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Herrn Sanititsrath Dr. Lazarus spreche ich fiir das active
Interesse, das derselbe dieser Arbeit entgegengebracht haf,
meinen aufrichtigsten Dank aus.

Erklarung der Abbildungen.
Tafe] IX.

Fig. 1. Plethysmographische Curve eines 62jahrigen Mannes. 5 gewdhnliche,
oberflichliche Respirationen und 2 tiefe Athmungen.

Fig. 2. Curve eines 33jihrigen Mannes. 4 Respirationen von gewdhnlicher
Tiefe, 2 tiefste Athmungen.

Fig. 3. Curve eines 28jahrigen Mannes enthélt € oberflichliche und 2 tiefste
Respirationen.

Fig. 4. Curve eines 20jihrigen jungen Midchens.

Fig. 5. Die untere Curve wurde mittelst Wasser-Manometer, die obere mit
Spirometer gleichzeitig gezeichnet.

XXI.

Ueber Russell’sche Fuchsinkorperchen und
Goldmann’sche Kugelzellen.

Von Dr. K. Touton,

Specialarzt fiir Hautkranklheiten in Wiesbaden.

(Hierzu Taf. X.)

Die folgenden Untersuchungsresultate griinden sich in erster
Linie auf das Material, welches ich von dem im Anfange dieses
Jahres vertffentlichten Falle von sogenannter allgemeiner Haut-
sarcomatose' gewonnen hatte. Ueber einen Theil des mikro-
skopischen Befundes ist dort schon kurz berichtet, auch ist der
Arbeit eine Farbentafel mif eigenthiimlichen, als Russell’sche
Korperchen?® erkannten Gebilden beigegeben, auf welche ich im
Folgenden &fter verweisen werde.

Weiter dienten zur Untersuchung ein von mir vor 6 Jahren
exstirpirtes, grosses, ulcerirtes .Carcinom der unteren Hilfte der
Ohrmuschel,  welches in Flemming’s Chromosmiumessigsiure-
gemisch lebenswarm fixirt und in Ale. abs: gehértet wurde, fer-
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ner ein nicht ulcerirtes, wohl aus einer Warze hervorgegangenes
Carcinom des Priputiums, welches ich nach der Circumcision
sofort in Alc. absol. gebracht hatte. ~Ausserdem wurden zwei
von mir durch Auskratzen beseitigte Ulcera rodentia der Wan-
gen untersucht, von denen das erstere noch lebenswarm in Ale.
abs., das zweite in Flemming’s Gemisch fixirt und in steigend
concentrirtem Alkohol gehédrtet wurde. In letzterem wurden die
Gebilde nicht gefunden. Es wurde dann noch ein von Herrn
Collegen Wehmer exstirpirtes Cervixcarcinom, welches nach
Flemming fixirt und gehirtet wurde, mit positivem Resultate
untersucht. Schliesslich benatzte ich noch einige mir von Herrn
Dr. Schmaus in Miinchen giitigst {iberlassene, mit Himatoxylin
und Eosin gefirbte Schoitte von einem Lebersarcom eines sehr
jungen Individuums zur Neufirbung nach Russell. Gerade in
diesem Falle fanden sich die fraglichen Korper in erstaunlicher
Menge und Grosse.

Es handelt sich um kugelige Einlagerungen in im
Bindegewebe®) gelegenen Zellen und um freie Kugeln
in den Gefdssen mit ganz bestimmtien und immer identischen,
farberischen Reactionen. Ich nehme hier gleich vorweg, dass
ich meine Befunde auch mit einem Theil der Klien’schen?
den Hauser’schen* und den Goldmann’schen® fiir identisch
halte.

In meiner ersten Publication wurde hauptséchlich die Eosin-
und Safranintinction der Gebilde hervorgehoben, die auch bei
Doppelfarbungen mit Hamatoxylin eintrat. Wie ich bel
meinen weiteren Firbeversuchen sah, haben diese Tinctionen
besonders die erstere den kleinen Nachtheil, dass die zwischen
den Kugeln gelegenen Protoplasmareste sich in fast derselben
Starke firben wie erstere und . diese -sich mithin nicht so
distinct hervorheben. Um so deutlicher erhellt aber aus den so
behandelten Schnitten das Verhiltniss zu dem duonkelblan sich
ausserordentlich scharf von dem hell leuchtenden Roth der
Kiigelchen abhebenden Kerne. - Durch die intensivere Proto-
plasmafirbung tritt auch die scharfe Abgrenzung der ganzen

#) Von den kugeligen Einschlissen in Epithelzellen, welche Russell?
mit seinen Befunden im Bindegewebe identificirt, was Klien, wie ich
glaube, mit Recht beanstandet, ist hier iberhaupt nicht die Rede.
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die Kugeln enthaltenden Zelle als solche gegen die Umgebung
deutlich hervor.

Himatoxylin allein ldsst die Kugeln durchaus ungefirbt.
In gleicher Weise verhillt sich Liffler’s alkalisches Methylenblau
und Kiihne’s Carbolmethylenblaumethode, welch erstere Farbe
dagegen die Mastzellen farbt. Frank’s seifiges Methylenblau
firbt die Mastzellenkorner sehr intensiv dunkelblau, die Kugeln
in der Intensitit des ziemlich diffus blassblauen iibrigen Gewebes.

In Doppelfirbungen mit Himatoxylin und Siure-
fuchsin nehmen die Kugeln das letztere begierig auf, wihrend
sie in Doppelfirbungen mit Himatoxylin und dem
van Gieson’schen® Gemisch von Sdurefuchsin und Pikrin-
sdure der letzteren den Vorzug geben und sich stark strohgelb
farben.

Geradezu als Reagens auf die Kugeln ist Weigert’s Fi-
brinmethode zu betrachten (¢f. Hauser, Klien, Goldmann
[briefl. Mittheilung]), welche besonders in Verbindung mit
Alauncarmin oder Boraxcarmin auch insofern gute Bilder
giebt, als das zwischenliegende Zellprotoplasma eine schwach
rothlich bliduliche Farbe annimmt. Der Kern tritt mit seinen
feineren Einzelheiten gegeniiber den dunkelblauen Kugeln etwas
zuriick, Zur raschen Orientirung tiber Anwesenheit und Reich-
lichkeit der Kugelzellen auch bei schwacher Vergrosserung ist
diese Methode am meisten zu empfehlen (Fig. 1).

Ehrlich’s und Biondi’s Farbengemische geben auch bei
einfacher Alkoholfixirang — sublimatfixirte Gewebe standen mir
leider nicht zur Verfligung — manchmal recht hiibsche Bilder.
Besonders gute Priiparate bekam ich von dem Préputialcarcinom
mit Ehrlich’s neuem Farbegemisch®) (1 Tropfen auf 5ccm Ag.
dest., 1—2 Stunden). Die Kugeln in den Blutgefissen nehmen
manchmal eine mehr orange, meist eine hellere oder intensivere
rosa Farbe an (Mischfarbe von Saurefuchsin und Orange). Die
Kugeln in den Zellen (Kerne griin) variiren von Rosa zu dem
reinen Fuchsinroth des collagenen Gewebes.

Die Russell’sche Firbung scheint am meisten Kugeln auf-

*) Je 125,0 wilssrige gesiittigte Losungen von Orange und Methylgrin,
125,0 gesittigte- Losung von Surefuchsin in 90procentigem Alkohol,
dazu noch 75,0 Alcohol absol. (Griibler).
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zudecken. Jedoch gelingt sie nicht immer prompt beziiglich des
gogenseitigen Verhidltnisses der beiden Farbstoffe, insbesondere
der reinen Rothfirbung der Kugeln. Bei etwas stérkerer Ent-
ziehung des Carbolfuchsins und relativ kriftigerer Jodgriinnach-
firbung kann man die Kugeln fast ganz griin firben. Haufig
nehmen sie eine Purpurmischfarbe an (c¢f. Russell). Ist die
Farbung richtig gelungen, so erlaubt sie am wenigsten Schliisse
auf die Zugehorigkeit der Kugeln zu den Zellen, insbesondere
ihre genauere Beziehungen zu den Kernen. Ucberwiegt das
Carbolfuchsin, so behalten alle oder manche Zellkerne die rothe
Farbe.

In Alkoholschnitten, die mit Norris’ und Shakespeare’s
Boraxcarmin-Indigcarmin behandelt waren, wurden die Kugeln
dunkelblau mit einem Stich in’s Griinliche, in nach Flemming
fixirten Schnitten nahmen sie dabei eine griine Farbe an. — —

Die Kugeln fand ich im Bindegewebe und im Lumen von
Blutgefissen, insbesondere dilatirter Capillaren und kleiner Venen,
selten auch kleiner Arterien. Im Bindegewebe liegen sie im
Wesentlichen intracellulidr und zwar intraprotoplasmatisch, was ich
mit Klien gegeniiber der von Russell im Bindegewebe ange-
nommenen freien Lage besonders hervorhebe. Die Russell’sche
Férbung ist zur Entscheidung dieser Frage nicht giinstig, da das
die Kugeln zusammenhaltende Zellprotoplasma oft ganz entfirbt
wird. Selbstverstindlich bezweifle ich nicht, dass die Kugeln
vor der Aufnahme in die Zellen und nach dem Zerfall der Zellen
auch frei sein konmen. HKs wird auch vorkommen, dass der
Kern durch maximale Druckwirkung so reducirt wird, dass er
bei schwacher Firbung nicht nachweisbar ist. Auch kann er in
einen anderen Schnitt fallen als die Kugeln.

In den neu untersuchten Féllen fand ich neben gleich grossen
auch wesentlich gréossere Kugeln als in dem Falle von Hautsar-
comatose. Besonders in dem Ohrearcinom und dem Lebersarcom
erreichten sie die grossten Kugeln Klien’s und dbertrafen sie
sogar (—2b u). Ich betone hier das hiufige Zusammenliegen
besonders grosser und auffallend kleiner mehr krnchenartiger
Gebilde in einer Zelle sowie iiberhaupt die verschiedene Grosse
derselben. — Die Kugeln sind durchaus homogen und struktur-
los, haben keine Membran, sondern grenzen sich gegen die Um-
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gebung ab wie erstarrte Fliissigkeitstropfen. Sie zeigen manch-
mal bei Safranintinction einen lebhaften, meist einen matten
Glanz, welcher letatere hauptsichlich bei den lichten Farbungen
(schwache Ehrlich’sche Férbung) deutlich hervortritt. Bei der
Russell’schen Methode, besonders wenn die Griinfirbung etwas
intensiver war, hatte ich hie und da den Eindruck, als ob durch
einen griinen Mantel eine rothe centrale Masse durchschimmerte.
Doch glaube ich, dass dies auf einer halbvollendeten Verdrin-
gung des Roth durch Griin (s. oben) beruht, nicht auf einer
Differenzirung in der Substanz der Korperchen,

Einen zu jeder Kugel gehorigen lichiten Hof muss ich gegen-
iiber Russell und Klien, in dessen Zeichnungen er auch nicht
zu finden ist, in Abrede stellen. Goldmann erwihnt ihn auch
nicht. Bei Russell finden wir ihn auch nur um die kugligen
Epithelzelleneinschliisse gezeichnet, welche er im Gegensatze
zu Klien und mir mit den im Bindegewebe vorkommenden
Kiigelchen identificirt. Und Klien giebt bei den kleinsten Kii-
gelchen zu, dass es sich wohl um eine ,lichte Zwischensubstanz®
handle. Wo ich um die Kugeln d. h. zwischen ihnen und dem
Zellprotoplasma einen lichten Ring fand, glanbe ich ihn mit
Sicherheit als Retractionserscheinung postmortalen Ursprunges
denten zu konnen, so bei dem Lebersarcom, welches erst einige
Tage post mortem in Alkohol eingelegt wurde. Die Kugeln
liegen also fest eingebettet in genau passende Hohlriume des
Zellprotoplasmas, welches bei starker Erfillung der Zelle mit
Kugeln auf schmale netzmaschenidhnliche Reste reducirt ist. Bei
wechselnder Einstellung bemerkt man bei stirker glinzenden
Kiigelchen oft einen nur als optische Erscheinung zu deutenden
hellen Ring.

Die kugelhaltigen Zellen sind scharf contourirt wie die
ibrigen im Bindegewebe liegenden Zellen. In dem Falle von
Hauntsarcomatose konnte ich zwischen dem buckeligen Contour
des maulbeerférmigen Kugelconglomerates und dem eigentlichen
Zellcontour manchmal eine schmale ganz farblose Zone nach-
weisen, die vielleicht auch nur einer Retraction ihren Ursprung
verdankt.

Ueber die Verdnderungen der Form des Kernes durch die
Eindriicke der Kugeln (Sternform, schmale Leisten und kleine

29*



432

abgesprengte Theilchen von Kernsubstanz) habe ich in meiner
ersten Publication schon gesprochen (cf. Fig. 4,5, 7, 8 M. m. W.*
und Fig. 3, 4 dieser Tafel). An eine andere Verinderung des
Zellkernes durch die aufgenommenen Kugeln im Protoplasma als
eine mechanische also eine Art Druckatrophie glaube ich nicht.
Diese schidigende Wirkung auf den Kern kommt erst zu Stande
bei etwas stirkerer Fillung der Zelle mit Kugeln.

Der Zellkern wird bei fortschreitender Fiillung der Zelle
mit Kugeln stets an die Peripherie verdringt.

Es finden sich zweikernige, ganz ausnahmsweise dreikernige
Kugelzellen (Fig. 8 M. m. W.").

Ist der Kern noch ganz intact, so unterscheidet er sich in
Grosse, Form und Struktur nicht von den Kernen der Sarcom-
zellen bezw. der gewucherten Bindegewebszellen im Stroma der
Carcinome. Maglicherweise sind die Kugelzellen sogenannte
» Wanderzellen® oder ;,contractile Zellen®.

Es finden sich auch, aber sehr selten, wie die Kugeln rea-
girende, kleine Kiigelchen in Leukocyten mit fragmentirtem Kern
zwischen den Geschwulstzellen des Hautsarcoms (Fig. ). Die
Kerne mancher im Sarcomgewebe gelegenen Leukocyten zeigen
mit Vermehrung und Unlagerung des Chromatins einhergehende
Fragmentirung. Diese Kerne widerstehen insbesondere bei Rus-
sell’s Methode einer selbst maximalen Entfirbung und behalten
ihr gesdttigtes Roth, wenn sonst alle Kerne blassroth oder griin
geworden sind. Diese ringférmigen Kerne treten ungemein scharf
hervor wie richtige Mitosen, besonders wenn man das Carbol-
fuchsin nach Kiihne mit Fluoresceinalkohol auszieht, dann in
Jodgriinanilingl pachfirbt und in Xylol aufhellt. Sie zeigen fast
durchweg eine rosenkranzihnliche Gliederung bis zur Abschni-
rung einzelner fast kugeliger Fragmente, die dann kaum von
einem Russell’schen Korperchen zu unterscheiden sind. Die
Kernkrinze sind stets durch einen lichten Hof von dem schwach
gefirbten Protoplasma getrennt wie #chte Mitosen.

Ich erwihne hier auch noch in wohl simmtlichen unter-
suchten Fiillen zwischen den gewucherten Bindegewebszellen lie-
gende, manchmal ziemlich grosse Zellen mit blasig vacuolisirtem
Protoplasma, welche oft mehrere ganz normale Kerne enthalten
(Fig. 7). Ob es sich hier um Zellen mit schleimig oder hydro-
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pisch degenerirtem Protoplasma (Physaliden) handelt, oder ob in
den Liicken vielleicht durch den Alkohol und Aether (Celloidin-
einbettung) geloste Fetttropfen lagen, kann ich nicht bestimmt
sagen. Um Zellen, aus denen die Russell’schen Kérperchen
ausgetreten sind, handelt es sich wohl sicher nicht, weil dies
zwar an der angeschnittenen Stelle einer Zelle méglich wiire,
aber nicht in den vom Schnitte unberiihrten Stellen derselben.
Auch spricht die intacte Kernform dagegen.

Schliesslich komme ich noch einmal auf die grossen schol-
ligen Gebilde zu sprechen, welche ich in meiner ersten Publica-
tion immer als in Paaren zusammenliegend beschrieben habe
(M. m. W." Fig. 2a, 2b, 3). Ich fand sie in demselben Fall
nachtriglich auch einzeln, sowie zu dreien zusammengelagert.
Sie sind immer lidnglich, entweder planconvex (paarige oder
mehrfache Schollen), oval, eiférmig oder bohnenférmig (einzelne).
Sie sind durchaus homogen. In etwas dickeren Schniften sieht
man beim Heben und Senken des Tubus, dass es sich um so-
lide Ausgiisse von Kanilen handelt. Sie sind stets von einer
einfachen, aber sehr scharf hervortretenden faserigen Hiille um-
geben, welche einen oder mehrere, meist platte Endothelkerne
triagt. Ich halte sie fiir total obturirende Thromben in Capillar-
gefdssen, die bei der Retraction von der Wand manchmal den
Endothelkern mit abheben (Fig. 11). Die Firbung dieser Schollen
stimmt bei allen Methoden absolut genau mit derjenigen der R.
Korperchen, bei der Weigert’schen ausserdem noch mit der
der Blutgefissthromben der Deckschicht iiberein. —

Bis jetzt vorliegende Deutungen,

Russell? war zu dem Resultate gekommen, dass es sich
bei seinen Kugeln um Sprosspilze handle. Dieser Anschauung
trat bereits Klien® mit Recht entgegen. Letzterer kam nun
durch Vergleichung variirter Fixirungen und Firbungen zu dem
Schlusse, dass die Russell’schen Fuchsinkérperchen (0,5—19 1)
ebenso wie die von ihm neben diesen in mit Miiller’scher
Flissigkeit gehirteten und nach Kiihne oder Russell gefirbten
Préiparaten von Carcinomen, Sarcomen, Tuberculose und Organen
an Marasmus gestorbener Individuen besonders deren Neben-
nieren gefundenen, wie ich glaube nicht gerade gliicklich als
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Carbolfuchsinkérnchen oder -kérperchen bezeichneten Gebilde
(0,5—4 u) wabrscheinlich identisch seien mit in Fettassimilation
begriffenen, vergrisserten Altmann’schen Zellgranulis”. Er ver-
glich Priparate der gleichen Organe, welche in Alkohol, in
Miiller’scher Fliissigkeit oder in Altmann’schem Gemisch fixirt
waren. Mit der Osmiumséure aus dem letzteren firben sich am
meisten Kérner und Kugeln, mit Russell’s und Kiihne’s Fir-
bungen nur ein Theil, der aber, seiner Lage in den mit Miller
fixirten Schnitten nach, einem bestimmten Antheil der Osmium-
korner in den nach Altmann. fixirten Prdparaten entspricht.
Der Grund, warum sich die einen der Kérner und Kugeln nur
mit Osmiumsiure, die anderen in Alkoholpriparaten mit Carbol-
fuchsin, wieder andere mit in Miiller fixirten Priparaten mit
Carbolfuchsin firben, liegt nach K. in feineren Differenzen in
der chemischen Constitution (Fettgehalt). K. glaubt, dass man
die Russell’sche Firbung nach Fixirung in Miiller als eine
Reaction auf eine Fettverbindung ansehen kann, ,welche eine
Vorstufe der Assimilation der Neutralfette darstellt“.

Vorldufig konnte ich nicht simmtliche Reactionen Klien’s
nachpriifen, insbesondere nicht die Altmann’sche, da die Pri-
parate alle schon anders fixirt waren. In dem nach Flemming
fixirten Ohrcarcinom finden sich nun grossere Bezirke mit feti-
haltigen Zellen, welche, wie ich zugeben muss, wenn man sich
die schwarze Farbe der Fettkugeln ersetazt denkt durch die rothe
des Carbolfuchsins oder die blaue des Anilinwassergentianavio-
letts, vollstindig den dicht nebenan in den gleichen Priiparaten
liegenden, Russell’sche Kérperchen enthaltenden Zellen &hneln.
Ganz besonders muss ich auch den eigenthiimlichen Fettglanz,
der sich neben der Farbe der R. K.*) noch geltend macht, zu-
geben. Allein es fehlen alle etwa als Uebergangserscheinungen
zu deutenden Bilder, also etwa schwarze Ringe mit rothem oder
blauem Centrum (oder umgekehrt), nicht einmal finden sich
schwarze und gefirbte Kugeln in einer Zelle neben einander.
Gerade aber Uebergangsbilder in einem und demselben Schnitt
wiirden mir einzig beweisend scheinen. Auf dem von K. ein-
geschlagenen Wege der Vergleichung entsprechender Stellen in

*) Russell’sche Kérperchen.
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verschiedenen nach verschiedenen Methoden behandelten Priipa-
raten (z. B. peripherische Theile der Riesenzellen) ist es unmdg-
lich, Sicherheit dariiber zu erlangen, ob, wie K. glaubt, die
rothen Kdérner in der Peripherie der Riesenzellen (Fig. 2) iden-
tisch sind oder auch nur eine Vorstufe bilden zun den genau an
entsprechenden Stellen liegenden ganz schwarzen und Ringel-
kornern in Fig. 4 und 5. Mit dem gleichen Rechte kénnte man
aonehmen, dass es durcheinander gemengte Kérner ganz ver-
schiedener Substanzen verschiedener Herkunft wiiren, von denen
die einen auf Osmium, die anderen bei Miiller’scher Fixirung
auf Carbolfuchsin reagiren.

Dieser Einwand bezog sich auf die von K. als wahrschein-
lich angenommene fettartige Natur der R.K. Gegen die An-
nahme der Entstehung der R.K. aus Altmann’schen Zell-
granulis scheint mir nun zu sprechen, dass es zahlreiche Zellen
mit ganz vereinzelten oder nur einem sehr grossen Fuchsinkér-
perchen giebt (cf. Klien’s Tafel, Fig. 1). Es ist schwer einzu-
sehen, warum nun gerade das eine ,normale Granulum® Alt-
mann’s oder die paar anderen sich zu der Bildung der Vor-
stufe der Neutralfette entschlossen haben sollen, wihrend die
zahlreichen in der Zelle jedenfalls vorhandenen andern ,norma-
len Granula“ dies nicht thaten. Bilder, welche etwa die grossen
Fuchsinkorperchen aus der intracelluliir stattgehabten Con-
fluenz vieler kleiner, etwa einzeln aus einzelnen normalen Gra-
nulis entstandener Korperchen erklaren liessen, fand K. ebenso
wenig wie ich.

Pathologische Bedingungen zum Zustandekommen der R.K.
hilt Xlien nicht fiir nothwendig, sondern er hilt es fiir wahr-
scheinlich, dass sie auch unter normalen Bedingungen entstehen
konnen.

Ziemlich gleichzeitiz mit der Klien’schen erschien eine
Arbeit von Raum?®, welcher mit den Altmann’schen Zellgra-
nulis identische, nach dessen Methode dargestellte ,fuchsino-
phile“ Granula in den Epithelzellen von Carcinomen sowie in
den Zellen von Sarcomen fand und abbildete. Im bindegewe-
bigen Stroma der Carcinome fand er keine mit Sicherheit als
fuchsinophile Kérnchen deutbaren Elemente. Diejenigen Kor-
per, die sich an dieser Stelle mit Fuchsin tingiren,
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h&lt er fir rothe Blutkdrperchen, welche durch Grosse
und Form von den andern &chten Granulis abstechen. Er fand
oft in einer Zelle durcheinander in Grosse, Form und Anord-
nung - gleiche, durch Fuchsin roth und durch Osmium schwarz
gefirbte Granula, aber nie Uebergangsformen (Ringelkérnchen,
oder solche, deren centraler Theil roth, deren Peripherie schwarz
gefirbt wire). Er schliesst mit den Worten: ,Vorldufiz haben
wir uns mit einigen Vermuthungen zu begniigen, die sich auf
die Betheiligung dieser Kornchen an der Fettmetamorphose der
Geschwulstzellen beziehen“. Es ist mir zweifelbaft, ob unter
den Raum’schen Bildern solche sind, die mit den meinigen
identisch oder verwandt sind. Aus den Figuren kann ich es
kaum annehmen. Jedenfalls wiirde ich aus diesen Befunden
insbesondere wegen des Mangels von Uebergangsformen eher
schliessen, dass die rothen Korner principiell von den schwarzen
verschieden seien.

Hauser* spricht sich in seiner Arbeit i{iber pathologische
Fibringerinoung, wo er in einem Fall von Diphtherie Russel-
sche Kérperchen enthaltende Zellen in den Centren von Fibrin-
heerden der Tonsillen fand, nicht iiber die Natur derselben aus.
Er hilt sie nach einer brieflichen Mittheilung fir den Ausdruck
einer regressiven Zellmetamorphose und fiir identisch mit Gold-
mann’s und meinen Befunden. In dem letzteren stimme ich
mit ihm iiberein.

Goldmann® hilt eine Verwechselung seiner ,Kuogelzellen®
mit eosinophilen Zellen fiir ausgeschlossen, giebt dagegen im
Anfang der Besprechung zu, dass man wohl die Kugelzellen in
Zusammenhang bringen kénne mit blutkérperchenhaltigen Zellen
und dass man die freien Kugeln unter Umstinden mit Erythro-
cyten verwechseln kdnnte. Er hilt aber dann den Befund fiir einen
interessanten Beleg fiir die von Ehrlich angenommene Reifung
specifischer Granulationen innerhalb des Zellprotoplasmas. ,Nach
der ganzen Erscheinungsweise der Kugeln miissen wir annehmen,
dass ein im halbfliissigen Zustande befindliches Stoffwechselpro-
dukt des Zellenplasmas vor uns liegt, welches durch Confluenz
mehrerer Kugeln zur Ballenform anschwillt, gleichzeitig tink-
toriell chemisch sich veréindert und endlich von der Zelle aus-
geschieden wird.“ G, hilt die Kugelzellen fiir nahe stehend
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den Flemming’schen ,tingiblen Korpern® und den Heiden-
hain’schen im Darm von Meerschweinchen und Froschen gefun-
denen ,Phagocyten®. ,,Ob nun die Kugeln durch die Aufnahme
von geformten Elementen der Umgebung entstehen, oder aber
als ein specifisches Stoffwechselprodukt des Protoplasmas aufzu-
fassen sind, ist mit Sicherheit nicht zu entscheiden®. G.
nimmt eher das letztere an. An nach Biondi gefirbten Pri-
paraten héilt er Verwechselungen der Kugeln mit Erythrocyten
fir kaum méoglich. Ueber die Herkunft der Zellen kann G.
keine Angabe machen. Ausser in Lymphdriisen von malignem
Lymphom fand er sie auch in chronisch entziindlichen Geweben.
Er schliesst mit den Worten: ,Welche Bedeutungen besitzen
endlich die Kugelzellen? Liegen hier ,Phagocyten® vor, die
vielleicht bei chronischen Entziindungsprozessen der Gewebe eine
Schutzvorrichtung des Organismus darstellen?“

Eigene Deutung.

Zuvérderst muss ich noch einmal auf die in meiner ersten
Publication betonte grosse dussere Aehnlichkeit mit verschiede-
nen Stadien mancher Sporozoén eingehen und die Griinde dar-
legen, welche gegen die Auffassung der Gebilde als solche gel-
tend zu machen sind. Diejenigen kugelhaltigen Zellen, welche
vollstindig von gleichgrossen Kugeln mittleren Kalibers (M. m. W.
Fig. 7) erfiillt sind, lassen Jeden, der sich mit Protozoén be-
schéftigt, an dasjenige Stadium der Coccidien, z. B. der Kanin-
chenleber und des -Darmes denken, welches der Ausbildung der
endogenen Sichelkeime [R. Pfeiffer®] oder der Schwirmercysten
[L. Pfeiffer™] vorausgeht. Es liegt dann an der Peripherie
der nicht encystirten Parasiten Kugel an Kugel von gleichem
Kaliber wie in der oben bezeichneten Figur. Wendet man nun
aber verschiedene, vergleichende Firbungen an, und achtet hier-
bei auch insbesondere auf die Verhiltnisse des Kernes, so fillt
als einschneidender Gegensatz vor Allem der Umstand auf, dass
diese Sporozoénkugeln gerade {iberall die Kernfarbe mit Vorliebe
aufnehmen. So firben sie sich mit Alauncarmin und Hima-
toxylin sehr intensiv, was die R.K. nie thun. Diese haben im
Gegentheil eine vollstindige Abneigung gegen diese Kernfarben,
insbesondere ldsst sich auch nichts in ihrem Inneren etwa als



438

kernihnliche Substanz ansprechen, wie es fiir richtige Sporo-
blasten heutzutage von den Zoologen verlangt wird, so dass
diese auch keine homogenen Kugeln darstelien. Meist hebt sich
in ihrer Mitte ein gekriimmtes oder gerades Stibchen durch die
intensive Kernfarbe ab — der erste Anfang des Kernes des
kiinftigen endogenen Sichelkeimes. Das Eosin bei Himatoxylin-
Eosindoppelfirbung verrith im Gegensatz zu den R.K. gar keine
Affinitit zu den Coccidienkugeln. Bei der Alauncarmin-Picrin-
sauredoppelfirbung werden die Coccidienkugeln intensiv roth,
wihrend wir gesehen haben, dass die Attraction der R.K. zur
Pikrinséiure so gross ist, dass sie sogar bei der van Gieson-
schen Farbung die sonst starke Vorliebe der R.K. fiir Saure-
fuchsin iiberwiegt.

Wesentliche Unterschiede finden sich in Form, Lage und
Zahl der Kerne. Bei den etwas grésseren (kugelhaltigen) Coc-
cidien schwebt der einer schwach gefirbten homogenen Scheibe
oder Kugel gleichende, relativ kleine Kern, als wesentlicher,
jedenfalls nicht untergeordneter Zellbestandtheil frei in der Mitte
der rundlichen oder ovalen Zelle, wihrend die Sporoblasten-
kugeln oft in ziemlicher Entfernung an der Peripherie liegen.
In unseren Kugelzellen ist der beziiglich seiner urspriinglichen
Form (Fig. 2) und seines kirnigen Chromatingehaltes den Ge-
schwulstzellenkernen bezw. gewucherten Bindegewebszellenkernen
durchaus gleichende Kern bald durch die fremdartige Einlage-
rung bei Seite, an die Zellenperipherie verdringt und in seiner
Form durch den mechanischen Druck der Kugeln weitgehend
verindert. — Es giebt zwei- und dreikernige Kugelzellen, wih-
rend die Coccidien stets einkernig sind. — Unsere kiigelchen-
haltigen Zellen liegen stets frei im Bindegewebe, die Coccidien
sind obligate Zellen- und zwar sehr iiberwiegend Epithelzellen-
schmarotzer. . Ueber freie Gregarinen im Bindegewebe ist
meines Wissens nichts bekannt. Alle diese Griinde und noch
andere, welche sich anf andere Stadien bezichen, liessen mich
von der angedeuteten Méglichkeit der Protozoénnatur dieser Ge-
bilde trotz ihrer grossen #usseren Aehnlichkeit zuriickkommen.

Ehe ich die endgiiltige Lésung der Frage fand, dachte ich,
veranlasst durch den Nachweis von Glykogen im Gewebe von
Neubildungen seitens verschiedener Forscher, es konne sich viel-



439

leicht auch hier um diesen Kérper handeln. Ich untersuchte
verschiedene Schnitte des Hautsarcoms, des Priputialcarcinoms
und des Ulcus rodens I nach der Methode von Gabritschewky"
in Jodgummi. Nahe unter der mumificirten Deckschicht des
ersteren (of. M. m. W.) fanden sich nicht eben reichlich meist
kleine intracelluldre braune Glykogenkugeln oder auch grossere,
vielleicht freie Kugeln und kleine unregelmissige, lingliche, zu-
weilen eckige Schollen. Die charakteristischen Kugelzellen jedoch
fanden sich ausserdem in der gleichen hellgelben diffusen Farbe
wie die ibrigen Gewebsbestandtheile. Auch in den Schweiss-
driisenzellen fand ich einmal reichlich Glykogenkérner.

Bei den beiden Carcinomen wurde ich sehr iiberrascht darch
den colossalen Gehalt der krankhaft gewucherten Epithelzellen —
die normalen angrenzenden enthielten nichts davon — von Glyko-
genkdrnern, welche immer dicht gedringt diejenige Hilfte der Zelle
einnehmen, welche der entsprechenden bindegewebigen Matrix
zugekehrt ist. Von diesen Kornern sieht man bei simmtlichen
tibrigen Firbungen gar nichts, als einen matten Hauch diffuser
Protoplasmafirbung, wodarch die Zellen eine eigenthiimlich ge-
wilbte, plastische Form annehmen, die mir friither schon bei
Epithelwucherangen aufgefallen war. Diese scheint also durch
die Anfiillung der Zellen in ihrer dem Bindegewebe zugekehrten
Hilfte mit Glykogeneinlagerungen bedingt zu sein. Bei schwacher
Vergrosserung gewidhren diese einen eigenthiimlichen Anblick in
Form spitz- oder stumpfwinkliger brauner Dreiecke mit dem
Bindegewebe zugekehrten Scheitelpunkten. —

Schon in meiner ersten Publication iiber den Fall von all-
gemeiner Hautsarcomatose (M. m. W.) wurde auf das reichliche
Vorkommen der freien Kugeln in Blutgefissen hingewiesen,
welche die gleichen Reactionen wie die intracelluliren darboten.
Viel ergiebiger wurden diese Befunde nach der Anwendung der
Russell’schen sowie der Ehrlich-Biondi’schen Firbungen.
Fig. 9 stellt einen Theil des Inhaltes einer “kleinen Vene nahe
deren Wand dar. Der Schnitt war ziemlich dick, so dass der
gesammte Inhalt des Gefisses im Lumen erhalten war. Ich
hatte nun den Eindruck, als ob die zwischen den leeren Blut-
korperchenstromata befindliche Anhiufung zum Theil intensiv
rothgefirbter, zum Theil central oder im Ganzen blasserer Kii-
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gelchen als zéhflissige Masse ein Stiick weit an der Blutgefiiss-
wand herabgeflossen und dann in Form zahlreicher Kugeln er-
starrt sei.

An anderen Stellen fand ich im Inhalt kleiner Blutgefiisse
neben isolirten, in nichts von R.K. zu unterscheidenden Kiigel-
chen, kleine Gruppen von 3—5 zum Theil auch rundlichen Kér-
perchen, die genau in der Form der Kernkrinze der in indirec-
ter Fragmentirung begriffenen Leukocytenkerne angeordnet waren
und keine Spur von zugehdrigem Protoplasma erkennen liessen
(cf. Text oben 8. 432, sowie Fig. 6 und 8). Diese Fragmentirung
wird wohl jetzt zumeist als ein dem Zerfall der Leukocyten kurz
vorausgehendes Stadium aufgefasst. Aus den eben beschriebenen
Befunden kionnte man glauben, dass ein Theil der R.K. hervor-
gehe aus zerfallenen, in amitotischer Theilung begriffenen Leu-
cocytenkernen. Dagegen spricht jedoch der Mangel derartiger,
einander nahestehender Bilder bei siémmtlichen iibrigen Metho-
den. Bei diesen nehmen simmtliche Kerne die Contrastfarbe
der Kugeln an.

Aehuliche Bilder wie in Fig. 9 begegneten mir nun auch
in dem Ohr- und Priiputialcarcinom besonders in solchen Ge-
fissen, welche in Folge der sie beengenden Epithelwucherung
einer stirkeren Stauung unterlagen, ausserordentlich reichlich.

In den Alkoholschnitten des Priputialcarcinoms fanden sich
hiiufig dicht unter der intacten Oberfliche hervorragender Zipfel
stark — oft lacunenartig — erweiterte Blutgefisse, welche fast
durchweg mit dem stark gestauten, haufig in partieller Thrombus-
bildung begriffenen Blut erfiillt waren. Ausser den bei wohlgelun-
gener Russell’scher Fiirbung mit griinen Kernen versehenen Leuko-
cyten und den runden oder durch Druck polygonalen, ungefirbten
Stromata der Erythrocyten trat nun in denselben eine iiberaus
reichliche, intensiv roth gefirbte Substanz hervor, welche manch-
mal nur den Winden anhaftete, oft auch einen Theil oder das
ganze Gefiss durchsetzte. Dieselbe ist meist in Form eines
unregelmissigen, plumpen, korallenstockihnlichen®) Netzwerkes
angeordnet, aus dessen einzelnen, dicken, homogenen anastomosi-

#) Ich bemerke hier ausdriicklich, dass ich mit diesem Ausdrucke nicht
eine Identitit mit Aschoff’s'% aus Blutplittchen bestehender, korallen-
stockahnlicher Thrombengrundlage behaupten will.
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renden oder frei endigenden Balken halbkugelige oder kugelige
End- oder Seitensprossen hervorragen. Die klebrig-zihe Substanz
umfliesst formlich die in ihrem Netzwerk liegenden leer erschei-
nenden Stromata der Erythrocyten (Fig. 10), zwischendurch liegen
ziemlich isolirte Stromata mit anklebender roth gefiirbter Kugel
(Fig. 10 oben). Man findet nun alle Stadien der Lostrennung —
oder aber der Confluenz — dieser Vorspriinge bis zu den voll-
 stéindig isolirten verschieden grossen Kugeln (Fig. 10 rechts unten),
wie wir sie auch im Bindegewebe oben besprochen haben. Viel-
fach liegt zwischen dieser Masse und der Gefisswand eine farb-
lose feinkérnige Substanz, in welche die erstere theils plétzlich,
theils allmahlich iibergeht. In manchen Gefdssen finden sich
fast nur die freien intensiv gefirbten Kugeln. Die Intensitiit
der Firbung durch die beiden Russell’schen Farben wechselt
librigens genau ebenso wie bei den im Bindegewebe vorkommen-
den Kugeln (s. oben). Auch sonst verhalten sich die in den
Blutgefdssen gefundene korallenstockihnlich erstarrte Masse und
die in ihnen vorkommenden Kugeln in sémmtlichen Fillen und
bei allen den verschiedenen Methoden durchaus identisch wie
die Kugeln der Bindegewebszellen und wie die als total obtu-
rirende Capillarthromben gedeuteten homogenen Schollen in dem
ersten Falle. In dem nach Flemming fixirten Ohrcarcinom
traf ich ausser den eben genannten Befunden noch Erythrocyten,
in denen sich eine intensiv gefirbte Kugel von dem Rand der
Zelle retrahirt hatte, so dass zwischen ihr und der scharfen
Stromagrenze ein leerer Ring sichtbar wurde. Ausserdem er-
schienen manche Erythrocyten gefaltet durch unregelmiissige Re-
tractionen des Inhaltes, hie und da fanden sich Schiissel- und
Napfformen (Héartungserscheinung). Derartig verinderte Erythro-
cyten finden sich auch zwischen den gewucherten Bindegewebs-
zellen im Stroma des Carcinoms. In Schnitten mit vollstindig
gelungener Russell’scher Farbung treten zwischen den griinen
Zellkernen als rothe Bestandtheile nur ein Theil der in den Ge-
fissen liegenden modificirten Erythrocyten, die ausgewanderten
Erythrocyten und die R.K. mit ausserordentlicher Schiirfe und
Klarheit hervor. :

Schliesslich habe ich nun auch ungefiirbte Schnitte der bei-
den letztgenannten Fille in verdiinntem Glycerin untersucht und
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mich durch die deutlich vorhandene von den iibrigen Bindege-
websbestandtheilen abstechende blassgelbe Eigenfarbe und den
charakteristischen Glanz iberzeugt, dass die korallenstockihulich
erstarrte Substanz sowie die freien Kugeln in den Blutgefissen
von den Kugeln im Bindegewebe nicht zu trennen sind.

Nach diesen Befunden trage ich kein Bedenken die in den
Bindegewebszellen bezw. deren Abkémmlingen viel-
leicht auch in wandernden Leukocyten vorkommenden
Kugeln von oben beschriebener Beschaffenheit als aus
dem Blute hervorgegangen zu betrachten und zwar aus
einer in den Blutgefiissen vorhandenen, homogene (,,hya-
line“) Thromben bildenden Substanz.

Ich halte diese Substanz fiir identisch mit der ,globdsen
hyalinen Degeneration, welche Klebs'® in Form heller glinzen-
der Kugeln und Pfrépfe in den Gehirngefissen bei schweren
Gehirnkrankheiten antraf, ferner mit den Befunden Manasse’s**
in Gehirngefissen bei Infectionskrankheiten und denjenigen May’s **
in Schleimhautcapillaren des Magens. Ich kann mich nicht po-
sitiv iiber die Entstehung dieser homogenen Substanz &dussern,
halte es jedoch fiir nahezu gewiss, dass die rothen Blutkdrper-
chen bei ihrer Bildung betheiligt sind (ef. Klebs). Nach
meinen Befunden mdchte ich annehmen, dass das Hamoglobin
oder dessen globulindhnlicher Eiweisskorper mit dem Blatplasma
eine Art Gerinnung eingeht, welche zur Bildung eines von
dem kornig-fidigen Fibrin verschiedenen, aber ihm chemisch
nahestehenden, eiweissartigen Korpers®) fithri (Weigert’s und
Ehrlich’s Reaction). Mdgliche Beziehungen zu den aus Blut-
plittchen durch ,viscdse Metamorphose“ entstandenen ,Conglu-
tinationsthromben® (Eberth und Schimmelbusch, Lowit,
Mosso) deute ich hier an.

Bine gewisse Einwirkung seitens des Zellenprotoplasmas auf
die bereits aufgenommenen Kugeln erscheint wahrscheinlich.
Dies glaube ich aus den verschiedenen Farbenniiancen der Ku-

*) Anm. bei der Qorr. — Lubarsch (Ueber die Natur und Entstehung
der Nierencylinder. Centralbl. fir allg. Pathol. u. pathol. Anat. 1893.
No. 6) giebt an, dass die Russell’sche Methode fidiges Fibrin mnicht
firbt. Leider kann ich nicht mehr genauer auf diese mein Thema
haufig beriihrende Arbeit eingehen.



443

geln in denselben Schnitten, ja sogar in den gleichen Zellen,
zu ersehen.

Storungen der Circulation und Alterationen der Blutbeschaffen-
heit bedingen die Bildung der Kugeln. Zu den ersteren rechue
ich vor allem Stauungen und Thrombosen, welche durchaus
nicht immer an den Stellen vorhanden sein miissen, wo die
Kugeln und Kugelzellen selbst liegen, so zwar, dass in allen
Schuitten, in denen letztere zu finden sind, auch die Thromben
oder die freien Kugeln in den Blutgefiissen zu finden sein miissten.

Ich betone schliesslich, dass ich mit Goldmann die Ku-
geln nicht einfach fiir Erythrocyten, oder Bruchstiicke solcher,
und die Kugelzellen nicht fiir ,blutkérperchenhaltige Zellen“ an-
sehe, dass ich jedoch die rothen Blutkdrperchen fiir betheiligt
an dem Aufbau der sie bildenden Substanz halte.
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Erklirung der Abbildungen.
Tafel X.

Fig. 1. Schnitt aus dem ,Hautsarcom® (Minch. med. Woch. 1893. No. 2

und 3. Sep.-Abdr.). Der dunkel gefirbte obere Theil ist der aus
Epidermis und oberem Tumorantheil hervorgegangene mumificirte
Deckstreifen, darin zahlreiche homogene Bluigefissthromben. Der
gréssere untere Theil der Figur, welcher etwa bis zur Mitte des Tu-
mors reicht, stellt dessen von erweiterten Grefissen durchzogenes
zellreiches Gewebe dar. Die blauen buckeligen Conglomerate sind
die Kugelzellen. Links uunten eine ,gepaarte Scholle“ (Capillar-
thrombus), etwas nach rechts eine einfache Scholle, von dieser nach
rechts und oben ein Haufen freier Kugeln in einer Capillare. —
Seib. Oc. 0, Obj. I1I; Doppelfirbung Alauncarmin und Weigert’s
Tibrinmethode.

Fig. 2. Derselbe Fall. Zwei zusammenliegende Kugelzellen mit wenigen

verschieden grossen Kugeln. Zellkerne intact. — Seib. Oc. I, Imm. 5.
Alauncarmin und Weigert.

Fig. 3. Derselbe Fall. Vollstindig von verschieden grossen Kugeln erfiillte

Zelle aus demselben Schnitt wie Fig. 2. Kern nach der Peripherie
gedriingt mit verschiedenen Eindriicken (cf. auch Tafel in Minech.
med. Woch. Fig. 4—8). Um die Zelle eine Anzahl unverinderter
Sarcomzellen. — Vergrosserung und Farbung wie Fig. 2.

Fig. 4. Derselbe Fall. Vollstindig von gleich grossen Kugeln erfillte Zelle;

von der Kernsubstanz nur noch schmale Leistchen und ganz isolirte
Stiickchen tbrig. — Dieselbe Vergrosserung. Farbung Friedl Ha-
matoxylin und Eosin.
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Fig. 6.

Fig. 7.

Fig. 8.

Fig. 9.

Fig.10.
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Derselbe Fall. Polygonaler, zwischen den Tumorzellen liegender
Leukocyt mit intensiv gefirbtem, chromatinreichem, fragmentirtem
Kern und kleinsten Kigelchen im Protoplasma. Dieselbe Vergrdsse-
rung, Farbung wie 1.

Derselve Fall. Polygonaler, zwischen den Tumorzellen liegender
Leukocyt mit rosenkranzéhnlichem, in Fragmentirung begriffenem
Kern. Heller Hof um denselben. Rechts unten Protoplasma vacuo-

lisirt. — Dieselbe Vergrisserung. Russell’sche Firbung.
Derselbe Fall. Grosse mehrkernige Tumorzelle mit total vacuoli-
sirtem Protoplasma (Physalide). — Dieselbe Vergriosserung. Alaun-

carmin und Weigert.

Derselbe Fall. Aus dem Inhalt eines kleinen Blutgefisslingssehnittes.
Zum Theil freie Kiigelchen, zum Theil in Form fragmentirter Leuko-
cytenkerne angeordnete Substanz. — Dieselbe Vergrosserung. Russ.
Farbung.

Derselbe Fall. Aus dem Querschnitt einer kleinen Vene. Zwischen
den leeren Stromata der Erythrocyten rothe Substanz in verschiede-
nen Stadien der Kugelbildung, — Dieselbe Vergrosserung und
Farbung.

Carcinoma praeputil. Aus dem Inhalt einer kleinen Vene, deren
eine Hilfte im Querschnitt mit der korallenstockihnlich erstarrten
Masse, deren andere mit den leeren Stromata der Erythrocyten, welche
theils von derselben Substanz umflossen sind, erfillt ist. Dazwischen
fertige Russell’sche Kérperchen. Oben eine Kugel im Zusammenhang
mit einem schmalen, das leere Stroma umfliessenden Ring. Rechts
oben #hnliches Bild, verschiedene Stadien der Lostrennung oder Con-
fluenz der Kugeln. Links Theil des Korallenstockes mit seitlich
und am Ende der Zweige sich abschniirenden oder confluirten Ku-
geln. Rechts unten isolirte, verschieden grosse Kugeln. — Dieselbe
Vergrisserung.  Alkoholhirtung. Ehrlich’s neues Farbengemisch
(s. Text S.429 Fussnote).

Fig.11—13. Verschiedene Formen der ,Schollen® aus Schnitten der Haut-

sarcomatose (cf. Fig. 2a, 2b und 3. Minch. med. Woeh.); in Fig. 11
Kern durch Retraction mit der Scholle von der Capillarwand abge-
hoben. — Dieselbe Vergrésserung. Himatoxylin und Saurefuchsin.
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