit in gestielte Kerne verwandelu. Es theilt sich 
(lie ganze Kernmasse in mehrere Abschnitte (Fig. 9, 10, d), 
welche nun die seltsamsten Formen annehmen und sich allm/ih- 
lich, uuter Bildung des Kernsaftes, in einzelne Kerne auflSsen. 
Die letzteren erscheinen nierenfSrmig, gelappt, iiberhaupt unregel- 
m~ssig geformt und contourirt (Fig. 11 e, 12 f), um sich schliess- 
lich doeh in die gewShnliche rundliche oder ovale Kernform um- 
zuwandelu (Fig. 13, 14). Zur Zeit, we die Kuospuug der Kerne 
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aus Asterstrahlen erfolgt, nimmt das Protoplasma dmr Epithmlioid- 
zelleli stark all Masse zu und erreicht allmi[hlich die fiir die 
Riesenzmllmn charakteristischen Dimmnsionen. 

Wiihrend der beschrimbene Entwickmlungsmodus bmi Wmitem 
der vorherrschendm ist, so kommt domh eine minfachere Bildung 
der Riesenzellenkerne vor, indem sich der gelappte Kern miner 
Epithelioidzelle in mehrere Tochtmrkerne fragmentirt, wie ms Ar- 
nold u. A. bereits gesehen haben (Fig. 7, 9, 12, g, h, i, k). Es 
stellt sich somit heraus, dass bei der Riesenzellenbildung beim 
Ziesel die Vorg~nge der ,,mitotischen Knospung" der Kerne he- 
ben der Fragmentirung ablaufen, ';ihnlich wie auch mehrere 
friihere Forscher (E. van Beneden  und Ju l i n ,  Carnoy)  bei 
der Spermatogenese neben der mitotischen Thmilung auch mine 
Fragmentirung wahrnahmen. - -  Eine Riesenzmllmnbildung durch 
Verschmelzung mehrerer Epithelioidzellen habe ich beim Ziesel 
niemals mit Sieherheit constatiren kiSnnen, obwohl ein nachtr/ig- 
licher Zuwaehs einiger soleher Zellen nieht unmSglich ist. 

Obwohl ieh dis Riesenzellen der Ziesel im lebendmn Zu- 
stande nieht beobachtet babe, so zweitle ich nicht im geringsteu 
daran, dass sic lebhaft amiiboid bewegliche und iiberhaupt 
iiusserst lebensf/~hige Elemente darstellen. Die Protoplasmaaus- 
l/iufer brmiten sich ganz wie dis Pseudopodien der Rhizopodmn 
in mannichfaltigster Weise aus und drjngen in dis feinsten Ge- 
wmbsl/icken hinein, oft verschiedenartige Verzweigungen auf- 
wmisend. Ausserdem kommen auch oft genug solmhe Bilder vor, 
welche nur als eine Vermehrung der Tuberkelriesenzellen ge- 
deutet werden kiinnen (Fig. 13, 14), ";ihnlich wie auch, nach 
W erne r  ~), die Riesenzellen des Knochenmarkes sich im physio- 
logischen Zustande theilen. Bei einer derartigen Theilung kommt 
kmine Mitose mehr vor, wie eine solmhe auch nicht zu erwarten 
ist: es trennen sich einfaeh die mehrz'~hligen Kerne in zwei 
Gruppen, um in Tochterzellen iiberzugehen. Uebrigens ist 
(lie Vermehrung der Tuberkelriesenzellen beina Ziesel nicht 
immer eine Zweitheilung, denn bisweilen finder man solche Ele- 
mente, welche sich gleichzeitig in drei oder mehrmre Individuen 
Zertheilen. Auf der anderen Seite habe ieh Bilder wahrgenom- 

~) Dieses Archiv Bd. 106, 1886, S. 354, 



7G 

men, welche auf eine Verschmelzung yon zwei oder mehrereu 
fertigen R iesenzellen zu cinem gr6sseren Complexe hinde.uten. Es 
kommen dadurch so grosse Elemente zu Stande., dass sie das 
ganze Oesichtsfeld des Mikroskopes ausfiille.n. 

Was den Bau der Riesenzellen betrifft, so kann man bei 
den meisten zwei Protoplasmalage.r - -  ein Ecto- und ein Ento- 
plasma - -  unterscheiden, woven das erste sie.h ge.wShnlich st/ir- 
ker f':irbt, w~ihrend das zweite blass oder bisweilen fast t'arblos 
wird. An der Grenze zwischen beiden Schichte.n liegen die 
Kerne, welche nicht selte.n eine regelm'~ssige ringfSrmige Anord- 
l)uug ze.igen, in andere.n F'/illen dagegen mehr oder we.niger re.gel- 
los neben und fiber einander lie.gen. 

Die Riesenzellen, ebe.nso wie die die.selben erzeuge.nden Epi- 
thelioidzellen, sind ausgesprochene Phagocyte.n, was nicht nut 
dutch ihre amSboiden Eigenschaften, sondern haupts~chlich durch 
h/iufigen Einse.hluss lebloser Fremdkiirper documentirt wird, 
we.lobe doch nur von den Zellen aufgenommen warden konnten. 
In sehr vielen Epithelioidzellen, welche im Be.griffe waren, sich 
zu Ir umzubilde.n, fand ie.h e.inen oder mehrere Tu- 
berkelbacillen (Fig. 7--12); nicht selten abe.r konnte ich auch 
Entwickelungsstadien der Riesenzellen beobae.hten, welche gar 
keine Bacillen beherbergten, so dass e.s nicht zul/issig w'/ire an- 
zune.hmen, dass die Umwandlung einer Epithelioidzelle nut durch 
dan Bacilleneinschluss be.dingt sei. 

Mit de.m Auffresse.n der Tuberkelbacillen durch Epithe.liod- 
zellen beginnt de.r Kampf der Makrophagen gege.n die Parasiten. 
In einigen F'Xllen liisst es sich nachweisen, dass die Eindringlinge 
dabei ge.tSdtet werden, denn man bekommt Bacillen zu sehen, 
welche abnorm verdickt und mit farblosem Inhalt ve.rse.hen er- 
scheinen (Fig. 8). W/ihrend sie in einigen Epithelioidzellen noeh 
die charakteristische F/irbung aufweisen, verlieren sie die.selbe 
in anderen (Fig. 12 1) mehr oder weniger vollst~ndig, so dass 
dann nut die Form und die Lagerung die ZugehSrigkeit der Ba- 
cillen zu Tuberke.lbakterien documentiren. Indessen sind doch 
derartige Erscheinungen in den Epithelioidzellen der Ziesel selten 
und die grSsste Menge einge.schlossener Bacillen beh'~lt ihre 
typischen, durchaus normalen Merkmale. Bei weitem viel hefti- 
ger wird der Kampf dutch fertige Riesenzellen ge.fiihrt, da mat~ 



hie,: sehr hi~ufig verschiedene l)egradationserscheinungen der 
aufgefressenen Tuberkelbacillen vorfindet. In einigen Fiillen be- 
merkt man im Centrum der Riesenzelle angehiiufte Bacillen, 
welche sich entweder abnorm fiirben odor dutch eigenartige Con- 
figuration auszeichnen, ode," beides zugleich. Es erscheinen 
dann, oft neben ganz normalen Tuberkelbacillen (Fig. 19) solche, 
welche ganz schwach rosa (bei l)oppelf':4rbung mit Fuchsin und 
Methylenblau) odor fast farblos aussehen, und noch audere, 
welche, bei Beibehaltung normaler Form, sich ausgesprochen 
blau fi~rben. In anderen Riesenzellen findet man (Fig. 18) nur 
abweichend geformte Bacillen, welche siimmtlich einen farblosen 
lnhalt aufweisen, an des" Peripherie aber bald roth, bald blau 
(bei derselben I)oppelfiirbung) gefiirbt erscheincn. Nicht seltcn 
sammeln sich die Bacillen haufenweise im Innern grSsserer, im 
Centrum der Riesenzelle gelegener Vacuolen und zcigen dann so- 
wohl die rothe, als blaue odor die beide vermittelnde - -  violette 
F~irbung. In den Fiillen, wo s'i~mmtliche in einer Riesenzellc 
eingeschlossenen Bacillen ausschliesslich blau gef/irbt erscheinen, 
ist man auf den ersten Augenblick geneigt sic nicht ffir Tubes'- 
kelbacillen, sondern fiir irgend eine andere beigemischte Form 
zu halten, so dass nur die Beobachtung s~mmtlicher Ueber- 
gangsstadien von ihrer ZusammengehSrigkeit mit iichten sich 
roth f/irbenden Tuberkelbacillen fiberzeugt. Obwohl der ganze 
Eindruck ffir die Annahme spricht, dass (lie in Verdauungs- 
vacuolen eixsgeschlossenen Bakterien durch die Zellenaction zu 
Grundo gerichtet und so ver~ndert werden, dass sic allm~ihlich 
ihre F/ihigkeit verlieren, den ursprfinglichen (rothen)Farbstoff zu 
behalten, und sich daf/ir blau fiirben, so ist dagegen doch ein 
Einwand zul~ssig. Da, wie wir oben gesehen haben, auch in sol- 
chert Culturen Tuberkelbacillen vorkommen, welche sich nur blass 
rosa oder gar blau fiirben, so liesse sich vermuthen, dass der- 
artige Bacillen in die Bauchhiihle des Ziesels eingespritzt und 
dann yon den Riesenzellen so aufgenommen wurden, dass sich 
in einigen derselben nur rothe, in anderen ausschliesslich blaue 
und it, dritten beide vorf/inden. Derselbe Einwand 1/~sst sich 
auch gegen die Eingangs angefiihrten Ansichten R. Koch 's  (iber 
das Blasswerden, bezw. Absterben der Tuberkelbacillen in Rie- 
senzellen erheben, denn in Culturen kommen ja genug abge- 
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blasste Bacillen vor. Somit hiitten wir uns mit Wahrschein- 
lichkeitsgrfinden begniigen miissen, wenn die Degradationserschei- 
nungen der yon Riesenzellen aufgenommenen Tuberkelbaeillen 
nicht noch andere welt sicherere Anhaltspunkte darbSten. Die 
Thatsaehen lehren uns, dass viel h~iufiger und regelm~ssiger, als 
die eben beschriebenen, andere Vorgiinge an aufgefressenen Tu- 
berkelbacillen l)eobachtet werden konnten, - -  Vorg:~inge, welehe 
sieh unmittelbar an die oben erws verdickten Bacillenformen 
anschliessen. Viele der in Riesenzellen befindlichen Tuberkel- 
bacillen erscheinen yon einem hellen Saume umgeben (Fig. 15, 
16), so dass sie dann am meisten an einige Kapselbakterien, 
wie z. B. an die Fr iedl~nder ' schen sog. Pneumoniebacillen er- 
immrtl. Nut in selteneren F:~illen behalten solche ums'~umten 
Tuberkelbacillen ihre normale Form uud Fiirbung; gewShnlich 
erscheinen sie blasser und diinner, bisweilen mit Verdickungen 
an einem oder beiden Enden. Oft verlieren sie ihre Fiirbung 
g~inzlich, zeichnen sich aber dutch scharfe, bei durehfallendem 
Lichte schwarze Contouren aus (Fig. 17), was auf eine sehroffe 
Verschiedenheit im BrechungsvermSgen der Bacillen und ihrer 
Kapseln hindeutet. Alle die beschriebeuen Ver~inderungen lassen 
sich in allen Details in doppeltgef~irbten Trockenpriiparaten 
leicht und deutlich verfolgen, falls man nut' gute Linsen anwendet 
(ich habe zum grSssteu Theil mit ~v yon Zeiss gearbeitet, abet' 
auch dessen Apochromate benutzt, mit welchen ich indessen 
keine bessercn Bilder erzielen konnte). In nach Kfihne'scher 
Methode (H~matoxylin, Fuchsin, Auramin) behandelten Schnitten 
erscheinen die beschriebenen Riickbildungsstadien der Tuberkel- 
baeillen welt einfSrmiger, indem die letzteren dabei in Gestalt 
vergrSsserter (d. h. sowohl verliingerter, als verdickter) St~bchen 
auflreten, welche sich nicht mehr dutch Fucbsin, sondern dutch 
H~imatoxylin f':irben (Fig. 21 m). 

Die beschriebenen Veriinderungen sind abet nicht die letzten, 
welche die in Riesenzellen eingeschlossenen Tuberkelbacillen er- 
fahren. In weitereu Stadien der Degra(iation verschwinden 
die Bacillen mehr oder weniger vollst'~ndig, w':ihrend die sie 
umgebenden Kapseln daffir desto sch~irfer auftreten, indem sie 
allm~ihlieh deutliehere Contour und einen gelbl~chen Farbenton 
erhalten. Wir bekommen dadurch in der Riesenzelle eins Reihe 
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wurstfSrmiger, hSchst charakteristischer Gebilde (Fig. 22), welche 
nur noch in ihrer allgemeine,1 Configuration an die urspriing- 
lichen Tuberkelbacillen erinnern; bisweilen fin(let man jedoch 
in ihrem Innern die letzten Ueberreste solcher in Form feinster, 
oft kaum merklicher Striche. Derartige riickgebildete uud ein- 
gekapselte Bacil!en bleiben nicht lange zerstreut im Zelleninhalte 
liegen, sondern werden zu einem compacten Haufen vereinigt, 
welcher bernstein/ihnlich aussieht (zumal er auch goldgelb ge- 
fiirbt wird) und nut dutch hie und da hervortretende wurst- 
fSrmigen Endstiicke der Bacillenkapseln seinen Ursprung docu- 
mentirt (Fig. 23). In noch sp'~teren Stadien werden die gelben 
KSrper noch fester zusammengeschmolzen und dabei zu einer 
ganz compacten Masse vereinigt, in welcher man keine Spuren 
tier fr[iheren Zusammensetzung mehr erkennt, oder es treten die 
einzelnen Kapseln und sogar noch die strichfSrmigen Ueberreste 
ciniger Tuberkelbacillen mit Deutlichkeit hervor (Fig. 25). So- 
l)aid die letzteren die gelbe Farbe und eine festere Consistenz 
angenommen haben, werden sie auch in dreifach gef/~rbten 
Schnitten in ganz /ihnlicher Weise dargestellt (Fig. 24), wobei 
man sich fiberzeugen kann, dass (tie gelbe Farbe nicht etwa 
kiinstlich erzeugt wird, sondern den metamorphosirten Bacillen 
oder richtiger ihren Kapseln eigen ist. 

Die beschriebene Reihe yon Veri~nderungen, welche ich in 
ihrer ganzen Vollst/indigkeit viele Male verfolgt habe (aus Er- 
sparniss an Raum babe ich mehrere Stadien nicht ahgebildet), 
beweist unzweifelhaft, d a s se s  sich um ein intracellul/ires Ab- 
sterben der Tuberkelbacillen handelt, und zwar um ein solches, 
welches in den Vorg/~ngen, welche man in Culturen beobachtet, 
durchaus kein Analogon findet. AI)er nicht nut ill Culturen, 
sondern auch extracellul~r in Geweben beobachtet man niemals 
eine solche Reihe riickschreitender Ver/inderungen, wie ich sic 
so oft und so constant im Innern yon Riesenzellen wahrgenom- 
men babe. Bei Untersuehung diinn aufgestrichener Trocken- 
priiparate findet man in seltenen Fiillen hie und da frei lie- 
gende, d. h. nicht im Protoplasma eingeschlossene, sondern in- 
mitten einer zerdr[ickten Masse yon Zellinhalt liegende bern- 
steinfSrmige g~lbe KSrper, indessen sind solche Befunde ganz 
unbedeutend im Verh/iltniss zu denjenigen, wo man alle Riick- 
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bilduL~gssta(iieu unzweifelhaft im Innern der Riesenzelle wahr- 
nimmt; sie erkliirea sich zweifellos durch Herausfallen aus Zellen 
bei der Pr~iparation. In dieser Beziehung sind viel wichtiger 
(lie Schnittpriiparate, wo das Eingeschlossensein solcher Stadieu 
im Leihe der Riesenzellen am deutlichsten und sch:,irfsten her- 
vortritt. 

Die n:~ihere Betrachtung beweist uns, dass die ,gelbe De- 
gradation ~' der Tuberkelbacillen nicht nur mit ihrem Absterben 
zusammenh~ingt, sondern dass dieselbe ausschliesslich unter 
dem Eiufiusse der phagocytiil'en Thiitigkeit lebender Zelleu zu 
Stande gebracht wird. In einigen F~illen sieht man im Zellen- 
leibe eine fast farblose Masse um die abgestorbenen Tuberkel- 
bacillen (Fig. 21), welche hSchst wahrscheinlich auch die Stoffe 
enth~ilt, die einen delet~ren Einfiuss auf eingeschlossene Bacillen 
ausfiben. Dass es sich in den beschriebenen Erscheiuungen 
uicht etwa urn eiuen ,uatiirlichen '~ Tod tier Tuberkelbacillen 
handelt, wie es R. Koch  fiir die yon ihm beobachteten blassen 
Bacillen in Riesenzellen angenommen hatte, dafiir bfirgen uns 
manche Verh~iltnisse, welehe hier ausdriicklich betont zu wer- 
den verdieneu. Erstens giebt es oft genug Riesenzellen, in wel- 
chen ausschliesslich die gelb degradirteu Bacillen liegen, ohne 
(lass sich daneben auch ein einziger normaler Tuberkelbacillus 
betilldet, obwohl es ganz anders sein miisste, falls es sich bier 
um ein Absterben ~lterer Generationen unter Zuriicklassen eiuer 
Nachkommeuschaft handeln sollte. Zweitens sieht man im Iu- 
nern der gelben KSrper keiue Spuren etwaiger Sporen, sei es 
in Form gefi~rbter Kiigelchen oder ungef:,irbter Lficken, welche 
doch bei natiirlichem Tode wenigstens einigemal auftreten 
miissten. SSmmtliche wahrgenommenen Thatsachen deuten 
darauf hin, dass die yon Riesenzellen aufgefressenen Tuberkel- 
baeillen unter deren Einfiusse absterben uud einer Reihe yon 
Veriinderungen unterliegen. Die letzteren, denke ieh mir, kom- 
men folgendermaassen zu Stande: auf den Angriff seitens der 
Zelle gegen die aufgefressenen Bacillen secerniren die ]etzteren 
eine Hiille, welche sie schfitzen soll, abet dutch die vou der 
Zelle ausgeschiedenen Stoffe dm'chdrungen wird, wodurch der 
Bacillus abstirbt und die Hiille allm~hlich gelb'und fest wird. 
Diese Hypothese st/itze ich auf die Thatsachen, dass anfangs 
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die schleimig aussehende Hiille um jeden Bacillus gesondert 
liegt, wi~hrend in sp~teren Stadien, wemi die Bacillen bereits 
abgestorben sind, alle gelb gewordenen ttiillen miteinander ver- 
einigt und in eine gemeinsame compacte Masse verwandelt wet'- 
den. Bei ni~herer Untevsuchung erweist sich diese bernsteinartige 
gelbe Masse aus einem sehr resistenten Stoffe bestehend, welcher 
durch starke S/~uren gar nicht angegriffen und durch concentrirte 
AetzkalilSsung nut sehr wenig veri~ndert wird. Aus der ganzen 
Summe mir bekannter intracellul~irer Ver'~nderungen der yon 
Phagocyten aufgefressenen Parasiten kenne ich nut ein einziges 
Beispiel, welches eine n'~here Analogie zur gelben Degradation 
der Tuberkelbacillen aufweist, und zwar die Ver~nderungen der 
Sprosspilzsporen yon Monospora bicuspidata in den Blutkiirper- 
chen von Daphnia magnai). Hier werden ebenfalls die Sporen 
dutch phagocyt~re Einwirkung angegriffen und zu braungelben 
Massen verwandelt, welche sehr resistent sind und im Innern 
der Leukocyten erhalten bleiben. Die grosse Aehnlichkeit be- 
ruht wahrscheinlich darauf, dass wir in beiden Fi~llen eine 
Beute der Phagocyten vor uns haben, welche sich durch feste 
Membran auszeichnet. 

Wenn es somit unzweifelhaft feststeht, dass die aufgefi'essenen 
Tuberkelbacillen unter dem Einfiusse der Phagocyten eine Reihe 
charakteristischer Degradationen erfahren, so wird man auf der 
anderen Seite nicht billigen kiinnen, solehe Veriinderungen in 
die Kategorie der intracelluliiren Verdauung zu stellen. Eine 
Verdauung, d. h. eine Ueberffihrung in liislichen Zustand kommt 
dabei in der That nicht vor, so dass man derartige ])egradations- 
erseheinungen eher mit der Bildung yon Kothsteinen im 1)arm- 
kanal vergleichen kiinnte. 

Bis jetzt habe ich nut diejenige Seite des Kampfes bespro- 
chen, bei welcher die K(irperzellen Sieger bleiben. Wie oft das 
in der That vorkommt, kann man daraus ersehen, dass man 
bisweilen in ganzen Pr~paraten nur zerstiirte Tuberkelbacillen 
und nut h~ichst selten ein Paar normale Individuen finder. Solche 
Priiparate habe ich namentlich aus der Zieselmilz h~iufig er- 
halten. Auf der anderen Seite kann man abet auch Erschei- 

~) Dieses Archly Bd. 96. 1884. S. 182. 

Avchiv L pathol.  Anat, Bd. CX]l l .  Hft. 1, () 
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nungen wahrnehmen, welche auf den Sieg der Tuberkelbakterien 
hinweisen. Selbst nach langer Dauer der Infection konnte ich 
in den Riesenzellen der Netzdrfisen ungeheuer viele Bacillen be- 
obachten, wovon die grSsste Anzahl in jeder Beziehung durch- 
aus normal aussah (Fig. 21). Solche Riesenzellen waren meistens 
mit vielen, zum Theil ~usserst langen und feinen Protoplasma- 
fi)rts~tzen versehen, womit sie die Bacillen auffingen. Ob sieh 
die letzteren auch im Leibe der Riesenzelle selbst vermehren, 
dariiber konnte ich aus begreifiichen Griinden nieht entscheiden. 
Sehr auffallend war abel" die Thatsache, dass die yon Tuberkel- 
bacillen vollgestopften Riesenzellen in keiner Beziehung ange- 
griffen schienen, zumal sie sich ganz normal f~rbten und durch 
ihre Pseudopodien und Theilungsbilder auf eine lebhafte Th~tig- 
keit schliessen liessen. In solchen Fi~llen konnte die phago- 
cyti~re Kraft nicht ausreichen, um s'iimmtliche Bacillen zu ver- 
nichten. Nicht selten beobachtete ich solche Riesenzellen, welche 
in ihrem Centrum grSsstentheils abgestorbene Bacillen enthielten, 
w'~hrend sie an der PeriDherie mit einer Menge ganz normal 
aussehender Parasiten angefiillt waren (Fig. 21). Wahrschein- 
lich konnte die Zelle ehm gewisse Menge yon Bacillen iiber- 
w~ltigen; als sich aber dann immer neue und neue Quantitiiteu 
ansammelten, musste die phagocytiire Th~tigkeit zum Stehen 
gebracht werden. Dutch den Baeilleneinfiuss at)gestorbene 
Riesenzellen waren ausserordentlich selten; k'~.sige l)etritusmassen 
konnte ich gar nicht finden, auch nicht bei solchen Zieseln, 
welche nach l'~ingerer Incubation zu Grunde gegangen waren. 

Je li~ngere Zeit zwischen der Infection und der Unter- 
suchung des Thieres (hath dessen natfirlichem oder gewalt- 
samem Tode) vel'ging, desto ausgesprochener waren die Degra- 
dationserscheinungen derTuberkelbacillen zu beobaehten. Ange- 
sichts der yon B a u m g a r t e n  (s. o.) so bestimmt ge'~usserten 
und mehrmals wiederholten Behauptung, dass bei Kaninchen in 
keiner Art yon Tuberkelelementen, also auch nicht in Riesen- 
zellen, yon einer Degradation eingeschlossener Bacillen eine 
Spur wahrzunehmen sei, konnte man leicht gtauben, (lass 
bei der grossen Empfiinglichkeit der Kaninchen fiir Tuberculose 
dercn Riesenzellen nicmals Tuberkelbacillen zu besiegen im 
Stande w~iren. Zu einer solchen Annahme griff auch ich, um 



den yon Baumgar ten  aus seinen l:leobachtungen gegen die 
Phagocytenlehre abgeleiteten Einwand zu widerlegen. Ein n'~he- 
res Eingehen in die Frage hat mir abet gezeigt, dass ich 
reich etwas geirrt hatte. Wenn auch bei directer Infection 
in die Blutbahn die Kaninchen constant nach kurzer Frist 
zu Grunde gehen, ohne einen merklichen Widerstand gegen die 
Tuberkelbacillen zu zeigen, so ist das bei anderen Infections- 
weisen, z. B.-bei der Impfung in die vordere Augenkammer, wie 
sie auch Baumgar ten  anwendete, nicht der Fall. Schon in 
der klassischen Arbeit von R. Koch finden wit mehrere An- 
gaben, welche auf einen gewissen Widerstand des Kaninchen- 
organismus gegen Tuberkelbacillen hinweisen: so ist ihm die 
verschiedene Incubationsdauer bei verschiedenen Individuen und 
namentlich ein gewisses Hinderniss seitens der Lymphdriisen auf- 
gefallen. So sagt er gerade beim Besprechen der Versnche 
mit Impfung in die vordere Augenkamme," der Kaninchen Fol- 
gendesl): ,Wird dagegen yon vornherein eine grosse Menge der 
Bacillen in die vordere Augenkammer deponirt, dann hat es den 
Anschein, als oh den Bacilleu der vorhin angedeutete Weg zum 
Theil erspart bliebe, nalnentlich scheint es, als oh die Lymph-  
drfisen, welche sonst immer  dem For t sch re i t en  (let 
Baci l len einen Wide r s t and  entgegensetzen und sie 
lii ngere oder kfirzere Zeit  f e s t h a l t e n ,  ganz fibersprungen 
werden." In meinen Versuchen war ich dutch eine oft auf viele 
Monate sich ausdehnende Incubationsdauer bei mehreren Kaninchen 
iiberrascht, welche auch auf einen nicht unerheblichen Wider- 
stand hindeutete. Um das Wesen des letzteren zu ermitteln, 
untersuchte ich das betreffende Material, welches ich zum Theil 
der Giite des Herrn Dr. Muska tb l i i th  verdanke, und land da- 
bei, dass die Sache sich hier iihnlich wie beim Ziesel verhiilt. 
Vor Allem untersuchte ich tuberculSse Halsdrfisen eines Kanin- 
chens, welches in Folge der Einspritzung einer Tuberkelbacillen- 
cultur in die vordere Augenkammer nach mehreren Wochen 
starb. Es zeigten sich auf Schnitten viele Riesenzellen, von 
denen nicht wenige die oben beim Zicsel beschriebene gelbe Ent- 
artung der aufgeti'essenen Tuberkelbacillen aufwiesen. Obwohl 

1) Mittheil. a. d. k. Gesundh.  Bd. lI.  1884. S. 70. 
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in quantitativer Beziehung diese Erscheinung bei Kaninchen sehr 
viel weniger ausgesprochen war, so konnte ich doch mit aller 
Deutlichkeit die wichtigsten Stadien der Bacillend%radation im 
Innern der Riesenzellen verfolgen. Die Fig. 28 und 29 bei n 
zeigen uns gelb entartete verdickte Bacillen mit der H/ille und 
dem strichfSrmigen Ueberbleibsel des Bacillenkiirpers, ganz Khn- 
lich wie ich es so oft beim Ziesel beobachtet hatte. W/ihrend 
in einigen Riesenzellen neben den degradirten auch ganz nor- 
male Bacillen lagen (Fig. 28), konnte ich in anderen ausschliess- 
lich entartete Parasiten auffinden (Fig. 29). Bernstein~hnliehe 
Conglomerate, in denen die Bacillenform bereits ganz verwischt 
wurde, konnte ich ebenfalls mehrmals beobachten. Bei einem 
solchen Sachverhalte li~sst sich der Widerstand seitens der Lymph- 
driisen auf die Th/itigkeit der in denselben befindlichen Phago- 
cyten zuriiekfiihren. Auf die Erkli~rung des Umstaudes, wie es 
eigentlich mSglich war, dass die so charakteristischen Entartungs- 
erscheinungen der Tuberkelbacillen im Kaninchenorganismus 
Baumgar ten  vollst/kndig entgangen waren, erlaube ich mir 
nicht n/iher einzugehen, rathe abet denjenigen Forschern, welche 
sich yon der Sache mit eigenen Augen iiberzeugen wollen und 
welchen das Zieselmaterial etwa nicht zug'~nglich w/ire, sich 
gerade an die Untersuchung tuberculSser Lymphdriisen von Ka- 
ninchen~ die in die vordere Augenkammer mit Bacillenculturen 
geimpft wurden, zu halten. Uebrigens muss ich bemerken, dass 
ich bei solchen Kaninchen auch in anderen Organen, z. B. in der 
Leber, ganz gleiche Entartungsph:~inomene beobachtete. 

Wenn somit die Riesenzellen der Kaninchen in ihrer pha- 
gocyt/iren Rolle gegen Tuberkelbacillen sich ikhnlich, wie die ent- 
sprechenden E[emente der Ziesel , verhalten, so erweisen sie sich 
verschieden in Bezug auf ihren Entwickelungsmodus. Einer so 
charakteristischen Kernknospung, wie sie in der Riesenzellenbil. 
dung beim Ziesel auff/illt, bin ich bei Kaninchen niemals begegnet. 
Hier erfolgt die Bildung vielmehr durch Zusammenfiiessen von 
zwei oder mehreren Epithelioidzellen, ohne dass dabei die Kerne 
irgend welche namhaften Ver/inderungen aufweisen. Es sammeln 
sich die amSboiden Makrophagen zu einem grSsseren oder klei- 
neren Haufen (Fig. 26), legen sieh dicht aneinander an, so dass 
die aneinander grenzenden Contouren noch kaum zu-errathen 
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sind (Fig. 27, die beiden unteren Zellen) und vereinigen sich 
schliesslich zu einem mehrkernigen Ganzen. Nachdem die 
Ricsenzelle sich auf eine solche Weise gebildet hat, kommen 
nachtr'/iglich noch einzclne Zellen (Fig. 29), um dieselbe noch zu 
vergrSssern. 

Ich brauche hier kaum noch besonders hervorzuheben, dass 
die Zerfallserscheimmgen der Riesenzellen, sowie anderer Tu- 
berkelclemente, beim Kaninchen bei Weitem viol st~irker ausge- 
sprochen sind, als beim Ziesel, und auch eine ~ichte Verk~sung 
aufweisen, wobci sich in den I)etritusmassen viele ganz normal 
aussehende Bacillen vorfinden. 

Als Hauptergebniss meiner Beobachtungen kann ich den 
Schluss anffihren, dass die Tuberkelelemente iiberhaupt und die 
Riesenzellen insbesondere, welche beide als '~chtc Phagocyten 
(und zwar Makrophagen) auftreten, als Wehrorgane des Organis- 
mus gegen die Tuberkelbacillen eine wichtige Rolle spielen.: 
Wie es auf einor Seite nicht bezweifelt werden kann, dass die 
Phagocyten vollkommen lebendige und virulente Tuberkelbacillen 
activ auffressenl), so muss man auf der anderen Seite bestimmt 
behaupten, dass die Riesenzellen im Stande sind, diese Parasiten 
zu tSdten und in eine bernstein'~hnliche gelbe Masse zu ver- 
wandeln, l)ass eine solche Wirkung nicht immer erfolgt und 
dass Tuberkelbacillen auch der deletKren Th~itigkeit yon Riesen- 

~) Ich will diese Gelegenheit benutzen, um nochmals hervorzuheben, dass 
nach meiner Ansicht auch die Recurrensspirillen im lebendigen Zu- 
stande yon den Milzleukocyten aufgefressen werden. Gegen die neuet'- 
dings yon Prof. W e i g e r t  (Fortschr. d. Med. 1888. No. 3) gemachten 
Einw'inde muss ich doch hervorheben, dass die Spirillen bei Apyrexie 
sich ganz anders verhalten, als abgestorbene odor ganz indifferente 
FremdkSrper (auch Bakterien)~ indem sie weder in der Leber noch 
ira Knochenmarke festgehalten werden~ sondern nut in der Milz, wo 
sie auch nicht yon Pulpazellen, sondern ausschliesslich yon poly- 
nucle~u'en Leukocyten aufgenommen werden. Wenn mein verehrter 
Kritiker behauptet, dass ,wit noch gar nichts N~heres fiber d.ie Be- 
ziehung bolder Elemente, der Mikrophagen und Makrophagen, zu ein- 
ander und zu FremdkSrpern wissen", so muss ich dagegen einwenden, 
dass es im Gegentheil ganz gut bekannt ist, dass die FremdkSrper 
zum grossen Theil yon Pulpazellen, d. h. yon ~chten Makrophagell ge- 
fressen werden. 
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zellen entgehen kSunen, versteht sich natiirlich you selbst. Auf 
der anderen Seite muss nachdriicklich betont werden, class die 
,,gslbe Entartung" der Tuberkelbacillen nicht den einzigen Ab- 
stsrbemodus diessr Parasiten in den Zelleu darstellt, dafiir abcr 
besonders interessant ist, insofern sis am besten die phagocytih's 
t)~olle der t>desenzellen beweist und illustrirt. 

Die angeftihrten Beobachtungen uud Schlussfolgerungen 
widersprechen den Ansichten muncher Forscher, welshe in den 
Tuberkelriesenzellen ausschliesslich degenerative Erscheinungen 
crblicken. So meint W e i g e r t l ) ,  ,,dass die L a n g h a n s ' s s h e n  
R i e s e n z e l l e n  s i n e P a r t i a l v e r k ~ s u n g  yon in W u c h e r u n g  
begr i f fenen  Ze l len  d a r s t e l l e n " .  Er behauptet, dass die 
blasse oder farblose csntrale Partie der Riesenzelle in Folge der 
Bacilleninvasion abgestorben ist, wobei ,,die Zelle, trotzdem sie 
so zu sagen ihre gute Absicht zur formativen Neubildung dutch 
die Kerntheilung zu erkennen giebt, doch ihr  P r o t o p l a s m a  
n i c h t  unter Bildung einer entsprechsndsn Anzahl neusr Ele- 
monte zu t he i l en  ve rmag" .  B a u m g a r t e n  ~) s6hliesst sieh 
dieser Ansieht an, indem er bshauptet, dass Riesenzellsn ,als 
B i l d u n g s h c m m u n g e n  des n o r m a l e n  Z e l l t h e i l u n g s v o r -  
ganges  zu betrachten sind". Nun habsn wit gssshen, dass in 
den you mir beobachteten F'~llen die Riesenzellen entweder 
<lurch starkes Washsthum dss Protoplasma, verbunden mit einsr 
Kernknospung odor Fragmentirung, odor durch Vsrschmelzen 
mehrerer Zellindividusn, also nicht dutch eine verhinderte Thei- 
lung, zu Stande kommen. Offenbar hat es f/it den Kampf gegen 
Tuberkelbacillen eine wesentliche Bedeutung, dass sich (label 
grosse Protoplasmamassen mit zahlrsishen Kernen bilden, was 
uns um so wsniger befremden kann, als ja in so vielen Fiilleu 
yon intracellul/h'er Verdauung (z. B. bei Spongien, Siphonophoren, 
Tubsllarien u. s. w.) m~chtige Zelleneolonien, sog. Plasmodien, 
entstshen. Es ist aush leieht begreiflich, dass solche Zellen- 
complexe einen wirklichen Vorthcil fiir die verdauende Function 
mit sich bringen k~nnen und dass die Natur mehrere Wegc be- 
treten mag, um den gleichen Erfolg zu gewinnen (iihnlich wie 
die Vermehrung durch Theilung, Knospung u. s. w. erreicht wird). 

~) Deutsche medic. Wochenschr. 1885. S. 599--603. 
~) Pathologischc Mykologie. S. 571 IT. 
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Gegen die Behauptung, dass Riesenzellen in Folge der Un- 
f~ihigkeit des Protoplasma zur Theilung entstehen, l~isst sich ein- 
fach anfiihren, dass Tuberkelriesenzellen sich gauz gut theilen kSn- 
neu, und zwar auch in den F~illen, wo ihr Leib eine Unzahl von 
Bacillen enth~ilt und wo die centrale M;isse der Zelle sich wenig 
oder gar nicht ffirbt. Man kann dabei beobachten, wie diese 
Masse durch die peripherische Protoplasmaschicht zusammenge- 
zogcn wird, wenn sich eine briickenartige Verbindung zwischen 
zwei Tochterzellen bildet. Wenn es auch nicht bestritten wer- 
den kann, class beim Tode einer Riesenzelle die hellere eentrale 
l)artie nekrotisch untergehen kann, so ist doeh gar kein Grund 
vorhanden, anzunehmen, dass in einer beweglichen, theilungs- 
fiihigen, wenngleich bacillenhaltigen Riesenzelle das blasse Endo- 
plasma yon Anfang an bereits abgestorben ist. Wir sehen ja 
auch andere Zellen, z. B. die sog. multinucle~ren Leukocyten, 
bei welchen der gesammte Zellinhalt ungef~irbt ist, trotzdem voll- 
kommen lebenstfichtig bleiben. Viel wahrscheinlicher scheint 
mir die Annahme zu sein, dass die centrale blasse Masse der 
Rieseuzelle von Stoffen imprs ist, welehe auf Bacillen einen 
deleti~ren Einfiuss ausfiben, wie ich es bei der Besehreibuug der 
Fig. 21 hervorgehoben habe. 

Die Ansicht, dass Riesenzellen bei Tuberculose als Haupt- 
waffen des Organismus gegen parasitische Bakterien auftreten, 
wird demnach dutch s~mmtliche Thatsachen unterstiitzt. Auch 
das von B a u m g a r t e n  betonte Verh~ltniss, dass, bei zu starker 
Wirkung der Tuberkelbacillen, die Riesenzellenbildung ausbleibt, 
l'~sst sich yon demselben Standpunkte leicht begreifen. Wenn 
aber das Punctum saliens der reactiven Prozesse bei Tubercu- 
lose - -  die Riesenzelle - -  so gut mit den Principien der Pha- 
gocytenlehre harmonirt, so lassen sich vielleicht auch andere 
histologische Vorg~nge bei der Tuberkelbildung mit denselben in 
Einklang bringen. Soweit ich aus den yon mir angestellten 
Untersuchungen sehen kann, erfolgt bei der Tuberculose eine 
mehr oder weniger reichliche Ansammlung von amSboiden Pha- 
gocyten, welche die Bacillen auffressen und sich entweder zu 
Eiterzellen oder zu epithelioiden Granulationszellen gestalten, 
wobei die letzteren eventuell auch Riesenzellen erzeugen kSnnen. 
Injicirt man reine Tuberkelbacillenculturen unter die Haut, in 
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die vordore Augenkammer odor direct in das Blut, so werden 
die St~ibchen iiberall gleich darauf yon zahlreichcn Mikrophagen 
(d. h. den sog. polynucle~iren Leukocyten nach E h r l i c h ' s  Ter- 
minologie) aufget'ressen. Friiher odor sp/iter gesellen sich zu 
ihnen auch Makrophagen in Gestalt grSsserer Leukocyten mit 
fiirbbarem Protoplasma und einem grossen blassen Kerne, d. h. 
uninucle/irer Leukocyten, wclche die Gruppen 2 und 3 von 
E h r l i c h ' )  ausmachen. Es 1/isst sieh leicht beweisen, dass diese 
Makrophagen sehr zahlreich im Blute vorkommen, und gerade 
ihre H/iufigkeit bei Tuberculose ist schon friiher Ehr l i ch  :) auf- 
gefallen, l)em Eiter beigemischt odor im Innern der Gef/isse 
bem/ichtigen sich die Makrophagen zahlreieher Tuberkelbaeillen, 
so dass manche yon ihnen yon Bacillen ganz strotzen. WKh- 
rend es im Eiter zu keiner namhaften Weiterbildung kommt, 
wachsen die Makrophagen im Blute (namen/lich in den Lungen) 
zu epithelioiden Zellen aus und bilden auch Riesenzellen; es 
sammeln sich dabei die tuberculSseu zelligen Elemente zu griis- 
seren odor kleineren ttaufen an, welche die Tuberkelkeime dar- 
stellen. Zu ihnen gesellen sieh noch zahlreiche Lymphocyten, 
d. h. kleinere einkernige Leukocyten, we]che sich allmiihlich zu 
Makrophagen umbilden. Bei der Entstehung tier Lebertubercu- 
lose betheiligen sich an der Tuberkelbildung nicht nur die Makro- 
phagen des Blutes, sondern auch diejenigen Zellen, welche als 
Endothelelemente der Lebereapillaren beschrieben sind. Bekannt- 
lich unterscheidet sich der Endothelbeleg der letzteren dadurch, 
(lass er keine Silberlinien aufweist, mithin also keine zusammen- 
h~ingende Wand darstellt, sondern aus einzelnen Zellen zusam- 
mengesetzt ist, welche verschiedene FremdkSrper leicht auf- 
nehmen und sich amSboid bewegen kSnnen. Sowohl in histolo- 
gischer, als in physiolegischer Beziehung erscheinen diese Leber- 
makrophagen ganz den Blutmakrophagen /ihnlieh und spielen 
auch die gleiche Rolle bei der Bildung der Lebertuberkel. So 
plausibel es ware, anzunehmen, (lass die Leberzellen (welche ja 
entodermaler Natur sind) unter einem so starken Reize, wie dem 
der Tuberkelbacillen, zu ihrer urspriinglichen phagocyt~iren Rolle 

1) Uther die Bedeutung der neutrophiten KSrnung. Charitd-Annalen. 
XII. Jahrg. 1887. 

'~) Zeitschr. f. klin. )ledic. Bd.I. 1880. S. 559. 
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zur/ickkehren, so babe ich doch dicse Ansicht in Wirklichkeit hie- 
reals erffillt gesehen. Sowohl beim Kaninchen, als beim Zicsel 
oder beim Sperling, bei welchem sich die Lebertuberculose im 
hSchsten Maasse entwickelt, konnte ich nicht einen einzigen 
Tuberkelbacillus in einer ~ichten Leberzelle auffinden, w~hrend 
dicht daneben colossale Mengen dieser Bakterien im Innern der 
Makrophagen des Blutgefiisssystems (d. h. in amSboiden Endo- 
thelzellen und in den uninuclei~ren Blutleukocyten)lagen. In 
diesem, sowie in den meistcn anderen Punkten weichen meine 
Beobachtungen somit ab yon der in den letzten Jahren ent- 
wickelten Lehre B a u m g a r t e n ' s l ) ,  welche you vielen Forschern 
und sogar yon Z i eg l e r  ~) (welcher fi'fiher ganz anderer Ansicht 
war) acceptirt wurde. Nach dieser Lehre sollen die Leukocytcn 
eine ganz untergeordnete Rolle bei der Tuberkelbildung spielen, 
w~hrend vcrschiedenartigen ,,fixen" Gewebszellen dabei eine her- 
vorragende Bedcutung zugeschrieben wird. So sollen z. B. bei 
der Lebertuberculose ~chte Leberzellen, gleich den Capillarendo- 
thelien, durch mitotische Theilung Epithelioidzellen producircn, 
w/ihrend bei der metastatischen Lungentuberculose dieselbe 
Rolle, ausscr den Capillarendothelien, noch dem Alveolarepithel 
zukommen soil. Nun ist es allerdings ganz richtig, dass in 
tuberculSs afficirten Organen mitotische Theilungen vorkommen, 
wie sic frfiher schon yon Arno ld  ~) constatirt wurden, nur stehen 
sic nicht mit der Epithelioidzellenbildung in einem solchen Zu- 
sammenhange, wie er von B a u m g a r t e n  und seinen AnlrXngern 
angenommen worden ist. Die in einer tuberculSsen Leber sich 
mitotisch theilendcn Lcberzellen liefern eben neue Leberzellen 
und nicht Epithelioidzellen, welche letzteren, wie ich oben sagte, 
aus Makrophagen des Blutes und der Capillaren ihren Ursprung 
nehmcn. Das AblSsen der Capillarendothelzellen in der Leber 
hat auch B a u m g a r t e n  (Tuberkel, 9(;) gesehen, nut bringt 
er diesen Act mit der mitotischen Theilung in Zusammcnhang, 
wiihrcnd nach meincn Beobachtungen amSboide Bewegungen der 
betreffenden Elemente, ihr AblSsen u. s. w. w/~hrcnd vollkommencr 
Ruhe des Kerns stattfinden. Einzelne Mitosen kommen auch 

~) Tuberkel und Tuberculose. 1885 u. Pathologische Mykologie. II. 1887. 
2) Lehrb. d. patho]. Anatomie. Ffinfte Auft. 1887. Bd.I.S.  395 ft. 
3) Dieses Archiv. 1882. Bd. 87. S. 132. 
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an fertigen Epithelioidzellen vor, nur erscheinen sie im Ganzen 
so selten, dass sie keine grosse Bedeutung bei (h,r Tuberkelbil- 
dung spielen k6unen i). Bei der metastatischen l, ungentubercu- 
lose ist die Rolle der uninucle~ren Leukocyten in der 1)roduction 
von Epithelioidzellen so evident, wie man sich nur w/inschen 
kann. Die Lungentuberkelbildung beiKaninchen (nach Injection 
tier Culturen in die Ohrvene) erfolgt in wenigen Tagen, wobei 
man starke Anhfiufungen yon fertigen Epithelioidzellen, sowie 
von Lymphocyten beobachten kann, obwohl Mitoscn nur sehr 
selten beobachtet werden kSnnen. Bisweilen gelangen Ba- 
cillen in die Alveolen, wo sie im Innern der sog. Staubzellen 
erscheinen, welche wahrscheinlich eingewanderte uuiuucle/ire 
Leukocyten sind. Die Capillarendothelzellen spielen bei der 
Tuberkelbihlung keine directe Rolle, sondern sind hSchst wahr- 
scheiulich indirect betheiligt, indem sic mobil werden und die 
Anzahl uninucleiirer Leukocyteu vergr6ssern. Ich habe bereits 
in einer friiheren Arbeit die Mangelhaftigkeit der Methode 
B a u m g a r t e n ' s  hervorgehoben, da er gewiss bessere Resultate 
nach der hnpfung yon Reincultu~'en h~itte bekommeu kSnnen. 
Als eine zweite Quelle unrichtiger Ausehauungen des genannten 
Pathologen muss ich die ungeniigende Kenntniss der leukocyt/iren 
Elemente des Blutes angeben. Wie aus dec ganzen Darstellung 
B a u m g a r t e n ' s ,  namentlich aus seinen Abbildungen hervor- 
geht., nimmt or gar keine R/icksicht auf clio im Blute vorhan- 
denen grSsseren protoplasmareichen Leukocyten mit einem run- 
den, ovalen oder hufeisenfSrmigen Kern, welcher saftreich ist und 
deshalb sich weniger intensiv f/trbt, als (tie Kerne der gewShn- 
lichen multinuclehren Leukocyten oder der kleineren Lympho- 
cyteu. Hii~tte or (tie uuinucleih'en Makrol)hagen des Blutes be- 
achtet, so w'~re ihm ihve grosse Aehulichkeit mit epithelioiden 
Tuberkelzellen gewiss aufgefallen. Auch (let" schroffe Gegensatz 
zwischen dunkelkernigen Leukocyten und blasskernigen Epithelioid- 
zellen, wie er von B a u m g a r t e n  angeuommen wird, existirt 
nach meinen Beobachtungen nicht, da yon gewidhnlichen Lympho- 
cyteu zu/ichten uuinucleSren Blutmakrophagen, bezw. Epithelioid- 
zellen alle mSglichen Uebergangsstadien vot'kommen. 

~) h'h sehe bier natiivlich yon den Vorgiingeu der Riesenzellenbildung 
bpim Ziesel ab. 
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Meine Wa.hrnehmungen sprechen somit zu Gunsten der ~lte- 
ren Ansicht yon Zieg le r  und der Anschauungen yon Arnold 
und R. Koch, welche den Leukoeyten (lie griisste Bedcntung 
bei der Tuberkelbildung vindiciren. Inwiefern eine solehe 
Sachlage mit den Principien der Phagocytenlehre stimmt, liegt 
auf der Hand und braucht nicht niiher auseinandergesetzt zu 
werden. 

Einige Forscher, wie z. B. Klebs I) und Rfihle ') ,  haben 
sieh schon vet einer speciellen Untersuchung iiber die Beziehun- 
g e n d e r  Tuberkelbakterien zu den Tuberkelzellen der Ansicht 
angeschlossen, dass es sich um einen gegenseitigen Kampf han- 
delt, wobei in der Mehrzahl der F.alle die Zellen unterliegen, 
w/ihrend andererseits auch die Bacillen zum Untergang gebracht 
werden k/Snnen. Von einigen Autoren wird eine derartige An- 
sicht auch Rob. Koch zugeschrieben, obwohl mit Unrecht, da er 
das Blasswerden eingeschlossener Bacillen, bezw. deren Ted 
nicht einer Einwirknng seitens der Zellen. sondern einer natiir- 
lichen Generat, ionsfolge ausdriicklieh zuschreibt. Andere For- 
scher, wle v. Chr i s tmas -Di rek inek-Holmfe ld  a) und Baum- 
garten sehen in den Verh/tltnissen bei der Tuberculose prin- 
cipielle Widerspriiche gegen die Phagocytenlehre. Auf eine 
speciellere Analyse ihrer Angriffe brauche ich wohl nicht niiher 
einzugehen, da alles Obige zur Antikritik hinreichend dienen 
kann. Was die in letzterer Zeit gegen (lie genannte Lehre ge- 
machten Einw/inde betriffL so erlaube ich mir meine vertheidi- 

1) hllgemeine Pathologie. 1887. S. 234. Wenn Prof. K lebs  in diesem 
Werke (S. 420) die Entdeckung der parasitenvernichtenden Rolle der 
Phagocyten Prof. G r a w i t z  zuschreibt, so brauche ich dagegen nur 
die folgenden Worte des letzteren aus dessert grundlegender Arbeit: 
,,Die Theorie der Schutzimpfung" (dieses Archly Bd. 84, 1881. S. IO4) 
zu citiren: ,dieselben (Pilzsporen) waren  n i e m a l s  in f a r b l o s e  
B l u t k S r p e r c h e n  e i n g e s c h l o s s e n " ,  ,dass abet die Blutzellen nicht 
etwa dadurch die Keimkraft der Sporen vernicbten, dass sie dieselben 
in ihr Protoplasma aufnehmen und sic geradezu ersticken" u. s. w. 
G r a w i t z  acceptirt hier die Lehre yon N~ge l i  fiber die Concurrenz 
zwischen Gewebczellen und Parasiten bei dem Verbrauch flfissiger 
Nahrung. 

2) Z i e m s s e n ' s  Handbuch. Bd.V. 3. Autl. 1887. S. 34, 
a) Fortschr. d. Med. Bd. 5. 1887. S. 403, 
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genden Bemerkungen  darfiber bis auf  die ausfi ihrl ichere Dar- 

stellung der Biologic der Phagocyten aufzuschicben'). Hier 
mSchte ich nut hervorheben, dass yon den Forschern, welche 
racine Untersuchungen wiederholt odor auf dem gleichen Gebiete 
- -  unter specieller Beriicksichtigung der Phagocytenfrage - -  
eigene Beobachtungen angestellt haben, sich gegen (tie Phagocyten- 
lehre B a u m g a r t e n  und v. Ch r i s tmas -D i r ck inck -Ho lmfe ld ,  
daf(ir aber (ira Grossen und Ganzen, abgesehen vo,~ einigen Ab- 
weichungen secund/irer N a t u r ) B a l b i a n i ,  Golgi,  Guarn ie r i ,  
] tess ,  Laehr ,  Lubarsch ,  Marchia fava  und Cel l i ,  Paw- 
lovsky ,  Podres ,  R ibber t ,  Schii tz  und S s u d a k e w i t s c h  
u. A. ausgesprochen haben. 

t) Obwohl das Urtheil des Herrn Prof. Z i e g l e r  (Handb. d. pathol. Anat. 
b. Aufl. Bd . I .S .  341) sich durch besondere Sch~rfe auszeichnet, indem 
er die Aufstellung der Phagocytentheorie nur dureh meine Unwissen- 
heir erkliirt und dabei bemerkt, dass meine Untersuchungen, ,soweit 
sie die Pathologie betreffen, neue Beobaehtungen nicht gebraeht" haben, 
so bin ich leider nicht im Stande, auf seine Kritik zu antworten, da 
ich in seinen Bemerkungen keine sachlichel~ EinwF, nde finden kann. 
W e n n e r  sagt, class tier ,defensive Einfluss (der Zelle) gegenfiber 
dem Spalipilz nicht darin liegt, ob sie ihn aufnehmeu kann odor 
nicht", so wiederholt er die yon mir sehon im Jahre 1884 gei~usserte 
Ansicht; w e n n e r  abet hiuzuffigt, class dabei die lIanptsaehe darin 
liegt, ,ob die Zusammensetzung der zwischen und in den Zellen ge- 
]cgenen N~ihrfliissigkeit, sowie die chemisehen Vorg~nge, welche sich 
in derselben unter dem Einfluss tier ZelIth:,itigkeit abspielen, dem Spalt- 
pilz eine Vermehrung gestatten", so wiederholt er zum Theil (was die 
i,ltracelluliiren Vorg~nge betrifft) gleichfalls meine Angaben, zum Theil 
ii.ussert er aber Ansiebten, ffir die er gar keine Anhaltspunkte beibringt. 
Die beil~iufig a. a. O. S. 386 fiber die extracellul~tre Lage der Milzbrand- 
bacillen yon Z i e g l e r  gemachten Angaben widersprechen weder der 
Theorie, noch den yon mir im Jahre 1884 (dieses Archly Bd. 97) mit- 
getbeilten Beobachtungen fiber die Beziehung der Bakteridien zu Phago- 
cyten, die mir zum grossen Theil neu zu sein schienen. Aueh jetzt, 
nachdem Prof. Z i e g l e r  erkKirt hat, dass sie dies eben nicht waren, 
weiss ieh nieht, yon were sonst sie eigentlich herrfihren. Mein Kritiker 
hat es untet'lassen, darauf bestimmt hinzuweisen, wie er aueh leider nieht 
angegeben hat, wer vor mir die pathologischen Prozesse, we|che auf 
Traumen odor Infection bei wirbellosen Thieren folgen, erforseht hat. 
Odor meint vielleicht Plof. Z i e g l e r ,  class diese Saehen nicht ,die 
Pathologie betreffen" ? 
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Erkli~rung der Abbildungen. 
Tafel IV - -  V. 

Sgmmtliche Abbildungen sind mit dem Nache t ' sehen  Zeichenprisma 
entwo,'fen worden. Ze i s s ,  Stativ V, Tubus eingezogen; gezeichnet auf dem 
Riveau der Unterlage des Mikroskopes. Die Pr~parat% naeh denen die 
Zeichnungen gemacht wurden, waren sSmmtlich doppelt gefi~rbt; zur E,'- 
leichterung des D~'uckes aber wurden die Farben nut dort wiedergegeben, wo 
sic zum Verstgndniss der Bilder unumgiinglich nothwendig waren. 
Fig. 1. Tuberkelbacillen aus dem phthisischen Sputum eines Mensehen. Ver- 

grSsserung Ze i s s  Ocular 5, Objeetiv ~ ,  Fgrbung: Anilin-Fuchsin, 
Salzsiiure- Alkohol, Methylenblau. 

Fig. 2. Tuberkelbakterien aus lllilzsaft eines Sperlings. Dieselbe VergrSsse- 
rung und Fiirbung. 

Fig. 3. Tuberkelbakterien aus einer 26 Tage alten Cultm" auf Glyeerinagar 
bei 360 eultivirt, ldem. 

Fig. 4. Tuberkdbacillen aus dcm Lungentuberkel eines Kaninchens, welches 
6 Monate naeh Infection in die vordere Augenkammer getSdtet win'de. 
Idem. 

Fig. 5. Baeillen aus einer Glyeerinagareultur, welehe 23 Tage bei 43,60 ge- 
zfichtet wurde, 8 Tage naeh einem mehrmaligen Kochen. Carbob 
Fuchsin, SehwefelsSure~ Metlulenblau. Vergr. Oc. 5, Obj. ~a. 

Fig. 6. Tuberkelbakterien aus einer alten Cullut" auf Glyeerinagar. Idem. 
Yig. 7 .  Epithelioidzellen aus einem Tuberkelheerd der Leber eines Ziesels, 

welchm' 21 Tage nach Impfung in die Bauchh6hle an Mischinfection 
starb. ~/ergr. Oe. 4, Obj. ~ .  - -  De," Sehnitt wu,'de naeh der Methode 
yon Kfihne (Ext,'. eampech., Fuchsia, Auramin) gef~rl)t. 

Fig. 8. FAne Epithelioidzelle aus einem auderen Leberschnitte desselben 
Ziesels. Diesdbe VergrSsserung und F:arbung. 

Fig. 9. u Zellen aus einem drittm~ Schnitte derselben Zieselleber. Vergr. 
Oe. 2, Obj. ~u, dieselbe F'arbung. 

Fig. 10. Zwei andere Tubevkelzellen desselben Schuittes. I)ieselbe VergrSsse- 
rung und F'arbung. 

Fig. l l .  Zwei epithelioide und eine jnnge Riesenzelle aus demselben Schnitt. 
Idem. 

Fig. 12. l)rei epithelioide und eine Riesenzelle arts einem anderen Sehnitte 
desselben Ziesels. Idem. 

Fig. l'a. Eine in Theihmg begriffene Riesenzelle aus der Leber desselben 
Ziesels. Idem. 

Fig. 14. Eine andere in Theilung b~griffene Riesenzdle aus demselben Sebnitte. 
Idem. 

Fig. 15. Eine Riesenzelle tines Ziesels, weleher 3 Monate naeh (let' inh'aperito- 
n'aalen Infection mit 0,5 ccm einer virulenten, bci 360 aufge~achsenen 
Glycerinagarcultur get5dtet wurde. Troekenprii, parat (let" Milz. Vergr. 
Oc. 4, Obj. ~ ,  Fih'bung: Anilin-Fuchsin~ Methylenblau. 
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Fig. 16. 
Fig. 17. 

I: ig. 1S. 

Fig. I ~. 

Fig. '20. 

F i ~ . 9 1 .  

Fig.'22 

Fia.2t.  

F!g. 25. 

Fig. 2,;. 

Fig. 27. 

Fig. 28. 

Fig.29. 

Centtalet Theil einer auderen Riesenzelle aus demselben lh'aparate. 
I-ISIfte der Riesenzellc tines Ziese].% welcber 36 Tage nacb der intra- 
periton{talen Infection mit xirulenter Glyeerinagarcultur gelSdtet 
wurde. Trockenpriiparat der Milz. FSrbung: Anilin-Fuchsin, Me- 
thylenblau. Vergr. Oc. 2, Obj. ?~-. 
Riesenzelle eines Ziesels, welcher 21 Tage nadl Impfung an Miseh- 
infection starb. Anilin-Fuchsin, Methylenblau. Oc. 2, Obj. ~ .  
Troekenpr~iparat dcr Milz. 
1)er centrale Theil einer anderen Riesenzelle aus demselben PrSparate. 
[dem. 
Versehicdene Formen yon Tuberkelbakterien. Vergr. Oe. 5, Obj. ~a. - -  
S'ammtliehe Figuren, ausser 1, nacl, Bakterien aus ciner Glyeerin- 
agarcuhur, welche 90 Tage bei 43,6-440 C. wuchs, a Blassgefihble 
St'abchen, b dunkelgefSrbte Baeillen, e vergrSsserle Baeillen, d an 
bciden Enden verdickte Baeillen, d' eine verlPmgerte Form, e k/irzere 
Glieder, f um'egehn~ssig" gestaltete Form, g Beginn der Kuospen- 
bildung, h (lie Hfdfte einer Bakterie mit Knospe, i j  sporenhaltige 
Bacillen, k grosse Form mit angesehwollenen Enden, m o p q ver- 
zweigte Fo~*men, u r s abgetrennte Kaospen, t aufsitzende KnOsl)e. 
1 eine verzweigte Form aus dem giter eines Meersehweinehens, wel- 
ches mit einer abg'esehw~tehten Culmr (:~:2 Tage bei .13,6 ~ geimpft 
war. Fih'bm~g: Carbolfitchsin, (SebwefelsSure,) Melbylenbiau. 
Centraler Theil einer Riesenzelle aus einem Sehnitte (let Netzdriise 
eines Ziesels, w eh.her 3 Monate nach der Impfung gel6dlet wurde. 
Verg'J'. 0c. 4, Obj. ?u. Fiirlmng nach lh'. II. Kfihnc,  m getSdlele 
Baeillen. 

u. 23. Theile you zwci Riesenzelleu arts tier Milz desselben Ziesels. 
Trockenpdiparat. Anilin-Fuehsin, (SalzsSnrealkohol,) Melhylenblau. 
Vergr. Oc. t, Obj. t!~. 
Eine l)desenzelle aus dem Schnilte der Milz desselbcn Zieso/s. 1 Ein- 
geschlossene Lenkocyten. Verst. Oc..'2, Obj. r Fib bung nach Ih'. 
ff. Ki ihne.  
Eiu llaufeu get6dtetm" l~acillen arts einem TroekenprSImrat der Milz 
desselben Ziesels. Vergr. Oe. 5, ()bj. ~[,. Die Riesenzelle ist nieht 
mitgezeiehnet worden. 
Aus dora Schuitte dcr Lcber tines 6 '].'age nach (te," bljection it~ die 
Ohrvene getSdteten Kaninehen~. Beginn tier Tuberkelenlwicliehm~. 
Oo. :~, Obj.-if> giirhun~s nach Dr. lI. l(fihne. 
ln|ravascu]ih'e Makrophagen aus det' l,ebor clessellm~ Kaninc}w~ts. 
I)ieselbe VergrSs~erung und Fih'bur~g. 
Riesetizclle und Epithelioidzellen aug dem Sehnitle tier Halsdkfise 
e/lies tubere~lliiset~ }Ctldnehel~s. V~,lgl'. Oc 9, (}bj. , t .  ],'iirbun~ naeb 
Dr. I1. Kiihue. 
Eine andere Riesenzelle aus demselben lhSparate. 


