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Y.
Die Aleuronat-Pleuritis des Kaninchens.

Ein- experimenteller Beitrag zur Kenntniss der Leukocyten in Exsudaten.
Von

Dr. Hermann Coenen,

z. Z. Volontér-Assistenten am Pathologischen Institut zu Berlin.
(Hierzu Taf. II und eine Text-Abbildung.)

So eingehend sich die histologische Forschung, namentlich
auch in ihrem klinischen Zweige, der Blutuntersuchung, mit den
verschiedenen Formen der Leukocyten beschiftigt hat, so sehr
bedarf diese iiberaus verbreitete Zellengruppe noch der weiteren
Untersuchung. Weder ihre Abstammung im Laufe der reguldren
Entwickelung des Individuums, noch ihre Herkunft bei vielen
pathologischen Processen sind genugsam aufgeklart. Auch ihr
morphologischer Bau ist nicht mit derjenigen Genauigkeit be-
kannt, welche hinsichtlich der in fortwihrender Entwickelung
begriffenen Zelltheorien wiinschenswerth wire, geschweige denn
ihre chemischen Eigenschaften.

An allen  Fortschritten, welche die Zellenlehre gemacht,
haben auch die Leukocyten theilgenommen. Auch ihnen ist die
grosse Férderung zu gute gekommen, welche die Einsicht in den
Bau der Zellen durch die' Darstellung von Fiden und Kérnern,
vornehmlich in Zellkérpern, erfahren hat, und wie auf Grund
der Arbeiten von Fromann und Flemming die Mitomlehre sich
aufbaute, so hat die tinctorielle Darstellung bestimmt charak-
terisirter Kérner im Leibe der Zelle, die von Ehrlich®*®
fiir klinische Zwecke am Deckglas-Trockenpraparate ausgebildet
und durch spitere Untersucher auch in Schnitten erreicht wurde,
neue Merkmale in die differentielle Diagnostik der in Betracht
kommenden Zellformen eingefiihrt,

Voo grosser Bedeutung, auch fiir Fragen der Pathologie, ist
die Darstellong der nach ihrem Entdecker als Altmann’sche
Granula bezeichneten distincten Zellkorner. Sie wird weder
durch die von ihrem Autor aufgestellten, fast allseitig abgelehnten
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Theorien, noch durch den Umstand gemindert, dass sich neuer-
dings, besonders durchdie umfassenden UntersuchungenFischer’s'!
hervorgerufen, ein gewisses Misstranen gegen Zellgranula im All-
gemeinen zeigt, nachdem es fiir einen Theil derselben allerdings
wahrscheinlich geworden ist, dass sie nicht priformirt, sondern
darch die angewendeten Fixationsmittel aus dem Zellsaft gefallt
werden.

Es hiesse, das Kind mit dem Bade ausschiitten, wollte man
die Darstellung der Zellgranula auns diesem Grunde iberhaupt
von der Hand weisen. Im Gegentheil, selbst die nicht prae-
iexistirenden Granula beanspruchen einen sicheren diagnostischen
Werth, sobald sie als Ergebniss ganz bestimmter Einwirkungen
(Fixation und Firbung) jeder Zeit in gleicher Weise artificiell
hervorgerufen werden kénnen.
~ Allerdings macht sich in Hinsicht auf die tinctorielle Be-
handlung dieser Zellbestandtheile als ein schwerwiegender Uebel-
stand die noch immer bemerkbare Vernachlissigung der Unter-
sachung in frischem Zustande geltend. Gerade erst bei dem
Vergleiche mit dem urspriinglichen Verhalten der Objecte ge-
winnen alle diese Untersuchungen, und zwar um so mehr, je mehr
Granula-Arten tinctorlell nachweisbar werden, Deshalb wurde bei
der folgenden Untersuchung besonderes Gewicht gelegt auf die
Beobachtung der Exsudatzellen in lebendem Zustaade
mittels der erwidrmten feuchten Kammer und nachfolgender
Fixation und. Firbung der Objecte nach mehrfachen
Methoden.

.Bei der grossen Bedeutung, welche der Wahl des Unter-
sachungsmaterials fiir jede Arbeit zukommt, ist die Priifung eines
jeden sich nen darbietenden Objectes von Wichtigkeit, und so
bot die Aleuronat-Pleuritis des Kaninchens einen durch
mannigfache Vorziige aunsgezeichneten Weg zur Erlangung des
difficilen Materials, dessen Empfindlichkeit gegen &#ussere Ein-
wirkungen sonst nicht immer mit der erforderlichen Strenge beriick-
sichtigt wird. Buchner®,® beobachtete, dass sterilisirte Emul-
Sionen der verschiedensten Bakterien Leukocyten anlocken. Er wies
nach, dass diese sogenannte chemotactische Wirkaung auf der
Anwesenheit von Alkali-Protéinen beruhe, und dass sie auch
den aus anderen Pflanzenzellen nach dem gleichen Verfahren ge-
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wonnenen Protéinen (z. B. dem Weizenkleber) in gleicher Weise
zukomme.

Die durch Aleuronat-Injection an der Pleura hervorgerufene
Reaction. liefert nicht nur ein ausreichendes steriles Leukocyten-
Exsudat fiir die Untersuchung der lebenden Zellen, sondern neben
der Mboglichkeit von  Deckglas-Trockenpriparaten mit isolirten
Zellen lisst sich die serdse Haut, welche das Exsudat absonderte,
auch mit Leichtigkeit in Schnitten untersuchen. Der prompte
Eintritt der Exsudation gew#hrt die sichere Méglichkeit, Eiter-
korperchen zu studiren, welche von den an ihnen im Lauofe des
Processes sehr friith auftretenden regressiven Storungen noch frei
sind, ein Vorzug, der nicht allem experimentell gewonnenen Eiter
und’ pur selten klinisch gewonnenen und aus der Leiche ent-
nommenen zelligen Exsudaten zukommt.

Eine besondere Bedeutung besitzt unser Object dann noch,
weil sich in dem Exsudat, wie die Untersuchung ergeben hat,
auschliesslich emigrirte Leukocyten finden. Die abgeldsten
'Epithelien der Pleura, denen wir zeitweise darin begegnen, kionnen
nicht mit anderen Elementen verwechselt werden. Die ausgiebige
‘Untersuchung der erkrankten Pleurablitter und des darunter
liegenden Gewebes hat, abgesehen von dem Epithelverlust, nir-
gends einen Zerfall des Gewebes erkennen lassen; somit erweist
sich das Leukocyten-Material in diesem Falle als ein
einheitliches Product der Emigration circulirender
Zellen und ist frei von jedem Verdachte der Beimen-
gung contractiler Descendenten des erkrankten Organs.

Das Kaninchen als Versuchsthier ist fiir unsere Absicht, die
Leukocyten-Formen zu trennen, ein sehr geeignetes Object, weil
bei ihm alle Leukocyten mit Ausnahme der Lymphocyten granulirt
sind (Hirschfeld™).

Zu meinen Versuchen benutzte ich eine Emulsion aus Aleu-
ronat’) und Stérke, welche durch. mehrmaliges, zweistiindiges

) Anfingliche Fehlversuche, welche nur. iusserst spirliches Exsudat
lieferten, veranlassten ein Anfrage bei Herm Privatdocenten Dr.Hahn
in Minchen, dem Mitarbeiter Buchner’s. Fir seine Mittheilung, dass
das Aleuronat aus der Fabrik von Hundhausen, Hamm i. W. ge-
eignet sei, bin ich ihm zu grossem Danke verpflichtet; das empfoklene
Material ist héchst wirksam. '
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Verweilen im Dampfkochtopf sterilisirt war. Hiervon wurden
1—2 com mit sterilisirter Spritze nach sorgfiltiger Desinfection der
Haut in die rechte Pleurahéhle iujicirt, das Thier nach 2,6, 12,
24 u. s. w. Stunden getddtet und sogleich das Exsudat entnommen,
welches in fast allen Fillen steril war, wie Control-Impfungen
ergaben. - Die in amoeboider Bewegung begriffenen Leukocyten
lassen sich sehr exact mit ihren Ausliufern fixiren, wenn man
sie nach dem Vorschlage von O. Israel einige Secunden Osmium-
diampfen aussetzt, wodurch sie so schnell absterben, dass sie die
Form nicht mehr indern kénnen'). Dies Verfahren giebt sehr gute
Resultate und kano zur Nachahmung empfohlen werden, wihrend
Fixirungsversuche, mit rauchender Salpetersiure, Eucalyptusdl,
Formol nicht zum Ziele fiihrten.

Die so fixirten Leukocyten liessen sich nun bequem mit der
Immersionslinse betrachten und mit Michaelis’scher Lisung
oder Triglycerin-Gemisch nach Ehrlich zweckmissig firben.

Ausserdem wurden Abschnitte der Lunge fixirt und gefiirbt.
Als Fixationsmitte] kamen zur Anwendung Sublimat-Alcohol (ge-
sittigte wissrige Sublimatlisung 37,5; Alc. abs. 6,00; Aq. dest.
2,0), Flemming’s Siuregemisch, und das neue Benda’sche Ver-
fahren mit Formol und Chromsiure, welches durch die Méglich-
keit, die Leukocyten-Granula in Gewebsschnitten zur Anschauung
zu bringen, grosse.Vortheile bietet. Von Firbemethoden wurden
angewandt: Héamatoxylin- Eosinfirbung, Saffraninfirbung, Wei-
gert’s Fibrinfirbung und Elastica-Firbung, die iibrigens sich
sehr. gut mit v. Gieson’scher Firbung combiniren ldsst, Picro-
Lethioncarminfirbung nach Orth, und zum Darstellen der Granula
in Schnitten Himatoxylin-Farbung mit nachfolgender Firbung durch

1) Das Verfahren ist sehr einfach. Der Exsudattropfen wird mit der
Platindse auf dem Deckglas mdglichst diinn, aber ohne,Gewalt, aus-
gebreitet, und dann das Deckglas auf dem Selenka-Schultze’schen
Objecitrager durch Vaselin' befestigt. Wenn unter dem geheizten
Mikroskop die Pseudopodien-Bildung iberall eingetreten und nach Be-
lieben beobachtet ist, wird das Deckglas schnell von dem Objecttriger
abgehoben und auf den Hals der gedffneten Flasche gelegt, welche die
Osmium-Lésung enthalt. Nachdem die Schichtseite des Deckglases so
fiir 2—38 Secunden den Osmiumdémpfen ausgesetzt war, wird das Deck-
glas von dem am Rande haftenden Vaselin befreit .und weiter be-
handelt.
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Eosinglycerin und Ehrlich’s Triglycerin-Gemisch. Zum Dar-
stellen der sogenannten pseudo-eosinophilen Granula in Schnitten
ist Fixation und Hértung nach Benda unerlisslich, wihrend die
Granula der wahren eosinophilen Zellen auch nach Sublimat-
fixirang gefirbt werden, was durch das verschiedene chemische
Verhalten dieser beiden Granulationen (siche unten) erklirt wird.
Man kann also durch die jeweilige Fixation pseudo-eosinophile
Zellen und wahre eosinophile trennen.

Die normale Pleura des Kaninchens.

Bevor wir an die Besprechung der Versuche gehen, mag es gestattet sein,
kurz das mikroskopische Bild der normalen Pleura zu betrachten, deren ein-
fache Verhiltnisse in unseren Versuchen eine weitgehende Aenderung erfahren.

Die Lungenpleura des Kaninchens im normalen Zustande ist sehr diinn,
und auf Schuitten, in welchen das Epithel senkrecht getroffen ist, sieht man
dasselbe als eine einfache Lage von Zellen, welche je nachdem, ob die dar-
unter gelegenen Alveolen ausgedehnt oder collabirt sind, eine mebr schmale,
langgestreckte Form haben. mit schmalen, spindelférmigen Kernen (in der
seitlichen Ansicht) oder eine mebr plumpe Gestalt mit flach-ovalen Kernen.
.Als nichst tiefere Schicht folgt dann eine elastische Faserlage, die auf dem
Durchsehnitt als eine feine, -fast nirgends unterbrochene Linie erscheint,
darauf eine Lage fibrilliren Bindegewebes, welches in das alveolire Gewebe
iibergebt. Die bindegewebig-elastische Faserlage ist fiir unsere Untersuchung
sehr wichtig, da sie an pathologischen Objecten die Orientirung sehr er-
leichtert, besonders bei Elastica-Farbung nach Weigert, verbunden mit
v. Gieson’scher Farbung. In dem bindegewebigen Antheil der Pleura
finden sich normaler Weise nur wenig Zellkerne und hie und da einige
Leukocyten. Das subpleurale Gewebe ist an der normalen Lunge kaum als
besondere Schicht kenntlich. Demnach besteht die Pleura des Kaninchens
aus einem bindegewebig-elastischen Stroma, wobei die elastischen Fasern
mehr peripherisch, -die bindegewebigen mehr central liegen, und dem auf
der elastischen Faserlage scheinbar direct aufsitzenden Epithel. Usber dem
letzteren findet sich fast stets noch eine besondere homogene, continuirliche,
als eine Cuticula imponirende, durch Eosin- oder Saurefuchsin (bei Gieson-
Verfahren) blass-roth gefirbte Schichi, die mit den Decksiumen der Darm-
Epithelien grosse Aehnlichkeit hat.)

1. Vier Stunden nach der Injection.

Zwei Stunden nach der Einspritzung der Aleuronat-Emulsion zeigte sich
Folgendes: Die Aleuronatkdrner hatten sich an vielen Stellen der Lungen-
pleura heerdweise zusammengelagert, was seine Erklarung wohl darin findet,

) Es scheint sich hier um dieselbe Einrichtung zu handeln, welehe von
v. Brunn (Centralbl. f. Path. 1900 No, 16/17) inzwischen als Hirchen-
saum beschrieben worden ist.
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dass die klebrigen Aleuronatkdrner sich jedesmal da sammeln, wo verhiltniss-
missig die geringsten Verschiebungen bei der Athmung stattfiuden oder wo far
eine Ansammlung gilinstige Umstinde, welche die Verschiebung erschweren,
obwalten. Man findet deshalb stets solche Aleuronat-Ansammlungen zwischen
zwei Lungenlappen, aber auf der iibrigen Lungeupleura, Rippenfell-Ploura
und Zwerchfell-Pleura fehlen sie nicht. Die Oberfliche der Lunge zeigte nach
2 Stunden makroskopisch noch keine Verinderungen ausser den aufgelagerten
Aleuronat-Kérnern. In der Pleurahdhle fand sich ein réthlicher, dimnflassiger
Inbalt in der Menge von I ccm, also ungefibr derjenigen der eingespritzten
Flissigkeitsmenge. Bei der mikroskopischen Untersuchung zeigte sich, dass
an zelligen Bestandtheilen die rothen Blutkdrperchen iiberwogen im Vergleich
zu den noch recht spérlichen Leukoeyten. Hier und da fanden sich auch
noch Aleuronatkdrer in der Flissigkeit. Auf Zusatz von Essigsiure be-
kamen alle Leukocyten einen vollstindig klaren Zellleib und liessen deutliche
Kerne erkennen. In der Fliissigkeit traten dabei keine Verdnderungen auf.

Aun Schuitten aus diesem frihen Stadium sehen wir, dass an den meisten
Stellen das Pleura-Epithe] fehlt. Nur an einigen Stellen ist es noch vorhanden,
aber durchbsetzt von gelapptkernigen Leukocyten, welche die ganze Pleura
stark infiltrirt haben, so dass sie an Volumen zugenommen bat, Die auf
der Qberfliche gelegenen Alouronat-Kirner, welche eine Delle in der Unter-
lage erzeugt haben, sind umgeben von zahlreichen Leukocyten, die sich
viellfach ausserhald der Pleura finden. Die meisten Leukoeyten, welche
man antrifft, sind die von Ehrlich so bezeichneten pseudo»eosinophilien
oder. amphophilen, jedoch fanden sich auch wabre eosinophile, besonders in
einem Priparat, wo sie zu mehreren, im Gewebe der Pleura neben einander
lagern.

2. Nach 6 Stunden.

Nach 4 weiteren Stunden hat sich das Bild schon viel weiter entwickelt.
Wiahrend die Aleuronatkérner sich in der beschriebenen Weise verhielten,
zeigte die Oberfliche der Lunge ein volistindig verindertes Aussehen, indem
sie fast ganz mit feinen, sehr leicht abziehbaren, Membran:artigen Massen be-
deckt war., Die Exsudaiflissigkeit war dicker, als vier Stunden vorher, und
betrug duorchschnittlich 3 ccm.

Das wikroskopische Bild eines Exsudattropfens in der feuchten Kammer,
auf geheiztem Objecttisch war iiberraschend. Es fanden sich zahlreiche
granulirte Leukocyten, die alle verschiedene Formen batten und alle Phasen
der amoeboiden Bewegung zeigten.

Die in amoeboider Bewegung begriffenen Leukocyten wurden mit dem
oben angegebenen Osmium-Verfahren fixirt und gefirbt.

Dabei gewahrte man, dass die Ausléufer und Fortsitze niemals
Granula enthalten, sondern nur vom Protoplasma gebildet werden,
wibrend die Granula nur mechanisch nachgezogen werden. Die Granula
waren bei der iberwiegenden Mehrzahl der amoeboiden Zellen fein: es kamen
aber auch einzelne Zellen mit sehr groben, -dicken iGranula vor, die:eine
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ganz andere Erscheinung gewihrien. Pseudopodien bildeten sich bei dieser
Form gleichfalls. Aunf die farbenanalysische Untersuchung dieser Zellen
komme ieh noch zuriick. —
Essigsidure- Zusatz  less alle
Granula der Leukocyten ver-
schwinden, so dass sie einen
hellen Zellleib bekamen. Blut-
kérperchen und. Aleuronat-
Kérper fanden sich wenig in
der Exsudat-Flissigkeit.

Am mikroskop. Schnitt-
priparat siebt man, dass die
zellige Infiltration der Pleura
zugenommen hat, so dass diese
vollstandig mit multinucledren
Leukocyten  durchsetat ist.
Besonders auffillig ist aber die
starke Immigration der Leuko-
cyten, welche wie ein dicker
Mantel,” Zelle an Zelle, die
Oberfliche der Lunge membran-
artig einhiillen und ab und zu
mit einigen Lagen sireifig an- In amoeboider Bewegung begriffene und
geordneten Fibrins durchsetzt mit Osmiumsaure fixirte Leukocyten (siehe
sind. Dieses zeigt sich auch & 87), 6 Stunden nach der Aleuronat-
als schmaler Saum direct auf TIpjection der Pleuralthdhle entnommen.
der vom Epithel entbldssten Vergr. 600.

Oberflaiche der Pleura. Die Die beiden Zellen mit den graben Granula
pseudo - eosinophilen * Zellen  sind wahre eosinophile, die ibrigen sogen.
fiberwiegen bei Weitem iber pseudo-eosinophile Zellen.

die wabren eosinophilen.

3. 12 Stunden nach der Einspritzung.

Nach 12 Stunden seit der Einspritzung hatte die Menge des Exsudates
noch mehr zugenommen. In demselben fanden sich einige, durch ihre platte
und polygonale Form mit dickem, ovalem Kern als Pleura-Epithelien sich
charakterisirende Zellen, welche dicke, stark lichibrechende Kérner enthielten,
die sich durch die Reaction als Fett erwiesen. Dagegen konnte Feit in den
Leukocyten nicht im frischen Zustand erkannt werden, wabrend am mit
Osmiumsaure fixirten Priparat einige schwarze Korperchen in Leukocyten-
leibern sichtbar wurden. In der Exsudatfliissigkeit trat nach Essigsiure-Ein-
wirkung fidige Gerinnung auf, was auf das Vorhandensein von Mucin hin-
weist.

An Schinitten zeigt sich im Wesentlichen dasselbe Bild, wie nach
6 Stunden, nur ist die Schwellung und Infiltration der Pleura mit Leuko:
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cyten noch stirker geworden. Man sieht noch einzelne auf der Pleura auf-
sitzende Epitbelien, welche sich aber schlecht gefirbt haben, und fibrindse
Auflagerungen. In Schnitten, die mit Flemming’scher Lisung fixirt und
mit Saffranin gefirbt sind, siebt man zahlreiche Fettkdrnchen, haltende
Zellen im Gewebe der Pleura und im alveoliren Gewebe.

4. Nach 24 Stunden.

Nach 24 Stunden war ungefihr 3—4mal so viel Exsudat in der Pleura-
hohle vorbanden, als die eingespritzte Flissigkeitsmerge betrug.” Die Ober-
fliche der Pleura zeigte viel Belag. Die meisten Exsudatzellen batten im
Thermostaten eine sebr lebhafte amoeboide Beweglichkeit; einige Pseudo-
podien wurden auch schon bei Zimmertemperatur gebildet. Es zeigten sich
ferner Pleura-Epithelien mit Fettkruchen im Zellleib; auch einige Leuko-
cyten mit Fett wurden sichtbar. Auf Zusatz von Essigsiure entstand fidige
Gerinnung im Exsudat,

Das mikroskopische Bild der Schnittpriparate hat sich nicht sehr
verindert. Dureh Behandlung mit Flemming’scher Losung haben sich noch
mehr schwarze Kérnchen gefirbt, welche, wie man an vielen Stellen ein-
wandsfrei seben kann, in den Alveolar-Epithelien liegen, die sich auch theil-
weise durch sehlechte Kernfirbung auszeichuen. Es beginnen also Alveolar-
Epithelien unter den Erscheinungen der fettigen Metamorphose zu Grunde
2u geben.

5. Nach 48 Stunden.

Das nach 48 Stunden entnomwene Exsudat, welches zu dieser Zeit am
reichlichsten vorhanden war und durchschnittlich 8 cem betrug, zeigte mehr
in fettiger Metamorphose begriffene Leukocyten und Pleura-Epithelien, von
denen einige zwei Kerne hatten. Sonst haite es sich nicht verdindert.

Wahrend an den Stellen der Pleura, wo keine Aleuronat-Kérner liegen,
sieh das mikroskopische Bild nicht geéindert hat, ist die Pleura und das
darunter liegende Gewebe an den -Stellen, an welchen Alenronat-Kérner
direct aufliegen, stark alterirt, indem man daselbst ein auns spindelfSrmigen
und sternférmigen Zellen gebildetes Gewebe antrifft, welches viele Leukocyten
enthalt, und von dem ans spindelférmige Zellen in das aus Aleuronat, Leu-
kocyten und Fibrin bestehenden Exsudat eindringen. Wir haben also hier
den Beginn der Organisation des Exsudats vor uns, die von der Pleura
und dem subpleuralen Gewebe ausgeht.. Das ganze Gefisssystem der Lunge
ist mit Leukocyten stark tiberschwemmt, welche sich auch in den binde-
gewebigen Scheiden der grosseren Gefisse und Bronchien massenhaft ange-
sammelt haben.

6. Nach 72 -Stunden.

Nach 72 Stunden betrug die Exsudatmenge nur noch etwa 4 ccw. Es
fanden sich neben den den grésseren Theil desselben ausmachenden normalen
Leukocyten zahlreiche in fetliger Metamorphose begriffene Lenkocyten und
Pleuraepithelien. - Ansserdem fanden sich viele dick gequollene. Zellen mit Fett-
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kornchen, von denen sich nicht mehr entscheiden liess, ob sie gequollene
Leukocyten oder gequollene Pleura-Epithelzellen wiren. Zuwm Theil zeigten
diese gequollenen Zellen mit Flissigkeit gefillte Vacuolen, die sich dbrigens
auch in einigen friheren Objecten schon fanden. Solche Vacuolen sind
von O. Bail, weleher die Leukoeyten-Exsudate mit Staphylokokken-Toxin
versetzte, beobachtet und als ,blasige Degeneration® bezeichnet, eine Er-
scheinung, die er auf die leukocide Wirkung des Staphylokokken-Toxins
beziehen zu missen glaubt. Wir sehen aber, dass diese Erscheinungen auch
im aseptischen Exsudat auftreten kéonen und die Vacuolen-haltigen Leuko-
cyten nur in Anspruch nehmen als abgestorbene (hydropische?) Zellen.
Soleche Vacuolen konnen ibrigens leicht Kerne vortiuschen, indem sie im
frischen Préparat begierig Kernfarbstoffe, wie Carmin oder Haematoxylin,
das man am Rande des Deckglases zusetzt, aufnehmen. Im Deckglas-Trocken-
priparat ist dagegen eine Tiuschung ausgeschlossen. — Die amoeboide Be-
weglichkeit der Leukocyten hatte schon nachgelassen.

Schnittpriparate zeigen Folgendes: Die oberflichlichen Alveolen sind
collabirt, so dass die Alveolar-Durchschniite nabe ancinander liegen. In
diesem collabirten Bezirk der Lunge sind viele Kerntheilungsfiguren, welche
eine thitige Proliferation der Alveolar-Epithelien, von von denen einige friiher
unter den Erscheinungen der fettigen Metamorphose zu Grunde gegangen
sind, anzeigen. Hepatisation der oberfifichlichen Alveolen fand sich da-
gegen nicht. Wir konnen deshalb Cornil und Ranvier nicht unbe-
dingt beipflichten, welche behaupten, dass jede Pleuritis auch eine Hepati-
sation der oberfiichlichen Lungen-Alveolen zur Folge habe. Ferner ist sowohl
das alveoldre, als auch das pleurale Gewebe mit zahlreichen Rundzellen
durchsetst, die theils diffus, theils heerdweise angeordnet sind. Die Lympb-
raume sind stark erweitert und mit Lymphocyten gefiillt. An den Stellen
der Pleura, welehe nur mit einem aus Fibrin und Leukocyten bestehenden
Exsadat bedeckt sind, findet sich dasselbe gang durchwachsen mit Fibro-
blasten, welehe von dem pleuralen Gewebe ans in dasselbe eindringen.
Dieses in Organisation begriffene Exsudat ist aber an den leichter afficirten
Stellen nur locker mit der Pleura verbunden, die durch den bindegewebig-
elastischen Faserzug sehr scharf davon abgesetzt erscheint.

Ganz anders aber ist das Bild dort, wo Aleuronat liegt, wo also der
wechanische Reiz des Fremdkdrpers noch hinzukommt. Hier erkennt man
einen aus Aleuronat und massenhaften Leukocyten gebildeten Haufen, der
mit zahlreichen Fibroblasten umgeben ist, die den Heerd vollig zu um-
wachsen im Begriff sind. An solchen Stellen ist das pleurale Gewebe voll-
stindig in Fibroblasten umgewandelt, und der bindegewebig-elastische Faser-
zug derselben in der Mitte des Heerds ist kaum noch kenntlich, wibrend er
nach dem Rande zu allmihlich deutlicher wird und sich iber den prolife-
rirenden Zellen befindet, so dass diese aus dem pleuralen nnd subpleuralen
Gewebe stammen miissen. Leukocyten sind in den proliferirenden Gewebs-
theilen zablreich und in allen Formen vorhanden, uod zwar sowobl pseudo-
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eosinophile, wie eosinophile. Die vom fixen Bindegewebe ausgehenden organi-
sirenden Erscheinungen treten aber mehr und mehr in den Vordergrund.
Selbstverstindlich findet man alle Ueberginge zwischen den- zuletzt beschrie-
benen, schwerer afficirten Stellen, wo die ganze Pleura sich in Fibroblasten
nmgebildet hat, und den leichter betroffenen, wo sich nar ein von der Pleura
aus organisirtes Exsudat zeigt, wahrend die Pleura selbst, ausser’ massiger
Kernvermehrung, keine grossen Verdinderungen aufweist. Das Epithel fehlt
in diesem Stadinum noch ganz.

7. Nach 96 Stunden.

Nach 96 Stunden betrug die Menge des Exsudats nur noch 3 cem und
enthielt nur noch wenige Leukocyten mit amoeboider Beweglichkeit, wihrend
die gequollenen Zellen sehr stark vertreten waren. Die meisten Leukocyten
zeigten Fettkornchen. In der Flassigkeit trat durch Essigsiure starke fidige
Gerinnung ein.

Die Schuitte ergaben nachstehenden Befund (Vgl. Fig. 2.): Das aus
Aleuronat-Kérnern, welche mit einem dichten Ring von pseudo-eosinophilen
Leukocyten umgeben sind, und zahlreichen Fibrinbalken gebildete Exsudat ist
vollstindig von Fibroblasten-Ziigen durchwachsen, die an manchen Stellen
nur schlecht gefarbt sind, theils von der Pleura abgeboben, theils damit
in breiter Verbindung, so dass an solchen Stellen das organisirte Exsudat
und die granulirende Pleura nicht von einander abzugrenzen sind, Hier
zeigen sich die ersten Riesenzellen-Bildungen. An den anderen Stellen, wo
das Exsudat schon abgehoben ist, kann man Bricken von Zellen sehn, die
schwarmartig von der Pleura zum Exsudat ziehen.

Wiahrend sich exsudatfrele Stellen finden, die noch. vollstindig vom
Epithel entbldsst sind, hat sich an anderen Stellen der Pleura das Epithel
bereits wieder regenerirt und bedeckt dieselbe als eine Schicht cubischer,
volumindser Zellen mit dickem, ovalem Kern nud starker mit Haematoxylin
gefirbtem Zellleib (Fig. 2 E). Hiufig zeigen die Epithelien eine Palissaden-
artige Anordnung. An wieder anderen Stellen der Pleura ist das ausge-
bildete Epithel bogenférmig durch ein sebr saftreiches Gewebe mit wenig
bindegewebigen Elementen und Leukocyten in die Héhe geschoben, so dass
dadurch vielfach eine Arkaden-artige Zeichnung entsteht. Diese jungen ab-
gehobenen fpithelzellen haben vielfach Formveriinderungen erfahren, indem
sie Ausliufer zeigen, mit denen sie sowohl untereinander, als auch mit der
Pleura zusammenhingen kénnen, so dass schliesslich ihre Form derjenigen
der Fibroblasten #hnlich siebt, von denen sie jedoch immer noch durch
Berticksichtigung aller Momente unterschieden werden kinnen. . Die kleineren
Exsudatmassen sind vollstindig von Epithel umgeben, wibrend die Hohe
der grosseren Gewebe noch nicht vom Epithel erreicht ist. Wahrend man
haufig auch Stellen antrifft, wo das sich organisirende Exsudat auch an der
unteren, der Pleura zugewandten Seite mit Exsudatzellen besetzt ist, kommen
Bilder vor, wo das Epithel in dreifacher Lage zu sehen ist. ‘An dem
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Epithel findet sich baufig- der S. 88 erwihnte Cuticularsaum. Hier und
da weisen die Epithelzellen miichtige Vacuolenbildung auf. Kerntheilungs-
figuren trifft man sowohl in dem Epithel an, als auch in dea darnnter ge-
legenen Fibroblasten.” Es giebt Stellen, wo das Exsudat wmit einer schén
ausgebildeten Epithelschicht bedeckt ist, wihrend sich direct unter demselben
nur ein saftreiches Gewebe findet, das wenige Fibroblasten entb#lt. Die Lungen-
Alveolen haben sich um diese Zeit zum gréssten Theil wieder mit Luft ge-
fillt, und nur an einigen Stellen zeigt das alveolire Gewebe Rundzellen-
Anhdufung. In den proliferirenden Gegenden sind Lymph- und Blutgefiisse
weit und stark gefiillt. Die Leukocyten treten in den Hintergrund,
finden sich aber noch idberall im Gewebe, wenn auch in sehr verminderter
Zahl; dabei treten die wahren eosinophilen Leukocytenin relativ
grosserer Zahl auf.

Bevor wir indessen diese organisirenden Processe weiter
verfolgen, miissen  wir noch Einiges nachholen iber die Leuko-
cyten, die wir in den nachher zu besprechenden Stadien immer
seltener antreffen werden.

Die Untersuchung der Leukocyten geschah nach den von
Ehrlich angegebenen Methoden. Zur Fixation der Deckglas-
Trockenpriparate kam der erhitzte Kupfertisch zur Anwendung,
durch den die Zellgranula am schénsten fixirt werden. Ebenso
bewegten sich die Farbungen im Rahmen der von Ehrlich an-
gegebenen Vorschriften.

Bei der Farbung mit Ehrlich’s Triacidlésung zeigten
sich- in fast allen Exsudatzellen, mit Ausnahme der Pleura-
Epithelien, abgestorbener Leukocyten und Lymphocyten, rothe
Granula, die bei der iiberwiegenden Mehrzahl fein waren; jedoch
fanden sich auch Zellen mit groben, dicht stehenden Granula,
die den ganzen Zellleib ausfiillten.

Das Michaelis’sche Dreifarbengemisch ergab ein dem
vorigen #hnliches Resultat. Ausserdem aber wurden ganz ver-
einzelte Mastzellen sichtbar.

Wurde mit dem “~von Ehrlich angegebenen Eosin-
Aurantia-Nigrosin-Gemisch gefirbt, so erhielt man zwei
scharf von einander geschiedene Zellarten. Die eine, welche bei
weitem den grossten Theil der Leukocyten ausmachte, hatte
feinere, dunkelrothe, mehr briunliche Granula und unterschied
sich sehr deutlich von der anderen Zellart mit sehr groben,
orangerothen Granula, die sehr dicht standen. Diese Zellform
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war aber seltener und machte etwa 0,3—0,7 pCt. aller granu-
lirten Leukocyten des Exsudats aus.

Um méglichst einfache Verhétnisse zu schaffen, wurden
neben der panoptischen Firbung auch Firbungen mit nur einem
Farbstoff angewendet. Als solche kamen von sauren Farblosungen
das Eosin, Indulin, Nigrosin in glyceriniger, Aurantia
in wisseriger Losung in Betracht. Alle diese sauren Farb-
stoffe ergaben, jeweils nach ihrem qualitativen Tinctionsvermégen
verschieden, in den mehrkernigen Leukocyten Granula, welche,
was Grosse und Anordnung angeht, durchaus denen entsprachen,
die aus Triacidlésung nach Ehrlich und ausMichaelis’ Dreifarben-
Gemisch den sauren Farbstoff, das Eosin, aufgenommen hatten.

Von den basischen Farbstoffen wurde am meisten das
Methylenblau angewendet in coucentrirter wisseriger Losung, in
welcher die Priparate bis zn 24 Stunden verweilten und senkrecht
gestellt wurden, so dass sich ein Niederschlag nicht leicht absetzen
konnte. Hierbei ergab sich folgendes Resultat: Es fanden sich

1. Zellen mit gelapptem Kern, dessen einzelne Theile
hiufiz nur noch durch einen sehr feinen Faden zusammen-
gehalten wurden, der aber auch fehlen konnte; hiiufig fand sich
auch ein ringformiger Kern. Diese Zellen zeigten dunkelblaue,
inteosiver als die Kernsubstanz gefirbte, ziemlich spirlich
stehende und sehr feine Granula, die am Deutlichsten in schon
etwas gequollenen Exemplaren zur Anschauung kamen, wo diese

“ Granula hiufig auch eine verschiedene Grisse zeigten (Fig. IV).

2. Vereinzelt fanden sich Zellen mit Kernen wie 1., aber
gefirbten, stark lichtbrechenden Granula, die sich von der leicht
tingirten Intergranular-Substanz deutlich abhoben.

3. Lymphocyten mit schmalem Zellleib und schwicher ge-
firbtem, rundem Kern.

4. Einige Mastzellen,

5. Absterbende Leukocyten und Pleura-Epithelien, beide meist
gequollen und Vacuolen-haltig.

6. Ausserdem fanden sich noch einzelne Zellen vor, welche
ungefihr der ersten Zellgruppe entsprachen, aber meistens etwas
kleiner waren und besonderes Aufsehen erregten durch meist
mehrere, bis zu 10, tief blan gefirbte, runde, kernartige Gebilde,
die - hinfig kaum dreimal so gross, wie ein Granulum waren.
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Der. Zellleib derselben zeigte sehr feine und spirlich stehende
blaue Granulation. Auch in Priparaten, die nach Michaelis ge-
farbt waren, fanden sich dieselben und zeigten dort die gewghn-
lichen rothen  Granula.

Methylgriin ergab im Allgemeinen dem Methylenblau
ahnliche Resultate, nur firbte es schwicher. Die Kerne waren
im Allgemeinen griin gefirbt; aber die Kerne der gequollenen
Leukocyten hatten einen mehr blanen Farbenton angenommen,
was wohl anf die Verunreinigung des Methylgriins durch Methyl-
violett (Fiirbringer) zu beziehen ist. Die Zellgranula haben
sich &hnlich, wie mit Methylenblau, also auch bldulich gefirbt,
pur schwicher. - Firbungen mit Bismarckbraun, Gentiana-
violett, Methylviolett u. A. ergaben im Wesentlichen dem
Methylenblau &dhnliche Resultate. _

Ueberblicken wir nun diese Untersuchungs-Resultate, so haben
wir den grossten Theil der Exsudatzellen reprisentirt darch
emigrirte Leukocyten, die in allen Arten vorhanden sind,
aber in verschiedener Quantitit; der iibrige Theil der Exsudat-
zellen wird aus abgelésten ~Pleura - Epithelien gebildet. Den
grossten. Theil der Leakocyten machen multinucleéire Zellen aus,
die, mit sauren Losungen tingirt, oxyphile und, mit basischen
behandelt, basophile Granula zeigen. Dieses sind die zuerst
von Ehrlich beim Kaninchen, dann von Kurloff beim Meer-
schweinchen beschriebenen sogenannten pseudo-eosinophilen Zellen,
bei welchen sie eine specifische Granulation, die amphophile
oder B-Granulation, fanden. Die genannten Autoren und spéter
auch Hirschfeld sprachen sich dahin aus, dass diese Granula
sowohl saure, als auch basische Farbstoffe aufnehmen knnten.

Nach Ehrlich sind diese Zellen fiir das Kaninchen- und Meer-
~ schweinchenblut charakteristisch, wiihrend Hirschfeld sie zwar
beim Kaninchen fand, aber nicht beim Meerschwein.

Ich kann mich der Ansicht von Ehrlich, Kurloff und
Hirschfeld beziiglich der sogenannten pseado-eosinophilen Leuko-
cyten. nicht anschliessen; denn, wenn man auch zugiebt, dass es
Zellgranula geben kann, die sowohl basische, als auch saure Farb-
stoffe aufzunehmen im Stande sind, ebenso wie es Losungen
giebt, die eine amphotere Reaction zeigen, so ist doch bei diesen
in Frage stehenden Zellen das jeweilige Bild der gefarbten Zelle
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so verschieden vom anderen, je nachdem, ob man mit sauret
Farbe oder mit bagischer gefirbt hat, dass der Gedanke, das-
selbe Granulum habe sich einmal mit einer sauren, das andere
Mal mit einer basischen Farbe gefirbt, meiner Ansicht nach
aufgegeben werden muss. Wenn man nehmlich die Granula be-
trachtet, die mit sauren Farben gefirbt sind (Eosin, Aurantia,
Indulin ete.) im Vergleich zu den mit basischen Farben tingirten
(Methylenblau, Bismarckbraun, Gentianaviolett etc.), so ist gar
nicht zu verkennen, dass die letzteren Granula viel feiner sind
und viel spérlicher stehen, als die mit sauren Farben tingirten.
Dies tritt am Besten hervor, wenn man als sauren Farbstoff
Indulinglycerin (Fig. 3) und als basischen Methylenblanu (Fig. 4)
anwendet, da diese beiden Farbstoffe beide blau sind. Man
miisste also annehmen, dass bei diesen Leukocyten zwei Arten
von Granula vorkommen, nehmlich gribere und dichter stehende
oxyphile und spirlicher stehende, feinere basophile. Der
Umstand, dass es bis jetzt noch nicht gelungen ist, diese beiden
Arten von Granula bei diesen Leukocyten nachzuweisen, wihrend
solche Zellen unlingst von Hirschfeld im Knochenmarke der
Kaninchen beschrieben sind, wiirde nicht dagegen sprechen, da
componirte Eosin- und Methylenblau-Losungen noch zu den
schwierigsten Problemen der Fiirbetechnik gehéren und ausser-
ordentlich launisch sind. Es kann sich aber bei den basophilen
Granula dieser sogenannten pseudoe-osinophilen Zellen um Farb-
niederschldge im engeren Sinne handeln, wofiir vielleicht sprechen
konnte, dass diese Granula am deutlichsten bei schon etwas ge-
quollenen Zellen waren, wo sie auch verschiedene Grisse zeigten.

Oberflichliche Farbstoff-Niederschlige beobachtet
man sehr hdufig bei Priparaten, die mit Czenzynski’scher
oder Michaelis’scher Losung gefirbt sind, wo man bei
oberflichlicher Einstellung der Mikrometerschraube zwischen den
rothen Granula feine, blauschwarze Piinktchen sieht. Mag dem
nun sein, wie es wolle, jedenfalls glaube ich, dass wir die ur-
spriingliche Auschauung iiber die pseudo-eosinopbilen Zellen fallen
lassen miissen.

Von Ehrlich und Kurloff ist noch angegeben, dass diese
pseudoeosinophilen Zellen sich anders gegen verdiinnte Siuren
verhalten, als die wahren eosinophilen. Ich konnte dieses auch
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constatiren, - Wenn man nehmlich ein mit Eosin gefirbtes der-
artiges Priparat mit sehr verdiinnter Salzsiure behandelt, so
entfirben sich allmihlich die Granula der pseudo-eosinophilen
Zellen, wihrend die groben Granula der eosinophilen bestehen
bleiben. Mit sehr verdiinnten Laugen kann man ebenfalls eine
langsame Entfirbung des Priparates erzielen. Diese Entfirbung
ist aber eine ganz andere; denn, wihrend man in einem mit
Siure entfirbten Préparat keine Granula-Firbung mehr erzielen
kann, ist dies bei dem wmit Alkalien entfirbten noch méglich,
was wohl seine Erklirung darin findet, dass im ersten Falle die
Siure direct das Graonulam -zerstért, wihrend im zweiten Falle
die Lauge nur den Farbstoff aus dem Granulum auszieht.

Ausserdem konnte ich beobachten, dass die psendo-eosino-
philen Leukocyten fremde Partikel, wie Tusche und
Carmin, in sich aufnehmen, also Phagoeyten sind.

Fassen wir also kurz zusammen, so haben wir in dem durch
Einspritzung von Aleuronat-Emulsion in die Pleurahdhle erzeugten
Exsudat folgende Zellen:

1. Die sogenaunnten pseudo-eosinophilen Zellen,
charakterisirt durch zahlreiche, in Siuren leicht losliche, oxyphile
Granula und spirlicher stehende und feinere basische Granula;
weiterhin charakterisirt durch ihre amoeboide Beweglichkeit und
Phagocytose. Diese Zellen bilden den Haupttheil des
Exsudates.

2. Die sogenannten wahren eosinophilen Zellen
mit groben oxyphilen, gegen Siure widerstandsfihigen Granula,
die sich in Ehrlich’s Triglyceringemisch, im Gegensatz zu den
vorhin erwiihnten sich mehr dunkelbraunroth firbenden, orange-
roth firben.. Amoeboide Beweglichkeit kommt auch dieser Zell-

gruppe zu.

3. Lymphocyten.

4. Vereinzelte Mastzellen.

D. Abgeloste und nekrotische Pleura-Epithelien.

6. Die oben beschriebenen Zellen vom Typus der Gruppe 1
und mit vielen kleinen, kernartigen Gebilden. Ob diese letzteren
Zelleinschliisse oder Producte der Nekrobiose (Mucin?) sind,
kann ich nicht entscheiden.
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Erwihnung mag noch finden, dass ich Granula auch in
einem Exsudat, das schon vor 4 Tagen der Pleura entnommen
und durch und darch mit Faulnissstibchen durchsetzt war, exact
nachweisen konnte.

8—14 Tage nach der Injection.

Kehren wir nun zu den Verdnderungen der Pleura zuriick;
und betrachten eine solcheé am 14. Tage nach der Injection.
Die Pleurahéhle ist vollstindig frei von Exsudat. Auf der Pleura
sieht man mehrere flache, rundliche, bis' 3 mm hohe und im
Durchmesser bis zu 7 mm haltende knotenartige Anschwellungen,
deren Mitten von opaker, gelbgrauer Beschaffenheit sind, wéhrend
die Randpartien eine transparente schwielige Beschaffenheit mit
etwas mehr rothlicher Firbung haben. Solche Anschwellungen
sind melrere von verschiedener Grosse vorhanden. Zwischen
denselben ist die Pleura-Oberfliche von normaler Beschaffenheit.
Mikroskopisch findet sich an den normal "anssehenden Stellen
vollstindig normale Pleura mit regelrechtem Epithel, das im
Vergleich zu dem oben erwihnten jingeren cubischen eine mehr
platte Form angenommen hat, wie man es an normalen Lungen
findet. In der Nihe der beschriebenen Knoten ist die Pleura
stark geschwollen und besteht aus einem sehr saftreichen, dem
Schleimgewebe &#hnlichem Gewebe mit wenigen spindelférmigen
und veristeten Zellen, Lymphocyten und eosinophilen Leukocyten
und sehr reichlicher Intercellularsubstanz. Das Epithel setat
sich liber den ganzen Heerd contipuirlich fort und ist auf der
Héhe desselben vielfach stark ausgezogen und abgeplattet. In
seiner Mitte besteht der Kern aus zusammengehiuften Aleuronat-
kérnern und zerfallenen Leukocyten. Dieser innere Kern ist
rings umgeben von starker fibroblastischer Zellwucherung, welche
auch bereits lockeres Bindegewebe gebildet hat. Daneben finden
sich sehr viele Riesenzellen. In den Randpartien sind zahl-
teiche weite Lymphbahnen, die vollstindig mit Lymphocyten
ansgefiillt sind, und einzelne Blutgefisse. Die Fibroblasten gehen
an der Basis des Heerdes direct in die granulirende Pleura iiber,
welche stark vascularisirt ist. Blutgefisse treten direct durch
den elastischen Faserzug der Plenra und ziehen zu dem organi-
sirten Heerd. Die Fibroblasten, welche in den mehr centralen
Theilen des Heerdes spindelférmig und sternférmig sind, und

7*
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reichliche fibrilliire Intercellular-Substanz haben, nehmen nach der
Peripherie zu immer mehr Epithel-dhnliche Gestalt an. Sie unter-
scheiden sich aber von dem Epithel immer noch durch ihre um
ein geringes bedeutendere Grosse, durch ihren plumpen, mit
Himatoxylin stirker gefirbten randen Kern, uud vor Allem durch
tberall vorhandene, an vielen Stellen jedoch sehr feine, aber
stets sichtbare Intercellularsubstanz. Ausserdem begegnen wir
Bildern, welche den deutlichen Uebergang von den tiefer ge-
legenen unverkennbaren Fibroblasten zu den mehr oberflichlich
gelegenen grossen, plumpen, starren, epithelioiden Formen der
Fibroblasten zeigen. Dagegen fehlen Uebergangsformen dieser
Zellen zu den ohne Intercellularsubstanz wie eine Perlschnur
aneinander gereihten typischen Pleura-Epithelien ganz. Man kann
sogar beobachten, dass direct unter einer Epithelzelle ein wohl
charakterisirter Fibroblast mit Ausliufern liegt (vgl. Fig. 2).

Nach 4 Wochen.

Bei einem 4 Wochen nach der Einspritzung getddteten
Thiere sah die ganze Pleura wieder normal aus, mit Ansnahme
einer etwa linsengrossen Stelle, die eine flache Verdickung auf-
wies. Mikroskopisch sieht man nur noch an wenigen Stellen
der sonst ganz normalen Pleura mit platten Epithelien erweiterte
Lymphgefisse und hier und da mehr Zellkerne, als gewdhnlich.
In der erwiihnten Stelle, die sich makroskopisch als flache
Schwellung reprisentirte, fand sich eine starke Verdickung der
Pleura durch junges, saftreiches Gewebe mit Bindegewebs-Ele-
menten, Lymphocyten, eosinophilen Leukocyten und stark er-
weiterten Lymphgefissen. In diesem Gewebe sind noch einige
letzte Aleuronatsreste erkennbar; das Epithel daselbst ist von
normaler Beschaffenheit. —

Nach einer neueren Lehre, welche hauptsichlich von den
Franzosen vertreten wird (Ranvier, Duval, Letulle, Cornil,
Vermorel), sollen die bald als Endothel, bald als Epithel be-
zeichneten Deckzellen der Pleura, des Epicards, der Serosa, der
Intima der Gefisse und der Synovialhaut der Gelenke darin
iibereinstimmen, dass sie unter dem Entzlindungsreiz sich in
grosse, sternformige Zellen umwandeln, welche von Bindegewebs-
zellen nicht zu unterscheiden seien. Spater, wenn die Entziindung
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abliefe, sollten sich daraus wieder die oberflichlichen Zellen
bilden, welche ebenso von den Endothelien, wie von den Binde-
gewebszellen abstammten, indem sie an ihren Beriihrungsstellen
Cuticula ausschwitzten und wieder eine epitheliale Bekleidung
bildeten. So schliesst Vermorel in seinem Buach iiber die
Pleuritis: ,,Cellule endothéliale et conjonctive sont des éléments
équivalents. Ich kann dieser Auffassusg nicht beitreten. Denn
wena man auch Bildern begegnet, in welchen die Unterscheidung
der vom Pleura-Epithel abstammenden Zsllen und der vom Binde-
gewebe ausgehenden sehr schwer, ja vielleicht im einzelnen Falle,
wenn man nur die betreffenden Zellen vergleicht, unméglich ist,
so koénnen doch duorch Beriicksichtigung aller Momente, als
Grosse, Gestalt, Farbbarkeit, Anordnung, Intercellularsubstanz
(vgl. oben), doch noch Unterschiede gefunden werden, welche
wenn auch gering, bei entdifferencirten Zellen von um so grésserer’
Bedeutung sind. Ausserdem kommen, wie beschrieben, Kern-
theilungsfiguren im einschichtigen Epithel vor; diese kénnen nar
Zellen schaffen, die sich in der Richtung der Epithelzellenreihe
der Mutterzelle an die Seite legen, und sie wiirden nicht diese
Anordnung haben konnen, wenn die Epithelien von den tiefer
liegenden Bindegewebszellen aus gebildet wiirden. Ferner ist
hiufig zu sehen, dass das Epithel den Exsudatheerd vollstindig
als continuirliche Lage iberzieht, dass aber vielfach unterhalb
des Epithels nur ein sehr zellenarmes, saftreiches Gewebe liegt,
welches von den orgauisirenden Zellen noch kaum durchwachsen
ist und keine Proliferations-Erscheinungen zeigt, aus denen die
Epithelien hervorgegangen sein kinnten. Ausserdem kommt es,
wie erwihnt, vor, dass vollstiindig charakteristische Epithelzellen
direct iber unverkennbaren veréstelten Fibroblasten liegen (Fig. 2).
Diese miissten also ganz andere Zellen von ganz anderem Habitns
hervorgebracht haben.

Dann  wird von den Anhingern jener Aequivalenz-Theorie
geltend gemacht, dass die das Exsudat organisirenden Zellen
ausserhalb der Pleura liegen, wiihrend die Pleura selbst und die
darunter gelegenen Lungenabschnitte normal seien. Daraus miisste
man schliessen, dass die auf der Pleura anfsitzenden Endothelien
Fibroblasten und Bindegewebe bilden kénnten. Dagegen ist ein-
zuwenden, dass dieses Argument nicht zutrifft, denn, wie wir ge-
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sehen haben, ist an den Stellen der Pleura, auf welchen Aleuro-
natkGrner liegen, wo also ausser dem chemischen Reiz noch der
mechanische Fremdkérperreiz zur Wirkung kommt, die ganze
Pleura mit dem subpleuralen Gewebe sich in ein granulirendes
Gewebe verwandelt, indem sich zahlreiche Fibroblasten unterhalb
des bindegewebig-elastischen Faserzuges finden, Fibroblasten
direct aus dem pleuralen Gewebe in . das Exsudat vordringen, und
es haufig vorkommt, dass -die granulirende Plenra und das in
Organisation begriffene Exsudat zu einem Ganzen verschmelzen.
Freilich finden sich in den leichten Fillen die organisatorischen
Vorginge hauptséchlich ausserhalb der Pleura, wihrend letztere,
abgesehen von einigen noch vorhandenen Zellhaufen, mehr
oder minder normales Aussehen hat. Natiirlich, denn die aus
der Pleura in das Exsudat eingedrungenen und dort proliferirenden
Fibroblasten geniigen voilstindig zur Organisation und bediirfen
der Unterstiitzung Seitens der granulirenden Pleura nicht. Aus
allen diesen allgemeinen Griinden glauben wir uns gegen die
von den Franzosen vertheidigte Aequivalenz-Theorie der Endothel-
und Bindegewebszellen aussprechen zu miissen. Dass die Fibro-
blasten in der That sehr Epithel-dhnlich werden konnen, weiss
man von den Zellen des granulirenden Bindegewebes und aus
Sarcomen lange; eine weitere Bedeutung kann der Bezeichnung
pepithelioid“ nicht beigelegt werden.

Es mag noch erwibnt werden, dass vielfach beobachtet ist,
dass bei einem Kaninchen, dem in die eine Pleurahshle Aleuro-
nat-Emulsion injicirt wurde, auch in der anderen sich Exsudat
findet. In einem derartigen Falle konnte ich bei der Unter-
suchung an der Lunge und Pleura der nicht injicirien Seite in
den Schnitten keine Emigrations-Erscheinungen wahrnehmen,
sondern fand durchaus normale Pleara mit normalem Epithel.
Tch meine deshalb daraus schliessen zu diirfen, dass bei einigen
Kaninchen beide Pleurahshlen communiciren, obwohl es mir bei
einigen in dieser Hinsicht angestellten Versuchen nicht gelungen
ist, durch Gelatine-Injection die Communications-Oeffuung nach-
zuweisen. Vermorel fand bel einem Hunde, dem er Hesin-
losung in die eine Brusthohle injicirt hatte, solche auch in der
anderen, und er schliesst daraus ebenfalls auf eine Communications-
Qefinung, ‘
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Machen wir uns nun noch einmal das Bild der durch Ein-
spritzung einer sterilen Aleuronat-Emulsion in die Brusthohle er-
zeugten sterilen Pleuritis klar, so kénnen wir im Ablaufe der
Affection hauptséchlich folgende Momente verzeichnen. Schon
2 Stunden nach der Einspritzung beginnt die Emigration der
Leukocyten, die zum grossten Theil von den pseudo-eosinophilen
Zellen, zum weit geringeren Theil von den wahren eosinophilen
Leukocyten repriisentirt werden, wiihrend die Lymphocyten noch
mehr in den Hintergrund treten und Mastzellen nur Husserst
spirlich vorhanden sind; dabei geht das Epithel der Pleura
unter den Erscheinangen der fettigen Metamorphose zu Grunde.

Ein Theil der eingewanderten Leukocyten fillt bald dem
Untergange anheim, aber die Exsudat-Menge nimmt dennoch ge-
waltig zu, indem mehr Leukocyten in die Brusthéhle einwandern,
als zn Grunde. gehen, und sie erreicht ihren Héhepunkt in
48 Stunden. Von diesem Zeitpunkte an, wo das Epithel fast ganz
verschwunden ist, nehmen die exsudativen Erscheinungen allmih-
lich ab, und wir beobachten die ersten Anfinge der vom fixen
Bindegewebe der Pleura ausgehenden Reactionen, welche in starker
Proliferation bestehen. In dem Maasse, wie die Leukocyten nun
zuriicktreten, treten die vom fixen Gewebe ausgehenden Bildungen
in den Vordergrund, iiberail das Exsudat mit ihren Fibroblasten
zu organisiren strebend. Diese Krise zwischen Leukocyten und
wucherndem Bindegewebe entspricht dem 2.—3. Tage. Am
4.Tage haben die leichter afficirten Pleura-Abschnitte schon wieder
Epithel, welches aber, im Vergleich zum glatten normalen, volu-
mingser und vollsaftiger erscheint, und die darunter gelegenen
Lungen-Alveolen sind wieder mit Luft gefiillt. An den stirker
afficirten Stellen der Pleura aber, wo es unter dem Reiz der
Aleuronat-Kérner zu einem grosseren fibrinésen Exsudat gekommen
ist, wird dieses ebenfalls entweder ganz oder doch zum grossten
Theil mit Epithel umkleidet und wird von dem pleuralen
Gewebe aus, hiufig unter Riesenzellen-Bildung organisirt. Darauf
verschwinden die kleineren Exsudatherde zuerst, indem sie, voll-
stindig von Fibroblasten durchwachsen, sich nach und nach von
der Pleura abheben, loslésen und I'eSOI'blrt werden; wahrend der
Kampf der Fxbloblasten gegen die grdsseren Heerde noch fort-
dauert, bemerken wir jetat ein relatives Vorwiegen der wahren



104

eosinophilen Leukocyten, wihrend die pseudoeosinophilen zuriick-
treten. So verschwinden die organisirenden und resorbirenden
Vorginge; nach vier Wochen ist die Pleuritis fast vollstindig
geheilt und nur noch in linsengrossen Heerden der Pleura wieder-
zuerkennen, die nach Verlauf einer weiteren Woche wohl auch
verschwunden sein diirften. —

Schlussfolgerungen.

1. Die durch Injection einer sterilen Aleuronat-Emulsion in
die Pleurahohle erzeugte sterile, eitrige Pleuritis zeichnet sich
durch den schnellen Ablauf der Erscheinungen aus.

2. Dabei tritt véllige Restitutio ad integrum ohne Adhésions-
Bildung ein.

3. Die exsudativen Erscheinungen erreichen am Ende des
zweiten Tages ihren Hoéhepunkt und nehmen von da an all-
mihlich ab; um dieselbe Zeit beginnen die ersten, vom fixen
Bindegewebe ausgehenden Proliferations-Vorginge sich bemerkbar
zu machen, vor welchen die Leukocyten zuriickweichen.

4. Riesenzellen treten zuerst am 4. Tage auf in der Um-
gebung der als Fremdkérper wirkenden Aleuronat-Kérner.

5. Das Epithel der Pleura wird aus Resten desselben reor-
ganisirt, nicht aus Fibroblasten.

6. Die frisch emigrirten Leukocyten sind fast durchweg
pseudo-eosinophil.

7. Die Granula dieser Zellen sind nicht amphophil im ur-
spriinglichen Sinne Ehrlich’s, sondern jede Zelle enthilt oxy-
phile und basophile Granula.

8. Die viel spirlicheren wahren eosinophilen Zellen sind von
Anfang an im Entziindungs-Bereich und Exsudat vorhanden, halten
sich dann aber auf gleicher Héhe and treten spiiter in den binde-
gewebigen Processen durch die Abnahme der pseudo-eosinophilen
Zellen relativ in den Vordergrund.

9. Wihrend also pseudoeosinophile nund wahre eosinophile
Zellen qualitativ demselben chemotaktischen Princip unterliegen,
unterscheiden sie sich darin quantitativ weit von einander.

10. Diese beiden Leukocyten- Arten gehorchen einem ganz
anderen chemotaktischen Gesetze, als die Lymphocyten, welche
nach Ribbert in den spiteren Stadien chronischer Processe
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hervortreten. Nimmt man als weiteren chemotaktischen Unter-
schied hinzu, dass die Verdauungs-Levkocytose fast nur durch
Lymphocyten bewirkt wird (Virchow), und als chemische Diffe-
renz, dass die multinuclediren Leukocyten die Guajak-Reaction
geben, die Lymphocyten nicht, ferner die Thatsache, dass die
multinucledren Leukocyten amoeboide Beweglichkeit und eine
specifische Granulation besitzen (Ehrlich), schliesslich, dass
dieselben im Gegensatz zu den Lymphocyten baktericide Eigen-
schaften und die Fahigkeit haben, Mikroben aufzunehmen
(Wauters), so sind Griinde genug vorhanden, die auch von
Seiten ihres pathologischen Verhaltens fiir die Multiplicitdt der
Leukocyten-Arten sprechen. —

Meinem Chef, Herrn Geheimrath” Virchow, sage ich an
dieser Stelle meinen ehrerbietigen Dank. Ferner bin ieh Herrn
Professor O. Israel zu grossem Danke verpflichtet fiir die An-
regung zu dieser Arbeit und die jederzeit bereitwillige Forderung
und Unterstiitzung.

Erkliarung der Abbildungen auf Tafel IL

Fig. 1 zeigt das Bild «ler Pleuritis nach 6 Stunden. L Lunge, mit pseudo-
eosinophilen Leukocyten durchsetzt, die schon massenhaft emigrirt
sind. A Aleuronat-Schollen. X ¥xsudat. Das Epithel fehlt.
Fixation nach C.Benda. Firbung mit Haematoxylin und Eosin-
glycerin. - Schnittdicke 5 p.  Vergr. 600.

Fig. 2 zeigt das Bild der Organisation des Exsudats am. vierten Tage.
L Lunge. B Bindegewebig-elastische Faserlage. E neugebildetes
Epithel. X Exsudat, vollsitindig mit Fibroblasten durchwachsen,
F Fibrinbalken. Die rothen Punkte in der Lunge und in der
Pleura sind Leukocyten, deren Granula, bei dieser Vergrésserung
kaum sichtbar, schwarz angedeutet sind. Technik, wie bei Fig. 1.
Vergrésserung 120.

Fig. 3. Pseudo-eosinophile Zelle mit Indulin-Glycerin-Farbung.

Fig. 4. Eine solche mit Methylenblau-Firbung.
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YL
Uterus cysticus.

(Aus dem Pathologiseh-anatom. Institut des Herrn Prof. Wyssokowitsch.)
Von

M. A. Woskresensky in Kiew (Russland).
(Hierzn Taf. IIL)

Dank der Liebenswiirdigkeit des Herrn Professor Wyssoko-
witsch war mir die Mdglichkeit geboten, einen #usserst seltenen
Fall congenitaler Verinderung des Uterus aus dem Pathologisch-
Anatomischen Museum unserer Universitit einer Untersuchung
za unterziehen. Das betreffende Priparat stammt von einer im
Kyrillus-Spital an chronischer Nephritis verstorbenen Greisin und
wurde vom Prosector desselben, Herrn D. Korowicky dem
Institat fiir pathologische Anatomie freundlichst zur Verfiigung
gestellt.

Das zu besschreibende Préparat diirfte als Uterus cysticus
bezeichnet werden und stellt eine Husserst selten vorkommende
congenitale Anomalie des Uteruskérpers vor; leizterer besteht aus



