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Zur Technik der Gefrierschnitte bei Hiirtung
mit Formaldehydlosung.

(Aus dem Pathologisch-anatomischen Institut zu Heidelberg.)

Von H. Plenge,
approb. Arzt

Neben der rein wissenschaftlichen Forschung und dem Streben
nach Vermehrung unserer Kenntnisse iber die krankhaften Ver-
anderungen der Gewebe fillt der pathologischen Anatomie die
Aufgabe zu, die Ergebnisse der Wissenschaft fiir die Praxis und
fiir Lehrzwecke zu verwerthen; d. h. einmal Klinikern und Aerzten
Aufschliisse zu geben, die jhnen oftmals zur Richtschnur ihres
weiteren Handelns dienen miissen, andererseits bei Demonstra-
tionen die makroskopische Diagnose durch mikroskopische Pri-
parate zu erlintern und zu stiitzen. Diese praktische Seite fiillt
sogar fiir manchen den Haupttheil der Tagesarbeit aus und ist
von um so grosserem allgemeinem Interesse, als ja jeder Kliniker,
jeder Arzt in dem Moment, in dem er eine makroskopische oder
mikroskopische Diagnose stellt, zum Anatomen wird.

Leider wird bei den bisher allgemeiner iiblichen Methoden
der mikroskopischen Technik dieses praktische Bediirfniss sehr
wenig befriedigt, weil entweder diese Methoden an sich zu viel
Zeit und Mihe in Anspruch nehmen, manchmal auch zu theuer
sind, oder bei grosserer Schnelligkeit in der Sicherheit und Ver-
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werthbarkeit der Resultate, besonders fiir den Ungeiibteren, hinter
den gestellten Anforderungen weit zuriickbleiben.

Diese Liicke auf das Glicklichste auszufillen ist nun die
in folgendem besprochene Methode bestimmt. In etwas modi-
ficirter und complicirterer Form hat schon Cullen 189541314
dieselbe verdffentlicht. Sie hat aber bisher, so scheint es,
wenig Anklang gefunden. Wenigstens erwihnt sie v. Kahlden
189542 in seiner Technik nur ganz kurz, und Benda 18954-%3
mdochte eine ganz andere Verwendung des Formaldehyds an seine
Stelle setzen. Ich glaube nun um so mehr berechtigt zu sein,
die folgende Methode noch einmal zu besprechen, da ich auf
dieselbe selbstdndig schon bedeutend friiher gekommen bin und
sich ihre Anwendung seit dem October 1894 in meiner Hand
und der mehrerer Collegen ausserordentlich gut bewihrt hat,

Die Methode ‘besteht in der Anfertigung von Gefrierschnitten
bei Gewebsstiicken, die in 4procentiger Formaldehydlosung™)
gehirtet sind und soll unten ausfihrlich beschrieben werden.

Die Schnelligkeit und Bequemlichkeit, sowie die guten Er-
folge der Methode werden ganz wesentlich geférdert und theil-
weise bedingt durch die Anwendung des Jung’schen Hobelmikro-
toms**) fiir Gefrier- und Paraffinschnitte, das schon P. Schieffer-

*) Nach dem Nachtrag zum Arzneibuch f. d. deutsche Reich, 3. Ausgabe,
1895, 8.7 einzuschalten S. 135, enthilt das in den Handel kommende
Formaldehydum solutum in 100 Theilen etwa 85 Theile Formaldehyd.

##) Das Mikroton von R. Jung in Heidelberg (Katalog No. 119) besteht
im Wesentlichen aus einem kleinen eisernen Gestell, das ‘durch eine
Klemmschraube an einer Tischkante befestigt werden kann. Dies Ge-
stell trigt drei horizontale eiserne Arme. Zwei von diesen sind senk-
recht tber einander und in ibnen als Widerlagern liuft mit 2 ge-
hiirteten Stahlspitzen eine senkrecht stehende Axe. ~An dieser ist das
hobelférmige Messer in einer horizontalen Klammer befestigt und wird
durch einen Handhebel in einer horizontalen Kreisebene bewegt. An
dem dritten Arwe ist unfer dem Messer, in einem senkrecht stehenden
Cylinder, das Gefriertischichen angebracht, das durch eine Mikrometer-
schraube gehoben wird. Bei der jeweiligen ricklanfigen Bewegung
des Messers greift. nun ein mit diesem an derselben Axe befestigtes
Hikehen in ein Zahnrad, durch das die Mikrometerschraube . gedreht
und so das Object um eine gewiinschte Anzahl Mikren gehoben wird.

Die Eintheilung des Zahnrades erlaubt eine Schnittdicke von 10
aufwarts immer um 10°p steigend bis 100 p. Eine Verkleinerung der
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decker 1892 (Zeitschr. f. wiss. Mikr.) beschrieben hat und
lobend empfiehlt. Tch benutzte dasselbe seit dem Herbst 1893
und zwar ist es seit Einfilhrung der besprochenen Methode tég-
lich mehrmals in Gebrauch. Schiefferdecker’s Angaben sind
nach jeder Richtung hin zu bestitigen: Die Fihrung des Messers
ist eine ausserordentlich sichere und gleichméssige, das Messer
selbst wegen seines einfachen und festen Baues sehr widerstands-
fahig. Die Bewegung in einer Kreislinie wird in keiner Weise
stérend empfunden, auch kann man durch schiefe Einstellung
des Messers in die Klammer die Bewegung giinstig beeinflassen.
Ausserdem ist der kleine Apparat ungemein solide gebaut.
Besonders zu rithmen ist an dem Mikrotom seine Handlichkeit.
Die ganze Ausriistung mit der Gefriervorrichtung ist auf sehr engem
Raum beisammen, ist zusammen in einer Hand zu transportiren
und kann an eine Tischecke durch eine Klemmschraube befestigt
werden. Dies ist, meine ich, auch fiir grissere Institute von
grossem Vortheil, denn es empfiehlt sich nicht, ein und dasselbe
Mikrotom fiir Celloidin-, Paraffin- und Gefrierschnitte zu ver-
wenden. Einmal leidet das Mikrotom etwas und zweitens erfordert
es mehr Vorbereitung. Hat man aber ein besonderes Gefrier-
mikrotom, so kann man sich in jedem Augenblicke rasch seine
Diagnosenpriparate machen. Auf diese Weise verliert man ganz
bedeutend weniger Zeit, besonders da auch durch die automa-
tische Hebung des Objectes die Gewinnung einer grossen Zahl
brauchbarer Schnitte auf ein Minimum von Zeit reducirt wird.

Zibne, um event, 5 . Differenz zu erlangen, wirde die Pricision des
Instrumentes ungiinstig beeinflussen.

Die Gefriervorrichtung ist vorlaufig nur fir Aether eingerichtet,
doch -bemiiht sich Jung um einen passenden Apparat fir CO;. Auch
ist eine bessere Isolirung der Objectplatte beabsichtigt, wie mir scheint,
unndthigerweise.

In das Aetherflischchen steckt man praktiseh neben das Heber-
réhrchen wahrend des Gebrauchs einen Trichter, dawit man jeder Zeit
Aether nachfiillen kann. Der Aetherverbrauch ist bei Durchschnitts-
temperatur. ein sehr geringer.

Der kleine Apparat kostet mit automatischer Hebung 40 k., mit
Stellung nur nach dem Gefibl 25 Mk., mit Einschnappvorrichtung fir
Verstellung von 10:10 p 32 Mk. Am meisten zu empfeblen ist die
erstgenannte Einrichtung.

20%
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Wie schon erwihnt, benutzte ich das Ipstrument schon seit
lingerer Zeit, aber obgleich die Gefrierschnitte schon wesentlich
besser ausfielen, hatte man doch keine rechte Freude daran,
weil die Schnitte noch zu ungleichmissig wurden. Sobald
nehmlich das Gewebsstiick und das Wasser zu stark gefroren
war, wurden die Schnitte wellig, das Messer arbeitete sich nur
miihsam hindurch, ja es kam selbst zur Schartenbildung. Liess
man das Priparat etwas aufthauen, so gerieth man von der
Scylla in die Charybdis, indem jetzt sich der ganze Block zu
leicht vom Objecttisch loste. Erhielt man aber Anfangs recht
gute Schnitte, so fielen sie entweder zu leicht ganz aus einander,
oder liessen doch wichtige Bestandtheile ausfallen. Ausserdem
aber firbten sie sich schlecht und konnten fiir bestimmte Unter-
suchungen nicht geniigend aufgehellt, bezw. auch nicht zu Dauer-
priparaten verwendet werden.

Nun ist es ja eine alte Erfahrung, dass man auch von lange
in Alkohol liegenden Gewebsstiicken Gefrierschnitte machen kann,
wenn man sie vorher-ordentlich wissert, und dass man diese,
wenn gelungen, viel besser firben, ja sie eventuell zu Dauer-
priparaten verwerthen kann. Man hat zu diesem Zweck die
frischen Stiicke auch fiir ein paar Tage in Miiller’sche Fliissigkeit
gelegt. Auf diese Weise konnte man allerdings die an zweiter
Stelle erwihnte Schwierigkeit umgehen, aber die Gleichmiissigkeit
und der Zusammenhalt der Schnitte wurden nicht besser.

Dieselben Erfahrungen hatte ich auch bei Gewebsstiicken
gemacht, die pach einem, so viel ich weiss von Heller stam-
menden Verfahren, in 2—4procentiger Chloralhydratlésung fiir
einige Tage aufbewahrt waren (miindliche Mittheilung des Herrn
Dr. Miindler).

Ganz anders aber gestaltete sich die Sache, als ich die
gleichen Versuche mit Formaldehydlosung anstellte. Das pathol.
Institut gelangte im September 1894 durch die Giite des Herrn
Geh.-Rath Leber, der damals iiber seine Erfolge bei der Con-
servirung der. Bulbi berichtet hat4-%, in den Besitz einer kleinen
Menge Formol, die mir Herr Geh.-Rath Arnold zu Versuchen
tiberliess. Ich mochte auch an dieser Stelle dafiir meinen ver-
bindlichsten Dank aussprechen.

Zunichst spiilte ich die in 4procentiger Formaldehyglésung
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gehiirteten Gewebsstiicke in Wasser aus und liess sie dann gefrieren.
Schon bei den ersten Versuchen zeigte sich, dass die so ange-
fertigten Schnitte viel besser ausfielen als sonst, d. h., dass man
sehr diione gleichméssige Schnitte erlangte, die gut zusammen-
hielten und keine Bestandtheile ausfallen liessen, ferner dass
die Schnitte sich gut firben liessen und drittens, dass sie in
starken Alkohol und Xylol gebracht, nicht schrumpften und sich
nicht falteten, sondern sich ebenso, wie lange in Alkohol nach-
gehértete oder in Celloidin eingebettete Schnitte, zu Dauerpripa-
raten verwenden liessen.

Aufangs habe ich ein paar Male, ebenso wie Cullen, vor
der Farbung ein Bad und quasi eine Nachhirtung der Schnitte
in starkem Alkohol eingeschaltet gehabt, habe aber bald davon
Abstand genommen, da ich fand, dass die Farbbarkeit der Schnitte
dadurch nicht wesentlich verbessert wurde, die Methode also
unnéthig complicirt und verlidngert wurde. Einen anderen Zweck
dieser Procedur kaon ich nicht einsehen.

Ausserdem fand ich bald, dass ein Ausspiilen der Form-
aldehydlésung eher von Nachtheil war. Damit komme ich auf
eine eigenthiimliche Eigenschaft der gefrorenen Formaldehyd-
l16sung, auf der zum Theil wohl die bessere Schnittfihigkeit
dieser Objecte beruht.

Die Formaldehydlosung gefriert bei einer Temperatur, die
nicht viel unter dem Gefrierpunkt des Wassers liegen kann, ge-
schiitzt nach der verbrauchten Zeitdauer und der Menge Aether.
Diese Beobachtung wird sowohl durch die theoretische Berech-
nung der Gefrierpunktserniedrigung als durch den thermometrischen -
Versuch bestéitigt.

Die Chemiker stellen den Gefrierpunkt der, in ihrem Pro-
centgehalt bekannten Lisung eines Korpers fest, um das Mole-
kulargewicht, des betreffenden Korpers zu bestimmen. Solche
Versuche haben Tollens und Meyer 1888P 333 thatsichlich
angestellt fiir Losungen von Oxymethylen und fanden, dass diese
Losungen, wenigstens nach einer gewissen Zeit, nur monomole-
kularen Formaldehyd enthielten. Die von ihunen fiir etwa 2- bis
5procentige Losungen durch den Versuch ermittelten Gefrierpunkts-
erniedrigungen stimmen sehr schin iiberein mit der theoretischen,
fiir 4 procentige Losungen von Formaldehyd gefundenen Zahl, die
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man nach der allgemeinen Formel (vergl. z. B. Meyer u. Jakob-
son, Lehrbuch der organischen Chemie. Leipzig 1893. Bd. L
S. 50) fiir die Gefrierpunktserniedrigung ¢ berechnen kann.
100.p.T

LM
In dieser Formel bedeutet: p = die Menge, M = das Molekular-
gewicht des gelosten Stoffes; 1 = die Menge, T == die moleku-
lare Gefrierpunktserniedrigung des Losungsmittels. Setzt man
pun p =4, | = 96, T = 19 (molekulare Depression fiir Wasser),
M = 30 (Molekulargewicht des monomolekularen Formaldehyd),
so ergiebt sich. ¢ = 2. 64.

Der Beginn des Gefrierens wiirde also fiir eine 4procentige
Formaldehydlosung etwa bei 3° unter Null liegen. Die Zeit,
welche bis zum vollstindigen Gefrieren verstreicht, richtet sich
nach der Dicke des Schnittes und der aufgetragenen Wasser-
schicht, sowie nach der Zimmertemperatur, da hierdurch die
Wirksamkeit des Aethersprays beeinflusst wird.. Bei hoherer
Temperatur kann man (wie mir Herr College Schieck berich-
tete) ein rascheres Zerstinben grosserer Mengen Aethers mit
demselben Geblise dadurch erreichen, dass man die Aetherflasche
héher stellt. = Es ist .so gelungen, selbst im Hochsommer bet
Zimmertemperatur das Gefriermikrotom zu verwenden, = was
Schiefferdecker (a. a. 0.) bezweifelt hat. Allerdings gebraucht
man sehr viel Aether in der heissesten Zeit.

Diese unsere gefrorene Formaldehydlosung bildet aber ein
nicht so festes Eis, wie Wasser oder Salzlésungen, z. B. Miiller’-
“sche Fliissigkeit, sondern ist von entschieden viel weicherer Con-
sistenz. Da nun auch die Gewebe selbst — zum Theil weil
sie keine Schrumpfungsvorgiinge aufweisen, zum Theil wohl auch,
weil sie nicht von Wasser oder Salzlésungen, sondern von Form-
aldehydlésung durchtrinkt sind — nicht so hart gefrieren, wie
sonst, so gleitet das Messer mit- viel grésserer Leichtigkeit und
Gleichmissigkeit durch die Objecte hindurch und liefert glattere
und homogenere Schnitte. Zugleich liegt jedoch in dieser weichen
Consistenz ein kleiner Nachtheil begriindet, dem sich aber mit
leichter Miihe abhelfen lasst: = Hirtere Gewebe, wie z. B. Cutis
und Knorpel, springen leicht vom Objecthalter ab, dadurch, dass
das Messer an dem stirkeren Widerstande stockt und die
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Stiicke aus der weichen Anhaftungs- und Umhillungsmasse
des Eises herausreisst. In diesem Falle wéhlt man zum An-
frieren Wasser, dessen Eis sich in jedem Falle als stark ge-
nug zum Halten herausstellte. Man hat dabei nicht zu be-
firchten, dass die oben geriigte Unannehmlichkeit auftritt und
die Masse zu hart wird, da ja das Gewebe selbst relativ wei-
cher bleibt.

So war ich also zu einer Methode gekommen, die mir bei
Gewebsstiicken, die in Formaldehydlésung gehirtet waren, ohne
jeglichen, Zeit und Miihe raubenden Wechsel der
Flissigkeit und ohne jede Einbettung Schnitte liefer-
ten, die an Feinheit und Vollstindigkeit nicht hinter
Celloidinpriparaten zuriickstanden, die sich firben
liessen mit fast derselben Priicision, wie solche, die
lange in Alkohol oder in anderen Hirtungsmitteln be-
handelt waren, und die sich zu Dauerpriparaten ver-
wenden liessen. Nun hat aber der Formaldehyd die Eigen-
schaft, ausserordentlich rasch die Gewebe zu durchdringen und
der Versuch lehrte, dass geniigend diinne Scheibchen schon in
einer ganz kurzen Zeit alle oben erwihnten Eigenschaften durch
den Formaldehyd mitgetheilt bekamen. Diese schnelle Wirkung
kommt ja dem Alkohol nach den Versuchen von Reimar 1894 4- 44
wohl etwa in demselben Maasse zu, aber man kann diese Eigen-
schaft nicht in derselben einfachen Weise zur Schuellhdrtung
ausniitzen, da die Scheibchen, wenn zu diion genommen, sich
rollen oder schrumpfen. Beim Formaldehyd aber kann man mit
dem Rasirmesser oder mit dem Doppelmesser (von Walb z. B.)
entnommene Schnittchen von kaum 0,5 mm Dicke anwenden,
die in der Zeit von +—1 Stunde vollstindig gebrauchsfihig
sind. Es stellt sich nur selten eine ganz leichte Kriimmung ein,
die zum Theil wohl auf den Schnitt, der bei weichen Geweben
nie ganz gerade ausfillt, zu beziehen sind. Diese leichten
Kriimmungen kann man wihrend des Anfrierens durch leichten
Druck ausgleichen. Es ist mir auf diese Weise gelungen
Schnitte von verschiedenerlei Geweben noch wihrend
der Sectiongefirbt und in Canadabalsam eingeschlossen
zu demonstriren. — Die Verwendung so diinner Gewebsstiick-
chen wire natiirlich auch nicht méglich, wenn nicht das Mikro-



416

tom so exact arbeitete, dass es die angefrorenen Stiicke bis auf
den letzten Rest auszunutzen erlaubte.

Ein solches schnelles Arbeiten wird natiirlich verhiltniss-
missig selten nothig sein. Im -gewdhnlichen Betriebe wird man
die zuerst eingelegten Stiicke etwas dicker, etwa Wiirfel von
1 om wihlen, sie einige Stunden hirten lassen und dann erst
die zum Gefrieren nothigen Scheiben von etwa 1 mm Dicke ab-
schneiden. Dies ldsst sich am gehirteten Object glatter und
leichter bewerkstelligen.. Je diinner man die Stiickchen wiihlt,
desto rascher tritt natiirlich das Gefrieren ein, desto gleich-
méssigere Schuitte bekommt man. Um méglichst sicher auch
den Rand der angefrorenen Scheiben zu treffen, empfiehlt es
sich, das Prdparat mit Formaldehydlésung oder Wasser voll-
- stindig zu umgeben, so dass es so zusagen in Eis eingebettet
wird. Die Formaldehydlésung schidigt das Messer nicht. Auch
braucht man nicht dngstlich zu sein mit dem lingeren Aufent-
enthalt der Objecte in der Hirtungsfliissigkeit, doch vermeide
man_ damit tiber 8 Tage hinauszugehen.

Die Schnittdicke habe ich gewdhnlich zundchst 30 p ge-
wihlt, doch kann man meistens zu 20 und 10 u absteigen. Es
ist auffallend, dass die Schnitte schliesslich, in Canadabalsam
montirt, den Eindruck machen, als seien sie gerade so diinn,
wie z. B. Celloidinschnitte, die notorisch bei einer viel kleineren
Mikrenzahl gewonnen wurden. Ich kann mir das nur so er-
kliren, dass bei dem Mangel fast jeglicher Schrumpfungsvor-
ginge in den Gefrierschnitten eine kleinere Zahl Zellen getroffen
wird, und in Folge dessen nicht so viel Kerne iiber einander
liegen.

Kurz zusammengestellt ist meine Methode also die folgende:

1. Hértung eines miglichst diinnen, glattgeschnittenen, bei der
Operation oder Section entnommenen Scheibchens von etwa
1 cm Seitenlinge in 4procentiger Formaldehydlésung.
2. Anfertigung der Gefrierschnitte; Anfrieren in Formaldehyd-
l16sung oder in Wasser.
3. Auffangen in, durch Kochen luftfrei gemachtem Wasser
oder besser in etwa HOprocentigem Alkohol.
Anm. Besonders letaterer ist zu empfehlen, weil in
ihm aus den Schnitten sofort die stérenden Luftblischen,
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die sich regelméssig in Gefrierschuitten einfinden, ent-
weichen, besser noch als in gekochtem Wasser. Ausser-
dem breiten sich die Schnitte nachher auf den wissrigen
Farbstofflésungen besser aus und lassen sich in ihm
sicherer fiir ein paar Tage aufbewahren.
4. Firben in wissrigen Losungen der Anilinfarben, Alaun-
carmin, Himatoxylin u. s. w.
5. Abspiilen in Wasser, Alkohol, Oel, Canadabalsam, oder
ungefirbt in Wasser oder in Glycerin untersuchen.

Nachdem wir so die Methode und ihre Anwendungsweise
einigermaassen kennen gelernt haben, mdchte ich im Folgenden
noch ihre Verwendbarkeit im Einzelnen etwas skizziren und auf
einige Punkte hinweisen, wo sie eventuell geeignet ist auch der
speciellen Forschung ein neues Hiilfsmittel an die Hand zu geben.
Zugleich werde ich auch die Grenzen zu fixiren versuchen, iiber
die hinaus ihre Anwendbarkeit nicht zu gehen scheint, bezw.
die Misserfolge aufzihlen.

Im Allgemeinen méchte ich gleich hier bemerken, dass ich
beziiglich der Farbungen so ziemlich dieselben Erfolge gehabt zu
haben glaube, wie sie andere von Priparaten mitgetheilt haben,
die nach der Formaldehydhirtung mit Alkohol nachbehandelt
worden sind, mit einer unten bezeichneten Ausnahme. Ueber
die Schrumpfungsverhiltnisse im Vergleich mit anderen Hirtungs-
mitteln bitte ich Reimar (a. a. 0.) nachzulesen, der dariiber
sehr interessante Angaben macht. Wenn ich im Folgenden
manche von anderen fiir Formaldehydhédrtung gemachte Angaben
zu wiederholen scheine, so bitte ich zu beriicksichtigen, dass es
sich doch durch den Wegfall des Alkohols vor der Fiarbung um
etwas ganz anderes handelt.

In einem Punkte aber zeichnen sich die Resultate unserer
Methode ganz wesentlich vor allen mir bekannten anderen aus:
darin, dass dieselben gut firbbaren Schnitte im an-
gefirbten Zustande Bilder liefern, die sich, wie es
bis jetzt scheint, von deneun frischer Pridparate nicht
unterscheiden lassen. Simmtliche Zellgranulationen, Fett-
tropfchen, Pigmente u.s. w. sind vollkommen gut erhalten. Der
einzige sehr angenehme Unterschied besteht in der grossen
Feinheit und Gleichmissigkeit der Schnitte. Dazu stehen sie
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an Vollstindigkeit hichstens den sorgfiltig mit Celloidin durch-
trankten nach. ~ Sie lassen sich in Folge dessen sehr leicht be-
handeln. Ich brachte sie gewghnlich mit einem in stumpfem
Winkel ausgezogenen Glasstibchen von einer Fliissigkeit in die
andere. Natiirlich muss die Spitze gut abgeschmolzen sein.

Selbst bei ziemlich grossalveoliren Carcinomen be-
merkt man so gut wie nie ein Ausfallen der Nester, wie das
bei Alkoholpriparaten und bei Paraffineinbettung oft so unan-
genehm aufzutreten pflegt. Bei gewissen Geweben ibertreffen
sodann die Gefrierschnitte an Gleichmissigkeit und Vollstindig-
keit Celloidinpriiparate, die nicht ganz gut eingebettet sind, ganz
entschieden. Am auffallendsten waren mir hierin zondchst die
Erfolge, die sich bei ganz zerfliesslichen Typhus- und
septischen Milztumoren zeigten. Dieselben liessen sich
nach einer Hirtungsdauer von etwa 2 Stunden in Schnitte von
10 ¢ Dicke zerlegen, die an Schinheit nichts zu wiinschen {ibrig
liessen. Sie waren firbbar und es gelang z. B. an Typhusmilzen
sehr leicht die Bacillenhdufchen nachzuweisen, vermége einer
eigenthiimlichen Metachromasie, die sie mit Thioninfarbung zeig-
ten. — Worauf diese .gute Schnittfihigkeit und der gute Zu-
sammenhalt dieser Schnitte beruht, vermag ich nicht mit Be-
stimmtheit anzugeben; es sei denn, dass das Blutplasma als
eiweisshaltige Fliissigkeit zu einer homogenen, nicht schrumpfen-
den Masse coagulirt (ReimarA -4, TrillatB %) und so die Schnitte
zusammenhélt. Leichter scheint mir-die Erklarung bei den oben
erwihnten Epithelnestern: Da so gut wie keine Schrumpfung
auftritt, fillen die Zellgruppen die Bindegewebsliicken vollstindig
aus, wie im Leben, und baften fest mit der Wandung zusammen.

In dhnlicher Weise findet kaum je die Abldsung von Epithel
in grosseren Cysten z. B. der Mamma, der Ovarien, der Gl
thyreoidea u.s. w. statt. Auch der Inhalt solcher Cysten,
sel es Schleim, Colloid oder eiweisshaltige Fliissigkeit, wird
vollstindig gut erhalten und fillt nicht aus. Er scheint mir die
Cystchen besser anszufiillen, als es Reimar fiir seine mit Alkohol
nachgehirteten Priparate angiebt. )

Auf die gute Erhaltung des Mucin hat ja schon Blum 41!
1893 aufmerksam gemacht. Ich kann fiir meine Priiparate be-
sonders bei Schleimgeriist- und Schleimzellenkrebsen, sowie bei



419

Myxochondrosarcomen seine Angaben nur bestitigen. Aunch die
Metachromasie mit Thionin stellt sich in wunderschoner Weise ein.

Wie diese so gelingen auch simmtliche iibrigen complicirteren
Firbungen, so die van Gieson-Ernst’sche fiir Hyalinsubstanzen,
die Weigert’sche fiir Fibrin und Bakterien, die Gram’sche
Methode, die verschiedenen Amyloidfirbungen, ferner die fiir
Corpora amylacea. Kein Resultat hatte ich mit dem Versuch des
Glykogennachweises, iiber den Lubarsch 1895 4-% fiir Alkohol-
nachbehandlung dasselbe berichtet. Misslungen ist bisher immer
der Nachweis von Tuberkelbacillen mit Carbolfuchsin und zwar
deswegen, weil das Protoplasma besonders der Riesenzellen und
die verkisten Stellen die Farbe so stark halten, dass eine Diffe-
rencirung nicht gelingt.

Die verschiedenen erwiihnten guten Seiten in der Couservi-
rang -erwiesen sich besonders vortheilhafi fiir das Studium der
Nierenentziindungen, sowohl im ungeférbten, wie im gefirbten
Schnitt.

Ganz besonders schon werden alle Bilder durch die aus-
gezeichnete Conservirung der rothen Blutkdrperchen. Die-
selben behalten ihre Eigenfarbe in einer so ausgezeichneten
Weise, dass auch die einzeln in Capillaren oder in Gewebs-
liicken verstreuten durch ihren briiunlich-gelblichen Ton gegen
die rothen oder blauen Kernfarben sich abheben. Eine Gegen-
firbung erscheint mir gar nicht einmal empfehlenswerth. Wie
hier Hermann 1893 4% zu seinem ganz widersprechenden Er-
gebniss gekommen ist, scheint mir auch durch die Annahme
Weigert’s 1894 4-48 nicht aufgeklirt, da wir mit den beiden
Priparaten Formol®) und Formalin*®) dieselben guten Resultate
erhalten haben.

Die weissen Blutkérperchen behalten ihre typischen
Granulationen, — DBesonders schon erhalten sich auch die Granula
der Mastzellen, die bei Firbung mit Thionin bei einer még-
lichst schwachen Firbung einen fast hochrothen Ton annehmen.

Sehr gute Bilder liefern die Durchschnitte hyperplastischer
Lymphknoten und lassen sich ausserdem ausgezeichnet gut

*) Meister, Lucius & Briining, Héchst a. M.
**) Gesellschaft auf Actien, vorm. Schering, Berlin.
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schneiden. Ich mochte darauf ganz besonders hinweisen, weil
mir diese Thatsache von hervorragendem Interesse bei der
Untersuchung von hyperplastischen Lymphknoten bei malignen
Geschwiilsten erscheint. Man vermag auf diese Weise in kurzer
Zeit eine grosse Zahl, wenn nicht alle kleinen Lymphknoten in
zweifelhaften Fillen zu untersuchen, nachdem man sie aus dem
Fettgewebe ausgelost hat. Es wird damit nicht nur das prak-
tische Interesse betreffs der Prognose gefordert, sondern auch
insofern ein theoretisches Interesse, als es damit doch vielleicht
gelingt, die Zahl der Fille herabzumindern, in denen nachher
noch Metastasen auftreten an Stellen, wo man mikroskopisch keine
Spur in den Lymphkooten fand.

Die gute Hirtung der ganz zerfliesslichen Milz liess mich auch
versuchen, Blutgerinnsel und Eiter zu schneiden und auch hier
erhielt ich zusammenhingende Schnitte. Ich erinnere mich beson-
ders an sehr schine, so gewonnene Priparate von Actinomyceseiter.

Schliesslich wagte ich mich auch an Riickenmark und
Gehirn. Hierbei habe ich einen der schonsten Erfolge meiner
Methode zu verzeichnen™). Es gelingt ebenso rasch wie bei den
anderen Geweben Querschnitte des Riickenmarks ohne jeden
Fehl herzustellen und so nach lingstens 1—2 Stunden, die voll-
kommen sichere Diagnose einer Querschnittslision, auf- oder ab-
steigenden Degeneration u. s. w. zu stellen. Zunéichst kann man

*) Gerade die folgenden Ergebnisse hatte ich Gelegenheit, Herrn Dr.
Waldstein in New York bei seiner Anwesenheit hier im November
1894 zu demonstriren. Zufillig kam mir erst wihrend der Reinschrift
gerade dieser Stelle die Angabe des Herrn Dr. Benda zu Gesicht
(Neurol. Centralbl. 1895. No.17), wo er sagt, dass er die Anregung
zu seinen Versuchen von Herrn Dr. Waldstein empfing. Ich lebe
der Ueberzeugung, dass auch Herr Dr. Benda mit einer 4procentigen
Formaldehydlosnng bessere Resultate gehabt haben wiirde, als mit der
Iprocentigen (vergl. auch Weigert, Neuroglia. 1895). Hier sei noch
gleich darauf aufmerksam gemacht, dass seit der Aufnahme des Forw-
aldehydum solutum in das Arzneibuch f. d. deutsche Reich (a. a.0.)
der alte Streit um die Benennung Formol — Formalin — Formaldebyd
wohl zu Gunsten des letzteren entschieden ist. Eine 4procentige
‘Formsaldehydlésung kapn der Apotheker liefern, nachdem er durch
Titriren  mit Ammoniak den Gebalt seiner Stammldsung festgestellt
hat, Formol und Formalin aber sind Bezeichnungen fiir Losungen un-
gleicher Zusammensetzung.
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an den ungefirbten Priparaten (natirlich ohne Anwendung jeg-
lichen Alkohols) die Orientirung der Fettkérnchenkugeln an den De-
generationsstellen im Querschnitt studiren und sie durch nachherige
Behandlung mit etwa 1procentiger Osmiumsdure noch demon-
strabler machen. Man conservire diese Priparate in Glycerinleim.
Ausserdem erhélt man durch die Osmiumsaurebehandlung noch
an dem gleichen Tage sehr schon demonstrable Bilder der Dege-
nerationen, die den Weigert’schen Markscheidenfirbungen sehr
dhnlich sehen. Diese kann man in Canadabalsam eine Zeit lang
aufheben. Endlich kann man natiirlich mit sonstigen Firbungen
etwaige entziindliche Prozesse, Kernanhéufungen u. s. w. genauer
studiren. Hier mdchte ich wiederum besonders auf das Thionin
hinweisen. Es giebt auch hier eine ausgezeichnete Kernfirbung
und manchmal mit den erhaltenen Markscheiden eine rothliche
Farbenverinderung. Ausserdem bekommt man aber nach etwa
+stiindiger Einwirkung einer sehr schwachen wissrigen Losung
wunderschon durchsichtige und klare Bilder von der Firbung
der sog. Ganglienzellengranula, die so viel ich beurtheilen kann,
mit den Nissl’schen identisch sind. Man kann an giinstig ge-
troffenen Zellen deutlich den nicht gekdérnten, ganz blass blau
gefirbten, kegelformig aufsitzenden Fortsatz erkennen und be-
kommt anch bei Degenerationen die Verwerfungen der Kornelung
deutlich zu Gesicht. "Man kann mit den Riickenmarksschnitten
ferner sofort zur Beizung und Kupferung zum Zweck der Weigert’-
schen Markscheidenfirbung schreiten, die recht gut gelingt.

Gewisse Schwierigkeiten setzen der Behandlung Schnitte
von normaler oder etwas emphysematoser Lunge entgegen. So-
bald aber die Alveolen nicht mit Luft gefiillt sind, wie z. B. bei
Pneumonien, so gelingt es ohne Weiteres, schéne glatte Schnitte
selbst bis zu 2 cm Flichendurchmesser zu machen bis zu 10 p
Dicke abwirts; selbst wenn verhiltnissmissig grosse lufthaltige
Bezirke eingestreut sind. Mehrmals habe ich gerade bei Schnitten
pneumonischer Lungen eine eigenthiimliche, homogene, glinzende,
opake, nicht sich firbende Ausfiillungsmasse gefunden, deren
Natur mir nicht klar geworden ist. Auch in Blutgefissen fand
sich dieselbe Masse manchmal neben conglomerirten rothen Blut-
korperchen. Sie nimmt die Hyalin-, Colloid- und Amyloid-
firbungen nicht an.
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Weiter ist es zu bemerken, dass an. Organen, wie am
Darm, besonders Diinndarm, wo die Mucosa durch ein sehr
lockeres Zellgewebe an die Muscularis gekniipft ist, beide Schich-
ten sich leicht von einander trennen. Doch finden sich unter
der grossen Zahl in kurzer Zeit gewonnener Schnitte immer eine
ganze Reihe geniigend vollstindiger. :

Aehnlich verhilt sich normaler Hoden. Bei krankhaften
Verdnderungen tritt das Ausfallen der Durchschnitte der einzelnen
Hodenkaniilchen weniger auf.

Knochen ist im Allgemeinen natiirlich nicht ohne Ent-
kalkung zu schneiden, doch gelingt es bei ossificirenden - Ge-
schwiilsten ohne Schidigung des Messerhobels, eine fortlaufende
Reihe von etwas dickeren Schnitten zu machen. Ich habe sogar
einmal bei einem medulliren Sarcom der Tibia eine ziemlich dicke
Knochenschale ganz schon mit darstellen konnen. Dies scheint
mir wichtig event. bei der Untersuchung von Knorpelknochen-
grenzen bei Lues und bei Rachitis.

Vom Knoehenmark kann man nach unserer Methode bis-
her keine zusammenhingenden Schnitte gewinnen. Die Schnitt-
chen lassen sich noch ganz gut vom Messer entnehmen, fliegen
aber im Wasser sofort zu ganz kleinen Brockelchen aus einander.
Ich mochte hier eine Durchtrinkung mit Gelatine nech weiter
versuchen. Dass sich. Gelatine mit Formol hirten lisst, so wie
auch dass es mit schwachen Fuchsinlosungen keine stirende
Eigenfarbe annimmt, hat schon Hauser 1893 4-232¢ angegeben.
Dass sich Gefrierschoitte damit anfertigen lassen und sich in
Alkohol und in Wasser (vergl. Hauser) nicht auflisen, konnte
ich auch bereits constatiren. Die Durchtrinkung ist noch nicht
gegliickt®). - Zur Knochenmarksuntersuchung mittelst Abstrich-
préparat scheint mir aber ausser den bekannten eine Methode

*) Nach Schluss -dieser Arbeit kam mir die Mittheilung von A. Nicolas
(Note sur Pemploi de la formaldéhyde eomme agent durcissant de la
gélatine. Bibliographie anatomique. 3 année. 1895. No. 6. Nov. Dée.
p. 274—277) zu Gesicht. Nicolas hat mit Durchtrinkung bei 25 bis
370 gute Erfolge aufzuweisen gehabt. Ich mdéchte es aber mit kalten
Losungen event. solchen versuchen, deren Gelatine erstarrungsunfihig
gemacht ist, da Hauser (a a. 0.) auch fiir solche die hirtende Wir-
kung des Formaldehyd nachgewiesen hat. :
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geeignet, die Benario in eiver kurzen Mittheilung fiir Blat-
untersuchungen erwihnt. Er nimmt eine 4procentige Formalde-
hydlésung als Stammlésung und stellt sich davon zum Gebrauch
jedes Mal eine 10fache Verdiinnung mit Alkohol her. In dieser
Losung verweilen die Deckglaspriparate etwa eine Minute und
kommen dann direct in die Farblésung. Hiamoglobin und Kern-
strukturen sollen gut fixict sein, besonders sollen Malariaplas-
modien gute Bilder geben.

Vollstindig versagt hat mir reines Fettgewebe, wihrend
selbst ziemlich grosse Fettinseln in anderem Gewebe recht gut
zu schneiden und darzustellen sind. Normales Unterhautfett-
gewebe trennt sich deswegen sehr leicht von der Catis bei Haut-
schnitten. Sowie aber die Bindegewebsbilkchen in ihm stirker

~oder vermehrt sind, halten die Schnitte besser zusammen. Einen
schinen Beweis fiir die Brauchbarkeit der Methode auch bei
zarten Objecten legte mir College Goppert vor. Es sind dies
Schuoitte von Miliaria, bel denen die zarten Blischen neben dem
harten Cutisgewebe vorziiglich erhalten sind. Auch der Inhalt
ist sehr schén conservirt.

Unbrauchbar erwies sich ‘die Methode weiter bel normaler
Placenta zur Gewinnang vollstindiger Schnitte. Allerdings
kommen die normalen Placenten aus der hiesigen Frauenklinik
relativ spit in unsere Haod wegen der grosseren Entfernung
der Institote. Bei einem Blutkuchen von einer Extrauterin-
schwangerschaft, die in der hiesigen chirurgischen Klinik
operirt wurde, die sehr kurze Zeit nach der Operation in Form-
aldehydldsung eingelegt wurde, habe ich sehr schone zusammen-
hangende Schuitte von etwalbem Flichendurchm esser bekommen.

Aehnlich wie mit der normalen Placenta verhielt es sich
mit einigen zottigen Geschwiilsten mit zahlreicher und feiner
Veriistelung der Zotten, z. B. ein Zottenkrebs des Darms. Es
liessen sich wohl sehr schone Durchschnitte einzelner Zotten ge-
winnen, aber die Schnitte fielen aus einander, Gerade bei dem
erwihnten Zottenkrebs hatte ich das nicht erwartet, weil man
makroskopisch auf eine gallertige oder schleimige Zwischen-
Ausfiillungsmasse schliessen musste. Wihrend sonst schleimige
und  colloide Substanz sehr schon fixirt wurden, gelang es in
diesem und. einigen anderen Fillen nicht. Ich méchte in diesen



424

Fillen auf eine anders geartete Substanz schliessen. Leider
konnte ich die Sache nicht weiter verfolgen.

Alle iibrigen Gewebe und alle anderen Geschwiilste mit
Ausnahme dieser einen Art gelangen immer sehr gut.

Die von Benda warm empfohlene Methode, die Gewebe
erst in Alkohol zu hiirten, dann in Formaldehydlgsung nachzu-
hirten und gefrieren za lassen nach Wasserausspiilung, kann- ich
als Erginzung meiner Methode fiir die schnelle Anfertigung von
Schnitten aus alten Alkoholpriparaten gern acceptiren. Wie ich
aber oben schon bemerkte, wiirde sicher Benda nicht zu so
entgegengesetzten Erfolgen gekommen sein, wenn er nicht mit
einer zu diinnen Formaldehydlosung gearbeitet hitte.

Wie ich schon oben bemerkte, habe ich mich zu dieser
Veridffentlichung wesentlich zu dem Zwecke entschlossen, um
wiederholt auf den grossen, praktischen Werth derselben auf-
merksam zu machen. Die Methode hat sich jetzt im hiesigen
pathologischen Institute durch zwei Winter und einen Sommer
ausserordentlich bewdhrt. Sie hat einmal dazu gefiihrt, dass alle
zum Zwecke der Diagnose eingesandten Tumoren in viel kiirzerer
Zeit erledigt werden konnten, und zweitens, dass den Studirenden
in den Demonstrationscursen zu jedem wichtigeren makroskopi-
schen Priparat wirklich gut verstindliche und demonstrable
mikroskopische Priparate gezeigt werden konnten. Friiher konnte
das naturgemiiss immer erst einige Zeit spiter geschehen, wenn
das lebhaftere Interesse fiir den Fall oft schon erloschen und
durch andere, neue Dinge verdringt war. Ausserdem aber war
wegen der grossen Zeitersparniss auch eine viel weitergehende
Ausnutzung des Materials moglich. Zar genaueren Untersuchung
wird es ja immer ndthig sein und bleiben, die alten bewihrten
Methoden zu Hiilfe zu nehmen. Ist man doch selbst da oft ge-
nothigt sich nicht auf eine allein zu verlassen. Aber auch fiir
diese Zwecke war die Anwendung der schnellen Methode von
grossem Werth. Man kann sich wenigstens sofort {iberzeugen,
ob iiberhaupt die Aufbewahrung eines bestimmten Materials, sei
es fiir Untersuchungs-, sei es fiir Carszwecke, Werth hat, ob sich
aus dem Fall event. etwas machen lisst. Man braucht nicht
s0 viel Spiritns u. s. w. nutzlos zu verwenden.

Fir Curszwecke lésst sich die Methode ausserdem: etwa in
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der Art ausniitzen, dass man an einen Sectionscurs sofort einen
diagnostischen Curs anschliessen kann, oder dass man zwischen
die typischen Priparate, die bei den Arbeiten im Laboratorium
vertheilt werden, einmal ein Priparat zur Diagnosenstellung
einschiebt, das event. vor den Augen der Studirenden aus der
Leiche entnommen und vorbereitet, fiir diese von um so grésserem
Interesse sein wird.

Weiter aber scheint mir die Methode besonders fiir die
chirurgischen Kliniken von hohem Werth zu sein.

Bei der, in den neneren Arbeiten fast allgemein anerkannten
Verwendbarkeit der Hartung mit Formaldehyd fiir eigentlich
jede Art der Untersuchung méchte ich noch kurz darauf hin-
weisen, dass es sich wohl auch fiir praktische Aerzte empfehlen
michte, die 4procentige Formaldehydlosung etwas mehr oder
ganz an die Stelle des Spiritus oder gar des leider bei man-
chen beliebten denaturirten Spiritus treten zu lassen. Jedenfalls
wire dies wohl wiinschenswerth fiir Priparate, die an patholo-
gisch-anatomische Institute zur Untersuchung eingesandt werden.
Der von manchen so Gibel vermerkte, etwas reizende und stechende
Geruch des Formaldehyd stort bei diesen kleinen Objecten jeden-
falls gar nicht. Bei grosseren muss man sich in Acht nehmen.
Hiiten muss man sich aber mit Wunden an den Fingern in dieser
Lésung zu hantiren.

Zum Schlusse mochte ich meinem hochverehrten Lehrer
Herrn Geh.-Rath Arnold fiir die allzeit giitigst gewihrte Unter-
stiitzung und die reiche Anregung meinen innig gefiihlten Dank
sagen.

Im Folgenden gebe ich die mir bekannt gewordene Literatur

tiber den Formaldehyd in zwei Rubriken getheilt:

A. Die auf die Conservirung und mikroskopische Technik

" beziiglichen Arbeiten.

B. Die chemischen, antiseptischen und therapeutischen.
Und zwar die letztere von 1886 an. Die friihere ist
bei O. Low 1886 einzusehen.

n. z. bedeutet: nicht zuginglich.

Archiv f. pathol. Anat. Bd. 144. Hift.3. 28
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XVIIL

Die Tuberculose der Tonsillen vom klinischen
Standpunkte.

Von Dr. Hans Ruge,

Assistenten der II. medicinischen Klinik des Herrn Geh.-Rath Gerhardt zu Berlin.

Die Tuberculose der Tonsillen, die noch bis zum Anfang
der achtziger Jahre fiir eine recht seltene Erscheinung galt, wurde
wohl zuerst von Strassmann®) im Jahre 1884 aus ihrem Dunkel
hervorgezogen. Der Strassmann’schen Arbeit aus dem Leip-
ziger pathologischen Institute folgten dann noch mehrere Arbeiten
anatomischer Pathologen, die durch Sectionsbefunde nachwiesen,
dass die Tonsillen viel hiufiger tuberculés erkrankten, als man
bisher angenommen hatte. In diesem Punkte deckten sich die
Arbeiten von Dmochowsky, Schlenker und Kriickmann.
Durch ihre eingehenden pathologisch-anatomischen Untersuchungen
wurde zunéchst so viel festgestellt, dass bei hochgradigen Lungen-
phthisen die Tonsillen sehr hiufig erhebliche tuberculose Ver-
finderungen zeigen, und dass auch sonst ausgedehntere tuberculdse
Erkrankungen der Menschen nicht allzu selten mit Tuaberculose
der Mandeln verbunden sind.

Es hat also durch diese Untersuchungen der Ausspruch des
Altmeisters der pathologischen Anatomie, den er vor etwa 30Jahren

) Strassmann, Ueber Tuberculose der Tonsillen, Dieses Archiv. Bd. 96,
1884.



