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und da wir wissen, dass die Linse in Bezug auf ihre Ern#hrung
ganz auf die Uvea angewiesen ist und ihre Erndhrungsstoffe
hauptséchlich durch den Ciliarkorper, Ciliarfortsatz und die Iris
bekommt, so konnen wir die Triibung der Linse bei Erkrankung
dieser Theile sehr leicht verstehen.

Zum Schluss erfiille ich die angenehme Pflicht, Herrn Ge-
heimrath Professor Virchow fiir die freundliche Ueberlassung
eines Arbeitsplatzes und des Materiald im Pathologischen Institut
meinen innigsten Dank auszusprechen, desgleichen Herrn Pro-
fessor Israel fiir die Anregung zu dieser Arbeit und seine freund-
liche und mannichfache Unterstiitzung, die er mir bei ihrer An-
fertigung hat zu Theil werden lassen.

IIT.

Beitriige zur vergleichenden Morphologie
der Leukocyten.

(Aus dem Pathologischen Institut zu Berlin.)
Von Dr. Hans Hirschfeld,

prakt. Arzt in Berlin.

(Hierzu Taf. L)

Die von Ehrlich gefundene Thatsache, dass gewisse Granula-
arten auf die Leukocyten nur ganz bestimmter Species beschrinkt
sind, hat nur wenige Forscher veranlasst, eingehendere ver-
.gleichende Untersuchungen iiber die Protoplasmastruktur der
Leukocyten, insbesondere iiber die Verbreitung und die Eigen-
schaften der Granula bei einer grisseren Anzahl von Thieren
anzustellen,

, Um spiteren Forschungen sowohl iiber die morphologische
Stellung der Granula, als auch i{iber ihre chemische Con-
- stitution, welche einen wichtigen Beitrag zur Lehre vom Chemis-
mus der Zelle iiberhaupt liefert, eine breitere Grundlage zu
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schaffen, erscheint es mir nothwendig, die Leukocyten der Thiere
in weiterem Umfange, als es bisher geschehen, auf das Vor-
kommen und die Eigenschaften von Granulis zu untersuchen.
Auch die blutbildenden Organe miissen zum vollstindigen Ver-
stindniss des Blutbefundes genauer durchforscht werden, wie es
bereits fiir einige Thiere von Arnold ausgefiihrt worden ist.
Ferner sind Untersuchungen iiber das erste Auftreten und die
Eigenschaften der Granula in den Zellen des embryonalen Blutes
von grosser Bedeutung. B

In der vorliegenden Arbeit habe ich mich darauf beschrinkt,
die Leukocyten des normalen Blutes mehrerer Sidugethiere im
‘Wesentlichen nach den von Ehrlich angegebenen Methoden zu
untersuchen.

- Auch in forensischer Bezichung sind derartige Feststellungen
vielleicht von Interesse. Die Unterscheidung von Menschen-
und Thierblut ist fiir den gerichtsdrztlichen Sachverstindigen
noch immer eine Crux. Bei Thieren, welche erheblich kleinere
Erythrocyten haben als der Mensch, wie Ziege und Schaf, ist
es leicht, durch mikrometrische Messungen die Différential-
diagnose zu stellen. Wo aber nur geringe Grossenuntersehiede
zwischen Menschen- und Thierblut obwalten, wie beispielsweise
beim Hund, sind mikrometrische Messungen dieser geringen Ab-
weichungen hdchst unzuverlissig. Hamburger, Kaiserling
und Germer haben ja gezeigt, dass selbst bisher fiir indifferent
gehaltene Zusatzfliissigkeiten die Grosse der rothen Blutkorper-
chen recht erheblich modificiren kénnen. Wenn es daher mog-
lich ist, zwischen den farblosen Elementen des menschlichen
und denen des thierischen Blutes morphologische Differenzen
nachzuweisen, so wiire es fortan fiir den gerichtlichen Mediciner
leicht, die Zugehbrigkeit einer ihm vorgelegten Blutart zu er-
weisen. Allerdings muss noch festgestellt werden, ob einge-
trocknetes Blut diejenigen Eigenschaften der Leukocyten auch
conservirt, welche eine Differentialdiagnose erméglichen.

Experimentelle Untersuchungen zur normalen und patho-
logischen Physiologie und Histologie des Blutes an Thieren setzen
natiirlich auch eine genaue Kenntniss des normalen Blutes dieser
Thiere voraus. Der Specialforscher sollte aber der Miihe iiber-
hoben sein, erst die schwierigen und zeitraubenden Untersuchun-
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gen anzustellen, welche ihn iiber die feinere Histologie des Blutes
seiner Versuchsthiere aofkléren.

In der einschligigen - Literatur vermisst man. vor Allem
eine genaue Schilderung des Blutbefundes der einzelnen Species.
Ehrlich theilt nur  seine Ergebnisse tiiber das Vorkommen
der von ihm bisher aufgefundenen Granulaarten bei einzelnen
Thieren mit.

Die eosinophilen a-Granula wurden bei allen untersuchten
Thieren gefunden, bei Frosch, Triton, Schildkréte, Taube, Kanin-
chen, Meerschweinchen, Hund, Ka]b, Pferd. Thre Form und ihre
Grosse ist eine sehr verschiedene. Welche Formen dieser, welche
jener Thierspecies zukommen, ist von Ehrlich nicht angegeben.
Ihre Form ist meist kuglig, ovoide a-Granula kommen stets mit
kugligen zusammen in einer Zelle vor.. Ausserdem giebt es
ziemlich breite, an den Enden abgerundete Stibchen, welche
entweder allein oder zusammen mit Kugeln sich finden.

Die basophilen. y-Granulationen wurden ebenfalls im Blute
aller untersuchten Thiere gesehen. Sie kommen bei Siugethieren
und Végeln nur spirlich vor, wahrend sie im Blute niederer
Wirbelthiere in grosser Menge sich finden.

Ueber das Vorkommen der basophilen 3-Granula im Thier-
reich finden sich in den Arbeiten Ehrlich’s und seiner Schiiler
keine ndheren Angaben. .Sie sollen in vielen mononucleiren
Zellen des menschlichen Blutes vorkommen.

Die neutrophilen e-Granula sollen' fiir das menschliche Blut
charakteristisch sein.

Ausserdem ist es Ehrlich noch gelungen, Granulaarten auf-
zufinden, die beim Menschen nicht vorkommen, sondern nur auf
wenige Species beschrinkt sind.

Zu ihnen gehort die B-Granulation, welche aus feinen Kugeln
‘besteht, die sowohl in sauren, wie in basischen Farbstoffen tingibel
sind. Man hat sie deshalb amphophil genannt. Sie sollen im
Knochenmark und vielen Leukocyten des Kaninchens und Meer-
schweinchens vorkommen. Bei denselben beiden Thieren wird
noch eine zweite Granulation erwiihnt, iiber die aber nihere An-
gaben nicht gemacht werden.

Zwei weitere Kérnungen sollen auf das Blut der Vogel be-
-schrinkt sein und werden auch nicht niher definirt.
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Die spiiteren Arbeiten auf diesem Gebiete behandeln bur
die Frage, ob die neutrophilen Granulationen wirklich, wie Ehr-
lich es behauptet, auf das menschliche Blut beschrinkt sind.
Corin?) stellte fest, dass beim Hund, Kaninchen, Katze, Pferd
und Schaf keine neutrophilen Granula vorkdmen, und er hilt
dieselben demgemiss fiir charakteristische Elemente des mensch-
lichen Blutes.

Zu anderen Resultaten kam Tamassia?). Fr bediente sich
folgender Farbmischung:

Gesattigte wisserige Siurefuchsinlésung 5 ecm
Gesittigte wiisserige Methylenblauldsung 1
Aquae destillatae . . . . . ... . b5 -

Mit Hiilfe dieser Lésung will er bei folgenden Thieren neu-
trophile Granula nachgewiesen haben: beim Rind, Schwein, Schaf,
:Hase, Katze, Affen. Er behauptet, dass zu starke Erhitzung die
-peutrophilen Granula schidige.

Ilberg?) hat dann mit Triacid im Blute vom Kalb, Rind,
Hund, Schaf, Kaninchen z-Granula nachgewiesen.

Den Angaben von Ilberg und Tamassia, dass beim Kalb,
Rind, Huund, Schaf, Kaninchen, Schwein, Katze und Affe neu-
trophile Granula vorkommen, steht die Ansicht Corin’s gegen-
ither, der bei Hund, Kaninchen, Katze, Schaf, Pferd keine neu-
trophilen Granula nachweisen konnte.

Einen Beitrag zur Frage vach den Differenzen der Granula
verschiedener Thiere lieferte auch Bergonzini*). Seine Forschun-
gen beziehen sich aber nur auf die im Bindegewebe vorkommenden
grapulirten Zellen. Vesuvin firbt die im Mesenterium der Frésche
vorkommenden basophilen granulirten  Zellen schwach braun,
wihrend es dieselben Zellen im Mesenterium der weissen Maus
stark braun firbt. Ein Gemisch, welches ausser Methylgriin
das schwach saure Siurefuchsin und das stark saure Goldorange

1) Corin, Annales de la société médico-chirurgicale de Lidge. 1883.

?) Tamassia, Valore delle granulazioni neutrofile dei globuli bianchi
nella determinazione specifica del sangue. Gazetta medica lombarda.
1894, p. 12,

%) Ilberg, Inaug.-Diss. Berlin 1896, ’

4) Bergonzini, Ueber das Vorkommen von granulirten basophilen und
acidophilen Zellen im Bindegewebe. Anat. Anz, 1831.
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enthilt, firbt die acidophilen granulirten Zellen im Mesenterium
des Frosches roth, die im Mesenterium des Meerschweinchens
orangegelb.

Systematische Untersuchungen iiber die Eigenschaften der
Granulationen bel verschiedenen Thieren fehlen also noch. Dass
solche zur genaueren Kenntuiss auch anderer morphologischer
Eigenschaften der Leukocyten beitragen werden, wird aus den
Ergebnissen meiner Arbeit hervorgehen.

Ich hielt mich streng an die von Ehrlich angegebenen
Methoden. Die Kenntniss und Handhabung derselben verdanke
ich Herrn Dr. C. 8. Engel in Berlin, in dessen Laboratorium
ich ldngere Zeit zu arbeiten Gelegenheit hatte.

Die Entnahme des Blutes macht bei den grossen, in Stallen
gehaltenen Thieren Schwierigkeiten. Kommt man mit dem Deck-
glas in die Nihe des behufs der Bluteutnahme angelegten
Schnittes, so beschldgt sofort das Deckglas in Folge des reich-
lichen Wasserdampfes, welchen diese Thiere durch ihre Haut
abgeben. Bei Schlachtthieren war ich hiufig gezwungen, das
Blut in Glasgefdssen aufzufangen und aus diesen erst die ein-
zelnen Blutstropfen zu entnehmen. Bei diesen relativ viel Zeit
in Anspruch nehmenden Proceduren ist es unvermeidlich, dass
bisweilen das Himoglobin diffundirt und in einige Leukooyten
eindringt. Hierdurch kénnen aber sowohl Granulationen vor-
getiiuscht, wie auch namentlich verdeckt werden. Aus derartigen
Bildern darf man also keine Schliisse ziehen.

Zur Fixirung der Deckglastrockenpriparate bediente ich
mich fast ansschliesslich der Hitze. Ehrlich betont mit Recht,
dass nur diese Methode die chemische Individualitit der Granula
unbertihrt lisst. Wo es sich darum handelte, gute Kernbilder
zu bekommen, habe ich mich natiirlich auch anderer Methoden
bedient, die speciell fiir diese Zwecke angegeben sind.

Zur Firbung bediente ich mich sowohl der Losungen ein-
zelner Farbstoffe in verschiedenen unten niher bezeichneten
Menstruen, wie auch der Farbengemische.

Zum Nachweis der acidophilen Granulationen bedarf man
pach Ehrlich dreier Losungen: ' '

1) einer gesittigten glycerinigen Losung von Eosin;

2) einer gesittigten glycerinigen Losung von Indulin;
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3) einer geséttigten wisserigen Losung von Orange.

Um nachzuweisen, dass die betreffenden Granula eosinophil
sind, firbt man in einer glycerinigen Losung von Aurantia, In-
dulin, Eosin zu gleichen Theilen.

Zum Nachweis der basophilen 3-Granulationen firbt man
mit gesiittigten wisserigen Lisungen basischer Farbstoffe, von
denen Methylenblau und Methylgriin am geeignetsten sind. Sehr
zierliche Bilder erbdlt man in Priparaten, die in Methylenblau-
Eosin nach Chebnzinski 12—24 Stunden bei einer zwischen
30 und 40° C. liegenden Temperatur gefirbt sind.

Mastzellen weist man mit saurer Dahlialosung exact nach,
obwohl man sie auch an Methylenblau- oder Methylgriinpriparaten
durch ihre metachromatische Firbung erkennt. Selbst in Triacid-
priparaten sind sie, wie Engel") gezeigt hat, sichtbar, nehm-
lich als vielkernige oder einkernige Zellen, in deren ungefirbtem
Protoplasma man einzelne schwach lichtbrechende, ungefirbte
Kérnchen unterscheiden kann. :

Zum Nachweis der neutrophilen Granulation dient Triacid,
in welchem die Granula der polynucleiiren des Menschen eine
violette Farbe annehmen. Doch geniigt diese Féarbung nicht,
um die Verwandtschaft der Granula zu pentralen Farben nach-
zuweisen. Die Granula der Eiterzellen bei Gonorrhoe nehmen
z. B. eine fast rothe Farbe an, wenn man sie mit Triacid be-
handelt, so dass man sie fiir eosinophil halten kdénnte. Erst
der Nachweis, dass sie weder in sauren noch in basischen
Farben tingirt werden, beweist, dass sie neutrophil sein miissen.
Corin, Tamassia, Ilberg haben alle nur mit neutralen Far-
ben gefirbt, daher kénnen ihre Resultate nicht als einwandsfrei
angesehen werden. So ist es denn auch gekommen, dass Ilberg
beim Kaninchen neutrophile Granula nachgewiesen haben will.
In Wirklichkeit sind dieselben, wie bereits Ehrlich nach-
gewiesen, amphophil, und nehmen in Triacid den frei verfiigbaren
sauren Farbstoff auf.

Sehr wichtig ist es, dass man frisch gefirbte Priparate
untersucht und nicht Schliisse aus Bildern zieht, welche Monate
lang oder auch nur Wochen hindurch liegenden Priparaten ent-

) Engel, Blutbefund bei einem animischen Kinde. Dieses Archiv,
Bd. 135, '
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stammen. Mit der Zeit blassen nehmlich die Farben nicht nur
ab, sondern verdndern sich auch im Ton.

Zur Erkennung der Granula bedarf man vor Allem vorziig-
licher Linsen, da ich mich oft tberfihren konnte, wie wenig
‘man mit minderwerthigen Systemen sieht.

Ich arbeitete mit dem Apochromaten von Zeiss, homogene
Immersion 2 mm, Ap. 1,30, Tubuslinge 160 mm.

Bei ‘den nun folgenden Beschreibungen des Blutbefundes
der verschiedenen von mir untersuchten Thiere beriicksichtige
ich nicht die rothen Blutkdrperchen und die Blutplittchen. Die
rothen Blutkdrperchen unterscheiden sich lediglich durch ibre
Grosse. Ausserdem glaube ich, wie Knoll') und Pappen-
heim?), dass jedem Thiere eine besondere Art Himoglobin zu-
komme. Die tinctoriellen Differenzen, welehe die rothen Blut-
zellen darbieten, habe ich aber, weil meine Versuche hieriiber
noch nicht abgeschlossen, nicht mitgetheilt. Die Blutplittchen
scheinen bei allen Thieren von gleicher Form und Grisse zu
sein. .. Ein vorziigliches Mittel, letztere Gebilde sichtbar zu
machen, ist der Zusatz von Neutralroth zu {rischen Priparaten.
Ich will noch bemerken, dass ich, soweit es mir moglich war,
Blut auch frisch untersucht habe, und dass es méglich ist, auf
diesem Wege zu entscheiden, ob eine Zelle Granula beberbergt
oder nicht.

Schaf.

Triacidfirbung.  Unter den mehrkernigen Zellen, die
ungefihr im selben Verhiltnisse wie im ‘menschlichen Blut zu
den einkernigen zu stehen scheinen, kann man drei Arten unter-
scheiden:

1. Grobkdrnige, eosinroth gefiirbte, kuglige, dicht gedringte
Granula enthaltende Zellen. Die Granula erscheinen. gréber als
die des Menschen (Fig. 2a). Diese Zellen machen pur - einen
kleinen Procentsatz der vielkernigen Zellen aus.

2. Etwas kleinere Zellen, mit rothviolett gefirbtem Proto-
plasma. An vielen derselben lisst sich deutlich erkenuen, dass

1 Knoll, Ueber das Blut der Wirbellosen.
%) Pappenheim, Ueber Entwickelung und Ausbildung der Erythroblasten.
Dieses Archiv. Bd.145.
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ungemein feine und ganz dicht stehende Granula dasselbe zu-
sammensetzen. Diese K&rnchen sind weit kleiner, als die feinsten
basophilen Granula des menschlichen Blutes (Fig. 2b). Ich bin
ungewiss, ob wirklich alle dieser Zellen distincte Granula be-
sitzen, ich halte es fiir moglich, dass das Protoplasma einiger-
Zellen nur eine granulirte Beschaffenheit hat, eine Bezeichnuog,
welche iiber den eigentlichen feineren Bau nichts weiter aussagt.

3. Zellen, welche ich anfinglich fiir gedriickte und abge-
plattete Exemplare der 2. Art hielt. Ihre Kerne sind gross und
blass.  Das Protoplasma hat ein granulirtes Aussehen und ist
schwach roth  tingirt. Sehr hiufig sind Theile desselben  los-
gerissen, wodurch ich erst veranlasst wurde, Kunstprodukte in
diesen Formen zu sehen. Denkt man sich aber die Zellen der
Gruppe II abgeplattet, so muss ihr obnehin schon relativ reich-
liches Protoplasma einen noch grosseren Raum in der Umgebung
des Kernes einnehmen. Man sieht aber im Gegentheil, wie das
granulirte Protoplasma dieser Zellen die Kerne mit einem nur
schmalen” Saume umgiebt.

Die Lymphocyten zeigen keine besonders auffallenden Eigen-
schaften. Das in blaurothem Tone tingirte Protoplasma der-
selben ist bei dieser Farbung frei von Granulis und érscheint
homogen.

Farbung mit sauren Farben. Nur die bereits oben be-
schriebenen groben, runden, ‘dicht gedringten Granula nehmen
saure Farbstoffe auf. Das Protoplasma der tibrigen Zellen firbt
sich homogen und ganz schwach. '

Farbung mit Aurantia-Indulin-Eosin. Die groben
Granula nehmen Eosin anf.

Firbung mit basischen Farben. Ausser den Kernen
firbt sich das Protoplasma der Lymphocyten. In dem der
meisten grosseren Elemente erkennt man zahlreiche feine, ziem-
lich weit von einander entfernte Granula. ‘Die Mastzellea gleichen
den menschlichen.

Man findet demnach im Blate des Schafes:

1) eosinophile Zellen mit runden, groben Granulis, welche
denen des menschlichen Blutes gleichen;

2) Zellen mit neuntrophilen Granulis oder neatrophilem
granulirtem Protoplasma, welche von den entsprechenden Formen
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des menschlichen Blutes durchaus verschieden sind. Die Granula
sind, soweit sie iiberhaupt distinct erkennbar, viel kleiner als
die menschlichen neutrophilen Kérner. Dann stehen sie weit
dichter an einander. Am wichtigsten erscheint mir aber, dass
sie sich in einem durchaus rothen Farbenton tingiren, so dass
ich zuerst glaubte, dass sie acidophil wiren. Da sie sich aber
weder in sauren, noch in basischen Farben tingiren, muss man
annehmen, dass sie neutrophil sind.

Um zu erweisen, dass diese Farbennuance nicht auf ver-
schiedenen Behandlungsmethoden beruht, bediente ich mich einer
Methode, welche Herr Prof. G. Israel mir vorschlug. Auf der
einen Halfte eines Deckglases breitete ich menschliches Blut
aus, auf der anderen Schafblut. Bei der weiteren Behandlung
solcher Priiparate unterliegen natiirlich beide Blutarten genan
denselben Einfliissen, so dass eine ganze Reihe von Fehlern aus-
geschaltet sind. Nun muss man aber beriicksichtigen, dass die
Blutentnahme, wie bereits oben erwidhnt, oft mit Schwierigkeiten
verkniipft ist, und die bei dieser Gelegenheit entstehenden Fehler-
quellen kionnen auch durch die Ausbreitung zweier Blutarten auf
einem Deckglas nicht vermieden werden. Ueber die Farben-
affinitét jener dritten Art polynucleirer Zellen- konute ich bei
der Spirlichkeit dieser Elemente nicht in’s Klare kommen.

Ziege.

Triacidfarbung. Die mehrkernigen Leukocyten zerfallen
in grobkdrnige mit rothgefirbten Granulis und ganz feinkdrnige.
Die niiheren Details sind wie beim Schaf, Die groben Granula
liegen weit aus einander (Fig. 3).

Die einkernigen sind ebenfalls wie die des Schafes.

Bei der Firbung mit basischen und sauren Farben erhdlt
man die gleichen Resultate wie beim Schaf.

Die Ziege hat also:

1) eosinophile Zellen, welche denen des Menschen- und
Sehafblutes gleichen, nur stehen die Granunla weiter von einander;

2) neutrophile Zellen, welche denen des Schafes gleichen,
also auch ganz feine, dicht gedréngte, rothlich gefirbte Granula
besitzen; ‘

3) Mastzellen;



31

4) basophilgranulirte grosse Lymphocyten und nicht granu-
lirte kleine Lymphocyten.

Rind.

Triacidfirbung. Beim Rind sehe ich wieder drei Arten
polynucleiirer Zellen. Grobgranulirte eosinrothgefirbte, fein-
granulirte, rothviolettgefirbte, in welchen man aber deutlicher
als bei Schaf und Ziege einzelne Granula erkennt. Dieselben
erscheinen etwas grisser und stehen weniger dicht. Ihre Farbe
ist wieder rothviolett (Fig. 4).

An den mononucledren ist nichts Besonderes.

Firbung mit sauren Farben. Die groben Granula
nehmen die sauren Farben alle auf. Das Protoplasma der iibri-
gen Zellen wird diffus gefdrbt, ohne dass eine Struktur erkenn-
bar wird.

Firbung mit Aurantia-Indulin- Eosin. Die. groben
Granula nehmen das Eosin auf. Firbung mit basischen
Farben. Das Protoplasma der Mononucledren schwach tingirt;
soweit es Granula enthilt, haben diese viel Farbstoff aufgenommen.
Ebenso sind Mastzellengranula zu sehen.

Also auch das Rind hat eosinophile Zellen, welche von
denen des Menschen nicht zu unterscheiden sind. Seine neu-
trophilen Zellen gleichen abgesehen von der Farbennuance denen
des Menschen mehr, als die der bisher besprochenen Thiere,
indem sie grosser sind und weniger dicht stehen. Ueber die
iibrigen Zellformen ist nichts Besonderes zu bemerken.

Schwein.

Triacidfirbung. Die grobgranulirten rothgefirbten gleichen
den entsprechenden der bisher besprochenen Thiere. Die Gra-
nula sind etwas grober als die des Menschen (Fig. ba). Die
feingranulirten gleichen denen des Rindes (Fig. 5b). Die Mono-
nacleiren zeigen nichts Besonderes.

Firbung mit sauren Anilinfarben. Die groben Granula
sind gefirbt. Das Protoplasma der anderen Zellen ist diffus
gefiirbt.

Firbung mit Aurantia-Indulin-Eosin. Die groben
Granula haben Eosin aufgenommen.
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Fiarbung mit basischen Farben. Das Protoplasma- und
die Granula der Mononucleiren sind gefirbt.

Das Schwein besitat also eosinophile Zellen; sehr hiufig
haben dieselben nur einen runden Kern. Die neutrophilen
gleichen denen des Rindes. Mastzellen und Lymphocyten zeigen
nichts Besonderes. Einen bisher noch nicht beschriebenen Fund
konnte ich an einem mit Eosin-Himatoxylin gefdrbten Priparat
machen, Ich habe das Blut simmtlicher Thiere’ mit dieser
Farbmischung. untersucht, die betreffenden Priparate aber nicht
beschrieben, weil sie nichts Besonderes. bieten. In einem solchen
Priparat vom Schweineblut habe ich eine deutliche, wohl er-
haltene Mitose gefunden (Fig. bc).  Es handelt” sich um eine
einkernige Zelle, welche bereits in die Linge gestreckt sich ein-:
zuschniiren beginnt. Die chromatische Substanz ist beiderseits
in der Form eines Sternes um ein sehr deutliches Polfeld an-
geordnet. . Beide Tochtersterne sind durch Fiaden verbunden,
die ebenso wie die chromatische Substanz tief schwarzblau ge-
farbt sind, aber nicht der Kernspindel anzugehéren scheinen.
Polkérperchen und Protoplasmastrahlung sind nicht wahrau-
nehmen (Fig. b ¢).

Das Blut des betreffenden Thieres zeigte sonst keine ab-
weichenden Eigenschaften. Ob dieser Befund ein zuofalliger “ist
oder ob im Schweineblut sich hiufiger Mitosen finden, vermag
ich nicht anzugeben, da ich nur vier Schweine im Ganzen unter-
suchen kounte. Bemerkenswerth ist jedenfalls, dass Bizzozero
angiebt, im Schweineblut hdufiger kernhaltige rothe Blutkérper-
chen gesehen zu haben. Im normalen Menschenblute ist meines
Wissens noch keine Mitose farbloser Elemente gesehen worden®).

Kaninchen.

Triacidfirbung. Die vielkernigen Leukocyten sind sdmmt-
lich deutlich granulirt. Alle Granula sind roth gefirbt. Doch
man kann unterscheiden:

1. Grossere Zellen mit meist blasseren Kernen und recht
groben, tief dunkelroth gefirbten Granulis. Bei intensiver Be-
leuchtung und namentlich an zerfallenen Zellen kann man er-

1y Doch vergl. Spronck, Niederlindische Zeitschrift fir Entwickelungs-
geschichte,
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kennen, dass diese Granula keine Kugeln sind, sondern dass sie
an den Enden zugespitzt sind (Fig. 6a). Das Protoplasma hat
einen rothen Grundton. '

2. Kleinere Zellen mit hellroth gefirbten, deutlich kugli-
gen Granulis, die grosser sind als die neutrophilen des Menschen
(Fig. 6b). Die mononucledren sind wieder so wie die tbrigen
Thiere. o

Firbung mit sauren Farben. In fast allen mehrkernigen
haben sich die Granula gefirbt. Man unterscheidet kleine kugel-
runde Granula und viel seltener zugespitzte grossere Granula.

Fiarbung mit Aurantia-Indulin- Eosin. In fast allen
mehrkernigen sind die Granula gefirbt. Die kleinen runden
haben Indulin, die grossen Eosin aufgenommen.

Firbung mit basischen Farben. In simmtlichen Zellen
haben sich Granula gefirbt, nur nicht in einigen polynucledren,
deren grobe, stark lichtbrechende Granulation aber dennoch
sichtbar ist. In den iibrigen mehrkernigen sind ganz {feine
runde Granula sichtbar. In den grésseren Lymphocyten sind
noch feinere Kornchen vorhanden, die Mastzellengranula haben
sich metachromatisch gefirbt.

Im Kaninchenblute finden sich also:

1) eosinophile Zellen mit spitzen Granulis;

2) amphophile Zellen, deren Grapula sowohl in sauren
wie in basischen Farblésungen tingibel sind. Arnold hilt es
fir moglich, dass es vielleicht gar keine amphophilen Granula
giebt, sondern dass acidophile und basophile Granula neben
einander in einer Zelle vorkommen. Mir ist es nie gelungen,
wenn ich Priparate des Kaninchenblutes erst mit sauren und
dannp mit basischen Farben behandelte oder umgekehrt, ver-
schiedengefirbte Granula in einer Zelle nachzuweisen. In einem
Gemisch saurer Farben sind die amphophilen Granula indaline-
phil. In Gemischen basischer Farben zeigen weder diese Granula,
noch andere basophile eine ausgesprochene Affinitit zu irgend
einem Farbstoff. Nach Nikiforoff behandelte Priparate oder
in Alkohoel fixirte lassen die Granula hiufig nicht erkennen. Die
neutrophilen Granula bleiben bekanntlich gut bei diesen Fixations-
methoden erhalten. Aufgefallen ist mir auch, dass diese Granula
durch Methylgriin viel schwerer und blasser gefirbt werden, als
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durch. Methylenblau. Die basophilen Granula der Lymphocyten
sind sehr deutlich und firben sich auch mit Methylgriin recht
intensiv.  Mastzellen fand ich im Blute aller von mir unter-
suchter Kaninchen recht zahlreich.

Meerschweinchen.

Triacidpraparat. Unter den mehrkernigen sind zwar in
der’ Minderzahl, aber dennoch recht reichlich vertreten Zellen
mit ausserordentlich grossen, runden, rothgefirbten Granulis, die
dicht an einander liegen, so dass die Zellen wie Maulbeeren
aussehen. lhre Kerne sind meist zart strukturirt und nur sehr
wenig .eingebuchtet (Fig. Ta).

Die Mehrzahl der vielkernigen hat dagegen sehr feine
kuglige, roth gefirbte, nur spirlich im Protoplasma vertheilte
Granula, deren Grosse etwa den neutrophilen des Menschen ent-
spricht (Fig. Tb).

Auch mehrkernige Leukocyten ohne Granula kommen, wenn
auch selten, beim Meerschweinchen vor.

Die grossen und die kleinen Lymphocyten zeigen nichts
Bemerkenswerthes. :

Farbung mit sauren Farben. Sowohl die eben be-
schriebenen feinen wie die groben Granula haben sich gefirbt.
Einige mehrkernige haben keine Granula. ,

Firbung mit Aurantia-Induolin-Eosin. Die feinen
Granula haben das Indulin aufgenommen, die groben das
Eosin.

Firbung mit basischen Farben. Die groben und
feinen Granula der vielkernigen Leukocyten haben sieh nicht
gefirbt. Dagegen findet man einige Mastzellen und zahlreiche
sehr feine, aber sehr distincte Granula im Protoplasma der
grosseren Lymphocyten..

Das Meerschweinchen hat also:

1) eosinophile Zellen mit grossen kugligen Kdrnern;

2) indulinophile Zellen mit kleinen kugligen Kérnern;

3) mehrkernige Zellen ohne Granulation;

4) Mastzellen;

5) grosse granulirte Lymphocyten und kleine nicht granu-
lirte Lymphocyten.
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Pferd.

Triacidpriparat. Unter den mehrkernigen Leukocyten
fallen zunichst solche auf, die in ihrem Leib Granula von
geradezu immenser Grosse haben. Ich habe zwischen 20 und 40
gewihlt. Sie sind verschieden gross; die gréssten mdgen die
Grésse der- Erythrocyten der Ziege erreichen. Einige von ihnen
sind rund, andere aber elliptisch. Diese Zellen haben entweder
einen grossen runden Kern, der in der Mitte der Granula liegt,
oder . einen fragmentirten, schmalen, chromatinreichen Kern,
dessen Segmente sich zwischen die Granula dringen. Man hat
den Eindruck, als ob der Kern von den Granulis zusammen-
gequetscht wiirde. Dieselben sind roth gefdrbt, aber nicht alle
mit der gleichen Intensitit (Fig. 12a).

Die anderen, weit kleineren, polymorphkernigen Zellen haben
einen Kern, der in der Mehrzahl der Elemente so stark frag-
mentirt ist, wie ich es bei keinem anderen Thiere gesehen. Ich
glaube, dass man aus diesen Kernen allein das Pferdeblut dia-
gnosticiren konnte. Das Protoplasma derselben ist violett ge-
firbt, es ist nicht homogen, sondern erscheint undeutlich struktu-
rirt. In vielen Zellen glaube ich distincte, aber ganz spirliche
Granula wahrnehmen zu konnen, doch bin ich nicht im Stande,
iiber ihre Form etwas Bestimmtes auszusagen. Ich halte sie
aber nicht fiir kuglig, vielleicht sind sie nadelférmig (Fig. 12 b).

Die mononucledren Zellen zeigen nichts Besonderes.

Firbung mit sauren Farben. Ausser der bereits bei
den’ anderen Thieren erwéhnten diffusen Protoplasmafirbung
haben die groben Granula sich gefiirbt.

Firbung mit Aurantia-Indulin-Eosin. Die groben
Granula haben sich tief dunkelroth gefirbt.

Firbung mit Indulin-Eosin. Auch hier haben sich die
Granula dunkelroth gefirbt. Einige mehr schwarz, andere
mehr roth.

Wenn man Meerschweinchenblut und Pferdeblut auf einem
Deckglas ausbreitet, wie es oben ndher beschrieben, so nehmen
die groben Granula des Meerchweinchens nur Eosin auf, die des
Pferdes Eosin und Indulip.

Firbung mit basischen Farben. Ausser simmtlichen

3*
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Kernen firben sich die Granula der grossen Lymphocyten. Be-
sonders auffallend sind die” Mastzellen. Sie sind weit grosser
als bei anderen Thieren und viel reichlicher mit Granula erfiillt.
Ich habe einige Zellen gesehen, die fast das Aussehen der be-
kannten Morulaformen aus dem Froschblute hatten (Fig. 12 ¢).

Im Pferdeblut kommen also vor:

1. Grobgranulirte Zellen, welche nicht eine Affinitit zu
einem einzigen sauren Farbkérper haben, sondern aus einem
Gemisch saurer Farben Indulin und Eosio aufnehmen. Ihre
Granula sind die grossten bisher bekannten. Diese Zellen sind
als Semmer’sche Leukocyten schon lange bekannt. Schwarze
rechnet sie zu den eosinophilen.

2. Zellen mit undeutlich strukturirtem nentrophilem Proto-
plasma, das hin und wieder ein Granulum zeigt. Der Kern ist
ungemein stark fragmentirt. ' '

3. Mastzellen von einer Grosse und einem Reichthum an
Granulis, wie es bei anderen Sidugethieren nicht vorkommt. Die
Granula sind nadelférmig.

4. Feingranulirte basophile grosse Lymphocyten und kleine
Lymphocyten. '

Weisse Maus.

Triacidfirbung. Auffillig ist die grosse Zahl einkerniger
Zellen. Man muss nach den multinucledren suchen. Unter diesen
sind erstens feingranulirte Zellen, an welchen ich hiufig einen
Ringkern gesehen habe. Die Granula liegen dicht und sind roth
gefirbt (Fig. 9 a). Zweitens findet man Zellen mit violettem, voll-
kommen homogenem, violett gefdrbtem Protoplasma ohne Spuren
einer Granulation oder sonstiger Struktur (Fig. 9 b). An den zahl-
reichen mononucledren fallt es auf, dass man so viel freie grosse
Kerne sieht. Andererseits findet man colossal grosse Elemente,
deren Protoplasma die Masse des in der Mitte liegenden Kernes
vielmal ibertrifit. Das Protoplasma erscheint nicht homogen
mit blavem Farbenton, wie gewdhnlich, sondern granulirt und
réthlich tingirt. Ich glaube diese Bilder auf leukocytolytische
Vorgéinge zuriickfilhren zu miissen, wie sie Botkin beschrieben
hat. Die Zellen des Mauseblutes haben wahrscheinlich eine be-
sondere Disposition zu diesem Vorgang, der sich immer erst
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eine gewisse Zeit, nachdem das Blut den Kérper verlassen, ein-
stellt. ~Bei der Entnahme des Blutes verfubr ich so, dass ich
dem schnell getédteten Thiere das Herz herausschnitt. Hierbei
verstreicht zwar eine gewisse Zeit, aber jedenfalls nicht mehr,
als wenn ich das beim Schlachten herausstromende Carotiden-
blut in einem Gefiss auffange und dann die Priparate anfertige.
Ich habe aber bei keinem Thiere so zahlreiche, wahrscheinlich
auf Leukocyto]yse beruhende Bilder zu Gesicht bekommen, a]s
bei der weissen Maus.

Férbung mit sauren Farben und Farbgemlschen
Die Granunla der Polynucleéren sind roth.

Firbung mit basischen Farben. Die basophilen Gra-
nula der grosseren Lymphocyten und die 7-Granula sind
gefarbt.

Im Blute der weissen Maus giebt es also:

1) polynucleire eosinophile Zellen. Dieselben haben von
den eosinophilen Zellen der bisher von mir untersuchten Thiere
die feinsten Granula, etwa von der Grosse der menschlichen
neutrophilen. Haufig haben sie einen Ringkern.

~ 2) polynucleéire neutrophile Zellen ohne Granula mit vollig
homogenem Protoplasma;

3) Lymphocyten und Mastzellen.

Gescheckte Ratte.

Triacidfirbung. Man unterscheidet unter den Leuko-
cyten: 1) Zellen mit gréberen, roth gefirbten Kérnern. Die-
selben werden an Kleinheit nur von den entsprechenden Granulis
im Blute der weissen Maus ibertroffen. Ein grosser Theil dieser
Zellen hat geschlossene Ringkerne (Fig. 8a). 2) Feingranulirte
mehrkernige Zellen. Die Farbe der Granula ist rothviolett. ILhre
Grosse etwa 10mal kleiner als sie in Fig. 8 b gezeichnet. 3) Mono-
nucleiire Zellen von gewdhulichem Habitus. Das Procentverhilt-
piss der einkernigen zu den mehrkernigen ist nicht wie bei der
weissen Maus zu Guosten der ersteren verschoben.

Firbung mit sauren Farben. Nur die groberen Granula
werden gefirbt. ;

Firbung mit Aurantia-Indulin-Eosin. Die groben
Granula nehmen Eosin auf.
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Firbung mit basischen Farben. Nur die Granula der
Mastzellen i#nd- der einkernigen Leukocyten werden tingirt.

Im Blute der weissen Ratte giebt es also:

1) eosinophile Zellen;

2) neutrophile Zellen;

3) Mastzellen;

4) Lymphocyten.

Hund.

Triacidfarbung. Die grobgranulirten Leukocyten haben
sehr spirliche, blauroth gefirbte Granula. Ihr Farbenton ist ein
ganz anderer als der der eosinophilen Zellen anderer Thiere,
weshalb ich gleich von vornherein vermuthete, dass sie ganz
besondere tinctorielle Affinititen hitten. TYhre Grosse ist recht
betrdchtlich und ebenso wie ihre Form verschieden. Die meisten
sind an den Enden abgerundete kurze Stibchen, ausserdem sieht
man Kugeln, die bisweilen, wenn auch sehr selten, beinahe die
Grosse der a-Granula des Pferdes erreichen.  Auch dreieckige
Formen sieht man (Fig.104a). Die Mehrzahl der iibrigen klei-
neren vielkernigen Zellen hat ein violett gefiarbtes Protoplasma,
das aus ungemein kleinen, ganz dicht stehenden Granulis be:
steht, welche den gleichen Farbenton haben, wie die neutrophilen
des Menschen. Diese Granula sind sehr schwer zu erkennen
(Fig. 10 b). Es giebt Zellen, bei welchen ich nicht im Stande
bin zu sagen, ob wirklich distincte Granula im Protoplasma
lagen. Ausserdem findet man auch in jedem Hundeblutpriparat
polynucledire Leukocyten, deren Protoplasma vollkommen homo-
gen erscheint. Zwischen Mononucledren und Polynuclediren sieht
man zahlreiche Uebergangsformen mit mehr oder minder einge-
buchteten Kernen. In diesen Uebergangsformen hat das Proto-
plasma bisweilen einen blauen, bisweilen einen violetten Far-
benton.

Féirbung mit sauren Farben. Die groben Granula wer-
den tingirt.

Firbung mit Aurantia-Indulin-Eosin. Die groben
Granula sind nicht roth, sondern rothbraun gefirbt.

- Farbung mit Aurantia-Indalin. Die Granula sind
rothbraunn.
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Fiarbung mit Aurantia-Eosin. Die Granula sind roth-
braun.

Um diese den Angaben Schwarze’s und Ehrlich’s wider-
sprechenden Befunde zu erhirten, habe ich Hundeblut und das
Blut vieler anderen Thiere, Kaninchen, Maus, Meerschweinchen,
auf einem Deckglas ausgebreitet und dann mit den eben er-
wihnten sauren Farbmischungen behandelt. Die grobgranulirten
der anderen Thiere farben sich leuchtend roth, die des Hundes
braungelb, der Mischfarbe der Aurantia und des Eosins ent-
sprechend.

Firbung mit basischen Farben. Mastzellengranula und
Granula der grossen Lymphocytet werden gefirbt.

Im Hundeblut giebt es also:

1) grobgranulirte anrantiophile Zellen;

2) neutrophile Zellen mit homogenem Protoplasma, mit
feinen Granulis oder nicht deutlicher Struktur;

3) Mastzellen;

4) Lymphocyten wie bei anderen Thieren.

Katze.

Triacidfirbung. Die grobgranulirten des Katzenblutes
zeichnen sich durch eine ganz bedeutende Grosse aus. Nach der
Form und Vertheilung der Granula kaun man zwei Arten unter-
scheiden. In der einen Zellform sind nur dunkel rothviolette
grobe Granula, meist in Form von an den Enden abgerundeten
Stibchen. Thre Farbe entspricht der der neutrophilen des Men-
schen. Die Granula liegen weit auseinander. Diese Zellform ist
selten (Fig. 11a). Ausserdem giebt es noch grobgranulirte, roth-
violett gefiirbte Zellen, die hiiufiger sind. Einige haben nur einen
fragmentirten Kern. Andere haben zwei kleine Kerne, die an den
entgegengesetzten Polen der Zelle liegen. Haiufig sind beide durch
einen ganz schmalen diinnen Kernrest verbunden (Fig. 11 b).

Die Mehrzahl der vielkernigen gleicht in Bezug auf die
Grosse denen des Hundes. Das Protoplasma ist violett tingirt
und ohne jede Andeutung einer Struktur (Fig. 11 c).

Die Lymphocyten zeigen nichts Bemerkenswerthes. Von
ihnen zu den nichtgranulirten mehrkernigen neutrophilen scheinen
viele Uebergangsformen hinzuleiten.
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Firbung mit sauren Farben. Die groben Granula neh-
men die sauren Farben an.

Firbung mit Aurantia-Indulin-Eosin. Die groben
Granula tingiren sich braunroth.

Firbung mit Aurantia-Eosin und Aurantia-Indulin.
Die groben Granula firben sich braunroth.

Zuor Controle werden wieder Deckglischen mit Katzenblut
und dem anderer Thiere beschickt. Die groben Granula der
anderen Thiere nehmen Eosin, die des Katzenblutes Aurantia
und Eosin auf.

Firbung mit basischen Farben. Mastzellen und Lympho-
cyten zeigen dieselben Eigenschaften wie die der anderen Thiere.
Sonst ist apsser den Kernen nichts gefarbt.

Die Katze hat also:

1) zwei Arten grobgranulirter aurantiophiler Zellen, von denen
die pur spirlich im Protoplasma vertheilten zugleich neutrophil
sind, wie ich aus ihrer violetten Firbung in Triacid schliesse;

2) nicht granulirte neutrophile Zellen;

3) Mastzellen;

4) Lymphocyten.

Obwohl ich nur relativ wenige Thiere bisher untersucht
habe, so tritt uns doch eine kaum erwartete Mannichfaltigkeit
in der Struktur der Leukocyten entgegen. Nur die einkernigen
Elemente zeigen bei allen Thieren constante Eigenschaften. Die
Kerne zeigen stets denselben Bau, das basophile Protoplasma ist
in der Minderzahl der Elemente kérnchenfrei; meist hat es baso-
phile, sehr feine, weit auseinander stehende Granula. Das Proto-
plasma der kleinen Lymphocyten ist von grobkdrniger Beschaffen-
heit, was man aber nur bei Firbung mit basischen Farbstoffen
sehen kann; an Triacidpriparaten erscheint es, soweit es er-
halten ist, vollkommen homogen.

Die gleiche histologische Beschaffenheit der Lymphocyten
bei allen Thieren erscheint um so auffallender, als die iibrigen
Zellformen, die man ja gewdhnlich aus den Mononuclediren ab-
zuleiten pflegt, um so mannichfaltiger entwickelt sind. Das
gpricht mehr fiir einen getrennten Ursprung der verschiedenen
Zellformen des Blutes,



41

Wenn wir uns zuniichst zu den granulirten Leukoeyten
wenden, so ist es uns geluogen, einige neue Arten von Granulis
und Modificationen bereits bekannter aufzufinden.

Ehrlich erklirte die neutrophilen Granula fiir specifische
Gebilde des menschlichen Blutes, und Corin schloss sich, wie
wir oben erwihnten, dieser Ansicht an. Im Widerspruch mit
diesen beiden Autoren wollen dann Tamassia uod Ilberg im
Blute folgender Thiere — Kalb, Rind, Hund, Schwein, Schaf,
Kapinchen, Katze — neutrophile Granula nachgewiesen haben.

Meine Ergeboisse hinsichtlich des Vorkommens dieser Ge-
bilde sind nun folgende:

Neutrophile Granula von der Grisse, Anordoung und tine-
toriellen Beschaffenheit der menschlichen kommen bei keinem
der bis jetzt untersuchten Thiere vor.

Die neutrophilen Granula des Rindes und Schweines - sind
niichst den menschlichen die gréssten und am leichtesten wahr-
zunehmen. Beim Schaf und der Ziege ist es dagegen nicht immer
moglich, einzelne Korner in jeder Zelle zu unterscheiden, so dass
man oft nur von einem kdrnigen Protoplasma sprechen kann, im
Gegensatz zu einem gekdrnten, welches deutliche Granula besitzt.

Was aber tinctoriell diese Granula von den neutrophilen
des Menschen unterscheidet, ist der Farbenton, welchen sie im
Triacid annehmen. Sie sind so roth, dass ich sie anfinglich fiir
acidophil, bezw. amphophil hielt, was aber die differentielle Far-
bung widerlegt. Ich glaubte anfinglich, dass die Methode der
Entnahme des Blotes Schuld an dieser Farbendifferenz triige.
Indessen hatte ich Gelegenheit, von Schafen das Blut unter
allen Cautelen zu entnehmen, und erhielt doch dieselbe Farben-
nuance, andererseits habe ich auf dem Schlachthof hiufig Pferde-
blut erst in Gefissen auffangen miissen, und doch nahm das
Protoplasma der vielkernigen eine violette Farbe an. Uebrigens
begegnet man, wenn auch seltener, Zellen, welche in demselben
Farbenton wie die des Menschen gefirbt sind.

Zur Erklarang dieser Firbung der neutrophilen Granula bei
Rind, Schwein, Schaf, Ratte und Ziege moge folgender Versuch
dienen: Stellt man sich eine gesittigte wisserige Losung von
Methylenblau, von Orange und Siurefuchsin her und mischt
Siurefuchsin und Methylenblau, andererseits Orange und Methylen-
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blau zusamimen, so erhilt man, wenn man in beiden Fillen
einen geringen Ueberschuss des sauren Farbkérpers hinzufiigt,
klare Losungen. Nach Ehrlich sind nehmlich neutrale Farben
nur in einem Ueberschuss der sauren Farbe 16slich. Aunf Fliess-
papier liberzeugt man sich, dass das Gemisch von Methylgriin-
Orange braun firbt, das von Siurefuchsin-Methylgriin violett in
demselben Tone, in welchem die neutrophilen Granula' des Men-
schen tingirt werden, wenn man sie in Triacid firbt. Mischt
man nun jene oben erwdhnten Gemische neutraler Farben, so
tiberzeugt man sich, dass ein Tropfen dieses Gemisches einen
rothen Ton auf Fliesspapier hervorbringt. Auf diesen Versuch
gestlitzt, mdéchte ich die Hypothese aufzustellen wagen, dass die
neutrophilen Granula des menschlichen Blutes aus dem triaciden
Gemisch nur die durch Zusammentreten von Methylgriin und
Saurefuchsin entstehende neutrale Farbe aufnehmen, die neutro-
philen Granula der anderen oben erwihnten Thiere aber sowohl
diese wie auch die durch Zusammentreten vor Methylgriin und
Orange gebildete. Auf die gleiche Weise miochte ich erkliren,
dass die Granula der gonorrhoischen Eiterzellen des Menschen
sich bisweilen wund zum Theil roth firben. Demnach scheint
es, dass auch die neutrophilen Granula specifische Affinititen
zu gewissen Farbkérpern haben.

Die bisher geltende Anschauung, dass eosinophile Granula
bei allen Thieren vorkommen, muss ich nach meinen Befunden
dahin modificiren, dass acidophile Granula bei allen bisher
untersuchten Thieren zu finden sind. Was die wechselnde Form
und Vertheilung der eosinophilen Granula anbetrifft, so verweise
ich auf die oben mitgetheilten Blutbefunde. Eine andere Gruppe,
die indulinophilen, kommen nur beim Meerschweinchen vor; sie
entsprechen aber nicht den acidophilen Zellen der anderen Thiere,
sondern den anderen vielkernigen. Amphophile Zellen, die nach
Ehrlich auch beim Meerschweinchen vorkommen sollen, habe
ich bei diesem Thiefe nie gesehen. Eine Uebergangsform von
den eosinophilen zu den indulinophilen in tinctorieller Hinsicht
bilden die acidophilen Granula des Pferdeblutes. In ihnen haben
wir also Gebilde, die keine besondere Affinitdt zu einem einzigen
Farbstoff besitzen, sondern zu zweien. Die principiell wichtige
Frage, ob sich unter den iibrigen Farbstoffen nicht doch noch
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einer findet, den diese Granula aus einem Gemisch saurer Farben
attrahiren wiirden, kann nur entschieden werden, wenn man
sich der miihsamen Aufgabe unterzieht, alle diese Farbstoffe
anzuwenden. - ‘ ‘

Eine weitere neue, von mir aufgefundene Gruppe sind die
aurantiophilen Grapula, die aber nicht rein aurantiophil sind.
Sie nehmen nehmlich aus einem Gemisch saurer ‘Farben Eosin
und Aurantia zu gleicher Zeit auf, indem sie braunroth werden,

In diese  Gruppe gehéren die grobgranulirten Zellen des
Hundébluies und die 2 Arten grobgranulirter Zellen des Katzen-
blutes. Wihrend erstere und die Fig.11 mit b bezeichnete
Zellform der Katze rein acidophile Granula haben, firben sich
die groben Granula der Fig. 11 mit a bezeichneten Zellform des
Katzenblutes sowohl in sauren wie in neutralen Farbstoffen, wie
ich daraus schliesse, dass sie im Triacid “violette Farbe an-
nehmen (Fig. 11a), andererseits aber auch in sauren Farb-
gemischen sich tingiren. Man kann aber auch diese Granula
amphophil nennen und muss demnach 2 Arten amphophiler
Granula unterscheiden, solche die sich in sauren und neuatralen
Farben tingiren und solche, die sich in sauren und basischen
Farben tingiren. Letztere, von Ehrlich amphophil genannte
Granula, kommen nur beim Kaninchen vor; aus einem Gemisch
saurer Farben nehmen diese Indulin aunf. Basophile Granula
finden sich, abgesehen von den Mastzellen, in den grossen Lympho-
cyten simmtlicher untersuchter Thiere.

Die Untersuchung des Blutes nur weniger Thiere hat uns
bereits in den Stand gesetst, die schon bekannten Granulaarten
um einige neue zu vermehren.

Nach meinen bisherigen Ergebnissen wiirde folgendes Schema
aufzustellen sein:

I. Acidophile Granula.
a) Bosinophile,
b) indulinophile,
¢) Aurantia und Eosin aufnehmende
d) Eosin und Indulin aufnehmende

II. Basophile Granula.

a) 8-Granula. Sie geben bei Einwirkung starker
Extrahentien ihre Farbe ab,

} Mischformen.
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b) y-Granula. Sie behalten den Farbstoff auch bei
Einwirkuog starker Extrahentien.

III. Neutrophile Granula.

a) Solche, die Methylgriin-Saurefuchsin aufnehmen.

b) Solche, die Methylgriin-Siurefuchsin und Methyl-
griin-Orange zugleich aufnehmen.

IV. Mischformen.

a) Von Ehrlich amphophile genannte. Sie firben
sich in sauren und basischen Farbstoffen. Von
einem Gemisch saurer Farben nehmen sie In-
dulin auf.

b) Solche, die sich in neutralen und sauren Farben
tingiren. Von einem Gemisch saurer Farben
nehmen sie Aurantia und Eosin anf.

Die folgende Tabelle giebt eine Uebersicht {iber das Vor-
kommen der verschiedenen Granulaarten bei den einzelnen
Thieren.

Bei einigen Thieren hat die Mehrzahl der multinucleiren
Leukocyten keine Granula, eine so auffallende Erscheinung, dass
man auf den ersten Blick das Blut dieser Thiere von dem der
anderen unterscheiden kann. Selbst am frischen Priparate ist
dies mit Hiilfe guter Linsen mdglich. Sowohl in diesem, wie
an Deckglastrockenpriparaten kann man am Protoplasma dieser
Zellen keine Struktur wahrnehmen, vielmehr erscheint es voll-
kommen homogen. Dagegen hat es seine Affinitét zu neutralen
Farbstoffen bewahrt. Sonst haben die Blutelemente dieser Thiere
— os ist die weisse Maus, ein Nagethier, und zwei Raubthiere,
Katze und Hund — nichts Verwandtes. Man darf aus diesen
Befunden wohl den Schluss ziehen, dass die Granula kein
integrirender Bestandtheil des Cytoplasmas der Leukocyten sind
und dass ihr Fehlen die Fuunctionen der betreffenden Leukocyten
nicht in erheblichem Maasse modificirt.

Wie entstehen diese granulationslosen Zellen? Stammen
sie von granulirten Zellen ab oder sind auch ihre Mutterzellen
kornchenfrei? Nach Ehrlich muss man das Auftreten von
Grapulis im Protoplasma als einen Reifungsprozess betrachten,
als eine Alterserscheinung. Demnach erscheint es wenig an-
gebracht, die kérnchenfreien mehrkernigen Leukocyten der eben
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erwiihnten Thiere aus granulirten Vorsfufen abzuleiten. Aber
bereits Virchow sprach vor vielen Jahren die Ansicht aus,
dass die mehrkernigen Elemente des Blutes sich aus den ein-
kernigen entwickeln. = Ehrlich #dusserte sich spiter in gleichem
Sinne. Er-beschreibt Uebergangsformen von den Lymphocyten
zu den multinucleiren neutrophilen. Blutkérperchen, Zellen mit
einem Kerne, der nicht mehr rund ist, sondern sich eingebuchtet
hat, und in derem Protoplasma ganz spirliche neutrophile Korner
sichtbar sind. Bedenkt man, dass die mononucleiren Leuko-
cyten basophile Granula haben und dass basophile und neutro-
phile Granula in einer Zelle noch nie gesehen worden sind, so
muss man nothwendiger Weise zugeben, dass noch wichtige
Zwischenglieder, welche den Uebergang von movonucledren zu
polynucledren Zellen vermitteln, fehlen. Ein solcher Uebergang
kann nach den bisherigen Befunden nar gedacht werden durch
ein kornchenfreies Stadium hindurch. Nachdem die basophilen
Granula verschwunden sind, treten dann einzelne neutrophile
auf. Dieses kérnchenfreie Stadium ist bisher noch nicht be-
schrieben worden. Ich habe sowohl im menschlichen Blute wie
in dem der meisten von mir untersuchten Thiere hiufig solche
kornchenfreie Zellen gesehen, welche sich, da sie -einen einge-
buchteten Kern hatten, als Uebergangsformen erwiesen. Da nun
im normalen Blute Uebergangsformen mit neutrophilen Granula-
tionen selten sind, wihrend man ihrer viele im leukdmischen
Blute findet, so ist man wohl berechtigt, wenigstens einven Theil
derjenigen Formen, die bei Firbung mit basischen Farben keine
Granula zeigen, als wirklich kérnchenfrei anzusehen. Viel ein-
facher gestalten sich diese Verhiltnisse bei den Thieren mit
homogenen vielkernigen Leukocyten. Diejenigen Elemente mit
eingebuchtetem Kern, welche hier bei Firbung mit basischen
Farbstoffen keine Granula zeigen, sind sicher kdrnchenfrei. Auch
beim Kaninchenblut, welches amphophile multinucleire Leuko-
cyten hat, gentigt die Firbung mit basischen Farbstoffen, um
das Freisein mancher Uebergangsformen von Granulis zu er-
weisen. - Von ihnen bis zu den Zellen mit stark fragmentirten
Kernen findet man alle Uebergangsstufen. Wihrend, wie Farbun-
gen mit Saffranin, Methylenblan, Methylenblau-Eosin beweisen,
die grossen Lymphocyten eine zarte, zierliche Kernstruktur be-
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sitzen, zeigen die Zellen mit stark fragmentirten Kernen ein
chromatinreiches, plumpes Kerngeriist. Von diesen Kernen zu
den eingebuchteten der Uebergangsformen fithren wieder Zwischen-
stufen, nehmlich stark fragmentirte Kerne, die aber ein zartes
Gerlist besitzen und breiter sind als die viel schméleren Kerne
mit plumpem Chromatingeriist. Wenn man die von Israel und
Pappenheim fiir -die Kerne der rothen angegebenen Alters-
merkmale auch auf die Kerne der farblosen Blutkiérperchen an-
wenden darf, so hat man die Kerne mit plampem Chromatin-
gerlist als die &ltesten aufzufassen, eine Anschauung, die mit
unseren Anschauungen von der Histogenese der Leukocyten in
gutem Einklang steht. Uebrigens erscheinen bei der Leukocytose
eine grosse Zahl von vielkernigen Zellen mit grisseren blassen
Kernen im Blot, und im Knochenmark findet man fast nur
solche Gebilde, ausserst selten die chromatinreichen Kerne.

Wenn wirklich die Thatsache zu Recht besteht, dass die
vielkernigen aus den einkernigen durch allmithliche Metamor-
phose entstehen, so wandelt sich bei Hund, Katze und weisser
Maus ein granulirtes Protoplasma — das der einkernigen ba-
sophilen Elemente — in ein homogenes -— das der mehrkernigen
Leukocyten — um.

" Dieser Vorgang widerspricht den Theorien, welche Ehrlich
iiber die Granula aufgestellt hat. Das Auftreten derselben be-
zeichnet er als einen Reifungsprozess des Protoplasmas. Ein
Verschwinden von Granulis und ein wieder Homogenwerden des
Protoplasmas ist bisher npoch nicht beschrieben worden. Ein
physiologisches Paradigma hat dieser Prozess in der Verdauung
durch Phagocytose aufgenommener Partikelchen und vielleicht
in gewissen reparativen Prozessen, etwa dem Verschwinden der
bei der triilben Schwellung -entstandenen Eiweisskornchen, einem
Vorgange, tiber welchen die niheren Einzelheiten noch nicht
festgestellt sind. '

Leitet man aber die einzelnen Leukocytenformen, wie Ze-
noni'), von verschiedenen Stammformen ab, also die neutro-
philen polymorphkernigen von neutrophilen mononucledren des
Kunochenmarkes, so wiren diese Betrachtungen belanglos. Denn

1) Zenoni, Ueber die Abstammung der Leukocyten. Ziegler’s Bei-
- trige. Bd. XVL
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aus was fir Zellen die neutrophilen einkernigen, seien sie mit
Granulation wie beim Menschen, oder ohne Granulation wie beim
Hund, abzuleiten sind, ist nicht bekannt. Einige neue Gesichts-
punkte lassen sich aus unseren vergleichenden Untersuchungen
auch fiir die eosinophilen Zellen aufstellen. Wihrend Ehrlich
das Knochenmark und in gewissem Grade auch die Milz als
ihre Bildungsstitte ansieht, haben neuere Forscher, Miiller?),
Rieder®), Zappert®) die Ansicht aufgestellt, dass sie sich aus
den neutrophilen polynucleiren durch fortschreitende Meta-
morphose — Reifung — entwickeln. Die eosinophilen Zellen
des Knochenmarkes sollen ganz anderer Natur sein, als die des
Blutes. Jedoch ist nicht einzusehen, warum nicht durch allmih-
liche Metamorphose aus den eosinophilen Knochenmarkzellen
eosinophile Blutzellen entstehen sollen.. Von einigen Forschern
sind .neuerdings zwei Arten von Granulis in einer Zelle be-
schrieben worden. Engel und Rieder beschreiben derartige
iibrigens ganz vereinzelte Befunde. Dagegen hat Arnold im
Knochenmarke eosinophile und neutrophile Granula in denselben
Zellen nachgewiesen, ein Befund, der dafiir spricht, dass wir im
Marke den Bildungsort der eosinophilen Zellen zu suchen haben.
Die Kerne der eosinophilen Zellen sind im Blute des Menschen
hiafig denen der vielkernigen neutrophilen dhnlich, wenn man
auch recht oft unter ihmen blasse, zart strukturirte, wenig
fragmentirte, also wohl jiingere Formen antrifft. Bei vielen
Thieren haben indessen die eosinophilen Zellen Kerne, die mit
denen der tibrigen mehrkernigen absolut keine Aehnlichkeit
haben, so dass es ungereimt erscheint, aus letzteren die eosino-
philen durch einen Reifungsprozess ableiten zu wollen.

Diese erscheinen vermdge der Eigenschaften ihrer Kerne als
die jiingeren Zellen. So findet man beim Meerschweinchen in
den hier sehr zahlreichen eosinophilen Zellen durchgehends
grosse, blasse, hdufig nur ganz wenig eingebuchtete Kerne. Hoch
interessant ist aber das Vetrhalten der Keérne dieser Zellen beim

1) Miller, Ueber Mitosen an eosinophilen Zellen. Archiv fir experi-
mentelle Pathologie. 1892.

?) Rieder, Vorkommen und klinische Bedeutung der eosinophilen Zellen
im eirculirenden Blinte des Menschen. Minch. med. Wochenschr. 1891,

%) Zappert, Ueber eosinophile Zellen. Zeitschr. fiir klin. Med. Bd. 23.
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Pferd.” Wihrend die multinucleiiren dieses Thieres sich durch
eine ganz ungemein stark ausgeprigte Fragmentirang der Kerne
auszeichnen, findet man in den eosinophilen Zellen dieses Thieres
hinfig nur einen einzigen, runden Kern. Den gleichen Befund
machte ich, wenn auch nicht so biufig, beim Schwein. Diese
Thatsachen sprechen entschieden gegen eine Entstebung der
eosinophilen Leukocyten ans den anderen mehrkernigen in der
Blutbahn, und weisen auf das Knochenmark als ihre Bildungs-
stitte hin. Wahrend also das Erscheinen mononucledrer Eosino-
philer im stromenden Blute des Menschen als pathologisch be-
trachtet wird, gehort bei Pferd und Schwein dieser Vorgang zu
den physiologischen. - Wie so viele pathologischen Prozesse, hat
auch dieser, wenn auch bei einer anderen Species, sein physio-
logisches Paradigma. '

Am Schlusse meiner Ausfiithrungen angelangt, mochte ich
noch bemerken, dass das Verhiltniss der einzelnen Leunkocyten-
arten zu einander bei den einzelnen Species grossen Schwankun-
gen unterworfen ist, die ich leider nicht zahlenmaissig feststellen
konnte. Bei simmtlichen untersuchten Meerschweinchen fiel
mir der hohe Gehalt an eosinophilen Zellen auf. Beim Kanin-
chen, bei welchem ich an 5 Individuen genane Zihlungen einige
Wochen hindurch veranstaltete, fand ich constant einen Lympho-
cytengehalt, welcher dem an vielkernigen Elementen gleichkam
oder ihn sogar iiberstieg. Bei der weissen Maus war in allen
Priparaten von vielleicht 30 Jndividuen der Gehalt an Lympho-
cyten ein so auffallend grosser, dass Zibluogen nicht néthig
sind, um diesen Befund zu erhirten.

Man hat neuerdings versucht, die Immunitit, welche
manche Thiere gegen gewisse Bakterien besitzen, auf Alexine
zuriickzufithren, die ihrerseits aus dem Zerfall der Leukocyten
hervorgehen, bezw. ihren Stoffwechselprodukten angehdren. Bei
dem wechselnden Verhalten der einzelnen Species gegeniiber der
bakteriellen Infection muss man annehmen, dass die Leukocyten-
stoffe sehr verschiedener chemischer Constitution sind: In den
tinctoriellen Differenzen des Protoplasmas und der Granula be-
sitzen wir einen Ausdruck dieser chemischen Verschiedenheiten,
welche wir noch nicht qualitativ und guantitativ nachzuweisen
vermogen.

Archiv f. pathol. Anat. Bd. 149, Hie, 1. 4
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Die Frage, ob die Elemente des Blutes gewisse Ordanungs-
und Gattungscharaktere aufweisen, kann ich nach meinen bis-
herigen Erfahrungen noch nicht entscheiden. Das Blut der vier
von mir ootersuchten Nagethiere — Mauns, Kaninchen, Meer-
schweinchen, Ratte — zeigt gar keine verwandten Eigenschaften.
Eben so wenig das der anderen Thiere. Auffillig ist die Affinitiit
zur Aurantia bei zwei Raubthieren, Hund und Katze.

Meine Befunde zur Diagnose des thierischen Blutes aus
Flecken zu verwerthen, ist mir bisher noch nicht gelungen. Ich
habe noch nicht feststellen kénnen, in welchem Umfange und
unter welchen Bedingungen die Granula iiberhaupt erhalten
bleiben. Ausserdem bereitet es auch einige Schwierigkeiten,
aus Blutflecken Leukocyten in geniigender Zahl zu isoliren. Die
physiologische Kochsalzlosung scheint kein sehr geeignetes Auf-
l6sungsmittel fiir diese Zwecke zu sein. Meine Untersuchungen
in dieser Richtung setze ich augenblicklich noch fort.

Herrn Geheimrath Virchow spreche ich fir die Ueber-
lassung eines Arbeitsplatzes im Pathologischen Tnstitut meinen
verbindlichsten Dank aus. Desgleichen Herrn Prof. O. Israel
fir seine freundliche und stets bereitwillige Unterstiitzung bei
dieser Arbeit.

Erklarung der Abbildungen.
Tafel 1.
Die Bilder entstammen, mit Ausnahme der zwei Mastzellen, Triacidpriparaten ).

Fig. 1. Mensch. a eosinophile Zelle. b neutrophile Zelle.
Fig. 2. 8chaf. a eosinophile Zelle. b neutrophile Zelle.
Fig. 3. Ziege. a eosinophile Zelle. Die Granula stehen in Wirklichkeit

weiter auseinander, als die Figur es zeigt. b neutrophile Zelle.

Fig. 4. Rind. a ecosinophile Zelle. b neutrophile Zelle.

Fig. Schwein. a eosinophile Zelle. b neutrophile Zelle. ¢ einkerniger
Leukocyt in Mitose.

Fig. 6, Kaninchen. a eosinophile Zelle. b neutrophile Zelle.

Fig. 7. Meerschweinchen. a eosinophile Zelle. Die Granula sollten in
der Zeichnung dichter liegen. b indulinopbile Zelle.

Fig. 8. Ratte. a eosinophile Zelle mit Ringkern. b neutrophile Zelle,

' Die Granula sind viel zu gross.

b

') Das Triacid bezog ich von der Firma Griibler in Leipzig.
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Fig. 9. Weisse Maus. a eosinophile Zelle mit Ringkern. b neutrophile
Zelle mit homogenem Zellkorper.

Fig. 10. Hund. a aurantiophile Zelle. Die Granula sind etwas zu gross.
b neutrophile Zelle mit undeutlicher Protoplasmastruktur,

Fig. 11. Katze. a amphophile Zelle. Die Granula sollten etwas grosser sein.
b aurantiophile Zelle. ¢ neutrophile Zelle mit homogenem Zellkorper.

Fig. 12. Pferd. a eosinophile Zelle. b Zelle mit nadelférmigen Granulis.
Der Grundton dieser Zelle sollte violett sein. Die Granula sind
nicht mit der in der Zeichnung wiedergegebenen Deutlichkeit er-
kennbar. ¢ Mastzelle.

NB. Simmtliche Zellen sind nicht mit dem Zeichenapparat gezeichnet,
sondern aus freier Hand; in Folge dessen kinnen die Grdssenverhiltnisse
der Leukocyten nicht als typische gelten. Die Zellen aus dem menschlichen
Blute sind etwas zu gross gerathen, in Wirklichkeit aber doch grésser als
die aller von mir untersuchten Thiere zu denken.

IvV.

Ueber die Loslichkeitsverhiilinisse des Para-
caseins im kiinstlichen Magensafte.

(Aus dem chemischen Laboratorium des Pathologischen Instituts zu Berlin.)

Von Dr. med. W, Lindemann,
Agsistenten des Instituts fiir Allgem. Path, der Kais. Universitit Moskau.

Die Milch stellt ein so wichtiges Nahrungsmittel dar, dass
es leicht begreiflich ist, wenn die Frage tiber die Verdaulichkeit
derselben als eine hochinteressante, sowohl in praktischer, als
auch in theoretischer Hinsicht aufgefasst wird.

Diese Frage bezieht sich vor Allem auf die Verdauung der
Eiweissstoffe der Milch und speciell des Caseins, weil die anderen
Bestandtheile — das Fett und der Milehaucker — wenige Besonder-
heiten in dieser Hinsicht darbieten, von der etwas schlechteren
Resorbirbarkeit des Milchzuckers im Vergleiche mit der der Glu-
cose abgesehen.

Nun ist zwar die Frage der Caseinverdauung ziemlich duorch-
gearbeitet, aber fast alle Forscher haben das Casein sensu

4*





