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XIX. 

Ueber Granulaf i,rbm g lebender iiber- 
lebender Leukocyten 

v e i l  

Prof. Dr. Ju l ius  Arnold 
in Heidelberg. 

So verschieden die Ansichten fiber den Aufbau und die 
Zusammensetzung des Cytoplasmas der Zellen sind, das Vor- 
kommen kleiner kSrniger Gebilde wird yon den Meisten an- 
erkannt. Sehr bemerkenswerth ist in dieser Hinsicht die That~ 
saehe, dass sich diese mittelst verschiedener ~'Iethoden (Jodkali, 
Jodjodkali, Osmiums~ure, Chromsi4urel~isungen) isolirt darstelien 
lassen~). Andererseits muss als ffaglich zugegeben werden, welehe 
Bedeutung ihnen in morphologiseher und tunctioneller Beziehung 
zukommt; da die Plasmesomen bei der Isolirung als seharf 
begrenzte K6rner erscheinen, So ka~m man sie weder als optisehe, 
noch als wirkliche Querschnitte yon F'~den ansehem Ebenso 
wenig dfirfen sie fiir Erzeugnisse einer Quellung ausgegeben 
werden; viele derselben sind an Iebenden and iiberlebenden 
Zellen, some unter Verh'51tnissen naehweisbar, dutch welehe 
eine derartige Entstehungsweise ausgeschtossen ist. Ihr regei~ 
m~tssiges, ja in gewisssem Sinne gesetzm'~issiges Vorkommen 
in den Zellen, sowie ihre Beziehat~g zu wiehtiger~ Struetur- 
Elemen~en dieser - -  den F~den--:beweisen, dass es sieh am 
einen bedeutuugsvollen 8tructar-Bestandtheil handelt. In An- 
betraeht der Lagerung vieler dieser KSrner in F~den ist (lie 
Annahme, dass sie yon aussen aufgenommen women seien, un- 
wahrseheiMieh. 

~) J. A r n o l d ,  fiber die feinere Structur der h~moglobinlosen m~d 
h~moglobinhaltigen Knochenmarkszellen. Dieses Arehiv Bd. 114, 
!896~ zur Struetur und Arebiteetur de," Zelleu, Archly L mikroskop. 
Anatom. Bd. 5"2, [ - - I l i .  1898 und kritisehe Bemerkm~gen fiber 
F 1 e m m i n g ' s  ,,Fadengerfistd,ehre ~', anatom. Anzeiger~ Ed. VIIL 
1897/98. 
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Besonders schwierig ist die Beantwortung der Frage, ob 
diese Gebilde und welche derselben als pr~formirte Structur- 
Bestandtheile der Zeilen oder ]ediglich als kSrnige Ausscheidungs- 
Producte dieser aufgefasst werden mfissen, und ob eine Beziehnung 
zwischen den ersteren - -  den Plasmosomen - -  und den 
letzteren - - d e n  Granula - -  der Art besteht, dass Plasmosomen 
in GranuIa umgewandelt werden k6nnen. In dfesem Sfnne soil 
in den naehfolgenden Zeilen zwischen beiden untersehieden 
werden. 

Bei meinen Untersuchungen fiber aeidophile Granula der 
Knochenmarks-Zellen (a. a. O.) war mir sehon aufgefallen, dass 
sie bei der Isolirung mittelst der Jodkal~-Methode dutch Zwisehen- 
glieder verbunden sin& und dan Eindruck maehen, als ob sie 
in Fiiden eingebettet Miren. Ein solehes Verhalten wird nur 
dutch die Annahme verst/indlich, dass die eosinophilen Granula 
umgewandelte Plasmosomen sind. Von Seeretk6rnern, welche 
als Erzeugnisse einer einfaehen Ausseheidung des Cyteplasma 
zu deuten w~h'en, liess sich eine derartige Beziehung zu den 
F~den tier Zellensubstanz, und eine solehe Regelm~issigkeit in 
Bezug auf ihre ganze Anordnung nicht erwarten. 

Es lag nahe, ausser diesen morphologischen Thatsaehen 
funetionelle Anhaltspunkte nicht nur bei eosinophilen, sondern 
aueh bei anderen Zellformen zu gewinnen, and zu diesem Zwe&e 
Fiitterungs-Versuche mit Farbstoffen und anderen.Substanzen 
Eisen, Fett etc. - -  vorzunehmen. Aus dam gerhalten der 
Granula diesen gegenfiber durfte man fiber die Beziehung der 
Granula zu dam Plasmosomen in morphologischer und functioneller 
ttinsicht Aufsehliisse erhoffen. Zun/~ebst sell fiber Versuehs- 
reihen, welehe ieh mit Farbstoffen an lebenden und iiberlebenden 
leukocyt~ren Wanderzellen anstellte, beriehtet werden. 

Die Technik war eine sehr einfaehe. MSglichst dfinne 
Hollunder-Pl~ittchen 1) wurden in den Rficken-Lymphsack yon 
FrSschen eingesehoben und nach 6, 12 bis 48 Stunden entfernt. 
Will man den Vorgang der F'~rbung unmittelbar beobaebten, so 
hiingt man die Pl~ittchen an einem Deckglas auf, bedeck~ sie dann 
mit einem kleinen Kern des Farbstoffes in Substanz oder mit 
einem TrSpfchen tier FarbstofflSsung, und sehliesst die Kammer 

i) Zu beziehen dureh J un g, meebanisehe Werkstfitte in Heidelberg. 
Archiv L pathol. Anat. Bd. 157. Hit. 3. 29 
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mit gaselin ab. Bei anderen Versuchen habe ich die Piiittchen 
vet der Einfuhr in den Lympk~sack mit Farbstoffkhrnehen be- 
stSubt. Von den ~rerschiedenen Farbstoffen, welche in An~en(hmg 
kamea, seien hier Siiurefuehsin, P~ubin, Bordeaux, Phloxinroth, 
Eosin, Nigrosia, sowie Jodgrfin, Metylgdin, Safranin. Bismarck- 
braun, Cyanin, Neutralroth, Methylenblau, ein Gemisch beider 
gad Biondi's Dreifarben-Gemiseh genannt. Sehr inf~eressante and 
eonstante Ergebuisse erhiett ieh bei tier F/itterl~ng mit Neugrab 
rot, h and }fethvlenb]au. bezw. mig einem Gemenge beider. Be- 
z[iglieh der anderen Farbstoffe sei hier nut karz bemerkt, duss 
Eosin eine manehmal ziemlieh rasch eintretende, aber wieder 
"0~ersehwindende Tinetion der eosinophilen (}raau]a bedingg. Bei 
liingerem Verweilen solcher Plgttchen im Lymphsack kommen in 
vielen Lenkocyten ganz feiae rothe Granuta zum Vorschein, 
ebenso bei Fuchsia. Dutch Biondi's Dreifarben-Gemisch werden 
feine Granula violett geNrbt. 

u welche ich friiher mit Hollunder-P1~ittchen an- 
gestel|t habe, belehrtea reich, dass naeh 6~24stiindigem Ver- 
weilen ,der P|gttehen in den Lymphs~eken die Naschen mit 
zahtreichen Zellen geffillt sind, welche in Anbetracht der kurze~ 
Frier ais haematogene Wanderzelleu angesehen werden m/issen. 
Die Mehrzahl der ZeHen gehart zu den Formen mit polymorphen 
Kernenl neben diesen kommen aber aueh mononucle~ire Zellen 
yon weehselnder Grhsse vor. F~ittert mat~ solehe Pl'Xttchen in 
tier oben angegebenen Weise mit Nentralret, h in Substa~z eder 
in L5sung, so treten sehr bald in den gellen geffirbte Granule 
anti Bei ftfieh~iger Beobachtung erh~lt man teic'ht den Eindruck, 
als ob die Sranula erst mit beginnender Einwirkung des Farb- 
stoffes anftre~en: eine genauere Untersuehung der Pig~ttehen ]ehrt 
abet, dass dieselben schon ver dem Farbstoff-Zu.sa.g~ nachwei~bar 
aind, and aIs kleinere und grhssere Khrner, sow~e h?'a.iine Tr6pfeheu 
sieh darstellen. Die Zahl, Form, Grhsse uud Farben-Intensit~t 
der Granule [st eine sehr wechselnde. Manehe Zelle[t enthalten 
nur einzelne oder zahlreiche feine Oranula, die bald sehw~ieher, 
bald intensiver gef~rbt sin& In anderen finden sieh grhssere 
Grannla, melstens neben kleineren in weegselnder Zaht, sowie 

'~) J. Arnold, fiber Theilungsvorgiinge an Wunderzellen u. s. w. Arch. f. 
mikrosk. Anatomic. Bd. 30. 1887. 
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Uebergangs-Formen zwisehen beiden. Nieht selten kommen mehr 
oder weniger stark gefiirbte, tropfenartige Oebilde vor, welehe zu- 
weilen noeh Khrner in sieh einsehliessen, als ob sie aus einer 
Vereinigung und Vertt/issignng soleher hervorgegangen w//ren. 
Neben runden Formen trifft man mehr eekige oder st~ibehen- 
f6rmige; beziiglieh der letzteren muss man sieh vet tier Ver- 
we&slung mit kleinen gefgrbten Krysthllehen, welehe zuweilen 
im Innern der Zellen sieh bilden, h/item Aueh die Vertheilung 
der Granule ist eine sehr versehiedene. Oft sind es die peri- 
nuele~ren Zonen, in welehen die gefgrbten Granula zuerst auf- 
treten, andere Male erseheinen diese gleiehm'~ssig oder unregel- 
m~issig, seheinbar ohne jede Gesetzm/issigkeit, fiber den Zellk6rper 
ausgestreut. Im Anfang nimmt man eine diffuse F/irbung 
der Granule wahr, bei /~ingerer Versuehsdauer beginnen aber 
aueh die Zwisehenglieder sieh zu Nrben, es entstehen so ge- 
fgrbte F/Men, vereinzelt oder verzweigt oder in netzfhrmiger 
Anordnung; eine Verweehslung mit den oben erw~/hnten Krystall- 
formen ist, nament]ieh bei der Anwendung st~rkerer Ver- 
grhsserungen, zu vermeiden. Zwisehen intensiv geNrbtea Granula 
finden sieh meistens schw':ieher und gar nieht gef~irbte Khmer; 
die letzteren sind meistens viel kleiner, als die ersteren. 

Die Zellen: we]che gefhxbte Granule Nhren, vermggen sieh 
lebhaft zu bewegen; man kann an ihnen die versehiedenartigsten 
Form- und Ortsver/~nderungen wahrnehmen: Aetivit'~ts-Er- 
seheinungen, welehe erst naeh ]5ongerer Zeit and bei beginnendem 
Zerfa]l der ZeIlen verschwinden. Die Aus]houfer werden ein- 
gezogen oder abgesehnfirt, und es treten tropfenfhrmige hyaline 
se]tener k5rnige Gebilde an der Oberflhche der Ze]len auf; zuweilen 
konnte ich gefhrbte Granu]a an den abgeschnfirten PartikeIehen oder 
den Austritt geNrbter K6rner naehweisen. Ausser diesen am6boiden 
trifft man an den Zellen tanzende oder manehmal mehr stdimende 
Bewegungen der gef/irbten oder nieht gefiirbten K6rner; allerdings, 
wie mir Schien, immer erst dann, wenn es zu Ver~inderungen in 
den Zellen, insbesondere zu einem Verschwinden, vielleieht einer 
L6sung der Zwisehenglieder gekommen war. Das Studium dieser 
Zerfalls-Erscheinungen, als solehe sind sie doeh wohl aufzufassen, 
ist fiberhaupt sehr interessant. Nicht selte~ kann man gerade 
an solehen Zellen sieh am ehesten von tier Lagerung der Granule 

29* 
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i~ F~de~, und dem Uebergang gsfiirbter in nicht gefiirbte, grhsserer 
in kleinere and kleinste K6rner fiberzeugem Zu diesem Behuf em- 
pfiehlt, es sieh auel b die Pl'attehen kurze Zeit in 1Oproeentige 
Jodkalilhsung zu legen, die gef~irbtea and angefiirbten K&'ner 
treten dann deutlieher hervor. At~ch an Abklatseh-Pr~parate~ 
l~assen sich die Granula und deren Beziehung zu den F:~iden 
naehweisen. Nan streieht zu diesem Bettor die ttoltunaer-Platcehen, 
sobald sine deutliehe Fiirbung der Granula eine:etreten ist, auf 
Deekgl~isern ab, troeknet und deekt sis in Canada-Balsam ein. 

Ieh darf nieht vers{iumen, bsi dieser Ge[egenheit hervor- 
zaheben, dass, we~n man getroeknete Abklatseh-Prliparate yon 
Pt~ittehen herstel[t, bei welehen sine vitals F{itterung der Zelien 
mit Neutralroth nieht slattgefnnden hatte, eir~e nachtrggliche 
Fiirbung der Oranula mit diesem Farbstoff nieht za erreiehe~.. 
war. Ebensowenig konnte ieh solehe an Priiparaten naehweisen, 
welehe in Miil~er-Osmium oder Formol geMrteg and naeh der 

t Al.mann sehen Methods oder mit Methylenblan, Triaeid u. s. w. 
gefii.rbt wueden. 

Die eosinophilen Clranula fiirben sieh bei der vit.aien 
Fiitterung mit Neutralroth sehr frfihzeitig, abet versehieden 
intensiv; manehmal versehwindet die ro~he Fgrbung winder: 
ei~e solohe Entfi~rbung kommt iibrigsns a.ach bei anderea 
Granula vor. 

lira Anfang ist die Unterseheidung der eoshlophilen Granula 
yon den anderen leieht, spiiter kann such bei diesen die Grhsse, 
Zahl and ganze Anordaung derjenigeD bei den ersgeren iihnlieh 
werd an. 

Die Kerne der Leukoeytea f~rben siel~ gewhhnlieh erst 
aach ]i~ngerer Zeit, wenn die amhboiden Bewegungen aufgehhrg 
haben oder schwiieher werden. Einige MaIe habe ieh eine frtih- 
zeitige Fiirbang der Kerne beobaehtet, welshe abet gleiehzeitig 
mit, dem Auftreten perinuclehorer Granula wieder verschwand. 
Ob zwisshe~l diesea Vorgg.ngen irgend sin eausaler Zasammen- 
hang besteht oder nieht, wage ieh nieht zu entseheiden. 

Erwg[men will ieh noeh, dass man Zetten mi~ gefiirbten 
Granula such in Milz und Leber antrifft, wean die ttotlunder- 
Pliittehen vor dsr Einffihrung in den Lymphsaek mit etwas 
grhssersn Farbstoffmengen bestiiubt worden waren. Die Graaula 
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zeigen aucb hier verschiedese GrSsse; manchmal erscheinen sie 
mehr als kleinere und grSssere Kugeln. Nicht se]ten trifft man in 
den Zellen neben gef~irbten, ungefiirbte Granu]a. Auch einzelne 
der im Blur circulirenden Leukocyten enthalten kleinere und 
grSssere Granula, doch ist ihre Zah! eine geringe. Ob die 
Zellen mit gef/isbten Granula aus den b]utbildenden Organen 
st~mmen, oder ob die Granuia-F~rbung im kreisenden I31ut zu 
Stande gekommen ist, liisst sich nieht entscheiden. Setzt man 
frisch ge]assenem BIut ein TrSpfehen Kochsalz-NeutralrothlSsung 
hinzu, so treten zahlreiche Granula in den Leukoeytea auf. 

D~s Vorkommen yon Granul~ in rothen BlutkSrpern ist 
auch yon Anderen mebrfacb beobaehtet, ich verzichte desbalb 
auf eine Beschreibung derselben. 

Um fiber die Lage yon aussen aufgenommener, kgrniger 
Substanzen zu den Granula reich zu unterriehten, versenkte ich 
mit Tusehe impr~/gnirte Hollunder-Pl/ittehen in den Lymphsaek 
und setzte, naeh der Entfernung derse]ben aus dem letzteren, 
Neutralroth hinzu. Zahlreiche Zellen enthielten dann Tusche- 
kSrner und rothe Granula zugleich. Sehr h~iufig liess sich 
nachweisen, dass die TuschekSrner den Granula seitlich anlagen. 
Zuweilen schienen die ersteren in die letzteren eingesehlossen zu 
sein; in vielen F/~llen mag es sich dabei mn eine Ts 
durch seitlich gelagerte KSrner, welche yon eden oder uaten 
gesehen wurden, gehandelt haben. Andererseits mSehte ieh die 
MSgliehkeit des Einsehlusses yon TusehekSrnern, namentlieh in 
grSsseren, durch Confluenz mehrerer Granula entstandenen, tropfen- 
fSrmigea Gebilden nieht in Abrede stellen. 

Aus diesen Ver~ueben durfte der Schluss gezogen werden, 
dass Zellen, welche nach dem Typus der Phagocytose Tusche- 
kSrner aufgenommen haben, s ieh  auch noeh mit Neutralroth 
f~rben. So interessant dieses Ergebniss betreffs der Lagerung 
der TusehekSrner zu den Granula war, einen Schluss bezfiglieh 
des Einflusses der F/itterung der Zellen mit Neutralroth auf 
ihre pbagoeyt/~ren Eigenschahen /lessen diesetben nicht, zu. Ich 
~inderte die Versuche desshalb in der Weise ab, dass ieh die 
Granula erst f/irbte, und die Pl~/ttehen dann mit Tusehe-Aufreibung 
beschickte. Auch unter diesen Bedingungen erfolgte noeh eine 
Aufnahme yon Tasehek6rnern seitens der Zellen; es bewahrten 
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somit diesa auch unter sotchen Verhgltaissen ihre F-ahigkeit, 
nieht nur ihre am/Sboide Bewegungen auszuffihren, sondern aueh 
eine phagoeTtgre P~olle zu spMen. 

Entsprechende Versu~he mit Methylenblau ia Substanz u~d 
L6sung ergaben ghnliehe Resultate. Auch bei ihnen fanden 
sieh aah!reiehe Zdlen, welehe kleinere and gdissere, ve> 
sehieden intensiv b]au gef~rbte Granule in weehselnder ~Ienge 
und Vertheilung enthielten; wemx ic.h reich nieht irre, trat die 
Fgrbung etwas sp/iter, als bei Neutralroth auf. kmoeboide Be- 
wegungen konnten aueh an so!ehen, blaue Oranula fiihrenden 
Zel[en beobaehget warden, im knfang fehlt eine Kernf'arbung 
namentlieh an den sieh amoeboid bewegende,~ Zellen; sp~iter 
kommt eine solche mehr oder weniger deutlieh aura gorsehein i 
a~ den sessiten geHen tritt die FSrbung fl-fihar ~,uf. Bei i~angerer 
Einwirkung des Methylenblau maeht sieh eine diffuse FSirbung 
des Zelleibes bemerkbar. Es hubert solehe Zellea eine gewisse 
Xehnlichkeit mit ~'Iastzellen, doeh war i& nieht im Stande, eine 
gesetzmiissige und metaehromatisehe Granula.F~irbung an ihnen 
u~ehzuweisen. 

Besehi&t man Hollunder-Plgttchen, deren MaseheJ~ Wander- 
zellen enthalten, mit einem Gemenge yon Neutralroth and 
NethyIenblau in Substanz, so kommeu i~ den einen Zellen rot.he, 
% den anderen blaue, in wiederum a~deren rotl~e m~d b]aue 
Granule zum Vorschein. 

Hat man in den Lymphsaok Methyleablau ir~ Substanz dn- 
gef(ihrt: so ergeben sieh beziiglieh Leber und Milz dieselben 
Befande, wie bei Neutealroth-Versucheu, Im cireulirendeL~ P~lut 
lessen sieh blaue Orauula in rothen and weissea B!ut.kSrpem 
nachweisen. Die eosinophilen Zellen fiihren ~aeben ungefiirbten 
Ora~aula ir~teusiv blau gefiirbte Kgrner yon dersdben Or/Ssse und 
Form, wie die ersteren. 

Ueber die gersuche bei Kanineheu will ieh an dieser Stelle 
~aur kurz beriehten, weil die Ergebnisse 'ahnliche waren, and ich 
at~f des Veri~alten der ausgewanderten Zellen beam Warmbliiter 
bei anderen Gelegenheiten ausfiihrlieher zuriickkomme~ m u s s . -  
Unter die Pdiekenhaut werden Hollunder-Plgtgehen eingeschobea 
and naeh 6--24 8tuuden wieder entfernt. Die Ffitterung mit 
Neutralroth oder Methylenblau gesehah theils naeh der Heraus- 
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nahme theils ws ihres Verweilens im Unterhaut-Zellgewebe 
in der oben beschriebenen Weise. Vorausscbicken muss ich, 
dass in solchen Pl~ttchen zahlreiehe ,Zel]en mit aeidophiler 
Granulir~ng enthalten sind, wie die Untersuchung des Wund- 
secretes naeh den Ehrlieh'sehen Methoden lehrt. 

Nit Neutralroth f~rben sieh diese aeidophilen Granula bald 
sehwaeh, bald intensiv roth. Ausserdem finden sieh abet noch 
geffirbte Granula, welehe kleiuer, andere welehe grSsser sind, als 
die aeidophilen, neben ungefgrbten. In Folge der grossen Neigung 
dieser Zellen zum Zerfal], isoliren sieh die Granula sehr leicht, 
und man kann die Beziehu~g der gef/&bten zu den nicht ge- 
fiirbten KSrnern, sowie ihre Aneinanderreihung zu faden~ihnlichen 
Gebilden nachweisen. Ganz ~ihnliche Bilder ergaben sich bei 
der Anwendung yon Methylenblau. Auffallend ist bei dieser 
der Befund van ungefiirbten und gef~rbten freien KSrnern, welehe 
offenbar aus einem Zerfall der Zellen hervorgegangen sind; 
sp/iter tritt eine F/~rbung der Kerne und eine diffus blaue Tinetion 
des Zellenleibes auf, w~ihrend die Granula bei eintretendem Ab- 
sterben sieh zu entfgrben seheinen; iiberhaupt hSrt die F/irbung 
der Granula viel frfiher auf, als beim Froseh. 

Manebe rothe BlutkSrperchen sind intensiv oder sehw/ieher 
blau gef/irbt, die Mehrzahl derselben lb;sst jegliche F/~rbung ver- 
missen. 

Bei Methylenblau ist das Verhalten der Granula im Wesent- 
lichen dasselbe. I:lervorheben will icb, dass, entspreebend dem 
i'asehen Absterben, die Fg.rbung viel frfihzeitigersistirt, als beim 
Froseh. Bemerkenswerth 1st ferner der Befund yon zahlreichen 
treien, blauen Granula, welehe offenbar aus den Zellen stammen, 
zum Theft wohl dureh den Zerfall frei geworden sind. 

Ueber sogenannte vitale F~rbungen der Gewebe sind zahl- 
reiehe Untersuehungen namentlieh bei Pflanzen and niederen Thieren 
angestellt women. Die Mehrzahl der Forseher gelangte zu dem 
Ergebniss, dass eine F/~rbung tier Zellen erst eintritt, wean die- 
selben abzusterben beginnen. Demgegenfiber beriehtet Przsesmycki, 
dass bei niederen Thieren die Kerne wiihrend des normalen 
und eine 1/ingere Zeit fortdauernden Lebens sich f/irben, und dass die 
gefiirbten Kerne sieh theilen kSnnen. Auch b el hSheren Thieren 
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sind derartige Versnche in grSsserer Zah! aasgeffihrt wordeh~). 
Ich muss reich darauf beschr~inken, an dieser Stelle de@nigen 
Befuade zu gedenken, wel&e auf die Gra~mlirung der Leukoeyten 
sich beziehen. 

Seit g h r l i c h  auf die ~{ethylenblau-geaction der lebenden 
Nervensubstunz anfmerksam gemacht hat, wurde yon Vielen 
das Verhalten each anderer Gewebe gepr[ift. Sob on A r n s t e i n  ~) 
beobachtete an den Drfisenzellen des huftretea blauer Granule~ 
Bald daranf hat O. S c h u l t z e  ~) solche an verschiedenen Zellen, 
so z. B. an den rothen BlntkSrpern, wahrgenommen. Seiner 
Ansichtnach handelt es sich nichg um eine Farbstoff-Aufspeicherung, 
sondern nm eine F~rbung vorgebildeter Element~e. An geeigneten 
Stellea lessen sieh Ueberggnge yon gefiirbten zu ungefgrbten 
Granule und nach eingetretener Entf~rbtmg zurackbleibende 
Sgromata naehweisen, gr  betrachtet diese Granule a.ls mi~ den 

i) Bezfiglich der Litteratur verweise ieh auf fo!gende krbeiten: 
1) E h rlich~ zur biologischen Verwerthung des Nethylenblau, Biolog. 

Gentratbl. Bd. VII. 188~. 
~ E h r I [ r h, fiber Neu.tralroth, Allgem. - mediein. Centraizeittmg, 

t894, Nr. 2. 
a) Ehr l ieh  u. Lazarus ,  normale und pathelog, ttistologie des 

Blates~ N o t h  n a g e l ,  speeielle PathoIogie und Therapie, 
Bd. VIII, 1898. 

4? O. Sehulze ,  die vitale Methylenbl~u-Reaetion der Zeligranula 
Anatom. Anzeiger. Bd. IL I887. 

5) l )e iehmann,  mikrosk. Beitr. zar Lehre yen der Fettresorptien. 
Diesert. Breslau. 189t. 

~) 2I i t rophano w, fiber Zellen-Gramfl~tionen, Biolog. Gentraiblatt, 
Bd. IV. 1889. 

7) Kewalewsky~ ein Beitragzar Kenntniss clef Exeretionsergane~ 
daselbst; 

8) S~ ~fa~er, fiber die Wirkung der Farbstoffe violett B und 
Neutralroth, Sitzungsber. des deutsehen naturwissensehaftlich 
medieinisehe~ Vereias f. BShmen .Lotos" 189~, Nr~ 2. 

9) Ga lee t t i ,  gieherche sulla eolorabilita delle eellule vivente. Zeit- 
schrift f. wissensehaftl. Nikrosk. Bd. XI. 1894. 

t0) P r z e s m y e k i ,  fiber die intravitale P~irbung des Kerns u. s. w. 
BieL Gentralblatt Xu 1896. 

~) k r n s t ei n, die Neth'ylenblau-Fiirbung als his%logisehe ~[ethod% 
AnatQm. Anzeiger, Bd. II. i887. 

a) O. Sehulze,  1. e. 
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Altmann'schen Bioblasten identisch. Certes ~) sah an den 
Leukocyten nach Einwirkung yon Cyanin bei erhaltener Be- 
wegungsfiihigkeit eine schwache F/irbung auftreten. Mitro- 
phanow :) land Oranulationen in den rothen und weissen Blut- 
kSrpern, in den ]etzteren allerdings nut bei der Einfuhr grSsserer 
Mengen. Te iehmann  ~) nahm blaue Granula nut in den rothen, 
nicht in den weissen BlutkSrpern wahr. Er betrachtet die GranuIa 
nicht als Erzeugnisse bioplastischer Assimilation, sondern als ge- 
/iirbte Ausscheidungen in einem durch Methylenblau geseh~idigten 
Protoplasma. Sehr ei~gehend hat sich G a l e o t t i  ~) mit intra- 
vitaler F/~rbung der Gewebs-Elemente besch~ftigt. Er land bei 
Anwendung yon Methylenblau viele Leukocyten mit griin gefgrbten 
Kernen und blauen Granula yon verschiedener GrSsse, bei 
lange w'~hrender Injection dunkelblaue Granula yon wechselnder 
Form und GrSsse, welche er abet nicht als Theile des Cytoplasma, 
sondern als Farbstoff-Niederschlfige, oder nach dem Typus der 
Phagocytose aufgenommene Zellresiduen betrachtet. Er zieht aus 
seinen Beobachtungen den Schluss: Die lebenden Zellen sollen 
sich niemals vollsti/ndig fgrben, weil durch die ihnen zukommende 
Lebenskraft die Diffusion der Farbstoff-LSsungen verhindert werde. 
Es kSnnen sich einige Elemente im Innern der lebendea Zelle 
nnter gewissen Bedingungen fgrben, insbesondere solche, welche 
kein.en activen Theil an der Zellfunction haben. Sie sind ein- 
geschlossen in das Cytoplasms als Era'~hrungs-Substanz oder als 
Producte einer secretorischen Flfissigkeit, bestimmt ausgestossen 
zu werden. Galeot t i  stellt deshalb eine vitale Farbenreaction 

ira Sinne Ehrlich'sS), Schulze's  uad Mit rophanow's  in Ab- 
rede. Vielmehr sei die vollst~ndige Fiirbang eines anatomxsehen 
Elementes ein Zeichen des eingetretenen Todes. Die theilweise 
Fiirbung einer lebendea Zelle zeigt an, dass der gefiirbte Theil 
keinerlei Th~itigkeit besitze. 

Die ersten Mitteilungen fiber den Befund von Granula in 
~) C e r t e s ,  sur  an procdd(~ de coloration des infusoires et des gl~m~nts 

anatomiques pendan t  la vie. Zoolog. Anzeig. Bd. IV. 1881. er. 
Compt. rend. de la societd de biologie Bd. V. 1881. 

' )  3 H t r o p h a n o w ,  b. c. 
~) T e i c h m a n n ,  b. c. 
4) O a l e o t t i ,  b. c. 
s) E h r l i c h ,  1. e. 
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den Leukoeyten bei der vitalen Injectiou yon Neutra!roth maehte~ 
Ebrl ich un d Franz M{iller~). Der Erstere weist, in An- 
betracht des Befundes sehr feiner Granula im Cytoplasms nn~er 
solehen Bedingungen, darauf lain, dass es aieht gestattet sei, die 
Abwesenheit yon Granu]a, anznnehmen, wem~ die gewShnliehe 
Fiirbungs-Methode nicht sofort zum Ziele ftihre. We!ehe Meinung 
Ehrl ich /iber die biologisehe Bedeutung der Granula hat, uad 
welehe Stellung er den Bioblasten Al tmann 's  gegen/Jber ein- 
nimrat, wurde oben bereits erSrtert. Ich will desshalb nut 
uoch hervorheben, dass er die Leistungst'i~higkeit des Neutral- 
roths gegenfiber dem Methytenblau hetot~t~ Das letztere sei 
nicht einwandfrei, weil es bei lgngerer Versuchsdauer zum kuf- 
treten yon Niedersehlitgen komme; alas Neutrairoth habe eine 
maximale Verwandtsehaft za der Mehrzahl der Granu|a. Zu 
verwerthen seien nut solehe Bilder, bei deneu ausschliesslieh die 
C~ranula~ nieh~ aber Kern- und Zellensubstaaz gefgrb~ sind. 

Die Frage, ob lebende Zellen sieh fiirbeu kSnnen, ist, wie 
olSen angefiihrg wurde, yon den meisten Beobaehtern dahin 
beantwortet worden, dass dieselben wfi.hrend des Lebens sieh 
i~icht fgrben, vielmehr das Auftreten dner F'arbung den Beginn 
des Absterbens anzeige. Bei meinen Versaehe.n mit Neutralroth, 
Methytenblau uad Methylgr~n zeig~en die lebhaf~ sieh bewegenden 
Zellen gewShnlieh keinerlei diffuse F~irbung des Kerns .oder 
r Ieh habe zwar an maneheu Zellem deren Kerne 
gef~trbt waren, noeh Formveriinderangea wahrgenomrnen, die- 
~elben waren aber sehr tr~ige, und es ist sehr wahrscheinlieh, 
dass es absterbende Ze!len waren. Dassetbe gilt vielleieht 
yon jenen Zdlen, welehe bei difft~s gef~irbtem Cyr 
aoch sehr langsame Formvergmderungen vollzogen. Ob alle 
Zellen, deren Kern oder Cytoplasms diffus geNrbt erscheinen, 
wie dies namentlieh bei den sessitea Ze|len sehr hgufig der Falt 
ist, als abgestorben angesehen werden m/Jssen, fi~r die Beant- 
wortung dieser grage vermoehte ieh enisd:~eider~de Thatsaehen 
nieht aufzufinden. Die Erfahrungen an niederen Thierea sind auf 
unsere Objecte nieht ohne weiteres tibertragbar, doeh mahnen die 
~*on Przsesmyek i  an gefgrbten Kernen beebehteten Theilungs- 

:) Franz Mfiller, Ehrlich u. Lazarus b, c, 
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Vorgiinge, wenn sie auch nicht eindeutig sind, immerhin zur 
Vorsieht. 

Weseutlich anders liegt die Saehe bezfiglich der Granula; 
dass es sich bei der F~trbung derselben um vitale Vorg~nge 
handelt, kann in Anbetraaht der Befunde im Blat und an den 
Leukoeyten in den Hollunder-Pbittchen, der amoeboiden und 
phagoeyt~iren Eigensohaften derselben insbesondere, nieht be- 
zweifelt werden. Eine andere Frage ist die, in welcher Weise 
sie zu Stande kommen, und welehe Bedeutung ihnen beigelegt 
werden daft. 

Der schwerwiegendste Einwurf, welcher gegen die Ergebaisse 
der vitalen F~irbungsversuehe gemaeht werden kann und, wie. 
aus den obigen ~Mittheilungen hervorgeht, gemacht wurde, ist 
der, dass die vermeintliehen Gra~ula lediglieh in Folge der 
Eiawirkung des Farbstoffes intraeellul~ir ents~andene F~illungs- 
producte, oder yon aussen aurgenommene Farbstoff-Theilchen oder 
Partikelehen gef~rbter, zerfallener Zellenbestandtheile seien, 
welche nach dem Typus der Phagoeytose yon aussen auf- 
genommen wurden. In diesen [~illen h~itten allerdings die er- 
w~ihnten Befunde wenigstens ffir die oben angedeuteten Fragen. 
keiu oder nur ein untergeordnetes Interesse. ~ Man muss ein- 
r~umen, dass die Einwtirfe insofern eine gewisse Bereehtigung 
hubert, als die verschiedenen Phasen der F~irbung dureh un- 
mittelbare Beobaehtung bis jetzt nicht festgestellt wurden. 
Die oben geschilderten Versuche sind insofern besonders 
bedeutungsvoll, Ms bei denselben die Zust~nde der Zelle~ 
vet der Fgrbung und in allen Stadien derselben beobaehtet 
werden konnten. Es liess sieh naehweisen, dass die Granula  
schon vor der E inwi rkung  des Fa rbs to f fes  vorhanden  
sind, und in welcher  We i se  die allm':ihlieh in tens iver  
werdende Fgrbung derse lben  sieh vol lz ieht .  - -  Die 
Aanahme, dass diese Bilder dutch F~illung oder Aufnahme 
yon Farbstoff-Partikelehen naeh dem Typus der Phagoeytose zu 
Stande kommen, ist somit nieht haltbar. Ueberdies seheint es 
mir fraglich, ob Zellen, in deaen Fgllungs-Vorg~inge stattfinden, 
zu so lebhaften Bewegungen bef~higt sind, wie sie an den ge- 
fs Gr~aula f[ihrenden beobaehtet werden. Dass die gef/irbge~ 
Gebilde yon aussen eingetretene Partikelehen zerf~.llener Zellen 
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seien, ist schon mit R~cksieht auf ihre Form, namentlich abet 
Jn Anbetracht ihrer gegenseitigen Beziehung und reihenffirmigen 
Aneinandorlagerung unwahrscheinlieh. Dazu kommt, dass die 
gefiirbten Granula sehon 6 Stunden naeh der Eiawanderung der 
Zellen h~ die Hollunde>Masehen, ehe Zerfalls-grseheinungen 
tiberhaupt naehwdsbar sind, vorkommen. 

Wie oben angeffihrt wurde, besteht ein tiefgrdfender Oegen- 
satz betreffs der Deutung der sogenannten Gramfla zwisehen 
Ehrl ich und Al tmann.  Der grstere betraehtet diese nicht, 
wie der Letztere, als Struetur-gtemente der Zelle, sondern als 
8toffweehsel-Prodnete, ja er ist geneigt, die Altmann'sehen 
Granula a]s grzeugnisse dner Fii.llung aazusehen. Ber{ieksichtigt 
man, dass die Bedingungen, unter welchen die Granula yon den 
genannten Autoren zur Darstellung gebraeht wurden, sehr ver- 
sehieden sind, so erseheint die grSsste Vorsieht in der u 
werthung der gewonnenen Thatsaehen geboten. Dasselbe gilt 
yon den oben gesehilderten, in lebenden Zellen beobaehteten 
Granula. Dass an den gleiehen Objeeten m~ttdst der ghrli~;h- 
.schen nnd Altmann'sehe~ gethoden nut die eosinophilen 
Granula, nieht abet die anderen Formen darsteHbar rind, scheint 
mir eine sehr beaehtenswerthe Erfahru~g. Dessert ungeach~et 
wird man an ihrer Existenz und ihrer Bedeatung, dem Beriehteten 
zu Folge, nieht zweifeln diirfeD. 

Auf die Frage, ob die an den ]eukoeyt~iren Wander- 
zellen dureh vitale F~irbung darges*~elltet~ Gebilde als 
Struetur.-Elemente im Sinne k l t m a n n ' s ,  oder Stoffwechsel- 
produete (Ehrlieh)anzusehen sind, mSehte ieh erst dann nigher 
dngehen, wenn ieh fiber die in der EinMtung angedeuteten 
Versuehe uad anderweitigen Beobaehtungen beriehteg habe. Ieh 
will deshalb hier nur hervorheben, dass die Anordnung der 
KSrner, ihre gegense i t ige  Beziehung und Aneinander-  
reihung,  ihr Verha l tea  zu den Zwischeng l i edern  und 
ihre Lagerung in Fgden,  sowie des Befund yon Ueber-  
gangsformen gef'~rbter in ni eht gefiir:bte, yon grSsseren 
zn k le ineren  KSrnern dafiir sprieht ,  class es sich 
wen igs t ens  bei vielen derse lben  am Struelmr-Bestand-  
thei le  der Zellen handelt .  Auf der anderen 8eite muss 
beriieksiehtigt werden, dass nur ein Theil der Kfrner sieh fiirbt, 
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dass sie bez(iglich ihrer GrSsse sehr differiren, class sie zu 
gr5sseren Tropfen zusammenfiiessen und manche derselben aus 
der Zelle austreten. Aus diesen Griinden ist es mir nicht 
wahrscheinlich, dass wir berechtigt sind, die nach unseren jetzigen 
Tinctions-Methoden darstetlbaren KSrner als die einzigen 
,bioblastischen" g[emente der Zelle zu bezeichnen. D i e  
gx i s t enz  zah l r e i che r  n i c h t  gefgrbter  KSrner zwischen  
den gefiirbten wiirde bei e iner  so]chen k u f f a s s n n g  un- 
be r f i cks ich t ig t  bleiben.  Diese lbe  beweis t ,  dass die 
gef i / rbten Oranula nur e inen Thei l  der kSrnigen 
S t r u c t u r - g l e m e n t e  der Zel len  - -  der P ] a smosomea  - -  
da r s te l ]en ,  und zwar wahrsche in l i ch  solche~ welche 
berei ts  eine U m w a n d l u n g  e r f ah ren  haben. Uebrigens 
bemerkt schon Al tmann S. 120 ,,gs ist frag|ich, ob es mir 
geIungen ist, irge~dwo schon das 9rim~re Oranu]um in dner 
Ze]lengattung dutch Fuchsin darzustellen und ob nicht siimmtliche 
sichtbar gemachten fnchsinophilen Oranula bereits einem weiteren 
Wachsthums- uud Umwandlungsstadium angehSren". Dass vide 
Oranula die gleiche Anordnung in dem Cytoplasma darbieten, 
wie zwdfellose 8tructur-Bestandtheile clef Zelle, so insbesondere 
verschiedene gormen der acidophilen, wurde oben vielfach her- 
horvorgehoben. Es diirfte sich empfehlen, wie ich in tier Ein- 
]eitung vorgeschlagen habe, die k5rnigen 8 t r u c t u r - E ] e m e n t e  
als P l a s m o s o m e n ,  die k5rnigen S t o f f w e c h s e l p r o d u c t e  
als , ,Granula" zu bezeichnen. Eine solche gnterscheidung 
dfinkt mir um so mehr gebo~en, als es Plasmosome, n giebt, 
welche der Nutrition oder anderen Functionen dienen. Dass 
die Granula  durch U m w a n d l u n g  aus P lasmosomen 
hervorgehen  kSnnen, daf~r sind oben bedeutnngsvolle That- 
sachen beigebracht worden, und sollen deren noch mehrere bei- 
gebracht werden. Selbstverstiindlich soil damit nicht geleugnee 
werden, dass es ausser k6rnigen tropfenf6rmige und flfissige, zur 
knsscheidung, Aufspeicherung uv, d weiterer Umwandlung be- 
stimmte Stoffwechsel-Producte gibt. Ob und inwieweit diese 
durch Zusammenfliessen und AuflSsung kSrniger Oranula ent- 
stehen, darSber miissen wit von weiteren Untersuchungen Auf- 
schluss erwarten. 


