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XXIL
Coagulationsnckrose und Kernschwund.

Aus dem pathologischen Institut zu Berlin.

Von Dr. G. Arnheim, prakt. Arzt in Berlin.

Auf Grund seiner Studien iiber kiinstlichen Croup und
Diphtherie' kam C. Weigert zu Resultaten, welche ihn zur
Aufstellung der Theorie einer besonderen Art des Absterbens der
Gewebe fithrten, und die er in seiner Arbeit ,iiber die pathologi-
schen Gerinnungen“? verdffentlichte. Er konnte sich hierbei auch
auf die von Litten?® an Thierversuchen gewonnenen Ansichten
berufen. Der Ausdruck Coagulationsnekrose stammt von Cohn-
heim, welcher dieser Lehre seine wirmste Theilnahme entgegen-
brachte und durch Aufnahme in sein Lehrbuch® fiir weiteste
Verbreitung sorgte. In einer Reihe von Aufsitzen hat dann
Weigert® noch einmal spiter seine Gewinnungstheorie einer
neuen Bearbeitung unterzogen und genauer précisirt.

Danach ist die Coagulationsnekrose ein der Blutgerinnung
analoger Vorgang. Wie dort durch die Fibringeneratoren, ent-
weder durch Zerfall von Leukocythen oder allein durch die
Wirkung lebenden Plasmas auf todte Zellen Fibrin gebildet
wird, so soll auch hier das ,Protoplasma“ abgestorbener Zellen
in nekrotischen Theilen bei noch lebendem Gesammtorganis-
mus unter Einfluss der iiberall circnlirenden Lymphe in einen
»festen Aggregatzustand® iibergehen. Bedingungen dafiir sind,
dass die Theile zuerst absterben, dass sie eine reiche Menge
gerinnungsfihiger Substanz enthalten, und dass sie iiberall und
innig von Lymphe durchspilt werden. Ein einfacher Aufenthalt
in serdser Fliissigkeit geniigt nicht fiir das Zustandekommen der
Coagulation, ebenso wenig gerinnen eiweissarme Gewebe. Ausser
dieser typischen Form giebt es dann noch Uebergangsstadien
und Combinationen mit anderen Veriinderungen; ganz besonders
abweichende Formen resultiren, wenn das Zellmaterial vorher
zerfallen oder in der umgebenden Fliissigkeit geltst war, ehe
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die Gerinnung eintrat. Schliesslich ist die Coagulationsnekrose
aach mit der hyalinen Degeneration Recklinghausen’s® jiden-
tisch®, da sie durch ,Umprigung® in diesc ibergehen kaun.

Da indessen, selbst wenn alle die gepannten Bedingungen
erfiillt sind, die Gerinnung auch aushleiben kanu, nahm Weli-
gert auch ,gerinnshemmende® Momente an; diese sind das
Eitergift, Fiulnissstoffe, chemische Substanzen und lebende Epi-
thelzellenlagen, die sich zwischen die abgestorbenen Massen und
durchstromende Flilssigkeiten einschicben,

Die Diagnose der ,spontanen Gerinnung® ist eine makro-
skopische; die Theile sehen ,undurchsichtig, opak, fast lehm-
farben“ aus und zeichnen sich durch derbe, nnelastische Con-
sistenz aus. Dagegen ist das mikroskopische Verhalten nur der
»Coeffect® der Gerinnung und dussert sich durch das Verschwin-
den der Zellkerne, welche durch keine Reagentien oder Firbe-
mittel zum Vorschein gebracht werden kénnen, Und zwar tritt
diese Erscheinung schon innerhalb sehr kurzer Zelt ein; sie ist
nach 24 Stunden bereits vollsténdig entwickels.

In der Coagulationsnekrose sieht Cohuheim die hiufigsie
Form, in der sich die Nekrose tiberhaupt im Organismus findet,
und er rechnet hierher die grosse Mehrzahl aller durch Circulations-
storungen bedingten Nekrosen, mégen dieselben durch Himor-
vhagion complicirt sein oder nicht, ferner die kisigen Heerde
bei Tuberculose und in Geschwiilsten, die Verdoderungen bei
Diphtherie, insbesondere bei der Rachendiphtherie, und auch
anderen mykotischen Prozessen (z. B. Typhus). Hierher gehoren
auch die bezliglichen Vorginge bei der Entstehung der Throm-
hen und deren weitere Verinderungen®

Bereits vor Weigert begegnen wir dhnlichen Anschauungen,
C. 0. Weber® nahm eine fibrindse Umwandlung der Zellen
bei der Bildung faserstoffiger Exsudate an; E. Wagner?® eine
solche beim Croup des Rachens. Rindfleisch®® glaubt, dass
die Croupmembranen aus Zellen hervorgegangen seien, welche
ydurch eine eigenthiimliche Entartung ihres Protoplasmas und
eine ebenso eigenthiimliche Verbindung unter einander den ma-
kroskopischen Anschein des geronnenen Fibrins verursachen®.

Man sollte meinen, dass unach den bereits vorliegenden
Untersuchungen die Ansichten der Pathologen gegenwiirtig iiber
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dieses Thema sich gekldrt hitten. Indessen iiberzeugt man sich
bei einer Durchsicht der neueren Lehrbiicher leicht davor, dass
auch heute von einer einheitlichen Auffassung der geschilderten
Vorgéinge nicht die Rede ist. Birch-Hirschfeld ™ rechnet unter
die Coagulationsnekrose nur die blassen Infarcte und die kiisigen
Verdnderungen; er will die eigentliche Fibrinbildung mit der
Coagulationsnekrose mnicht zusammengeworfen wissen. Rind-
fleisch’ glaubt, dass sie stets durch Einwirkung gewisser Spe-
cies von Spaltpilzen hervorgerufen werde, wihrend Klebs'® den
typischen Kernschwund, wie er von Mikroorganismen erzeugt
wird, als nicht hierher gehdrig betrachtet.

Wir sehen demnach, dass eine durch manche Vorziige be-
stechende Hypothese — denn eine begriindete Theorie ist die
Lehre von der Coagulationsnekrose nicht —, einen grossen Kreis
von Anhéngern sich erworben hat, unter denen gleichwohl eine
auffillige Verschiedenheit der Auffassung besteht. Dies ist er-
klarlich, weil tber das Wesen der mit dem neuen Namen be-
zeichneten Prozesse zu wenig exacte, dieselben charakterisiren-
den, Thatsachen bekannt sind, als dass eine so grosse Mannich-
faltigkeit verschiedener Erscheinungsformen, wie dies durch Wei-
gert geschieht, mit einem Namen zusammengefasst werden konnte,
Ein Kriterium haben alle diese Prozesse gemeinsam, den Kern-
schwund, und kritische Versuche miissen vor allem die Frage
priifen, ob dieser Befund allein ausreicht, um mangels anderer
stichhaltiger Uebereinstimmung das gemeinsame Band zwischen
den oben angefiihrten verschiedenartigen Prozessen zu bilden.

Weigert, sowie Cohnheim, hatten den diagnostischen
Schwerpunkt bet der Coagulationsnekrose in die makroskopischen
Veriinderungen gelegt. ,Weil von Alters her die animischen
Niereninfarcte mit geronnenem Fibrin (irrthiimlicher Weise, d. V.)
und nekrotische Heerde in den Lungen oder in Geschwiilsten mit
Kise“ verglichen wurden, glaubte Weigert daraus schliessen zu
miissen, dass es sich aunch bei ihrer Entstehung um einander
analoge Prozesse handle. s fragt sich, ob wir nach dem ma-
kroskopischen Verhalten allein berechtigt sind, auf eine Gerin-
nung der betreffenden Theile zu schliessen. Dass es sich nicht
um eine Gerinnung durch chemische Einwirkung handelt, wird
zugegeben. Mit Recht hat auch Kraus'® davauf verwiesen, dass
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bei oiner solchen die mikroskepischen Befunde ganz andere sind.
Bine Tixation z. B., wie wir sie zum Zweck der Conservirung
unseres Materials vornehmen, ruft an sich niemals Kernschwund
hervor. Die gleiche Anschauung wird von Klebs'” vertreten.
Er bezweifelt, ob eine primére, durch die unmittelbare Wirkung
irgend eines chemisch wirkenden Agens herbeigefiihrie Nekrose
* jemals mit Kernschwund verbunden sei. Es kann sich demnach
nur um eine fermentative Gerinnung handeln. Da jedoch, we-
nigstens fir die ,reinen® Formen der Coagulationsnekrose eine
fchte Fibringerinnung ausgeschlossen ist, so kiime nur noch die-
jenige in Detracht, welche wir bei der Gerinnung der Milch und
darauf folgender Kisebildung finden. Vergleichen wir indessen den
Vorgang bel der Milchgerinnung mit der angeblichen Gerinnung
tuberculoser und aholicher Theile, so finden wir, dass bel der
ersteren nur die Fliissigkeit gerinnt, wilhrend bel der letzteren die
Gerinnung gerade fiir die zelligen Elemente in Anspruch genom-
men wird. Bei der landwirthschaftlichen Késebereitung gerinnt
nur das Plasma, die Zellen enthalten gar keine erhebliche Quanti-
tit vou Eiweiss, sondern @berwiegend Fett, sie werden nur me-
chanisch in die gerinnende Fliissigkeit einbezogen; dagegen sollen
bel dem Prozess der kiisigen Metamorphose die protoplasmareichen
Elemente coaguliren. Der Vergleich ist demnach nicht zu-
treffend. Im dbrigen ist es klar, dass die Bezeichnung der ge-
nannten pathologischen Producte einer Zeit entstammen, in der
man tber die chemischen Kigenschaften der Organe noch nicht
genfigend orientirt war, und ist daher nur bildlich aufzufassen.
Man bedient sich ihrer mit demselben und nicht mit besserem
Recht, als dhnlicher vergleichender Ausdriicke, z. B. Sagomile,
Muskatnussleber u. 5. w. Auch Cohnheim fiihlte das bereits, als
er sich Ausserte, ,die chemischen Prozesse bel der Coagulations-
nekrose sind noch keineswegs auch nur bis zu dem Grade anf-
geklirt, wie es bel der Blutgerinnung der Fall ist®.

Auch das makroskopische Aussehen der animischen Infarcte
spricht nicht fiir eine Gerinnung. Hat man Gelegenheit, dieselben
ganz frisch zu becbachten, so kann man sich liberzeugen, dass
die Farbe nur ganz nnwesentlich von dem nicht infarcirten, be-
nachbarten Nierenparenchym differirt.  H8chstens erscheint der
Infarct blasser gerdthet, als die Umgebung, die Organfarbe tritt
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mehr hervor. Erinnert man sich daran, dass die letztere dureh
das Blutroth sehr beeinflusst wird, so hat das nichts Wunderbares
an sich. Erst spiter stellt sich dann ,Opacitit, lehmfarbenes
Aussehen® ein, dann aber macht der Infarct nicht den Eindrack
der Volumenszunahme, wic Weigert will, sondern im Gegentheil,
er liegt bereits deutlich unter dem Niveau der Nierenoberfliche.
Das Zustandekommen der Coagulationsnekrose hatte Wei-
gert abhingig gemacht von dem Vorhandensein gerinnungsfihi-
ger Albuminate im Protoplasma der Zellen. Da sich nun im
Gehirn, im Gegensatz zu anderen Organen, bei Nekrosen, wie sie
nach Embolien eintreten, Erweichungen zu finden pflegen, hatte
das Weigert auf einen Mangel der Zellen an gerinnungsfihiger
Substanz zuriickgefiihrt, Ich habe zum Vergleich einige guanti-
tative Bestimmungen aus der Literatur zusammengestellt. Nach
Petrowsky'* enthdlt die Trockensubstanz der granen Masse
55 pCt., die der weissen 25 pCt. Albumin und Glutin. Baam-
stark' giebt an, dass die in 100 Theilen feuchten Gehirns
enthaltene Menge von Eiweiss in der grauen Substanz 6,8 pCt,,
in der weissen b4 pCt. betrage. Rechnet man 6 pCt. im Mittel
und nimmt man die feste Substanz etwa zu einem Drittel der
gesammten Gehirnmenge an, so bekommt man etwa 18 pCt.
Der Unterschied gegen die vorige Bestimmung riihrt daher, dass
in den fritheren Angaben der Gehalt des Gehirns an Proteiden
(Nuclein, Neurokeratin) mit einbezogen ist. So verschieden im
tibrigen die Angaben fiber den Eiweissgehalt im Gebirn lauten
mogen, das steht fest: es ist eine bedeutende Menge von ge-
rinnungsfihigem Material vorhanden, und dass es auch nicht
geringer als in anderen Organen ist, beweist die Bestimmung
von Gottwalt'®, welcher in den Nieren nur 11,8 pCt. fand.
Eine andere Auffassung von dem Verhalten todfer Theile
im Kérper, als Weigert, hatte bereits vor langer Zeit Virchow
vertreten. Nach Virchow'™ findet in nekrotischen Theilen zu-
niichst ein Wasserverlust statt, der einmal ,intercellulir®, dann
aber auch ,intracellulir® ist. Duarch den ersteren wird ein
engeres Aneinanderriicken der Zellen, durch den letzteren
Schrumpfung und Difformation der Zellen bewirkt. Es ergiebt
sich daraus eine Volumensreduction. Spiter trocknen dann diese
abgestorbenen Massen mehr und mehr ein und lassen endlich
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ein Erkennen der einzelnen Zellelemente tberhaupt nicht mehr
za. Im Wesentlichen stellt sich der Prozess als eine ,Agglu-
tination® und ,Desiccation® dar.

Weigert glaubte diese Auffassung dadurch zu entkriften,
dass er die Dehauptung aufstellte, im Centralnervensystem trete
nach Absterben der Gewebstheile nicht nur kein Wasserverluss
ein, sondern es erfolge im Gegentheil eine Erweichung, d. h. eine
Wasseraufnahme. Indessen ist der Reichthum des Gehirns
an Wasser an sich ein sehr erheblicher (nach den oben citirten
Autoren etwa 75 pCt.); dieser Umstand im Verein mit der ge-
ringen Menge der Stiitzsubstanzen geniigt vollkommen zu
einer Erklirung fiilr das Auftreten von Erweichungen im Central-
nervensystem. Im iibrigen hat gerade fiir das Gehirn Virchow
an anderer Stelle’ und unter bestimmten Bedingungen eine
Wasserabgabe, da die kndcherne Schidelkapse! eine solche ver-
hindert, in Abrede gestellt.

In neuester Zeit hat denn Kraus ™ die Ansicht ausgesprochen,
dass die Coagulationshypothese aus chemischen und physikalischen
Griinden nicht haltbar sei, weil sie die Frage von dem ,morpho-
logischen auf das dunkle Gebiet der Fermentchemie hiniiberspiele®.

Wiewohl Weigert mit Nachdruck betont hatte, dass bel
der Coagulationsnekrose die makroskopischen Veriinderungen
allein maassgebend seien, hat er doch andererseits keinen An-
stand genommen, den Kernschwund fiir ein sehr werthvelles
Zeichen und eine ganz regelmissige Erscheinung dabel zu er-
klfiren (in seiner ersten Arbeit sagt er: ,das einzige allen For-
men zukommende Merkmal ist, dass die Kerne schon in sehr
kurzer Zeit verschwinden).

Der Kernschwund ist in der That bei allen derartigen Zu-
stinden typisch ausgesprochen. Weder durch Anwendung voun
Reagentien, noch durch Firbemittel gelingt es, die Kerne sicht-
bar zu machen. Zwar hatten schon frithere Beobachter * Aehn-
liches gesehen, aber es ist das Verdienst Weigert’s, zuerst in
Folge der von ihm zu besonderer Vollkommenheit ausgebildeten
Technik die volle Bedeutung dieser Erscheinung gewiirdigt zu
haben.

Die Kernlosigkeit ist nicht in allen nekrotischen Theilen
gleich. Bald bLetrifft sie nur die Parenchymazellen, wihrend sich
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dagegen die des interstitiellen Gewebes firben, bald sind auch
die letzteren nicht mehr tinctionsfihig,

Ausser bei den von Weigert in das Gebiet der Coagula-
tionsnekrose rubricirten Zustinden findet sich Kernlosigkeit auch
bei Fiaulnissprozessen. Weigert glauhte, dass diese ZustHinde
nicht in das Gebiet der Coagulationsnekrose gehéren, indem er
annahm, dass sich beides gegenseitig ausschliesse. So musste
die Féulniss als ,gerinnungshemmendes® Moment wirken. Ebenso
sollte dann auch das ,Hitergift“ die Gerinnung hindern, ,selbst
wo sonst die gewdhnliche Fibringerinnung, z. B. bei den Exsu-
daten serbser Haute auftreten wiirde. Auch Cohnheim hat
direct ausgesprochen, dass das Eitergift die Gerinnung verhindere
und schon gebildetes wieder auflise. Was die Eiterung anbetrifft,
so kann man sich hiufig genug davon liberzeugen, dass bei pyi-
mischen Prozessen (z. B. Puerperalfieber) die serfsen Hiute von
dicken fibrinosen Massen bedeckt sind. Dass diese Bedeckungen
stark zellig infiltrirt sind, #ndert nichis an ihrem fibrindsen
Charakter. Es ist also das gleichzeitige Auftreten von Eiterung
und Fibrin nicht ansgeschlossen; wie ja auch durch die Unter-
suchungen von Peiper?® bewiesen worden ist, dass ,die eitrige
Schmelzung ganz unabhdngig von einer Fibrinauflésung vor sich
geht“.  Auch der Fiulnissprozess braucht durchaus nicht immer
ad maximum, d. h. bis zur Zerlegung der thierischen Materie
in gasformige Producte vor sich zu gehen. Wissen wir doch
heute, dass die Féhigkeit der Eiweissspaltung vielen Mikroorganis-
men zukommt, und dass nur die Art und Intensitdt der Zer-
setzung von den biologischen Higenschaften der einzelnen Species
abhingt®. Somit war es auch inconsequent, andere durch my-
kotische Prozesse verursachte Nekrosen in das Gebiet der Coa-
gulationsnekrose zu rechnen, wie die diphtherischen, typhdsen,
taberculdsen. = Am allerwenigsten erscheint das fiir gewisse
Diphtherieformen gerechtfertigt, von denen man heute weiss,
dass es sich bei ithnen um eine Mischinfection, hervorgegangen
durch typische Diphtherie und Fiulnisspilze, handelt. Brieger®
rechnet die Diphtherie nach der Art der bei ihr auftretenden
chemischen Zersetzungen direct zu den Fiulnisskrankheiten.
Und auch Affectionen, welche allein durch ein Eindringen
von Faulnissbakterien bedingt wurden, sind zur Geniige be-

Archiv f. pathol. Anat. Bd.120. Hft. 2. 25
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kannt geworden durch Favre, Bordoni-Uffreduzzi, Klebs™)
u A,

Anf experimentellem Wege hat man zunfchst Kernsehwund
erzeugt, durch Einbringen von Gewebsstiicken in die Bauchhéhle
von Thieren. Oben wurde bereits der Weigert'schen Versuche
gedacht. Ausser ihm liegen dhnliche von Senftleben®’, Baum-
garten®, Marchand® u, A. vor. Darin, dass die genannten
Autoren constatirten, dass erst nach einem lingeren Aufenthalt
die Kerne verschwinden, wollte Weigert eine Stiitze fiir seine
Behauptung sehen, dass ein blosser Aufenthalt in seroser Fliissig-
keit nicht gentige, um Kernschwund hervorzurufen, sondern dieser
trete erst ein, wenn die in die Bauchhéhle gebrachten Stiicke
von neuem Gewebe durchwachsen sind. Hingegen fand Kraus®,
dass bei seinen Versuchen der Kernschwund an der Peripherie
bercits nach karzer Zeit sich einstellte. Dieses Resultat kann
ich bestitigen. Brachte ich einem Frosch Nierensilicke eines
soeben getddteten anderen in den dorsalen Lymphsack, so frat
vom Rande her Kernschwund ein.

An Organstiicken ausserhalb des Korpers, die unter anti-
septischen Cauatelen dem Thierkorper entnommen und aufbewahrt
warden, haben Hauser®, Kraus'® und Goldmann® das Bin-
treten des Kernschwundes constatiren konnen. Hauser hatte
Stiicke trocken und in sterilisirtem Wasser lingere Zeit auf-
bewahrt; er fand danach zwar die allgemeine Structur der Ge-
webe unverindert, allein die Kerne tingirten sich nicht mehr.
Kraus hat Organtheile nach dem von Hauser angegebenen

Verfahren in verschiedenen sterilisirten Flassigkeiten — Salz-
peptonfleischinfus, Hundeleberbouillon, defribinirtem schwach thy-
molisirten Kaninchenblut — conservirt. [mmer sah or Kern-

schwund eintreten; und zwar am raschesten an driisigen Paren-
chymzellen, bereits nach 24 Stunden waren die Kerne simmtlicher
Parenchymzellen nicht mehr tingirbar. Besonders auffiilig ging
der Kernschwund an den Nieren vor sich, indem hier die Kerne
der eigentlich secernirenden Zellen zuerst ihre Tinctionsfahighkeit
einbiissten, wihrend die Kerne der Zellen der Sammelréhren erst
spiater folgten. Resistenter zeigten sich die Kerne der Zellen

*) eitirt nach Klebs.
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des Gehirns, am widerstandsfhigsten die der Muskelfasern. Gold-
mann, welcher Organstlicke in feuchter Kammer und in NaCl-
Losung conservirte, konnte die Kraus’schen Resultate Lestitigen.

Kraus kam auf Grund seiner. Versuche zu dem Schluss,
dass der Kernschwund eine ganz typische, dem Absterben dber-
haupt folgende Erscheinung sei. Dies bestreitet Goldmann mit
dem Hinweis auf die Thatsache, dass an der Leiche ja alle
Zellen ihre Kerne behalten. Ueberhaupt sah er die Versuche von
Kraus als nicht beweisend gegen die Weigert’sche Lehre an,
weil sich die gleichen Verhéltnisse innerhalb des Thierkérpers nicht
kiinstlich herstellen liessen. Insofern jedenfalls der Organismus
die Moglichkeit der Resorption, d. h. der stédndigen Fortschaffung
der verbrauchten Siftemengen bietet und beziiglich der noch
unbekannten anderen Eigenthiimlichkeiten der vitalen Prozesse,
kann man Goldmann Recht geben. Indessen war man bei dem
Dunkel, welches iiber die chemischen Vorgéinge bei der Ent-
stehung der Coagulationsnekrose waltet, bei den vielfachen Un-
sicherheiten der Weigert’schen Lehre, berechtigt die positiven
chemischen Erfahrungen der letzten Zeit iiber die Zellkerne, ob-
wohl sie an todtem Material gemacht worden sind, zu einem
Vergleich mit den pathologischen Thatsachen heranzuziehen.

Bekanntlich hat zuerst Miescher? aus dem Lachssperma den Kernstoff,
das Nuclein extrahirt. Nach ihm haben dann Hoppe-Seyler? und beson-
ders Kossel?® das Verhalten des Nucleins studirt. Der letztere hat aus Hefe,
aus dem Dotter, den Eiterzellen und thierischen Organen Nuclein dargestellt.
Die aus diesen Stoffen ‘gewonnenen Nucleine sind zwar im einzelnen etwas
verschieden, allen aber ist ein hoher Gehalt an Phosphorsiure gemeinsam.
Der Gehalt der Gewebe an Nuclein ist ein um so bedeutenderer, je mehr
Kerne in ibnen enthalten sind; driisige Organe besitzen daher viel Nuclein.
Das Nuclein ist ein Proteid, es steht in der Mitte zwischen den achten Ei-
weisskérpern und den Lecithinen. Das Nueclein vertritt die Rolle einer Siure;
es ist in Alkalien leicht loslich, auch in Kochsalzlésung von 10 pCt., und
durch Siuren fallbar. In Wasser ist es unléslich, aber etwas quellbar. In
den Geweben ist es nicht in freiem Zustande vorhanden, sondern in salz-
artiger Verbindung mit einem peptonartigen Stoff, der die Rolle einer Base
spielt, dem ,Histon® Kossel’s.

Das Nuclein ist sehr leicht zersetzbar, es kann schon durch lingere
Einwirkung mit siedendem Wasser geldst werden; es spaltet sich dabei Phos-
phorsiure und Albumose ab. Ja diese Zersetzung erfolgt schon bei gewdhn-
licher Temperatur, wenn Nuclein in feuchtem Zustande aufbewabrt wird und
sehr schnell in alkalischer Lésung.
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Merkwirdig ist die Eigenschaft des Nucleins, die Farbstoffe zu binden.
Hoppe-Seyler fand?, dass sich alle Nucleine mit ammoniakalischer Car-
minlésung imbibiren. Fol® suspendirte chemisch reines Nuclein in Eiweiss
und fixirte dasselbe in gewdhnlicher Weise; es stellte sich heraus, dass dieser
Korper nach Firbung mit Boraxdhrmin die Tinction in weit héherem Maasse
zuriicklilt, als die umgebends Eiwelssmasse.

Friithere Beobachter, welche sich mit dem Verhalten des
Zellkerns beschiftigten, sind noch nicht auf die chemischen
Thatsachen eingegangen. Selbst Flemming®, von dem be-
kanntlich die Bezeichnung ,Chromatin® herrithr, vermied es noch
absichtlich, den chemischen Verhdltnissen niher zu treten. Erst
in neuester Zeit hat Zacharias® die Resultate von Kossel
fir mikrochemische Reactionen =zu verwerthen gesucht. Mie-
scher hatte gefunden, dass, wenn er Eiterzellen mit Verdanungs-
fliissigkeiten bebandelte und nachher mit Sodaltsung extrahirte,
der grisste Theil der Substanz ungelfst .zurlickblieb; in dem
Riickstand waren noch die Contouren der Kerne mit threm Kern-
korperchen erkennbar.  Behandelte Zacharias Schuitte von
Pflanzen (Phajuswurzel) mit Verdauungsfliissigkeit, so wurden
bei nachfolgender Firbung mit Carmin die Kerne tingirt; extra-
hirte er nach der Verdauung noch mit Sodalfsung, so trat nur
noch Firbung der Nucleolen ein, welche demnach nicht aus
Nuclein bestehen. Daraus folgerte Zacharias, ,dass man aus
dem Eintreten der Firbung noch nicht ohne weiteres aul das
Vorhandensein von Nuclein schliessen darf, dass man jedoch aus
dem Ausbleiben der Firbung zu der Vermuthung berechtigt sei,
es sel kein oder nur sehr wenig Nuclein vorhanden.

Die von Zacharias angewandten Methoden bezweckten
den isolirten Nachweis von Nuclein. Indessen erscheint es
nach seinen Schlussfolgerungen nicht nothwendig, diesen Nach-
weis jedesmal erst zu fithren, wenn nach Anwendung mikro-
chemischer Reaction die Tinction ausbleibt.

Naturgemiss werden alle mikrochemischen Reactionen, bel
der Uebereinstimmung gewisser Theile des Kerns mit dem
Protoplasma *® des Zellkdrpers, auch letzteren zu verdndern im
Stande sein, besonders bei thierischen Zellen, deren Hinfilligkeit
ja eine weit grossere als die der pflanzlichen ist. Diese Alte-
ration erscheint jedoch gleichgiiltiz, wenn die morphologische
Beschaffenheit der Zelle erhalten bleibt.
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Es wurden nun mehrere Versuchsreihen angestellt, derart,
dass von Organstiicken, zumeist Nieren- und Leberstiicken, weleche
sich wegen ihres grossen Reichthums an Kernen besonders dazu
zu eignen schienen, einmal mittelst des Gefriermikrotoms feine
Schnitte angefertigt wurden. Diese Schnitte kamen dann in
Reagenzgliser und wurden bei Briitofentemperatur Losungen ver-
gchiedener Salze und verdiinnten Alkalien derartig ausgesetzt,
dass in einem gefiillten Reagenzglase sich nicht mehr als 10
Schnitte befanden. Zur Anwendung kamen Kochsalzlésung von
10 pCt., Ammoniak in ganz verdiinnter Losung (0,5—1 pCt.),
phosphorsaures Natron in 10—20 pCt., diinne Sodaldsung 0,5 pCt.,
Ammoniumsulfat, Magnesiumsulfat in 10procentiger Losung. Die
so behandelten Schnitte wurden dann in 70 pCt. Alkohol, wel-
cher mehrfach gewechselt wurde, daraus in absoluten Alkohol
iibertragen und wurden mit Kernfirbemitteln gefarbt (Héima-
toxylin-Eosin, Alaun-Cochenille, Pikrocarmin, Kernschwarz). In
jedem Falle wurden Controlpriparate angefertigt durch Firbung
von Stiicken derselben Organe, welche sofort nach dem Schueiden
in Alkohol gebracht und in derselben Weise wie die Parallel-
priiparate weiter behandelt werden.

Da jedoch bei dieser Methode sich héufig der Uebelstand
bemerkbar machte, dass bei diinnen Schnitten grossere Zellpar-
tien ausfielen, so wurden die oben genannten Reagentien auch
auf ganze Organstiicke angewandt. Die weitere Behandlung blieb
die gleiche; die Stiicke wurden dann in Photoxylin oder Paraffin
eingebettet und geschnitten. Hierzu wurden fast ausschliesslich,
um etwaige Einwinde wegen Betheiligung von Fiulnisskeimen
auszuschliessen, Organe frisch getddteter Thiere (Kaninchen,
Miuse, Ratten) verwandt, welche nach der von Hauser beschrie-
benen Methode dem Kérper entnommen und in sterilisirte Losun-
gen gebracht waren. Es stellte sich heraus, dass fiir den vor-
liegenden Zweck ganz diinne Liosungen sich am vortheilhaftesten
erwiesen. Demnach wurde eine Salzlésung angewandt, welche
die Concentration der im Blut vorhandenen Salze hatte, nehmlich

Natr. chl. 5,0
» salph. 0,5
» carb. 0,2
»  phosph.0,2

pro Mille.
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Die Verinderungen der chromatischen Substanz, welche nach
s0 behandelten Préiparaten auftraten, &usserten sich nun nach 12
bis 18 Stunden regelmiissig in vé1liger Kernlosigkeit der Schnitte;
dagegen konnte bel den Organstiicken nach einer 24stiindigen
Behandlung der véllige Kernschwund nur an den Randpartien
constatirt werden, und zwar immer erst, wenn die Kapsel der
betreffoanden Ovrgane abgezogen war.

Ferner trat bei Anwendung ganz schwacher Ldsungen und
nach sebhr kurzer Einwirkung der gewdhnlichen Mittel eine dif-
fuse Farbung der Kerne ein, welche schwicher als die regulire
Farbung war und nicht an einem Kerngeriist, Nucleolen und an
Kernmembran haftet, wie dies bei Farbung frisch fixirter Gewebe
sich zeigs.

Hiufig fand sich awpch eine Randstellung des Chromatins,
daneben oft einzelne Kérner im Gewebe ohne diffuse Farbung.
Diese Verinderungen, welche auch von Kraus bei dessen Ver-
suchen gefunden wurden, gleichen den Verinderangen. wie sic
Israel” als cadaverbse Verinderungen beschreibt und deren
nicht selten sehr prignante Erscheinung er von einer Tinction
durch aunfgelostes Biutroth herleitet. Diese Ansicht findet auch
darin eine Stiitze, dass schon Cohnheim® und Lesser® bei
Aetzschorfen Derartiges gesehen haben. Es handelt sich hier
demgemiiss um eine directe Zerstérung der Gewebselemente,
welche als elne secundire Verdnderung aufzufassen ist.

War in den Experimenten der Kernschwund bis zum grgss-
ien Theil vollendet, so zeigte auch der Zellkorper Verdnderun-
gen. Hiufig trat, wie in den Priparaten von Kraus, feine
Kornung auf, devart, dass die Zelle wic mit feinom Staube bedeckt
erschien. Dabel zeigten die Theile aoch in ihrem tinctoricllen
Verhalten bei diffuser Farbung eine grossere Election fiir Kosin
und Pikrinsiure. Es giebt aber auch eine Zwischenstufe, anf
der die Zellkérper mehr als es im intacten Zustande der Fall
ist, durch Carmin, Himatoxylin und die basischen Anilinfarben
gefirbt werden.

Schliesslich konnte auch constatirt werden, dass bei stdrker
einwirkenden Reagentien der Kernschwund nicht allein die Pa-
renchymzellen betraf, sondern sich auch auf die Bindegewebs-
zellen erstreckte analog den Befunden bei dlteren Infarcten.
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Es hat sich also gezeigh, dass Salze, besonders die alkali-
schen, von der Concentration der im Blut enthaltenen, welche
durch ihr Losungsvermégen gegeniiber dem Nuclein bekannt sind,
neben anderen Veriinderungen, die als Umwandlung nicht nu-
cleinhaltiger Bestandtheile der Zellen aufzufassen sind, eine Ex-
traction der chromatischen Substanz bewirken, mit ande-
ren Worten, das Chromatin wird von den abgestorbenen
Zellen so wenig festgehalten, dass es diesen auch durch
Agentien (Blutserum, Kochsalzldsung) entzogen wird,
welche, obwohl sie ihn bestdndig durchstrémen, den
lebenden Kern nicht zu afficiren vermdgen.

Im lebenden Organismus sind die Bedingungen zur Extrac-
tion der chromatischen Substanz in abgestorbenen Zellen erfiillt.
Kraus haite die von Weigert behauptete Durchspiilung der
Organe mit Plasma geleugnet. Er hatte wie Litten?® einem
Kaninchen Arterie und Vene der einen Niere unterbunden und
infundirte durch die Vena jugularis Indigcarmin. Die Niere
zeigte nach Ablauf von zwei Stunden kaum einen bliulichen
Schimmer. Den Versuch kann ich gleichfalls bestitigen. Trotz-
dem liegen die Verhaltnisse im Organismus insofern ganz anders,
weil dort ja niemals ein ganzes Organ in andmischer Nekrose
abstirbt, sondern verhiltnissmissig nur geringe Theile eines sol- -
chen. Durchmustert man Schnitte von Niereninfarcten, so findet
man selbst innerhalb des infarcirten Bezirkes noch hiufig Partien
mit erhaltenem Gewebe. Ferner stehen die Venen des nekrotischen
Theiles nach der Infarctbildung unter erhohtem Druck, woraus
sich ja die hdufigen Himorrhagien erkliren. Will man demnach
nicht mit Weigert eine Durchstrémung annehmen, so wird jeden-
falls ein Herantreten plasmatischer Fliissigkeit an todte Theile
und dem entsprechende Endosmose nicht bestritten werden kénnen.

Fiir die Aufldsung der chromatischen Substanz durch die
alkalischen Blutsalze sprechen auch die Thierversuche. Die
meisten Beobachter sahen den Kernschwund vom Rande her
eintreten, bei den in die Bauchhéhle gebrachten Organen, da
nehmlich, wo die serdse Fliissigkeit Gelegenheit hat, an das Ge-
websstlick heranzutreten; ferner sah Weigert den Kernschwund
eintreten, wenn die Sticke mit ,neuem Gewebe durchwachsen
waren®. Dafiir spricht gleichfalls die Beschreibung des Litho-



380

padion von Virchow'. Im lnnern desselben fanden sich die
Organe nach ihrer anatomischen Structur erhalten, aber an der
Aussenfliche, dort wo der miitterliche Siftestrom einsetzen
konnte, waren die Gewebselemente dem Zerfall anheimgefallen.

Es diirfte gerechtfertigt erscheinen, auch den Kernschwund
bel den mykotischen Prozessen hiermit in Zusammenhang zn
bringen. Klebs hat bei diesen zwei Formen unterschieden.
Rinmal eine ,Karyolyse®, Dei der sich hochstens verblasste, wenig
firbbare Kerne, meist jedoch villige Kernlosigkeit findet. Die
andere Form nennt er ,Karyorhexis“, weil neben der ersteren
auch ChromatinkGroer innerhalb des Gewebes angetroffon werden.
Die letzteren Prozesse sind dann nicht mehr als einfache Nekrosen
aufzufassen, sondern diirften der Gruppe der Nekrobiosen zuzu-
rechnen zu sein. TFiir die erste Form jedoch, die ,Karyolyse®,
wo die Zellform erhalten bleibt, liesse sich das Verschwinden
des Zellkerns damit in Zusammenhang bringen, dass durch die
Thiitigkeit der Mikroorganismen neben der Bildung ven Fermenten
auch Korper von stark alkalischer Reaction (Amine) entstehen,
deren hoher constituirte als Ptomaine oder Toxine durch ihre
Wirkung auf das Nervensystem bekannt sind.

Im Uebrigen finde ich eine Bestiitigung der aufgestellten An-
schauungen darin, dass Klebs die karyolytischen Substanzen in
der Reihe der alkalischen Verbindungen sucht.

Nach den geschilderfen, wesentlich chemischen Vorgéingen,
die zum Kernschwund fiihren, werden nun die nekrotischen
Theile durch physikalische Prozesse weiterhin verdndert. Diese
bestehen in den sechon von Virchow hervorgehiobenen Vorgingen
der Wasserabgabe und der Eindickung des Zellmaterials. Dass
die erstere auch experimentell nachgewiesen werden kann, zei-
gen die Versuche von Hauser und Goldmann, wo sich um
die ausserhalb des Korpers anfbewahrten Organtheile eine Flissig-
keitsschicht fand. Des weiteren wird sich stets aus den Zellen
heraus eine osmotische Strémung herstellen, da sich im Inperen
derselben Losungen von Substanzen befinden, welche concentrir-
ter sind, als die Korpersifte. Dass dieser endosmotische Aus-
gleich ein so schneller ist, dass dadurch Kernlosigkeit innerhalb
24 Stunden eintreten kann, wird nicht Wunder nehmen; wissen
wir doch, dass auch unter anderen Verhéltnissen, z. B. nach Ein-
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spritzung von Zucker- oder Salzlésungen, der endosmotische Aus-
gleich mit grosser Schnelligkeit sich vollzieht®". Zuletat bleibt nur
die nicht 16sliche Substanz, bei kisigem Material die nicht resor-
birbaren kiisigen Massen, gleichsam abfiltrirt (Virchow) zuriick.

Die gefundenen Thatsachen sprechen demnach nicht dafiir,
dass bei den nekrotischen Prozessen ein besonderer Vorgang der
Gerinnung im Sinne Weigert’s vorliegt. ,Die Einwirkung des
lebenden Plasma auof todtes Protoplasma“ bringt ausser der
Blutgerinnung keinen analogen Prozess hervor und die Zellen
werden durch diese Einwirkung nicht in ,formlose Protoplasma-
klimpchen® verwandelt. Vielmehr besitzt das lebende Plasma
die Fihigkeit der Losung der todten Theile. Hierbei stellt der
Kernschwund-das erste Zeichen der begionenden Resorption dar.

Aus dem Vorstehenden geht meines Ermessens hervor, dass
durch den Namen ,Coagulationsnekrose® ein Begriff in die Er-
klirung der erérterten verschiedenartizen Nekrosen eingefiihrt ist,
fir dessen Vorhandensein bisher kein Beweis erbracht ist. Viel-
mehr erscheint es zweckmissig die betreffenden Nekrosen und
Nekrobiosen nach ihren wesentlichen Differenzen zu trennen, und
da gentigende Unterschiede nicht von allen bekannt sind, nach
solchen zu suchen, weil man sie nach dem makroskopischen
Verhalten voraussetzen muss. Dieselben diirften zam gréssten
Theil in der Schnelligkeit des Absterbens begriindet sein und ihre
Aeusserungen aus den dtiologischen Verhiltnissen und der Reaction
des Organismus gegen dieselben sich ergeben.

Herrn Geheimrath Virchow und Herrn Dr. Israel, meinen
hochverehrten Lehrern, Ersterem fiir die Usberlassung eines Ar-
beitsplatzes und des Materials, Letzterem riir die Anregung zu
dieser Arbeit und sein bestéindiges Interesse daran, meinen tief-

gefiihlten Dank auszusprechen, will ich zum Schlusse nicht ver-
fehlen.
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