397

XXIIL

Ueber die Verwandtschaft der hiimatogenen und
autochthonen Pigmente und deren Stellung
zum sogenannten Himosiderin.

Von Dr. Martin B. Schmidt,
Assistenten am pathologischen Institut zu Heidelbery.

Die von Virchow?) herriihrende Unterscheidung zweisr
Formen hidmatogenen Pigmentes galt urspriinglich nur der Mor-
phologie. Verschérft wurde der Gegensatz erst, als sich heraus-
stellte, dass zwischen dem kornigen und dem krystallinischen
Pigment auch chemische Differenzen obwalten: Der Eisengehalt,
welchen zuerst F. Arnold?) in der Zeit, bevor man das Hima-
toidin als Derivat des Blutfarbstoffs kannte, als Eigenthiimlich-
keit aller normalen und pathologischen Pigmente aufgestellt
hatte, wurde von Perls®) an kdrnigem Pigment notorisch hiima-
togenen Ursprungs durch mikrochemische Reaction mittelst des
Ferrocyankali-Salzsiuregemisches durchgehends constatirt; dagegen
blieb dieselbe Reaction fiir das Hiématoidin erfolglos in Ueber-
einstimmung mit Staedeler’s Elementaranalyse, nach welcher
dasselbe eisenfrei ist.

In neuester Zeit hat Neumann’s*) Untersuchung ergeben,
dass die beiden chemisch differenten Gebilde auch bei ihrer Ent-
wickelung aus dem Hiamoglobin getrennte Wege gehen, und dass
diese chemische und genetische Verschiedenheit sich meist mit
der morphologischen deckt. Neumann fand, dass das eisen-
haltige, meist kornige Pigment, das er als Himosiderin bezeichnet,

1) Virchow, Die pathologischen Pigmente. Dieses Archiv Bd.I. 1847,

%) ¥. Arnold, Lehrbuch der Physiologie. Bd. 1. S.99. 1836; und Hand-
buch der Anatomie. Bd.I. S.142. 1845,

%) Perls, Nachweis von Eisenoxyd in gewissen Pigmenten. Dieses Archiv
Bd. 39. 1867.

Y. Neumann,- Beitrige zur Kenntniss der pathologischen Pigmente.
Dieses Archiv Bd. 111, 1888,
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aus den rothen Blutkorperchen sich bildet, wenn dieselben in
lebendes Gewebe extravasirt waren, dass dagegen die Entstehung
des eisenfreien, meist krystallinischen Hématoidins ein von vitaler
Gewebsthiitigkeit unabhidngiger Zersetzungsprozess ist, welcher
sich an Blutungen abspielt, die in lebensunfihiges Gewebe er-
folgten.

Wenn diese Gesetzmissigkeit herrscht, so muss man an-
nehmen, dass jedem rothen Blutkdrperchen in dem "Augenblick,
wo es die Blutbahn verldsst, sein endliches Ziel vorgeschrieben
wird, je nach der Intensitiit des Stoffwechsels, dem es ausgesetzt
ist, und dass die Moglichkeit des Uebergangs der einen Form in
die andere ausgeschlossen bleibt.

Eine reiche Ausbeute an Himosiderin liefern Milz, Knochen-
mark und Leber von Hunden und Kaninchen. Ist die Menge
desselben schon im physiologischen Zustande eine betrdchtliche,
so ldsst sie sich anof sehr hohe Grade dadurch steigern, dass
Stérungen in der Blutbildung erzeugt werden. Quincke?) er-
zielte diese verstirkte himatogene ,Siderosis®, indem er bei
Hunden durch intravendse Transfusion gleichartigen Blutes Ple-
thora hervorrief. J. Arnold?) fand eine oft sehr hochgradige
»Deposition eisenhaltigen Pigmentes® in den genannten Organen,
sowie in den Lungen, Bronchialdriisen und Nieren bei Hunden
und Kaninchen, welche lingere Zeit in Staubkammern zugebracht
hatten. Die gemeinsame Folge der verinderten Lebensbedingun-
gen in diesen Fillen liegt in dem gesteigerten Untergang rother
Blutkérperchen und vermebrter Anhdofung ibrer Umwandlungs-
producte in den Geweben. Die Untersuchungen von Tizzoni
und Fileti®) galten hauptsiichlich dem Knochenmark, auf wel-
ches sie duorch Exstirpation der Milz die Functionen derselben
iibertrugen und die Ablagerung des eisenhaltigen Pigmentes con-
centrirten. Es ist zweifellos, dass alles unter solchen Verhilt-
nissen in den Organen angesammelte Pigment denselben Ent-
stehungsmodus besitzt. Um so Giberraschender ist das Ergebniss

Y)Y Quincke, Zur Pathologie des Blutes. Ueber Siderosis. Deutsches
Archiv f. klin. Med. Bd. XXV u. XXVIL. 1880,

%) J. Arnold, Staubinhalation und Staubmetastase. S. 186 1886.

) TizZoni e Fileti, Studi patologici e chimici sulla funzione emato-
poetica. Atti della r. accademia dei lincel. 1851,
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der Eisenreaction, welche man an Schnitten von Milz, Knochen-
mark und Leber vornimmt. Ein grosser Theil der Kugeln und
Kdrner nimmt bei Behandlung mit Ferrocyankali und Salzsiure
eine gesittigte, tiefblaue Farbe an; man erhilt den Eindrack,
als sel das ganze Korn in reines Berlinerblau tibergefiihrt. Ein
anderer Theil des Pigmentes aber hekommt nur einen bliulichen
Schimmer, neben welchem das urspriingliche Gelb oder Braun
noch mehr oder weniger stark vorherrscht, so dass oft ein
schmutzig grimer Ton resultirt; und noch andere Koroer behalten
ihre urspriingliche Farbe unverdindert bei. Diese Verschieden-
heiten sind nicht etwa abhingig von der Grosse der Kérner, so
dass man eine schnellere oder langsamere Einwirkung der Rea-
gentien, oder von der Lagerung, so dass man verschiedene
Lebenshedingungen der einzelnen Gewebsbezirke anschuldigen
diirfte; grosse und kleine Kugeln, gleichgiiltig, ob in Zellen ein-
geschlossen oder frei liegend, ob innerhalb der Gefissbahnen,
oder im Gewebe selbst deponirt, unterliegen diesern Wechsel;
nicht selten trifft man sogar in einer und derselben Zelle Pig-
ment, welches die Reaction in vollstem Maasse giebt, neben
solchem, welches sie absolat verweigert. Nur ein Unterschied
in der Farbennuance der nicht reagirenden gegeniiber den sich
bliuenden Kdrnern ist mir aufgefallen: Meistens, wenn auch
nicht durchweg, gehéren die ersteren zur Klasse der rothbraunen,
die letzteten zu der der mehr gelben?).

Dieselbe Verschiedenheit in der Intensitat des Farbenwechsels
begegnete mir noch in einer grossen Reihe pathologischer Pra-
parate, welche notorisch himatogenes Pigment enthielten, weni-
ger deutlich oder gar nicht bei solchen, wo ein Trauma eine
einmalige Himorrhagie hervorgerufen hatte, mit grosser Regel-
missigkeit aber in den Fillen, bei denen wiederholter Blutaus-
tritt angenommen werden musste. Ich fithre nur einzelne typische
Beispiele an: Die Epuliden sind vermdge ihrer Localisation hiu-
figen Traumen ausgesetzt, durch welche Himorrhagien in ihrem
Gewebe entstehen, als deren Residuum kérniges goldgelbes und
rothbrautes Pigment fast niemals vermisst wird. Tn 3 Fillen

') Zur yichtigen Bewrtheilung dieser Verhdltnisse ist os nithig, frisch an-
gefertigte Priparate zu studiren, da in &lteren die blaue Féarbung bis-
weilen wieder aus einzelnen Kérnern verscliwindet,
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von epuliden Riesenzellensarcomen fand ich solches in grosser
Menge, bald in den Spindel- oder Riesenzellen, bald neben
diesen und vor allem reichlich zwischen den Zellen der iiber-
ziehenden Schleimhaut. Bei der Eisenreaction traten alle Varia-
tionen der Blaufirbung ein und ein Theil der Pigmentkorner
blieb vollstindig unverdndert; derjenige Tumor, in welchem die
Differenz in dem Farbenwechsel am ausgepriigtesten war, bestand
seit 7 Monaten. Von der braunen Induration der Lunge standen
mir 3 Fille zu Gebote. Das Pigment bei dieser Erkrankung ist
himatogener Natur und unter gleichen Verhiltnissen entstanden,
das Umwandlungsproduct der in die Alveolarlumina und das
Gewebe erfolgten Stauungsblutungen; trotzdem hatte die Eisen-
‘reaction sehr ungleichen Erfolg, liess einen Theil der Kérner
vollstindig intact und férderte an den ibrigen alle denkbaren
Nuancen zwischen dem gesittigten Blan und dem schwach griin-
lichen Farbenton zu Tage.

In den genannten Fillen waren die reagirenden Korner weder
durch ihre Grosse noch durch ihre Lagerung vor den reagiren-
den ausgezeichnet: nur schien es auch hier, als ob die helleren,
goldgelben mehr zur Reaction neigten, als die dunkleren, braun-
rothen. In einem weiteren Priparate jedoch fand ich die Diffe-
renz in der Blaufirbung abhingig von der Localisation: Das
rechte Ovarium einer 32jihrigen Frau enthielt eine ziemlich
grosse Zahl von Follikelnarben, fast alle mit hyaliner Umwand-
lung des centralen Bindegewebsbezirkes; in jedem dieser hya-
linen Kerne ebenso wie in dem umgebenden zellreichen Gewebe
lag viel Pigment, theils frei, theils an Zellen gebunden, in seiner
Lagerung hiufig dem Verlaufe der Gefdsse folgend, von gold-
gelber bis rothbrauner Farbe und starkem Glanz. Das Ferro-
cyankali-Salzsiuregemisch hatte auch hier die mannichfaltigste
Wirkung, doch machte sich die Differenz in der Intensitit des
Farbenwechsels weniger an dem Inhalt eines und desselben Fol-
likels geltend, sondern trat erst sehr deutlich bei der Verglei-
chung der einzelnen Heerde hervor; in jeder einzelnen Narbe
fand sich annihernd der gleiche Grad der Bliuung an allen
Kérnern: in einer waren dieselben vollstindig unverdndert.

Das geschilderte verschiedene Verhalten des Pigmentes, das
doch augenscheinlich gleichen Ursprungs ist und unter gleichen
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Bedingungen sich entwickelt hat, ldsst Zweifel anfkommen, ob
dic Ausbildung der cisenhaltigen kornigen Form wirklich die
nothwendige Folge der Einwirkung lebenskriftigen Gewebes auf
das extravasirte Blut ist, ob nicht unter denselben Verhaltnissen
ein gleichgeformtes Pigment entstehen kann, welchem die Eisen-
reaction fehlt. Diese Frage besitzt deshalb eine gewisse Bedeu-
tung, weil man flir die Bestimmung des himatogenen oder
antochthonen Charakters des kdérnigen Pigmentes den Ausfall der
Eisenreaction als maassgebend betrachtet.

Um die Lebensgeschichte des Hémosiderins zu verfolgen
und durch sie Aufschluss zu erbalten, erzeugte ich dasselbe ex-
perimentell in einer doppelten Versuchsreihe, einer an Frischen
und einer an Kaninchen angestellten.

Der Lymphsack des Frosches ist die geeignetste Localitit,
um grissere Blutmengen dem Einfluss des Siftestromes auszu-
setzen und wurde in dieser Eigenschaft schon mehrfach zum
Stadium der Metamorphose rother Blutkbrperchen benutzt:
Rindfleisch ') schob Froschblutgerinnsel in denselben ein;
Preyer®) durchstach, nachdem er Eiterung im Lymphsacke her-
vorgerufen hatte, ein Hautgefiss, so dass rothe und weisse Blat-
kérperchen sich mengten. Zum gleichen Zwecke experimentirte
O. Lange”) in der Weise, dass cr das Blut eines Frosches aus
der Aorta in den Lymphsack eines anderen transfundirte und
nach verschieden langen Zeitriumen wieder mit der Canile
Proben zur frischen Untersuchung entnahm. Diese letatere Me-
thode versuchte ich fiir meine Experimente zu verwenden: je-
doch erwies sich die Fixirung der Zellen an dem Deckglas durch
Antrocknen als ungeniigend fir die Eisenreaction und die Nach-
firbung. Um den eingefithrten rothen Blutkérperchen von vorn-
herein ein Bett zu geben, in welchem sie spiter leicht unter-
sucht und conservirt werden konnten, liess ich Hollundermark-
plédttchen von 100-—150 g Dicke sich mit dem Herzblut eines
Frosches vollsaugen und fithrte sie dann zu mehreren in den
Lymphsack eines anderen Irosches durch eine mediane Haut-

1 Rindfleisch, Histologie des Blutes. Leipzig 1863.

%) Preyer, Ueber améboide Blutkdrperchen. Dieses Archiv Bd. 30. 1864,

%) 0. Lange, Ueber die Entstehung der blutkorperhaltigen Zellen ete.
Dieses Archiv Bd. 65. 1875,
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wunde am Riicken ein. Nach den Untersuchungen von J. Ar-
nold"), welcher die in die Maschen solcher Plittchen eingewan-
derten Leukocyten Monate lang fortleben und sich weiter ent-
wickeln sah, durfte ich erwarten, die Schicksale der eingefiihr-
ten rothen Blutkorperchen fiir lingere Zeit darin verfolgen zu
kénnen.

Diese Methode erméglichte es, an einem und demselben
Versuchsthiere die verschiedenen Stufen der Pigmentmetamor-
phose zu beobachten dadurch, dass die Pléttchen eines jeden
Frosches in verschieden langen Zeitabstinden nach einander
durch die urspriingliche Hautwunde wieder entnommen wurden,
Nur fir die spiteren Stadien entfernte ich simmtliche Plittchen
auf einmal, pachdem ich den Frosch durch Verbluten getddtet
hatte, um nicht durch Zerreissung der zu dieser Zeit schon vor-
handenen Adhiisionen jedesmal den zuriickbleibenden Plattchen
vom neuen Blut zuzufiihren.

Die lingste Zeit, welche die Pldttchen im Lymphsack ver-
blieben, betrug 100 Tage.

Nach der Herausnahme wurden sie theils auf dem hohlen
Objecttriiger in frisch entleertem Humor aqueus lebend unter-
sucht, theils gehirtet; um die morphologische Seite der Pigment-
umwandlung zu studiren, verwendete ich Miiller’sche Fliissigkeit;
die Objecte, welche der Eisenreaction unterworfen werden sollten,
hirtete ich in Alkohol von aunfsteigender Concentration, da die
Behandlang mit Chromsiare bezw. ihren Salzen den Eintritt der
Reaction erschwert oder sogar vereitelt. Fir den Nachweis des
Eisens bediente ich mich in der Regel der Perls’schen Berliner-
blaureaction?); mittelst der von Quincke angegebenen Schwefel-
ammoniumbehandlung, welche Schwarzfirbung des eisenhaltigen
Pigmentes hervorruft, controlirte ich nur die Fille, in denen
diffuse Blaufirbung eingetreten war, zur Entscheidung, ob letatere

1 J. Arnold, Ueber Theilungsvorginge an den Wanderzellen etc. Arch.
f. mikrosk. Anat. Bd. XXX, 1887.

%) Ich benutzte eine 2procentige Ferrocyankalildsung und setzte zu einem
Ubrschilehen derselben einen Tropfen reiner Salzsiure; diese Mischung
ruft innerhalb weniger Secunden die Blaufirbung hervor, welche bei
nachtriglicher Tinction wit Alauncarmin ausgezeichnet scharf zu
Tage tritt.
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einer priexistenten diffusen Pigmentirung entspriiche, oder erst
durch nachtrigliche Losung des Berlinerblau zu Stande gekom-
men wére.

Die im Folgenden mitgetheilten Befunde sind einer an
44 Froschen angestellten. Versuchsreihe entnomwen. In den
frithesten Stadien stellen sie reguldre Beispiele fiir die an allen
Versuchsthieren fast schematisch sich abspielenden Vorgiinge dar.
Von den die spitesten Perioden reprisentirenden Fillen kann
jeder nur fiir sich selbst sprechen, da hier die Entwickelung
nicht mehr einen iiberall gleichméssigen Verlauf nahm.

Itigiger Versuch.

I. Lebendes Object, in Humor aqueus untersucht.

Frosch 6. In den Maschen des Plattchens finden sich zahlreiche rothe
Blutkdrperchen, hiufig in Gruppen zusammenliegend. Die weisten haben
unverinderte Gestalt, oder sie sind kreisrund geworden, oft unter gleich-
zeitigem Verlust ihires Kernes; andere sind von einem Spalt durchsetzt, der
sie in zwei noch zusammenhingende Abschnitte zerlegt, oder vollstindig zer-
brochen; endlich trifft man solche, die einmal oder mehrfach eingeschntirt
sind, bisweilen Milzform besitzen. Bei allen diesen ist die -urspriingliche
griinliche Farbe erbalten geblicben oder sie hat einen mehr oder weniger
stark hervortretenden Stich in’s Rothe bekommen. In anderen Fillen ist ein
Theil des Stromas entfirbt, besonders hiufig halbmondférmige Randpartien.
Weiterhin treten ausgesprochen grine Kugeln von ungefihr der Grisse eines
menschlichen rothen Blutkérperchens mit starkem Glanz auf und ebenso ge-
firbte kleine Kdrner, letztere in betrichtlicher Zahl

Weisse Blutkdrperchen sind in grosser Menge im Plittchen enthalten,
theils ruhend, theils mit geweih#hnlichen Fortsatzen in lebhafter Bewegung,
von wechselndem Umfang, bald mit deutlichem Kern, bald seheinbar ohne
einen solchen, bald sehr blass, bald stark glinzend. Im Allgemeinen schei-
nen sie mit den rothen Blutkdrperchen in keine Beribrung getreten zu sein.
Einzelne von ihnen, ruhende und mobile, enthalten griine Kérner, welche
den beschriebenen freiliegenden vollkommen gleichen, und sich entweder im
Protoplasma vertheilen, oder. sich in den ruhenden Zellen an einemi Pole
angehéuft haben; dieselben Kérnchen treten neben den grosseren, wie Tropfen
erscheinenden griinen Kugeln hisweilen in unregelmiissig gestalteten, platten,
sehr blassen Zellen mit homogenem Protoplasma und bald sichtbarem, bald
undeutlichem Kern auf.

Frosch 32. Das Plattchen zeigt dieselben Verhaltnisse, wie im vorigen
Falle, nur fehit der réthliche Farbenton der Blutscheiben. Ausserdem finden
sich viele der letzteren mit deutlichem Kern und scharf contourirtem, aber
vollstindig farblosem Stroma; ferner viele total abgeschniirte Sticke rother
Blutkfrperchen von verschiedener Grisse, kreisrunder Form, griinlicher Farbe
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und mattem Glanz; sie geben sich als scheibenfirmig dadurch zu erkenncn,
dass sie darunterliegende Koirper klar durchscheinen lassen. Mit vielen der
rothen Blutkdrperchen stehen Leukocyten in Beriihrung, mit ihren Armen
dieselben umklammernd.

1I. Geh#rtetes Object; Maller’sche Flissigkeit.

Frosch 32. Gestalt und Anordnung der rothen Blutkdrperchen und
ilirer Bruch- und Schnirstiicke gleicht der im lebenden Priparat. Bei
der Farbung verhalten sie sich sehr verschieden: Die meisten zeigen einen
unveridnderten, intensiv firbbaren Kern; das Stroma nimmt bei vielen,
besénders den in der Form wohlerhaltenen, durech Eosinbehandlung einen
schonen rosa Ton an; picht selten jedoch bleiben einzelne Stellen dabei
weiss, bald die Gegend eines Poles, bald halbmondférmige Randbezirke, bald
unregelmissige Partien inmitten des Stromas; bisweilen wird das letztere
iiberbaupt nicht gefirbt. Bei anderen wird es matibraun; noch andere rothe
Blutkérperchen besitzen ein durch Eosin nicht verdinderliches strohgelbes
Stroma. In manchen Fillen endlich ist die Zelle nur durch die scharfen
CGontouren von Kern und Stroma markirt, aber vollstindig tinctionsunfahig.
Dieselben Variationen finden sich wieder an den abgebrochenen und abge-
schniirten Theilen der Blutscheiben, mégen sie noch durch schmale Bricken
mit diesen verbunden, oder volistindig losgetrennt sein; auch sie schliessen
nicht selten farblose Bezirke ein. Ausserdem kommen, durch ihre dunkle
Eosinfarbung und ibren stirkeren Glanz von diesen letzteren Formen deut-
lich unterschieden, runde, kuglige Gebilde von gleicher Grosse nnd neben
diesen zahlreiche kleine Kiigelchen vor, die letzteren hiufig in Gruppen zu-
sammenliegend, die offenbar mit den im lebenden Object beobachteten gri-
nen Tropfen und Kiigelehen identisch sind. Leukocyten sind sehr reichiich
vertreten, meist rund, mit einem oder mehreren Kernen und bald mehr ho-
mogenem, bald fein- oder grobgranulirtem Protoplasma. Viele derselben
schliessen einzelne oder zahireiche der eben beschriebenen kugligen eosin-
gefarbten Gebilde ein.

2tigiger Versuch.

I. Lebendes Object, in Humor agueus untersucht.

Troseh 34. In den Maschen des Plittchens liegen viele rothe Blut-
korperchen, theils intact, theils in denselben Stadien der Form- und Farben-
veranderung, wie in den 1 Tag alten Priparaten; nur ist der rothbraune Ton
vieler Zellen noch intensiver; bisweilen findet sich das Hamoglobin zu klei-
nen grinen Kugeln innerhalb des sonst farblosen Stromas zerkliftet. Abge-
sehniirte scheiben- und keulenférmige Stiicke mit mattem Glanz und réthlich-
griiner Farbe sind zahlreich vertreten. Ferner trifft man sehr viele kleine
griine Tropfchen und gréssere Kugeln in missiger Menge, theils frei, theils
im Tnneren von Leukocyten, welche letztere in grosser Zahl auftreten, mit
mehr oder weniger deutlichem Kern, bald rubend, rund oder in lange Fiden
ausgezogen, bald in lebhafter amsboider Bewegung. Von Pigment ist nichts
zu selien.
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II. Gehirtetes Object. Miiler’sche Flissigkeit. Celloidin. Serien-
schnitte.

Frosch 34. Das Plattchen wird allseitig umhillt von einem ziemlich
dinnen Thrombus, der aus homogener, hyaliner Substanz besteht, die von
sparlichen, meist epithelioiden Zellen durchsetzt ist und bier und da unver-
inderte rothe BlutkSrperchen einschliesst. Der Inbalt der Maschen des Plitt-
chens ist gering; er setzt sich zusammen aus rothen Blutkérperchen, welche,
in Form, Farbe und Farbbarkeit denen des 1 Tag alten Praparates gleichend,
bald vereinzelt, bald in Gruppen liegen; aus Wanderzellen von runder oder
unregelmissiger Gestalt, mit einem oder mehreren Kernen; endlich aus ziem-
lich spérlich vertretenen, kleineren und grésseren, glinzenden, stérker eosin-
gefarbten Kugeln, welche zum Theil frei, zum Theil im Protoplasma von
Leukocyten liegen.

3tagiger Versuch.

I. TLebendes Object.

Frosch 6. Nur wenige der rothen Blutkérperchen sind unveriindert; die
meisten haben den rbthlichbrannen Farbenton bekommen, viele zugleich
durch Abrundung, Faltung, Zerbrechen oder Abschnirung andere Gestalt
angenommen, Der Vorgang der Zerschnirung spielte sich einmal unter den
Augen ab: Ein bohnenférmiges rothes Blutkorperchen tragt auf einem dem
Pol aufsitzenden Stiel eine Knospe; an dem Stiel liegt ein Leukocyt, wel-
cher sich lebhaft bewegt und seine Arme lings der beiden Abschnitte der
Zelle hingleiten lasst; nach Istiindiger Beobachtung ist der allmihlich dinner
gewordene Stiel vollstindig geschwunden und ein kreisrundes, plattes, kern-
loses Gebilde von der gleichen Farbe und dem gleichen matten Glanz, wie
die Mutterzelle, losgetrennt. — In ziemlich bedeutender Zahl trifft man griine
glinzende Kiigelchen und Tropfen. Die Zertheilung eines solchen von un-
gefibr der Grosse eines menschlichen rothen Blutkdrperchens in eine Gruppe
der kleinen Kugeln hatte ich einmal Gelegenheit zu beobachten: Derselbe
lag in upmittelbarer Nihe mehrerer in améboider Bewegung begriffener
levkocyten; einer von diesen umfasste ihn mit einem Arm und zog thn
heran; withrend dieses Actes schossen pldtzlich auf der bisher vollstindig
glatten Oberfliche eine Menge kleiner glinzender ProminBnzen hervor, so
dass die bisherige Kugel die granulirte Gestalt einer Maulbeere annahm.
Eine Erschiitterung des Priparates, offenbar durch Verdunstungsvorginge
am Rande bedingt, ertheilte allen Zellen einen plotzlichen Stoss, bei welchem
der Tropfen, wie es schien, mit einem Theil des umschlingenden Proto-
plasmaarmes von seinem Triger losgerissen wurde. Wenig spiter umfasste
ibn ein anderer Leukocyt, die Granulirung nahm zu, und endlich 18ste sich
die Beere in eine Zahl kleiner griiner Kigelchen auf, welche sich im um-
gebenden Protoplasma vertheilten. Zellen mit derartigem Inhalt, bald rohend,
bald mobil, sind ziemlich reichlich vertreten. Nicht selten aber machen sich
an den eingeschlossenen Kérnchen Farbenntiancen bemerkbar, welehe in
den fritheren Tagen fehiten: Bei einigen ist ein gelber Ton aufgetreten, bis-

Archiv f. pathol. Anat. Bd.115. Hit. 3. 27
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weilen nur als disereter Anflug, welcher das urspringliche Grin nicht ver-
deckt; andere Male aber pravalirt er vor diesem und schliesslich ersetzt er
es sogar ganz und verleiht dem Korn ein rein goldgelbes oder gelbbraunes
Aussehen. Diese letzteren Gebilde verdienen mit vollem Recht die Bezeich-
nung als Pigmentkdrner. Oft finden sich das unverinderte Grin und die
verschiedenen Grade dor Gelbfarbung neben einander am Inhalt einer und
derselben Zelle oder an den Elementen einer freiliegenden Kirnchengruppe.
Seltener besitzen die Pigmentpartikel grisseren Umfang und dann in der
Regel unregelmissig eckige Gestalt.

II. Gehirtetes Object. Maller’sche Flissigkeit.

Frosch 32. Das Plattchen enthilt viele weisse Blutkdrperchen mit einem
oder mehreren Kernen der verschiedensten Gestalt; ihr Protoplasma ist bald
homogen, bald gekérnt, vor Allem reichlich sind Zellen mit sehr grobgranu-
lirtem eosinophylen Protoplasma. Vicle dieser Leukocyten schliessen Kugeln
ein von wechselndem Umfang, von den ungefihr einem menschlichen rothen
Blutkérperchen gleichkommenden an in abnehmender Grésse bis zu kleinen
Kérnchen herab. Dieselben besitzen lebhaften Glanz, dunklen Contour und
sind zum Theil durch Eosin rosa tingirt, zum Theil aber unbeeinfiusst von
der Bosinbehandlung geblieben, von reiner goldgelber oder gelbbrauner
Farbe, vollkommen dem Pigment im lebenden Object gleichend. Bald liegt
nur eines dieser Gebilde in einer Zelle, bald mehrere, den verschiedensten
Gréssenformen angehdrige zugleich, eosingefirbte mit braunen Pigmentkornern
gemischt. Ebensolche Kugeln und Kigelchen trifft man haufig frei, bald
isolirt, bald zu Gruppen geordnet. Die sehr zahireichen rothen Blutkdrper-
chen sind fast sfmwtlich nach Form, Farbe und Firbbarkeit in derselben
Weise verindert, wie in den Préiparaten der fritheren Tage.

4tagiger Versuch,

Lebendes Object.

Frosch 6. Die Pigmentbildung hat seit gestern bedeutend zugenommen;
die Kdrner, von meist braungelber Farbe und wechselndem Umfang, liegen
ausschliesslich im Innern von Leukocyten, bald nur vereinzelt, bald zu vielen
in einer Zelle; im letzteren Falle formiren sie nicht selten maulbeeriihnliche
Gruppen. Die stirkst pigmentirten Zellen sind meist etwas umfangreicher,
liegen zum grossten Theil ruhig, zum kleineren fiihren sie amdboide Bewe-
gungen aus. In vielen von ijhnen trifft man ausserdem einzelne noch griine,
glinzende Kigelchen. Im Uebrigen finden sich dieselben Zellformen, wie gestern.

Ttagiger Versuch.

I. Lebendes Object.

Frosch 37. Neben mehr oder weniger verdnderten rothen Blutkdrper-
chen trifft man noch ziemlich viel vollkommen intacte. Die Wanderzellen
sind sehr reichlich; viele schliessen neben Pigmentkdrnchen noch rein griine
Kigelchen, oder solche mit einem Stich in’s Gelbbraune ein.

Frosch 18. Neben den eben beschriebenen Zellen finden sich nicht
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selten sehr grossé, zum Theil in amdéboider Bewegung begriffene, welche fast
ganz erfillt sind von griingelben, etwas schmutzig erscheinenden Schollen.
Freies Pigment ist nirgends zu sehen.

II. Gehéartetes Object.

Frosch 38. Plittchen der Haut adhérent, mit dieser in Miiller’scher
Flissigkeit gehdrtet; Celloidineinbettung, Serienschnitte. — Das Plittchen
wird umhillt von einem Thrombus, der etwas dinner, als dieses selbst, circa
120 u dick ist. Derselbe besteht aus hyaliner Substanz und ist in senk-
rechter Richtung von zahlreichen verzweigten Spalten durchsetzt, innerhalb
derer sich Wanderzellen, besonders solche mit grobgranulirtem, eosinophilem
Protoplasma aufhalten, am reichlichsten in den tiefsten Schichten. Ver-
einzelt finden sich in jhm Nester unverfinderter rother Blutkérperchen ein-
geschlossen. Die Maschen des Plattchens enthalten missig viele Zellen,
theils grissere mit epithelioidem Charakter, theils kleine mit vielgestaltigen
Kernen. Pigment ist in ziemlich spirlicher Menge vorhauden in Form
runder oder eckiger glinzender gelbbrauner Kdrner.

Frosch 37. Das Plattehen ist von der Haut und der Réckenmuseculatur
durch Thrombusschichten gefrennt, aus welchen es sich leicht ausschilen
Jasst; es wird in toto in Alkohol gehirtet und der Lisenreaction unterworfen.
In seinen Maschen liegt viel kdrniges Pigment, theils frei, theils in Wander-
zellen eingeschlossen, welches von der Reaction vollstindig unberiihrt ge-
blieben ist. ‘

13tagiger Versuch.

Frosch 33. Ein Plattehen wird mit dem umgebenden Thrombus der
Eisenreaction unterworfen. Der reichliche Inbalt der Maschen setzt sich zu-
sammen aus Zellen, welche meist grosse, blaschenférmige, helle, seltener
kleine vielgestaltige Kerne besitzen; ziemlich hiufig sind vielkernige Riesen-
zellen. Mit Vorliebe in den Septenwinkeln liegen Gruppen rother Blut-
korperehen, meist mit wohlerhaltenem Kern, mit ungefirbtem oder gelblichem
Stroma, welches durch Eosinbehandlung unbeeinflusst bleibt, mit mehr oder
weniger verinderter Gestalt. Das Pigment der Plittchenmaschen ist ziem-
lich spérlich, theils in Zellen eingeschlossen, theils freiliegend; ihrer Farbe
nach gleichen die Kérner vollkommen den beim vorigen Versuch beschriebe-
nen; die Eisenreaction ist durchweg erfolglos geblieben. Der umhillende
Thrombus lasst sich als zusammenhéngendes Hiutchen abziehen. Er setzt
sich zusammen aus. zahlreichen Zellen, unter welchen die grossen mit blis-
chenférmigen Kernen pravaliren, und einer homogenen hyalinen Zwischen-
substanz; auf der dem Plattchen zugekehrt gewesenen Fliche ziehen vielfach
lange Péden, die sich biufig durchflechten und langgestreckte Kerne ein-
schliessen; auch rothe Blutkdrperchen trifft man mnoch hier und da im
Thrombus. Das Pigment ist in ihm reichlich vertreten, z. Th. in den dem
Plattchen zundchst gelegenen Schichten, oder an der Grenze von ihm und
dem Plattchen. Ein Theil wird von Zellen umschlossen, ein ebenso grosser
liegt neben diesen, bald in mehr oder weniger dichtstehenden Heerden, bald

27



408

in Form- verstreuter Kéornchen. An Umfang erreichen einige Kdrner ein
menschliches rothes Blutkérperchen, oder tbertreffen es sogar, indessen tber-
wiegen die kleineren Sorten. An keinem der Pigmentpartikel ist die ge-
ringste Spur der Wirkung der Kisenreaction zu bewerken, alle behalten ibre
gelbbraune Farbe unveriindert bei.

Ein der Haut adhiirentes Plattchen wird mit dieser eingebettet; Serien-
schnitte. Der das Plattchen allseitig umhillende Thrombus besitzt ungefahr
dieselbe Dicke, wie dieses, 100 p; er besteht aus hyaliner Substanz und be-
herbergt in den verzweigten Spalten, besonders reichlich in den tiefsten
Schichten, Zellen verschiedener Form. In der Nahe des Plattchens, bis-
weilen demselben direct aufliegend, mit Vorliebe dem Rande entsprechend,
sind rothe Blutkirperchen eingesehlossen, selten einzeln, meist zu flichen-
haft ausgebreiteten Blutthromben vereinigt; die cinzelnen haben meist, ab-
gesehen von der gegenseitigen Abplattung, ihve urspriingliche Form beibe-
halten; ihr strohgelbes Stroma wird bei Eosinbehandlung nur etwas dunkler,
ohne den Grundton zu verlieren. Gefasse sind im Thrombus nicht vorhan-
den. Der Inhalt der Maschen des Platichens besteht aus rothen Blutkérper-
chen, die in Form und Farbe mehr oder weniger verindert in den Septen-
winkeln liegen, aus epithelioiden Zellen und kleinen mit polymorphen Ker-
nen; hier und da trifft man Spuren zerfallener Zellen. Im Thrombus, wie
im Plattchen liegt korniges Pigment, fast ausschliesslich von Wanderzellen
eingesehlossen: gegen die Eisenreaction verhiit es sich durchweg ablehnend.
Wohl aber gehen bei Anwendung derselben einzelne Abschnitte der er-
wahnten Blutthromben einen Farbenwechsel ein dadurch, dass kernhaltige
rothe Blutkdrperchen, obwohl durch nichts von ihren nicht reagirenden Nach-
barn ausgezeichnet, dber das ganze Stroma oder nur einen Theil desselben
himmelblaue Farbe annehmen.

20tagiger Versuch.

Frosch 44. Plattchen mit der Haut in Alkobol gehéivtet. Celloiding
Serienschnitte. — Der das Plitichen allseitig uwhillende, nach aussen mit
der Haut verklebte Thrombus ist sebr dick. Er besteht aus hyaliner Sub-
stanz und schliesst in den mittleren Schichten spirliche, in den inneren und
fusseren reichliche Zellen ein, theils gréssere mit blischenférmigen, theils
kleinere mit vielgestaltigen Kernen; ausserdem enthilt er noch unverdnderte
rothe Blutkérperchen, bisweilen in kleinen Gruppen, bisweilen, besonders an
den Rindern des Plittchens, in ausgedehnteren Ileerden. Nirgends trifft
man (efiisse im Thrombus. Der reichliche Inhalt der Maschen des Plitt-
chens setzt sich zusawmen aus deunselben Elementen, welche sich im Throm-
bus fanden, ohne dass die eine oder andere Zellform privalirte; nicht selfen
bilden sie auf den Septen der Alveolen einen continuirlichen platten Belag;
hier und da liegen Spuren zetfallener oder degenerirter Zellen. Von den
rothen Blutkdrperchen trifft man Gruppen in den Septenwinkeln in reich-
licher Menge; spérlicher sind ihre Umwandlungsproducte in Form kérnigen,
goldgelben, glinzenden Pigments, welches dem Thrombus und dem Plittehen,
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letzterem in fberwiegender Menge, angehdrt: die Kdorner sind rund oder
eckig, von wechselndem Umfang, die grdssten erreichen kaum den eines
menschlichen rothen BlutkGrperchens. Bald treten sie frei auf, isolirt, oder
zu Gruppen geordnet, bald in Leukocyten eingeschlossen, meist zu mehreren,
die verschiedensten Grossenformen représentirenden, in derselben Zelle.

Bei der Eisenreaction bleiben sammtliche Kérner unverindert.

28thgiger Versuch.

Frosch 41. Plittchen mit Haut. Alkohol. Celloidin. Serienschnitte. —
Der mit der Haut verklebte Thrombus ist wenig dinuner, als das circa 150 u
dicke Plattchen. Seine hyaline, zerkliftete Substanz enthilt nur in den
dem Plittchen niheren Schichten reichlichere Zellen, theils unverindert
leukocytiren, theils epithelioiden Charakters; auch hier finden sich noch zahl-
reiche rothe Blutkérperchen, bisweilen zu flicheubaften Heerden angeordnet.
Von Vascularisation ist nirgends etwas zu sehen. In den Maschen des
Plattchens liegen dieselben zelligen Elemente, wie beim vorigen Versuch,
ausserdem ziemlich zahlreiche Riesenzellen mit vielen grossen Kernen. Plati-
chen und Thrombus, ersteres in reichlicherer Menge, enthalten gelbbraune,
glinzende Pigmentkdrner von runder oder unregelmiissig eckiger Gestalt,
welche ebenso oft in den verschiedenartigen Zellen, als neben ihnen liegen.

Keines der Korner geht bei Anwendung der Eisenreaction den Farben-
wechsel ein.

36tagiger Versuch.

Frosch 43. Plittchen wit Haut; Bebandlung wie im vorigen Versuch.
— Der Lymphthrombus, von mittlerer Dicke, enthélt vorwiegend epitheloide
Zellen; die kleineren mit vielgestaltigen Kernen sind spérlich. In den tie-
feren Schichten nithern sich die grosseren bisweilen der Spindelform. Ge-
fisse feblen vollstindig. In den Maschen des Plittchens ist das Verhaltniss
der unverinderten kleinen Wanderzellen zu denen mit grossen hellen Kernen
ungefihr das gleiche, wie im Thrombus; vielfach tragen die Septen einen
endothelartigen Belag; hier und da liegen vielkernige Riesenzellen. Das
Pigment ist ziemlich sparsam vertreten; der Haupttheil gehért dem Plattchen
selbst an, der kleinere den tiefen Thrombussehichten. In Form und Grosse,
sowie in ihrer Beziehung zu den Zellen verhalten sich die Kdrner wie im letst-
heschriebenen Priparat.

Die Eisenreaction hat iiberall negatives Resultat.

46tagiger Versueh.

Froseh 27. Eines der Plittchen wird mit der Haut zusammen eingebettot
und geschnitten. — Der Thrombus, von ungefihr derselben Dicke, wie das
Plattchen, circa 150 u, besteht in den #Husseren Lagen aus der Oberfliche
parallel geschichteten langen Spindelzellen, in den tieferen aus unregelmissig
angeordneten epitheloiden Zellen; alle Schichten enthalten in ziemlicher
Menge kleine Leukocyten mit grobgranulirtem, eosinophilem Protoplasma.
Ein #hnliches Gewebe fiillt die #usseren Plitichenmaschen, nur sind hier die
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unverdnderten Wanderzellen seltener und als neue Elemente treten hier und
da Riesenzellen hinzu; in den inneren Maschen trifft man vielfach auf Er-
scheinungen von Degeneration und Zerfall der Zellen. In den Septenwinkeln
und bisweilen aueh im Thrombus finden sich wohlerhaltene rothe Blutkérper-
chen, meist zu Groppen vereinigt. Im Thrombus verlaufen reichliche weite
Gefasse, welche vielfach bis zur Grenze des Plattchens reichen; ein Eindrin-
gen in die Maschen des letzteren jedoch ist nirgends zu erkennen; ein
quantitativer Unterschied in der Vascularisation der beiden Halften des
Thrombus scheint nicht zu bestehen. Hauptséchlich an der Grenze zwischen
Thrombus und Pléttchen, in geringerer Menge auch in den Maschen des
ersteren und in der tieferen Schicht des letzteren liegt Pigment in ziemlicher
Menge, durchweg kérniger Natur; die Farbe und Grosse der Korner ist die
gleiche, wie in den letzten Versuchen, die kleineren Formen pravaliren; die
tiherwiegende Zahl fallt das Protoplasma der Zellen, relativ wenige Kérner
liegen frei. Das Ferrocyankali-Salzsiuregemisch wirkt auf dieselben ver-
schieden ein: In der zwischen Haut und Plattchen befindlichen Throwbus-
halfte geht fast das ganze Pigment den Farbenwechsel ein und nimmt ein
tiefes, gesattigtes Blau an, nur ein geringer Theil bleibt unverindert; in der
zwischen Plattechen und Rickenmusculatur liegenden Hilfte ist das Verhilt-
niss umgekehrt, nur wenige Korner bliuen sich, die meisten widerstehen der
Reaction. Das in den Maschen selbst gelegene Pigment ist durchweg un-
empfanglich fiir dieselbe.

Zwei weitere Plattchen werden in toto mit den umhillenden Thromben
der Reaction unterworfen. —— Der sehr zellreiche Thrombus ist von vielen
Gefassen durchzogen; neben reichlichen glinzenden Pigmentkdrnern von gelb-
brauner und braunrother Farbe, welche keine Spuren der Reaction erkennen
lassen, finden sich, oft mit diesen in dieselben Zellen eingeschlossen, Gebilde
von gleicher Grdsse und Gestalt und gesattigt tiefolauer Farbe; dieselben
gehdren besonders den dem Plittchen zunachst gelegenen Schichten an. In
den Maschen des Pléttchens liegt viel Pigment, welches durchweg seine gelb-
oder rothbraune Farbe bewabrt hat.

Frosch 26. Ein Plattchen mit seinem Thrombus in toto der Reaction
unterworfen. — Der Thrombus zeigt dieselben Verbiltnisse, wie im letztbe-
schriebenen Falle; die Menge der blanen Kérner ist ungefihr gleich der der
unveriindert gebliebenen. Die Maschen des Plattchens enthalten kein Pigment.

56tagiger Versuch.

Frosch 28. Plattchen mit Haut; Celloidin; Serienschnitte. — Das Plitt-
chen ist allseitig umschlossen von einem Thrombus, dessen oberes, der Haut
seite aufliegendes Blatt seine circa 120 « betragende Dicke dbertrifft, dessen
unteres dieselbe nicht ganz erreicht. Der Thrombus enthilt in den Ausseren
Schichten parallel gelagerte, spindelférmige, in .den tieferen dichtstehende
Zellen von mehr epithelioidem Charakter in regelloser Anordnung, und da-
zwischen wenig kleine Zellen mit polymorphen Kernen; mehrfach liegen in
ihm noch unregelmiissig gestaltete Heerde rother Blutkdrperchen ohne scharfe
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Begrenzung und ohne Wandung; die rothen Blutkiérperchen selbst besitzen
meist farbbare Kerne und strobgelbes, von Eosin nicht verindertes Stroma.
Im Thrombus verlaufen sehr viele weite Gefisse, die am reichlichsten in den
dugseren Schichten sind, indessen vielfach auch in den inneren bis zur Grenze
des Plittchens vordringen und hier und da sich sogar in die oberfiichlich-
steri Maschen einsenken. In der zwischen Plattchen und Haut befindlichen
Hilfte ist die Vascularisation stirker, als in der der Rickenmusculatur zu-
gekehrten. In den Maschen des Plittchens liegen viele Zellen, meist epi-
thelioiden Charakters, dazwischen sparliche kleine mit vielgestaltigen Kernen
und vereinzelte Riesenzellen; an manchen Stellen finden sich Zeichen von
Zelldegeneration; auch hier kommen noch Gruppen wenig verinderter rother
Blutkdrperchen vor. Der Thrombus und das Plattchen enthalten eine méssige
Menge gelo- und rothbrauner, glinzender Pigmentkornchen von mittlerem
und kleinem Umfang; dieselben liegen bald frei, bald in Zellen, im ersteren
Falle wmeist verstreut, seltener zu Gruppen geordnet.

Bei der Eisenreaction bleibt ein Theil des Pigmentes vollstindig unver-
dndert, ein ungefabr eben so grosser Theil aber nimmt eine gesittigte, tief-
blaue Farbe an, die reagirenden Kdrner gehdren aussehliesslich dem Throm-
bus an, und zwar ist ihre relative Menge gegeniiber den unempfinglichen ge-
ringer in den tieferen, als in den oberflichlichen Schichten. Das im Pléttchen
selbst liegende Pigment verweigert durchweg die Reaction.

Drei weitere Plattchen desselben Frosches bieten dieselben Verhilt-
nisse dar.

6otigiger Versuch.

Frosch 29. Plitichen mit Haut; Celloidin; Serienschnitte. — Der Throm-
bus besitzt annihernd die gleiche Dicke, wie das Plattchen, circa 120 v, Er
und die Gewebspfropfe in den Plitichenmaschen verhalten sich beziglich
ihrer Zusammensetzung wie im vorigen Versuch. In seiner unteren Hilfte
finden sich keine Blutgefisse, in die obere dringen von der Haut aus ganz
vereinzelte ein, reichen aber nirgends iber die mittleren Schichten hinaus.
Die Maschen des Plattchens enthalten viel goldgelhes bis rothbraunes, glin-
zendes Pigment, das Thrombusgewebe nur spirliche Mengen. Die Korner,
unter denen die kleinen Formen vorherrschen, liegen bald frei, bald an
Zellen gebunden.

Die Eisenreaction ist wenig ergiebig: Fast das ganze Pigment bleibt
unveridndert, nur ganz vereinzelte Kérnchen werden blau.

. Zwel weitere Plattchen desselben Frosches, welche den Rickenmuskeln
lose anhaften, werden mit diesen im Zusammenhang eingebettet und ge-
schnitten. Die Thromben, etwas dinner, als die etwa 150 s dicken Plitt-
chen, sind reicher an Zellen als im eben beschriebenen Falle, die meist
epithelioides Aussehen haben, ohne regelmissige Anordnung; der Inhalt der
Maschen unterscheidet sich vom vorigen Plittchen durch das Vorhandensein
sehr zahlreicher kreisrunder oder kenlenfirmiger Schniirstiicke rother Blut-
korperchen von schmutzig-gelber Farbe. In beiden Thromben ist von Ge-
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fassen nichts zu seben. Das Pigment ist im Plattchen reichlich, im Throm-
bus spirlicher. Bei Anwendung der Eisenreaction bleibt es vollstindig
unverdndert.

70tagiger Versuch.

Frosch 30. Plattchen mit Haut; Celloidin; Serienschnitte. — Der Throm-
bus, welcher der Haut nur an wenig circumscripten Stellen adh#rirt, fdbertrifft
an Dicke das Plattchen, in seinen #usseren Schichten besteht er aus parallel
verlaufenden Spindelzellen, in den inneren aus epithelioiden, zwischen denen
sich ziemlich zahlreiche kleine Wanderzellen mit grobgranulirtem, eosino-
philem Protoplasma aufhalten. Der Thrombus ist vascularisirt, jedoch ge-
horen die Gefisse nur den oberflichlichen Schichten an. Die Maschen ent-
halten dieselben zelligen Elemente, wie im letzten Versuch. Von dem ziem-
lich reichlichen, im Thrombus wie im Plittchen liegenden Pigment geht bei
der Eisenreaction kein einziges Kérnchen den Farbenwechsel ein.

100tagiger Versuch.

Frosch 31. Die drei Plattchen liegen fast lose im Lymphsack, sind nur
durch ganz wenige Fidchen mit der Haut oder der Riickenmusculatur ver-
wachsen. Celloidin; Serienschnitte. — Alle 3 Plittchen zeigen dieselben
Verhiltnisse. Der umbhiillende Thrombus, von circa 100 & Dicke, besteht
vorwiegend ans spindelférmigen Zellen, die der Oberflache parallel geschichtet
sind; nur seine tiefsten Lagen sind aus epithelioiden, keulenformigen, bis-
weilen cylindrischen Zellen zusammengesetzt. Dieselben Elemente machen
auch den Inhalt der Plattchenmaschen aus; zwischen ihnen liegen hier und
da Riesenzellen. Ab und zu trifft man zu Gruppen vereinigte rothe Blut-
kéorperchen, mit Vorliebe in den Septenwinkeln. Wie nach den geringen
Verwachsungen mit der Umgebung zu erwarten war, ist die Vascularisation
der Thromben. eine &dusserst dirftige; in dém des einen Plattchens fand ich
tiberhaupt keine Gefisse, in denen der beiden anderen nur vereinzelte, welche
nicht dber die &usseren Schichten hinausdringen. In den Maschen wie in
den Thromben liegt ziemlich viel Pigment in Form runder und eckiger,
glinzender Korner von gelbbrauner Farbe, deren Grosse innerhalb derselben
Grenzen schwankt, wie in den friiheren Versuchen; freie und in Zellen ein-
geschlossene trifft man ungefahr in gleicher Menge.

Bei der Eisenreaction tritt an Lkeinem einzigen Koérnchen Farben-
wechsel ein.

In den mitgetheilten Beobachtungen sind die an tiberleben-
den Plittchen gemachten nicht eingeschlossen worden. Oft liess
ich, nachdem die Wanderzellen in die Maschen eingedrungen
waren, den Prozess anstatt im Lymphsack tiber dem ausge-
schliffenen Objecttrager in Humor aqueus sich weiter abspielen,
um an einer und derselben Zelle die Fortschritte der Pigment-
metamorphose zn verfolgen. Es gelang mir, solche Plittchen
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bis zu 4 Tagen in maximo pach der Entnahme aus dem Lymph-
sack lebend aufzubewahren. Jedoch hielt die Entwickelung des
Prozesses innerhalb dieser Kammern nicht gleichen Schritt mit
der im Lymphsack selbst. Die Zellen lebten und bewegten sich,
die eingeschlossenen grossen Hamoglobintropfen wurden zerkleinert,
einzelne der kleinen Kiigelchen briunten sich, aber im Ganzen
schienen die Lebensvorgiinge nur die ersten Stunden iber mit
voller Intensitit sich fortzusetzen: ich erkannte in den folgenden
Tagen nur an wenigen Zellen geringe Fortschritte, die meisten
Zellen behielten ihr urspriingliches Aussehen bei.

Die Verdnderungen, welche die in den Lymphsack einge-
legten Plittchen, abgesehen von ihrem miteingefiihrten Inhalt er-
fuhren, sind die gleichen, welche J. Arnold geschildert hat.
Sehr bald nach der Einfihrung wandern Leukocyten der ver-
schiedenen Formen und Grossen ein und verwandeln sich hier
unter Vermehrung in epitheloide, spindelige -und Riesenzellen.
Das ganze Plittchen wird schon vom zweiten Tage an von
feinen Hiutchen umhiillt; anfangs bleiben dieselben bei der Er-
offoung des Lymphsackes leicht an der Haut und der Riicken-
musculatur hdngen, so dass sich das Plittchen aus ihnen aus-
schilt: spiter umschliessen sie unter gleichzeitiger Dickenzunahme
dasselbe fester und bleiben mit ihm in Zusammenhang, wobei
die Aussenseite mit der Haut oder den Riickenmuskeln bald
nur an wenig Punkten, bald auf gréssere Strecken hin verklebt.
Histologisch besteht der Thrombus zuerst aus gleichmissig hya-
liver Masse, die sich zerkliftet und von verzweigten Spalten
durchsetzt wird und allmidhlich Leukocyten in sich aufnimmt,
welche dieselben Metamorphosen, wie die im Plittchen selbst
befindlichen durchmachen. So entsteht schliesslich ein dickes
zellreiches Gewebe mit allmihlich immer mehr abnehmender
Intercellularsubstanz, welches das Plidttchen allseitig umbhiillt
und seinen Inhalt gegen die Umgebung fest abschliesst. In diese
Gewebshiille. dringen dann Gefisse ein, jedoch unterliegt die Zeit,
in welcher die Vascularisation beginnt und der Grad derselben
grossen Schwankungen: das Auftreten einzelner Gefiisse beob-
achtete ich zuerst an den Thromben der 46 Tage alten Platt-
chen; hier reichten sie bis zur Oberfliche des Plittchens, ohne
jedoch in dasselbe einzudringen; an dem vom 65. Tag stammen-
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den Objecte war nur eine dusserst spirliche und auf die ober-
fidchlichsten Schichten des Thrombus beschrinkte Vascularisirung
zu bemerken; ebenso fehlte sie fast vollstindig in den 70 und
100 Tage alten Priparaten.

Die ersten Umwandlungen, welche sich an den eingefiihrten
rothen Blutkérperchen vollziehen, sind Verdnderungen ihrer Form
und Farbe. In beiden Beziehungen fand ich meine Beobachtun-
gen in vollkommener Uebereinstimmung mit den Bildern, welche
J. Arnold") erhbielt, nachdem er an der Froschzunge durch
Umschniirung der Vena mediana Diapedese rother Blutkdrperchen
hervorgerufen hatte. Die Verinderungen der Form bestehen in
dem Uebergang der elliptischen Gebilde in kreisrande Scheiben
unter Beibehaltung des Gesammtvolumens, oder es tritt eine
Zertriimmerung ein, welche zur Bildung von kernhaltigen und
kernlosen Bruchstiicken fiihrt, die an einer Seite von einer .ge-
radlinigen Kante begrenzt werden; diese Spaltung beruht ebenso,
wie die hiufig zu beobachtende Faltung auf rein mechanischen
Momeunten, darauf, dass die Zellen durch Anstossen an die Sep-
ten des Hollundermarkplittchens oder an benachbarte zellige Ge-
bilde zerbrochen werden. Eine zweite Art der Zertheilung ist die
Abschniirung, bel welcher an den Réndern Einkerbungen auftreten,
welche durch allmihliche Vertiefung zur Bildung einer Knospe
fithren, die anfangs noch durch einen Stiel mit dem Mutterkdrper
verbunden, schliesslich ganz von diesem losgetrennt wird. Dieser
Prozess ist nicht ein activer, dorch amdboide Bewegungsfihig-
keit des rothen Blutkdrperchens selbst bedingter, wie Preyer?)
annimmt, sondern er entwickelt sich unter dem Einfluss von
Leukocyten. Hat man Gelegenheit, seine Entwickelung unter
dem Mikroskop zn verfolgen, so bemerkt man, wie ein Leukocyt
sich zuerst an den Rand der Scheibe anlegt, einen Arm aus-
schickt, welcher dieselbe umfingt und unter fortwihrender Be-
wegung die Abschniirung vollzieht. Dass diese Thitigkeit hiufig
genug vor ihrer Vollendung unterbrochen wird, lehren die Be-
funde von rothen Blutkdrperchen, welche gestielte Anhingsel
tragen, ohne dass eine amdbolde Zelle an ihaen haftet; solche
Gebilde zeigen auch nach stundenlanger Beobachtuug keinen

1 J. Arnold, Ueber Diapedesis. Dieses Archiv Bd.58. 1873.
%y Preyer, Ueber amdboide Blutkdrperchen. Dieses Archiv Bd. 30. 1864,
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Fortschritt in der Abschniirung. Die losgetrennten Stiicke sind
meist scheibenférmige Kdrper von derselben gelbgriinlichen Farbe
und dem gleichen matten Glanz, wie ihre Mutterzelle.

Diese Formverinderungen spielen fiir die folgende Pigment-
bildung keine wichtige Rolle. FEine um so gréssere Bedeutung
fir diese hat dic Wandelung der Farbung der rothen Blutkdrper-
chen. Die Einleitung fiir den ganzen Pigmentprozess bildet das
Verschwinden des Hamoglobins aus denselben. Ich sah auch
dieses nach denselben Typen sich vollziehen, welche J. Arnold
vach seinen erwihnten Experimenten an der Froschzunge auf-
stellt, und fand die einzelnen Phasen des Vorganges im gehirte-
ten Priparat wieder: Bald lichtet sich eine Stelle der Peripherie
und vergréssert sich allmihlich pach- dem Centrum zu, bald
mehrere gleichzeitig, bald entsteht im ganzen Umfang der Zelle
eine farblose Zone, welche sich gegen den Kern hin verbreitert.
Bisweilen traf ich auch rothe BlutkSrperchen, deren Himoglobin
zerkliiftet war, so dass das farblose Stroma mehrere grissere
und kleinere griinliche, stark glinzende Kugeln einschloss. Das
Endstadium des Entfirbungsprozesses reprisentiren offenbar die
zahlreich vorhandenen Blutscheiben, welche deutliche Kern- und
Stromacontouren besitzen, aber vollstindig farblos sind. Den
Eintritt dieses vollkommenen Schwundes des Himoglobins hatte
ich nicht Gelegenheit zu beobachten. Der Austritt des Farb-
stoffes vollzieht sich nicht nur an den vollstindigen, ovalen oder
abgerundeten Zellen, sondern auch an ihren Schniirstiicken. Hand
in Hand mit der Entfirbung geht das Auftreten glinzender,
kugliger Tropfen von intensiver griinlich gelber Farbe, welche
vollkommen den erwihnten Kuogeln gleichen, die bisweilen im
Stroma der rothen Korperchen zu treffen sind, und welche in
der umgebenden, durchaus farblos bleibenden Fliissigkeit schwim-
men. In Priiparaten, welche mit Miiller’scher Fliissigkeit ge-
hirtet waren, fand ich sie als durch Eosin stark firbbare, gliin-
zende Kugeln wieder. Es scheint mir keinem Zweifel zu unter-
liegen, dass diese Tropfen den aus den rothen Blutkérperchen
ausgetretenen Farbstoff reprisentiren. Eine Verwechselung mit
den randen griinen Gebilden, welche durch Zerschniirung der
Scheiben entstanden sind, ist nicht méglich; sie sind vor diesen
ausgezeichnet durch eine ungleich stirkere Lichtbrechung und
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eine intensivere Firbung und besitzen Kugelform, welche sie
nach gelegentlicher Abplattung an benachharten Korpern beharr-
lich wieder annehmen, wihrend jene sich als platt und scheiben-
formig dadurch erweisen, dass sie die Contouren darunterliegen-
der Korper durchschimmern lassen und nicht selten starre Falten
und Einkerbungen zeigen.

Der geschilderte Vorgang der Concentrirung des Hamoglo-
bins innerhalb seines Triigers und des schliesslichen vollstandigen
Verschwindens aus demselben besitzt eine unverkennbare Aghu-
lichkeit mit den Erscheinungen, welche sich an den rothen Blat-
korperchen der Frosche und Tritonen nach Zusatz von 2 pCt.
Borsdure oder gewissen Salzlésungen abspielen: Der Farbstoff
zieht sich als geformte Masse nach der Kernstelle hin zuriick
in Stern- oder Kugelgestalt (Brii cke’s Zooid) und kann endlich
aus dem farblosen Stroma ,wie aus einer weichen, zihfliissigen
Masse“ entschliipfen [Hermann')].

An Grosse sind die Hiamoglobintropfen sehr verschieden;
bisweilen erreichen sie ungefihr den doppelten Umfang eines
menschlichen rothen Blutkdrperchens; indessen iiberwiegen schon
von Anfang an die kleineren Kiigelchen und Kérner und treten
in den folgenden Tagen im Vergleich zu jenen noch reichlicher
auf. Es scheint danach, dass die grossen Tropfen vor ihrer Um-
wandlung meist in kleinere zerfallen; einmal konnte ich diesen
Vorgang, welcher sich im Innern eines Leukocyten abspielte,
unter dem Mikroskop beobachten, derart, dass eine grosse, griin-
liche Kugel vom Arm einer ambboiden Zelle erfasst und in das
Protoplasma des letzteren hereingezogen wurde, dann eine granu-
lirte Oberfliche bekam und schliesslich in eine Menge kleiner
Tropfchen zerstob, welche sich im Protoplasma vertheilten.

Fiir den ausgetretenen Farbstoff scheint die Pigmentmeta-
morphose das unvermeidliche Schicksal zu sein, wenigstens fand
ich denselben mit zunehmendem Alter der Pléttchen sich immer
mehr verringern, wilrend die Menge des Pigmentes wuchs, bis
er schliesslich ganz verschwand. Nach dem Austritt aus dem
Stroma wird ein Theil der Hiémoglobintropfen von Leukocyten
umschlossen, um in ihnen die Umwandelung zu vollenden; diese

Y Hermann, Handbuch der Physiologie. Bd.1V. 1.Theil. 1880.
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Zellen sclbst scheinen durch die Aufnahme in ibren Lebensfune-
tionen in keiner Weise beeintriichtigt zu werden, ihre amdoboiden
Bewegungen dauern fort und sie nehmen an allen Verinderungen
Theil, welche die iibrigen Wanderzellen durchlaufen, sie werden
zu epithelioiden und spindeligen Zellen, die schliesslich einen
fixen Standort einnehmen. Indessen ist der Act des Eintrittes
in contractile Elemente offenbar nicht nothwendige Vorbedingung
fir die weitere Metamorphose; denn man trifft in Plittchen
jeden Alters zahlreiche freie Tropfen bezw. Pigmentkdrner in
den Maschen zerstreut, ohne dass es den Anschein hat, als seien
sie durch Zerfall ihrer Triger frei geworden. Der Uebergang
zur braunen Farbe erfolgt allméblich und nicht an allen Kiigel-
chen gleichzeitig. Vom dritten Tag nach dem Einlegen des
Plattchens an treten erst wenige gelbbraune Kérnchen auf, welche
nach und naeh an Menge zunehmen. Sehr bezeichnend dafiir,
dass in der That die kleinen griinen Kigelchen die Vorstufe des
Pigmentes bilden, sind die Fille, in denen innerhalb einer frei
oder im Protoplasma eines Leukocyten liegenden Gruppe von
solchen einige gelbbraunen Farbenton tragen, andere aber unver-
dndert griinlich erscheinen, oder nur einen leichten Stich in’s
Braune zeigen. Derartige zugleich hiimoglobin- und pigment-
fiihrende Zellen erinnern an die Gebilde, welche Lieberkiihn?)
im Tritonenblut beobachtete und als weisse Blutkérperchen be-
schreibt, die Pigment ,in Begleitung von fettartigen Kérnchen
einschliessen.

Nach seiner morphologischen Vollendung liegt das Pigment
in Form kleiner Kérner von goldgelber Farbe und starkem Glanz
an Zellen gebunden oder frei in den Maschen des Plittchens
and hidufig zugleich innerhalb des dasselbe umgebenden Throm-
bus. Diese letztere Localisation kann nicht befremden, da das
Blut, mit welchem die Plittchen getriinkt werden, sich nicht
nur in den Maschen desselben festsetzt, sonmdern auch seine
Oberfliche bedeckt; diese dusserlich adhiirirenden Massen werden
dorch die um das Plittchen herum erfolgende Lymphgerinnung
fixirt und stellen sich auf Schnittpriaparaten theils als ausgedehnte
Blutthromben dar, welche zwischen Plittchen und Lymphthrom-

) Lieberkihn, Ueber die farblosen Blutkérper. Sitzungsber. d. Mar-
burger naturwiss. (esellsch. 1868.
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bus eingeschaltet sind, oder als heerdférmige Einlagerungen in
den letzteren selbst.

Bisher ist als das wesentliche Substrat des Pigmentes das
tropfenférmig ausgetretene Himoglobin hingestellt worden; es
fragt sich, ob auch die abgeschniirten, stromahaltigen Stiicke der
rothen BlutkSrperchen zur Pigmentbildung beitragen kdnnen.
Eine grosse Bedeutung fiir den Prozess scheinen dieselben nicht
zu besitzen, denn ihre Zahl war an allen Objecten gering.
Zweifellos kann sich an ihnen, wie an den ganzen Blutkdrper-
chen, das Hiamoglobin vom Stroma nachtréiglich noch trennen
und die Umwandlung in der geschilderten Weise durchmachen;
wenn ich diesen Vorgang auch nicht direct unter dem Mikro-
skop sich abspielen sah, so fand ich doch hiufig genug an fri-
schen, wie gehirteten Priparaten die verschiedenen Stadien
seiner Eptwickelung in Form von theilweise oder ganz entfirbten
Scheiben. Dass aber ein abgeschniirtes Stiick in toto sich zu
einem Pigmentkorn briunen kaun, dafiir habe ich in meinen
Beobachtungen keine Anhaltspunkte gefunden. Die Pigment-
metamorphose scheint bei der von mir benutzten Versuchsanord-
nung kein nothwendiges Ereigniss fiir alle rothen Blutkdrperchen
zu sein; auch in den spitesten Perioden wurden dieselben noch
in den Maschenriiumen des Plittchens sowoh], als innerhalb des
Thrombus isolirt liegend oder zu Gruppen vereinigt getroffen, in
unverinderter Form oder abgerundet, mit tingirbarem Kern und
einem Stroma, das in Farbe und Farbbarkeit vollstindig gleiches
Verhalten zeigte, wie das der frischen, innerhalb der Gefisse
gelegenen Blutscheiben; bei anderen rief Eosinbehandlung eine
mehr kupferfarbene Nuance hervor, bei noch anderen wurde der
strohgelbe Ton durch Eosin nicht verindert. In demselben Zu-
stand fanden sich gewdhnlich auch noch mehr oder weniger zahl-
reiche kreisrunde Schniirstiicke vor, so dass mir ihre Fahigkeit
obne vorherige Trennung des Hamoglobins vom Stroma zu Pig-
ment zu werden, zweifelhaft erscheint.

Den Pigmentbildungsvorgang, welchen J. Arnold in der
Froschzunge nach der Diapedese beschreibt, dass sich innerhalb
der rothen Blutkirperchen, besonders der abgerundeten, braune
Kérner entwickeln, konnte ich am lebenden Priparat nicht be-
obachten. Den Endproducten nach [dsst sich nicht bestimmen,
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eine wie grosse Rolle er gespielt baben mag, da dieselben, runde
kernhaltige Zellen mit amorphem Pigment, im farblosen Proto-
plasma von denen nicht zu unterscheiden sein werden, welche
aus der Umwandelung des Himoglobins in epithelioid gewordenen
Wanderzellen resultiren.

Die morphologische und die chemische Ausbildung des kérnigen
eisenhaltigen Pigmentes gehen getrennte Wege. Die Eisenreaction
miiht sich lange vergebens, an den gelbbraunen Kérnern irgend
welche Farbenverinderung hervorzurufen. Das Pigment ist auf
dem Wege, das Stadium der positiven Reaction zu erreichen,
aber nur ein kleiner Theil dringt in den Zeitrinmen, welche ihm
meine Versuche boten, bis zu diesem Ziele vor, der grossere ist
trotz der morphologischen Vollendung in chemischer Beziehung
auf einem fritheren Punkte stehen geblieben. Die jiingsten Platt-
chen, an deren Inhalt wenigstens theilweise, der mikrochemisch
nachweisbare Eisengehalt zu Tage trat, hatten 46 Tage im Lymph-
sacke gelegen. In allen aus fritheren Perioden stammenden Ob-
jecten- war die Reaction vollstindig resultatlos. Ich wiirde be-
reit sein, 6—7 Wochen fiir die zur Erreichung des Zieles erfor-
derliche Minimalzeit zu halten, wenn alle jenseits dieses Termins
liegenden Plittchen sich fiir die Reaction empfinglich erwiesen
hétten. Ueberraschender Weise aber blieb dieselbe an vielen
von ihpen wieder aus: Es bldute sich in den 56 Tage alten Ob-
jecten ein Theil des Pigmentes, welches dem Thrombus ange-
horte, wiahrend ein anderer, der im Plittchen selbst lag, unver-
dndert blieb. Bei den vom 65. Tage stammenden Plattchen
eines Frosches enthielt das eine uur ganz wenig reagirende,
meist unempfingliche Korner, die anderen zwei nur die letzteren.
In den &ltesten Pldttchen endlich, . welche 70 und 100 Tage im
Lymphsacke gelegen hatten, ging kein einziges Kornchen des
reichlichen Pigmentes den Farbenwechsel ein.

Es giebt also beim Frosch ein kiorniges Pigment, welches
kein mikrochemisch nachweisbares Eisen enthilt, obwohl es ge-
netisch und morphologisch vom Himosiderin nicht unterschieden
ist, und fast moéchte es scheinen, als ob der Eintritt der Reac-
tion nur von Zufilligkeiten abhinge, und keine Gesetzmissigkeit
dabei obwalte. Indessen finde ich in allen meinen Priparaten
eine auffallende Uebereinstimmung zwischen dem Auftreten der
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Eisenreaction und der Entwickelung von Blutgefissen. Nachdem
innerhalb der ersten Tage, wihrend welcher das Pigment mor-
phologisch fertig gestellt wird, sich um das Plittchen herum
der meist ziemlich dicke Lymphthrombus ausgebildet hat, sind
alle in den Maschen und im Thrombus enthaltenen zelligen Ele-
mente jedem lebhafteren Stoffwechsel entriickt. In diesem Zu-
stande verharrt das Pléttchen Wochen lang, wihrend deren die
eingedrungenen Leukocyten sich zu epithelioiden und Riesenzellén
umwandeln,  Mit der 5. Woche frijhestens wachsen von der
Umgebung aus Blutgefdsse in den Thrombus hinein, welche an-
fangs nur in den Hussersten Schichten liegen und spiter gegen
das Plattchen zu vorriicken.

Es scheint mir, dass das Erwachen der Eisenreaction mit
dem mneuen Stoffwechsel, welcher durch die Vascularisation im
Pldttchen avflebt, in Zusammenhang zu bringen ist. Dieses Ab-
hingigkeitsverhiltniss blickt aus allen Versuchen hervor: Das
sich blduende Pigment gehdrt ausschliesslich solchen Plittchen
an, deren Thromben reichliche Gefidsse enthalten; demgegeniiber
fallt in allen den Priparaten, welche #lteren Datums als jene
sind und doch keine Reaction zeigen, auf, dass die Vascularisa-
tion entweder vollstindig fehlt, oder nur in Form vereinzelter
Gefiisse die dussersten Thrombusschichten betrifft. In den reich-
lich von Blat durchstromten Préparaten stellt sich der Farben-
wechsel zuerst an dem Theil des Pigmentes ein, welcher dem
Thrombus, besonders dessen oberfiichlicheren Schichten, ange-
hért; dagegen blieben die in den Plattchenmaschen selbst liegen-
den Korner in allen meinen Versuchen unempfinglich, entspre-
chend der Ausbreitung der Gefissentwickelung, welche zuerst
und am ausgiebigsten in der Husseren Zone des Thrombus vor
sich geht. Dass das sich blduende Pigment wirklich dasselbe
ist, welches Wochen lang ohne Reaction an demselben Flecke
gelegen hat, und nicht etwa erst mit den Gefissen eingewandert
ist, geht daraus hervor, dass Plattchen, welche leer in den
Lymphsack eingefiilhrt wurden, auch nach der Vascularisation
frei von Pigment bleiben.

Unter diesen Verhiiltnissen gewinnt — auf das Froschblut
angewendet — die Einwirkung des lebenden Gewebes, welche
Neumann als Grundbedingung fiir die Entwickelung des Hiamo-
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siderins aufgestellt hat, eine noch umfassendere Bedeutung, als
Neumann selbst annimmt. Die Lebensfihigkeit des Gewebes,
in welchem die rothen Blutkdrperchen ihre Pigmentmetamorphose
durchlaufen, giebt nicht allein von vornherein die Directive da-
fiir, ob die kérnige eisenhaltige, d. h. auf Eisen reagirende, oder
die krystallinische eisenfreie Form sich bilden soll. Vielmehr
bedarf es der fortdauernden Einwirkung des-lebendigen Stoff-
wechsels, um das so angelegte Pigment auch zu dem chemischen
Endziel seiner Metamorphose zu fiihren, an welchem es sich
durch seine mikrochemische Reaction als Himosiderin offenbart.
Bei den Kaninchenversuchen ging ich von der Absicht aus,

in Verwerthung der Resultate Fleiner’s') zu gleicher Zeit Blut
in zwei verschiedene Organe zu schaffen, um es in ihnen der
Pigmentmetamorphose auszusetzen. Fleiner hat gezeigt, dass
bei den Versuchsthieren ein Theil des Blutes, welches durch
Aspiration in die Lungen gelangt, augenblicklich von den Lymph-
bahnen aufgenommen wird und bis in die Bronchialdrisen vor-
dringt, wahrend der andere Theil im Lungengewebe liegen bleibt.
So glaubte ich durch den einen Act kiinstlicher Aspiration ein
Depot rother Blutkérperchen in beiden Organen anlegen und ver-
folgen zu kénnen, ob die Umwandelung in gleicher Weise und
in der gleichen Zeit vor sich gehe. Indessen hatte ich nicht
immer denselben Erfolg wie Fleiner. Derselbe fiihrte die Aspi-
ration herbei, indem er die Halsgefisse und die Trachea gleich-
zeitig durchtrennte, oder indem er- gréssere Quantititen Blutes
auf einmal in die Trachea eingoss. In jedem Falle war die
Folge eine tiefe, ausgiebige Athmung, welche offenbar auf dem
Weitertransport in den Lymphwegen beschleunigend einwirkte.
Da meine Versuchsthiere nach Beendigung der Aspiration noch
lingere Zeit am Leben bleiben sollten, musste ich die Menge
des eingefiihrten Blutes beschrinken und den Act der Einflossung
selbst moglichst in die I;Singe ziehen. Ich spritzte nach An-
legung einer kleinen Schoittwunde durch die Weichtheile vor
der Trachea in die letztere mittelst der Pravaz’schen Spritze
frisches defibrinirtes Hammelblut ein und zwar in Portionen von
Y W. Fleiner, Ueber die Resorption corpusculirer Elemente durch

Lungen und Pleuren. Dieses Archiv Bd. 112. 1888.
Archiv f. pathol. Anat. Bd.115. Hft. 5. 28
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1 cem; die Gesammtmenge betrug 8 com und wurde in einem
Zeitraum von ca. 2 Stunden verabreicht. So finderten dic Thiere
kaum ihre Athmung in Folge der Einspritzung, sondern respirir-
ten ruhig und flach. Daraus glaube ich es erkliren zu kdnnen,
dass die Untersuchung der Bronchialdriisen auch der nach Flei-
ner am meisten zur Aufnahme disponirten, auf rothe Blutkdr-
perchen bezw. seine Umwandelungsproducte in den meisten Fillen
negativ ausfiel und ich allein auf das in den Lungen selbst
liegen Gebliebene angewiesen war. Das Letztere trat ausnahms-
los in grosser Menge auf, so dass ein genaues Studium der ver-
schiedenen Stufen der Metamorphose moglich war.

Einer mit der meinigen tibereinstimmenden Versuchsanord-
nung hat sich Sommerbrodt?) bedient, um die Bedeutung des
in die Luftwege ergossenen Blutes fiir die Entstehung der Lun-
genschwindsucht kennen zu lernen; er sammelte bei dieser Ge-
legenheit Erfahrungen iiber die Verdnderungen der farbigen Blut-
kérperchen.

Aus der Reihe der 46 Kaninchen, an welchen ich experi-
mentirte, habe ich fiir die Mittheilung der Versuchsprotocolle
solche Fille ausgesucht, welche sich durch Vergleichung mit
gleichaltrigen als typische Repriisentanten der einzelnen Stadien
erwiesen. Nur in den spdtesten Perioden habe ich die Verin-
derungen an je einem Falle untersucht; die Sicherheit dafiir,
dass keine Zufilligkeiten in’s Spiel kamen, lag darin, dass jeder
derselben eine Steigerung des Prozesses gegeniiber dem zeitlich
vorhergehenden aufwies, also sowohl durch seinen Vorginger,
als seinen Nachfolger controlirt wurde.

28stindiger Versuch.

Kaninchen 2. Hartung in Miller’scher Flissigkeit. Rechter Unter-
fappen.

In der Umgebung des Hilus ist das Gewebe mit reichlichen rothen Blut-
kérperchen erfillt, nach dem vorderen Theil der Lunge zu nimmt die Menge
derselben ab. An einzelnen Stellen ist ibre Anhaufung tber einen grdsseren
Bezitk so gleichmissig, dass die Alveolarsepten nur noch durch Reihen ge-
farbter Kerue, welche durch den Blutheerd ziehen, angedeutet sind; es scheint
also, als ob hier die Wandungen wie die Lumina die Blutkdrperchen auf-
genommen hitten. Wo die Ansammlung weniger dicht und die Structur

1) Sommerbrodt, Hat das in die Luftwege ergossene Blut &tiologische
Bedeutung fiir die Lungenschwindsucht? Dieses Archiv Bd.55. 1872.



423

weniger verwischt ist, sieht man die Blutkdrperchen in mehr oder weniger
reicher Menge die Lumina erfillen, wihrend in der Regel die Septen frei
sind; eine Entscheidung fiber den letzteren Punkt erschwert die pralle Fil-
lung der Lungencapillaren. Neben den rothen Blutkorperchen treten in
vielen Alveolen in wechselnder Zahl Zellen auf, zum Theil kleine lympha-
tische- Elemente, in der Mehrzahl grosse mit blaschenférmigem Kern und
breitem Protoplasmasaum. Au vielen Stellen sind die interalveoldren Septen
verbreitert, sehr zellreich, An den weniger dichtstehenden Heerden lassen
sich die Formen der rothen Blutkérperchen studiren. Die grosse Mehrzabl
scheint unverdndert an Grésse, wie Gestalt; bisweilen ist sogar die Scheiben-
form mit dem centralen Nabel noch sichtbar. Thre Farbe ist nach Eosin-
behandlung der der circulirenden Blutkdrperchen gleich, ein missig glinzen-
des, gelbliches Roth. Ein anderer, wenn auch relativ kleiner Theil aber ist
von diesen merklich verschieden; die auffallendste Differenz liegt in dem
Umfange: Manche dberschreiten die Grosse eines rothen Blutkérperchens und
reichen bis zum Doppelten derselben heran; indessen sind diese selten, und
die kleinere Form prévalirt, deren Extrem durch Kdérner reprisentirt wird,
welche ungefihr den vierten Raumtheil eines rothen Blutkorperchens ein-
nehmen. Oft ist der Umfang das Einzige, was diese Gebilde vor den ge-
wohnlichen Blutscheiben auszeichnet; jedoch kommt bisweilen noch ein
Unterschied im Effect der Eosinfirbung hinzu, derart, dass an jemen blut-
kérperdhnlichen Gebilden weniger der gelblichrothe Ton, als ein dunkleres
Rosa hervorgerufen wird; bei einigen bildet ein weiteres Merkmal die stir-
kere Lichtbrechung. Die rothen Blntkérperchen und die ihnen &hnlichen
Gebilde liegen in der Hauptsache frei in den Alveolen; nur ein kleiner Theil
findet sich in dem Protoplasma jener epithelioiden und kleinen runden Zellen,
meist nur zu wenigen in jeder derselben, seltener sie reichlich erfillend; im
etzter en Falle freten innerhalb einer und derselben Zelle oft die verschieden-
sten Gréssenformen auf,

3tigiger Versuch.

Kaninchen 20. Miiler’sche Fliissigkeit. Linker Oberlappen.

In der Nahe des Hilus sind die Alveolarwinde mit ibren strotzend ge-
fiillten Capillaren viefach einander genihert und die Lumina dadurch spalt-
formig verengt, oder vollstindig verschwunden. In den peripherischen
Schichten, nahe der Pleura tritt nicht selten starkerer Zellreichthum und da-
mit Verbreiterung der Septen auf. Die mehr oder weniger verengten Al-
veolen des an den Hilus grenzenden Lungenbezirkes, spirlicher der tibrigen
Abschnitte, enthalten rothe Blutkdrperchen. Zum Theil weichen dieselben
in nichts von dem normalen Aussehen ab; neben ihnen aber trifft man noch
zahlreicher, als im vorigen Versuche, die dort beschriebenen grésseren und
kleineren kugligen Gebilde mit stirkerem Glanz und, nach Eosinbehandlung,
dunkler Rosafarbe. Manche Kugeln der verschiedenen Grissenformen werden
durch Eosin nicht beeinflusst, sondern behalten den strohgelben Ton bei,
welehen sie in - den mit Kernfirbemitteln, 2. B. Alauncarmin, ting':ten

28
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Schnitten zeigen. Diese Blutkdrperchen und blutkérperchenfhnlichen Ge-
bilde liegen zum grossen Theil frei im Alveolarlumen, zum anderen einge-
schlossen in die grossen runden, epithelioiden Zellen oder kieine Leukocyten,
bisweilen nur vereinzelt, meist in reichlicher Zahl dieselben erfillend, stets
s0, dass der Kern frei bleibt. Im Lungengewebe selbst, auch in den Lymph-
kndtehen, finden sich keine rothen Blutkdrperchen.

Kaninchen 39. Alkohol. Rechter Oberlappen.

Auf dem Horizontalschnitt ist die dem Hilus benachbarte Hilfte des
Lungengewebes 'fast vollstindig atelectatisch, die nach dem Vorderrand zu
liegende lufthaltig, durch ziemlich scharfe Grenze gegen die erstere abgesetat.
Innerhalb des atelectatischen Abschnittes finden sich nur wenige Inseln mit
offenen Alveolen; in ihnen sind nicht selten die interalveoliren Septen durch
zellige Infiltration verbreitert. Das luftleere Gewebe ist sehr reich an Zellen,
unter welchen die mit kleinen runden oder grossen blischenfdrmigen Kernen
vorherrschen. Fine Andeutung von Architectur ist bisweilen vorhanden der-
art, dass die grésseren Zellen Nester von ungefihr dem Umfang der Alveolar-
lumina bilden, zwischen denen Ziige mit kleinen zelligen Elementen ver-
taufen. Hauptsichlich in den offenen Alveolargruppen der atelectatischen
Partien, sparlicher den vorderen Abschnitten, findet sich das aspirirte Blut
wieder. Manche Lumina sind vollkommen damit ausgefillt, andere enthalten
nur geringe Mengen. Die Alveolarepithelien, welche vielfach fehlen, sind
dort, wo sie der Wand noch aufsitzen, oft gegen das Lumen hin stark pro-
minent. Ueber die rothen Blutkdrperchen ist, der Alkoholhirtung wegen,
wenig auszusagen; meist erscheinen sie als farblose, nicht tingirbare, ziem-
lich gleichindssig grosse Scheiben. Sie liegen frei im Lumen; im Proto-
plasma der grossen epithelioiden Zellen und kleinen runden Zellen, welche
in wechselnder Zahl neben ihnen in den Alveolen auftreten, fand ich solche
Stromata nar ganz vereinzelt. Ab und zu trifft man Gebilde von gleichem
oder kleinerem Umfang dazwischen wit hellgeloer Farbe und lebhaftem
Glanz, die den Kindruck von Pigmentkdrnern machen. Die Eisenreaction
iasst dieselben unverindert. Im Lumen mancher Bronchien, auch solcher
von grosserem Kaliber, Hegen ruthe Blutkdrperchen. Die Lymphkndtehen
sind frei von Einlagerungen; auch die grossen Lymphgefisse neben der Pul-
monalarterie enthalten keine rothen Blutkérperchen.

4tagiger Versuch.

Kaninchen 33. Miller’sche Fliissigkeit. Rechter Unterlappen.

Den Stammbronchus und seine Hauptzweige begleitet eine Zone, in
welcher der alveolire Bau grosstentheils verschwunden ist, welche vielmehr
ein gleichmiassig sehr zellreiches Gewebe darstellt, unter dessen zelligen Ele-
menten die leukocytiren und die epithelioiden im Vordergrund stehen, Wo
noch die alveolire Structur sich findet, liegen in vielen der Lumina Zellen
derselben Formen, bald isolirt, bald so dicht, dass sie die Hohlraume voll-
kommen ausfillende Pfropfe bilden. In allen Theilen des Schnittes trifft
man das eingefihrte Blut an: Es erfdllt die Alveolen in wechselnder Reich-
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lichkeit; bisweilen finden sich Blutheerde von grésserer Ausdehnung und un-
regelméssiger Gestalt, innerhalb deren jede Andsutung von Scheidewiinden
vermisst wird. Die reichliche Fillung der Blutgefisse verbietet ein sicheres
Urtheil dariber, ob auch in das Gewebe ein Theil des aspirirten Blutes ein-
gedrungen ist. Die grésseren Bindegewebsanhiufungen um die Alveolarginge
und die Lympbkndtchen sind frei von Einlagerungen. Die rothen Blut-
kérperchen zeigen dieselben Differenzen in Grésse, Farbbarkeit und Licht-
brechungsvermigen, wie im vorigen Falle. Der grisste Theil von ihnen liegt
frel im Lumen, ein anderer im Protoplasma epithelioider Zellen, bald ver-
einzelt, bald zu vielen in jeder derselben. In einzelnen Alveolen liegt fer-
tiges Pigment, bhiufiger im Innern von Zellen, als neben diesen; es tritt aus-
schliesslich in Form von meist runden Koérnchen auf, deren Grosse in dén-
selben Grenzen schwankt, wie die der beschriebenen ,Blutkdrperchen®. Ihre
Farbe ist ein heiles Gelb, das von Fosin nicht beeinflusst wird, ihr Glanz
ein sehr intensiver.

Kaninchen 46. Alkohol. Rechter Unterlappen

Die Veréinderungen des Lungengewebes in der Umgebung des Haupt-
bronchus und der grossen Gefasse gleichen im Allgemeinen denen bei Ka-
ninchen 33. Die Alveolarlumina entbalten zahlreiche rothe Blutkérperchen,
grosse epithelioide. und kleine lymphatische Zellen; zwischen diesen findet
sich vielfach geronnenes Exsudat. Viele der epithelioiden Elemente sind
sehr gross, gequollen, ihr Kern oft nur schwer farbbar, oder ganz feblend.
Im Protoplasma eines grossen Theiles der Zellen liegen Gebilde von runder
oder eckiger Form, blassgelber Farbe und starkem Glanz eingeschlossen, die
an Umfang relativ selten einem rothen Blutkdrperchen gleichkommen, héufiger
kleiner sind und mehr oder weniger feine Korner darstellen. Dieselben
fillen ihre Triger bald in reichlicher Zahl, bald treten sie nur vereinzelt
auf, den ausgesprochenen Charakter der rothen Blutkdrperchen zeigen diese
gelben Pigmentkugeln niemals. Ob ausserhalb der Zellen noch Pigment
vorhanden isf, lasst sich schwer entscheiden, da der Contrast zwischen der
ihm eigenen hellgelben Farbe und der der leicht tingirten Exsudatmassen
undeutlich ist. Die grossen Lymphgefisse, welche neben der Hauptarterie
verlaufen , enthalten geronnene Lymphe und Leukocyten, aber keine rothen
Blutkdrperchen oder Pigmentkdrner. Frei von jeder Einlagerung sind die
interalveolaren Septa und die pulmonalen Lymphkndtchen.

Nach Einwirkung des Ferrocyankali-Salzsiuregemisches findet sich aus-
gedehnte Blaufirbung. An Stelle der gelben Pigmentkérner liegen Kugeln
von tiefer, gesittigt blauer Farbe; indessen hat sich dieser Wechsel nicht
an allem vorhandenen Pigment vollzogen, viele der Korner haben ihr ur-
spriingliches Aussehen unver&ndert beibehalten und liegen nicht selten mit
reagirenden in derselben Zelle eingeschlossen. Bisweilen tritt diffuse
Blauung zu Tage, an deren Stelle auch bei der Controlreaction mit Schwefel-
ammonium grauschwarze Firbung sich findet; sie erstreckt sich selten iiber
eine ganze Zelle, meist nimmt sie nur einen Theil derselben, mit Vorliebe
eine halbmondférmige Randzone, ein. Am hiufigsten betrifft sie solche
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Zellen, welche sehr gross und gequollen sind und keinen oder nur einen

schwach firbbaren Kern besitzen, kurz, welche allem Anschein nach im

Untergange begriffen sind. Freiliegende blaue Koérner fordert die Reaction

nicht zu Tage: die rothen Blutkérperchen bleiben durchweg unverindert.
Ttigiger Versuch.

Kaninchen 45. Alkohol. Rechter Oberlappen.

In der Nahe des Hilus ist das Gewebe luftarm, sehr zellreich, ans run-
den und linglichen Zellen zusammengesetzt, in welche Nester grésserer epi-
thelioider eingesprengt. sind; diese Nester entsprechen allem Anschein nach
dem Lumen friherer Alveolen. Je entfernter vom Hilus, desto mehr nimmt
der Luftgehalt zu; zunichst wird der alveolire Bau wieder deutlich, nur
sind die interalveoliren Scheidewdnde sehr breit und von vielen Zellen durch-
setzt; viele Alveolen enthalten noch Pfrépfe grosser Zellen. Die subpleu-
ralen Gewebszonen erscheinen durchaus unverindert. Ueber den ganzen
Schnitt vertheilt findet sich viel Pigment, am reichlichsten in den atelectati-
schen Hiluspartien. Es liegt hier in den erwihnten Nestern, zum gréssten
Theil in das Protoplasma der Zellen eingeschlossen, zum kleineren neben
diesen. In geringer Zahl trifft man in den Alveolen noch rothe Blutkérper-
chen, gewdhnlich — in Folge der Alkoholhartung — als farblose Stromata.
Die sehr zahlreichen Lymphkndtchen sind vollstindig frei von Einlagerungen.
Die Form der Pigmentkdrner ist rund oder etwas eckig, ibr Umfang sehr
wechselnd: Die grossten erreichen oder tbertreffen sogar den eines rothen
Blutkérperchens, jedoch sind sie nicht biufig, und die kleineren Sorten, bis
zu staubartigen Gebilden herab, dberwiegen. Die einzelnen Zellen enthalten
selten spérliche Kdrner, meist sehr reichliche, und jede vereinigt in der
Regel die verschiedensten Gréssenformen in ihrem Protoplasma. Die Farbe
des Pigmentes ist ein blasses Gelb, bisweilen zum Goldgelb neigend; allen
Kérnern ist ein intensiver Glanz eigen.

Die Eisenreaction wird sehr verschieden beantwortet. Ein Theil des
Pigmentes behalt seine urspriingliche Farbe unveréndert bei; an dem grésse-
ren Theil indessen vollzieht sich ein Farbenwechsel, freilich in sehr un-
gleicher Intensitit: viele Kérner nehmen ein reines, tiefes Blau an, andere
werden wehr hellblangriin, noch andere bekommen nur einen Anflug von
Griin, ohne dass dadurch der geloe Grundton vollkommen verdeckt wird.
Diese Differenzen sind unabhéngig von dem Umfange der Kérner, bald zei-
gen die grossten die ausgiebigste Reaction und die kleinen bleiben unver-
andert, bald ist das Verhaltniss das umgekehrte. Auch ihre Lagerung hat
keinen Einfluss darauf, oft treten sogar am Inhalt einer und derselben Zelle
die verschiedensten Grade der Reaction auf. Einzelne der epitheliciden
Zellen nehmen diffuse Farbung an, auch bei der Controlreaction mit Schwefel-
ammonium.

11tagiger Versuch.

Kaninchen 11. Miiller’sche Flissigkeit. Rechter Oberlappen.
In der Nibe des Hilus ist das Gewebe in grosser Ausdehnung atelecta-
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tisch, von gleicher Beschaffenhseit, wie bei Kaninchen 45, mit. nur wenigen
offenen Alveolen; nach der Peripherie zu mehrt sich die Zahl der letzteren.
Jeder Schnitt weist viel Pigment auf, in den luftleeren und lufthaltigen Par-
tien in gleicher Menge, welches fast durchweg im Innern von Zellen liegt.
Es tritt in Gestalt von Kérnern auf, deren Umfang zwischen den friher be-
schriebenen Grenzen variirt und die runde oder eckige Gestalt besitzen.
Ihre Farbe ist etwas dunkler, als in den fritheren Fillen, mehr goldgelb, ihr
Glanz sehr intensiv. Die am reichlichsten vertretene Sorte der pigment-
fihrenden Zellen ist epithelioider Natur, mit einem Kern und reichlichem
Protoplasma; daneben kommen Formen vor, wo ein ebenso grosses oder um-
fangreicheres Protoplasma 2 oder 3 Kerne umschliesst und endlich, an Zahl
gegeniiber diesen sehr zuriicktretend, Riesenzellen, grosse vielgestaltige Proto-
plasmahaufen mit zahlreichen, bald central, bald peripherisch gelegenen
Kernen. Die beschricbenen Zellen enthalten bisweilen nur ein Pigmentkorn,
in der Regel mehrere, die deutlich von einander getrennt im Protoplasma
sich vertheilen, -oder eine Polgegend einnehmen; es kommt vor, dass eine
Zelle so dicht erfillt ist, dass vom Protoplasma nichts mehr zu sehen ist,
und die einzelnen Kérner weniger durch ibre Contouren, als ihre stark glan-
zenden Kuppen von einander zu scheiden sind; in solehen Féllen kann
selbst der Anschein von diffus gefirbten granulirten Zellen erweckt werden.
Bisweilen trifft dieses Ausschen nur eine Hilfte des Protoplasmas, in der
anderen 16st sich die gldnzende granulirte Pigmentmasse in einzelne weniger
dicht stehende Kdérner auf. In den lufthaltigen Bezitken sind die Pigment-
zellen meist in den Alveolen localisirt, wo sie isolirt, oder zu mehreren bei-
sammen liegen. Viel seltener sind sie in das Gewebe selbst eingedrungen
und in den Alveolarsepten und deven Knotenpunkten abgelagert; vollstindig
frei davon sind die lymphatischen Knédtchen. Ob in den luftleeren Partien
die Pigmentansammlungen ebenfalls dem ehemalizen Lumen von Alveolen
entsprechen, ist schwer zu entscheiden; sie erscheinen hier in isolirten oder
gruppirten Zellen in das gleichméssig zellreiche Gewebe eingefiigt. Eosin-
gefirbte rothe Blutkérperchen liegen ganz vereinzelt in den Alveolen.
l4tégiger Versuch.

Kaninchen 40. Alkohol.. Rechter Oberlappen.

Die luftleeren Partien lings des Stammbronmchus und der Hauptgefisse
haben das Ansehen eines zellreichen, stark vascularisirten, gleichmiissigen
Bindegewebes, welches noch einzelne offene Alveolen und Gruppen von
solchen einschliesst. In diesen, wie in denen der peripherischen luftreichen
Bezirke liegen volumindse Zellen epithelioiden Charakters, bald zu mehreren
das ganze Lumen erfiillend, bald isolirt, welche fast ausnahmslos Pigment
einschliessen. Mitten im- atelectatischen Gewebe trifft man hier und da
ebensolche Zellen einzeln oder in Gruppen, ferner kommen sie auch in
den Alveolarsepten und in einzelnen Lymphkndtchen vor. Das freie Pig-
ment tritt an Menge bedeutend hinter dem eingeschlossenen zuriick. Die
Grosse der Korner unterliegt denselben Schwankungen, wie in den fritheren
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Féllen; der kleine Typus herrseht vor; die Farbe ist ein helles Gelb oder
Goldgelb.

Die Eisenreaction wirkt auf fast das ganze Pigment ein, nur ein ganz
geringer Theil widersteht ibr. Unfer den durch sie hervorgerufenen Farben
pravalirt das reine, geséittigte Blau; den Nuancen, welche sich bei Kaninchen
45 reichlich fanden, unterliegen nur wenige Kérner.

22tagiger Versuch,

Kaninchen 4. Miller’sche Flissigkeit. Rechter Unterlappen.

Den Hauptbronchus umgiebt eine schmale atelectatische Zone, welche
ganz frel von Pigment ist. Sehr viel solches aber liegt im tbrigen Gewebe
vertheilt. Es tritt auf in Form ziemlich scharf begrenzter Heerde, innerhalb
deren es nicht sehr dicht liegt, so dass der Charakter dss (GGewebes, welches
dieselben beherbergt, leicht zu erkennen ist. Es handelt sich ohne Aus-
nahme um Gruppen von gefillten Alveolen; sie werden durch die fast dberall
pigmentfreien Bindegewebssepten in einzelne gefarbte Felder zerlegt. Diese
Alveolarpfrépfe setzen sich in der Hauptsache aus Zellen verschiedener Grisse
mit deutlichem Kern zusammen, welche die Korner einschliessen, wihrend
nur eine geringe Menge der letzteren frel zwischen ihnen zerstreut liegt., Die
Farbe des ausschliesslich kdrnigen Pigmentes ist ein reines, glinzendes Gold-
gelb, Die Grosse variirt, wie in den fraheren Fillen, ohne Privalenz einer
Sorte; die Form ist rund oder unregelmissig eckig. In den Alveolarsepten,
welche an die Pigmentnester anschliessen, liegen nur spirliche Kdérner, wie
es scheint, ausserhalb von Zellen. Frei davon sind die Lymphkndtechen und
Bindegewebsanhiufungen um die Alveolargéinge. Von rothen Blutkérperchen
oder solchen noch in der Umwandlung begriffenen ist nirgends Etwas zu
sehen.

Kaninchen 43. Alkohol. Rechter Unterlappen.

In der Nihe des Hilus sind die Alveolen durch bindegewebige Verbreite-
rung der Septen weiter auseinandergeriickt; ausgedehnte atelectatische Be-
zirke fehlen. Die Hiluspartien enthalten viel Pigment, welches meist in
streifenférmigen, den interalveoldren Leisten entsprechenden Ziigen angeord-
net ist, am reichlichsten in der Umgebung der grossen Geféss- und Bronchial-
stimme. Seltener findet es sich in Form rundlicher Heerde; wo solche ge-
troffen werden, grenzen sie an einen Alveolargang oder ein Gefiss an und
sind meist von einer Bindeggwebszone umgeben, so dass es den Anschein
hat, als seien sie in Bindegewebsknotchen eingefiigt; die lymphatischen Heerde
sind frei davon. Deutliche pigmenthaltige Alveolarpfrdpfe finden sich nir-
gends, nur vereinzelte Pigmentzellen kommen hier und da in den Hohlrin-
men vor. In Form, Grésse, Farbe und Glanz gleichen die Kdérner denen des
vorigen Versuches. Der grisste Theil von ihnen liegt in meist kleinen Zellen
eingeschlossen. ‘

Die Eisenreaction ist sehr ergiebig: Simmtliche Kérner gehen den Far-
benwechsel ein, und zwar in vollster Intensitat; dberall tritt ein tiefes, ge-
sattigtes Blau zu Tage; die Uebergangsnuancen fehlen.
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7wochentlicher Versuch.

Kaninchen 22.  Alkohol. Rechter Unterlappen.

Die Atelectase ist gering, auf die nichste Uiogebung der grossen Gefiisse
und Bronchien beschrinkt. Das Pigment Hegt theils in grisseren Heerden,
welehe drei verschiedenen Gewebsarten anzugehdren scheinen. Ein Theil
entspricht zweifellos den pulmonalen und subpleuralen Lymphkndtchen, wie
aus dem den Pigmenthaufen umgebenden Sauw lymphatischen Gewebes her-
vorgeht;. indessen sind noch viele derselben vollstindig frei von Einlage-
rungen. Andere gehdren den periinfundibuliren Bindegewebsanhéufungen an
und der Rest reprisentirt ausgefilite Alveolen. Bisweilen ist es dbrigens
nicht moéglich, die Localisation des Pigmentnestes zu bestimmen, wenn die
Kérner sehr dicht stehen und weder zwischen ihnen, noch in der Peripherie
das Grundgewebe sichtbar ist. Fast alles Pigment ist an Zellen gebunden,
die innerhalo der Lymphkudtchen die gewdhnlichen lymphoiden Zellen an
Grosse bedeutend dbertreffen. Im Bindegewebe scheinen die fixen Zellen an
der Pigmentirung theilzunehmen. Gegentber diesen grisseren Heerden sind
die isolirten Pigmentzellen und die verstreut liegenden Kérnchen in der Min-
derzahl; sie gehdéren meist den interalveoliren Septen an, welche sich an
jene anschliessen. Die Fatbe ist goldgelb oder gelbbraun, stellenweise tritt
eine leichte Beimischung von Schwarz hinzu, welche den Kérnern ein tribes,
unreines Aussehen verleibt. Diffuse Férbung der Zellen und des Gewebes fehlt.

Das gesammte Pigment giebt priicise und intensive Eisenreaction. Im
linken Unterlappen, wo die Anordnung des Pigmentes der im rechten gleicht,
ist die Neigung der Kérner zu dem schwirzlichen Ton noch viel verbreiteter
‘und prignanter; bei manchen resultirt eine der Sepia #ahnliche Farbe, bei
anderen kommt sie der durch die Schwefelammoniumreaction erzeugten nahbe.
Auch diese dunkle Modification reagirt durchweg auf Eisen.

9wéchentlicher Versuch.

Kaninchen 19. Alkohol. Rechter Oberlappen.

Die Atelectase ist ausgedehnter als im vorigen Falle und betrifft haupt-
sichlich die Umgebung der grissten Bronchial- und Gefissstimme; nach der
Pleura zu finden sich nur noch einzelne kleinere Heerde; das Gewebe dieser
Stellen besteht aus kleinen unregelmissig gestalteten Zellen ohne gesetz-
missige Anordnung mit sparlicher Intercellularsubstanz. Die Pigmentheerde
gehoren meist diesen luftleeren Partien an und den verbreiterten interalveo-
liren Leisten; dadurch, dass sie deren Verlaufe folgen,.erscheinen sie ver-
zweigt, oft netzférmig. Die pulmonalen und subpleuralen Lympbknétchen
sind leer. Die pigmenthaltigen Zellen des atelectatischen Gewebes sind meist
grosser, als die benachbarten Elemente; neben ihnen kommen ziemlich viel
freie Korner vor. Die grosseren Schollen, welche den Umfang eines rothen
Blutkérperchens erreichen oder iberschreiten, sind nicht mehr so reichlich
im Vergleich zu den kleinen Kdrnern, als frither; unter diesen letzteren finden
sich jetzt auch in grosserer Zahl, als bisher, sehr feine, fast staubfirmige



Gebilde. In der Farbe der Kérner ist eine grossere Mannichfaltigheit aufge-
treten: Der bisher gelbbraune Ton findet sich zwar noch reichlich vertreten,
aber in verschieden dunklen Nuancen; und bel eben so vielen Kornern ist
eine rothe Beimischung hinzugekommen, welche ihnen ein kupferahnliches
Aussehen verleiht. Allen ist dabei ein lebhafter, reiner Glanz eigen, der
schmutzige, schwiirzliche Ton, wie er bei Kaninchen 22 bisweilen auftrat,
findet sich nirgends.

Die Eisenreaction fihrt an simmtlichen K&rnern den Farbenwechsel
herbei, keines bleibt unveriindert; fast iberall kommt das reine Blau zum
Vorschein, nur hier und da ein dunkles Grin.

1lwdchentlicher Versuch.

Kaninchen 21. Alkohol. Rechter Oberlappen.

Die atelectatischen Partien, welche am Hilus beginnen, beschriinken sich
nicht nur auf die Umgebung der grossen Bronchien und Gefisse, sondern
reichen bisweilen bis zur Pleura der seitlichen Lungenfliche. Sie bestehen
aus einem gleichmassigen, kleinzelligen Bindegewebe. Den Usbergang zum
unverinderten Gewebe vermitielt eine Zone, in welcher die Alveolarsepten
sehr zellreich und verbreitert, deshalb die Lumina spirlicher, weiter ausein-
ander gertickt sind. Ueber den ganzen Schnitt verbreitet findet sich sehr
reichliches korniges Pigment in den atelectatischen Bezirken in geringerer
Menge, als in den lufthaltigen, und hier mit Vorliebe dicht unter oder nahe
der Pleura. Meist ist es zu umfangreichen, dichterfillten Gruppen vereinigt,
deren einige mit Sicherheit anf ausgefillte Alveolarlumiina zu beziehen sind
und sich auf demw Durchschnitt aus 10— 12 Feldern zusammensetzen. Kin-
zelne kleinere Nester gehdren den breiten Bindegewebsleisten zwischen den
Hohlrdiumen an; isolirte Korner oder Hiufchen von solchen treten nur in der
Nachbarschaft der grésseren Heerde auf. Die Anordnung des Pigmentes,
seine Beziehungen zu den Zellen, die Grésse und Farbe der Kdrner stimmt
vollkomnmen mit dem im vorigen Falle Mitgetheilten iberein.

Der Erfolg der Eisenreaction ist ein &usserst mannichfaltiger: Ein nicht
geringer Theil der Kérner wird gar nicht alterirt, behalt seine urspringliche
Farbe vollstindig unverindert bei, und zwar gilt dies von den grossten eben-
sowohl als von den kleinsten. Andere bekommen einen bisweilen Husserst
disereten griinlichen Anflug, welcher schliesslich durch alle Uebergangsstufen
in der Intensitit der Farbung das Maximum erreicht in den gesiitiigt tief-
blauen Kugeln; die letzteren, wie tiberhaupt alle hoheren Grade der Reaction
sind ziemlich sparsam vertreten. Die Differenz in der Intensitit besicht sich
einmal auf die Bestandtheile des einzelnen Pigmentheerdes; bisweilen geht
das Centrum desselben den Farbenwechsel stirker ein, als die peripherische
Zone; andererseits tritt die Verschiedenheit hervor, wenn man die Heerde
anf den Durchschnittsgrad ibrer Reaction mit einander vergleicht; in manchen
fehlt fast jedes Zeichen der Bliuung, nur die geringste Stufe kommt zum
Vorschein, in anderen bleibt kein Korn unveréindert.
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16wéchentlicher Versuch.

Kauninchen 23. Alkohel. Rechter Oberlappen.

Die ziemlich ausgedehnten luftleeren Partien am Hilus sind arm an Pig-
ment, sehr reichliches aber enthdlt das tdbrige Gewebe. Die weisten der
grossen Heerde liegen subpleural und gehdren grosstentheils den Lywmph-
knétchen an; von den mehr central gelegenen werden ebenfalls einige von
einem Ring lymphatischen Gewebes umgeben, andere sind Alveslarpfrépfe,
fiir manche ist eine Entscheidung hieriiber nicht mdglich. Oft setzen sich
von diesen Nestern aus strahlige Ausliufer lings der interalveoliren Binde-
gewebsleisten fort. Kleine Haufehen und iselirte Korner trifft man auch fern
von ihnen; besonders in die Knotenpunkte der Septen eingesprengt. Der
grossere Theil der Korner wird von Zellen eingeschlossen, der kleinere liegt
frei. Nicht selten sind maulbeerférmige Klimpchen, an welchen sich weder
ein Kern, noch ein umhiillender Protoplasmasaum erkennen ldsst. In der
Farbe des Pigmentes herrscht der rothbraune Ton gegeniiber dem goldgelben
und gelbbraunen vor; die Grossenverhiltnisse sind ungefihr die gleichen,
wie in dem letzten Versnch.

Nach der Eisenreaction zeigen, mit schwacher Vergrdsserung betrachtet,
manche der Heerde nur einen schwachen blauen Schimmer, andere sntbehren
einer auffallenden Farbenverinderung. Bei stirkerer Vergrésserung lasst
sich an den einzelnen Kdrnern nur ein #usserst geringer Grad der Verfir-
bung erkennen, ein leichter Stich in’s Griine, und nur ihre Haufung vermag
den Eindruck eines deutlichen Wechsels zu erwecken; spirlich sind die Ele-
mente vertreten, welche einzeln gesechen einen ausgeprigten blauen Ton be-
sitzen, nur vereinzelt die gesattigt blauen. Ein grosser Theil des Pigmentes,
welehem die verschiedensten Korngrdssen angehéren, hat sein unveriindertes
gelb- oder rothbraunes Aussehen beibehalten. Eine riumliche Sonderung
der reagirenden und reactionslosen Kdrner besteht im Allgemeinen nicht,
nur efnzelne Heerde sind, wie erwihnt, von der Einwirkung fast vollstandig
verschont geblieben, in der Regel mischen sich die gebliuten mit den un-
verinderten Elementen in den Gruppen, oft sogar innerhalb derselben Zelle.
Die verstreut liegenden Kérner verweigern hiufiger die Reaction, als dass
sie den Farbenwechsel eingehen.

20wéchentlicher Versuch.

Kaninchen 28. Alkohol. Rechter Unterlappen.

Ueber die ganze Schuittfliche vertheilt finden sich zahlreiche Pigment-
heerde von rundlicher Form, bei deren Bildung die Lymphknstchen, das
periinfundibulire Bindegewebe und Alveolargruppen conecurriren; ausserdem
enthalten- einzelne interalveolire Septen kleine Nester. Der grossere Theil
des Pigmentes ist in Zellen eingeschlossen; manche derselben erscheinen wie
bestiubt mit sehr feinen braunen Kérnchen; der goldgelbe und gelbbraune
Farbenton ist volistindig geschwunden und hat einem kupferihnlichen Roth-
braun Platz gemacht, welches ab und zu eine schwirzliche Beimischung zeigt,
Die kleinen Kéruer tberwiegen hedeutend die grossen.



Bei der Eisenreaction nehmen die meisten Heerde im Ganzen eine blaue
Farbung an; die starke Vergrésserung 16st dieselben auf in tiefblaue Kérner,
solche von hellerer oder dunklerer griiner Farbe und endlich solche, welche
keine Verinderung erlitten haben. Manche Pigmentgruppen indessen wider-
stehen der Reaction fast vollstindig, derart, dass nur ein kleiner Theil ibrer
Elemente einen schwachen Anflug erhilt.

Im rechten Oberlappen, welcher beziglich der Anordnung und Zusseren
Erscheinung des Pigmentes dieselben Verhdltnisse zeigt, ist der Erfolg der
Eisenreaction ein anderer: Kein Heerd nimmt mehr eine deutlich blaue Fir-
bung an, in jedem sind es nur einzelne Kérner, welche einen Farbenwechsel
zeigen, und in der Regel besteht dieser nur in einem Husserst discreten
griinlichen Anflug, selten in ausgesprochener Bliuung.

25wochentlicher Versuch.

Kaninchen 26. Alkohol. Rechter Oberlappen.

Das Pigment ist reichlich, in der Localisation der grossen Nester herrscht
dieselbe Mannichfaltigkeit, wie bei den letzten Versuchen. In Form, Grosse
und Farbe ist kein Unterschied gegen friiher zu bemerken.

Die Eisenreaction ist wenig ausgiebig: Wohl nehmen die meisten der
Pigmentheerde fiir das blosse Auge einen schwach bliulichen Schimmer an,
doch zeigt das Mikroskop, dass derselbe nur der Effect eimer leichten Ver-
farbung zahlreicher Korner, dass die Veranderung jedes einzelnen derselben
ausserst unbedeutend ist. Ein grosser Theil von ihnen bleibt vollkommen unbe-
einflusst von der Reaction. Rein blaue Kdrner kommen selten zum Vorschein.

28wochentlicher Versuch.

Kaninchen 24. Alkohol. Rechter Oberlappen.

Die atelectatischen, rein bindegewebigen Bezirke besitzen geringe Aus-
dehnung. In Menge und Vertheilung stimmt das Pigment mit dem des vorigen
Versuches {berein. ~Ein Unterschied gegeniiber diesem trittdjber in der
Grosse der einzelnen Korner hervor: In den Heerden und Gruppen dber-
wiegen noch auffallender -die kleinen Elemente und treten haufig als feinste,
fast staubartige Kdmchen auf. Zugleich ist in vielen die Farbe eine andere
geworden: Bei schwacher Vergrdsserung hat der Heerd als Ganzes ein dunkles,
schwarzliches Aussehen, und bei stirkerer zeigen viele seiner Bestandtheile
nicht den lebhaften, kupferrothen Ton, sondern ein mehr schmutziges Braun
ohne starken Glanz; eine rein schwarze Farbung konnte ich nirgends ent-
decken. Diese Erscheinung betrifft ebensowohl die grossen, wie die kleineren
Formen. Auch in solchen Heerden indessen finden sich noch Kdrnchen von
derselben reinen rothbraunen Farbe, wie sie in den letzten Versuchen vor-
herrschend auftrat, und manche setzen sich nur aus solchen zusammen.

Die Eisenreaction ist eher etwas ausgiebiger, als in dem 25wdchentlichon
Versuch; wenn auch die tiefblau werdenden Koérner sehr spirlich sind, so ist
doch die Neigung, wenigstens einen blaulichen oder griinen Anflug anzuneh-
men, verbreiteter, als in jenem, und die Zahl der der. Reaction vollstindig
widerstehenden Kdrner geringer.
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Es wurde schon daranf hingewiesen, dass bei meinen Ver-
suchen entgegengesetzt denen von Fleiner das aspirirte Blut
eine Ausserst geringe Neigung zeigt, in die Lymphwege iiherzu-
treten. Dies spricht sich nicht nur darin aus, dass die Bron-
chialdriisen in der iiberwiegenden Mehrzahi der Eidlle vollstindig
frei von Blotkérperchen bezw. ihren Umwandelungsproducten
waren, sondern auch in der Vertheilung derselben im Lungen-
gewebe selbst. In den friihsten Stadien fanden sich zwar bis-
weilen innerhalb der mit Blutkdrperchen am reichlichsten voll-
gestopften Alveolengruppen auch die Septen derart von solchen
durchsetzt, dass sie nur noch an den reihenférmig angeordneten
Capillarwandkernen kenntlich waren; in den meisten Fillen da-
gegen war das Lungengewebe selbst unbetheiligt geblieben. Aunch
die eigentliche Pigmentumwandelung spielte sich in der Haupt-
sache im Lumen der Alveolen ab. Einen Uebertritt in die inter-
alveoliren Bindegewebssepten und von da aus lings der Lymph-
bahnen in die lymphatischen Kndtchen konnte ich erst in den
spiteren Perioden beobachten und auch dane nur in beschrink-
tem Maasse. Eine grosse Zahl der pulmonalen Lymphknstchen
blieb bis zum Ende meiner Versuche vollstindig frei von Ein-
lagerungen.

Gegeniiber der Virchow’schen') Ansicht, dass der grésste
Theil des kornigen Pigmentes ebenso wie das krystallinische
darch Verdichtung des diffundirten Hédmogiobins entstehe, ging
von Langhans®) die Lehre aus, dass die kérnige Form nur
aus den rothen Blutkdrperchen direct durch Schrumpfung und
Farbenwechsel hervorgehe, und dass sich dieser Prozess aus-
schliesslich im Innern contractiler Zellen abspiele.

Bei der Versuchsanordnung, deren ich mich bediente, war
an der Stelle, wo das aspirirte Blut zunéchst sich ablagerte,
" reichliches zelliges Material vorhanden. Wie die Inhalations-
experimente von Knauff?), Ruppert®) und besonders von J.

") Virchow, Die pathologischen Pigmente. Dieses Archiv Bd. 1. 1847.

%) Langhans, Beobachtungen d{iber Resorption der Extravasate und
Pigmentbildung in denselben. Dieses Archiv Bd.49. 1870.

%) Knauff, Das Pigment der Respirationsorgane. Dies. Arch. Bd. 39. 1867.

%) Ruppert, Experimentelle Untersuchungen iber Kohlenstaubinhalation.
Dieses Archiv Bd.72. 1878,
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Arnold?") ergeben haben, sammeln sich in den Alveolen abge-
stossene Alveolarepithelien und ausgewanderte Leukocyten, welche
einen Theil des eingedrungenen Staubes aufnehmen. Nach dem
Urtheil von Ruppert und Arnold iber die Versuche von
Slavjansky?), welcher Aufschwemmungen verschiedener Farb-
stoffe in die Trachea eingoss, ist die Reaction des Lungengewebes
nach der Aspiration flissiger Medien noch stirker, die Auswan-
derung der Leukocyten eine hochgradigere als bei Einathmung
trockenen Staubes, So erklirt es sich, dass ich in fast allen
Lungen sehr reichliche Zellen in den Alveolen traf, bisweilen
geradezu das Bild einer katarrhalischen Pneumonie fand, Diese
Zellen betheiligten sich an der Pigmentbildung in ausgedehntem
Maasse dadurch, dass sie einen grossen Theil der rothen Blut-
korperchen in ihr Protoplasma aufnahmen. Dennoch gewann ich
den Eindruck, dass dieser Einschluss in contractile Elemente
nicht ein Desiderat fiir die weitere Entwickelung ist, sondern
dass auch eine freic Pigmentbildung méglich ist. In allen Sta-
dien des Prozesses begegnete ich rothen Blutkbrperchen bezw.
ihren Umwandlungsproducten, wenn auch in relativ geringer Zahl,
neben den Zellen liegend im gleichen Zustande, wie die einge-
schlossenen, und zwar meist vereinzelt, nicht zu Gruppen ge-
ordnet und ohne eine Umgebung von Detritus, welche anf vor-
hergegangenen Zerfall ihres Trigers hingedeutet hiitte; ob iiber-
haupt aus einer zu Grunde gehenden Zelle kérniges Pigment frei
werden kann, scheint mir zweifelhaft; wenigstens bietet sich
hiinfig Gelegenheit, zu beobachten, wie das absterbende Proto-
plasma zum Losungsmittel fiir das Pigment wird, so dass an
die Stelle der Korner eine diffuse Férbung tritt, welche schliess-
lich mit der Zelle verschwindet. Auch W. Miiller?®) zweifelt
daran, dass die contractilen Zellen das Privileg als- Pigment-
bildner besitzen; er verfolgte "systematisch die Metamorphose
rother BlutkSrperchen, welche aus kiinstlich erzengten subcutanen
Extravasaten an den Extremititen in die abhingigen Lymph-

5y J. Arunold, Staubinbalation und Staubmetastase. Leipzig 1885.

%y Slavjansky, Experimentelle Beitrage zur Pneumonoconiosisiehre. Dieses
Archiv Bd.48. 1869.

%) W. Miller, Untersuchungen dber das Verhalten der Lympbdrisen
bei der Resorption von Blutextravasaten. Diss. Goéttingen 1870,
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driisen abgefiihrt waren. Hier waren also lymphatische Elemente
im Usberschuss zur Stelle, welche die farbigen Kérperchen in
sich aufnahmen; immerhin sah Miller einen, wenn auch nur
beschrinkten Theil der letzteren die Umwandlung ausserhalb
der Leukocyten durchlaufen. Orth') fand in einem Falle von
brauner Induration der Lungen ausser den im Lungengewebe an
Zellen gebunden oder freiliegenden braunen Kérnern in grdsseren
Gefiissen und besonders in Capillaren {6rmliche Pigmentthromben,
welche das Lumen oft vollstindig verlegten. Er ldsst diese
direct aus den in den Geffissen zur Ruhe gekommenen rothen
Blutkérperchen entstanden sein und, erkennt ausdriicklich die
Méglichkeit einer Pigmentbildung ohne Vermittlung contractiler
Zellen an.

Nach Langhans’ Ansicht geht ein rothes Blutkorperchen,
nachdem es in den Leukocyten aufgenommen ist, durch Verdn-
derung seiner Farbe und Schrumpfung in ein Pigmentkorn, oder
unter gleichzeitiger Zertheilung in mehrere derselben iiber. Das
was den ,blutkdrperchenhaltigen Zellen® ihren Namen verleiht,
sind Gebilde, welche den rothen Blutkérpern vollstindig gleichen
kénnen, wenn auch die Scheibenform, welche Langhans im
lebenden Priparat bisweilen noch erkannte, im gehirteten kaum
einmal deuatlich hervortritt. An der Mehrzahl von ihnen aber
fallen Variationen der Grosse auf, welche dem circulirenden Blute
fremd sind; im letateren schwankt der Umfang der farbigen Ele-
mente nur in engen Grenzen. Diese Differenzen, welche ebenso
wie die cingeschlossenen, auch die freiliegenden ,Blutkdrperchen
betreffen, traten in den von dem ersten Tag nach der Aspiration
stammenden Priparaten noch in beschrinktem Maasse auf, die
iiberwiegende Menge von jenen unterschied sich nicht vom In-
halt der Gefisse. Nach 2—3 Tagen aber war das Bild ein
yollig anderes: Es finden sich eosingefirbte Kugeln in allen
Grossenverhaltnissen; die meisten bleiben hinter dem normalen
Volumen der Scheiben zuriick, nehmen bisweilen nur den unge-
fahr vierten Theil desselben ein; seltener iberschreiten sie den
gewdhnlichen Umfang, bis zum Doppelten desselben heranreichend.

1 Orth, Zur Kenntniss der braunen Induration der Lunge. Dieses Archiv
Bd. 58. 1873.
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Gleichzeitig sind sie vor den in den Gefissen liegenden Blut-
korperchen durch ihren Glanz und ihre Firbbarkeit ausgezeichnet:
Wihrend diese sich mit Eosin gelblichroth tingiren und méssigen
Glanz besitzen, nehmen jene eine dunklere Rosafarbe an und
sind stirker lichtbrechend., Hier und da traf ich auch blasse,
ungefirbte Gebilde von dem Umfang einer Blutscheibe, inner-
halb deren solche glinzende rothe Kiigelchen lagen. Die an
den lebenden Froschpridparaten gesammelten Erfahrungen fihren
mich zu der Vermuthung, dass das, was als rothe Blutkorper-
chen imponirt, in der grossen Mehrzahl nur den Farbstoff der-
selben repridsentirt, welcher aus dem Stroma ausgetreten ist und
sich, wie in den Froschversuchen, tropfenformig erhalten hat, und
dass diese Hamoglobintropfen das wesentliche Substrat des Pig-
mentes abgeben, mdgen sie in Zellen eintreten, oder frei bleiben.
Langhans erwdhnt das Vorkommen kleiner Kugeln, welche er
am ersten Versuchstag vorfand, ohne ihre Entstehung beobachten
zu konnen, und welche er als Himoglobinkugeln bezeichnet; fiir
die Folge schreibt er ihnen keine wichtige Rolle beim Ablauf
des Prozesses zu. Im Allgemeinen herrscht bei den Hdmoglobin-
tropfen die Tendenz zur Verkleinerung vor, wihrend ein Zu-
sammenfluss mehrerer zu grosseren Gebilden seltener stattfindet

Vielleicht ist es auch an den alternden Scheiben des circu-
lirenden Blutes dieser Act der Zerlegung in Himoglobin und
Stroma, welcher das Signal zur Entstehung der ,blutkdrperchen-
haltigen Zellen® innerhalb der Organe mit verlangsamter Circu-
lation giebt. Quincke sucht dasselbe darin, dass die Blut-
scheiben allmihlich starrer werden und leichter an den Pseudo-
podien haften, als die schmiegsameren jugendlichen.

Die weitere Umwandlung besteht im Uebergang der Farbe
der Himoglobintropfen in ein helles Gelb unter Verlust der Tinc-
tionsfihigkeit mit Eosin und unter Zunahme des Glanzes. Nicht
selten tritt gleichzeitiy eine Formverinderung derart auf, dass
die erst kreisrunde Peripherie -unregelmissig eckig wird. Der
Pigmentbildungsprozess setzt offenbar nicht an allen rothen Blut-
kérperchen gleichzeitig, sofort nach der Aspiration ein. Nie
habe ich ein Priparat gefunden, in welchem nur ein Stadium
desselben vertreten war: Am 3.—4. Tage traf ich zuerst fertige
Pigmentkérner, aber nur in spérlicher Zahl; neben ihnen lagen
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viele Blatkorper, welche den Eindruck vollstindiger Unversehrt-
heit machen und andere Gebilde von kugeliger Form und ver-
schiedenem Umfang, welche ich fir Hamoglobintropfen halte.
Von Tag zu Tag nimmt die Zahl der letzteren ab und mehrt
sich die Menge der gelben glinzenden Korner und mit dem Be-
ginne der zweiten Woche nach der Aspiration hat die Meta-
morphose durchweg ihr Ende erreicht.

Einer Erwdhnung bedarf noch die diffuse Farbuno del Zellen,
welche ich einige Mal in den ersten Tagen nach der Blutaspira-
tion beobachtete. Wo sie in meinen Priaparaten auftrat, war sie
in der Regel so hell, dass ich erst, nachdem sie durch die Reac-
tion in Blan iibergefiihrt war, auf sie aofmerksam wurde. Nie
traf ich sie in grosserer Ausdehnung, noch weniger als constante
Erscheinung, so dass sie die Bedeutung eines fir die weitere
Entwickelung wichtigen Stadiutns nicht beanspruchen kann. Sie
fand sich nur in Fillen, in welchen ein reichlicherer Untergang
von Zellen stattzufinden schien, wo die Desquamation der Alveolar-
epithelien einen hohen Grad erreicht hatte und bisweilen mit
Exsudation einherging, so dass das Bild der katarrhalischen Pneu-
monie entstand; auch die Zellen selbst, deren Protoplasma ganz
oder zum Theil diffus gefirbt war, unterschieden sich meist von
ihren Nachbarn, welche das Pigment in kdrniger Form enthielten,
durch ihren bedeutenderen Umfang, ihr gequollenes Aussehen,
die mangelhafte oder fehlende Kernfirbung. Es schien mir da-
nach die diffuse Pigmentirung nur der Ausdruck des Unterganges
der Zellen zu sein und aus Kérnern zu entstehen, welche beim
Absterben ihrer Triger sich auflosten, wie es Langhans regel-
missig als Endstadiom des Prozesses dem vollstiindigen Schwunde
des Pigmentes vorausgehen sah,

Fiir die Einleitung der Pigmentmetamorphose der
rothen Blutkdrperchen méchte ich also die Trennung
des Stroma vom Hiémoglobin halten, welches letztere
in nngeléster Form direct in die gelben Kérner iiber-
geht, gleichviel, ob es von contractilen Zellen aufge-
nommen wird oder nicht.

Die chemische Ausbildung hilt mit der morphologischen
ziemlich gleichen Schritt. Schon am 4. Tage nach der Aspira-
tion bldute sich unter der Einwirkung des Ferrocyankali-Salz-

Archiv f. pathol. Anat. Bd. 115, Hft. 3. 29



438

sduregemisches ein Theil des noch spirlichen Pigmentes, der
andere indessen widerstand der Reaction. Da nicht alle aspirir-
ten rothen Blutkorperchen sofort der Metamorphose anheimfallen,
also thglich ein peuer Nachschub von jungem Pigment erfolgt,
so dauert dieses Nebeneinanderauftreten von reagirenden und
nichtreagirenden Kérnern eine Zeit lang fort, so dass erst einige
Tage, nachdem der letate Rest der eingefiilhrten Blutkérperchen
aufgezehrt ist, an allem gebildeten Pigment auch die chemische
Metamorphose zum Ziele gefiihrt worden und durchweg Hémo-
siderin entstanden ist. In der Regel fiel dieser Zeitpunkt aunf
den Anfang der 3. Woche.

Es geht daraus hervor, dass zwischen der morphologischen
und der chemischen Vollendung ein allerdings nur sehr kurzer
Zeitraum liegt, dass es ein unter denselben Bedingungen, wie
das Himosiderin, entstandenes Pigment von derselben &usseren
Gestaltung, wie dieses giebt, welches die mikrochemische Eisen-
reaction verweigert. Am einzelnen Korn ist der Uebergang der
- Verbindung, in welcher der Eisengehalt noch latent ist, zu der,
in welcher er sich mikrochemisch documentirt, nicht immer ein
schroffer, plétzlicher: Zuerst tritt nur ein kleiner Theil des darin
befindlichen Eisens in den nachweisbaren Zustand ein und seine
Bliuung mischt sich mit der gelb bleibenden Farbe des fibrigen
zu einem griinlichen Ton; je mehr die Menge des reagirenden
zunimmt, desto mehr neigt sich das Griin der blauen Nuance
zu und auf dem Hohestadium erscheint das Korn in eine Kugel
von gesittigter, tiefblauer Farbe verwandelt, so dass es den Ein-
druck macht, als bestehe es nur aus einer anorganischen Ver-
bindung, welche in reines Berlinerblan iibergefiihrt wird. In
Hindenlang’s?) Falle von Morbus maculosus mit reichlicher
Pigmentablagerung in inneren Organen fand Kunkel®) durch
chemische Analyse, dass die braunen Schollen aus reinem Eisen-
oxyd bestanden. Die weiteren Schicksale des Pigmentes in
meinen Versuchen jedoch verbieten die Verallgemeinerung dieses

) Hindenlang, Pigmentinfiltration von Lymphdrisen und anderen Or-
ganen in einem Fall von Morbus maculosus Werlhofii. Dieses Archiv
Bd. 79. 1880.

2) Kunkel, Notiz zu dem Aufsatze des Herrn Dr. Hindenlang. Dieses
Archiv Bd. 81. 1880.
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Resultates und fithren mich zu der Ueberzeugung, dass auch die
tiefblauen Kérner eine organische Materie enthalten.

Ueber die weitere Geschichte des Hémosiderins ist wenig
bekannt; man nimmt an, dass dasselbe, nachdem es ein ge-
wisses Alter erreicht hat, wieder vollstindig verschwindet.
Langhans beobachtete, dass die groben Kéorner allméhlich in
feinere zerfallen, die sich auflésen und das Protoplasma diffus
firben als Vorbereitung fiir ihre véllige Resorption, und dass bei
kleinen Extravasaten schon 3—4 Wochen nach ihrer Entstehung
jeder Rest der Pigmentirung verschwundenist. In Sommerbrodt’s
Versuchen waren 5 Wochen nach der Injection von Blut in die
Lungen die Alveolen wieder von den Residuen desselben befreit.

Meine Versuche gestatteten eine lingere Beobachtung. Das
ilteste Kaninchen, welches 28 Wochen nach der Aspiration lebte,
enthielt in seinen Lungen Pigment, dessen Menge ich nicht ge-
ringer schitzte, als bei den in friiheren Perioden getSdteten.
Beziiglich der dusseren Erscheinung sind die weiteren Verinde-
rungen unbedeutend und vollziehen sich nur sehr langsam. Zu
der zuerst hell-, fast strohgelben Farbe kommt eine Beimischung
von Braun, welche allméhlich mehr in den Vordergrund tritt,
so dass den Kornern erst ein goldgelber und gelbbrauner und
schliesslich ein mehr rothbrauner kupferihnlicher Farbenton ver-
liehen wird, welcher sich fiir die Folge meist constant erhilt.
Doch kam bisweilen am priignantesten in dem &ltesten 28 wichent-
lichen Versuche, noch eine neue Nuance hinzu, eine schwiirzliche
Verfarbung, welche das Roth in den Hintergrund dringte und
den Kérnern ein dunkles, schmutzig braunes, weniger glinzendes
Aussehen gab. Auch in der Grisse der einzelnen Elemente
gehen langsame Verdnderungen vor sich: Noch in den spitesten
Stadien fand ich Kugeln von ungefihr dem doppelten Durch-
messer eines rothen Blutkdrperchens, doch wurde die Zahl der-
selben mit dem zunehmenden Alter geringer, wihrend die kleinen
Formen an Menge wuchsen, so dass allem Anschein nach ein
Zerfall der groben Korner in feinere stattfand. Zu einer termi-
nalen diffusen Imbibition mit Pigment ist es in keinem meiner
Experimente gekommen.

Das Hauaptgewicht in dem Schicksale des Hémosiderins ruht
anf der sich allmihlich vollziehenden chemischen Umwandlung.

29*
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Das Héhestadium der Eisenreaction, in welchem ein Korn wie
das andere gesittigt blau gefirbt wird, dauert zanichst an,
Nach Verlauf einiger Wochen aber — ich bemerkte die ersten
Andeutongen 9 Wochen nach dec Aspiration — stellen sich
Differenzen in dem Grad des Farbenwechsels ein, und es kom-
men dieselben Nuancen zam Vorschein, welche das junge Pig-
ment im Verlaufe seiner Entwickelung aufwies: Nur ein Theil
der Korner bleibt in vollem Maasse empfinglich und wird tief-
blau; bei einem anderen blickt wieder die gelbbraune oder
braunrothe Grundfarbe hervor und mischt sich mit dem Blau
zu einem mehr oder weniger intensivem griinlichen Ton; einige
Kérner endlich lehnen die Reaction volistindig ab. Je &lter das
Pigment wird, desto mehr nimmt die Zahl der schwach oder
nicht reagirenden Korner zu, desto spirlicher werden die, welche
sich intensiv verfirben. Die nicderste Stufe des Farbenwechsels,
der discrete blduliche Anflug, ist am einzelnen Pigmentkorn oft
nicht mehr wahrzunehmen, und nur aus dem Schimmer, den
der Heerd in toto bei schwacher Vergrosserung zeigt, geht her-
vor, dass noch eine Spur mikrochemisch nachweisharen Eisens
vorhanden ist. Schliesslich kann auch dieser schwinden; fast
regelmiissig traf ich in den den spiten Versuchsperioden ange-
hérigen Lungen Pigmentnester, in denen nicht nur einzelne, son-
dern simmtliche Elemente sich gegen das Ferrocyankali-Salz-
siuregemisch absolut ablehnend verhielten. Bis zu dem Stadinm,
in welchen tiberhaupt keins der vorhandenen Kdrner mehr Spuren
des Farbenwechsels zeigten, haben meine Experimente nicht
gefiihrt,

Das Stadium der Eisenreaction ist also nicht von
Bestand; es reprdsentirt nur eine Stufe in der fort-
wihrend weiterschreitenden Entwickelung des schein-
bar unverdnderlichen kérnigen Pigmentes und ver-
schwindet mit dem zunehmenden Alter. Es giebt ein
himatogenes, korniges Pigment, welches von gleicher
Beschaffenheit und unter gleichen Bedingungen, wie
das Himosiderin entstanden, kein mikrochemisch nach-
weisbares Eisen enthialt.

Die Neumann’sche Theorie, dass die Lebensfihigkeit des
Gewebes, in welches die rothen Blutkdrperchen extravasiren,
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bestimmend ist fiir die Ausbildung des eisenfreien Himatoidins
oder des Hamosiderins, wird durch die Resultate meiner Ver-
suche nicht angegriffen. Wohl aber verbieten dieselben den
Schluss aus dem mangelnden Eisengehalt des Pigmentes auf die
Lebensfihigkeit des Gewebes, in welchem es entstanden ist.

Jetzt komme ich noch einmal kurz auf die in der Einlei-
tung angefiihrten Priparate zuriick, in denen offenbar durch den
gleichen Bildungsmodus entstandenes Pigment sich mikrochemisch
verschieden verhielt. Gerade in den Fillen wurde die Differenz
am auoffilligsten gefunden, wo das vorhandene Pigment nicht aus
einem einmaligen Extravasate entstanden war, sondern dauernd,
“wie in Milz, Leber und Knochenmark normaler Weise, oder in
einzelnen Attaken durch mehrmals sich wiederholende Hamor-
rhagien neues Material zugefihrt wurde. In dem Ovarinm,
dessen ich Erwihnung that, kann die Intensitit der Eisenreaction
geradezu als Kriterium bei der Bestimmung der Altersunter-
schiede der einzelnen Follikelnarben benutzt werden.

Im Folgenden méchte ich versuchen, die Thatsache, dass
das Stadium der Eisenreaction verginglich ist, fiir die Fest-
stellung der Herkunft gewisser Pigmente zu verwerthen.

Zur Bestimmung des Charakters vieler normaler und patho-
logischer Pigmente ist die Eisenreaction befragt worden. Aus
den Stimmen fast aller Forscher geht die Ueberzeugung hervor,
dass dieselbe entscheidend sei, dass ein korniges Pigment, wenn
es vom Blutfarbstoff abstamme, mikrochemisch nachweisbares
Eisen besitzen miisse, und nur in diesem Falle besitzen kénne:
nur bei Nothnagel') fand ich Zweifel an der Beweiskraft der
Reaction ausgesprochen; er hilt es fiir méglich, dass hiimatogene
Farbstoffkérner das Eisen in einer der Berlinerblaureaction un-
zugdnglichen Verbindung einschliessen; und ebenso bei Oppen-
heimer®), welcher darauf hingefiihrt wurde, dadurch, dass in
dem Pigment eines melanotischen Sarcoms durch die chemische

") Nothmagel, Zur Pathologie des Morbus Addison. Zeitschr. f. klin.
Med. Bd.IX. 1885.

?) Oppenbeimer, Beitrige zur Lehre von der Pigmentbildung in mela-
notischen Geschwillsten. Dieses Archiv Bd. 106. 1886,
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Analyse Eisengehalt constatirt wurde, welcher sich bei mikro-
chemischer Untersuchung verlengnete. Perls’) selbst unternahm
mittelst seiner Methode eine ausfiihrliche Untersuchung der ver-
schiedensten Farbstoffe des Korpers, welche bald darauf von
Kulenkampff®) wiederholt und ausgedehnt wurde. Beide fan-
den die Reaction eintreten in allen den Féllen, wo das Pigment
sicher durch Himorrhagien entstanden war, z. B. bei der braunen
Induration der Luungen, h&morrhagischen Infarcten, Pachymenin-
gitis haemorrhagica; erfolglos blieb sie an den Priiparaten, fiir
welche man von jeher metabolischen Ursprung des Pigmentes
angenommen hatte, weil in den histologischen Verhiltnissen
keine Beziehungen zu den Blutgefissen und ihrem Inhalt ange-’
deutet liegen, z. B. der normalen Chorioidea, den Haaren, dem
Rete Malpighii, den melanotischen Tumoren. Die Resultate
dieser beiden Autoren sind zwar im Allgemeinen von den spi-
teren Forschern bestdtigt worden; doch stellten sich oft in Ein-
zelfillen derselben Krankheit verschiedene Befunde heraus: So
sah Perls bei Morbus Addisonii das Pigment des Corium sich
bliuen, das des Rete Malpighii nicht; Kulenkampff traf im
subcutanen Gewebe einzelne Kérnchen, deren einige die Reaction
eingingen, wihrend die des Epithels unempfinglich blieben;
Nothnagel erhielt vollstindig negatives Resultat.

Den inconstantesten Befund beziiglich des Eisengehaltes
hat die Untersuchung der melanotischen Geschwiilste zu Tage
gefordert, und - auf die mannichfaltigen objectiven Grundlagen
sind die verschiedensten Urtheile iiber den hidmatogenen oder
autochthonen Charakter gebaut worden. Wie erwiihut, gelang
Perls und Kulenkam pff die Eisenreaction nie; ebenso ver-
zeichnen Oppenheimer und Decking?) ausdriicklich negatives
Ergebniss, ersterer bei einem Melanosarcom des Gehirns, letzterer
bei einem solchen der Haut. Gliicklicher war Hirschberg®),
welcher in einem précornealen ,Melanocarcinom® das Pigment

1) Perls, a.a. 0.

?) Kulenkampff, Ueber den Nachweis von Eisen in gewissen Pigmenten.
Diss. Wiirzburg 1868.

% Decking, Ueber Melanosarcoma. Diss. Wirzburg 1887.

4) Hirschberg, Ein Fall von Melanocarcinoma praecorneale. Dieses
Archiv Bd. 51. 1870.
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bei der Perls’schen Reaction sich blduen sah. Vossius') un-
tersuchte 10 melanotische Tumoren des Auges und fand in
6 Fillen den Farbenwechsel eintreten, in den 4 {brigen nicht.
Nicht weniger gehen die Resultate auseinander, welche die che-
mische Analyse des Melanins der Geschwiilste ergeben hat:
Virchow?) liess einen melanotischen Unterleibstumor, die Meta-
stase eines melanotischen ,Krebses® des Auges untersuchen, wo-
bei kein Eisen gefunden wurde. Eiselt®) constatirte selbst in
einem Falle Eisen und fiihrt 2 weitere von Lassaigne und
Barruel mit demselben Erfolg unternommene Analysen an. Ein
von Dressler®) untersuchter metastatischer Lebertumor enthielt
in der Asche 21,6 pCt. Eisen. In neuerer Zeit stellten Berde=
und Nencki®) den Farbstoff aus der Lebermetastase eines mela-
notischen Hautsarcoms vom Menschen und aus mehreren Sarcom-
knoten eines Schimmels dar und fanden sehr hohen Schwefel-
gehalt, aber kein Eisen; in dem erwihnten Falle von Oppen-
heimer wies Nencki Eisen nach. Morner®) kritisirt die von
Berdez und Nencki zur Isolirung des Pigmentes angewandte
Methode und glaubt, dass dieselbe das Eisen vor der Analyse
aus demselben ausgetrieben hat; er selbst stellie solches aus
der Asche eines metastasenreichen Hautsarcoms dar.

Beide Ansichten, welche sich auf diese chemischen Unter-
suchungen gegriindet haben, die von dem autochthonen und die
von dem hidmatogenen Ursprung des Melanins, haben ihre An-
hiinger gefunden und sind durch weitere Zusitze von diesen ge-
stiitzt worden: v. Recklinghausen”), welcher die Abstammung
vom Blutfarbstoff bezweifelt, macht darauf aufmerksam, dass

) Vossius, Mikrochemische Untersuchungen tiber den Ursprung des Pig-
mentes in melanot. Tumoren des Auges. Graefe’s Archiv Bd. 31.
1885.

?) Virchow, Die pathol. Pigmente. Dieses Archiv Bd. 1. S.477. 1847.

%) Eiselt, Ueber Pigmentkrebs. Prager Vierteljahrschr. Bd. 76. 1862.

%) Dressler, Untersuchung des Farbstoffs eines melanot. Leberkrebses.
Ibidem Bd. 88. 1865.

5 Berdez u. Nencki, Ueber den Farbstoff melanot. Tumoren. Arch. f.
exper, Path. u. Pharmak. Bd.20. 1886.

€ Mdrner, Zur Kenntniss von d. Farbstoffen d. melan. Geschwiilste.
Zeitschr, f. physiol. Chemie. Bd.11. 1887,

) v. Recklinghausen, Allgem. Pathologie. S.441 u. 443. 1883.
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das Melanin sich durch seine Farbe wesentlich von den Himo-
globinderivaten unterscheide, dass thm der rothbraune oder gold-
gelbe Ton der letzteren fehle, und die Neigung zum Schwarz-
braun und zur Sepiafarbe vorherrsche. Desgleichen betonen
Cornil und Ranvier'), dass das normale Pigment der Chori-
oidea und Iris, ebenso wie das unter pathologischen Verhlt-
nissen entstandene von Anfang an schwarz erscheine, ohne die
gelben und rothen Zwischenstofen durchlaufen zu haben, und
dass man es als ein besonderes, vom Blutfarbstoff unabhingiges
Product der Zellen ansehen miisse. Unbekiimmert um die che-
mischen Thatsachen fassen Langhans®) und Gussenbauer®)
nur die feinen anatomischen Verhaltnisse in’s Auge. Beide legen
Gewicht auf die vorherrschende Pigmentirung der den Gefissen
benachbarten Zellen gegeniiber der geringen Firbung der ferneren
Bezirke und sehen hierin ein Kriterium fiir die Herkunft des
Pigmentes aus dem Blutfarbstoff; sie differiren nur in der An-
sicht {iber die Form, in welcher das Hamoglobin geboten wird,
Langhans ldsst sich die Metamorphose an den unverinderten
rothen Blutkérperchen vollziehen, Gussenbauer nimmt eine
Diffusion des Blutfarbstoffs und darauf folgende kdrnige Aus-
fillung an. Ebenfalls nur auf histologische Thatsachen gestiitzt
urtheilen Hirschberg und Birnbacher?); sie trafen in einem
Melanosarcom des Auges ausser im Geschwulstgewebe auch inner-
halb der Gefiisse fertiges Pigment und alle Uebergangsstufen
von den rothen Blutkdrperchen zu diesem und ausserdem feine
Kirnchen im Protoplasma der Gefissendothelien. In einem Falle
von epibulbirem Sarcom erhob Birnbacher?®) denselben Befund.
In einem Punkte stimmen alle Autoren tiberein, dass nehm-
lich das Pigment local innerhalb der melanotischen Tumoren ge-
bildet wird.
1y Cornil et Ranvier, Manuel d’'Histologie pathol. 1881, Tomel. p. 82
et 170.
% Langhans, Ein Fall von Melanom der Cornea. Dieses Archiv Bd. 49,
1870.
% Gussenbauer, Useber die Pigmentbild. in melanot. Sarcomen und
einfachen Melanomen der Haut. Dieses Archiv Bd.63. 1875.
4) Hirschberg u. Birnbacher, Sarcoma melanot. corp. cil. et chorioi-

deae. Centralbl. f. Augenheilk. Bd.8. 1884. 8. 10.
% Birnbacher, Ueber die Pigmentirung melanot. Sarcome. Ibidem 8. 38.
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Im Folgenden will ich itber einige Fille von Melanosarcomen
berichten, welche theils unversebrt zur Verfigung standen, theils
in Wiirfel zerschnitten conservirt waren, so dass sich die topo-
graphischen Verhiltnisse nicht immer mehr feststellen liessen.

I. Fall. Auf der chirurgischen Klinik des Herrn Geh.-R. Czerny
wurde bei einem 67jihrigen Manne ein Melanosarcom der Glutialgegend ex-
stirpirt, welches sich im Laufe eines Jahres entwickelt hatte.

Die Haut zieht iber den faustgrossen Tumor rauchgrau verfirbt, sonst
meist unveriindert hinweg und ist nur an wenigen Stellen von pilzfdrmigen
Wucherungen durchbrochen. Der untere Theil der Geschwulst ist in das
subcutane Fettgewebe eingesenkt. Auf der Schnittfliche ist der Grad der
Pigmentirung wechselnd, am dunkelsten, rein schwarz gefirbt erscheint die
tiefstgelegene Hilfte. Schon makroskopisch zeigt sich, dass das umgebende
Fettgewebe in der dem Tumor benachbarten Zone an der Verfarbung theil-
nimmt, besonders die Bindegewebsziige, welche die einzelnen Fettlippchen
von einander trenmen, treten als dunkle Streifen hervor. Dem mikroskopi-
schen Verhalten nach gehért der Tumor den Angiosarcomen an, zeigt an
den meisten Stellen deutlich ausgesprochenen alveoliren Typus; seine Ele-
mente sind theils runde, theils mehr spindelige Zellen. Durch die Ge-
schwulst ziehen vielfach mehr oder weniger breite Bindegewebssepten, inner-
halb deren die grésseren Gefisse verlaufen. Im Tumor selbst sind diese
Septen die Haupttriger des Pigmentes; sie enthalten es in viel reichlicherer
Menge, als das eigentliche Sarcomgewebe. Es tritt in ihnen in Form lang-
licher, parallel verlaufender, den Lymphspalten entsprechender Zige auf,
welche entweder aus frei neben einander liegenden Kérnern. zusammengesetzt
werden, oder durch Aneinanderreihen maulbeerférmiger Gruppen von solchen
entstehen. Diese Gruppen trifft man auch vielfach vereinzelt; so sehr sie
ihrer Form, Grésse und scharfen Begrenzung nach den Eindruck von pig-
mentbeladenen Zellen machen, so gelingt es doch niemals, die Kriterien
einer solchen, besonders einen Kern, zu sehen. Viele Kérner liegen isolirt,
zerstreut im Gewebe. Die fixen Zellen der Bindegewebsziige nehmen an der
Pigmentirung Theil und enthalten bald nur wenige Kérner, bald sind sie
mit solchen voligestopft. Am reichlichsten ist die Anhiufung in der nach-
sten Umgebung der kleinen Gefisse und in den Adventitialscheiden der
letzteren selbst. Bei den diinnwandigen enthalten nicht selten die Endothe-
lien Koérner und hier und da liegen solche sogar im Gefisslumen frei. Das
eigentliche Sarcomgewebe fihrt am meisten Pigment in den Bezirken, welche
an die beschriebenen Bindegewebssepten angrenzen, und in der niichsten
Nihe der die einzelnen Alveolen von einander trennenden Gefisse. Wo die
alveolare Architectur fehlt und die Sarcomzellen auf gréssere Strecken diffus
angeordnet sind, ist stets die Umgebung der Gefisse die bevorzugte Ablage-
rungsstelle. Die Korner liegen sowohl in spindelférmigen und runden Sar-
comzellen, als in den Réumen zwischen diesen, oft in reihenférmiger An-
ordnung; ausserdem treten auch hier wieder hiufig die grésseren aus Kir-
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nern zusammengesetzten braunen Klumpen auf und lisgen, wie es scheint,
in Licken zwischen den Sarcomzellen, ohne dass sich entscheiden lisst, ob
sie dbermassig gefillten und deshalb volumindser gewordenen Geschwulst-
elementen entsprechen, oder den in den Bindegewebsziigen beschriebenen
maulbeerférmigen Gebilden gleichstehen. Diffuse Braunfarbung ist selten
und erstreckt sich stets nur auf wenige benachbarte Zellen. Die schon ma-
kroskopisch keuntliche Pigmentirung in der Umgebung des Tumors ist mi-
kroskopisch auf ziemlich weite Entfernung von der Grenze desselben zu ver-
folgen. Hier sind es vor Allem wieder die Lymphspalten, besonders die
perivaseuliren, welche die Kdrner theils frei, theils in Zellen wit deutlichem
Kern enthalten, sodass wiederum lange braune Ziige formirt werden. Weiter-
hin nehmen Theil die Gefassendothelien und die fixen Bindegewebs-, beson-
ders die Fettzellen, innerhalb deren sich der Farbstoff um den Kern herum
anhauft. Vielfach reicht das Sarcomgewebe bis an die Epidermis, an an-
deren Stellen sind die Cutispapillen intact und erst die tieferen Sehichten
sarcomatds. Auch diese Cutispapillen enthalten Pigment, theils frei, theils
in Zellen, besonders verzweigten; gleichzeitig ist auch die Epidermis dariiber
verfarbt; einzelne Korner liegen in den Epithelien, oft scheinen sie nur frei
zwischen diesen in reihenférmiger Anordnung sich aufzuhalten, oder im In-
nern verzweigter Zellen. — Die einzelnen Farbstoffkidrner besitzen runde
oder unregelméssig eckige Form. Ihr Umfang variirt ausserordentlich: Die
grossten nehmen ungefibr den 4fachen Raum eines rothen Blutkdrperchens
ein, und von diesen finden sich alle Usbergangsstufen bis herab zu feinsten
Kiigelehen. Die Farbe ist ziemlich dbereinstimmend ein Rotbbraun, ent-
weder rein, oder etwas schmutzig, der Glanz ein intensiver.

Von den verschiedensten Partien der Geschwulst wurden Schnitte zur
Risenreaction verwendet. Die dunkeisten Stellen erwiesen sich nur sebr
wenig ergiebig; indessen waren es doch einzelne Kdrnchen, welche sich
blauten, bald isolirt liegende, bald mit anderen, unempfinglichen zu einer
Gruppe vereinigte; inmerhald des eigentlichen Gesehwulstgewebes traf ich
hier nie die Reaction, nur in den Bindegewebsziigen zwischen diesen. Das
dankbarste Feld findet die Reaction in den peripherischen, offenbar jiingsten
Abschnitten des Tumors, z. B. an einem kleinen Sarcomknoten, welcher im
Fettgewebe eingebettet dicht neben der Hauptmasse liegt. In der Umgebung
desselben sind die Lywphspalten und die fixen Bindegewebszellen mit Pig-
ment erfiillt: von diesem wird ein grosser Theil durch die Reaction ver-
andert, und zwar tritt der Farbenwechsel in allen den Abstufungen vom ge-
sattigten Blau an auf, welche bei frilherer Gelegenheit beschrieben wurden.
Das (Hleiche gilt von dem dem Sarcomknoten selbst angehdrigen Farbstoff;
derselbe reagirt in ausgiebigem Grade, und zwar ist die Blauung unabhingig
von der Lagerung, sie betrifft sowohl Koruer, welche frei liegen, als solche,
welche in Sarcomzellen, oft wit unverinderten zusammen, eingeschlosten
sind. Diese empfanglichen Elemente sind von den nicht reagirenden weder
durch Grdsse noch Farbe vor der Reaction unterschieden. Der stirkste und
ausgebreitetste Farbenwechsel findet sich an dem einen Pol des ldnglichen
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Knotens, in dessen Umgebung auch die Lymphspalten am reichlichsten Ha-
mosiderin enthalten.

II. Fall. Bei einem 4djihrigen Manne waren unter einem seit viclen
Jabren bestehenden Nivus der Stirn rasch mehrere Knoten entstanden;
4 Wochen nach ihrem ersten Auftreten wurden sie in der Klinik des Herrn
Geh.-Rath Czerny mitsammt dem kleinhandtellergrossen, schwirzlichgrau
verfirbten Hautstick exstirpirt. Die Oberfliche des letzteren ist glatt, die
(zeschwulsthknoten, deren grésster ungefihr den Umfang einer Wallnuss be-
sitst, wilben sich nur tdber die untere, wunde Fliache vor. Auf dem Durch-
schnitt des Névus erscheint die Cutis hellgrau, unter ihr zieht sich ein rein
schwarzer, dem subcutanen Bindegewebe entsprechender Streifen hin, welcher
sie auch von den Geschwulstknoten trennt. Von diesen sind einige weiss,
andere im Ganzen rauchgrau verfirbt, bei noch anderen erscheint die Schnitt-
fliche wie gedidert, von einem feinen Netz schwarzer Linien durchzogen.

Bei mikroskopischer Untersuchung tritt der Haupttheil des Pigmentes
der Haut in Form brauner welliger Linien aunf, welche in der Cutis bald
parallel verlaufen, bald sieh netzformig verbinden; im subcutanen Gewebe,
wo sie noch viel reichlicher sind, verlaufen sie meist zu Biischeln georduet,
zwischen den Fettzellengruppen. Gleicht schon die Gestalt und Anordnung
dieser Zige vollkommen der der elastischen Fasern, so kommt hinzu, dass
sie sich nicht selten mit solchen, ungefirbten, zu Netzen verflechten, dass
bisweilen eine braune Wellenlinie unter pldtzlichem Aufhdren ihrer Farbung
sich in eine farblose fortsetzt, welche nach ihrem doppelten Contour und
intensiven Glanz zweifellos eine elastische Faser repriisentirt, dass endlich
einige der letzteren im ganzen Verlaufe weiss und nur an einzelnen um-
schriebenen Stellen wie braun gefleckt erscheinen. Das Pigment folgt also
den elastischen Fasern, deren Oberfliche es aufliegt; an vielen setzt sich.
dieser Farbstoffmantel aus Kérnern zusammen, meist von kleinem, seltener
von grosserem Umfang: diese letateren springen gewBhnlich iiber den glatten
Contour vor; an anderen Stellen aber gelingt diese Auflosung in Kérner
auch mit starken Linsen nicht, die Farbe erscheint diffus. Ein weiterer
Theil des Pigmentes ist in das Gewebe zwischen den elastischen Fasern und
ihren Biindeln eingestreut, bald als isolirte K&rner, bald als Gruppen sol-
cher, welche ebenso hiufig frei, als im Protoplasma von Zellen liegen; bis-
weilen ordnen sich die Korner oder ihre Conglomerate zu gestreckten kurzen
Zigen zusammen, welche neben den Haarbilgen und Talg- und Schweiss-
driisen der Oberfliche zustreben, in den tiefsten Schichten aber, nahe der
Grenze der Geschwulstknoten in der Regel dieser parallel verlaufen; bis-
weilen auch folgen sie dem Verlauf der kleineren Gefisse, in deren Binde-
gewebsscheide liegend. An den Kérnern wiederholen sich alle die Gréssen-
formen, unter denen das himatogene Pigment in den Kaninchenversuchen
gefunden wurde: Von den feinsten Kigelchen in anfsteigender Reihenfolge
bis hinauf zu Schollen, welche ein rothes Blutkérperchen an Umfang er-
reichen, oder sogar dbertreffen. Die Gestalt ist seliner rund, weist unregel-
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miassig eckig, in der Farbe herrscht ein glinzender, reiner, braunrother Ton
vor, bisweilen tritt eine schwutzige Beimischung binzu, welche den Kérnern
cin seplafihuliches Aussehen verleiht. — Durch die Sarcomknoten ziehen
Bindegewebssepten als Triger der Gefasse; von letzteren aus entwickeln sich
die Capillaren, deren netzfirmige Verzweigung den alveoliren Charakter be-
dingt. Manche der Knoten enthalten fast kein Pigment, andere reichliche
Mengen. Ueberall pravalirt die Farbung in den Bindegewebssepten und Ge-
fassscheiden Wber die im eigentlichen Sarcomngewebe. Die (tefisslumina sind
umgeben von wehr oder weniger vollstandigen, braunen Ringen, welche der
Adventitia angehdéren; dieselben setzen sich aus einzelnen Kérnern und aus
Haufchen von solchen zusammen, welche der Grosse und Gestalt nach oft
einer Zelle zu entsprechen scheinen, meist aber Kern und Protoplasmasaurm
vermissen lassen. Form und Umfang unterscheiden die einzelnen Pigment-
elemente der Geschwulst nicht von denen des Nivus; nur die Farbe ist
mannichfaltiger, neben dem Rothbraun tritt vielfach ein Goldgelb hervor mit
allen Uebergangsstufen zu jenem; der schwirzliche, schmutzige Ton fehlt
vollstindig. Diese Massen begleiten von den kleineren Gefissen an ‘deren
Verzweigungen und dringen mit diesen zwischen die Alveolen ein; wo die
Bindegewebsscheiden fehlen und die Sarcomzellen sich direct von den Endo-
thelien erheben, wird das Pigment spirlicher; es liegt hier zwischen diesen
beiden Elementen in Form von einzelnen Kérnern und Hiufchen solcher, so
dass das Lumen zuweilen durch die Vorbuehtung des Endothels verengt
wird. Innerhalb der Geschwulstalveolen fallt die Menge des Farbstoffes von
den peripherischen Zonen nach dem Centrum zu rasch ab. Ein durchgingig
gleiches Verhiltniss der Korner zu den Sarcomzellen besteht nicht, ein Theil
lHegt, jedesmal in grdsserer oder kleinerer Zahl, in dieselben eingeschlossen,
ein ebenso grosser zwischen ihnen; die kleinen Kiigelchen privaliren hier
vor den grisseren Schollen. Von Himorrhagien oder isolirt ausserhalb der
Gefisse liegenden rothen Blutkérperchen ist michis zu sehen.

Die Eisenreaction ist sehr ausgiebig: In dem alten Navus bleibt unver-
andert alles lings der elastischen Fasern sich hinziehende Pigment und von
dem fibrigen das der Cutis und den oberen Schichten des subcutanen Ge-
webes angehdrige; in den unteren, der Geschwulst benachbarten Regionen
aber tritt Farbenwechsel ein; und zwar an der Mehrzahl der hier stationiiten
Korner, nur die geringere Zahl derselben widersteht; geblaute und unver-
inderte liegen oft in einer und derselben Gruppe. Von dem dem Tumor
selbst angehérigen Pigment bliut sich der weitaus grdsste Theil; zu dem
unempfinglichen gehdren wenige der in den Lymphspalten der Gefisswinde
und der Bindegewebssepten und die grdssere Halfte der im eigentlichen
Sarcomgewebe liegenden Kérner. Der Grad der Reaction ist nicht dberall
der gleiche; obwohl das tiefe gesittigte Blau vorherrscht, blickt doch hier
und da noch die braune Grundfarbe durch und mischt sich mit dem Blau
zu einem helleren oder dunkleren Griin. Von der Grdsse der Kérner ist die
Intensitit des Farbenwechsels unabbingig.
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Die mitgetheilten Beobachtungen konnen als Prototyp fir
das gelten, was ich in fast allen untersuchten Melanosarcomen
fand, beziiglich der Vertheilung des Pigmentes sowohl, als der
Eisenreaction. Die letztere vermisste ich in vereinzelten Fallen,
wo mir nur wenig Geschwulstpartien aus den stirkst pigmen-
tirten Stellen zu Gebote standen und die Untersuchung der jiin-
geren Abschnitte nicht moglich war. Wo der Farbenwechsel
eintrat, fand er sich hauptsdichlich an dem innerhalb der Saft-
bahnen des Bindegewebes in dem Tumor und in seiner Um-
gebung legenden Pigment, seltener an dem des Sarcomgewebes
selbst, obwohl sich dieses seiner fiusseren Erscheinung nach nicht
im mindesten von dem reagirenden unterschied.

Urtheilt man allein nach dem Aussehen des amorphen Pig-
mentes der melanotischen Tumoren, so vereinigt sich Vieles, um
zu der Ueberzeugung zu fithren, dass das Melanin nichts An-
deres, als ein metamorphosirtes Himoglobin ist. In der oft
schwiirzlichbraunen, sepiadhnlichen Farbe desselben kann ich
nicht, wie v. Recklinghausen annimms, ein charakteristisches
Merkmal finden, wodurch es vor dem hématogenen Pigment aus-
gezeichnet ist. Das Melanin verdankt seinen Namen dem ma-
kroskopischen Aussehen und verdient ihn auch nur hierdurch;
durch das Zusammenwirken einer grossen Summe von Kérnchen
wird der Eindruck des Schwarzen oder Rauchgraunen erweckt;
das Mikroskop dagegen 185t die Heerde in einzelne Elemente auf,
welche oft keine Spur einer schwirzlichen Beimischung besitzen,
sondern die reine goldgelbe oder kupferdhnliche Farbe, welche
den typischen Himoglobinderivaten eigen ist. Andererseits fand
ich schon innerhall der Zeitgrenzen, welche meine Versuche an
Kaninchen umfassten, bisweilen, wenn auch nicht oft, an noto-
risch hdmatogenem Pigment jenen schmutzigen, schwirzlichen
Anflug auftreten. Ich mdchte den Farbenton allein schon als
Hinweis auf den hdmatogenen Ursprung ansehen; dazu kommt,
dass die Gestalt und der Umfang der einzelnen ,Melanin®-
Korner, sowie ihre Zusammenordaung zu Gruppen innerhalb oder
ausserhalb von Zellen, welche die verschiedensten Gréssensorten
umfassen, im hdchsten Grade an das erinnert, was in jeder An-
~saminlung von Blutpigment wiederkehrt.

Die Localisation des Melanins innerhalb der Tumoren hat
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Laughans geltend gemacht als Gegenbeweis dessen, dass die
Sarcomzellen selbst durch eine specifische Thitigkeit metabolisch
dasselbe erzeugen, weil man fiir diese letztere nicht eine so un-
gleiche Vertheilung annehmen kénnte, wie sie in der Anordnung
des Pigmentes ausgesprochen wire. Langhans glaubt, dass
von den Blutgefissen aus das Material in Form rother Blut-
korperchen geboten wird, welche durch Diapedese das Lumen
verlassen und von Sarcomzellen aufgenommen werden, und dass
diese eine ihnen nicht specifische, sondern allen ,blutkérperchen-
haltigen® Zellen eigene Thitigkeit ausiiben, indem sie ihren In-
halt in amorphes Pigment umwandeln. Die nothwendigen Be-
dingungen fir die ausgedehnte Diapedese sieht Langhans er-
filllt in der histologischen Structur der Melanosarcome, dem
Reichthum an Gefissen, der Weite derselben und ihren diinnen
Wandungen.

Fasst man Langhans’ Anschavung weit und sieht in der
dusseren Krscheinung des Pigmentes einen Fingerzeig fiir die
Herleitung vom Blutfarbstoff und in der Vertheilung innerhalb
des Tumors einen Hinweis auf den rdumlichen Ursprung aus den
Blutgefissen, so mochte ich derselben vollkommen beitreten und
als eine weitere Stiitze dieser Ansicht das Resultat der mikro-
chemischen Eisenreaction hinzufiigen. Man trifft in fast allen
melanotischen Sarcomen einen Theil des Farbstoffes, welcher sich
fir dieselbe empfinglich zeigt, welcher allerdings gegeniiber den
sie ablehnenden Kornern in den Hintergrund tritt. Dass dieser
Bestandtheil kein fremder, etwa durch H&morrhagien hinzuge-
kommener, sondern genetisch mit der Hauptmasse des Pig-
mentes gleichbedeutend ist, dafiir biirgt sowohl seine &nssere Er-
scheinung, die in Grdosse, Farbe und Glanz vor der Reaction
durch nichts ausgezeichnet ist, als seine Localisation, welche die
ihm zugehérigen Elemente mit nicht reagirenden Kdrnern in die-
selbe Gruppe, oft sogar dieselbe Zelle zusammengefiihrt hat.
Durch die Thatsache, dass das Hédmosiderinstadium verginglich
ist, und mit dem zunehmenden Alter schwindet, gewinnt das Vor-
handensein einer, wenn auch pur kleinen Quantitit reagirenden
Pigmentes neben einer grisseren Menge von gleichgestaltetem, aber
reactionslosem eine andere Bedeutung, als die einer zufalligen Bei-
mischung, dasselbe erscheint als ein gleichwerthiger, nur jiingerer
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Theil des Ganzen, an welchem allein sich noch der Charakter
des gesammten Pigmentes als Himoglobinderivat manifestirt.
Unter Anwendung meiner experimentellen Erfahrungen
auf die melanotischen Tumeoren mdchte ich das in
Farbe, Gestalt und Anordnung durchaus mit dem hi-
matogenen {ibereinstimmende Pigment derselben, so-
weit es nicht mikrochemisch nachweisbares Eisen ent-
hilt, als ein im spaten Stadium, jenseits der Grenze
der Hdamosiderinperiode befindliches Blutpigment an-
sehen. '

Indessen ist damit fiir eine befriedigende Erkldrung nicht
genug gethan. Die Melanosarcome besitzen ein stetiges und
meist rasches Wachsthum; wenn das Melanin in loco gebildet
wiirde derart, dass von den Blutgefissen das Material, das Hamo-
globin, geboten wird und innerhalb des Geschwulstgewebes seine
Metamorphose durchléuft, so miisste man erwarten, dass in den
jlingeren Abschnitten fortwihrend eine Neubildung frischen Pig-
mentes, welches sich als solches durch die ausgicbige Empfing-
lichkeit fiir die KEisenreaction documentirt, in reichlicherem
Maasse vor sich geht, als es in der That der Fall ist. Einen
Schritt weiter fiihrt die Beriicksichtigung der topographischen
Vertheilung des Farbstoffes. Wie hervorgehoben wurde, nimm$
das durch die Geschwulst zichende indifferente Bindegewebe, der
Triager der Gefiisse, an der Pigmentirung Theil, nicht etwa in
untergeordnetem Grade, vielmehr ist bisweilen die tiberwiegende
Menge in ihm localisirt, wéhrend die Sarcomzellen nur relativ
wenig Kdrner enthalten; und weiterhin erstreckt sich die Ver-
firbung tber die Grenzen des Tumors hinaus aof eine mehr oder
weniger breite Zone des in seiner Structur normalen Gewebes.
In diesen Bezirken gehért das Pigment zum Theil den fixen
Zellen an, zum grosseren aber liegt es in den Lymphspalten, die
dadurch bedeutend ausgedehnt werden und als meist parallele
braune Streifen erscheinen. Bald sind diese perlschnurartig zu-
sammengesetzt aus aneinandergereihten himbeerformigen Hiuof-
chen, die wohl bisweilen eine Zelle erfiillen, wie der darin ge-
legene farbbare Kern andeutet, hiufiger aber frei sind; bald ent-
stehen sie durch gleichméissige Nebeneinanderordnung einzelner
Kérner. Mit Vorliebe folgt das Pigment dem Verlauf der Ge-
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fasse; der Querschnitt derselben erscheint oft von einem braunen
Ring umschlossen; hier sind es die Lymphspalten der Adventitia,
welche als Vermittler zwischen denen des umgebenden Binde-
gewebes und dem Gefisslumen die Korner beherbergen. In den
Bindegewebssepten innerhalb des Tumors selbst ist die Verthei-
lung die gleiche. Die Aeste, welche von den Gefissen derselben
zwischen die einzelnen Geschwulstalveolen eindringen, Dbesitzen
capilliren Charakter, stellen ein einfaches Endothelrohr dar, von
dessen Aussenfliche sich die Sarcomzellen erheben. Sehr be-
merkenswerth ist es, dass diese Eundothelien selbst nicht selten
mehr oder weniger zahlreiche Kdrner einschliessen, und dass sich
bisweilen im Lumen selbst zwischen den Blutkérperchen amorphe
braune Massen finden. Tunerhalb der Alveolen liegt der grosste
Theil des Farbstoffes im Protoplasma der Geschwulstzellen, aber
eine oft betrichtliche Menge auch zwischen diesen als vereinzelte,
reihenweise gestellten Kdérnchen, oder als Gruppen von solchen;
Langhans sieht diesen freiliegenden Theil als frei geworden an
durch Zerfall der Triger.

Die Pigmentirung eines den Umfang des Geschwulstgewebes
weit {iberschreitenden Bezirkes macht es zweifellos, dass die Pig-
mentbildung kein localer Prozess ist. Zur richtigen Wiirdigung
dieser” Vertheilung fiihrt der Vergleich mit den Bildern, welche
v. Recklinghausen, J. Arnold und Thoma nach Injection
von Farbstoffen in’s Blut eintreten sahen. Durch diese Versuche
ist das Netz der Saftbahnen plastisch dargestellt worden, welche
den Verkehr zwischen dem Blutgefissinhalt und den Geweben
vermitteln und welche den vorgeschriebenen, regelmissig betrete-
nen Weg aller Farbstoffe bilden, welche in das Blut gelangen.
Die Injectionsbilder dieses Kanalsystems, welche Arnold auch
am lebenden Object sich entwickeln sah, wiederholen sich in der
Anordnang des Pigmentes der melanotischen Tumoren und fiih-
ren mich zu dem Schluss, dass dasselbe auf dem Blut-
weg in dic Geschwulst transportirt wird, in den klein-
sten Gefassen zwischen den Endothelien hindurch das
Lumen verlidsst und in die Saftspalten des Gewebes
eintritt, innerhalb deren es zu den Sarcomzellen ge-
langt, wwm zum Theil von ihnen aufgenommen zu wer-
den. Damit wird das Desiderat hinfillig, dass regelmissig ein
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gewisser Theil davon mikrochemisch nachweisbares Eisen ent-
hilt; es braucht keine Gesetzmissigkeit in der Reaction zu herr-
schen und auch ein vollstindiger Mangel derselben bleibt erklér-
lich, denn ihr Grad wird davon abhingen, woher das Pigment
kommt, von der Linge der Zeit, welche es vor seinem Eintritt
in die Geschwulst schon existirt hat.

Diese Annahme einer Pigmentverschleppung auf dem Blut-
wege findet eine Stiitze in einer Reihe von DBeobachtungen,
welche in der Literatur niedergelegt sind und in welchen zugleich
die Quelle des Pigments offenbar oder doch zu vermuthen war.
Abgesehen von den Mittheilungen von Tillmanns') uad Hin-
denlang?), wo die Residuen von H#morrhagien nicht nur nach
den abhiéingigen Lymphdriisen, sondern auch nach inneren Orga-
nen, besonders der Leber transportirt wurden, giebt es Fille,
welche die melanotischen Tumoren niher beriihren. Klar liegt
der Vorgang der Verschleppung, wenn von einem primiren Tu-
mor gefirbte Geschwulstmetastasen entstehen und zwischen diesen
Heerde von Melanin innerhalb eines Gewebes, das nicht die ge-
ringste Verdnderung der Structur zeigt. Wagner?®) beschreibt
einen aus einem congenitalen Nivus der Haut entstandenen
sPigmentkrebs®, welcher neben secundiren Knoten ,krebsigen®
Charakters in Myocard und Pericard, Nebennieren, Leber und
Muskeln in Myo-, Endo- und Pericard und der Niere in Form
umschriebener schwarzer Heerde metastasirte, welche nur Pigment
in und zwischen den durchaus unverinderten Bindegewebszellen
enthielten. Hier ist es ausgeschlosssn, dass das Sarcom vermége
seiner Gefissanordnung und Beschaffenheit die Extravasirang der
Blutkorperchen veranlasst und dieselben metamorphosirt. In an-
deren Fillen ging mit dem Auftreten eines melanotischen Tu-
mors Pigmentverarmung anderer Kérperstellen einher: Virchow®)
berichtet eine von Fergusson herriihrende Beobachtung, dass
im Laufe eines Jahres die schwarzbraunen Haare eines Patienten
weiss wurden, wahrend sich eine mehrmals recidivirende mela-

D Tillmanns, Archiv f. Heilkunde. 1878.

%) Hindenlang, a.a. 0. A

% E. Wagner, Fall von Combination eines Pigmentkrebses mit einer
reinen Pigmentgeschwulst. Arvch. f. Heilkunde. Bd.V. 1864,

%) Virchow, Geschwilste. Bd.IL. 8.275.

Archiv f. pathol. Anat. Bd.115. Hft. 3. 30
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notische Geschwulst entwickelte. Dem dhnlich ist Langenbeck’s')
Fall, in welchem mit dem Wachsthum eines pigmentirten Tu-
mors das HErblassen eines Navus zusammenfiel. Diesen Vor-
gingen stellt Virchow die Melanosarcomentwickelung bei Pfer-
den an die Seite; von ihnen disponiren am meisten zu der Er-
krankung diejenigen, welche mit farbiger Haut geboren wurden
und erst durch den Verlust des Pigmentes zu Schimmeln ge-
worden sind.

Nehen diesen Fillen, in welchen ein Pigmentaustausch ver-
schiedener Organe bezw. Korperstellen stattfindet, ist an die zu
denken, in welchen mit dem Entstehen eines Melanosarcoms ab-
norme Verfidrbung anderweitiger Organe in grosserer Ausdehnung
verbunden ist. In einer Mittheilung von Oppenheimer®) be-
trifft bei bestehendem Melanosarcom der Haut die iiberméissige
Pigmentirung einen grossen Theil der dibrigen Haut mit dem
Fettgewebe, die Schleim- und serdsen Hiute, die Knochen. Eine
dunklere Braunung der Haut fand Rindfieisch *) eintreten bei
einem Melanosarcom des Knochenmarkes mit Metastasen in den
inneren Organen, und auch in dem erwidhnten Falle von Wag-
ner war die Haut des ganzen Kirpers ,bldulichgrau® verfirbt.
Analoge Erscheinungen enthilt die Mittheilung von Orsi Fran-
cesco®), welche die Entwickelung eines Melanosarcomes der
Haut aus einem congenitalen Nivus in Verbindung mit starker
Verfarbung der Pia mater und der Hirnrinde betrifft. Endlich
mag nicht unerwihnt bleiben, dass einige Beobachtungen existi-
ren, nach denen sehr grosse Navi ohne Sarcombildung mit ab-
normer Pigmentirung der weichen Hirnhéiute einhergingen. Plan-
ner®) beschreibt einen solchen Fall und citirt einen analogen,
welchen Rokitanski beobachtet hatte.

In diesen Féllen wird die diffuse Pigmentirung der Organe
nicht als eine vom priméren Heerd ausgehende Metastase auf-

) Langenbeck, Deutsche Klinik, 1860. cit. v. Virchow ibid.

%y Oppenheimer, a. a. O.

% Rindfleisch v, Harris, Eine melanotisehe Geschwulst des Knochen-
markes. Dieses Archiv Bd. 103. 1886.

%) Orsi Francesco, Gaz. med. ital. lombard. Cit. von

5 Planner, Ein Fall von Naevus congen. mit excessiver Geschwulstbil-
dung. Vierteljahrschr. f. Dermatol. u. Syphilis. 1887.
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gefasst werden konnen. Vielmehr scheint im Kérper eine Ucber-
production von Farbstoff stattzufinden, welcher ebenso in der
Geschwulst, wie in den tbrigen Geweben deponirt wird.

Vielleicht gelingt es, noch fiir andere Pigmente, deren man-
gelnde Eisenreaction bisher ilire Einreihung in die autochthonen
veranlasst hat, diesen Mangel durch den Nachweis zn erkliren,
dass sie nicht in loco gebildet werden, sondern in das Gewebe
transportirt worden sind, nachdem sie bereits das Himosiderin-
stadiom {iberwaunden hatten.

Dieser Gedanke an eine Verschleppung des Pigmentes ist
auf Kosten der Anschauung von der localen Bereitung dessel-
ben fiir das Rete Malpighii in neuester Zeit durch Aeby?),
Riehl®), Ehrmann®), Nothnagel®), v. Kélliker?) und Karg®
in den Vordergrund gestellt worden. Zum Studinm diente die
Haut weisser Menschen, besonders unter abnormen Verhéltnissen,
welche mit einer dunkleren Firbung einhergehen, bei Morbus
Addisonii, Graviditdt, chronischer Lungenphthise, und die des
Negers, und zum Vergleich wurde auch die der Wirbelthiere
und Amphibien herangezogen. Die genannten Autoren suchen
in dem Pigment des Corium die Quelle fiir das des Rete Mal-
pighii, derart, dass ein stetiger Abfluss desselben nach der Ober-
fliche zu erfolgt, die Korner in die Saftspalten zwischen die
Epithelien eindringen und schliesslich in das Protoplasma der
letzteren selbst. Dieser Prozess steht dem fiir die melanotischen
Tumoren statuirten nahe, nach welchem die Sarcomzellen ihren
Farbstoff von dem die Geschwulst umgebenden und in sie ein-
dringenden Bindegewebe beziehen. Ein Differenzpunkt liegt in
dem Modus des Transportes: In der Haut werden allgemein
Zellen, die ,Chromatophoren®, als Vermittler angesehen, welche

1 Aeby, Die Herkunft des Pigmentes im Epithel. Centralbl. f. d. med.
Wissensch. 1885.

2 Riehl, Zur Kenntniss des Pigmentes im menschl. Haar. Vierteljabrschr.
f. Dermatol. u. Syphilis. Bd. XI. 1887. — Zur Pathologie des Morbus
Addisonii. Zeitschr. f, klin. Med. 1886.

% Ehrmann. Vierteljahrschr. f. Dermatol. u. Sypbhilis. 1885.

4) Nothnagel, Zur Pathologie des Morbus Addisonii. Zeitschr, f. klin.
Med. 1885.

5 v. Kélliker. Zeitschr. f. wissensch. Zoologie. 1887.

8 Karg, Studien dber transplantirte Haut. Archiv f. Anat. u. Physiol. 1858.

30%
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activ zwischen die Epithelien wandern, oder hincingeschwemmt
werden (Karg), hier den intercelluléiren Rdumen sich anpassend
in weitverdstigte Gebilde sich verwandeln und schliesslich mit
-ihrem Inhalt von den Epithelien aufgenommen werden. Die
Priparate der melanotischen Tumoren boten reichliche Gelegen-
heit zu beobachten, dass der Einsechluss der Farbstoffkdrner in
Zellen keine nothwendige Vorbedingung fiir ihre Weiterbeftrde-
rung ist, sondern dass sie in ebenso grosser Zahl frei, vereinzelt
oder zu Hiufchen geballt, in den Lymphspalten duarch den Séfte-
strom fortgetrieben werden. Die Méglichkeit dieser Ortshewegung
unabhiingig von Zellen besteht zweifellos, und es scheint mir,
dass den letateren fiir die Hautpigmentirung eine grossere Rolle
zugeschrieben wird, als sie verdienen. An den Melanosarcomen,
bei denen die iiberziehende und umgebende Haut, ohne sonst
verindert zu sein, an der Pigmentirung theilnalm, fand ich im
mikroskopischen Bilde zwischen den Epithelien feine Netze, welche
sich aus braunen Kérnern zusammensetzten, ohne dass sich jedes-
mal entscheiden liess, ob dieselben veristigten Zellen entsprachen;
innerhalb der Cutis selbst aber, zwischen den Blutgefissen und
der Epithelgrenze war deutlich zu erkennen, dass keine (esetz-
miissigkeit in der Beziehung der Korner zu den Zellen herrschte,
dass ein nicht geringerer Theil frei zwischen diesen, als in ihrem
Protoplasma lag. Demselben Verhiltniss begegnete ich in eir-
cumscripten Pigmentflecken und ausgedebnten gebriiunten Haut-
partien. Die Entstehung des Farbstoffes verlegen die genannten
Autoren in das Corium selbst: Karg nimmt fiir die Negerhant
eine Dunkelfirbung priiexistenter weisser Granula ,aus noch un-
bekannten Griinden® an, welche wohl mit der Blutzufuhr im
Zusammenhang steht, aber mit dem gewdhnlichen Vorgang der
Pigmentbildung nichts gemeinsam hat. An dem letzteren halten
die Uebrigen fest; sie lassen in der Cutis farbige Blutkérperchen
aus den Capillaven auswandern, die Metamorphose durchlaufen
und nach Vollendung derselben als Pigmentkdrner in das Epithel
eindringen; Riehl konnte bei Morbus Addisonii in der Adven-
titia der Gefisse und ihrer Umgebung Blutextravasate und ,blut-
korperchenhaltige® Zellen nachweisen. In der That hat der
Farbstoff der Haut, was auch von Demiéville') fiir die Navi

) Demiéville, Ueber die Pigmentflecken d. Haut. Dies. Arch, Bd.81. 1880.
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betont wird, mit den gewdhnlichen Himoglobinderivaten die
grosste Aehnlichkeit sowohl der morphologischen Beschaffenheit,
als seiner Anordnung nach. Jedoch haftet der Annahme seiner
Bildung aus den Blutscheiben in der Cutis selbst dasselbe Be-
denken an, welches sich gegen die der localen Entstehung in
melanotischen Tumoren erhob: Man misste erwarten, dass con-
stant ein grosser Theil der Kérner mikrochemisch nachweishares
Risen enthielte; in Wirklichkeit aber verhalten sich dieselben
fast stets vollstindig ablehnend gegen die Reaction, wie ich mich
selbst an einer ganzen Reihe verschiedenartiger Priparate iiber-
zeugt habe. Mit Riicksicht auf die von fast allen Autoren her-
vorgehobene Lagerung um die Gefisse, hat es viel Wahrschein-
lichkeit, dass das Pigment nicht innerbalb der Haut selbst ent-
steht, sondern ihr auf dem Blatwege zugeftihrt wird und in der
Cutis die Gefissbahn verldsst, um in die Lymphspalten dbet-
zutreten. :
Als ein weiteres Beispiel fiir denselben Modus des Trans-
portes glaube ich die Substantia nigra der Grosshirnschenkel an-
sehen zu diirfen nach den Beobachtungen, welche eine Reihe
darauf untersuchter Fille ergeben haben. Die Hauptmasse des
-Farbstoffes, welcher durchweg in korniger Form auftritt, gehort
den Ganglienzellen an; er nimmt in diesen bald die Gegend
eines Poles ein, bald erfilllt er das ganze Protoplasma, bald er-
scheint die Zelle nur leicht gesprenkelt. Durch seine Farbe
unterscheidet er sich in keiner Weise von den Himoglobinderi-
vaten; vorherrschend ist ein glinzender rothbrauner, seltner gold-
gelber Ton; dagegen weicht die Form von dem gewdhnlichen
Bilde derselben ab: Einmal bestehen nur geringe Griossenschwan-
kungen zwischen den einzelnen Kérnern, dieselben zeigen alle
anndhernd das gleiche Volumen, und andererseits ist dieses Vo-
lumen ein sehr, kleines; die gleichgefarbten grisseren runden
und eckigen Schollen sind relativ selten; wo sie vorkommen,
liegen sie mitten unter den feinkdrnigen Massen innerhalb der-
selben Zelle. Die Ganglienzellen sind nicht die alleinigen Triger
des Pigmentes, das Gliagewebe selbst nimmt an der Verfirbung
Theil: Die Hauptmasse der diesem angehorigen Kérner trigt
dem Husseren Ansehen nach das typische Geprige der Abkémm-
linge des Himoglobins: Es sind die bekannten goldgelben bis
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rothbraunen runden und eckigen Gebilde von reinem Glanz, die
bisweilen bis zum doppelten Umfang eines rothen Blukérperchens
heranreichen; auch ihre Gruppirung zu Hiufchen, die frei oder
in kleinkernige Wanderzellen eingeschlossen liegen, trigt den
Stempel des himatogenen Ursprunges. Ein geringerer Antheil
dieses Pigmentes gleicht in seiner regelmissigen feinen Kérnung
dem in den Ganglienzellen enthaltenen; auch dieses liegt vielfach
frei, dann in der Regel als unregelmissig gestalteter Haufen,
oder in Zellen eingeschlossen, die theils ausgesprochen leuko-
cytiren Charakters sind, theils aber einen auffallend grossen
Protoplasmaring mit oder ohne scharfe Begrenzung -besitzen.
Diese beiden Grissenformen werden oft innerbalb derselben frei-
Hegenden Gruppe, oder in derselben Pigmentzelle neben einander
getroffen, bald so dass in einem staubihnlichen Heerd nur eine
oder wenige umfangreichere Schollen liegen, bald so, dass die
letzteren das vorherrschende Element sind und der Raum zwi-
schen ihnen von Angehdrigen der kleinen Form ausgefiillt wird.
Mit Vorliebe hilt sich das Pigment an die Blutgefisse; bei denen
von etwas grésserem Kaliber ist die adventitielle Scheide davon
durchsetzt, bel den kleineren, welche nur aus einem Endothel-
rohr bestehen, schliessen sie sich direct an dieses an, und wenn
man Gelegenheit hat, ein solches auf eine weitere Strecke zu ver-
“folgen, sieht man seiner Wandung pach aussen hin iiberall pig-
mentbeladene Zellen und freie Korner aufsitzen. Von den Ge-
fissen aus vertheilt sich der Farbstoff in das Gewebe und halt
sich hier auffallend hinfig in der Nahe der Ganglienzellen auf;
bisweilen schmiegen sich die mif ihm gefillten Wanderzellen
denselben so eng an, dass deren Protoplasma eingebuchtet wird.

Die Constanz des Befundes birgt dafiir, dass das Pigment
ausserhalb der Ganglienzellen keine zufillige, bedeutungslose Er-
scheinung ist. Liegt in der morphologischen Beschaffenheit der
grosseren Schollen schon eine Wahrscheinlichkeit fiir ihren hima-
togenen Ursprung und in ihrer r&umlichen. Vermischung mit den
feinen Kérnchen sowohl in den Ganglienzellen als im Gliagewebe
die fiir eine innere Verwandtschaft der beiden Formen, so giebt
der Erfolg der Eisenreaction die Sicherheit fiir Beides. Von den
lings der Gefdsse oder mitten im Gewebe liegenden gelbbraunen
Kérnern, gleichviel obh frei, oder in Zellen, ist ein grosser Theil
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fir die Reaction empfinglich und zeigt alle verschiedenen Grade
des Farbenwechsels bis zum gesittigten Blau; ein anderer Theil
bleibt wunverdndert. Auch von den staubformigen Kérnchen
nehmen einige die Bliwung an, wihrend die meisten, oft mit
diesen zu derselben Gruppe zusammengefiigten, ihre urspriing-
liche Firbung beibehalten. Der Inhalt der Ganglienzellen selbst
widersteht fast durchweg der Reaction, doch trifft man ihn ab
und zo ganz oder theilweise prdcis den Farbenwechsel ein-
gehen.

Es scheint durch diese morphologischen und chemischen
Thatachen eine Kette von Uebergangsstufen hergestellt, deren
Anfangsglied das im Gewebe liegende grobkérnige Hiamosiderin,
deren Endglied das nicht auf Eisen reagirende feinkdrnige ,,autoch-
thone® Pigment der Ganglienzellen ist und welche riumlich den
Zusammenhang der letzteren mit den Geffissen herstellt. Es
geht daraus hervor, dass die Substantia nigra ihren Farbstoff
nach denselben Gesetzen bekommt, welche fiir die melanotischen
Sarcome als wahrscheinlich bingestellt wurden, dass die
Ganglienzellen selbst denselben weder metaboliseh,
noch aus dem Hidmoglobin bilden, sondern nur das
aufnehmen, was ihnen auf dem Blut- und Lymphweg
zugefiihrt wird und himatogenes Pigment ist, welches
seine Kisenreaction zum Theil schon wieder einge-
biisst hat.



