XIV.

Yon den gegenseitigen Beziehungen der
verschiedenen farblosen Blutzellen zu einander.
Von
Dr. A. Pappenheim, Kénigsberg i. Pr.

(Fortsetzung von Band 160, S.19.)

(Hierzu 2 Text-Abbildungen.)

I
Beziehungen der Lymphocyten zun den Granulocyten.

Selbstverstindlich muss zugegeben werden, dass bei ge-
wissen Degenerationen, zum Beispiel der Eiterung, die Granulo-
cyten ihre Kérnungen verlieren konnen; im Allgemeinen kann es
wohl als sicher gelten, dass physiologisch einst, in embryonalen
Epochen, die gekérnten Zellen aus urspriinglich kornchenfreien
hervorgegangen sein miissen, wenn schon im spiteren Leben die
einmal differenzirten Zellen ihre erworbenen Art-Merkmale streng
und constant zu bewahren scheinen. Fiir die hochst-differenzirte
specifische Granulation ist eine solche Enstehung aus kdrnchen-
freien Zellen ebenfalls mdglich, und hier durchaus wahrscheinlich
fiir die Pseudoeosinophilen, aber, wenigstens fiir neutrophile Zellen,
noch nicht sicher festgestellt; fiir die eosinophilen Markzellen
haben Hirschfeld und ich ihre Bildung aus grossen Lympho-
cyten nachgewiesen. Damit fillt H. F. Miillers Lehre, die
neuerdings wieder Klein') acceptirt, nach der die eosinophilen
Leukocyten des Menschen aus neutrophilen entstehen. Wenn
auch in einer Eosinophilen die jingsten Korner indulinophil durch
Wassergehalt®), oder infolge einer basophilen Quote amphophil
(nentrophil, basophil) wiren, so darf man doch nicht meinen,
dass die echten indnlinophilen Special-Zellen des Kaninchens
und Meerschweinchens Vorstufen der echten eosinophilen Universal-

1y Klein, Centralblatt f. Innere Medicin 1899.
%y Ebrlich, farbenanalyt. Unters. S. 14, 91, Animie I. S. 23.
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Zellen sind. Die eosinophilen Leukocyten schliesslich entstehen
durch fortgesetzte Mitosen aus den eosinophilen Markzellen, letztere
aber aus Grossen Lymphocyten (Mononucledren Leukocyten, lympho-
iden Markzellen).

Es diirften daher die granulationslosen, basophilen Lympho-
cyten als niedrigst stehende Gruppe der farblosen Zellen aufzu-
fassen sein. Sie sind die am wenigsten differencirten Elemente, welche
einer Variabilitdt nach den verschiedensten Richtungen hin fihig
sind. Scheinen sie doch nicht nur befihigt, eosinophile Substanz
in ihrem Leibe aufzuspeichern, sondern auch durch Hb-Production
eine Metaplasis zu Erythrocyten einzugehen, wie sie ja auch
wohl diejenigen Elemente sind, aus dem sich die Riesenzellen
bilden.

Fiir die Bildung eosinophiler Zellen aus Lymphocyten spricht
nicht nur der Befund spérlicher Granula an circumseripten Stellen
innerhalb des sonst noch ,hyalinen“ basophilen Zellleibes, sondern
auch der TUmstand, dass das iotergranulire Plasma der
eosinophilen Markzellen besophil ist, und bei Methylgriin-Pyronin-
Tinction die charakteristische Reaction der Lymphocyten giebt.
Auch Riesenzellen geben die gleiche Farb-Reaction, wie Lym-
phocyten.

Fiir die extravasculire Entstehung der Erythrocyten aus
Lymphoeyten?),alsofiir eine histiogene Entstehung des Blutes spriche
schliesslich nicht zum wenigsten die Thatsache, dass gerade
auch die jingsten von voroherein Hb-drmsten Erythocyten oft
die Eigenschaft der Polychromatophilie aufweisen, das heisst, neben
saueren zugleich auch noch basische Kernfarben (ausser Methylgriin)
aufnehmen. Dass ausserdem bei dieser Metamorphose der Lympho-
cyten auch noch eine Umlagerung des Chromatins im Zellkern, eine
Chromatokinese; angenommen werden muss, und dass man nicht mit

1) Dass das mikroskopische Bild eines Blutpriparats dazu verleitet, auf
Grund gewisser Aehnlichkeiten Beziehungen zwischen Lywphoceyten und
Erythrocyten anzunehmen, wird auch durch die bekannte, jetzt gliick-
licherweise wohl endgiiltig abgethane Lehre demonstrirt, nach welcher
umgekehrt aus kleinen pyknotischen Normocytenkernen nach ihrer., Aus-
stossung® Mikrolymphocyten werden sollten. Jedenfalls ist es oft schwer
zu entscheiden, ob kleine Lymphocyten oder junge Normocyten mit
schmalem Zellleib vorliegen.:
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Tornier®einfachein Eindringenvon Hbin das Lymphocyten-Plasma
von aussen her annehmen darf, ist selbstverstindlich. Die Ver-
schiedenartigkeit der Kernstructur in Lymphocyten und Erythro-
cyten ist bekannt, fiir thre Metaphase habe ich neuerdings durch
Uebergangsbilder an Knochenmarkzellen der Saugethiere Belege
beizubringen versucht. Es scheint also, dass hier bei den Siuge-
thieren mutatis mutandis ganz analoge Verhiltnisse obwalten, wie
bei den Amphibien, wo eine Entstehung rother Zellen aus farblosen
(Spindelzellen) so ziemlich fiir ausgemacht gilt. Typisch fiir
den Kern der Siugethier-Erythrocyten ist seine sternformige,
radidre ,Rad-Figur®), wihrend die Lymphocyten ein unregel-
missigeres, kleinmaschiges Kernnetz?®) fiihren. Bei wmanchen
Uebergangsformen ist es aus. dem Verhalten des Cytoplasma
schwer und fast unmdglich zu diagnosticiren, — zumal bel dem
Mangel eines feinen Reagens auf
Hb —, ob es sich um einen baso-
philen Lymphocyten oder um
einen polychromatophilen, Hb-
armen Erythrocyten handelt.
Zeigt der Kern die Radform, so
muss die Annahme eines Ery-
throcyten wohlalszuléssig gelten.
Statt der centrirten, runden Radkerne bei Siugethieren weisen nun
die linglichen Kerne der ovalen Amphibien-Blutzellen eine bilaterale,

1 Tornier: Inaugural-Dissertation, Breslau 1890.

% Dicke, gerade Balken, die mit breiten Fiisschen senkrecht an der Kern
wand ansetzen, dazwischen helle oxyphile Sectoren. Principiell den
gleichen Bau zeigen die Kerne der Megalocyten, nur dass ihre Fiden
zarter, chromatinirmer erscheinen und dass mehrere Etagen parallel
der Kernwand verlaufender querer Sehnenfidehen vorhanden sind.
(Vgl. Jinger: Deutsches Arch. f. kl. Medic. LXVII, 1900, Tafel VII,
Fig. 5). In Fillen von schwerer Anaemie erscheinen die Megalacyten-
Kerne oft stark verwischt, was wohl Folge von Quellung und Karyolyse
infolge des hydraemisohen Serums sein dirfte. (Da auch in ,freien
Erythrocyten-Kernen -oft oxyphile Kernliicken vorhanden sind, muss
es sich um Oxychromatin des Kernes, micht um durchschimmerndes
Cytoplasma bandeln.)

%) Enge oxyphile Karyolirin-Interstitien, die nicht so hell und scharf
conturirt, wie bei den Erythrocyten, sondern mebr durch die Kernfarbe
mit gefirbt, ,getdnt* erscheinen.
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entfernt feder- oder gritenférmige Anordnung der Chromatin-
fiden auf, indem die kiirzeren Seiten-Collateralen zweiter Ordoung
in der Mitte ineinem virtuellen longitudinalen Axialfadenzusammen-
zustossen scheinen, #hnlich wie die Nervenfaser eines Blattes von
Jelinger-Jelieber.  Diejenigen der sogenannten ,Spindelzellen®
nun, welche die gleichen Kern-Verhiltnisse') aufweisen, diirften
hier wohl als directe Vorstufen der Erythrocyten, beziehungsweise,
im Winter wenigstens, als noch Hb-freie Uebergangsformen zu
Erythrocyten angesehen werden, im Gegensatz zu anderen ,Spin-
delzellen®, welche unregelmiissige,innere Kern-Formation darbieten,
und mit Neumann als ,fusiforme Koochenmarks-Lymphocyten®
bezeichnet werden kénnten?®) Letztere sind Lowit’s Leukoblasten,
erstere aber Lowit’s Erythroblasten. Nach unserer Anschauung
sind dieses nicht zwei principiell differente und coordinirte Arten
farbloser Mutterzellen, die verschiedene Entwickelungs-Tendenz
zeigen, und ineinander nicht iibergehen, sondern letztere sind ein
Fortbildungs-Stadium der ersteren und einzigen Mutter-Zellen und
vermitteln den Uebergang vom Leukoblasten zum Erythrocyten.
Der Leukoblast geht in den Erythroblasten iber.

Einen weiteren Grund, in dem Lymphocyten die Vorstufe
der Erythrocyten zu sehen, bildet wohl die Thatsache, dass die
erythropoetische Function auch der Lymphdriisen in embryonalen
Perioden nachgewiesen zu sein scheint. (Saxer, Grinberg.)

1) Vgl. Neumann: Dieses Archiv 1896, CXXXXIII, Seite 242, Drubin:
Archir fiir Anatomie und Physiologie: physiologische Abtheilung,
SupplementbandIX, 1893, Acquisto: Molleschatt’s Untersuchungen,
XV, 1894, Giglio-Tos: Academia reale die Torino, 1898. Siehe
ferner auch L& wit: Wiener Sitzungsberichte, XCII, 1885, H. J. Miller,
ibid. XOVIII, 1889, Luzet: Archivs de physiol. norm. et pathol.
1891, Deckhuyzen: Verhandlungen der anatomischen Gesellschaft,
Wien 1892,

Ich habe jingst Gelegenheit gehabt, Blut- und Knochenmark eines im
hiesigen konigsberger Thiergarten verstorbenen Kamels zu unter-
suchen. Im Blut, das nur biconvexe ovale Erythrocytoden fihrte,
fiel der Mangel an Blutplittchen auf. Das Knochenmark fiihrte typisch
runde, kleine Lymphocyten neben farblosen Spindelzellen mit
stibchenférmigen Kernen. Die kernhaltigen Erythrocyten, sowohl die des
megalocytischen wie normocytischen Typus waren indess durchweg
rund mit runden Kernen.

g
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Ein Ueberbleibsel dieser Fihigkeit kionnte vielleicht in dem be-
kannten milzartigen Rothwerden der Lymphdriisen-Schnittfliche
an der Luft erblickt werden. Wenn Lymphocyten aber die Vor-
stafe der Erythrocyten sind, dann ist es verstindlich und noth-
wendig, dass in der vornehmsten Bildungsstitte der Erythrocyten,
im Knochenmark, ungekérnte Lymphocyten in geniigender Menge
gebildet werden. Eine Entstehung von Erythrocyten wenigstens
aus gekornten Zellen erscheint noch viel unwahrscheinlicher, und
das liberwiegende Fehlen, bezw. die grosse Seltenheit von Mitosen
rother Blutkorperchen im rothen Knochenmark des Erwachsenen
spricht sehr entschieden auch gegen die Bizzozerosche Lehre
von der homdoplastischen Neubildung und Vermehrung rother
Blutzellen nur ,von sich aus® durch Theilung. Hinzufiigen
mdchte ich nur, dass man auch bei Amphibien, ausser den
kleinen trachychromatischen Spindeln, welche sich zu den gewdhn-
lichen Erythrocyten mit dunkel - gefirbten Kernen umwandeln,
stets grossere Spindeln mit amblychromatischen Kernen findet,
welche im Friihling deutliche Ueberginge zu den von mir bei
diesen Thieren beschriebenen grossen megalocytoiden Erythrocyten
mit matt firbbaren Kernen aufweisen.

Bei den Urodelen iiberwiegt allerdings noch die homo-
plastische Vermehrung der Erythrocyten durch Mitosen. Sie
findet statt in der Milz und im Blat.

Bei den Anuren iiberwiegt die beteroplastische Vermehrung
aus fusiformen Lymphocyten. Sie findet statt im Knochenmark
und im Blut.

Beim embryonalen Siuger besteht Anfangs homoplastische
Vermehrung ini Blut, spiter in Milz und Knochenmark, spiter,
sowie beim erwachsenen Siuger, heteroplastische Vermehrung
im Mark.

Bei den Amphibien, sowie in friiheren embryonalen Epochen
der Sduger, entstehen aus ,grossen“ Lymphocyten (Spindeln)
Megalocyten, aus ,kleinen® Lymphocyten (Spindeln) Normocyten.
In spiteren Epochen der Blutbildung beim Siuger entstehen die
Megalocyten heteroplastisch aus Grossen Lymphocyten, die Nor-
mocyten homoplastisch durch fortgesetate Theilung aus Mega-
locyten.
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Eine andere Reihe von Forschern nimmt nun allerdings nicht
eine extravasculdre lymphocytogene, sondern eine Entstehung
der Erythrocyten aus Endothelien®) an. Eine Beziehung der
Erythrocyten zu Endothelzellen erkennt anch van der Stricht
an, wennschon er umgekehrt eine Umbildung von Erythro-
cyten zu Endothelien durch Mitose (also eine himatogene Ent-
stehung von Bindegewebszellen) annimmt, so dass gewissermaassen
die jungen Endothelien als durch Apaplasie entdifferenzirte Ery-
throcyten angesehen werden miissen®). Dass zwischen Erythro-
cyten und Endothelien nidhere Beziehungen angenommen werden,
erscheint aus verschiedenen Griinden durchaus begreiflich und
ist eigentlich auch kein essentieller Gegensatz zu unserer An-
nahme eine Erythro-Genese aus Lymphocyten. Da die allererste
Anlage von Gefassen und Blut gleichzeitig in den sogenannten
Blut-Inseln vor sich geht und daselbst anscheinend nur oder doch
itberwiegend rothe, im Gegensatz zu farblosen Blutkérperchen
gefunden werden, so ist eine Entstehung von Erythrocyten aus
Endothelien am naheliegendsten, falls man nicht annehmen will,
dass Erythrocyten und Endothelien, &hnlich wie Glia- und Ganglien-
Zellen, nur different entwickelte Formen einer urspriinglichen, vaso-
formativen Bildungszelle (Ranvier) sind. Es spriche unter
Anderem die Entstehung und die erste Anlage der Milz (Kraatz)
sowie der Befund von Brutstitten, bezw. ferner die heerdformige
Anordnung embryonaler Erythrocyten im Mesenterium ?) ebenfalls
dafiir, dass mesodermatische Serosa-Zellen sich mittelst indifferenter
Hireigewordener® von ihnen abstammender Mesenchym-Zellen zu
differencirten Hb-Bildungszellen umzoformen im Stande sind. In
Querschnitts-Praparaten embryonaler DBlutgefisse scheint man
dann speciell beim Vogel-Embryo einen continuirlichen Uebergang
von peripherischen, Hb-freien, linglichen Gefiss-Endothelien zu
Hb-fiihrenden, linglichen Zellen mit blassen, grossen structurirten
Kernen, und schliesslich zun den im Centrum des Gefiisses
liegenden reifen, Hb-reichen hyalinen rothen Vogelblut-Zellen mit

1 Bonnet: Eniwicklungsgeschichte der Haussingethiere. S. a. Schwink:
Morph. Jahrb. 1891; Sniechowsky: Inaug. Dissert. Dorpat 1892.

2) Vgl. Misso: Transf. des glob. ronges en leucocytes. Arch. Ital. de
biol , VIII, 1887.

%) Melisseno: Anat. Anz. 1899.
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kleineren, dunkelen, zum Theil pyknotischen Kernen vorzufinden,
nicht unihnlich dem Entwickelungsgange der Spermatiden aus
Spermatogonien in den Samenkanilchen.

Auch im postembryonalen Leben war sowohl bei Vigeln,
wie auch bei Reptilien und Amphibien, gemiss der {iberwiegend
linglichen Gestalt der Erythrocyten die Annahme wenigstens einer
theilweisen Ableitung dieser aus Endothelien sehr verlockend, und
so haben . auch viele Untersucher, wie z. B. Marquis, die
»Opindeln® direct fiir Endothel-Zellen der venésen Knochen-
marks-Capillaren erkldrt. Aber auch bei den Sdugern scheint
die Aonnahme einer urspriinglichen Entstehung der Erythrocyten
aus Endothelien ') nicht gar so absurd zu sein, da augenschein-
lich zwischen Endotbelien und Lymphocyten sehr viele gemein-
same Beriihrungspunkte bestehen diirften.

Was wenigstens die grossen Lymphocyten, speciell die
»theilungsréifen Keimcentrums-Zellen“ der Lymphknoten anbe-
trifft, so haben friher schon Ribbert und von Baumgarten
auf die grosse Aehnlichkeit derselben mit Endothelien aufmerk-
sam gemacht, und auch bei ihren Untersuchungen iiber die ent-
ziindlichen Wanderzellen haben Marchand’s Schiiler, Ham-
mert, von Binguner und besonders Goecke ebenfalss wieder-
holentlich die ausserordentlich schwere Unterscheidbarkeit der
grossen, blasskernigen, bldschenformigen, histiogenen Wander-
zellen von freien Abkémmlingen der Endothelien betont. Mar-
chand selbst aber, der frilher stets am strengsten unter post-
embryonalen Verhiltnissen eine definitive Trennung zwischen
hiimatogenen und histiogenen Wanderzellen verfochten, und jede
Confundirung beider, sowie einen etwaigen Uebergang von Exsudat-
zu Bildungszellen als unméglich in Abrede gestellt hat, erklirt
neuerdings*), dass er Ranvier’s adventitielle Klasmatocyten fiir
identisch mit den primdren Wanderzellen seines Schiilers
Saxer halte. Saxer ldsst aus seinen histiogenen Wanderzellen,
deren Aechnlichkeit' mit grossen lymphoiden Markzellen er ver-
schiedentlich betont, sowohl weisse, wie rothe Blutzellen hervor-

1) Gar viele Megalocyten im Blut von perniciéser Anamie, besonders von
etwas ovalen, erwecken oft den Eindruck Hb-fithrender Endothelzellen.

%) Marchand: Marburger Sitzungsberichte. August 1897, No. 6. Ders.
Verh. d. dentsch. Pathol. Ges. Sept. 1898, S. 63—81,



314

gehen. Marchand meint, dass aus den bindegewebigen, leuko-
cytoiden Klasmatocyten die grosskernigen, blischenférmigen, leuko-
cytiren Wanderzellen, die bei linger dauvernder Entziindung auf-
treten, (wohl identisch oder wenigstens morphologisch homolog
mit Ehrlich’s Grossen, blasskernigen, uninuclediren Leukocyten
und , Uebergangszellen® des Blutes) gebildet werden, aus denen
dann durch fortgesetzte Mitose kleine echte Blut-Lymphocyten
hervorgehen konnen. In wie weit diese bindegewebigen Adventitia-
Zellen Beziehungen haben zu Ranvier’s taches laiteuses,Ribberts
perithelialen préforimrten') Lymphocyten-Anhéufungen und auch
speciell zu den Malpighi’schen Lymphknétchen der Milz-Arterien,
ist bis in die letzten Einzelheiten noch nicht festgestellt. (Vergl.
hierzu: Lubarsch, deutsche medicinische Wochenschrift 1898,
Seite 540/641 sowie Borst, Ergebnisse der allgemeinen Pathologie
(Lubarsch-Ostertag) IV. Jahrgang, 1899 (8. 492-—511).

Nach den vorhandenen Beschreibungen und Abbildungen
(z. B. Jolly, Arch. de med. enp., X, 1898, Tafel 11) scheint mir
allerdings die dussere Aehnlichkeit der Clasmatocyten mit grossen
Lymphocyten auf den ersten Anblick keine allzu grosse sein; auf-
fillig ist aber jedenfalls, dass die grossen Lymphocyten ebenfalls
die Eigenschaft der spontanen Plasmoschise?) (Clasmatose) im
hohen Grade besitzen®).

1) Vielleicht bestiitigt es sich, dass allen mononucleiren Leukocyten, nicht
nur den gekdrnten, sowohl Contractilitit wie Locomobilitit zukommt.
Wenn auch die lymphocytoiden Zellen ehronischer productiver Ent-
zindung als Erzeugniss der Granulation der fixen bindegewebigen
Stromazellen trotz des Mangels der Mitosen bezw. der Ribbert’schen
Lymphome aufgefasst werden, so lasst sich doch das Auftreten grosser
mononucleirer lenkocytirer Wanderzellen durch Emigration leicht er-
kliren. Die Vermehrung der grossen Lymphocyten und Mononucleiiren
im Malariablut diirfte doch auch nur als active chemotactische Lympho-
cyten erklirlich sein. Dem ist hinzuzufiigen, dass man nicht nur im
Tonsilleneiter bei Angira, sondern in jedem Eiter iiberhaupt stets eine
ziemliche Menge nicht nur von kleinen, sondern auch von grossen
Lymphocyten findet, wie man sich mit der Methylgriin-Pyoninfarbung
iiberzeugen kann, und am besten alle Ueberginge zu grossen mononu-
clearen kdornchenfreien Leukocyten.

2) Vgl. Ebrlich, Animie, Seite 46—48.

3 Vgl iiber das Verbaltnis der lymphoiden Parenchym-Zellen zu den
bindegewebigen Reticulum- und Endothel-Zellen folgende Literatur:
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Schliesslich kann als weiteres Moment fiir die Aehnlichkeit

zwischen Endothelien und Lymphocyten, entdifferzenirten Binde-
gewebs- und Bildungszellen und indifferenten Mesenchym-Zellen,
bezw. indirect fiir die Abstammung der Erythrocyten aus Lympho-
cyten oder Endothel-Abkommlingen die Thatsache angefiihrt werden,
dass anch eine Abstammung nicht nur von Langhans’schen,sondern
auch von dchten Knochenmarks-Riesenzellen von verschiedenen

1. Ueber Entstehung der Lymphdriisen: Sertoli: Wiener Sitzungs-
berichte, 1866; Gulland: journ. of. pathol., 1894; Saxer: anatomische
Hefte, VI, 1896; Orth: Inaugural-Dissertation, Bonn, 1879; Chiewitz:
Archiv fiir Anatomie und Physiologie, 1880; Cornil: Théses de Bor-
deanx, 1890.

1a. Ueber Regeneration der Lymphdriisen: Grinberg: Inaugural-
Dissertation, Dorpat, 1891,

2. Ueber die Entstehung der Milz: Peremeschko: Wiener Sitzungs-
herichte, 1867; Kupffer: Minchener medic. Wochenschrift, XXXIV;
Maurer: morphologishhe Juhrbiicher, XVI, 1890; Laguesse: Théses
de Paris, 1890, journal d’anat. et phys., 1890, anatomischer Anzeiger,
1891; Kraatz: Inangural-Dissertation, Marburg, 1897; Woit: ana-
mische Hefte, 1897.

2a. Ueber Regeneration der Milz: Eliasberg: Inaugural-Dissertation,
Dorpat, 1893; Laudenbach: Dieses Arch.,, CXXXXI, 1885, physio-
logisches Centralblatt, IY, 1895, Arch. de physiol. 1895, VIII, No. 3.
Ceresole: Zieglers Beitrige X VII; Krebsbach:Inaugural-Dissertation,
Bonn, 1889; Tizzoni, Griffini, Foh.

3. Ueber Anlage und Entstehung des Knochenmarkes fehlen neuere
Untersuchungen; es wire doch sehr winschenswerth, sicher zu wissen,
ob die ,Markzellen® Derivate primirer Wanderzellen, Abkémmlinge der
Bindegewebszellen der granulirenden osteogenen Cambiumschicht des
Periosts bezw. Perichondriums, oder restirende freigewordens Knorpel-
zellen sind. .

3a. Ueber Regeneration des Knochenmarkes: Freiberg: Inaugural-
Dissertation, Dorpat, 1892; Haasler: Archiv fir klinische Chirurgie,
L, 1895; Ehrlich: Charit. annal. XIII; Geelmuyden: Dieses Archiv,
CV, 1886; Bajardi: Moleschotts Untersuchungen, XIII, 1883.

4. Ueber Entziindungen  von Lymphdriisen: Ribbert: Zieglers Bei-
rige, VI; Baumgarten: Zeitschrift fir klinische Medicin, IX;
Norrenberg: Inaugural-Dissertation, Bonn, 1888,

4a. Ueber Entziindung in der Milz: fehlt.

4b. Ueber Entziindung im Knochenmark: Timofejewsky: Central-
blatt fir allgemeine Pathologie, 1895; Marwedel: Zieglers Beitrige
XXII; Enderlen: Deutsche Zeitschr. f. Chirurg., I, IL

Archiv f. pathol. Anat. Bd. 160. Hft, 2. 22
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Autoren sowohl seitens der Lymphocyten (Pugliese) und lympho-
iden Markzellen (Arnold), als auch seitens der Reticulum-Endo-
thelien ') zugelassen wird.

Dass Arnold ebenfalls zwei Arten von Riesenzellen, solche
mit sich dunkel firbenden und solche mit sich heller firbenden
Kernen beschreibt, soll an dieser Stelle nur erwidhnt werden.

Ueber den eventuellen genetischen Connex der granulations-
losen basophilen Plasmazellen Unna’s und der Mastzellen stehen
vollig beweisende Untersuchungen noch aus, ebenso, wie iiber
das Verhiltniss dieser Zellen zu entziindlichen histiogenen Wander-
zellen bisher nicht viel mehr als Vermuthungen gedussert sind.
Es scheint, dass die Plasmazellen des Granulations-Gewebes sich
héchstens in der Grosse und im Volumen ihres Plasma etwas
von den Elementen der kleinzelligen Iunfiltration chronischer Ent-
ziindungen unterscheiden. Beide haben lymphocytiren Charakter
und dieersteren diirften nicht nur tinctoriell, sondern auch nach ihrem
“morphologischen Habitus Ehrlich’s sogenannten Grossen mononu-
clediren Leukocyten (also Abkémmlingen Grosser Lymphocyten)
naherstehen, wihrend letztere sich in jeder Hinsicht v6llig wie kleine
Lymphocyten verhalten. Marchand’s grosskernige leukocytire
Wanderzellen entsprechen Ehrlich’s blasskernigen ,Uebergangs-
zellen®, sind also noch weitere Entwickelungs-Stadien der Makro-
lymphocyten und ,Grossen mononucleiren Leukocyten“. Wir
haben also folgende granulationslose Zellen zu unterscheiden:

| . .
Abkémmlinge fixerStroma-{ . . | . kleinkernige In-
u. Reticulum-Zellen g;;ﬁ)da:f_ ] Plasma- E’liiﬂi‘;f& li%z filtrationszellen
(Klasmatocyten) zellen Granulations
des Bindegewebes. zellen Wanderzellen zellen
Parenchymzellen des Grosse | Grosse | Uebergangs- kleine
adenoiden Gewebes |Lympho-|mononu- zellen Lymphoceyten
cyten cledire
Leuko-
; cyten

1) Vgl. Brosch: Dieses Archiv, CXXXXIV; siehe ferner auch Werner:
Dieses Archiv, CVI; Stroebe: Zieglers Beitrige VII; Hess: Zieglers
Beitrige VII (siehe ferner fiber Lan ghans’sche Zellen auch Manasse:
Dieses Archiv, CXXXVI; Kostanitsch und Wulkow: arch. de med.
et d’anat. pathol. 1892).
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sich nach Marchand’s Beurtheilung der Klasmatocyten

und ihrer Derivate die Grenzen zwischen histiogenen und hiima-

togenen
spielen,

Amdbocyten, welche bei der Entziindung eine Rolle
wieder verwischt zu haben scheinen, diirften nach der

augenblicklichen Sachlage vielleicht folgende Maglichkeiten zulissig
erscheinen:

a)

b)

4

e)

f)

Emigration multinucledrer gekdrnter Leukocyten und
zwar sowohl der Mastzellen und Eosinophilen, als der
neutrophilen Specialzellen in das Gewebe.

Emigration uninucleirer Elemente, sowohl eosinophiler
und neutrophiler Myelocyten, als grosser uninucleérer
ungekdsrnter Leukocyten und Uebergangszellen, als auch
grosser Lymphocyten und selbst kleiner Lymphocyten.

Production basophil- und eosinophil-gekérnter Zellen im
Gewebe (bindegewebige Mast- und eosinophile Zellen),
welche frei locomobil, amdboid und multinucleir werden
kénnen. Diese histiogenen Zellen wiirden dann auch
durch Immigration in die Gefisse zu Blutzellen.

Production nicht granulirter, lymphocytoider Zellen im
Gewebe (Plasmazellen, leukocytoide Wanderzellen, Granu-
lationszellen).

Umwandlung hématogener einkerniger (basophiler,
eosinophiler, Mast-) Zellen in fixe, sessile entsprechende
Gewebszellen. Epithelioide Zellen, Fibroblasten, Spindel-
zellen. [Eosinophile Leukocyten zu sessilen a-Stromazellen,
Lymphocyten zu Plasmazellen und Endothelzellen.]

Unméglich erschien vielleicht nur die Production von
Special-Granulocyten im Gewebe, und die Umwandlung
selbst einkerniger Specialkérnerzellen zu entsprechenden
Gewebszellen. Sollten zwischen hiimatogenen und histio-
genen Leukocyten aber Unterschiede bestehen, so diirften
sie am sichersten in der Structur der Kerne gesucht werden.
Es wire festzustellen, ob bei Eosinophilen und basophil-
gekornten Bindegewebs- und Blutzellen dieselben Kern-
Differenzen vorliegen, wie bei Plasmazellen und Lympho-
cyten. -Dass die blosse Blasskernigkeit kein Unterschied der
Histogenitit ist, zeigen die mononucleiren Leukocyten.

22*
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Was speciell die Mastzellen anbetrifft, so vindiciren die
meisten Untersucher'), obwohl sie als Leukocyten im Binte
kreisen, ihnen eine bindegewebige Abstammung, die ja wohl
auch bei niederen Thieren (Knorpelfischen®)) fiir eosinophile
Zellen®) die alleinige sein dirfte. Nach meinen Erfahrungen
kommen im Blute und in der Milz von Frioschen Zellen vor,
die villig den grosskernigen, schmalleibigen Habitus kleiner
Lymphocyten haben, aber grobe, basophile, zum Theil meta-
chromatische Granula in ihrem schmalen Plasmaleibe fiihven, also
basophil-granulirte Pseudo-Lymphocyten, die man vielleicht fiir
Jugendformen von Mastzellen ansehen kann. Auch sonst scheinen
eosinophile und Mastzellen -gemeinschaftliche Beriihrungspunkte
zu haben (abgesehen von dem gleichen morphologischen Typus,
der sie bald als runde, bald als platte und spindelige Elemente
in die Erscheinung treten lasst, ond auf Grund dessen
ihnen Ehrlich anch zam Theil bindegewebige Abkunft zu-
erkennt [Ehrlich farben-analyt. Unters.,, Westphal, Schwarze].
So kénnen sich nicht nur eosinophile, sondern auch Mastzellen
(A. Neisser) im gonorrhoischen Secrete finden; nach Michaelis
und Unger wandern sowohl Eosinophile, wie Mastzellen bei
Lactostase in das Milchdrisengewebe ein; bei verschiedenen
Dermatosen und malignen Geschwiilsten sind beide Zellarten ver-

1) Vgl. Westphal ia Ehrlich’s Farben-analytischen Untersuchungen,
S, 30 u. 35, sowie Ehrlich ibidem, S. 4. — Sishe ferner fiber Plas-
mazellen auch Justi: Dies. Arch. CL., 1897; Marschalko: Archiv fir
Dermatologie und Syphilis, XXX, 1895; Hodara: anales de dermatol.
VI, 10; Krompecher: Zieglers Beitrage, XXIV, 1898; Joannovics:
Zeitschr, f, Heilk., XX, 1899; Herbert: Sitzungsbericht des- arztl.
Vereins Hamburg 4. Juli 1899, cit. nach Miinch. Med. Wochenschr.
1899, S. 1579.

2) Siawcillo: Annales de linstitat Pasteur IX. 5. 1896.

3 Ehrlich: Farben-analyt. Unters., 8. 13, 17, 20, 35. Wir haben da-
gegen bei hoheren Thieren eosinophile Zellen am zahireichsten im
Knochenmark (besonders bei Winterfréschen und nach Blut-Entziehungen),
dann in der Milz (Vigel) und Lympbdrisen (Lymphosarcom), relativ
am spirlichsten im fixen Bindegewebe. Im Gegensatz dazu sind die Gewebe
der Friihlingsfrosche sehr reich an Mastzellen, ‘deren Haupt-Bildungs-
statte sonst die Milz sein soll. Ehrlich farben-analyt. Unters., 8. 12,
39 u. 35.
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mehrt.') TUeber die Beziehungen zwischen Lymphocyten und
Eosinophilen haben wir, abgesehen davon, dass letztere aus den
ersteren ihren Ursprung nehmen, frither schon das hierher Gehirige
erwiahnt. (Milz-Exstirpation, Lymphosarcom u. s. w.)?)

Aus Voranstehendem hat sich ergeben, dass die Lympho-
cyten von allen Leukocyten-Classen als die am wenigsten diffe-
renzirten aufgefasst werden miissen; sie sind von gewissen frei
gewordenen, wanderungsfihigen Abkdmmlingen fixer, mesenchy-
matischer Stromazellen, von anaplastischen Granulations-Zellen
und embryonalen Bildungszellen kaum zu unterscheiden; zweitens

1) Vgl. Ehrlich: Animie, S. 111, 112,

) Erwabhnt muss werden, dass die von Marschalko a. a. 0., Krom-
pecher und Justi a. a. 0. beschriebenen und abgebildeten binde-
gewebigen, Endothelzellen oft sehr dhnlichen, endothelioiden Plasma-
zellen Unnas Kerne fihren, die niecht die unregelmissige Structur
der Lymphocytenkerne aufweisen, sondern doch schon eine héhere
Differenzirung, oder doch wenigstens die Tendenz zu einer solchen
erkennen lassen; sie gleichen ganz auffallend den excentriseh ge-
lagerten, kleineren, oft schon etwa pyknotischen regelmissig structurirten
Radkernen der aus Lymphocylen doch erst herausgebildeten Erythro-
cyten. Die lymphoiden Plasmazellen verhalten sich morphologisch etwa
wie Hb-freie altere Erythrocyten, oder: altere Erythroeyten gleichen
vollig in ihrem Habitus (dem oben geschilderten der Grossen momno-
nucleiren Leukocyten) den Plasma-Zellen, nur dass sie Hb fibren.
Eine Entstehung von Erythrocyten im Bindegewebe aus-histiogenen
Plasmazellen kommt wohl nicht vor. Hb wird nur in den hima-
poetisehen Organen aus bestimmten Parenchymzellen gebildet. Im Binde-
gewebe wird nur eine'Art von abortiven Hb in Form eosinophiler Granula-
tionen (aus Plasma-Zellen?) producirt. (Wie die eosinophile Substanz
dem Hb, so scheint die Mastzellen-Kérnung dem Amyloid nabe zu
stehen.] Die Kerne der Grossen Mononueleiren sind ausserdem anch
wohl chromatinarm, matt firbbar, amblychromatisch, wibrend die der
"Plasmazellen, ahnlich dem der kleinen Lymphocyten dunkel und trachy-
chromatisch erscheinen. Indessen stammen die von den genannten
Autoren beschriebenen und gezeichneten Zellen aus Schnittpraparaten,
wihrend ich meine Lymphocyten und Erythrocyten bauptséchlich an
Deckglas-Praparaten studirte, obwohl nenere Autoren, wie Masslow
(Arehiv f. mikr. Anat. X. I 1891) und Maximow (Arch. f. Anat.
und Physiol. Anat. Abth. 1898) im ‘Stande waren, meine Kernrider
aueh in Schnitten nachzuweisen. Vergl. auch die Abbildungen zu
den Schnittpriparaten in meiner Doctor-Arbeit. Berlin 1895.
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besitzen sie eine ausserordentliche Wandelbarkeit nach ver-
schiedenen Richtungen hin, wie denn ja auch die entdifferen-
zirten Bildungszellen der verschiedensten Arten von Binde-
gewebs-Zellen, ihrem gleichméssigen embryonalen und indifferenten
Habitus nach, sich so gut wie véllig homolog verhalten, und sich
trotzdem in verschiedener Richtung zu verschieden differencirten
Zellen des Mesenchyms, wie Fibroblasten, Osteoblasten, (granu-
lirende Periostzellen) u. s. w. umzubilden vermdgen.

Wenngleich aber schon zu embryonalen Zeiten die Erythro-
cyten als Abkémmlinge histiogener Klasmatocyten und Wander-
zellen anzusehen sind, so scheint im spateren Leben Hb doch
nur von in ganz bestimmten pridestinirten und specificirten Or-
ganen angehduften Lymphocyten, ja schliesslich nicht einmal
mehr von denen der Milz- und Lymphdriisen gebildet zn werden;
dass aber gar beliebige Granulations-Zellen eines entziindeten
oder regenerirenden Bindegewebes (Plasmom) sich zu Erythrocyten
umbildeten, diirfte véllig ausgeschlossen sein.

Es ist also zwar nicht im Sinne Uskow’s der Lymphocyt
die Jugendform des Leukocyten, wohl aber sind die Lympho-
cyten in ihrer Art-Einheit die primitivsten von allen Parenchym-
Zellen der lymphoiden Organe.

Nun haben wir nach unseren Ausfiihrungen im Theile II
Ursache, in den amblychromatischen Zellen, im Gegensatze zu
den trachychromatischen, ihrerseits wieder die tieferstehenden
zu sehen. Dem entsprechend wiren also danu die Protolympho-
cyten nicht nur tiefer stehend, als die kleinen Metalymphocyten,
sondern iiberhaupt die allerprimitivsten simmtlicher Parenchym-
Zellen der reticuliren Gewebsformationen. Unter letzteren aber
sprechen wir wiederum den karyosphirischen Individuen die
Rolle ~der Urform simmtlicher anderer lymphoiden oder
adenoiden Zell-Elemente iiberhaupt zu. Aus ihnen entsteht der
karyolobische, grosse Lymphocyt durch Aenderung der #usseren
Kernform und Zunahme des Cytoplasma homoplastisch auf dem
Wege der directen cytogenetischen Alterung, aus ihnen der
kleine karyosphirische Lymphocyt in der oben beschriebenen
Weise homoplastisch auf dem Wege der fortgesetaten Zellver-
mehrung und Zellverjiingung durch indirecte Theilung; aus
ihnen ferner, durch Differenzirung des Plasma und innere Chro-
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matokinese des Nuclein, hetoroplastisch der amblychromatische
Erythrocyt oder die amblychromatische Eosinophile, welche beide
wieder ihrerseits durch fussere Einbuchtung oder innere Chro-
matin-Verdichtung des Kernes altern oder sich auf dem Wege der
fortschreitenden Karyokinese allmihlich zu trachychromatischen
Normocyten oder eosinophilen Leukocyten umbilden. Es ver-
halten sich Megalocyt und eosinophile Markzelle zum Normocyt und
zum eosinophilen Leukocyten wie Grosser Lymphocyt zum kleinen
Lymphoeyt. Oder mit anderen Worten: es entspricht der am-
blychromatische Megalocyt und die amblychromatische Eosino-
phile dem amblychromatischen grossen Lymphocyten, der trachy-
chromatische Normocyt und die trachychromatische Eosinophile dem
trachychromatischen kleinen Lymphocyten; in engerem, directem
genetischen Connex unter einander aber stehen, wenigstens beim
Sduger, wohl nur die ersteren, amblychromatischen Zellformen.

Jedenfalls aber sind es die basophilen, karyosphi-
rischen, granulationslosen, schmalleibigen Makro-
lymphocyten (Lymphoiden Markzellen, theilungsreifen Keim-
centrams-Zellen), welche, Myelocytoplasten und Megalocytoplasten
in Personal-Union, als die eigentlichen ,Himatogonien® zu
bezeichnen sind.

Beifolgendes Schema mége die Descendenz der Himato-
gonien veranschaulichen.

Wir wollen jetzt noch kurz die Frage erortern, wie wir es
uns vorzustellen haben, dass aus einem karyosphérischen grossen
Lymphocyten je nachdem, entweder ein karyolobischer grosser
Lymphocyt oder ein Megalocyt, beziehungsweise eine eosino-
phile Markzelle wird.

Ueber die Umwandlung des grossen Lymphocyten zum
kleinen Lymphocyten haben wir schon im Theile II. verhandelt.
Schon bei jener Gelegenheit haben wir hervorgehoben, dass die
Karyokinese selbst durch ihren Ablauf noch keine Tochterzellen
von héherer Organisation, als die Mutterzelle war, hervorbringt.
Durch Mitose eines Makrolymphocyten entstehen nicht direct
awei Mikrolymphocyten oder gar zwei Erythrocyten, sondern
wieder zwei Makrolymphocyten, von. denen jedoch dann der
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Megalocyt Macrolymphocyt a Myelocyt

¥

Normocyt Microlymphocyt a Leukocyt

eine oder beide sich im weiteren Zellleben hher differenziren kann.
Also erst durch specifische Selbstbethitigung, das heisst, durch
die Erwerbung von neuen Eigenschaften zu dem tiberkommenen
Material, und durch hohere Ausbildung desselben, unter noth-
gedrungener Anpassung an etwaige veriinderte Lebensbedingungen
und héhere Anforderungen, vermag die Tochterzelle diese Meta-
morphose einzuogehen. Ist bei stirkerem oder neuerem Reiz kein
vererbtes Material mit entsprechender specifischer Energie da,



323

welches weiter ausgebildet werden kann, so kann die Tochterzelle
sich nicht accomodativ transformiren und muss unter Umstinden
zu Grunde gehen. Jedenfalls wird durch den Act der Karyo-
kinese keine hohere Diflerencirung, sondern im Gegentheil zu-
vorderst eine Art Entdifferencirung und ein Riickschlag in em-
bryonale Verhiiltnisse zu Wege gebracht, da ja die entstandenen
Tochterzellen hochst indifferenten Charakter tragen. Ist  die
Karyokinese also cytogenetisch im Zellleben des Individuum
etwas Progressives, so ist sie, descriptiv histiologisch betrachtet,
eigentlich etwas Regressives. Wenn demnach nun, um zu un-
serem Problem zuriickzukehren, von zwei . Tochterzellen eines
grossen Lymphocyten die eine nur homoplastisch zum karyolobi-
schen Lymphocyten altert, die andere dagegen eine Metaplasie
zu einem rothen Megalocyten eingeht, so muss, vorausgesetzt,
dass letztere unter dazu néthigende adaequate, dussere Lebens-
bedingusgen und integrirende formative Reize gelangt ist, ihr
eine derartige constitutionelle Pridisposition zu Theil geworden
sein, dass sie befiihigt ist, sich diesen formativen Reizen zu acco-
modiren und entsprechend auf dieselben zu reagiren. Die héhere
Entwickelung kann also auf dem Wege der Epigenese nur dann
statthaben, wenn ein vererbtes Gut da ist, mit dem gewuchert
werden kann. Somit ist auch die heteroplastische Differencirung
einer Art in eine andere mit anderem Art-Character doch keine
solche, bei der die von den Vorfahren her determinirten Grenzen
iiberschritten werden, da ja der Keim zu dieser Variabilitit
potentiell doch auch schon in den Vorfahren vorhanden war, und
nur wegen des Fehlens der dazu ndthigen Reize nicht zur Ent
faltung gelangt ist.

Wir nehmen also an, dass die vererbten Idioplasten zweier
Tochterzellen, welche bei beiden in gleicher Zahl vorhanden
sind, bei beiden eine ungleiche, verschiedene Ausbildung er-
fahren, indem in der einen Tochterzelle besonders die einen auf
Kosten anderer, in der anderen die anderen vorwiegend oder
allein ansgebildet werden, wiihrend die nicht ausgebildeten durch
Inactivitits-Atrophie verkiimmern.

Somit bleiben wir durchaus auf dem Boden der #qualen
Theilung und brauchen, bei Anerkennung der vitalen Fihigkeiten
der Zellen zur selbststindigen Entwickelung, nicht anzn-
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nehmen, dass bei der Theilung von den selbstverstindlich eben-
falls halbirten Idioplasten der Mutterzellen die eine Tochterzelle
nur den einen ganzen, jetzt zweigetheilten, die andere nur den
anderen specifischen Idioplasten erhilt.

Bei den bis jetat bekannten Metaplasien handelt es sich
zumeist nur um hohere Differencirungen; Beispiele fiir mitotische
Metamorphose einer Zellart in eine minder hoch stehende, soweit
letztere nicht nur ein indifferentes Uebergangs-Stadium, sondern
eine dauernd weiter bestehende Art bilden sollen, diirften unter
physiologischen Verhiltnissen kaum bekanut') sein, und deshalb
diirfte anch die von van der Stricht angenommene Deutung
seiner Bilder als Entstehung Hb-freier Endothelien aus Ery-
throcyten durch Theilung der letzteren abzulehnen sein, als ein
solcher Riickschlag unter Aufgabe des sicher doch einmal er-
worbenen Vermdgens der Hb-Bildung.

XYV.

Zur histologischen Differential-Diagnose
der siurefesten Bakterien aus der Tuberculose-
Gruppe.

(Aus der Untersuchungs-Station f. d. II. bayr. Armee-Corps am Garnison-
Lazareth Wiirzburg.)
Von
Dr. Georg Mayer, Assistenzarzt.
(Hierzu Tafel V.)

Die im Laufe der letzten 4 Jahre geschilderten, durch
Siure- und Alkohol-feste, den Tuberkelbacillen #huliche Bakte-
rien im thierischen Organismus gesetzten Verfinderungen sind
von verschiedenen Autoren in nicht {bereinstimmender Weise

1) Abzusehen ist natiirlich von den Substitutionen der Gewebe durch
minderwerthige (Markgewebe in lymphoadenoides) und den De-
generationen der Zellen.



