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E r k l i i r u n g  d e r  A b b i l d u n g e n  a u f  T a f e l  VII .  

Fig. l a  Nabelarterie yore Neugeborenen. 
, l b  Nabelvene , 
,, 1 c Ductus Botalli ,, ,_ 
,, 2a Nabelarterie eines 16 Tage alten Kindes. 
, 2b Nabelvene 
,, 2c Ductus Botalli , 
,~ 3a tNabelarterie eines 5 Wochen alten Kindes. 
,, 3b ~Nabelvene , ,, 
, 3e Ductus Botalli , ,, 
, 4a Nabelarterie eines 4 Monate alten Kindes. 
,, 4 b Nabelvene ,, ,, 
,, 4e Duetus Botalli , , 

XIV. 
Zur Kenntniss der Granula der Zellen des 

Knochenmarkes, bez. der Leukocyten. 
(Aus dem pathologischen Institute zu Heidelberg.) 

u  

Dr.  reed.  F r i e d r .  H o s s e ,  
frfiherem Assistenten des Institutes. 

(Hierzu Tafel VIIL) 

Die corpusculi i ren E t e m e n t e  des B |u t e s ,  denen bezfigl ich 

d e r  S tof fwechse l -Vorg~nge  zum m i n d e s t e n  be im Transpo r t  zu- 

oder  abzuf i ih render  Stoffe eine sehr  wicht ige  Rolle  zugeschr ieben  

wird ,  haben  a n d a u e r n d  das l ebhaf tes te  In te resse  d e s  na tu r -  

wissenschaf t l i chen  Forschers  erregt .  Bald waren e s  m e h r  die 
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rothen, bald mehr die weissen BlutkSrperchen, auf welche sich 
die Uatersuchungen der Anatomen, Physiologen oder der Kliniker 
vorwiegend erstreckten. Wohl vor Allem seit den Arbeiten Coh n: 
h e i m s erSffneten sich Aussichten auf eine Erkenntniss der Wieht!g- 
keit, der Bedeutung und andererseits des Wesens der fa rb losen  
B lu tkg rpe rchen ,  im Allgemeinen, wie im Besonderen. Von wie 
viel Gesiehtspunkten aus man aueh das Problem zu packen 
suchte,'ein abschliessendes Urtheil ist indess trotz grSsster Sorg- 
falt und M~he hierin noeh nieht erzielt worden, es ist im 
Gegentheil auch bier der Fall eingetreten, dass mit dem tieferen 
Eindringen die Fragestellungen an Complieirtheit und Sehwierig- 
keit zunahmen. 

Einer der wichtigsten Wege ist der, dutch Aufdeekung 
feiner Structur-Verschiedenheiten die weissen BlutkSrperehen 
unter einander zu sichten und yon dem 6esichtspunkte der 
Classifieirung aus in die Symptomatologie und das eigentliehe 
Wesen mannigfaeher Proeesse einzudringen. Man hatte sehon 
friihzeitig gelernt~ Leukocyten mit einem gleiehmi~ssig homogenen 
Protoplasma zu unterscheiden von solehen, deren Leib mit zahl- 
reiehen feinen KSrnchen erffillt ist. Einen grossen Schritt 
vorwi~rts auf diesem Wege bedeuten die ersten h/imatologischen 
VerSffentlichungen Ehrl ichs.  Mittels ausserordentlieh einfaeher 
Methoden gelang es ihm, die t(Srnchen der ,granulirten Leuko- 
r f/~rberiseh in exaeten und pr~ehtigen Bildern zur Dar- 
stellung zu bringen. Aus dem Verhalten den Farbstoffen gegen- 
fiber zog Ehr l ich  nun weitgehende Schlfisse; auf einer angeblich 
nur einseitig vork ommenden Farbenaffinit~t der Granula eines 
Leukocyten-Protoplasmas stellte er ein scharf differenzirtes System 
der granulirten Leukoeyten auf und lehrte die verschiedenen 
Granula als etwas ffir die betreffende Leukoeyten-Art Specifisehes 
und yon dem Leukoeyten Secernirtes auffassen. 

Die Ehrlieh'sche Classificirung und seine Theorie der 
Leukocyten-Granula h a t  eine weitgehende Anerkennung, zum 
mindesten keinen Widersprueb, in Sonderheit bei den Ktinikern, 
gefunden, s o  sehr aueh ein solcher die Vorstellungen vonder 
Bedeutung und  Wiehtigkeit des Blutbefundes beeinfiussen 
musste. Neuere Arbeiten abet, vor Allem s61ehe, die sich 
mit der :Natur und der Bedeutung der Zell-Granula besch~iftigen i 



233 

lassen es wilnschenswerth erscheinen, auch die Leukocyten- 
Granula eingehenderen Untersuchungen zu unterziehem Es ist 
nun Zweck der vorliegenden Arbeit,: an nach Ehri ich 'schen Me- 
thoden behandelten Priiparaten das f~irberiseheVerhalten derLeuko- 
cyten-Granula des Kaninehens naehzuprfifen. Die gewonnenen diffe- 
renten, feineren f~irberischen Resultate gaben sodann Veranlassung 
eingehender auf die Arbeiten Ehr l ichs  und seiner Schiller and 
ihre Theorien, sowie auf die Ergebnisse anderer Autoren betreffs 
der Zell-Granula und der Leukocyten einzugehen, und endlich 
die eigenen Ergebnisse der fs Untersuchung mit den 
bestehenden Ansehauungen fiber die Eintheilung der Leukocyten 
und fiber die Bedeutung ihrer Granula in Beziehung zu bringen. 

Eigene Beobaohtungen wurden angestellt an Blur und 
Knoehenmark des Kaninehens, einem Lymlohosarcom und ver- 
schiedenen Erweichungsheerden des Gehirns des Menschen. 

Naeh Ehr l i ch  ~ findet man im Blur oder Knoehenmark 
des Kaninchens eosinophile, amphophile und basophile Leuko- 
cyten. Die eosinophilen oder a-Granula ffihrenden Zellen haben 
zuerst yon Schwarze  79 eino eingehende Darstellung gefunden. 
Sie stellen, kurz gesagt, die Zellen mit den groben, stark Licht 
brechenden Granulis vor; sie sind rein aeidophil, bevorzugen 
bei F'iirbung mit homogenen (sauren) und heterogenen Farbstoff- 
Gemiscben immer das Eosin und besitzen ihrer Structur naeh 
angeblieh von alien Granula-Arten die grhsste Diehtigkelt der 
Substanz. 

Die die [~-Granulationen enthaltende Leukocyten-Art, auch 
als indulinophile oder amphophile oder pseudo-eosinophile b e -  
zeichnete Form (Ehrl ioh ~'~, Kur l0f f  ~9, Hi r schfe ld  3s) zeigt in 
ihrem Leibe feinere Khrnohon, die bei Tinction mit Eosin-Indulin- 
Glycerin das Indulin aufnehmen, bei F/irbung mit einem einzigen 
Farbstoff sowohl ffir den sauren wie ffir den basisehen zug~ing!ieh 
sind und bei der gewhhnlichen H//matoxylin-Eosin-F~rbung nur 
dutch die geringere Grhsse der Khmer sieh yon den eigenflichen 
eosinophilen G'ranu!is unterscheiden. 

Den bisher genannten zwei Formen gegenfiber treten die 
basophilen Leukocyten des BIut-Apparates an Zahl aUsser. 
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ordentlich zurfick; es werden zwei Formen der Granulationen 
untersehieden, erstens die bekannte 7- oder Mastzellen-KSrnung, 
zweitens die feine ~-Granulirung; fiber die speciellen Eigensehaften 
der letzteren Art stehen ausffihrliehere Untersuchungen zur Zeit 
noch arts 79 

Bei meinen Untersuchungen nun mussten selbstverst~ndlich 
diese Ehr l i eh ' schen  Angaben als Grundlage ffir meine Ein- 
theilung der Leukocytenformen zuniiehst angenommen werden. 
Die Versuche warden an Deekglasabstrich-Pr~paraten ausgeffihrt, 
die streng nach den Ehr l i ch ' s chen  Vorschriften :9 gewonnen 
and behandelt warden. Des Vergleichs halber warden ausser 
tier Fixirung yon 10--30 Minuten bis zwei Stunden Dauer auf 
der Kupferplatte bei 1200 C. solche bei 100 und 1400 C., sowie 
Fixirung in absolutem Alkohol uad Aether-Alkohol ( N i k i f o r o f f )  
angewandt. Da die Befunde im Blare dasselbe ergeben, so 
seien im Folgenden ausffihr]ieh nut die Versuehe am Knoehen- 
mark erw~hnt; dieses Material hat den Vorzug, dass sich hier 
die uns interessirenden Zellformen in ausserordentlieher H~ufig- 
keit vorfinden. Benutzt wurde das Mark der RShrenknoehen 
junger, hSchstens 4 - -6  Woehen alter Kaninehen; im sp~iteren 
Alter macht sich das Fett des Markes bei der Fixirung stSrend 
geltend. 

1. Einfache F~irbung mit glyeerinigen oder w~sserigea 
LSsungen yon Eosin, Indulin, Aurantia, Orange-G, meist 12 Stuaden 
lang. Fixirung bei 1200 C. - -  

Mit diesem saaren Farbstoffen tingieren sich sowohl die grobea 
wie feinen Granula, zumeist alle intensiv, niemals lassen sich ganz sicher 
vollsti~ndig ungefiirbte Granula nachweisen. Mitunter aber kann 
feinere Farbenunterschiede beobachten. Wiihrend z. B. wtisserige Eosin- 
LSsung die groben und feinen Granula gleich intensiv f~rbt, sind in den 
Priiparaten bei Eosin-Glycerin-F~rbung die letzteren gelegentlich nicht so 
seharf sichtbar, mitunter erseheint es sogar zweifelhaft, ob sieh wirklich 
alle Granula eines ZelUeibes gefiirbt haben; an Aurantia-Glycerin-Pr~iparaten 
lassen die stets intensiv und distinct gefiirbten feinen Granula hii.ufig 
einzelne besonders stark Licht-breehende, sehr dunkel gef~.rbte KSrner 
nachweisen~ bei Anwendung wiissriger Orange-Glycerin-LSsung sind einige 
der groben Granula in einer Zelle dunkler gefarbt als die fibrigen; noch 
auff~lliger ist der Unterschied bei kurzer (2stfindiger) F~rbung mit Indulin- 
Glycerin; grobe~ wie feine Granula erseheinen mattblau, indess haben 
einige Granula, grobe und feine, innerhalb eines Zellleibes den Farbstoff 
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intensiver aufgenommen als die anderen. GrSssen-Unterschiede tier 
Grauula innerhalb eines Zellleibes sowie verschiedener Zellen sind niehts 
Seltenes, doeh geht tier Unterschied nieht so welt, dass man nicht Ze]len mit 
groben und solche mit feinen Granulis auseinanderhalten kSnnte. Was 
die Zuhlen-Verhs s:immtlicher gef~rbten Granula anbetrifft, so ist 
fiberall die Menge in den einzelnen Zellen anseheinend eine s grosse, 
keinesfalls machen sigh grebe Unterschiede bemerkbar. ~) 

2. F~rbung mi t  Indulin-Eosin-Glyeerin,  1 2 - - 2 4  St., Fixirun~ 

bei 120 ~ 100 ~ 1400 C, in Alkohol  absol, u. Aether-Alkohol .  

Die versebiedene Fixirung ergiebt keine Unterscbiede der Fi~rbungs- 
Resultate, ebensowenig eine Differenzirung mit AnilinSI-Xylol (I:2). - -  
Die groben Granula sind roth gef~rbt, allerdings stets mit einem Stich in einen 
violetten Farbenton; garnicht selten enthalten diese Zellen daneben einige 
dunkelviolett gef~rbte Granula. Die Zellen mit den feinen Granulis ent- 
halten blau his schwarz gefiirbte KSrner in einem meist violet gefiirbten 
Protoplasma-Leib; mitunter zeigen die Granula aber auch ausgesprocbene 
violette Tfine. Die erwiihnten Grfissenuntersehiede der feinen Granula sind 
hiiufig; im Allgemeinen sind dann die Granula umso dankler gefiirbt, je 
grSsser sie sind; einzelne 5el]roth eder hellviolett gef~rbte Granula 
kommen indess in diesen Zellen ebenfalls vet. Es b e s t e h t  also ke ine  
a b s o l u t e  Cons tanz  der F f i rbung  der  G r a n u l a  i n n e r h u l b  e ines  
Z e l l l e i b e s .  

3. (Tat.  VI I I  Fig. 1 - - 6 . )  Fitrbung mit  E h r l i c h ' s  Dreifach 

Glyeeringemisch ( A u r a n t i a - E o s i n - I n d u l i n ) ,  5 Min. his 24 St. 

]ang, event, kurze oder s tundenlange Differenzirung mi t  AnilinSl- 

Xylol  ( 1 : 2 ) ;  Fixi rung wie bei 2. 

Zun~ehst maeht sieh eine offenbar yon derFixations-Temperatur abhfinglge 
Fi~rbung der rothen BlutkSrpercben geltend; bei Fixation bei oder unter 
100 ~ C. sind sie sehw~rz, bei 1200 C. br~unlieh, bel oder fiber 1400 C. 
orange gefs 

Die Fiirbung tier granulirten Leukocyten ergiebt bei allen Fixirungen 
ausgenommen der bei 140 ~ O. dieselben F~rbungs-Resultate, r so wenig 
fibt die Dauer der Fiirbung oder der Differenzirung einen merklichen Einfluss 
ant das Ergobniss der F~rbung aus. Die groben Granula kSnnen rand, 
ovoid, eekig skin, mitunter kommen Zellen vor, in denen sie wie zusammen- 
gesintert erseheinen und nut angedeutete Contouren baben. Die Granula 
kSnnen inn~rhalb einer Zelle sammtlich nur einen einzigen - -  rothen oder 

1) In Uebereinstimmung mit Hirsehfeld (43) scheinen mir dagegen nacb 
einigen wenigen Yersuchen an Blut und Knochen-Mark f o e t a l e r  
Kaninchen einmal der Reiehthum an gramllirten Leukocyten ein 
geringerer, andrerseits der granulirten Leukoeyten ~rmer an Kfir- 
nungen zu sein. 
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rothorangenea - -  Farbenton besitzen, in Pr~paraten, die bei 1400 C. und 
dar/iber fixirt wurden, stets einen orangenen. Ia anderen grobgekSrnten 
Zellen sind untes rothorangenen Granula einige wenige mit violetter F~rbung 
in heller odes dunkler Nuance eingestreut, gelegentlich auch zu zweiea 
neben einander liegend; diese different gef~rbten KSrner zeigen stetS, auch 
wean die fibrigen Granula keine scharfea Greazea erkennea l~ssen~ 
deuttiche runde odes ovoide Formen. Die feinen GrannIa, die stets ~iel 
intensives leuchtende FarbentSne zeigen a]s die gsobkSrnigen, liegen dicht 
oder lose im Protoplasma; es herrscht eine ausserordentliche Mannig- 
faltigkeit des GrSssen-Unterscbiede dieser Granu]a - -  es kommen solehe 
vor, die fast die Gr6sse der groben erreichen - - ,  als auch des FarbtSne 
innerhalb e ines  Zellleibes. ~an k6nnte ebenso gut zehn wie zwei bis drei 
Nuaneen des immer intensiv leuehtenden Farbungen aufstellen; die mannig- 
faltigsten Bilder traten auf bei Fixirung bei 120 o C.: und naehfolgender 
kurzer F~rbung. Vet allem sind die Farben Orange, Rothorange, Rothviolett 
and Dunkelblau bis Blansehwarz vertreten. Die grSsseren Granula sind in 
des RegeI bei Weitem in der ~Iinderzahl und haben meist die dunkten 
FarbtSne angenommen, womit indess nicht gesagt sein soil, dass aueh die 
ganz feinen Granula nieht auch h~ufig violett odes dunkelfarbig geworden 
waren. Ein sieheres Urtheil dariiber, welche Sorte der Granula fiberwiegt, 
ist mir nieht mSglieh auszuspreehen, die Variationen sind durchaus unregel- 
m~issig. Constant sehien aueh hier das gervortreten des Aur~ntiaf~rbung 
bei den bei 1400 C. fixirten Pr~paraten und das der Indulinwirkung bei 
den bei 100 ~ C. fixirten 0bjeeten; Alkohol:Pr~iparate ergaben keine so 
leuehtende F~rbung und keine so scharf ausgespr0chenen Farb-Unterschiede; 
zumeist sind nile Granula violett gef~rbt. 

4. (Taf. VIII  Fig. 7 - - 1 5 . )  F~irbung mit  1 pCt. w~ssriger 

Methylenblau-LSsung 5 - - 1 0  Min., Abspfilen mit  destill. Wasser, 

Trocknen, Balsam. - -  Fixation wie bei 2. 

Die Zellen mit den groben Granulis zeigen im Allgemeinen keine 
F~rbung des KSrner, sondern es tritt sin ~usserst feines, meist etwas 
metachsomatisch grfinblau, in des Farbe des Kernes, gef~rbtes regelmfissiges 
Fadennetz her-~or, welches ohne Unterbreehung den Protoplasma-Leib 
durcbzieht; an Stelle der Granula siebt man also eckige Lfickem In Pr~- 
paraten abet, die in absolutem Alkohol odes bei 10Go C: oder darunter 
fixirt waren, liessen sieh in dlesen Zellen gelegentlieh verstseute, mitunter 
zu zweien und mehr benaehbarte, griinblau gefarb!,e Granula erkennen, also 
Bilder, die mit denen /ibereinstimmen~ welche sieh bei Combinations- 
l~iisbungen mit sauren Farbstoffen nachweisen liessen. 

Interessante Befunde ergaben die Zellen mit den feinen GTanulis. 
Schfitzungsweise ist der Reiehthum~ an erkennbaren Granutis bei A I ko h o 1- 
F i x i r u n g  der grSsste; gef~irbte Granula treten in den Zellen aller Art 
auf: in rundkernigen mit schmalem oder breitem Protoplasma-Saum, in 
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solchen mit angedeuteter Einschnilrung und vol!endeter gufeisemForm 
des Kerns, in stark polymorph-kernigen oder polynuele~ren Formen. 
Dem reichlichen Auftreten der Granulg a~ sich gaben Mannigfaltigkeit der 
GrSsse und des Farbenreichthums, insbesondere in Alkoholpr~paraten, nichts 
nach. Manche Zellen enthalten nur feine, andere nur gr5bere KSrner, 
andere beide Soften in verschiedensten ]gengen-Verh~ltnissenund GrSssen- 
Abstufungen. - -  Die F~rbung der s~ets runden Granula ist in manchen 
Zellen eine rein blaue, in anderen eine metaehromatische; die meta- 
chromatisch schwarz und rothviolett gef~rbten Granula treten nie allein in 
einer Zelle auf, sondern stets untermischt mit blaugef~rbten. Die ~Ieta- 
chromasie tritt am h~ufigsten in den sogen. Myelocyten und Uebergangs- 
formen auf, ohne aber die polymorphkernigen auszuschliessen. 

Sehr h~ufig lassen sich an den durch Hitze fixirten Pr~para~en Be- 
ziehungen der blau gefiirbten Granula zu ebenfalls blaugefiirbte~ Fiiden 
nachweisen. 

Bemerkenswerth sind sodann Zellen mit rundem oder eingebuchtetem, 
meist schwach gefiirbtem Kern, welche deutlich zweierlei Granule erkennen 
lessen: spiirliche, dicke, intensiv blaue und dazwischen eine ganz d[chte, 
feine~ mehr lila gef~rbte Granulirung. Einen dritten Befund bieten 
Zellen dar, welche in breitem, mattblau gef~rbtem Protoplasma-Saum ver- 
streute~ dicke, intensiv gef~rbte KSrner zelgen; an den bei 120 ~ C. fixirten 
Pr~paraten liessen sich in solehen Zellen regelm~ssig ungefiirbte Granule 
erkennen, bei Alkohol-Fixirung dagegen nicht. 

Endlich seien als merkwfirdige Form einige sp~rliche Formen mit 
runden oder-eingebuchteten und hufeisenfSrmigen Kernen und breitem 
Protoplasma- Saum erw~hnt, welehe grosse, elgenthfimllche~ eckige, 
zackige oder ausgebuehtete, mitunter kahn- oder keilfSrmige KSrperchen 
als intensiv blau gef~rbte, regelm~issig verstreute Gebilde in geringer, leicht 
ziihlbarer ~enge im Protoplasma fiihrten. Die GrSsse dieser an iNissl-  
KSrperchen erinnernden Protoplasma-Einschlfisse variirt ausserordentlich, 
stets fibertreffen sie aber die sog6n, eosinophilen Granula; de r  fibrige 
Zellleib zeigt daneben eine feine~ bei Alkohol-Pr~paraten metaehromatisch 
gefiirbte, lockere Granuiirung. Beobachtet wurden diese G-ebilde nur an 
Pri~paraten, die ill Alkohol oder bei 100 o C. fixirt worden waren. 

Was nun ganz allgemein die Mengen-Verh~iltnisse der gef~rbten 
Granule anlangt, so scheint bei der  ~ethylenblau-F~rbung die Art der 
Fixil:ung ffir des schliessliehe Resultat nicht gleichgiltig zu sein. Alkohol- 
Praparate scheinen die zahlreichsten Granula zu liefern, s i e  scheinen siimmt- 
lieh basophil zu sein, da helle Lficken, die als uugef~rbte Granule an- 
gesprochen werden k5nnten~ nicht auftreten; rund- und polymorphkernige 
Formen sind ~.on Granulis gestopft roll. Aehnliche VerhMtnisse liefern 
naeh Niki~foroff  fixirte Trocken-Pr~parate, auch noch bei 100 o C. 
fixirte Objecte; aber hier trifft man bereits nieht selten an Stelle yon 
G!'anu!is helle, ungef~rbte Lficken; dieser Thatbestand erreieht mit steigender 
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Tempcratur (bis 160--1800 C.) eine immer grhssere H~ufigkeit; ausserdem 
f~rben sieh in den bei hohen Temperaturen t:ixirten Zellen die Granula 
nieht mehr metachromatisch. Am raschesten scheint die Zahl gef~irbter 
Granula in den polymorphkernigen Leukocyten abzunehmen; in allen F~llen 
aber seheinen die Zellen, die: sieh sp~.ter blau f~rben, der Hitzewirkung am 
l~ngsten zu widerstehen, Wenn diese Erseheinung nicht darauf beruht, dass 
in Folge dieser Art der Fixirung ~Ietachromasien fiberhaupt verhindert 
w e r d e n . -  Die Herabsetzung des F~trhevermhgens, die die Granula zu- 
n~chst noch als belle ungef~rbte L/icken erkennen l~sst, hat als spiitere~ 
Stadium ein solches~ in welehem ~on Granulis ~berhaupt nichts mehr zu 
sehen ist~ sondern der ganze Protoplasmaleib hell, homogen, ungef~rb~ 
erseheint. - -  

Trotz jener zahlreichen Versehiedenheiten der Granula in Bezug auf 
Grhsse, "F~rbung und Verhalten gegen verschiedene Temperaturen ist es 
mir nicht mhglieh gewesen, principi~lle Unterschiede unter den feingek6rnten 
Zellen festzustellen, es ergeben sich vie]mehr hieraus alle mhglichea Ueber- 
g~nge und Bindeglieder. Einen Untersehied yon Zellen, der sich allein 
auf das Verhalten ~on [3-, ~,- oder ~-Granulirungen grfindete, konnte ieh. 
im Knochenmark des Kaninchens nieht naehweisen. Trotz der meta- 
chromatisehen F~rbung zahlreicher Khrner kann es sich um Mastzellen 
nicht handeln, denn ausschliesslich mit metachromatisch gefiirbten Khrnern 
erffillte Zellen koante ich nicht nachweisen. HMt man sieh streng an die 
Ehrl ieh~schen Grundsiitze yon der Bedeutung der F~rbe-Resultate, s~ 
lassen sich allein auf Grund eines einfachen Methylenblau-Priiparates zum 
mindesten 2 Arten yon Granulis in den sogen, amphophilen Leukocyten 
aufstellen, einmal jene grhberen, sich fast immer flirbenden, spiirlicher auf- 
tretenden Granula, sodann jene feineren, sich hi~ufig metachromatisch 
fi~rbenden. Ob die als helle Lficken imponirenden ungef~rbten Granula. 
mit letzteren identisch sind oder eine dritte Mhglichkeit darste]len, mhchto 
ich dabingestellt sein lassen. 

5. Dahliafi~rbung, in Lhsungen nach Ehr l ich  und Wes tpha l .  
Fixirung wie bei 2. 

Beide Lhsungen ergeben, was Granula-F~rbung anlangt, im Wesent- 
lichen gleiche Resultate; die W e s t p h al 'sche Lhsung scheint zahlreichere ~ 
Granula hervortreten zu lassen, als die Ehr l ieh ' sche .  Die Art der Fixirung 
l~sst Unterschiede nicht hervortreten. Die granulirten Zellen ergeben meist 
Bilder, wie man sie an Methylenblau-Pr~paraten nach Fixirung bet 1200 C.: 
zu sehen gewohnt ist; h~tufig treten Granula in Ketten auf oder es sind 
Beziehungen zu Fiiden nachweisbar; oft zeigt das Protoplasma in Zellen, 
die gef~rbte Granula enthalten, runde helle L/ieken. Auffallend ist der 
Thatbestand, dass in den polym0rphkernigen kleinen Leukoeyten fast n ie  
Granula zu sehen sind. 

6. (Taft VIII Fig. 16, 17.) F~rbung mit concentr, glycerinigen, 
und w/~ssrigen Liisungen yon Eosin 24 St. lang, Abspiilen, Nach- 
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f~rbung mit 1 pCt. Methylenblau-LSsung 1--2 Min., Differenzirung 
mit AnilinS1-Xylol (1:2) 3 und 24 St: lang. - -  Fixirung bei 
1200 C oder in Alkohol absolut, oder nach Nikiforoff.  

Die Absieht, auf diesem Wege basophile neben acidophflen GranuliS 
mittels Successiv-F~irbung and naehfolgender Differenzirung in einer Zelle 
nachzuweisen, wie dies yon A r n o l d  beschrieben wurde, misslang. W~,hrend 
die Differenzirung auf die Ffirbung der groben fiberhaupt und auf die der 
feinen bei Anwendung der wSsserigen Eosin-LSsang ohne Einwirkung blieb 
und die Granula in sehSnem Roth hervortraten, waren bei den in glyce- 
riniger LSsung gef~rbten Objecten naeh l~ing-erer Differenzirang Unterschiede 
tier feinen Granula Jnsofern bemerkbar, als ein Theft derseiben sieh ent- 
f~rbte, andere, meist in Gruppen bei einander~ sich roth oder rothviolett 
gefiirbt erhielten; in Alkohol-Pr~paraten zeigten sich des 5fterenauch an- 
gef~rbte Granula als helle Lficken; GrSssenunterschiede der gefiirbt ge- 
bliebenen Granala liessen sieh auch bei dieser ]~Iethode beobaehten. 

7. (Taft VIII Fig. 18.) F~irbung und hurantia-Glycerin 12St., 
1 pCt. Methylenblau-LSsung 1--2 Min., kurze Differenzirung mit 
AnilinS1-Xylol. Fixirung bei 120 o C. 

Die Zellen mit groben Granu]is zeigen die letzteren meist in hell- 
braunem Farbt0ne; gar nicht selten sind in sie gr/inliche eingestreut; gross 
ist wiederum die Variation bei den Zellen mit feinen KSrnungen; es 
kommen vor Zellen mit hellbraun gefiirbten, solehe mit hellbraun und 
grfintieh gef~rbten, andere mit einigen grfinen Granulis and zahh'eicher~ 
hetlen Lficken und endlieh solche mit distincten, blau gef~rbten KSrnerm 

Auch eine Vorf~rbung mit w~sseriger Orange-G-LSsang and Weiter- 
behandlung mit ~ethylenblau und AnilinS1-Xylol ergab neben cinheitlich 
gefiirbten KSrnungen einer Zelle sehr hi~ufig Differenzen in der F~rbung 
der einzelnen Granula innerhalb eines Zellleibes, sowohl bei grob- wie bei 
don feinkSrnigen Leukoeyten. 

8. Fitrbung mit Triaeid. Fixirung bei 100 ~ 120 ~ 140 o C. 
Grebe und feine Granula haben dieselbe ~F~rbung, ein Violettroth, 

angenommen. Intensitiitsuntersehiede der Ff~rbung kommen abet bei beiden 
Soften innerha]b einer Ze]le vet, und zwar ist innerhalb einer grobgranu- 
lirten Zelle eino kleine ~finderzahl der Granalaintensiver gef~rbt; bei den 
feingranulirten trifft man atle Ueberg~nge yon heller zu dunkler Nuance, 
sowohl was die verschiedenen Zellen: als auch die Granula einer und derselben 
Zelle anlangt. Grosse Mannigfaltigkeit zeigen auch die Dichtigkeits- und 
GrSssenverhMtnisse der feinen G r a n u l a . -  

9. (Taf. VIII Fig. 19--38.) Schliesslich mSehte ieh fiber die 
F~irbungsresultate mit neutraler Eosin-Methylenblau-Misehung be- 
richten, die mir Herr Dr. H. Lauren t  .9 bei seinen Versuehen 

Archiv f. path. Anat. Bd. 167. Hff. 2. 18 
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mit diesem neuen FarbkSrper freundlichst zur Verf/igung stellte. 

Es handelt  sich um die F~rbungen mit  den Seite89 in der Rubrik3,  4 

und 5 bezeichneten Mischungen, deren Ergebnisse, da principielle 

Unterschiede bei kalter oder heisser Anwendung der LSsung oder 

heisser Anwendung der Mischung nicht  entstanden,  ohne weiteres 

zusammengefasst  werden kSnnen. Als Differenzirungsmittel 

wandte ich AnilinS1-Xyol (1 :2 )  in verschieden langer Dauer an. 

Bei kurzer Differenzirung (�89 ~Iin.), d.h. solange, als gerade nSthig 
ist, dass der Farbstoffniederschlag yore Deckglas uerschwindet, ist die ~Iehr- 
zahl der groben Granula roth mit einem leicht ~ioletten Strieh gefiirbt; 
fast stets kann man aber unter ihnen solche finden, die ausgesprochen 
violett, ja blau gef~rbt sind. Stundenlange Differenzirung bewirkt mitunter, 
aber nicht immer, eia u tier Blauf~rbung der groben KSrner, 
wfihrend die Rothffirbung durchaus unbeeinflusst bleibt. 

Die F~rbung der sogen, pseudoeosinephilen Leukoeyten zeigt die 
mannigfachsten Ergebnisse, aus denen sich indess Haupttypen heraushebea 
lassen. In den zahlreichsten F~llen lassea sieh zwei Sorten ~'on Granulis 
innerhalb eines Zellleibes nachweisen. Bei kurzer Differenzirung zeigen 
sieh tiefblaue oder dunkelblau-violette und dicht stehende, meist feinere, 
mattroth oder hellviolett gef~rbte KSrnchen, h~ufig am schSnstea und 
distinctesten in den grossen und mononuele~ren Zellen (Myeloeyten) mit 
breitem Protoplasmasaum, w~,hrend sie in den polymorphkernigen mitunter 
verwasehen gef~rbt sind. Die blauen Granula sind die sp~rlicheren; Be- 
ziehungen zu F~tden sind bei beiden Soften yon Granulis in den einen 
Zellen nachweisbar, in anderen wieder nicht. Manchmal hat man den Ein- 
druck, als st~nde die Blauf~rbung der Granula mit deren naher Lagerung 
zur Kern- oder Zellwand in Beziehung, in anderen F~tllea aber liegen die 
blauen Granula regellos unter den fibrlgen hellvioletten verstreut. Ferner 
kommen Zellen ,:on im Uebrigeu genau demselben Charakter, wie die eben 
gesehilderten~ vor, welehe abet nur eine Sorte yon Granulis ffihren, nur 
feine rothe oder nut blaue bei gleichzeitig diffus matt,ciolett gef~rbtem 
Protoplasma, und endlich solehe Zellen, weiche ausser jenen beiden Sorten 
yon Granulis noch offenbar ungef~rbte oder bereits wieder entf~rbte er- 
kennen lassen. - -  

Bei langer, vielstfindiger Differenzirung mit AnilinS1-Xylol erhielt man 
andere Bilder. Man sieht nunmehr entweder nur die sp~rliehen blauen 
Granula in einem violetten Ton gef~trbt~ w~hrend die feinen rothen als 
helle L/ieken imponiren, oder es sind nur wenige, meist mit F~iden ver- 
sehene, in der Zelle verstreute Granula mit rSthlieher Farbung zu er- 
blicken; das fibrige Protoplasma ist ungef~rbt. Endlich kommen noch 
mononucle~re Zellen mit schmalem violetten Protoplasmasaum vor, welehe 
einzelne blaue Granula enthalten. 

Es erg~nzen sich somit meines Eraehtens die Pr~,parate bei verschieden 
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langer Differenzirung unter einander recht gut, da die verschiedenen 
Granuia dem differenzirenden Mittel einen verschiedenen Widerstand ent- 
gegensetzen, sodass nut jene sp~rlicheren CJranula noch die Farbe be- 
halten, wobei sie zugleich einem Farbwechsel unterliegen; wenn nicht die 
Deutung die richtigere ist~ dass s~mmtliche Granu]a das Eosin aufgenommen 
batten, die eine Sorte yon ihnen aber noeh das Methylenblau, welch letzteres 
abet der Entffirbung nicht zu widerstehen vermochte. 

Die Analogie mit den Resultaten der vorher erw~hnten F~,'bungs- 
methoden ist eine in die Augen fallende; nur sind bei Anwendung des 
L a u r e n t ' s c h e n  Tinctionsmittels die Farbdifferenzen noch deutlicher und 
pr~gnanter. Enthielt nun das L a u r e n t ' s c h e  Gemisch einen minimalen 
Uebersehuss an gelSstem Metbylenblau, so ~nderte dies an dem bei An- 
wendung der rein neatralen ~Iischung gewonnenen Fi~rbungsresuitate niehts, 
im Gegentheil, ohne dass die Wirkung des Eosins gestSrt wurde, trat der 
Einfluss des Methylenblaus um so contrastirender hervor. 

Folgt man der Ehrlich'schen Auffassung yon dem Werthe 
der F~rbung und der auf ihr gegriindeten Eintheilung der Granula, 
so ist man nach diesen Resultaten gezwungen~ ein r 
normales, nicht an pathologische Vorg~nge geknUpftes Auftreten 
yon verschiedenartigen Granulis in einem Zellleib der meisten 
granulirten Leukocyten des Knochenmarkes des Kaninchens an- 
zunehmen. Die ,,eosinophilen" und die ,psoudoeosinophilen '~ 
zeigen hierin nut graduelle Unterschiede. Beim Kaninchen l~sst 
sich eine Scheidung dieser beiden Leukocyten-Classen aufrecht 
erhalten, nicht so sehr aus Griinden ihres Verhaltens nur gegen 
Farbstoffe, sondern aus allgemeinen morphologischen Gesichts- 
punkten. 

Wenn es auch zweifellos bei Beurtheilung nut der GrSsse 
der Granula mitunter schwierig ist, und es dem subjectiven 
Gutdiinken iiberlassen bleiben muss, ob man eine granulirte Zelle 
zu den ,,eosinophilen" oder ,pseudoeosinophilen ~ zu rechneu 
hat, da alle GrSssenfiberg~nge thats~ichlich vorkommen, s O zeigen 
sich doch in der grSsseren Mehrzahl die ,eosinophilen" Granula 
3- -5  real so gross als die kleinen ,pseudoeosinophilen". Die 
groben Granula [iegen zumeist gleichm~ssig und regelmi/ssig 
neben einander und lassen, falls sic gefs sind, keine Zwischen- 
substanz gef~rbt erkennen. Sic k~innen, wie es schon oft be- 
schrieben ist, allerlei Formen annehmen; man finder ganz runde, 
ovoide, dreieckige, liingliche, unregelm~ssig zugespitzte, ab- 
geplattete u. s.f. Niemals konnte ich in den gefiirbten Trooken- 

18" 
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pr~iparaten bei F~rbung mit sauren Farbstoffcn f/idige Verbin- 
dungen der groben KSrner unter einander finden. Sind sic 
einmal gefiirbt, so sind bei langdauernden Differenzirungen mit 
AnilinS1-Xylol nut sie schliesslieh diejenigen, die das Eosin be- 
halten. Was die GrSsse der Orannla anlangt, so kommen unter 
den Zellen, die sich leicht als eosinophile abgrenzen lassen, er- 
hebliche Schwankungen vor, sowoh], wie sehon erw~ihnt, bei den 
Granulis der verschiedenen Zellen, als auch innerhalb eines and 
desselben Zellleibes. Was die F/irbbarkeit der groben Granula 
anlangt, so gelang es bei keiner Fixation, sic mit Dahlia zu 
f/~rben; Methylenblau brachte zumeist ein feines, matt blaugriines 
Netz hervor, welcbes eckige Lficken einschliesst. Indulin, Eosin, 
Aurantia in glyeeriniger LSsung~ w~isseriges Eosin und Orange-G. 
wurden gleich gut aufgenommen, mitunter allerdings mit Inten- 
siti~ts-Schwankungen. Indulin-Eosin-Glyeerin, sowie Ehrl ich 's  
Dreifarb-Mischung liessen stets neben den zablreiehen hellen 
einige dunkler gef~irbte KSrner erkennen. Die Farbniiancen 
traten in demselben Mengenverhgltniss ebenfalls auf bei Vor- 
fiirbung mit einem der sauren Farbstoffe and Naehf/~rbnng mit 
lprocent. Methylenblau, am negativsten bei Successiv-F~rbung 
mit Eosin-Methylenblau. Auch Triacid f/irbte einige Granula in 
einem Zellleib dunkler, als die Mehrzahl; dasselbe gilt yon allen 
angewandten Laurent 'sehen Farbstoff-Combinationen; bei dieser 
]etzteren Methode waren die Untersehiede am deutlichsten za 
sehen. 

Da die Zahl and Lagerung der yore Eosin different gef/~rbten 
Granula bei Anwendung der verschiedenen Farbstoffe imfiaer 
dieselben Verh~ltnisse zeigten, so ist wohl der Schluss gerecht- 
fertigt, dass die different gef/irbten Granula zusammengehSrige 
Gebilde darstellen. 

Die sog. ~,pseudoeosinophilen" Zellen bieten eomplicirter~ 
Verh'2ltnisse dar. Der Haupteindruck ist der einer gleiohen, ganz 
ausserordentlichen Variabilit~t des gef/irbten Protoplasmaleibes an 
Zellen, die man nach Arbeiten der frfiheren Autoren als in eine 
Classe gehSrig nicht betrachtet; es ergiebt sich hierbei vielmeh 5 
dass die ]?/irbung der Granula principielle Unterschiede, wie das 
morphologischo Verhalten des Kerns, auf welches sich vor Allem 
bei den granulirten Leukocyten eine Eintheilung grfindet, bei 
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den versehiedenen Zellformen nicht erkennen li~sst, kurz gesagt, 
dass Zellen mit rundem und mit hufeisenfSrmigem oder poly- 
morphem und endlieh mit polynucle~irem Kerne al]e die gleichen 
Variationen des Verhaltens der Granula, insbesondere Farbstoffen 
gegenfiber, besitzen. Es haben die folgenden Ausffihrungen ffir 
die sogen. Myelocyten, Uebergangsformen und polynuclei/ren in 
gleicher Weise Geltung. 

Zun~chst finden sich fast in allen Zellen bei jeder F~rbung 
GrSssenunterschiede der Granula, wenn aueh Zellen mit nut 
gleieh grossen KSrnchen vorkommen. Im ersteren Falle pflegen 
die grSsseren Granula in der Minderzahl vorhanden und zwischen 
die fibrigen Granula verstreut zu sein. Die Anfiillung der Zellen 
mit  Granulis ist, unabh~ngig yon tier Kernform, eine ganz ver- 
schiedene, bald eine ausserordentlieh dichte, bald eine mehr 
loekere und g]eichm~ssige oder gruppenweise Vertheilung im 
Zellleib. Intensit~ts-Schwankungen der F~rbung der einzelnen 
Granula fanden sieh nahezu in jeder Zelle, selbst bei Anwendung 
einfacher saurer Farbstoff-LSsungen. Diese hierdurch angedeuteten 
Differenzen der Granula diesen Farbstoffen gegenfiber wurden bei 
Anwendung anderer viel deutlicher. Es lassen sich, wie es die 
Pr~parate lehren, welche mit E h r l i c h's Dreifaeh-Glyeeria-Gemisch, 
welche mit einfacher Methylenblau-LSsung und den verschiedenen 
Modificationen des Laurent~schen Farbstoffes tingirt wurden, 
2 Typen yon Granulis erkennen, einmal eine grSssere, sp~irlichere 
Sorte, welehe sich rasch und intensiv fi~rbt, offenbar eine Afiinit~it 
zu allen mSglichen Farbstoffen hat, die, wenn einmal gef~rbt, 
entf~rbenden Einwirkungen gegenfiber sieh ziemlich indifferent 
verh~ilt, deren Fiirbung aueh die Art der Behandlung Vor tier 
F~rbung (Hitze, Methylenblau-F~irbung) nichts anhat. Die andere 
Sorte ist viel feiner, erweist sieh der F~irbung gegenfiber viel 
empfindlicher nnd ]abiler, sie vertr~gt hohe Hitzegrade sehlecht, 
entfiirbt sieh !eieht, ist iiberhaupt bei bestimmten Fi~rbungen 
schwerer zur Darstellung zu bringen. Beide Granula-Sorten aber 
verhalten sich Singul~ren F~rbungen gegeniiber aeido- und base- 
phil, wobei die eine bei Methylenblau-FSzbung metachromatisches 
Verhalten zeigt, hingegen bei Simultan- oder Suceedan-F~rbungen 
mit heterogenen Farbstoffen die grSbere Sorte den basischen 
Farbstoff noeh ausser dem sauren aufnimmt. A u s  der Art der 
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Lagerung, dem ungef/~hren procentualen Verh~ltniss und der 
bedeutenderen GrSsse ist bier derselbe Schluss wie bei den 
,,eosinophilen '~ am Platze, dass das, was bier different zum Vor- 
sehein kam, handelte es sieh um F/irbung mit Indulin-Eosin- 
Aurentia-Gemisch, um F~rbung mit Methylenblau u. s. w., eben- 
falls etwas zusammengehiiriges darstellt. 

~ochmals sei abet ausdrficklich betont, dass diese Zellarten 
mit jenen beiden Soften von Granulis nut die Mehrzahl der 
vorkommenden Formen bilden, und class sie ausserdem noch 
alle mSglichen Variationen bei der F/irbung erkennen lassen; 
es sei erw~hnt, dass einmal alas intergranul~re Protoplasma ge= 
fiirbt sein kann oder nicht, dass sieh Zellen finden, die nur 
feink~irnige, einfarbige Granula enthalten, andere, die ausser 
einem diffus gef/irbten Protoplasma nut einige der gr(iberen 
Granula enthielten, class sieh mitunter die differente F/irbung 
der groben Granula nur an die Kern- oder Zellgrenze hielt, dass 
der Naehweis der Beziehungen der Granula zu F~den ein durch- 
aus verschiedenes Resultat darbot~ dass bei Anwendung der 
Ehrlich'schen Dreifach-Glyeerin-Gemisches in einer Zelle alle 
Ueberg~.nge vom Tone des Aurantia bis zum tiefsten Blan- 
sehwarz auftreten kSnnen, sowie dass bei bestimmter Differen- 
zirung ausser den gef/irbt bleibenden Granulis noeh Kiirnungen 
vorkommen, welehe als helle, ungef'/irbte, aufleuehtende Lfieken 
sich darstellten. Endlich sei hinzugeffigt, dass die versehiedenen 
FarblSsungen selbst nieht ohne Einfiuss auf die resultirende 
GrSsse der Granula sind; z.B. erscheinen die Granula gefiirbt 
mit Ehr l ich 's  neutraler Mischung plumper als bei F~rbung mit 
dem Glyeeringemisch. 

Diese Versuche ergeben i~r die Granula in den granulirten 
Leukocyten des Kaninchenknoehen-Markes Folgendes: 

1. Es bes tehen bei eos inophi len  und pseudoeos ino-  
phi len Zel len  in Bezug auf  die Granula  g l e i chwer th i -  
ger Ze l len  sowohl bei ve r s eh i edenen  Z e l l i n d i v i d u e n  als 
i n n e r h a l b  ein und d e r s e l b e n  Zel le  zah l r e i che  Unte r -  
schiede h in s i ch t l i eh  der  GrSsse, Form,  L i eh t b r eehung  
und  Zah lenverh~l tn i s se .  

2. Es sehe in t  bei be s t immten  F ~ r b u n g e n  eine Con- 
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stanz der Zahlenverhs der grSsseren und kleine- 
ren Granula innerhalb  einer Zelle zu bestehen. 

3. Es besteht  eine Versch iedenhe i t  der Farben-  
in tensi t~t  der Granula innerhalb der gleichen Zelle 
bei Anwendung der gleichen Farbe als auch eine Yer- 
schiedenheit  des F~rberesul ta tes  bei den einzelnen 
Granulis innerhalb  e i n e r  Zelle bei Anwendung von 
Farbstoffgemischen. 

4. In gleiehwerthigen Zellen t r i t t  h~ufig eine Ver- 
sehiedenhei t  der F~rbung des  intergranuli~ren Proto- 
plasmas auf. 

5. Gegen Tempera tu r ,  Einwirkung yon Reagent ien 
(Fix i rungsmit te ln)  und Differenzirungsmit te ln  ver- 
hal ten sich die Leukocytengranula ,  auch die e iner  
Zelle~ verschieden. 

I-I5ehst interessante Befunde ergaben sieh nun an den fol- 
genden Materialien, deren Bearbeitung ieh der Anregung meines 
friiheren Chefs, des Herrn Geh. Rath Arnold, verdanke. 

In einem exstirpirten Lymphosarkom der AchselhShle, 
welches yon der hiesigen chirurgischen Klinik dem Pathologi- 
sehen Institut zur Untersuehung fiberschickt war~ fanden sieh 
ausserordentlich zahlreiche eosinophfle Leukoeyten. In ihnen 
hatten sioh alle K~irnohen intensiv mit Eosin gefiirbt. Unter- 
warf man aber die in Formol fixirten, mit dem Gefriermikrotom 
geschnittenen (10--20 ~) Pr~parate einer Behandlung in 1% 
Osmiums~ure oder in Flemming'scher Fliissigkeit, so hatte ein 
Theil der eosinophilen Granula eine Grau- bis Sehwarzfi~rbung an- 
genommen, und zwar in den verschiedenea Zellen in ganz ver- 
sehiedener Anzahl; die iibrigen Granula leuehteten nut hell aufi 

Einfaehe F~rbung mit Sudan III ergab das analoge Re- 
sultat: F~irbung der einen eosinophilen KSrner in pr~ehtigem 
Roth bei Farblosigkeit der anderen innerhalb eines Zellleibes; 
man traf Zellen, in denen nur einige wenige Granula die Sudan- 
fiirbung angenommen hatten und andere, welche mit rothen 
Granulis gestopft roll waren; alle Ueberg~nge traten auf. - -  
Der Versuch, mittels Nachfis mit glyeeriniger oder wiisse- 
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tiger LSsung yon Indulin oder Nigrosin eine Doppelfi~rbung zu 
erzielen, misslang zun/~chst; s/immtliehe Granula f~rbten sich 
blau oder grausehwarz. Kehrte ich dagegen die Reihenfolge der 
Farbstoffe urn, f/~rbte 20 St. mit den L~isungen tier sauren Farb- 
stoffe vet und dann in der fiblichen Weise mit Sudan III nach, 
so erhielt ieh in denselben Mengenveril~ltnissen wie bei singu- 
]/irer Fi~rbung mit Sudan III die einen Granula in pr~chtiger 
tother Farbe, die andern abet in der des Nigrosins oder Iadulins; 
die F/irbung war eine ausserordentlich distincte und precise. 
Es fanden  sieh also i nne rha lb  desselben g r a n u l i r t e n  
L e u k o e y t e n F e t t g r a n u l a  und ae idophi le  Granula ,  wobei  
abe t  die F e t t g r a n u l a  saure  Farbs tof fe  noeh ausse rdem 
a u f z u n e h m e n  v e r m o c h t e n .  

Das andere Material stammte aus Gehirnhi~morrhagien ver- 
sehiedenen Alters und versehiedener Herkunft. Besonders werth- 
yell fiir unsere Frage erwies sich Gehirnmasse aus der Umgebung 
eines gr~isseren Sarkoms des Gehirns, in dessen Naehbarschaft es zu 
zahlreichen Blutungen gekommen war. Haemosiderofere und Fett- 
kSrnchon-Zellen sind an solohen Orten ja nichts Seltenes, und 
diese Objeete worden gerade zu Unterrichtszwecken besonders 
gem benutzt. Auch bier fiel der Reiehthum an derartigen 
Elementen bei der mikroskopischen Untersuchung anti Fett- 
kSrnchen der versehiedensten GrSsse fiillten zahlreiche Zellen 
aus; oft kam es zu Confiuenzerscheinungen. Dasselbe galt ffir 
ttaemosiderinkiirnehen. Abet in beiden Zellformen ---- wobei 
ich die sehwierige Frage unerSrtert lassen will, ob sie stets als 
leukocyti~re Elemente anzusprechen sind ~ - f anden  sich des 
5fteren K5rnchen, welehe nicht auf die Reagentien (F lemming-  
sche LSsung, Sudan III oder Ferrieyankali-Salzs~ure) reagirten, 
sondern ungefiirbte KSrner blieben. Bei suceessiver Anwendung 
yon Sudan HI und Ferrieyanhali-Salzs'~ure~ gleiehgfiltig in welcher 
Reiheniolge, abet hatten KSrner sich gefs und es lagen  
j e t z t  blaue und ro the  Granula  und C o n g l o m e r a t e  in 
e inem Ze! l l e ib  in d i s t i n c t e r  Reac t ion  d icht  nebene in -  
ander .  

Fasst man  diese Elemente aus Erweichungsheerden des Ge- 
hirns als leukoeyti~re Elemente auf, so kann man wohl den 
Arnold'sohen experimentellen Resultaten seiner functionellen 
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Granula auf pathologischem Gebiete kaum eine bessere Illustra- 
tion geben. 

Noch ein anderer Befund ergiebt einen Ausblick in die 
Unsicherheit unserer Kenntnisse yon den granulirten Leukocyten. 
Es handelte sich um eine alto grSssere Narbe im Wurm des 
Kleinhirns; in Formol fixirt, mit dem Gefriermikrotom geschnitten, 
sah man in den ungefi~rbten Schnitten zahlreiche Zellen, welche 
Granula verschiedener GrSsse, daneben abet feine nadelartige 
Krystalle enthielten. Die letzteren f~rbten sich mit Sudan III 
sch]Bcht, die KSrnchen abet sich fiberhaupt nicht; die KSrnchen 
zeigten auch keine Haemosiderinreaction, fi~rbten sich auch nicht 
mit sauren Farbs~offen. Bei F~rbung aber mit heisser Lauren r -  
scher Mischung nahmen die grSsseren KSrner eine deutliche 
blaue F/~rbung an und zeig~en Beziehungen zu Fi~den, die kleinen 
KSrner blieben ungef/irbt und jene Krystalle waren wohl unter 
dem Einfluss der Hitze oder des differenzirenden Alkohols fiber- 
haupr verschwunden. 

II. 

Obwohl Ehrl ich in einer seiner ersten h~imatologischen 
Arbeiten '5 im Grunde genommen ffir die differente Fi~rbung der 
a- und ~-Granulationen in Gemischen saurer Farben eine physika- 
lische Erkl~rung des Fs giobt, so wird diese 
Anschauung doch sehr bald zu Gunsteu einer chemischen Auf- 
fassung (~ S. 555 if, ~6) bei der Tinction der Leukocyten- 
Granula verlassen, und ,es werden diese Fs in denen 
das Resultat eines chemischen, dem der Doppelf~rbungen ~hn- 
lichen Processes gesehen wird~ fiir eine fundamentale chemische 
Differenzirung verwerthet, ~' da E,hrlich constatirt~ ,dass sich jede 
tier KSrnungen nut mit FarbkSrpern yon ganz bestimmten Eigen- 
schaften verb~nde". u  chemischen Theorie ist Ehr l ich ,  
auch wenn er bei anderen Fs eine physikalische 
Erkl~rung zul~sst, indess auch in seiner letzten grossen hi~mato- 
logischen u (39 S. 24 26), soweit es sich um 
die gleichzeitige CQmbinations-Fi~rbung eines Blut-Trocken- 
t)r~parates handelt~ nicht abgegangen: ,Eine weitere Consequenz 
dieser Anschauung ist auch, dass alle Doppelf~rbungen, die 
dutch successive F~rbung erreicht werden kSnnen, zweckm~ssig 
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durch gleichzeitige Combinations-Fi~rbung zu erse~zen sind~ wenn 
die chemische Natur des Fi~rbungs-Vorganges feststehr Im 
Gegensatz hierzu spielen bei allen Doppelfi~rbungen~ die aus-  
s eh l i e s s l l eh  auf dem Wege der suceessiven Fs zu er- 
relchen sind, mechanisehe Momente mit." 

,Fiir die Fi~rbung des Blut-Trockenprgparates handelt es 
sich aussehliesslieh um rein chemische F~rbungs-Vorggnge, und 
daher ist hier die Anwendung der polychromatisehen Combi- 
nations-Fi~rbung in allen Fiillen m(iglich. '~ 

Diese Anschauungsweise ist ffir die ganze Richtung, in der 
yon Ehr l i eh  und seinen Schfilern auf dem Gebiete der Leuko- 
cyten-Lehre welter gearbeitet wurde, entscheidend gewesen. Es 
baut sich also bei Ehr l ich  auf der constant auftretenden 
Differenz tier F~rbung tier Granula bei Simultanf~rbung, v o r  
Allem mit den heterogenen~ sogenannten ,neutralen Farb- 
Gemischen ~ der chemische Vorgang des F~rbe-Proeesses auf, 
andere Stiitzen fiir diese Auffassung werden nieht beigebracht 
und zum Mindesten wichtige Arbeiten gegentheiliger Ansicht, 
wie die yon Gierke 35 nieht berficksiehtigt. ,Was andere 
Unterscheidungs-Merkmale zwisehen den einzelnen KSrnelungen 
anlangt~ so lassen sie weiterhin 

1. in ihrem Verhalten gegen Liisungsmittel (Wasser, S~iuren, 
Alkohol, Glycerin u. s. w.), 

2. in ihrer GrSsse, Form und Lichtbrechung, 
3. in der Beeinfiussung dutch hShere Temperaturen (100 ~ 

bis 180 o C.), 
4. in der Ver~heilung im Zellleibe 

eonstante Differenzen erkennen. - -  So interessant aueh diese 
Verschiedenheiten im Allgemeinen sind, so bieten sie doch ffir 
ihren histologisehen Nachweis nur wenig Anhaltspunkte; hierffir 
ist eben ausschliesslich die Farben-Analyse zu verwer~hen, dutch 
die es mit Leichtigkeit gelingt~ die einzelnen KSrnungen yon 
einander zu trennen und sie und ihre Tr~ger his zu ihren Ur- 
sprfingen, den blutbereitenden Organen, zu verfolgen. ~7 

Auf diesem mikrochemiseh-farbenanalytischen Verhalten der 
Leukocyten-Granula~ welches spi~terhin allein bei der Beurtheilung 
in Betracht gezogen wurde, grfindet sich nunmehr Zusammen- 
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gehSrigkeit, bezw. Gleichheit oder Verschiedenheit der Granula, 
und auf dieser Basis wurde eine weitgehende Classification der 
Granula vorgenommen; yon ihr sei weiter unten die Rede. Zu- 
n~chst sei Einiges fiber die physiologische und morphologische 
Stellung und Bedeutung der verschiedenen Granula-Arten nach 
der Lehre Ehr l i eh ' s  beriehtet. 

Ehr l ich  35 ~7 bezeichnet die KSrnungen in den Leukocyten 
als specifisehe Granulationen, die im Innern tier betreffenden 
Zellen entstanden und als das Product einer specifischen secre- 
torischen Zellthi~tigkeit anzuseben sind. Es sind Secret-Granula. 
Jeder Leukocyt ist befi~higt~ nur eine einzige Sorte yon Granulis 
zu produciren. Aber bereits bei seinen ersten Untersuchungen 
muss Ehrl ich zu Gunsten seiner Hypothese mit den Thatsachen 
einen Compromiss schliessen. ~5 In einem Trockenpr~parat vom 
Kaninchen-Knochenmark f~rbten sich in Indulin-Eosin-Glycerin 
Granula innerhalb einer Zelie schwarz und roth. Da die schwarze 
F~rbung bei Fixation mittels hoher Hitzegrade tier rothen wich. 
so wird daraus der Schluss gezogen, class ,~die. Indulin-F~rbung 
nut auf dem grSsseren Wassergehalt und damit auf den grSsseren 
Intermicellar-R~umen der bert. Granula beruhe. Es stellen so- 
mit die weniger dichten, wasserreicheren ~-Granulationen einen 
unfertigen Zustand, eine Vorstufe vor, die ~-Granulationen aber 
entsprechen einer zur vollkommenen Entwicklung gelangten or- 
ganisehen K5rnung; auf Grund dieser Annahme erkli~rt sich un- 
gezwungen das gleichzeitige Vorkommen beider KSrnungen in 
einer Zelle". Diese Erfahrung hatte zur Folge, dass als allein 
giiltige und ffir die Diagnose und Classificirung der Leukocyten- 
Granula verwerthbare Fixation eine solche bei 107~ 0 C. 
verlangt wurde. U n d -  ,mittels der Troekenmethode bleibt 
die chemische Individualiti~t des einzelnen Kornes g~nzlich un- 
beeinflusst, sodass alle chemischen Differenzirungs-Versuehe an 
einem nahezu unveriinderten Object geschehen (~9 S. 84). 

Es stellen die Granula des Leukocyten nach Ebr l ich  ~9 ein 
ffir jede Leukocyten-Art typisches Stoffwechselproduct - -  Re- 
servestoffe- dar~ oder, wie wit die Definition vielleicht richtiger 
fassen dfirften, durch das typischeStoffwechsel-Productwird die Art- 
Eintheilung der Leukocyten erst bedingt. -- Der einzige Zweck 
dieses secernirten Stoffwechsel-Productes im ausdriicklich hervor- 
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gehobenen 2s~9 Gegensatze zu der Al tmann 'schen Bioblasten- 
Theorie ist, ausgestossen, an die Umgebung abgegeben zu werden 
(and bier  seine Wirksamkeit zu entfal~en) oder der Zelle als 
Reserve-Material zu dienen. Die Granula spielen also inner- 
halb der Zelle keine active Rolle. Dass sie nur etwas Seeernirtes 
darstellen, wird gesffitzt einmal dureh den Umstand, dass sieh 
bei bestimmten Thierklassen a]s Analoga der  Granula Gebilde 
yon ausgesproehener Krystallform vorfinden, andererseits dureh 
das Unterbleiben eiuer Granula-Bildung in daffir ursprfinglieh 
bestimmten Zellen bei bestimmten pathologisehen Proeessen und 
endlich dureh die Erseheinung, dass Granula nur in den Zellen 
des Blutes enthalten sind, welche zur Auswanderung bestimmt 
and befs sind. 

Die Bildungsst~tte der granulirten Leukocyten ist das 
Knj)chenmark; bier finden sie sich am zahlreichsten, hier gehen 
die Zelltheilungen der granulirten Leukocyten vor sieh. Somit 
ist im Knoehenmark ebenfalls der Entstehungsort der Granula 
zu suchen. Mit der,Reifung ~' derZelle, die sich nach Ehr l ich  
im Wesentliehen an der Form des Kernes doeumentirt, entstehen 
and ,reifen c: die Granula. Mit der Umbildung der mon0nuc- 
le~iren zur polymorphkernigen oder po]ynucle~ren Zelle geht eine 
Vermehrung der Granula einher ~7, andererseits ,,reifen c'~9 die 
bereits gebildeten Granula. Es herrscht nebmlieh bei den 
,jungen" Grauulis, z. B. bei den pseudo-eosinophilen Granulis der 
mononucle~ren Ze|len des Meerschweinehens eine basophile Quote 
voc, deren Beimengung sieh allmi~hlich verliert, um schliesslich 
gauz zu verschwinden; hieraus zieht Ehr l ich  den gewagten 
Sehluss, dass es mSglich sei, an einem isolirten Granulum zu 
entscheiden, ob es einer jungen oder alten Zel!e angehSrt hat. 
Hi rschfe ld  ~ dagegen nimmt, wenigstens ffir die neutrophilen 
Zellen des Mensehen, bei derartigen Protoilasma-Reifungsvor- 
gi~nge n an, dass die Zust~nde~ in welchen neutrophile Granula 
auftreten, yon jenen, in welchen noeh basophile vorhanden 
waren, durch ein ungekiirntes Zwischen-,Stadium getrennt sind. 

Dieselbe Deutung der Jugend giebt Ehr l ich  den Arnold-  
schen 6 Befunden vom Auftreten basophiler Granulationen in 
eosinophilen Zellen. In der vonder typischen abweichenden F~r- 
bung erblickt Ehr l ioh  somit nur einen Ausdrnek dafiir~ dass i n  
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besonderen F:,illen die morphologische Zellreifung in einem 
sehnelleren Tempo erfolgen kann ale die der Granula. 

Vergleiehende Untersuchungen ffihrten nun zu dem zweifel- 
los sehr interessanten Resultat, dass es farbenanalytisch in der 
Itauptsache 2 Gruppen yon granulirten Zellen giebt, welche durch 
die ganze Wirbelthierreihe verfolgbar sind, e rs tens  solche mit 
,Specialgranulis", d. h. Zellen mit Granulis, die ffir bestimmte 
Thierspecies ein charakteristisches Merkmal darstellen, wie die 
neutrophilen ffir Mensch and Affe, die pseudo-eosinophilen ffir 
Kaninchen and Meerschweinchen u. s. w., so dann eine zweite  
Gruppe yon Knoehenmarkszellen, die sich bei allen Wirbolthieren 
vom Frosch bis Menseh vorfinden, die also ein uncharakteristisehes 
gemeinsehaftliches Gewebselement darstellen; hierher gehSren 
die eosinophilen und die Mastzel]en. Alle Arten den. Special- 
Granu]a haben das Gemeinsam% dass sie sich in sauren, bezw. 
neutralen Farbstoffen fi~rben, zu den Farbbasen jedoeh eine weir 
geringere Verwandtschaft zeigen (Ehrl ich ~9 S. 74), sowie nach 
Pappenhe im,  dass sie bei H~matoxy|in-F~rbungen, wahrsehein- 
lich durch deren Alaungehalt~ verschwinden und nicht mehr zur 
Darstellung gebracht werden kSnnen. - -  Beide Hauptgruppen 
stehen norma]ar Weise in einem bestimmten absoluten und 
relativen Verh~ltniss zu einander and zu den iibrigen Elementen 
des Blutes. 

Eine Ausffihrung dariiber, wann und wodureh eino Aende- 
rung dieses Verh~iltnisses eintritt, kurz eine Ausfiihrung fiber die 
Frage der Leukocytose, welcher Art sie aueh sein mag, wiirde 
hier zu weit ffihren. Erwi~hnt sei nur, dass es eine Consequenz 
seines Standpunktes yon der alleinigen Entstehung der granu- 
lirten Leukocyten (nicht einmal mit Ausnahme der Mastzellen) 
im Knochenmark ist, dass Ehr l ich  jegliches huftreten der 
granulirten Leukoeyten als die Folge eines Auswanderungsvor- 
ganges der betr. Leukocyten-Art auf einen chemotaetischen Reiz 
hin ansieht, oder mit anderen Worten, dass jegliche, allgemeine 
oder locale, neutrophile oder eosinophile Leukocytose eine Func- 
tion des Knochenmarkes darstellt, im Gegensatz zu der Mfiiler- 
Rieder'schen Lehre ~ yon einer im Blate stattfindenden~ Um- 
wandlung der neutrophilen in eosinophile und deren Ablagerung 
im Knoehenmark, ebenso im Gegensatz zu der Bies iadecki  ~- 
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LSwit'schen 5~ Lehre vonder  Leuk~mie und im Gegensatz zu 
der A. Schmidt 'schen Annahme yon der lor Eatstehungs- 
und VermehrungsmSglichkeit der eosinophilen Zellea. 

So viel yon der Ehrlich'sohen Lehre yon der Farbenanalyse 
und den granulirtea Lenkocyten. Auf dieser Basis yon dem 
Werth und der entscheidenden Bedeutung der Farbenanalyse flit 
die Classification der Granula und auf der Lehre yon der Speci- 
fit~t der secernirten Granula ist yon Ehr l ich ' s  Schfilern weiter 
gearbeitet worden ; vor Allem in zweierlei Richtung, nehmlich ein- 
real mittels neuer Farbstoffe oder Farbstoffcombinationen neue 
specifische Granulationen bei verschiedenen Thieren aufzufinden, 
andererseits die MSglichkeit, mittels der Farbenanalyse jede 
Leukocytenart mit Leichtigkeit bestimmen za kiinnen~ fiir ein 
tieferes Eindringen in die am Blute sich documentirenden 
physiologischen und pathologischen Erscheinungen zu verwerthen, 
mSgen die letzteren in Krankheiten des Blutes und der blut- 
bereitenden Organe sclbst ihre Ktio]ogischen Momente haben oder 
hier nut einen symptomatischcn Ausdruck entfalten. 

Zu den schon frfih yon Ehrl ich eingefiihrten 5 Arten yon 
Granulationen~ 

den a ~--- eosinophilen, 
----- indulinophilen ---- amphophilen ~ pseudo-eosino- 

philen (Kaninchen), 
7 -~- basophilen Mastzellen, 

~ feinen basophilen, 
e ~--- neutrophilen des Menschen 

sind sparer bei den VSgeln 2 nebeneinander vorkommende speci- 
fische Granulationen hinzugetreten, die beide oxyphil sind und 
yon denen die eine in Krystallform, die andere in KSrnchen 
dem Protoplasma eingelagert ist. Dazu kommen die den eosino- 
philen Zellen Khnlichen ~nigrosinophilen" Zellen Kurloff 's  ~9 
(S. 57). 

Eine grosse Reihe neuer Granulationen~ welche Hirs  chfeld 4~ 
bei verschiedenen SKngethieren gefunden hatte, veranlassten ihn 
zur Aufstellung folgender Granula-Arten: 

I. Acidophile Granula, 
a) eosinophile, 
b) indulinophile~ 
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e) Aurantia -4- Eosin] 
d) Eosin + Indulin ] aufnehmende Misehformen. 

II. basophile Granula 

a) ~-Granula, sie geben bei Einwirkung starker Extra- 
hentien ihre Farbe ab, 

b) 7-Granula; sie behalten bei Einwirkung starker Extra- 
hentien ihre Farbe. 

III. neutrophile Granula (Triaeid) 

a) solehe, die nur Methylgriin-4-S~urefuchsin aufnehmen 
(Mensch, Hund), 

b) solehe, die Methylgriin -4- Siiurefuchsin und Methylgriin 
Orange noeh dazu aufnehmen. (Sehaf, Ziege, Rind, 

Schwein, Ratte.) 

IV. Misehformen (amphophile naeh Ehr l ieh)  

a) solche, die sieh in sauren und basischen Farben tin- 
giren, nehmen aus Gemischen saurer Farben Indulin 
auf; 

b) solehe, die sich in neutralen und sauren Farben tin- 
giren, nehmen von Gemisehen saurer Farben Aurantia 
-4- E0sin auf. 

Eine yon Gr~in wald 37 aufgestellte Granula-Art des Mensehen, 
welehe er als ,hypoeosinophile" bezeichnet, und die sich yon 
den ~iehten eosinophilen dutch griissere Feinheit des Kornes, 
leichte ZerstSrbarkeit und Neigung, auch bestimmte neutrale 
Farben aufzunehmen, unterseheidet und welehe sowohl in uni- 
wie in multinucleiiren Zellen sich vorfindet, kann, wie Bett-  
m a n n :1~ auseinandersetzt, um deswillen den vorgenannten Arten 
nicht als gleichwerthig flit die Eintheilung benutzt und eraehtet 
werden, da diese Granulasorte naeh einer anderen Methode als 
nach der Ehrl ieh 'sehen gewonnen wurde. 

Bevor ieh auf die Ergebnisse anderer Autoren fiber die Be- 
deutung und Entstehung der Leukoeyten-Granulationen komme, 
sei es mir gestattet, ohne auf Vollstiindigkeit Ansprueh maehen 
zu wollen, einen kurzen Ueberblick fiber die Vorstellungen yon 
der chemisehen Zusammensetzung der Granula zu geben. Die 
Ansehauungen fiber diesen Pankt haben mit dem Beriehte 
Ehr l iehs  fiber seine Methode des Bluttroeken-Pr~iparates eine 
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vollkommene Umwandlung erfahren, ohne dass man allerdings 
nunmehr zu einer positiven chemischen Analyse irgend einer 
Sorte der specifischen Granulationen gelangt w~ire; zu erws 
ist ferner, class, ausser einer Pappenhe im,  6~ (S. 137) ent- 
nommenen Angabe, class die neutrophilen Granula auf Grund 
yon farbenanalytischen Untersuchungen von Posner  und Li l ien-  
feld aus eisenfreiem Nucleo-Albumin bestehen, eingehendere 
Betrachtungen fiber die chemische Beschaffenheit nur an den 
eosinophilen K~irnungen angestellt wurden. Vielleicht bietet 
abet die der yon Held ~1~ ffir die Differenzirung der Granula 
der Nerven-Zellen angewandten im Princip ~hnliche Koch- 
salz- Extractions- Methode Unna ' s  84 ~ oder ihr nachgebil- 
dete Methoden Aussicht, in die feinere chemische Consti- 
tution des Protoplasma einzudringen. Unna selbst glaubt, 
mittels seiner Methode es wahrscheinlich gemacht zu haben, 
dass auch der MastzellenkSrnung Eiweiss-Substanzen zugehSren, 
die sich in KochsalzlSsung l~isen und die er fiir Paranucleo- 
proteide h[ilt. Die Mehrzahl der Autoren in der Zeit vor dem 
Ehrlieh'schen Bluttrocken-Pr/tparate, also bis etwa zum Jahre 
1'880, sah in den eosinophilen Granulis FettkSrnchen (Virehow,. 
citirt nach Mtiller~9, Mosler,  citirt naeh Spill ingSl,  Pen-  
lick GT), einige nahmen eine Hitmoglobinnatur an (Ponche t  
66, Semmer  so). Ehrlich ~ und Sehwarze  79 wiesen zuerst 
iiberzeugend nach, dass beide Annahmen nicht zutreffend sein 
konnten, Ehr t ieh  lehnte ferner auch die Eiweissnatur ffir die. 
eosinophilen Granula ab; es vermochte Schwarze  sehliesslich 
nut anzugeben, dass die eosinophile Substanz wasserhaltig sei, class 
sie in Wasser quelle und class sie bei hohen Temperaturetr 
(tiber 160 ~ eine halbe Schmelzung erleide, derart, class 
die normal isolirte KSrnung hierbei zu einer homogenen~ 
wachsartigen znsammen sickert. - -  Seitdem sind yon der 
Ehrlieh'schen Ansicht nut ganz vereinzelt abweichende An- 
gaben gemacht worden. L i t t e n  5~ beobaehtete in zwei F/~llen 
im leuki~mischen Blute grosse Markzellen mit gl/~nzende~ 
KSrnungen, die er nach versehiedenen Reactionen als fetthaltig. 
ansehen musste, nnd die er als eine Fettdegeneration weisser 
BlutkSrperchen deutetei Bannwar th  x7 glaubt in den Granulis 
des eosinophilen Zellen H~mog!obin oder ein Derivat desselben, 
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vor sich zu haben, das entweder in gelSstem Zustand aus den 
benachbarten rothen Blutk5rperehen aufgenommen wird oder in 
den Zellen selbst autochthon entstanden ist, R indf le i seh  7.~ 
h~lt es fiir mSglich, dass die eosinophilen Zellen Vorstufen der 
Haemat0blasten seiu kSnnen; auf Pappenhe im,  der ebenfalls 
eine ~h~moglobinoide" Natur vertritt, sei welter unten ein- 
gegangen; J. We i s s  ss glaubt, mittels einer yon den Bo- 
tanikern angewandten, bei Gegenwart t ie r  Skatolgruppe mit 
VanillinlSsung - Schwefelsiiure - FerrisulfatlSsung eintretenden Re- 
action die Eiweissnatur der eosinophilen Granula (Blauf~rbung) 
dargethan zu haben. Ehrl ich 29 (S. 91) selbst hat sich zuletzt 
folgendermassen ge~ussert: ,Entsprechend dem Charakter der 
Granula als specifisehe Zell-Secrete mfissen die einzelnen Arten 
auch in ihren ehemisehen Eigenschaften v0n einander scharf zu 
seheiden sein. Die Granula der Blutk5rperchen scheinen yon 
einer relativ einfachen chemischen Zusammensetzung zu sein. Ins- 
besondere haben wir Grund zu der Annahme, dass die krystallini- 
schen KSrnungen aus einer einzigen chemischen Verbindung be- 
stehen, die gar nicht einmal hoch organisirt zu sein braucht, sondern 
~hnlich wie etwa Guanin, Fett, Melanin u. s. w. ein relativ ein- 
facher Kiirper zu sein scheint. 

Die fibrigen Granula werden allerdings wohl eine eomplexere 
Zusammensetzung haben und vielfach ein Gemenge ehemisch 
verschiedenartiger Stoffe darstellen. Die complicirtesten Granula 
sind wohl die eosinophilen, die, wie an anderer Stelle schon 
betont, ja auch histologisch yon hSherer Struetur sind, indem 
eine peripherische Randschicht deutlich veto centralen Theil des 
KSrnchens zu unterscheiden ist." Zn erw~hnen ist, dass nach 
Barker  ~s die eosinophiten KSrnelungen auch eisenhaltig zu sein 
scheinen. Ein Eisengehalt, und zwar in Form einer Eisen-Ei- 
weissverbindung wird auch von anderen Autoren angenommen, 
zumeist in der Weise, class die eosinophile Substanz Beziehungen 
zum Haemoglobin habe. 

So erzwingt nach Przewoski  G9 die der Hi~moglobinf~rbung 
~ihnliehe F~irbung mit Anilinfarben der eosinophilen Granula die 
Behauptung, dass sie wohl aus einem Derivate des Hs 
oder doeh aus einem Stoffe, der, auf einer noeh niedrigeren 
Stufe der Synthese yon Eiweiss mit Eisen (H~imatogen?) stehend, 

Archly s pathol.  Anat. Bd. 167. Hft. 2. 19 
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gepaart sind. Es dienen die eosinophilen Zellen als Hfilfsorgane 
bei der Blutbildung. Sie synthesiren die niederen Verbindungen 
yon Eiweiss ]nit Eisen, welche dann in ihren KSrnchen ent- 
halten sind. Dieses niedere Product geht sp~iter auf diese oder 
jene Weise in das Blutplasma fiber und yon bier aus wird es 
dann yon den rothen BlutkSrperchen fiir die Hgmoglobinbildung 
verwerthet. 

hndere Autoren bringen die eosinophile Substanz mit Kern- 
Elementen in Verbindung; so beriehtet T e t t e n h a m e r  8~ nach 
seinen Untersuchungen an Salamandra maeulata, dass durch 
Vermehrung des Chromatins degenerirender Zellen acidophile 
Substanz gebildet wird, die dutch Phagocytose in den Zellleib 
yon Leukocyten fibertritt und sieh hier als acidophile KSrnelung 
darstellt; gestfitzt auf diese Befunde nimmt er dieselbe Aetiologie 
eosinophiler Substanz fiir die eosinophilen Granula der Knochen- 
markszellen bei Meerschweinchen, wie fiir die eosinophilen Zellen 
bei pathologischen Processen an. Aehnlich entsteben sie nach 
Sacha ro f f  7~ bei S~iugern und VSgeln immer naeh demselben 
Process der Phagocytose yon aus Erythrocyten (Haematoblasten) 
herausfallenden Elementen (bei den S~ugern aus den Kern- 
KSrperehen) des Kerns. Diese Elemente bestehen aus Para- 
:Nuclein oder aus degenerirendem Nnclein (?!). Auf die Be- 
theiligung des eigenen Kernes greifen zurfick Bogdanoff ,  LSwit  
und Pappenheim.  Nach Bogdanoff  ~ geht die Bildung des 
eosinophilen Materiales yon der chromatisehen Substanz der 
Kerne aus und zwar insbesondere yon den Nucleolen; die chro- 
matisehe Substanz vermag nehmlich zwei Metamorphosen durch- 
zumaehen, die eine in Haemoglobin, die andere in eosinophile 
Substanz; seiner Ansicht nach hat man es sowohl in Nueleolen 
wie in den eosinophilen Granulis mit Stoffen zu thun, die dem 
Vitellin nahe stehen. 

Endlich seien hier die LSwit 'schen ~3 Befunde angefiihrt. 
Nach ihm stellen die eosinophilen KSrner in den Leukocyten des 
Flusskrebses auf Grund verschiedener Reactionen eine eisenhaltige, 
den Globulinen angehSrige Eiweissverbindung dar. Sie werden 
aus einem vorher homogenen Protoplasma unter Vermittelung 
yon aus den Zellkernen heraustretenden KSrpern (,pyrenogenen 
KSrpern,) um diese herum secernirt, wobei sie, gleichzeitig an 
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Menge zunehmend, aus feinsten KSrnchen zu kSrner- oder 
tropfen'~ihnlichen Gebilden heranwaehsen. Sie stellen somit ein- 
zellige, bewegliche Drfisen vor, deren Ruhezustand dann ein- 
getreten ist, wenn wit homogenes Protoplasma ohne pyrenogene 
KSrnchen oder einen mit KSrnern vollst~ndig erffillten Proto- 
plasmaleib vet uns haben, v. Sca rpa te t t i  7r, der an frischem 
Material mittels mikrochemiseher Reaetionen die Natur der 
eosinophilen Granula zu ermitteln suchte, kommt zu dem Er- 
gebniss, dass seine Untersuchungen einen bestimmten Sehluss 
auf die chemische Bedeutung der a-Substanz nicht zulassen. 
Ieh komme nunmehr zu den umfangreichen Aufs~itzen Pappen- 
heims ~'-6~. 

Vorweg sei erw~hnt, dass P. in den oxyphilen (insbesondere 
den eosinophilen) Granulationen eine dem H~imoglobin ver- 
wandte Eiweiss-Verbindung erblickt, die sieh ebenfalls, wie das 
Hiimoglobin selbst, mit Hilfe des eisenhaltigen Nucleines der 
Zel|kerne bildet (61 S. 640, 6~ S. 137). Diese Verwandtsehaft 
zwischen I-I~moglobin und oxyphilen Granulationen glaubt P. 
einmal aus ~ihnlichem tinctoriellen Verhalten nach Fixation bei 
verschiedenen Hitzegraden annehmen zu miissen; und wenn er 
sagt, dass die oxyphile Substanz eine Art Vorstufe des Hitmo- 
globins sei, so sell damit keineswegs ausgedriickt sein, dass das 
H~imoglobin aus dem Eiweiss der oxyphilen Granulationen her- 
vorgehen muss; der andere Grund ist der, dass er aus Bildern 
an andern Leukocytenarten sah, dass tt~imoglobin~ welches yon 
aussen aufgenommen wurde, natfirlich ebenfalls mit Zuthun der 
specifisehen Potenz des Kernes, in oxyphile Granulationen um- 
gewandelt und verarbeitet wurde, sodass auch hier die Granula 
thats~chiich ursprfinglich Producte nutritiver Stoffwechsel-Vor- 
g~inge sind. P. nimmt demnaeh, wie er es auch ffir die rothen 
Blut-KSrperchen thut, einen zweifachen, homoplastischen und 
heteroplastischen, Modus der Entstehung und Vermehrung an, 
einmal Art-Erhaltung durch Theilung und dann Neubildung ans 
bisher nicht oxyphil granulirten Zellen auf trophische Weise 
dnreh Zufuhr, Aufnahme, Assimilation und Verarbeitung zu 
H~moglobinderivat (62, S. 138). 

P. h~lt sich auf: das Strengste an die E h r li c h 'schen Lehren; 
er hat  Sie auf das Subtilste weiter ausgebaut;: er ist durchaus 

19 ~ 
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Anh~nger: der Seeretions-Theorie der Grannla, der absoluten 
specifiti~t und Einseitigkeit der Granula innerhalb'  eines Zell- 
leibes, und es sind, 0bwohl auch ihm eiue rein physikalische 
Erkli~rung des F~rbungs-Vorganges des Oefferen entschlfipft 
(63 S. 3 0 - - 3 5 ,  67), wenn er die (~hromatophilie yon der  Ver- 
dichtung oder Weite der Mieellar-gerb~nde der Eiweiss-Molekiile 
und dem verschiedenen Diffusions-germiigen heller und dunkler 
Farben abh~ngen Igsst, alle seine Deductionen auf einer ausser 
Frage stehenden chemisehen Annahme des F~rbungs-Vorganges 
beim Blut-Tr0ekenprgparate aufgebaut, wie sic denn thatsilehlich 
auch nur bei Anerkennung dieser Basis einen Anspruch auf 

Beweiskraft machen kSnnen. 
Voraussetzung yon allem ist eine ganz bestimmte speciali- 

sirte, ganz genau einzuhattende Technik. Ich glaube, die 
P,'schen Ausffihrungen und seine Eintheilung der Leukocyten 
dem Allgemeinen n~her zu rficken, wenn ieh seinen Ausfiihrungea 

folgende Zeilen e n t n e h m e :  
,~Die Kerne, welche Tr~ger der specifisehen Ze]lenergie sind, und 

diese ihre Eigenschaften dureh Fortpflanzung ihrer Art unveriindert erhalten~ 
sind abet in den einzelnen Artea so veranlagt, dass sie entweder basophile 
oder neutrophile oder amphophile u. s. w. oder gemischte Granula (Arnold) 
zur Abscheidung gelangen lassen kSnnen (6~ S. 114)~ sowehl im jugend- 
lichen runden, wie im vorgesehrittenen polymorphen Zustand. Die Qualit~t 
der Granula in einer Zelle siad (!) demnach eia Ausdruck ffir den Kern- 
chemismus, mithin naeh wie vor das einzig-sichtbare Artmerkmal der ver- 
schiedenen Leukocyten". . . . .  

~.Diese versehiedenen Arten yon Leukoeyten haben sich nun durch 
verschiedene functionelle Inanspruchnahme~ Erwerbung neuer Eigenschafte n 
dutch Anpassung auseinander entwiekelt, so dass die basophilen Formen 
die niedrigst im System stehendea sind, dann folgen neutrophile, ampho- 
phile, indulinophile und schliesslieh oxyphile; zwischen den einzelnen Arten 
sind dann noeh diejenigen Arnold~schen Zellea einzuschaltenr die noch 
keine total einseitige functionelle Differenzirung zur Production mtr einer 
chemisehen Verbindung erlangt haben~ sondern noch verschiedene Granuia 
abscheiden2' - - ,A l l e  dieseVariet[iten der Leukoeyten treten in zwei, yon 
der Chromatinmenge des Kerns abhiingigen Erseheinungsformen auf (6.~ S. 115). 
Auch unter diesem Gesichtspunkt stehen am tiefsten im System die 
basophilen Leukocyten, denn sic vermSgen sich sowohl zu oxyphilen 
Leukocyten wie zu Erothrocyten zu differenziren (6e S. 118). Wie aber 
eine jugendIiehe Basophitie einen unfertigen Zustand des protoplasmatischen 
Eiweisses bezeichnet, welches noch keine ausgesprochene Aifinit~it zu den 
sauren Farbstoffen erlangt hat, und dessert ~olecularstructur noeh iihnliehe 
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Verh~ltnisse aufweist~ wie das Karyoplasma, so finden umgekehrt in den 
Molekeln des  ausgebildeten Eiweisses bei regressiven Verh~ltnissen Um- 
w~tzungell statt (was sich aueh kfifistlich, z. B. durch Ueberhitzung, er- 
zielen l~sst)~ durch welehe wieder der frfihere basophile Zustand erlangt 
wird" (6~ S. 118). 

, Nun waren die ox$philen Granulationen in d er D escendenz als am hSchsten 
stehend~ die basophilen als am wenigsten differenzirt anzusehen. Zwischen 
ihnen liegen als ausgepriigte Uebergangsformen die neutrophilen~ ampho- 
philen und indulinophilen Zellen. Diese  Uebergaugsarten abet sind es 
nun, die einerseits den Beweis daffir zulassen, dass eine allm~hlieh auf- 
steigende Entwickelung der Leukoeyten bis zur Potenz der Production ox~- 
philer Granulationen stattgefuuden hat, andererseits die Behauptung nicht 
unbegrfindet erseheinen lassen ,  dass zwisehen oxyphilen Granulis und 
Haemoglobin gewisse Beziehungen bestehen" (s~ S, 134). 

Aus dem Verhalten Farbstoffmischungen gegenfiber construirt nun 
P. an den yon H i r s c h f e l d  ~2 (siehe 0ben) mitgetheilten Befunden folgen- 
des aufsteigende System der Leukocytengranulationen, beziehungsweise 
Leukocyten: 

A. basophile. B. Uebergangsformen. 

1. granulationslose 
der Maus. 

2. amphophil e des 
Kaninchens (base- 
phil, indulinophil, 
einfach oxyphil). 

3. neutrophile des 
Menschen :u. Hun- 
des. (Methylgr~in 
+ S-Rubin). 

4. ind0linophile ~ des 
Meerschweinchens. 

5. neutrophile yon 
Schaf, Ziege, Rind, 
Schwein~ Ratte. 
(Methylgrfin + S- 
Rubin -b- Orange). 

6. amphophile der 
Katze (neutrophil 
und oxyphil zu 
in sich neutralen 
Farben; Methyl- 
grfin -+- S-Rubin 
-+- Orange. - -  S- 
Rubin + Orange 
oder Eosin + Au- 
rantia). 

C; oxyphiIe. 

1. des Pferdes (In- 
dulin + Eosiu). 

2. Schaf, Ziege, Rind, 
Schwein, Maus, 
Ratte, Kaninchen, 
Meerschweinehen , 
Mensch (Eosin, S- 
Rubin). 

3. Hund, Katze (Au- 
rantia -t- Eosin, 
Orange + S~Ru- 
bin). 
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Das sell also zum Beispiel ausdrfieken: In der Entwickelung zum 
Aurantia aufnehmenden Haemoglobin hiu stehen zum Beispiel die ampho- 
philen Granula~ionen der Katze viel hSher als die des Kaninehens. Letztere 
nehmen, wenn mit neutralen Mischungen oder mit Gemischen saurer ge- 
f~irbt wird, allein S-Rubin oder Eosin, erstere aber S-Rubin + Orange, 
Eosin + Aurantia auf. Wir haben demnach yon der Basophilie des Chro- 
matins des Eiweisses der Kerne eine fortschreitende und aufsteigende 
~Ioleeularentwicklung bis zur Oxyphilie, welehe mit der Affinit~t des l~aemo- 
globins zu in sich neutralen Farben ihren l]5hepunkt erreicht. ~ 

,Diese allm~hliehe moleculare Umgestaltung des basophilen in oxy- 
philes Eiweiss und des indulinophilen in aurantiophiles, wie sic sich physio- 
]ogisch in den verschiedenen chromophilen Granulationen der Leukoe)'ten 
finder, kann auch durch kfinstliche Eingriffe: wie zum Beispiel Erhitzung 
erzielt werden" (G~ S. 134--137). 

Nunmehr wird es uns nicht mehr erstaunen, worauf nach P. die Be- 
funde verschiedenfarbiger Granula in einem Zellleib, da die Specifit~t ja 
gewahrt bleiben mass, hinaus]aufen: auf Unreifheit, zur ~ot  auf degenera- 
tive Ver~nderungen der Granula oder auf U n t e r - a n d  Ueberfixation der 
Pr~parate (63), l~ierbei gilt also 

a) ffir die Speeialgranulationen: Finden sich Granula "r 
Farbtones in einer Zelle, so sind diejenigen~ die grSsser und dunkler 
(cyanophiler) erscheinen, und die basisehe Componente rein oder in neu- 
traler Verbindung entha[ten, als unreif anzusehen im Yerh~ltniss zu 
anderen, welche die hellere Farbe kleineren Molecu]arvolumens bevor- 
zugen; 

b) ffir die eosinophilen Granulationen: Die reifen lassen sich mit 
keinem basischen Farbstoff f~rben; im Gegensatz zum Haemoglobin nehmen 
sie aus einem Doppelgemisch saurer Farben den dunklereu mit grSsserem 
Molecularvolumen auf. - -  Die unreifen nehmen aus Dreifaeh-Glycerin-Ge- 
miseh den dtmkelsten Farbstoff auf, bei Triacid evontuell die violette 
Farbe; war ungenfigend erhitzt, k5nnen sogar die anreifen aus ~[ethylen- 
blau-Eosin die reine basische Componente aufnehmen" (63 S. 56, 57). 

,W~hrend man nun im embryonalen Leben in den lymphoiden, 
basophilen, granulatlonslosen Rundzellen das variabelstc, tiefststehende Ele- 
ment cytogenen Gewebes zu sehen hat, welches zu grossen mononucle~iren 
Leukocyten, zu Riesenzellen, zu eosinophilen Zellen and zu Erythrocyten 
sich umzuwandeln vermag~ treten im postembryonalen physiologischer 
Weise nut  seharf gesehiedene Arten in die Erscheinung" (~3 S. 68). So- 
mit gelangt P. ffir die Bildung and Eintheilung der weisson BiutkSrper 
zu folgender Theorie (6~): 

Granulationslose und jede Art der granulirten Leukocyten (----- ,,Gra- 
nulocyten") bilden durchaus parallelo Reihen der Entwicklung, zwischen 
denen selbst Ueberg~nge durchaus ausgeschlossen sind; wichtig ist ffir das 
Verstiindniss der Eintheilung ferner, dass auf den vermuthlichen Ent- 
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stehungsort der betreffenden weissen BlutkSrperchen bei dor Bezeiehnung 
gar keine Riicksicht mehr genommen wird. Gewissermassen dutch Ver- 
erbung behi~lt dann jede Leukocytenart ihren ganz circumscripten Art- 
charakter bei, und so vermag zum Beispiel die sine Art nur ausschliesslich 
neutrophile Granula yon ganz bestimmter Beschaffenheit zu secerniren. 

Jede dieser Gruppen wird nach dem tinctoriellen Yerhalten der 
Kern% deren Nomenelatur P. bereits frfiher erfunden hatte, in 2 Arten ein- 
getheilt, in amblychromatische (~-~-chromatinarm% grSssere Kerne) und 
trachychromatische ( ~  chromatinreiche Kerne). Jede Art~ granulations- 
lose wie granfllirte, zeigen Altersunterschiede, die sich am Kern in tier 
bekannten Weise durch den Uebergang yon der runden zur polymorphen 
and polynucle~ren Form documentiren. Nunmehr l~sst sich folgendes 
Schema aufste]len (s4 S. 75): 

I. Nicht granulirte 
(Lymphocyten) 

II. Granulirte 
(Granulocyten) 
a) eosinophile 
b) spocifischo 

A) Amblychromatische 
a) rundkernige, 
b) polymorphkernig% 
c) polynucleiire. 

Makro-LNmphocyten 
(bei polymorphem Kern 

~--- Troje'sche lym- 
phoide Markzellen, 

grosse mononucleare 
Leucocyten und Ueber- 

gangszellen des 
normalen Blates). 

Myelocyten 
bei gelapptem Kern 

Spi l l ing ' s  Ueber- 
gangsformen des 

loukiimischen Blutes. 

B) Traehyehromatische 
a) rundkernige, 
b) polymerphkernige, 
c) polNnucle~re. 

Mikro-Lymphocyten. Leukoeyten s. str. 
bei random Kern 

---- Pseudolymphoc:~ten~ 
bei polymorphem Kern, 
z. B. die gewShnlichen 

neutrophilen Leukocyten. 

Abgesehen davon, dass es auch nach P . ' s  Auseinander- 
setzungen mehr als fraglich erscheint, ob nunmehr eine den 
Thatsachen entsprechende Entwieklung festgestetlt ist, wird die 
bereits bestehende Verwirrung in der Leukocyten-Nomenclatur 
noch vergrSssert, da fiir nach den P.'schen Darstellungen ganz 
engbegrenzte Elemente der Name ,Myelocyt ~c and ,Leukoeyt ~ 
in Ansprueh genommen wird. 

Es hat somit aber jedes weisse BlutkSrperchen dutch die 
farbenaQalytisehe Diagnose seiner Granula-Art und seiner Kern- 
Besehaffenheit am Bluttroeken-Priiparat eine ganz fest% unver- 
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rfickbare Stellung in einem morphologischen und genetisohen 
System erhalten, darauf fussend, dass jeder Leukocyt nut eine 
einzige, ffir ihn typische Granula-Art, die natiirlich stets yon 
derselben chemischen Zusammensetzung sein muss, zu secerniren 
im ~ ist. Die einzige Beweglichkeit in der Stellung im 
System der Leukocyten, die noch fibrig bleibt, ist die an der 
Kernfigur sich manifestirende hlterung. Es ist in durehaus 
strikter und consequente r Weise die Lehre Eh r l i ch ' s  yon der 
Farbenana]yse und der ausschliesslich specifisehen Secretion nut 
einer einzigen Granula-Sorte innerhalb einer Zelle durehgeffihrt 
worden; ffir jedes Granulum giebt es innerhalb eines Zellleibes 
nur eine einzige, durch den F~irbe-Effeet bestimmte Auffassungs- 
MSglichkeit, und jedes Granulum hat gleichzeitig gewissermaassen 
in der phylo- und ontogenetischen Einreihung einen ganz be- 
stimmten Platz erhalten. 

Wie weiter unten auszuffihren sein wird, seheint mir diese 
strenge Lehre yon den Granulis mit  den zur Zeit allgemein 
fiblichen Vorstellungen yon der Bedeutung der Leukoeyten denn 
doeh sehwer vereinbar zu sein. Wir sind gewohnt, die Leuko- 
cyten~ insbesondere die granulirten , um nur einen Punkt heraus- 
zugrelfen, fiberall da in grossen Massen auftreten zu sehen, wo 
eine Noxe, ganz gleiehgiltig we]eher Art, an den K6rper heran- 
getreten ist. Wir miissen den weissen Blutk~irperchen gewiss 
eine ganz hervorragelide Fiihigkeit zuschreiben, alle m~iglichen 
Eigenschaften bei den Vorg~ingen, die wir als reactiven Process 
des Gewebes im mikroskopischen Bilde genauer verfolgen kSnnen, 
zu entfalten; ob dabei diese reactiven Vorg~inge, in ihre letzten 
Feinheiten verfolgt, eine physikalische oder ehemische Erkl~irung 
~'erlangen, kann ffir die vorliegende Frage ganz gleichgiltig sein. 
Wichtig ist nur, dass den verschiedenen Einfifissen gegeniiber 
yon Seiten der Leukocyten Genfige geschehen muss. Das ist abet 
nut denkbar~ wenn man ihnen eine ausserordentliche Anpassungs- 
f~ihigkeit im Sinne eines vielseitigen Stoffwechsels zuschreibt. 

Der Stoffwechsel der Leukocyten finder nun nach tier 
Ehrl ich 'schen Auffassung einen wesentliehen Ausdruck in dem 
Vorhandensein der Granula, welehe fiir die betreffenden Leuko- 
cyten-Art chemisch immer denselben Stoff darstellen. Ist er 
dies aber, so kann er f/Jr die Beziehungen der Zelle zu ihrer 
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Umgebung u. dgl. nut etwas sehr Indifferentes sein; und zwar, 
ist das Granulum bereits secernirt, bevor der Leukocyt am Orte 
der 1Noxe auftritt, stellte es somit einen bereits secernirten 
Reservestoff der Zelle dar, so kilnnen wit nns ganz gut vor- 
stellen, dass er nunmehr zu ganz speziellen Zwecken im Stoff- 
wechsel des Leukocyten welter verarbeitet wird; wird der Stoff 
aber erst am Orte oder sp~ter, jedenfalls aber unter dem Ein- 
flusse der Noxe gebi]det, so muss er das stets gleichbleibende 
Endproduct der mannigfachsten Assimilations-Vorg~inge sein. In 
beiden denkbaren MSglichkeiten, die sich durchaus nicht auszu. 
schliessen brauehten, kann das Granulum sehr wohl etwas flit 
die Zelle Specifisches sein, muss es aber unbedingt ein ffir den 
in Fo]ge des reactiven Processes stattfindendenStoffwechsel,Vorgang 
indifferenter Stoff sein. Diese, aus jenem Gedankengang sich 
ergebende Nothwendigkeit findet ihren chemischen Ausdruek 
darin, dass sich die Granula einer Leukocyten.Art farbenanalytisch 
alle und stets gleich verhalten. ~icht mSglich aber ist, dass in 
chemischer und physiologischer Stellung gleiche Granula.zu den 
allerverschiedensten reactiven Processen direct in Beziehung ge- 
bracht werden, dass sie also, im Knochenmark bereits vorgebildet, 
als fiir die Noxe specifisch reactive Substanz local in Action 
treten oder dass sie alas specifische Resultat eines in Folge einer 
speeifischen Noxe eingetretenen Stoffweehsels sind. Ein kurzes 
Beispie] auf benachbartem Gebiete mag dies erl~iuterm Neuere 
Anschauungen schreiben den Leukocyten bei Infections-Krank- 
heiten eine gewichtige Rolle fiir die Erzeugung yon Antitoxinen 
oder baktericiden Stoffen zu. Mit der Ehrl ich 'schen Auffassung 
der Secretion und gleichzeitigen Specifit~t der Granula ist es 
schwer vereinbar, diese Zellbestandtheile, die ja einen so erheb- 
lichen Volum-Procentsatz der Protoplasmamasse auszumaehen 
pfiegen, schon allein theoretiseh in irgend eine directe Beziehung 
zu den hierbei sich abspielenden Stoffwechsel-Vorg~ingen zu 
bringen. Ganz gleich, ob wir das Blut eines normalen, im 
Hungerzustande oder auf der Hshe der Verdauung befindlichen 
Menschen oder das eines Typhuskranken 0der an schwerer acuter 
Eiterung:Leidenden oder tubercalSs ver~ndertes Gewebe voruns 
haben, stets hat das Granu]um der eosinophilen oder neutro- 
philen Zelle dieselbe chemische Beschaffenheit und es steht so- 
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mit vollkommen ausserhalb des Processes, wenn man nicht jene 
oben angegebene Erkliirung aeeeptiren will. - -  Den Vorg~ingen 
gegenfiber, die die moderne Theorie der Abwehrmaassregeln des 
Organismus bei Infections-Krankheiten den Leukocyten zuschreibt, 
bindet die Ehrl ich 'sche Lehre, zum mindesten ffir die Be- 
theiligung der Granula, die Hiinde. - -  Eine Anschauung abet, 
die den Leukoeytengranulis eine aetivere functionelle Stellung 
innerhalb der Zelle ermSglicht und ihnen eine gr5ssere An- 
passungsf~higkeit bei normalen oder pathologischen Stoffwechsel- 
Vorg~ngen often l~isst, steht auf einer breiteren Basis und vet- 
mug damit auch den modernen Lehren yon den Infections- 
Krankheiten leichter gerecht zu werden. - -  Hiermit sell jedoch 
nicht etwa gesagt sein, dass thats~ichlich die Leukocyten-Granula 
die Erzeuger jener Antitoxine u. dgl. sein mfissten. Andrerseits 
abet dfirften wir uns bei der Rohheit unserer Methoden nicht 
wundern, dass es uns noch nieht gelingt, diese Stoffweehsel- 
Vorg~nge innerhalb der Zelle direct vor unsere Augen fiihren zu 
kSnnen. - -  

Wit batten also nach Ehrl ich jeno indifferenten, die 
hrt-Eintheilung der Leukocyten bestimmenden specifischen 
Stoffe in drei soharf getrennten Ersoheinungsformen kennen ge- 
lernt; es waren die basophilen, eosinophilen und Speoial-Granula; 
als ein passives Element in der Zelle~ oder wie es Al tmann  1 
einmal nennt, als eine ,Aussehwitzung" sind sie veto aetiven 
Leben der Zelle losgelSst. Es wird also~ folgen wit der Ehr l ich-  
schen Lehre, eine directe Verbindung der specifischen Granula 
zu Stoffweohsel-Vorg~ingen, reaotiven Proeessen irgend weleher spe- 
eiellen Art nieht beobaehtet; ein Nachweis, wie wohl jener indiffe- 
rente Stoff der Granula zu den Noxen in Beziehung treten mag, wird 
nicht beigebracht; es kann unsererseits diesem Stoffe logischer 
Weise nur eine ausserordentliche Vielseitigkeit vindicirt werden. 

Bevor ich weitergehe, habe ich noohmals ausdriicklieh zu 
betonen, dass alle die Autoren~ welehe Ueberg~nge dieser 3 Zell- 
formen in einander annehmen, sich in einem prineipiellen Gegeu- 
satz zur Ehrl ieh 'sehen Lehre befinden. Vor tier Ehrl ieh 'schen 
Zeit war es M. 8ohu l tze  7s (S. 17), tier 1865 sehrieb: ,,Wenn 
ieh fein- und grobgranulierte KSrperehen ira Blute des Menschen 
unterseheide, so muss ioh doeh gleich hinzuffigen, dass Ueber- 
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g~nge zwischen beiden vorkommen. Aber die Uebergangs- 
Formen werden seltener angetroffen als die Extreme, und die 
Unterscheidung l~isst sich daher jedenfalls reehtfertigen. Ueber- 
gangs-Formen aber wird man solche KSrperchen zu nennen 
haben, die bei dem Ansehen und Benehmen der feingranulirten 
einige stiirker liehtbrechende KSrnchen nach Art deljenigea 
der grobgranulirten enthalten. Sie kommen in verschiedener 
~ r o s s e  v o r .  ~ 

Von den Klinikern ist bei ihren Blut-Untersuchungen und 
BlutkSrperehen-Zs jene Lehre Ehr l i eh ' s  yon der Speci- 
fit~t und Secretion im Allgemeinen als zu Recht bestehend an- 
genommen worden, wie ja seine Methode und Lehre den 
Klinikern fiberhaupt erst die moderne Blut-Untersuchung ge- 
schaffen hat. Arbeiten, welehe sieh abet einer eingehenden 
Nachprfifung der Frage der Speeifit~t der Granula widmeten, 
sind von dieser Seite kaum vorhanden; entweder wird diese 
Frage fiberhaupt fibergangen eder doch gar yon einem Ueber- 
gange der einen Granula-Art in die andere als yon etwas Selbst- 
verst~ndliehem gesprochen~ und ein principieller Gegensatz zu 
E h r l i c h  so wenig empfunden~ dass H. F. Mfiller 58 sagt: ,Aueh 
mit dem Nachweis der mitotisehen Theilung der eosinophilen 
Zellen kSnnen wit die friihere Ansicht der progressiven Ent- 
wieklung der eosinophilen Zellen aus feingranulirten Blutzellen, 
wie sie M. Schu l t ze  und Ehr l i eh ( ! )annahmen ,  nieht ffir 
widerlegt halten, wenn wir die zweifellosen Ueberg~nge (M. 
Sehul tze)  zwisehen fein- und grobgranulirten weissen Blut- 
zellen berfieksiehtigen2 ~ Als etwas Selbstversti~ndliehes, als 
einen Reifungs-Proeess finden wir diesen Vorgang ferner erw~hnt 
in den Arbeiten yon Zappe r t  91, Mfiller und Rieder  ~7, 
J a n o w s k i  45. 

Im Grunde genommen musste es abet die Ehrl ich 'sehe 
Theorie gef~hrden, wenn der Nachweis gelang, dass innerhalb 
eines Zellleibes Granula sieh fanden, die auf seine oder Anderer 
Methoden der Untersuchung der weissen BlutkSrperehen ver- 
schieden reagirten, die also Granula versehiedener Qualit~t dar- 
stellten. 

Wenn Ehr l ieh  betont~ es seien ausser der Fi~rbung noeh 
die LSslichkeits-Verh~iltnisse der Granula in Betraeht zu ziehen~ 
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so behauptet neuerdings P a p p e n h e i m  6~ (S. 137), dass alle 
Specialgranula iu H~matoxylin-LSsungen die gleiche LSsliehkeit 
zeigten, so erw'~hnt v. S c a r p a t e t t i  ~, obwohl er selbst aus 
seinen Befunden einen Schluss auf einen nicht einhoitlichen 
Charakter der a-Substanz innerhalb eines und dessolben Leuko- 
cyten nieht machen will, dass die Granula innerhalb einer Zelle 
sieh gegen mehrere Reagentien versehieden verbielten. An 
dieser Stelle mSchte ieh wiederholen, dass auch nach meinen 
Resultaten bet langer Differenzirung, besonders in den ,pseudo- 
eosinophilen ~' Zelien die Granula einer Zelle sick constant ausser- 
ordentlieh versehieden verhielten. 

Was aber die farbenanalytische Untersuchung betrifft, auf 
die ja bet der Classification der Granula der Hauptwerth gelegt 
wird~ so habe ich bereits der Ehrlich~schen Befunde :~ von ver- 
schieden gef~irbten Granulis in ether Zelle im Knochenmark des 
Kaninehens gedacht. Verschieden gefiirbte kleine und grosse 
Granula innerhalb der grobgranuiirtenLeukocyten im leuk~imisehen 
Blut erw~hnt Miiller~8; Sacha ro f f  TM berichtet fiber ausge- 
sproehene basophile Granula in eosinophilen Zellen des Blutes 
der Viigell insbesondere bet gewissen Krankheits-Zust~nden. 

Mit Arno ld ' s  Mi t the i lungen  6 fiber ve r seh ieden  ge- 
f ~ r b t e  Granula  i nne rha lb  eines Z e l l l e i b e s  ~rat die Frage 
in ein noues S t ad ium,  d a  er an der t l and  seiner  
Befunde  Zwei fe l  ~ussor te ,  ob n u n m e h r  die E h r l i c h -  
sehe A u f f a s s u n g  yon Sec re t ion  und Specif i t / i t  der  
Granu la  noeh ro l l  und  ganz zu Reeht  bes t ehen  
kSnne. Man hat seitdem derartigen Befunden eino erhShte Auf- 
merksamkeit zugewendet und Hi r sch fe ld  4a, B e t t m a n n  19, 
Ft.  Miil ler ~6, Co ~ d ~7, enen" ,  Grfinwal wie vor AllemArnold 
selbst haben neue Beitr~ge gebracht. Die Resultate meiner 
Arbeit kiinnen betreffs des Kaninchens das Vorkommen yon ver- 
schieden gef/irbten Granulis innerhalb einer Zelle nur als eine 
ganz h~iufige Thatsaehe best~itigen und den Uetiergang der ver- 
schieden reagirenden Granula in einander zu einem wahrschein- 
lichen maohen. 

Moehte es nun ffir Ehrlieh selbst nichts bedeuten , wenn 
Autoren vor ihm die Leukocyten-Granula innerhalb ether Zelle 
nicht als chemiseh eindeutige Gebilde auffassten, wie~Ranvier" 
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und Ponehe t  66 so war seine Specifit~it der Granula umso ge- 
fi~hrdeter, als er selbst bei den Berichten fiber seine Blutunter- 
suchungen mit Befunden verschieden gefi~rbter Granula innerhalb 
einer Zelle hervortrat. Es brachte Ehr l ich  hierffir die physi, 
kalische Erkli~rung, dass die Granula zwar denselben chemischen 
Stoff bedeuteten, und nur ihr Aggregatzustand ein verschiedener 
sei. Damals handelte es sichi und das ist ffir die Ehrlich'sche 
Auffassung wichtig, um eine Combinationsfi~rbung nur mit sauren 
Farben. Es ist Ehr l ich  damals sicherlich yon einer zutreffen- 
den Vorstellung ausgegangen~ wenner  fiir die Differenz des Fi4r- 
bungsresultates physikalische Ursachen~ wio grSssere Intermicellar- 
r~ume und reiehlicheren Wassergehalt der dunkelgef~rbten 
Granula vorbrachte. In welcher Form ist aber das Wasser in 
diesen ,unreifen" Granulis enthalten? Ist es Wasser in einem 
colloidalen System? ])ann w~re diese Substanz, wenn wir uns 
tier S pir o'schen s~ Ausffihrungen erinnern, doch yon ausserordent- 
licher Bedeutung, sowohl ffir das Granulum als Secret, wie ffir 
den F~irbevorgang als solchen. Es hat, wenn sein quantitativer 
Gehalt iiberhaupt das Einzige ist~ was sich in diesen, yon den 
moisten als EiweisskSrper gedachten KSrnern bei der Hitze- 
fixation ~ndert, eine derartige Bedeutung, dass die Individualit~it 
des Kornes in solchem Grade ver~ndert wird, dass es nun eben 
Indulin nieht mehr aufzunehmen vermag. Ehr l ich  l~sst es 
auch spi~terhin unentschieden, ob jedes Granulum diesen 
~,unreifen, Zustand durchmaehen muss, eino Annahme, welche 
dann abet nut fill" jene Zellen gelten kann, welche, wie es Ehr- 
]ich fiir die neutrophilen annimmt, aus mononuclei~ren und Ueber- 
gangsformen sieh erst zu polynuclei4ren entwickeln, nieht aber 
ffir jene, welche, wie er es ffir die Mehrzahl dieser Elemente 
annimmt, durch Theilung entstehen. Immerhin kSnnen wit uns 
erkl~ren, dass mit einer grSsseren Diehtigkeit der Substanz das 
Granulum seinen Fs dahin ~indert, class in ,reifem" Zu: 
stande nur noch eine Eosinf~rbung stattfindet und dass trotzdem 
die Secretion eine specifische sei; damit abet mfissen wir der 
chemischen Theorie des Fi~rbeprocesses bereits eine grosse Con- 
cession maehen, auf deren Zuverl~ssigkeit aber die Lehre yon 
de r ,Specifit~t" der Granula erst aufgebaut war. Halten wit 
nun an einer chemischen Theorie des F~rbevorganges fest, sa 
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kiinnen wir uns zwar wohl eine Amphophilie des Granulums 
vorstellen, wenn wir eine amphotere Reaction tier Granulasub- 
stanz annehmen; unmfglich abet kfnnen wir an einer einseitigen 
Specifit~t der Granula innerhalb einer Zelle festhalten, wenn das 
eine Granulum basophil, das andere acido- oder neutrophil ist. 

Seit Jahrcn hat sich auf das Eingehendste Arnold mit der 
Frage der weissen Blutkfrper beschiiftigt; er hat wohl kaum einen 
Punkt unberficksichtigt gelassen, der zur Klarstellang dieser Ge- 
webselemente beitragen kfnnte. Der Polymorphismus und die 
relativ grosse Selbsffindigkeit dieser interessanten Zellen mussten 
andererseits Untersuehungen, die sich auf das Wesen der Zelle, 
ihr Innenleben und die Beziehungen zur Umgebung, iiberhaupt 
riehteten, besonders bedeutungsvolle und weittragende Ein- nnd 
Ausblicke gestatten; es sind die hierbei gewonnenen Ergebnisse 
ffir Arnold  thats~ichlich aueh der praktische Ausgangspunkt ffir 
seine Untersuchungen fiber Architektur und Structur der Zellen 
im Allgemeinen geworden. Mittels der verschiedensten Unter- 
suchungsmethoden, Fixirung, F~rbung, biologischen Experimentes 
ist Arno ld  an das Leukocytenproblem herangetreten. 

Arnold  ~ hatte zun~ichst mittels Einffihrung yon zur 
sp~iteren Beobachtung besonders geeigneter Fremdkfrper (Hol- 
]undermarkpl~ittchen) in bestimmte Kfrpergewebe gezeigt~ dass 
Wanderzellen. die nur h~matogenen~ nicht histiogenen Ursprungs 
sein konnten, in morphologisch versehiedener Gestalt aufzutreten 
vermfgen; hierbei stellen sic allerdings nahe Verwandte dar, 
welche offenbar ffir gewisse Vorgi~nge, wie die Phagocytose~ eine 
homologe active Rolle spielen, so dass somit verschiedene F~irb- 
barkeit, Gestalt oder Ein- nnd h~ehrzahl des Kernes anseheinend 
keine tiefgehende Bedeutung besitzen, also aueh Polymorphismus 
des Kerns nicht Untergang bedeutet; nachdem er ferner naeh- 
gewiesen hatte, dass Uebergangsformen etwas H~ufiges sind und 
Ueberg~inge thatsi~chlich h~iufig vorkommen, hat er sp~ter 6 doeh 
auch eine Classification der Lenkoeyten, insbesondere der Knochen- 
markzellen, nach ~usseren Merkmalen vorgenommen. In Folge 
des Vorhandenseins des ausserordent]iehen Wechsels der Formen 
hat er allerdings wiederholt die angegebene Eintheilung mit dem 
Fragezeiehen versehen, ob sic thats~ehlich auf tiefer gehenden 
Differenzen basire. Zu einem vollst~ndig befriedigenden System 
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ffihren ihn weder die Heranziehung der Unterschiede der GrSsse 
der Zellen, der Mengenverh'~iltnisse yon Kern zu Protoplasma~ 
der Reaction auf Farbstoffe, der Kerngestalt, die ErSrterung der 
Frage der Herkunft der verschiedenen Zellformen, noch endlich 
die der KSrnungen des Protoplasmas der Leukocyten. 

Ar n old ~ unterscheidet am Knoehenmark des Kaninchens 
und ~hnlich an dem des •ensehen folgende Formen: 

1. Kleine Lymphoyten mit rundem, dunklem, fast den 
ganzen Zellleib ausffillendem Kern; sic sind zahlreicher nur im 
rothen Mark enthalten. 

2. GrSsserc Zellen mit gleichfalls sehmalem Protoplasma- 
saume; die runden, selten eingebuehteten Kerne sind bald dunkler, 
bald holler gef~rbt. 

3. Zellen yon weehselnder Griisse mit breitem Protoplasma- 
saume; die bald holler, bald dunkler gefi~rbten Kerne sind fund, 
eingebuchtet, hufeisen- odor korbfSrmig. 

4. Zellen mit bald breiteren, bald sehm/ileren Protoplasma- 
s~umen und polymorphen, seltener getheilten Kernen (beim 
Mensehen h~ufiger polynucle~r). 

5. Die versehiedenen Formen yon Riesenzellcn. 

Es entsprechen also die sub 1 und 2 genannten Formen 
den sogenannten ,,Lymphoeyten", die sub 3 und 4 erwghnten 
den granulirten Elementen des Knochenmarkes. Dabei bestehen 
aber zwisehen mehreren Zellarten des Knoehenmarkes so zahl- 
reiche Zwisehenformen, dass eine Umwandlung der einen Form 
in die andere angenommen werden muss ~. 

Will ich nunmehr erartern, ob sich die Arnold'schen Re: 
sulfate mit der Ehrlieh'sehen Lehre yon tier Speeifit/it tier 
Granula und der alleinigen Auffassung derselben als secernirte 
Stoffweehsel-Produete in Einklang bringen lassen, so muss ieh 
ausftihrlicher auf Arno ld ' s  Untersuchungen fiber die Granu- 
lationen der Leukoeyten und seine Schlfisse aus diesen eingehen. 
Es w~re also zu beriehten fiber Arnold ' s  Ergebnisse bei den 
iiblichen Suecedan- und Simultanf/~rbungen am trocknen und 
feuchten Pri~parat, fiber die Resultate der F/~rbung am lebenden 
und fiberlebenden Object, fiber seine Maoerations-Versuehe und 
endlieh fiber die diese Frage betreffenden biologisehen Experi- 
monte, bezw. Erfahrungen am pathologisehen 0bjecte; Arbeiten; 
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welche fiber analoge Befunde berichten, sollen an den geeigneten 
Stellen ErwShnung finden. 

Wghrend Ehr l ieh  mehr auf die Gleiehhei~ seiner Resultate 
Werth legt~ die er bei Heranziehung einer Methode erhielti 
hebt Arnold  zahlreiche Differenzen der Granula an jenen Zellen 
hervor, welehe nach Auffassung Ehr l i eh ' s  und seiner Schule 
durch die angeblieh gleiehe ehemische Affinit~it der Granula ihr 
diagnostisches Merkmal erhalten hatten. 

A r n o l d  s,~ unterscheidet beim Kaninehen ebenfalls vor- 
Allem zwisehen grob- und feingranulirten Zellformen; von beiden. 
Sorten fSrbt sich ein Theil mit sauren, ein andrer Theil mit 
basisehen Farbstoffen, im letzteren Falle eine kleinere Menge 
metaehromatiseh. 

,Ffillungszustand tier Zellen, Vertheilung, Lagerung, GrSsse, 
Farbenintensiti~t aller Arten der Granula weisen erhebliehe Diffe- 
renzen auf, nieht nut an versehiedenen Zellen, sondern aueh 
an den innerhalb ein und desselben Zellleibes enthaltenen 
KSrnern; Vorkommnisse, wie der Befund yon kleineren KSrnern 
mit weehselndem Farbenton, sowie deljenige yon grSsseren. 
eosinophilen Granulis in Zellen veto Charakter der neutrophilen~ 
weisen auf die M6glichkeit einer Umwandlung der feineren 
KSrnchen bei Kaninehen und Menschen, yon denen die ersteren~ 
mehr aeidophile, die letzteren mehr neutropbile Eigensehaften 
zu besitzen scheinen, zu grSsseren sogenannten eosinophilet~ 
Granula hin". Wenn somit nach Arnold  a derartige Ueber- 
gangsformen, wie sie sieh durch die Differenzen der GrSsse und 
der Farbennfiance kundgeben, es wahrscheinlich machen, dass  
Granula versehiedener chemischer Affinit~t ffir Parbstoffe inner- 
halb einer Zelle getroffen werden, so fund diese Auffassung eine- 
bedeutungsvolle Stfitze durch den Nachweis yon Granulis yon. 
total verschiedener Farbstoff-AffinitSt innerhalb eines Zellleibes 
also insbesondere dutch das gleiehzeitige Vorkommen yon basophilen 
und aeidophilen K6rnern in einem ZellkSrper. Arnold  konnte 
derartige Befunde an feuchten und an TrockenprSparaten naeh- 
weisen; entweder war die Vertheilung dieser versehieden reagiren- 
den Granula ganz ungesetzm~ssig, bunt dureheinander, andere- 
Male bestanden bestimmte Lagerungsverhgltnisse beider Sorten~ 
(7 S. 6 - - 8 ) ;  nur wiirde unter Bezugnahme auf die Fischer--  
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schen F~rbungs- und Differenzirungs-Versuche zu beriicksichtigen 
sein, ob nicht die Arnold'sche Anschauung, dass, wenn in der- 
selben Zelle die grossen Granula aussehliesslich roth, die kleinen 
blau gef/irbt sind~ daraus auf das Vorhandensein verschiedener 
Arten gesehlossen werden darf, eine gewisse theoretische Ein- 
schr~nkung erleidet. Ganz gewiss aber darf aus all' diesen Be- 
funden noch nieht auf eine Urawandlung der verschiedenen 
Granula-Arten in einander gesehlossen werden. - -  Wichtig ist 
ferner tier Befund Arnold 's  yon groben, acidophilen Granula 
in haemoglobinhaltigen Knoehenraarks-Zellen und der einer feinen 
basophilen Granulirung in kernhaltigen rothen BlutkSrperchen. 
Ein h~ufiges Vorkoramen yon erheblichen Differenzen der 
Granula eines Zellleibes, hinsiehtlieh der verschiedensten Rich- 
tungen~ insbesondere des Farbenweehsels, konnte endlich Arnold 9 
(S. 843) an den eosinophilen Zellen bei FrSschen raachen~ die 
an der sogenannten Frfihjahrsseuche litten. Was die Befunde 
des gleiehzeitigen Vorkommens yon base- und acidophilen Granula 
yon g leicher GrSsse e iner  Zelle anlangt~ so verweise ich einmal 
auf raeine oben geraachten Angaben zurfick, ferner auf die 
Literaturangaben hin, die Arno ld  in seiner zuletzt erw~hnten 
Arbeit 9 raacht, und raSchte nur nochmals auf einige friihere Mit- 
theilungen zuriiekkommen. 

Bei Vergiftungen, die zu degenerativen Veri~nderungen des 
Knoehenraarks ffihrten, konnten B e ttra ann 19 (Vergiftung raittels 
Arsen), und It. Mfiller ~ (Vergiftung mittels Riein) in den 
Knochenmarks-Zellen des Kaninehens das Auftreten verschieden 
gef~rbter Granula innerhalb einer Zelle beobaehten, ferner 
B e t t m a n n  ~~ ~hnliche Erscheinungen bei eosinophilen Zellen, 
die in Cantharidenblasen und ira asthraatischen Sputum auf- 
traten. Ueber ausserordentlieh variable Granulabefunde berichte~ 
Griinwald ~ an Zellen ira Auswurf und in entziindliehen Aus- 
scheidungen des Mensehen. An dera versehiedenartigen Ver- 
halten dieser granu!irten Zellen ffihrt Gri tnwald (S. 326ff.) in 
11 Uebergangsformen yon den eigentlichen eosinophilen fiber die 
,,hypo-eosinophilen" zu den neutrophilen Zellen und yon diesen 
letzteren zu solehen rait ausgesproehener F~rbbarkeit sowohl 
in Eosin als Methylenblau. Er gelangt auf Grund seiner Ergeb- 
nisse zur Vorstellung, ,,dass alle diese Granula nichtS prineipiell 

Archiv f. pathol. Anat. Bd. 167. Hft. 2. 2 0  
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Verschiedenes sind, sonde rn unter uns noch nnbekannten Eino 
flfissen Umwandlungen erleiden kSnnen. Man hat den besfimmten 
Eindruck, ~uch bei den eosinophilen KSrnchen, nicht constanten 
GrSssen, sondern oiner ]abilen Masse gegenfiberzustehen~ und wird 
um so mehr Schlfissen, welche aus dem Zuf~llig hier mehr, dort 
weniger h~iufigen Antreffen einer bestimmten Form gezogen werden 
wollen, mit hSchstem Misstrauen begegnen". Einen geradezu ausge: 
sproehenen Gegensatz zur Ehrlieh'sehen Auffasst~ng der Ampho: 
philie der ~-Granulationen be~egnen wir ferner n~nerdings bei 
Coenen~4; nach ihm enthalten die pseudo-eosinophilen Zellen, 
wie sie im experimentell erzeugten pleuritischen Aleuronatexsudat 
des Kaninehens auftraten, zwei ausgesproehen differente Sorten 
yon Granulis, nehmlieh zahlreiche, in Si~uren leicht liisliche, 
oxyphile und sp'~rlicher stehende, feinere basophile Granule. 

Will man gegen diese Befunde einwenden, dass es sich be~ 
diesen Farbdifferenzen tier Granule zumeist um patbologische 
Objecte handelt, diese Befunde ~ also noeh nicht gegen das Axiom 
yon tier Specifit~it der Granule verwerthbar w~ren, so sei es 
mir an dieser Stelle gestattet, auf die ganz anaiogen Befunde 
zurfiekzuweisen I die ich am Eingange meiner Arbeit anffihrte 
und die dazu den Vorzug besitzen~ dass sie an strong naeh 
Ehrl ieh 'seher  Vorschrift gewonnenen Pri~paraten normaler 
Thiere gemacht win'den. - -  Aueh die Angabe Hirschfe ld ' s  43 
vom eonstanten Vorkommen differenter Granula in den Leuko: 
cyten des Meerschweinchens durchbricht des Ehrlich~sche 
Prineip . . . .  

Hatten Ehr l i eh  und P a p p e n h e i m  mit den Arnold'sehen 
Beriehten fiber diese Differenz der Granule sich damit abge- 
funden, die basophilen Granule in eosi~ophilen Zellen ale unreife 
Formen anzusehen, hSehstens die MSglichkeit yon Degenerations- 
Erscheinungen zuzugeben, so .hat Arnold  ffir seine und die 
Befunde Anderer in diesem Punkto andere Deutungen geltend 
gemaeht, Deutungen~/die sich Einem meiner Ansieht nach bei 
Erw~gung der offenbar versehiedenen Rolle. die die LeL~kocyten 
bei den verschiedensten Processen zu spielen haben, geradezu 
yon selbst aufdr~ngen. 

Abgesehen. devon, dass die Frage und der Begriff der 
Amphophilie der Granule im Ehrlieh'schen Sinne,(amphophil, 
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wenn ein und dasselbe Granulum AffinitSt fiir Farbstoffe ver- 
schiedener chemischer Qualit~t zu entwickeln im Stande ist), noch 
als ein oftener Punkt (Arnold  6) zu betrachten sei, da thats~ichlich 
tinctoriell differente Granula in derselben Zelle nachgewiesen 
worden sind, so fiinden diese merkwiirdigen Befunde eine einfache 
Deutung, wenn man die Granula als func t ione l l e  Zel l -  
E l emen te  (6 S. 433)auffasst; ,,sie sind wahrscheinlich als 
Ausdruck yon Stoffwechsel-VorgSngen anzusehen und stehen mit 
der Aufnahme, dem Umsatz und der Abgabe gewisser Stoffe in 
Zusamlnenhang. MSglicherweise kommt aber nicht allen" Gra- 
nula dieselbe Function oder manchen ausser dieser noch eine 
andere zu; es ist denkbar, dass namentlich die mit Fi~den in 
Verbindung befindlichen Granula, indem sie durch diese mit 
dem CentralkSrper in Beziehung stehen, formativen Vorg~ngen 
dienlich sind und Phasen einer tortschreitenden Entwickelung 
darstellen. ~' 

Es gelangt Arnold  6 (S. 434) zu folgenden Schluss- und 
LeitsStzen, deren wichtigste bier angefiihrt seien: 

1. Die 'Granula der sogenannten eosinophilen Zellen sind 
bezfiglieh ihrer GrSsse, Zahl, Gruppirung, sowie betreffs des 
Farbentones und Farben-Intensit//t innerhalb gewisser Grenzen 
einem Weehsel unterworfen, welcher wahrscheinlich mit tier 
Entstehung dieser Granula aus anderen zusammenhSngt. Die 
eosinophi!e KSrnelung kommt in grSsseren und kleineren Zellen, 
sowie in den verschiedensten Zellformen vor. 

2. Die mit Methylenblau und Thionin sich fi~rbenden Granula 
sind verschieden betrefts Form und Farbe (violett und blau), 
sowie bez. der Beziehung zu F/~den. 

3. In derselben Zelle kommen Granula yon verschiedener 
Affinit~t zu Farbstoffen vor. Ob es amphophile Granula giebt, 
ist zur Zeit noch unentschieden. 

4. MSglicherweise kommt den Granula eine versehiedene 
functionelle Bedeutung in dem Sinne zu, dass die einen der 
Ausdruck nutritiver, bez. seeretorischer Vorg'~nge sind, w~hrend 
die andern Phasen einer fortschreitender Entwicklung, einer 
formativen Th~tigkeit anzeigen. 

5. Eine Eintheilung der Knochenmarks-Zellen auf Grund 
des Verhaltens der Granula ist zur Zeit unmSglich, weil dieselben 

20* 
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Granula in verschiedenen Zellformen und versehiedene Granula in 
derselben Zelle vorkommen. 

Hinsiehtlieh der Erkli~rung des Farbenweehsels der Granula 
innerhalb eines Zel]leibes maeht Arnold  9 (S. 844 ft.) auf 
folgend e MSgliehkeiten aufmerksam: 

1. Der Farben-Wechsel ist der Ausdruck einer den ver- 
schiedenen Entwickelungs-Phasen der Granula entspreehenden 
Aenderung der physikalischen und chemischen Eigenschaften~ 
bezw. bcider. (ursprfingliche. Ehrlich'sche Anschauung der 
,Reifung"). 

2. Die Granula ~ndern bei regressiven Metamorphosen ihre 
Eigenschaften~ indem z, B. frfiher acidophile im Ver]aufe der 
Degeneration basophile Eigensehaften annehmen. 

3. Es treten in den Zellen in Folge yea Stoffwechsel- 
Vorg'~ngen Granula auf~ we]che wi~hrend des Vollzugs der 
ersteren ihre physikalischen und ehemischen Eigenschaften ~ndern~ 
z. B. aus basophilen zu acidophilen werden odor umgekehrt, 
d. h. der Farbstoffwechsel h~ngt mit der Aenderung des 
functionellen Zustandes der Zelle zusammen. 

Da es nun Arnold  gelungen war, fiir viele Granula directe 
Beziehungen zu anderen Structur-Elementen der Zelle naeh- 
zuweisen~ so durfte er weiter fo]gern, ,dass viele Granu]a nicht 
einfache SecretkSrner, sondern umgewande]te Struetur-Bestand- 
theile sind, wahrscheinlich hervorgegangen aus einer Meta- 
morphose der Mikrosomen des Zell-Cytoplasmas, der P]asmo- 
s e m e n .  ~ 

Mit diesem Satze ist ein bedeutendes Abrficken yon der 
Ehrlich'sehen Lehre, andrerseits eino Ann~herung an die Alt-  
mann'sohe Auffasung von tier Zelle, wie sie uns in seiner Mono- 
graphie 1 entgegentritt, wenigstens hinsichtlich der granulirten 
Leukocyten markirt. 

Diese Deutung Arno ld ' s  der mannigfaltigsten Differenzen 
finder durch seine weiteren hierauf geriehteten Untersuehungen 
keinen Einwand, im Gegentheil Besti~tigung und zahlreiche neue 
Stfitzen. 

Nachdem Arnold6,  7 an Pr~paraten, die mit basischen 
Farbstoffen odor naeh der Altmann'schen Methode gefi~rbt 
waren, eine Beziehung der Granula zu F~iden aufgefunden hatte, 
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erhielt er sp~iterhin mittels andrer ~Iethoden 6, s, 1o, 11, 12 hin- 
sichtlich dieses Punktes hSchst wichtige Aufschliisse, indem 
er hier offenbar ein allgemeines Prineip im Aufbau dee Proto- 
p]asmas, selbst der differenzirtesten Zellen tier vegetativen and 
animalen Gewebe aufdeeken konnte. 

Es kommt in Jod-Jodkali-Liisungen (~ S. 577, s S. 135) zur 
Quellung und sp~terhin zur ,,Isoiirung" bestimmter Structnr- 
Elemente der Zellen~ welche Arnold dann mannigfaehen Far- 
bungen unterwarf. ,Es tritt an den Leukocyten and Knochen- 
marks-Zellen allm~hlich eine Befreiung ganzer Systeme yon F~iden 
ein, welehe eine sehr verschiedene Lage, Dicke, Lichtbrechung 
nnd event. Farben-IntensitKt besitzen. Auch die in ihnen ein- 
gebetteten Kiirner besitzen eine weehselnde Gr5sse und Lieht- 
brechung, so dass man allerdings den Eindruck erh~ilt, als ob 
man es mit verschiedenen Arten yon Fi~den und Granula zu 
than hat. Sehr hi~ufig erscheinen die F~den als aneinander ge- 
reihte KSrner. Derartige Verbindungen kSnnen in mehreren 
gichtungen statthaben, ja es seheinen Kreuzungen yon solchen 
Systemen vorzukommen. Man erh~lt weniger den Eindruck yon 
F~iden, welche Granula ffihren, sondern yon an einander gereihten 
Form-Elementen, die ich vorl~ufig als elasmosomen bezeiehnen 
will; selbstverst~tndlich soll damit nicht gesagt sein, dass alle 
F~den in dieser Weise entstehen und solehe nicht vorkommen. 
Diese rundlichen, sph~rischen oder mehr st~ibchenfSrmigen Plas- 
mosomen schliessen gewShnlich KSrner yon wechselnder Griisse, 
Lichtbrechung und Farben-Intensit~t, also yon verschiedener 
Qaalit~it, ein. Das central gelegene Korn~ fiir welches Arnold  
die Bezeichnung ,Innenk5rperchen ~ oder (Endo-)Somation vor- 
schlggt, hebt sich yon der fibrigen Substanz der Plasmosomen 
dutch andere Liehtbrechnng, entweder deutlich oder kaum er- 
kennbar ab. Die GrSsse dieser K5rner ist eine sehr wechselnde, 
nicht nut an verschiedenen Zellen, sondern auch an verschiedenen 
Stellen der gleiehen Zelle and bei unter einander verbundenen 
Plasmosomen. Grosse and kleine, stark nnd schwach licht- 
brechende KSrner wechseln mit einander ab. Nicht selten 
nehmen die in den Plasmosomen enthaltenen InnenkSrper eine 
so betritchtliche GrSsse an~ dass die nmgebende Substanz nicht 
mehr erkennbar ist and die !nnenk5rper kettenartig an einander 
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gereiht sind. Von den Plasmosomen abgehende verbindende 
Fi~den erzeugen somit Bilder, dass an verschiedenen Stellen der 
Zelle bald eine f~dige, bald eine maschige oder spongiSse hrchi- 
tektur zum Ausdruck gelangt. Damit wird jedoch das Vor- 
kommen isolirter Granula nicht geleugnet. ~ 

ArnoldS (S. !39) fasst diese Befunde folgendermassen 
zusammen: ,Als Formelemente der Zellsubstanz der Leukocyten 
und Knochenmarkszellen haben wir Plasmosomen kennen gelernt, 
welche durch fi~dige oder st~ibchenfiirmige Forts~itze untereinander 
zu Systemen yon bald f/~diger, bald netzfSrmiger oder sp0ngiSser 
Architektur vereinigt sind. Die Plasmosomen umschliessen 
KSrner - -  InnenkSrperchen (Somatien) -- ,  welche jo nach der 
Anordnung de r  umhfillenden Substanz und ihrer wechselnden 
GrSsse in grSsseren AbstKnden yon einander aufgestellt oder 
dicht aneinander gereiht sind, Die Liicken zwischen den 
Plasmosomen-Systemen sind mit einer hyalinen Substanz aus- 
geffillt; man kSnnte sic im Gegensatz zu den Plasmosomen- 
Systemen - -  dem Protoplasma - -  als Paraplasma bezeichnen. 
Je nach der gegenw~rtigen Anordnung der Plasmosomen und 
der zwischen ihnen gelegenen Substanz ist die Architektur eine 
wechselnde." 

Diesen Thatsachen zufolge miissen demnach (~ S. 79) viele 
Granula, unter ihnen namentlich die eoslnophilen, nicht als von 
aussen aufgenommene Zelleinschlfisse, sondern als der Zelle 
zugehSrige, vielleicht durch Umwandlung der Substanz derselben 
entstandene Gebilde betrachtet werden, ebenso ist es abet auch 
fiir viele Granula nicht mehr angKngig, sie als einfaChe Secret- 
kiirner aufzufassen." 

Als einen weiteren, sehr wichtigen Beweis gegen diese 
letztere Anschauung glaube ich an dieser Stelle die Beziehungen 
anf/ihren zu miissen, welche die Granula zu kinetischen Vor- 
g/~ngen in den Leukocyten erkennen lassen. Einmal diirften 
hierher die Str~irnungsvorg~nge der eosinophilen 6ranula geh~iren, 
die nach K a n t h a c k  und Hardy  46 in Leukocyten zu beobachten 
waren, welche sich im B eginn der Phagocytose yon pathogenen 
Bacillen befanden. Vor Allem abet ist in dieser Hinsicht die, 
insbesondere genauer von Marwede l  55 (S. 40), und sp~ter 
auch yon B e t t m a n n  ~9 beobachtete Thatsache, ,dass in der 
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Mehrzahl der eosinophilen ( =  pseudoeosinophilen) Zellen die Gra- 
nula bei der Mitose eine ganz gesetzm~issige Lagerung einnehmen, 
die auf das Genaueste mit dot bekannten Anordnung des 
achromatisChen Fadensystemes in anderen Zellen O, bereinstimmt." 

F e r n e r  ist nun Arnold  TM der Granula-Frage mittels der 
Methode der sogen. ,,vitalen F~irbung', nahe getreten. Dass er 
die vielleicht strengere MethodO Fisehe l ' s  31, die Untersuchungs- 
thiere in tote und in rive in dtinnen FarblSsungen der Tinction 
zu unterwerfen, nicht anwandte, ergiebt sich aus dem hierzu 
ungeeigneten Object yon selbst. F ischel  stellte seine Unter- 
suehungen an den Zellen des Hautepithels und der Cornea ver- 
schiedener Amphibien-Larven an; der Schluss Fischel 's ,  den er 
aus der versehiedenen vitalen F~rbbarkeit, insbesondere an Pig- 

ment-Epithelzellen seiner Froseh-Larven, yon Granulis innerhalb 
derselben Zelle zieht, das ses  sich einmal um ehemiseh ver- 
sehiedene Substanzen handelt, wird unter ~hnlicher Voraussetzung 
auch f~ir andere Objecte gelten diirfen~; die andere Beobachtung 
(S. 457), ,,dass zwischen dem Gehalt einer Zelle an Pigment- 
kSrnern und an f/trbbaren Granulis eine Weehselbeziehung in 
dem Sinne besteht, da s s  der~Reiehthum an Zell-Einschliissen 
der einen mit Armuth an solchen der anderen Art vorhanden 
sei", d~irfte yon mehr als sloeciellem Interesse sein. Nach 
ausffihrlichen, principiellen, allgemeinen Auseinandersetzungen 
(S. 490--500) und nicht zum mindesten aDS dem Grunde, dass 
seinen Granulis eine ausgepr~gte Elektivit~it den Farbstoffen 
gegen~iber zukommt, sieht F i s ehe l  bier eine F~rbung eines 
l ebend igen  Bestandtheiles des ZellkSrpers (S. 496); was abet 
in dora einen Falle gelte, ,,gelte wohl auch f/it andere Zellformen 
und daraus folgt, class jene' erw~hnten, typisch versehiedenen 
Granulirungs-Arten auch typiseh versehiedenen Plasma-Arten 
cntspreche n dtirften." 

Da Arnold  aber nun aueh, abgesehen yon seinen Versuehen 
an der lebenden Zunge und dem lebenden Mesenterium des 
Frosches, nachweisen konnte, dass die  Leukoeyten auch bei 
seiner Methode naGh erfolgter F~rbung noch active Lebens~usse- 
rungcn versehiedenster Art zeigten, so ist damit das Princip 
und die Forderung der ,,vitalen F~rbung" vollauf erfiillt. 
Diese Untersuchungen Arnold ' s  f~ihren uns hiniiber zu jenen 
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Versuehon, die den Naehweis erbraehten, dass die einzelnen 
Granula einer Zelle aueh funetionell eine verschiedene Reaction 
zu erkennen geben. Es wurden die bekannten ttollundermark- 
Pliittehen in bestimmte Gewebe yon Froseh und Kaninehen ein- 
gef~ihrt und vor der Einfiihrung oder naeh der Herausnahme 
mit dem Farbstoff, am besten Neutralroth oder Methylenblau, 
in Substanz oder L~isung, besehiekt. Es ergab sieh, dass die 
Zahl, Form, GrSsse und Farben-Intensitii~t der als p r aeex i s t en t  
nachweisbaren Leukoeyten-Granula eine sehr weehselnde ist; bei 
l~ngerer Versuehsdauer beginnen aueh die Zwisehenglieder sieh zu 
ffirben, es entstehen gef~rbte F~iden~ vereinzelt oder verzweigt 
oder in netzf5rmiger Anordnung. Zwischen intensiv gef~rbten 
Granula finden sieh meistens sehw~ieher und gar nieht gef~rbte, 
meistens kleinere KSrner. Bei Fiirbung von Wanderzellen mit 
einem Gemenge yon Neutralroth und Methylenblau in Substanz 
kommen in den einen Zellen rothe, in anderen blaue~ in wiederum 
anderen rothe und blanc Granula zum Vorsehein. Es ergiebt 
sich 1o (S. 436) also auch bei dieser Versuehs-Methode, 
dass die Anordnung der KSrner, ihre gegenseitige Beziehung 
und hneinanderreihung, ihr Verhalten zu den Zwischengliedern 
nnd ihre Lagerung in F~den, sowie dass der Befund yon Uebergangs- 
formen gef~irbter in nieht gefs yon grSsseren zu kleineren 
KSrnern es wahrseheinlieh maeht, dass es sieh wenigstens bei 
~ielen derselben um Struetur-Bestandtheile der Zellen handelt. 
Die Existenz der nicht geffirbten KSrner aber beweist, dass die 
gef~rbten Granula nur einen Theil der k5rnigen Structur-Elemente 
--- der Plasmosomen - -  darstellen und zwar wahrseheinlieh solche, 
welche bereits eine Umwandlung erfahren haben." Plato 65~(S.914) 
dagegen, der insbesondere das Verhalten yon Mikroorganismen in 
Leukocyten der vitalen F~rbung gegenfiber studirte, kommt zu 
dem dem Arnold'schen Sehlusse durchaus entgegengesetzten 
Resultat, dass ,in lebenden Leukoeyten sieh mit Neutralroth 
mit Vorliebe solehe Substanzen eiweisshaltiger Natur fiirben, 
die dutch Phagoeytose aufgenommen sind", sowie dass ,,die 
,,vitale" F~rbbarkeit yon Vaeuolen, sowie von Stoffweehsel- und 
Seeretions-Produeten in den Leukoeyten, ferner yon integrirenden, 
an den Lebensfunctionen der Zelle activ theilnehmenden Struetur- 
Elementen unbewiesen ist". - -  
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Folgen wir nun aber weiterhin den hrnold~schen Arbeiten, 
so finden die Thatsachen des versehiedenen Verhaltens der 
Granula denselben Einwirkungen gegeniiber durch die Ietzte 
Versuehsreihe Arnold 's  hinsichtlich der Auffassung der Granula 
als ~functionelle ~ Structur-Elemente des Cytoplasmas eine weitere 
wesentliche Best~tigung. Bei dem Widerstreit der Meinungen 
fiber das Wesen des F~irbe-Processes und in Folge dessen fiber 
die wissenschaftliche Bewerthung und Beweiskraft des F~rbe- 
Effectes ist es wichtig, dass wit zwei Stoffe besitzen, die sich 
mikroehemiseh nach den allgemeinen Anschauungen mit Sicher- 
heit in den Zellen nachweisen lassen, Eisen und Fett~ beide 
allerdings unter gewissen Einschr~nkungen hinsichtlich ihrer 
chemischen Zusammensetzung. Die Sieherheit der Reaction auf 
Fett ist~ so lange man nut die Reduction der Ueberosmiums/iure 
kannte, zwar noeh immer auf Zweifel gestossen, sie seheint aber 
durch die Anwendung yon Sudan III erheblich an Werth ge- 
wonnen zu haben. Sudan III soll thats~ichlieh nut Fett f/irben, 
und zwar soil es sieh, wie ieh einer Notiz yon Pappenhe im ~ 
und Michael is  ~a entnehme~ hier um einen LSsungsvorgang des 
Sudan III im Fette handeln~ und zwar hat naeh Michaelis  tier 
fettfKrbende Charakter des Farbstoffes in seiner Constitution den 
Mangel jeglicher salzbildenden (OH-)Gruppe zur Voraussetzung. 

Es setzte Arnold 1~-~6 also die Leukocyten und  andere 
Gewebe des KSrpers der Einwirkung yon Eisen oder Fett in ver- 
sehiedener chemischer Constitution aus. In dem mikrochemisch 
nachweisbaren Zustande haben beide Substanzen in der Art und 
Weise ihres sp~teren Auftretens in den Leukocyten keine 
Differenzen, hingegen vSllige Uebereinstimmung unter einander~ 
wie mit den Bildern gezeigt~ wie sie Arnold aus seinen friiheren 
Untersuehungen bekannt waren. 

Es war in den ,sideroferen '~ und ,FettkSrnehemZellen" Eisen 
und Fett in derselben kSrnigen Form, Lagerung, An0rdnung, Mannig- 
faltigkeit der GrSssen-Unterschiede der KSrner und Beziehung der- 
selben zu F/iden naehweisbar~ wie sie das Structurbild der granu- 
lirten Leukocyten am Jodjodkali-Pr/~parat oder an den Methylenblau- 
und Neutralroth-Bildern ergeben hatte, sodass man bei diesen 
Stoffweehsel-Vorg~ngen auf eine Umwandlung der Plasmosomen 
in sidero- und lipofere Granu!a zu schliessen gezwungen wird, 
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Die Aneinanderreihung der Haemosiderin- oder Fett-Gmnula, ihre 
Verbindung dutch Zwisehenglieder, die event, ebenfalls typisch 
reagiren konnten, die Unterbre.chung der Ketten von Eisen- und 
Fett-Granula dureh ungef~rbte Plasmosomen ]iessen sieh nicht 
anders deuten. In anderen F/~llen erhielt man bei Naehf~rbung 
mit Eosin Zellen, die neben rothen, eosinophflen oder pseudo- 
eosinophilen Granula, blaue oder schwarze (Osmiums~iure-Reaction) 
yon derselben Form nnd hnordnung enthielten. Dies sind die 
Grfinde, d ie  in Bazug auf diese Substanzen sowohl gegen eina 
einfache Phagocytose, wie gegen eine huffassung der Kiirner 
als Fgllungs-Granula wie endlich als einfacha ,~Secret-Kiirner" 
sprachen, sondern diesa weehselvallen Bilder, beziehungsweise 
dig Reaction der Granula innerhalb e iner  Zella sprechen dafiir, 
dass es sich bier um Funetions-Aeusserungen der Granula handelt i 
dass auch sie als Umwandelungs-Producta der Zell-Plasmosomen 
anzusehen sind, Diese Thatsaehen sind ein weiterer Beleg fiir 
die funetionelle Bedeutung der Plasmosomen und den van ihrer 
Function abh/ingigen Weehsel im hufbau der Zellen. 

Da nun ~ber ffir maneha intracellul'~ra EisenkSrner die Auf- 
fassung als rein phagaeytisch aufgenommener Substanzen nicht 
van der Hand zu weisen ist, so kommen naeh Arnold 13 (S. 303) 
folgende MSgiichkeiten des intraeallul~ren Auftretensdes Eisens 
in Betracht: 

1. Das Eisen kann in Form von Kfrnern nach dem Typus 
der Phagoeytose in den Zellen auftreten i 

a) hierbei kSnnen die Eisenkiirner als soleha erhalten 
bleiben, 

b) oder innerhalb der Zelien zur LSsung gelangen und 
wieder ausgeffillt werden. 

2. Das Eisen wird in gelSster Form aufgenommen und 
innerhalb der Zellen ausgaf~llt, 

3. Es wird yon den Plasmosomen der Zellen gebunden und 
in eisenfiihrende Granula umgesetzt (Synthese). 

Es liegt nahe, dieselben MSglichkeiten ffir die Fettaufnahme 
sawia fiir die F~lla in Betraeht zu ziehen, in denen Fett- und 
Haemosiderin-KSrnehen gleichzeitig in einem Zellleib beob- 
,achtet werden. 
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Von welcher Wichtigkeit diese experimentellen Befunde sind~ 
erg~ebt sich schon daraus, dass bei endogener Siderosis (z. B. brauner 
Lungeninduration) die ,sideroferen '~, wie bei endogener Lipogenese 
die ,Fettkbrnchen-Zellen", wie sie in den Erweichungsheerden 
des Gehirns nachzuweisen waren, das Structurbild yon dem bei 
experimentell erzeugter exogener Siderose und Lipogenese der 
Leukocyten Abweichungen nicht erkennen liess. 

,So sehr man nach diesen Thatsachen yon gleichzeitigem 
Vorkommen verschieden reagirender Granula innerhalb einer 
Zelle fiber die ausserordentliche Anpassungsfs der Leuko- 
cyten-P|asmosomen den verschiedenen Stoffwechsel-Vorg~ngen 
gegeniiber fibereinstimmen wird, so vorsichtig wird man mit 
einer Deutung" der Entstehung, der nbthigen Vor- oder Zwischen- 
stadien der verschieden reagirenden Granula zuriickhalten mfissen; 
das sei ausdrficklich betont. ~ Ueber die Einzelheiten der Stoff- 
wechsel-Vorg~nge sich nur mit grbsster Vorsicht auszusprechen, 
werden Beobachtungen, wie einmal das Vorkommen feinster 
Eisen:Granula im Plasmosomennetz yon eosinophilen und pseudo- 
eosinophilen Zellen, andererseits der Nachweis yon rauchgrauen 
oder, schmutzigrothen Kbrnern bei gleichzeitiger Eosin-F~rbung 
an oSmirten Pr~paraten, wie sie Arnold beschreibt, und endlich 
das Auftreten yon Fettgranulis in eosinophilen Zellen, wie ich 
sie in jenem Lymphosarcom nachweisen konnte, ohne dass die- 
selben Granula ihre acidophilen Eigenschaften eingebfisst batten, 
meines Erachtens genfigend ermahnen. 

Aus den Marwedel~schen Mittheilungen ~5 (S. 53ff.) fiber 
die Erkl~rung von Eisenpigment-Granula im Gallertmark, der 
ebenfalls aus dem gleiehzeitigen Vorkommen yon tt';imosiderin- 
und eosinophilen Kiirnern in einer Zelle, aus der ganzen An- 
ordnung der Pigment-Kbrner, der Congruenz der verschiedenen 
Granula in Bezug auf Form und Grbsse eine einfache phagocyt~re 

oder dutch F~llung bedingte Entstehung der Eisen-Granula ab- 
lehnt, geht beispielsweise hervor, auf welche Schwierigkeiten 
eine solche Erbrterung fiberhaupt stiisst. 

Erst recbt im Unklaren sind wit abet fiber die weiteren 
Schicksale jener, gewissen Functionszust~nden der Plasmosomen 
entsprechenden Granula; dass viele derselben im Ehrl i  c h'schen 
Sinne dazu bestimmt sind, an die Umgebung abgegeben zu 
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werden, wird ffir viele F~lle wohl zutreffend sein; es bringt in 
neuester Zeit hierfiir N 5 s s k e 60 ein interessantes Beispiel. Andero 
Hypothesen dfirften aber trotz jener Thatsachen nicht yon tier 
Hand zu weisen sein; vielleicht ist unter Anderem jener Ein- 
gangs erw~hnte, wenn nicht  als postmortale Erscheinung zu 
deutende Befund in einem alton narbigen Heerd des Kleinhirns 
yon sich schlecht mit Sudan III f~rbenden Krystallen in granu- 
litton Zellen, in denen einige Granu]a typisch basophil reagirten~ 
geeignet, einen Fingerzeig zu geben. Andere Hypothesen sind 
mannigfach aufgestellt worden~ ich erinnere an Umwandlnng der 
eosinophilen Substanz in Charcot -Leyden ' sche  Krystalle, in 
Hiimoglobin, um dann aber auch alle Widerspruch erfahren 
zu habon. 

Nunmehr am Schlusse der hrbeit angelangt, mSchte ich 
nochmals kurz die Stellung dot versohiedenen Bearbeiter der 
Frago der Leukocyten-Granula skizziren; fiir diesen Zweck war 
es wiohtig, die Ausffihrungen der hutoren im Vorhorgehenden 
ausffihrlicber wiederzugeben; schliesslich mSchte ich mir er- 
lauben, an der Hand des oben angeffihrten Materials die Ansicht 
zu fixiren, die ich mir fiber dieses Problem gebildet habe. 

Die ursprfingl[oh so klar in die Augen springenden Erfolge 
Ehr l ich ' s  bezfiglich seiner Leukoeyten-Granulationen hatton ihn 
dazu geffihrt, zum Studium and zur Kenntniss and differenziellen 
Diagnose der Leukoeyten and ihrer Granula im Wesentliehen 
eine ganz bestimmto Methode der Fixirung and F~rbung seinor 
Pr~iparate zu verlangen; die Betonung der Combinations-F~rbung 
bedeutet hierbei sicherl'ich einen Fortschritt in der histologischen 
Technik iiberhaupt. Seine Methode hat eine pr~chtige Hervor- 
hebung dor Leukocyten-Granula erzielt; sie verhalten sich den 
verschiedenen Farbstoff-Qualit~ten, den basischen sauren Tinctions- 
Mitteln oder ,,neutralen Mischungen '~ gegenfiber durehaus vor- 
schieden, abet derart, dass in einem Leukocyten-Leib die 
Granula nur eine einzige Farbstoffaffinit~,t zu entwickeln ver- 
miigen. Auf dieser auff~lligen und charakteristischen ,Specifit~it ': 
wird eine Classification der granuhrten Leukocyten aufgebaut; 
Pappenhe im,  strong auf Ehrlich~schen Boden stehond, hat 
jeden Leukocyten nach seinem tinctoriellen Verhalten auf einen 
unverriickbaren Platz im System gestellt, eine Differenzirung~ 
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die im embryonalen Leben allerdings noch nicht erreicht ist. 
Ehr l ich  fasst die Granula als ein Erzeugniss des Leukocyten- 
Stoffwechsels auf, als ein Secretions-Product~ da dicses ja nut 
einsinnig in einer Zelle vorkommt, ist es ein ,speaifisches '~, 
wobei allerdings die F~higkeit der ~speaifischen" Zellth~itigkeit 
eine gewisse Entwicklungsreife des Thieres und der Zalle vor- 
aussetzt. Das gelegentliahe, bei manchen Thieren aber regel- 
m~issige Vorkommen verschieden gef~irbter Granula innerhalb 
eines Protoplasma-Leibes erkl~rt die Theorie als auf versahiedenen 
,Reifungszustiinden ~ der KSrner beruhend und sieht die Baso- 
philie als den jiingercn Zustand an. Man wird zugeben, dass 
die Einffihrung jenes Begriffes der ~,Reifung" geeignet ist, Un- 
klarheit in die ganze Lehre zu bringen; auah dann~ wenn naah 
Pappenhc im diese Erscheinung auf einen noah undifferenzirten 
Zellzustand zurfickgefiihrt wird. Nach Ehr l ich  selbst ist es 
niaht ganz klar, ob jedes Granulum in der Jugend des Leukoayten 
einen solchen ,jungen" Zustand hat durchmachen mfissen, oder ob 
alte, ,reifo '~ Zellen neben aigentliahen ,,specifisehen ~ auch ~,junge% 
,,unreife '~ Granula produairen kSnnen. Beide MSgliahkeiten bergen 
bereits einen Angriffspunkt gegen eine strenge Auffassung der 
Ehrliah'schen Lehre yon der Speaifit~t der Leukoeyten-Granula 
in siah. 

Die MSgliahkeit, dass bei pathologisehen YerKnderungen 
des Organismus auah die Production der Granula andere, 
atypisahe Charaktere annehmen kann, wird indess gewiss Jeder 
gem zugeban und ihr hat siah auah Ehrl iah niaht versehlossen. 

Das Wesentliah% was die Ehrliah'sahe Sahule aus ihren 
farbenanalytischen Untersuahungen hervorgebraaht hat, ist eine 
Classification der Leukocyten. So werthvoll im Allgemeinen 
eine solahe und so fiberzeugend sic auf den ersten Blick bei 
Anwendung der Methode ersaheint, so hat uns diese Classification 
bisher allgemeinere, wirkliah tiefer in das Wesen und den 
Charakter bestimmter pathologisaher oder normaler Processe 
eindringende Kenntnisse nur in geringem Grade verschafft; in- 
sonderheit hat man die cosinophilen Zellen vielfaah daraufhiu 
untersucht. Die Meinungen fiber den Blutbefund oder gar das 
Wesen der Leukiimie sind noah durahaus getheilt. Auah die 
Beobaahtungen fiber das Vorkommen und die Stellung der 
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eosinophilen Zellen bei anderen Krankheits-Proeessen sind noch 
ohne principielle klare Deutung geblieben. Nach neueren Ar- 
beiten (Feldbausch3~ NSsske ~~ seheinen sie in den Friih- 
stadien bestimmter Krankheits-Processe eine Rolle zu spielen, 
naeh B e t t m a n n  :1 aber ist die praktische Verwerthbarkeit 
der eosinophilen Zellen zur Zeit eine aussererdentlieh be- 
schr~nkte. 

Es ist gegen die Ehrl ich 'sehe Theorie ein weiterer Ein- 
wand zu maehen, der sieh auf den angre i fba ren  Wor th  se iner  
Moth o d e bezieht. Eine wissenschaftliche Systematik verlangt, 
ganz im Allgemeinen gesprochen, eine den natfirlichen Verh~lt- 
nissen entsprechende Eintheilung; solange hierzu nicht die An- 
wendung einer besonderen unterstfitzenden Methode nothwendig 
ist, wird sich eine Classification verhKttnissm~issig einfach erzielen 
lassen. Im anderea Fall aber dad verlangt werden, dass das 
auf Umwegen aufgestellte System aueh anderen berechtigten 
Methoden gegenfiber sich bewiihrt; andererseits aber muss vor- 
ausgesetzt werden, dass die angewandte Methode eine eindeutige 
wissenschaftliche Erkliirung gefunden hat, dass irgend ein 
Z~eifel fiber die Vorgiinge, welehe die Methode in sieh birgt, 
nicht obwalten kann. Diese Erw~igung, auf die Frage der gra- 
nulirten Leukoeyten angewaudt, will also sagen, dass eine 
Classification der Leukocyten naeh ihrem farbchemischen Ver- 
halten nut dann berechtigt ist, oder bur dann einer wirklieh 
natiirlichen Eintheilung entsprechen kann, wenn fiber den Vet- 
gang der Fiirbung als einer chemisehen Function ein Zweifel 
fiberhaupt nicht besteht. 

Ein aufmerksames Studium zahlreieher Arbeiten: die sieh 
mit der Theorie der  F~rbung besehi~ftigen, und yon denen ich 
hier nm" einige Vertreter der verschiedenen Richtungen anfiihren 
will, wie Knech t  ~7,48, VignonSS, ss, UnnaS~, p. MayerSSa, 
P a p p e n h e i m  ss, Fisehe131, andererseits Georgievies~S. s4 
Hwass 44a, yon Perger  ~~ Gierke ~5, vet Allem F i scher  3~, so- 
dann 0. N. W i t t  9~ and endlieh C. O. Weber  sT, Gnehm und 
RSthe l i  as, sowie t t o f m e i s t e r  4~ und Spi re  s~ beweist, wie lob- 
haft die Frage, ob die Fgrbung ein physikaliseher odor ein 
chemischer Vorgang ist, offenbar besonders beeinfiusst seit den 
die Grenzgebiete yon Physik und Chemie streifenden Lehren 
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yon Ostwald ,  v a n ' t  Hoff; Nerns t  und A r r h e n i u s ,  noch im 
Mittelpunkt weir auseinander gehender Discussionen Steht, und 
vor Allem, wie difficil :ihre Beantwortung nicht n u r  im A1]ge- 
meinen, sondern auch ffir den einzelnen Fall zu sein scheint. 
Solange aber diese Beantwortung aussteht, mfissen wir uns eben 
mit ein~r aus rein morphologischen Betrachtungen sich er- 
gebenden Eintheilung begnfigen und uns Stets daran erinnern, 
dass zwar die F~rbung gewisse Elemente besonders deutlich 
oder scheinbar charakteristisCh hervorheben, und  dass die Ein- 
theilung der Leukocyten nach ihrem Verhalten Farbstoffen gegen- 
fiber rein ~usserliehen Zweeken entsprechen~mag, indess den 
Kern der Sachs noch lange nicht zu treffen braucht und ihn 
thats~ehlich auch nieht trifft. Liessen sich auch sonst gegen 
Ehr l i eh ' s  Ansieht yon der rein chemischen Natur sciner farben- 
analytiscfien Methode Gegengriinde nicht vorbringen, so giebt es 
doch Momente, die veranlassen, den Effect der sogen. ,,mikro- 
chemischen Reactionen", welche in die feinere ehemische Analyse 
und Differenzirang der Gewebs-Strueturen eindringen wollen und 
auf Farb-Reactionen basiren, nur mit sehr grosser Vorsicht auf- 
zunehmen und gleichgeffirbtes n0ch lange nieht als Substanzen 
von gleieher Qualit~,t aufzufassen. Ein typisches Beispiel hierffir 
bietet~ die yon L i l i en fe ld  und Monti  ~t angegebene Methode 
des Phosphor-Nachweises in Geweben mittels Molybd'~nsi~ure, 
yon der nur wenige Jahre sp~ter t te ine4 ~ .1 in einer dem- 
selben Laboratorium entstammenden Arbeit nachweisen konnte, 
dass die typische Reaction aueb mit andoren KSrpern eintra~. 

Von jeher ha t  die Ehr l ich ' sehe  Lehre mit der A l t m a n n -  
schen Granula-Theorie in scharfem und bewusstem Kampfe ge- 
standen. ,,Granulum gleich Bioblast" sagt Alles. A l t m a n n  1 
sieht im prim~ren Granulum die vitale Substanz dei" Zelle, in 
welchem sich, wenn. es vegetativen Zwecken dient, Resorption, 
Assimilation und Secretion abspielen; die eigentliche vita!e 
Materie des Granulums ist uns unbekannt, histologisch-mikro- 
skopisch erkennen wit nut seine Lebens-Aeusserungen, Obwohl 
im Wesentlichen auf einem anderen Materiale aufgebaut, h~itte 
diese Theorie A l t m a n n ' s  auch ffir die Frage der Leukocyten- 
Granula viel Verlockendes haben mfissen; meines Wissens indess 
hat nur Weiss  ,s" ihre Verwerthbarkeit flit das Versti/ndniss der 
granulirten Leukocyten ausdrficklich betont. 
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Die neueren Bearboiter dieses Gebietes, abgesehoa von ab- 
soluten Anh~ngern der E hrl ieh 'sehen Schnle, bringen der Alt-  
mann'schen Auffassung neue Beitr~ge; gewiss nicht in dem 
Sinne, dass im E inze lnen  die Vorstel!ung A l t m a n n ' s  yon 
der Entstehung und dem Auftreton der (Leukocyten-)Granula 
nunmohr eine vollst~ndig gesicherte w~re; aber die At~ffassung 
yon einer gewissen physiologischen Selbstst~ndigkeit, Anpassungs- 
fithigkeit und Activit~t des Granulums in der Gesammtorgani- 
sation der Zolle hat zweifellos neuerdings erhebliche Stiitzen ge- 
funden; so geht fiir die KSrnungen in seinen epithelialen Ele- 
menten fiir F ische l  al (S. 499) hervor, ,dass jene f~rbbaren 
Granula Elemente darstellen, welche constant und in unver- 
itnderlicher Form den Zellen zukommen, also fSrmlich zu ihrem 
,eisernen Bestande '~ gehSren. Solche Elemente sind abet eher 
lebende Protoplasma-Theile als todte, passive Producte der 
,,Euergide", und (S. 510) er sieht ,,in den Granulis zwar Gebilde 
yon vitaler Bodoutung, aber koine Elementar-Organismen, sondern 
Elemontar-Organe der Zelle. Auch sind nicht alle Granula gleich- 
werthige Elemente; wenn einzelne active Gebilde repr/isentiren, 
stellen andere nicht selbstth'~tige Organe, sondern passive Ein- 
schliisse der Bionten dar." 

Nachdem Arnold nachgewiesen hat, dass es sich bei dem 
Auftreteu yon Eisen- und Fettgranulis in Leukocyten durchaus 
nicht um einfache Processe der Phagoeytose handelt, sondern 
dass dieso Erscheinungen nothwendig lebhafte Umsetzungen und 
Assimilationsvorg~inge in den Granulis (Plasmosomen) zur Vor- 
aussetzung haben mfissen, hat die ganze Frage zweifellos ein 
ganz anderes Aussehen gewonnen. Das Auftreten yon Fett-oder 
EisenkSrnchen gleichzeitig mit eosinophilen KSrnern in ein und 
derselben Zelle in morphologiseh untersehiedslosen Structurver- 
h~ltnissen, sowie racine Befunde an genau nach Ehrl ich 's  Vor- 
schri.ft gewonnen Pr~iparaten vom Knoehenmark des Kaninchens 
machen es durohaus unmiiglioh, weiterhin ausschliesslich die 
Lehre yon Specifit~t und Secretion der Leukoeytengranula auf- 
recht zu erhalten. Man wird zugeben, dass diese ,mikrochemischen 
Reaetionen ~, die uns die Variabilit~t der Granula so schSn ad 
oculos demonstriren~ etwas roh sein miigen im Vergleieh zu denen, 
welche etwa EiweisskSrpe-r nahe verwandter chemischer Zu- 
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sammensetzung verlangen; dies ist eine Lfieke; so lange jedoch 
die Hypothese fiber das Wesen der Fiirbung nicht gelSst ist, so- 
lange braucht Gleichgef~irbtes noch lange nicht van gleicher 
chemischer Zusammensetzung zu sein, zumal, nachdem die 
Objecte den verschiedenen rohen Fixationsmethoden unterworfea 
waren. 

Das durchaus nicht seltene Vorkommen yon Granuli:s total 
-verschiedener Farbstoffaffinit~it in einem Zellleib, wie das Auf- 
treten yon allen miiglichen Ueberg~ngen scheinen darauf hinzu- 
weisen, dass die Granula, auch einer Zelle, von sehr Wrschiedener 
Substanz sein kSnnen~ wie andererseitsi dass diese Substanzefi 
als Granula noch Umwandlungen erleiden. Inwiefern man hier- 
bei yon Jugend oder Alter tier Granula fiberhaupt sprechen darf, 
muss vo]lst~indig dahingestellt bleiben. Abgesehen yon jenen 
Schwankungen der Farbenintensit~t weisen auf die Umwandtungh~ 
fiihigkeit auch jene yon mir eingangs erw/~hnten Befunde Veil aiif 
Fett- und acidophile Substanz reagirenden KSrnchen in::jenefi 
eosinophilen Zellen eines Lymphosarcoms hin, wie andererseits 
ein derartiges Vorkommniss~ dass jene Fettgranula bei singUl/~rer 
oder succedaner F~rbung mit  sauren Farbstoffcn auch dieso auf: 
nahmen, zeigt, wie leicht man sieh fiber die Anwesenheitder einen 
oder anderen Sabstanz t~iusehen kann; bei ausschlieSslicher An ~- 
wendung yon Hitzefixation oder Fixation nach Nik i forof f  wird 
ein derartiger Befund ja fiberhaupt nicht zu erheben sein, 
Hinsichtlich des Farbenwechsels der Granula innerhalb eines 
Zellleibes sei auf die drei yon Arnold  9 (S. 844) mitgetheilten 
MSgliehkeiten zuriickverwiesen. 

Mit tier Aufgabe der aussch]iesslichen Lehre yon Secretion 
und SpecifitKt brieht abet auch die Classification der granulirten 
Leuk%yten zusammen, und wit gelangen zu einer mehr einheit- 
lichen Auffassung der Leukocyten. M. H e i d e n h a i n  ~ hat, wie 
ich einer Arbeit H. E. Mfillers entnehme, bereits ausgesproehen, 
dass der eosinophile Zustand nut einer besonderen Reizungsform 
des ]ebendigen Zellleibes entspreehe; es stelle der Typu s der 
eosinophilen Zellen nieht etwa eine besondere morphologische 
Art vet, sondern diese Zellen Seien ihrer Art nach identisch 
mit den ordin~ren weissen BlutkSrperehen, deren verschiedene 
Formen ~ ebenfalls sammt und Sorlders in einander iibergehen. 

Archiv s pathol. Anat. Bd. 167. Itft. 2. 2 1 



288 

Diesem Standpunkt nahe befindet sieh vor Allem auch Griin- 
wald. ~r 

Unsere Anschauungen {iber die Natur und das Wesen der 
Leukocyten und ihrer Granula stehen somit auf einer breiten 
Basis, und in der That kommt diese mehr einheitliche Auf- 
fassung der Leukocyten, ausgestattet mit labilen functionellen 
Fiihigkeiten, unsern sonstigen Vorstellungen fiber die Bedeutung 
der Leukocyten entgegen, und ihr Auftreten bei den allerver- 
schiedensten reaetiven Processen wird uns erst so recht ver- 
stiindlich, mag man ihnen nun mehr resorptive oder productive 
Eigensehaften, etwa im Sinne yon Alexinwirkung zuschreiben. 
Das Auftreten verschiedener Reaetionen der Granula wird aber 
dann bei dieser Auffassung Wunderbares nieht mehr haben, ohne 
class man deshalb die Granula selbst ffir bestimmte, bypothetisch 
sich an die Gegenwart der Leukoeyten knfipfende Wirkungen 
veran~wortlich zu machen brauohte. Ffir die Assimilation 
bestimmter exo- und endogener Substanzen ist ja nunmehr be- 
reits der Beweis erbraeht. - -  

Die Ehrlich'sehen Methoden ]iefern bei exacter Ausffihrung 
oraktisch verwerthbare Resultate; wie weit diese praktische Ver- 
werthbarkeit geht, das zu untersuchen, liegt nieht im Rahmen 
,lieser Arbeit. Dagegen zeigt sich, dass bei Abiinderung der 
Methodik abweichende Resultate eintreten; im 1. Tell meiner 
Arbeit glaube ieh daffir neues Material beigebracht zu haben. 
Da nun die Voraussetzungen der Ehrlieh'schen Methode kfinst- 
liche sind, wie die irgend einer anderen beliebigen Fitrbemethode, 
so kSnnen die Ergebnisse Ehr l ich ' s  yon vorn herein nicht den 
Anspruch darauf erheben, dass sie uns tiefere Einblicke in das 
Wesen der Granula gestatten. Den Vorstellungen yon dem 
Wesen der Granula, zu denen Ehrl ieh gelangt, widerspreehen 
eine ganze Reihe neuerer Untersuchungen, auf die ich eingehend 
hinwies; auf Grund aber dieser Untersuchungen gelange ich zu 
fo]genden Anschauungen: 

1. Soweit sich die Lehre Ehr l ich ' s  yon der ,,Specifitiit" 
der Leul~ocytengranula und die auf ihr sieh griindende Classi- 
fication der granulirten Leukocyten auf die Farbenanalyse beruft, 
ist sie nicht beweiskriiftig. 

2. Gegen eine ,Specifitii.t ~ der Granula innerhalb eines 
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Zellleibes sprechen die zahlreiehen l~efunde yon versehieden 
reagirendcn, in ihrer morpholcgischen Stellung aber gleichartigen 
Granula innerhalb eines Zellleibes, w~ihrend andrerseits das 
rVork0mmen zahlreioher Ueberg~nge, was Gr;Ssse und Farben- 
:nuance betrifft, einen Uebergang der einen Leukocytenart (ira 
Sinne der Ehrlieh'sohen Eintheilung) zu anderen Arten wahr- 
scheinlich macht. 

3. Die Abh~ingigkeit der mikroehemischen Reaction vieler 
Granula von bestimmten experimentellen, bezw. yon bestimmten 
pathoiogisehen Vorg~ngen, denen die Leukocyten ausgesetzt 
waren,  sowie'das Verhalten-tier Granula bei Zelltheilungs- 
.vorg~ngen sprechen daf/ir, dass es  sich naeh Arnold hier um 
Functions~usserungen handelt, Momente, die sowohl gegen die 
Annahme einer einfachen Phagoeytose, wie gegen eine Auffassung 
der KSrner als Fi~llungsgranula wie als ,,einfache Secretgranula" 
sprechen. 

4. Wie es somit auf Grund der Ueberg~nge nieht mSglich 
erscheint, auf einem verschiedenen farbenanalytischen Verhalten 
~ler Granula eine Classification der Leukocyten" aufzubauen, 
wird man vielmehr dazu gedr~ngr an einer einheitlichen Auf- 
fassung der  granulirten Leukocyten festzuhalten, hierbei abet 
r ausserordentliche Labilit~it ' und Anpassungsf~higkeit und 
Mannigfa!tigkeit de r Function der Leukocytcn , wie insbesond0re 
der Granula anzunehmen. 

5. Wird auch ffir alle Leukocytengranula der Nachweis 
kaum zu erbringen sein, dass sic nicht einfache Secretions- 
produete seien, so ergiebt sich nach Allem flit die AuffasSung 
der Leukocytengranul a die grSssere Wahrscheinliehkeit daffir, 
dass sic Structurbestandtheile der Zellen sind, und dass den 
Granulis eine weitgehende Bedeutung ffir Resorption, Assimila- 
tion, Secretion zugesprochen wird. 

Es sei mir an dieser :Stelle gestattet, Herrn Geh. Rath 
Arnold,  meinem hochverehrten Lehrer, fiir die Anregung zu 
jenen Vntersuchungen Und das Interesse, welches er dem Fort- 
gange der Arbeit entg~genbrachte, meinen verbindlichsten Dank 
auszusprechen. 
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E rk l~ i rung  d e r  A b b i l d u n g e n  a u f  Taf .  VIII .  

T r o c k e n p r ~ p a r a t e  yore Knochenmark  des Kaninchens .  
(Zeiss. Immersion ~ ;  Ocular 4.) 

Fig. 1--6. F~rbung  mit E h r l i c h ' s  Dre i fach-Gl :ycer ingemisch .  
20 Min. 

Fig. 1~ 2. Sog. eosinophile u. pseudo-eosin. Zelle mit verschieden farbigen 
Granulis. Fixirung bei 100--140 ~ C. 

Fig, 3--6. Fixirung bei mehr als 1400 C. Ueberwiegen der Orange- 
f~rbung! 

Fig. 3--5. Eosinophile Zellen? 
Fig. 6. Pseudo-eos. Zelle mit sehr feinen gleichm~issig gefiirbten Granulis. 

Fig.  7--15. Methylenblau-F~rbung. 
Fig. 7--10. 0~1 pCt. ~Ie thylenblau  12 St. lang; Fiximng bei 100--140~ 

pseudo-eosinoph. Zellen mit spiirlichen gef~rbten feinen Granulis, 
die Beziehungen zu Fiiden erkennen lassen. 

Fig. 11--15. lpCt .  Methy lenbiau  7~Iin. 
Fig. 11. Fixirung unter 100o; pseudo-eos. Zelle mit zahlreiehen, ziemlich 

dicht stehenden, im Wesenilichen gleich grossen, gleich gef~irbten 
Granulis. 

Fig. 1"2. Fixirung i n  Alkohol absolut.; pseudo-eos. Zelle mit blau u. 
metachromatisch violett gef~rbien Granulis; die ~erschieden ge- 
f~rbten Granfila lassen einen yon ihrer Tinction abh~ngigen 
Gr5ssenuntersehied nicht erkennen. 

Fig. 13. Fixirung in Alkohol absol.; pseudo-eos. Zelle mit versch, ge- 
fiirbte r Granulis; und zwar haben sich die gr5sseren sp~rlicheren 
Granula blau gefiirbt. 

Fig.  14, 15. Fixirung in Alkohol absol., bezw. unter 100 o C.; granulirte 
Zelle mit grosse n kahn- u. kei!fSrmigen Einschlfissen u. meta- 
chromatisch, bez. gleichgef-~rbter feiner Granulirung. 

Fig. 16, 17. Fixirung bei 120% E o s i n - G l y c e r i n  24St., i p C t .  Me- 
th~ lenb lau ;  kurz. AnilinS1-Xylol; pseudo-eos. Zelle und loekerer, 
bez::dlChter Anordnung der Granula. 

Fig. 18. Fixirung bei 120oC. h u r a n t i a - G l y c e r i n  24 St,, l p C t .  ~[~- 
thy lenb lau ,  AnilinS1-Xylol 5 Min.; pseudo-cos, od. eosinoph. (?) 
Zelle mit verschieden gef~rbten Granulis. 
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Fig'. i9--88:  Fixirung bei" 10041400 C: F ~r;b un g m it d e m L au ren t ' -  
s c h e n  FarSstoffe .  

Fig. 19--22. Eosinophile Zellen mlt yersch, gef~rbten Granulis: 
Fi:g. t9.: F~rbg.: mit heisser LSsung;:Differenzirung~mit AnilinS1-X~lol kuxz. 
Fig. 20,21. ,, , . . . .  ; , , ,, ,, lang. 
Fig..52. , , ~i Misehung~ , , ,, .~ kurz; 
Fig. 23--38. P seudo-eosimiZelleh. 
Fig. 23. LSsung heiss; Differenzirung kurz; sp~rliche einfarbige Granula 

mit~Bez[ehnngen zu F~den~ 
Fig. 24, 25. ~ LSsung heiss; Differenzirung l~mg; spiirliche blaue u. zahl- 

're{che ~ngefi~rbte Granula. 
Fig. 26, 27. LSsung kalt; Differenzirung kurz; verschieden gef~rbte 

Granula; Beziehungen zu F~deni event, nut  d i e  grSsseren 
Granula blau. 

Fig. 28, 29. LSsung kalt; Differenzirung ]ang; sp~Tliehe rothe feine 
Granula; event. Beziehungen ~.u F~den. 

Fig. 30. I~Iisehung heiss;~Differenz~rungknrz; versehiedenfarbige @ranula~ 
Beziehungen der basophil. KSrnchen zu Kern-oder Zellwand? 

Fig. 31--38. LSsung kalt mit Uebersehuss yon Methylenblau. 
Fig. 31---36. Bei kurzer Differenzirung. 
Fig. 37, 38. , langer , 

v 

Xu 

Ueber das Auftreten yon Myelin in Zellen und 
seine Beziehung zur Fettmetamorphose. 

(Aus dem Pathologischen Institut zu Berlin.) 
u 

Dr. med. C. K a i s e r l i n g ,  
Privatdocenten und Assistenten am Pathologischen Institut in Berlin 

und 
Dr. A r n o l d  O r g l e r ,  

prakt. Arzt in Berlin. 

Schon im Jahre  1895 war es K a i s e r l i n g  gelegentlich der 
Untorsuchungen iiber die Fixirbarkeit  der Verschiedenen Zellea 
und Zelleinschlfisse aufgefallen, dass  in der Nebenaieren-Rinde 
unter den ais Fett  bezeichneten Tropfen ein Unterschied bestand, 
derart, dass der weir  grSssere Theil dicser Tropfen bei der An-  


