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XIII. 
Die morphologischen Ver inderungen der 

Blutkiirperchen, speciell der Erythrocyten bei 
der Toluylendiamin-Vergiftung. 
(Aus dem pathologischen Institut zu Heidelberg.) 

Von 
Dr. Ernst Schwalbe ,  Privatdoeenten und I. Assistenten 

und Dr. J. B. Sol ley.  
(Itierzu Tar. XII.) 

,,Die Lehre yon den Ver~inderungen des Blutes, soweit sie 
auf morphologischen Studien, besonders unter Anwendung der 
Farben-Analyse, beruht, gehSrt zu den am meisten gekl~irten 
Capiteln der gesammten Pathologie und seheint vorli~ufig zu 
einem gewissen Abschlusse gelangt zu sein, so dass eigentlich 
nur noeh wenige Punkte der hufkl~rung bediirftig sin&" 

Die vorstehenden Worte enthalten das Urtheil Ehrlich's, 
dem wit in neuerer Zeit so ausserordentlich viel in der Lehre 
der Morphologie des Blutes verdanken, dessert unbestrittenes 
u es ist, ffir die klinisehe Untersuchung der Blut- 
Yer~inderungen bei den versehiedenen an~imisehen Zust~nden 
dutch Angabe einer vorziigllehen Methode eine Grundlage ge- 
schaffen zu haben. Ueberblieken wit abet die grosse Reihe von 
Arbeiten, die auch in neuerer Zeit fiber die Morphologie des Blutes 
erschienen sind, sowohl yon kliniseher, wie von anatomischer und 
pathologiseh-anatomiseher Seite, so will es uns doch scheinen, als ob 
das Urtheil Ehrlich's etwas optimistiseh w~ire, als ob vielmehr 
noeh manche Punkte in der Morphologie des Blutes der A.uf- 
kliirung bedfirften. Viel umstritten erseheint aueh heute noeh 
das sehwierige Gebiet der Blutgerinnung, aueh heute noch sind 
die Ver~nderungen, welehe man naeh Vergiftungen, die experi- 
mentell hervorgebracht werden, beobaehten kann, von grSsstem 
Interesse und miissen sich die verschiedenste Deutung gefallen 
lassen. Dennoch kommt gerade diesen Vergiftungs-Studien ffir 
unsere Erkenntniss tier Morphoiogie des Blutes, sowie ffir andere 
sich daran kniipfende Fragen eine grosse Wiehtigkeit zu. Ich 
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erinnere aus frfiheren Jahren besonders an die Arbeiten Kober t ' s  
und seiner Schiller. 

In unseren Tagen hat j~ nun das Studium des Blutes noch 
nach anderer Seite, als nach morphologischer, grosse Wichtigkeit 
erlangt, ich brauehe nur die Schlagworte Immunit~t, H~mo- 
lyse zu nennen. Aber gerade auch ffir dieses Gebiet scheint 
mir das Studium der Morphologie des Blutes bei Vergiftungen 
nieht ~iberfiiissig. Wit miissen ja bei Immunit~its-Studien stets 
die Wirkung yon Bakteriengiften und anderen Giftstoffen auf 
das Blur beriicksichtlgen, allerdings spielt hierbei die Wirkung 
auf die morphologischen Ver~nderungen vorerst nach unsern 
heutigen Anschauungen elne geringe R o l l e . -  Es muss end- 
lich hervorgehoben werden, dass gerade in neuerer Zeit auch 
gegen die festgeffigte Lehre von der Leukiimie und den typischeu 
Augmieen, die sich auf den klinischen Blutbefund stiitzte, yon 
mancher Seite Angriffe erfolgt sind. Wir sind daher der An- 
sicht, dass eine exacte Untersachung der morphologischen Ver- 
�9 ~nderungen des Blutes noeh maneherlei Beitri~ge zu unserer 
Auffassung dieser Ver~nderungen zu liefern vermag. In diesem 
Sinne sind wit an die vorliegenden Studien herangegangen. 

Eine Fragestellung scheint uns in neuerer Zeit gerade fiber 
Gebfihr in den Hintergrund gedri~ngt zu sein, die Frage der 
Beziehung der Degenerations-Erscheinungen des Blutes bei den 
aniimisehen Zust~nden zu den Metamorphosen, welche wir bei 
dem physiologischen Vorga;ng der Gerinnnng finden. Dass es 
gerechtfertigt ist, diesem Punkte besonders Aufmerksamkeit zu 
schenken, dafiir spricht wohl, dass Alexander  Schmid t  
wenigstens in gewisser ttinsicht diesem Vergleich die Bahn ge- 
ebnet hat. Er erzeugte kiinstliche Auiimie, und fiir den 
morphologischen Theil seiner Theorie tier Gerinnung siud gerade 
die Erfahrungen filr ihn yon grSsstem Werth gewesen, welche 
er bei diesen Studien gesammelt hatte. 

Wollen wir die eben angedeutete, sp~ter weiter zu er- 
5rternde Frage verfolgen~ so ist natfirlich die erste Bedingung, 
eine genaue Orientirung fiber die morphologisehen Vorg~inge bei 
der Gerinnung zu erlangen. In frfiheren Arbeiten des einen 
yon uns sind die Resultate, die er beim Stffdium der norma]en 
Gerinnung gewann, niedergelegt. Es ist vielleicht die Bemerkung 
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gestattet, dass nach unserer Ansicht viel zu wenig Rficksicht 
auf die physiologischen Um~nderungen der BlutkSrperchen, die 
sich bei der Gerinnung finden, genommen wird, wenn es sieh 
alarum handelt, pathologische Veri~nderungen des Blutes zu 
beurtheilen. 

Die Gesiehtspunkte, welehe uns leiteten, als wir das 
Studium einer kiinstliehen An~mie, hervorgebraeht durch Toluy- 
lendiamin-Vergiftung unternahmen, waren mannigfaltiger Art. 
Erstens lag uns daran, eine Form der An~mie experimentell zu 
verfolgen, um Fragen, die sieh bei dem klinischen Studium der 
Ani~mie aufdr~ngen, zu prfifen. Bei jeder An~mie lassen sieh 
im Blut morphologisehe Veriinderungen naehweisen, die in 
zweierlei Richtung gedeutet werden miissen, einerseits als De- 
generations-Erseheinungen, andererseits als Regenerations-Processe. 
Welehe Ver~inderungen sind degenerativer, welehe regenerativer 
Natur? Das ist durchaus nieht leicht in alien FKllen zu ent- 
scheiden, ieh weise hier auf die Erseheinung der basophilen 
Granulationen der rothen BlutkSrperehen bin. Durch Vergleieh 
mit den Gerinnungs-Erseheinungen liess sieh hier eine FSrderung 
unserer Ansehauungen hoffen. Von einigen Autoren ist die 
Meinung aufgestellt wordeD, dass ffir manche Vergiftungen ein 
typisehes Bild der Blut:Veri~nderungen morphologiseh naehweis- 
bar ist." 1) 

Dutch den Vergleieh unserer Resultate mit denen anderer 
Forseher, dureh Heranziehung der Erfahrungen, die wir bei Be- 
obachtung der Gerinnungsvorg~nge gewonnen hatten, sehien uns 
hier eine weitere Kl~irung unserer Ansiehten mSglieh. Dass 
viele Fragen zu streifen sind, we]ehe bezfiglieh der Degenerations- 
und Regenerations-Erseheinungen bei An~mien immer wieder auf- 
gewoffen werden, z. B. die Frage nach dem Schicksal des Kerns 
der Erythroblasten, das ergiebt sich von selbst. 

Ferner musste abet das Studium einer An~mie noch von einem 

1) 

Archly f. pathol. Anat. Bd. 168. Hft. 3. 

Diese Behauptung ist namentlich yon Heinz ausgesprochen worden, 
Limbeck (Wiener kl. Wochenschr. 1893), vorher ~Iaragliano und 
Castellino (Zeitschr. f. klin. ~ed., Bd. 21) sind dieser Anschauung 
entgegen getreten. Auch Ehrlich wendet sich gegen die Annahme 
yon Heinz (EhrIich, Ueber schwere an~mische Zustiinde. Verh. 
d, XI. Congr. f. inhere ~Ied. 1892). 
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andern Gesichtspunkt ffir uns yon grossem Interesse sein. Es 
handelte sich darum, die schon angedeutete Parallele zwischen den 
morphologischen Vorg~ingen bei der Gerinnung und den Degenera- 
tions-Erscheinungen der BlutkSrperchen bei den Vergiftungen zu 
verfolgen. Bei dem Studium der Gerinnung lassen sich Resultate 
gewinnen, die ffir die gesammte Morphologie des Blutes yon 
hoher Wichtigkeit sin& Wit erinnern nur daran, dass gerade 
ffir das Studium der Blutpli~ttchen die Gerinnung immer heran- 
gezogen worden ist. Sie muss hierfiir in erster Linie beriick- 
siehtigt werden, da ja sehon Bizzozero die Bedeutung tier 
Blutp/~ttchen fiir die Gerinnung betont. Gerade durch eine 
genaue Beobachtung der morphologischen Vorg~inge bei der 
Gerinnung schien die Ansicht gestiitzt zu werden, dass die 
Blutpli~ttchen yon den rothen BlutkSrperehen abstammen. Es 
finder bei der Gerinnung eine Sch~digung der rothen Blut- 
kSrperchen statt. Eine solehe ist auch bei An'~mien, speciell 
bei tier Toluylendiamin-Vergiftung wahrzunehmen. Wir konnten 
also hoffen~ fiir die Frage der Provenienz der Blutpl'~ttchen 
durch die Beobachtung der Toluylendiamin-Vergiftung neues 
Material zu liefern. Aueh ffir andere Fragen der Blut-Morphologie 
schienen solche Untersuchungen wichtig, beispielsweise ffir die 
Kenatniss des Baues der rothen BlutkSrperchen, fiir die Be- 
deutung des ,,Ui~moglobin~mischen InnenkSrpers ~ u.s.w. Zum 
mindesten konnten wir hoffen, uns fiber solche Dinge ein auf 
eigene Anschauungen gestfitztes Urtheil bilden zu kSnnen, bezw. 
unser Urtheil, das wit aus frfiheren Untersuehungen gewonnen 
hatten, sicherer zu grfinden. Diese Darlegungen mSgen geniigen, 
um die Haup~gesichtspunkte klar zu stellen, aus denen wir 
die vorliegende Untersuchung unternahmen. 

Wir wollten also eine experimentelle An~mie erzeugen. 
Wir wi~hlten den Weg der Vergiftung. Das Toluylendiamin 
wurde bekanntlieh yon S t ade lmann  zunS~ehst ffir das Studium 
des Icterus benfitzt. S t ade lmann  glaubte Anfangs, dass das 
Blur dureh dieses Gift nieht beeinflusst wiirde, Afanass iew 
wies bald darauf nach, dass die ~rothen BlutkSrperchen dureh 
Toluylendiamin-Vergiftung intensiv ver~ndert wiirden, eine That- 
saehe, yon der sieh nun aueh S t ade lmann  fiberzeugte. Das 
Toluylendiamin ist dann yon vielen Autoren zu Vergiftungen 
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gebraucht worden, eine ausffihr]iche Zusammenstellung der bei 
dieser Vergiftung in der Literatur niedergelegten Beobachtungen 
fiber Blut-Ver~nderungen wird an anderer Stelle demnii~chst 
gegeben werden 1). Hier sei nur hervorgehoben, dass 
Afanass i ew ' s  Beobaehtungen im Wesentliehen yon allen 
folgenden Aatoren bests sind. - -  Das Toluylendiamin wirkt 
verschieden auf verschiedene Thierarten~ worauf sehon S tade l -  
mann nachdrficklieh hinwies. Das classische Versuchsthier ffir 
diese Vergiftung ist der HuM. Beim Hunde beobachtet man 
nach mittleren Gaben des Giftes einen intensiven Icterus, bei 
Blut-Untersuchungen lassen sich hochgradige Ver~nderungen nach- 
weisen. Nur in seltenen F~llen kommt es bei Hunden im 
Laufe tier Vergiftung zur Hiimoglobinurie. Stellt man die Dar- 
reichung des Giftes reehtzeitig ein, so verschwindet der Icterus 
und der HuM ist alsbald wieder taunter. Bei Katzen kommt 
es im Gegensatz zu Hunden zur H~imoglobinurie, wi~hrend der 
Icterus an Bedeutung zurfiektritt. Bei Kaninehen endlich kann 
auch dureh lange fortgesetzte Gaben von.Toluylendiamin im 
Allgemeinen weder Icterus, noch H~imoglobinurie erreicht warden. 
u kommt es bei regelm~ssiger Darreichung des Giftes 
zu dem typisehen Bilde einer AnKmie, die ganz ausserordentlieh 
hochgradig werden kann. Kaninchen vertragen colossale Dosen 
des Giftes, besonders wenn man dureh vorsichtige Steigerung tier 
Dosen eine GiftgewShaung hervorbringt. Meersehweinchen seheinen 
sich im Wesentlichen wie Kaninehen zu verhalten I jedenfails 
haben wir niemals Icterus bei Meerschweinehen beobaehten 
kSnnen. Es ist zu bemerken, dass auch bei Hunden ein ~ihn: 
liehes Vergiftungsbild, wie bei Kaninchen hervorgebraeht werden 
kann. F~ngt man mit sehr kleinen Dosen an, Hunde zu ver- 
giften, und steigt ganz vorsiehtig und allm~hlich, so kann der 
Ieterus ausbleiben, w~ihrend sich eine schwere An~mie ent- 
wickelt. Es l~isst sieh dann Icterus nut dureh eine gr0sse ein- 
malige Gabe yon Toluylendiamin hervorrufen. 

Wit haben als Versuehsthiere haapts~ichlieh Hunde, daneben 
Kaninchen und in sehr untergeordneter Weise aueh Meerschweinchen 
benutzt. Wir vergifteten 6 Hunde, 4Kaninehen, 2 Meerschweinehen, 
im Ganzen also 12 Thiere. Das Gift wurde fast stets subcutan in 

1) Im Centralb]. fill" Pathol. 
27" 
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LSsung, nie intraveniis, in einem Falle (bei einem grossen 
Hunde) durch Verffitterung beigebracht. Wir studirten sowohl 
die aeuto wie die subacute und chronische Vergiftung. 

Nut einigeWorte fiber die Methode. Wit sind derAnsicht, dass 
nur eine Combination versehiedener Methoden vor einseitigen 
Schtfissen schiitzen kann. Wir verwandten daher sowohl Me- 
thoden der frisehen Untersuehung, wie aueh die Herstellung 
yon Trockenpr~iparaten. 

Bei Anwendung der frisehen Untersuchung bew~ibrte sich 
wiederum die Arnold'sche Methode der Beobachtung des Blurs 
im Hollunder-Markpliittchen vortrefflich. Wir kSnnen den Aus- 
fiihrungen Bettmann~s, die in einer der letzten Mittheilungen 
dieses Autors zu finden sind, nut vollinhaltlieh beistimmen. 
Es ist sehr zu bedauern, dass diese Methode sieh in der 
Klinik bis jetzt so wenig Eingang versehafft hat. 

Dem frisehen Blute wurden versehiedene Farbstoffe zu- 
gesetzt, vor allem Neutralrot und Methylviolett. Sehr gut be- 
wKhrte sieh uns die Bizzozero'sche Methylviolett-Kochsalz- 
15sung. Will man diesen Zusatz zum frisehen Blut verwenden, 
so ist die Hollundermark-pl'~ttehen-Methode deshalb nicht zu ge- 
brauehen, weil die Masehenwiinde des Hollundermarks den 
Farbstoff an sich reissen, worauf Schwalbe  in einer frfiheren 
Mittheilung hingewiesen hat. Man kann in diesem Fall mit 
Vortheil die Neumann'sche Methode in der Weise anwenden, 
dass man die Mischung der L5sung mit Blur in den eapillaren 
Spaltraum zwisehen Deekglas und einem Deckglassplitterehen 
bringt und alsdann in gewohnter Weise das Deekglas auf einen 
hohlgesehliffenen Objeettriiger legt, sodass das Splitterchen in 
der Delle desselben enthalten ist, wiihrend das Pr~iparat dureh 
Umrandung mit Vaseline oder dergleiehen gegen Verdanstung 
u. s. w. geschfitzt ist. 

Die Troekenpriiparate wurden meist mit Alkohol-Aetherl 
aueh mit Formalin fixirt. Gef~irbt wurde nach verschiedenen 
Methodeu. Die Hauptresultate ergaben die F/irbungen mit 
Haematoxylin--Eosin und andererseits mit Methylenblau--Eosin, 
w~ihrend wir mit Triaeid keine wiehtigen Resultate er- 
hielten. Es wurde in verschiedener Weise mit Methylenb]au-- 
Eosin gef~rbt, die besten Resultate erhielten wir naeh der- 
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Methode yen Laurent .  1) Auch die Methode yon Engel liefert 
gute Resultate. 

Wir mSchten nun nieht den Leser dureh eine aus- 
fiihr]iche Mittheilung unserer Versuehs-Protocolle ermiiden, die 
naturgem~iss etwas eintSnig ausfallen wfirde, besonders da sich 
die Beobaehtung in einzelnen F~llen iiber Monate hinaus er- 
streckte. So haben wit einen ttund, fiber einen Monat, 
Kaninchen fiber drei Monate am Leben erhalten. Aueh daft 
wohl yon einer tabellarischen Zusammenstellung der Uater- 
suchungen abgesehen werden, wie dieselbe bereits vorgenommen 
war, da dutch eine solehe Tabelle nach unserer Ueberzeugung 
das Verst~ndniss der Untersuchungsreihe nieht wesentlieh ge- 
fSrdert werden kann. 

Wit wollen vielmehr so vorgehen, class wir die einzelnen 
Gruppen der morphologischen Veri~nderungen gesondert be- 
spreehen und das Mitgetheilte dutch Beispiele belegen. Wit 
glauben, dass sich so am besten und auch am kfirzesten das 
Wesentliche unserer Resultate darstellen liisst, worauf es uns 
vor Allem ankommt. Aus demselben eben angeffihrten Grunde, 
in dem Bestreben, uns mSglichster Kiirze zu befleissigen, haben 
wir aueh yon weitergehend en Literatur-Angaben Abstand genommen. 
Wit hoffen, dass aus den Ausffihrungen hervorgeht, class ein 
sorgfs Studium der Literatur nieht verabs~umt wurde. 

Die Ver~nderungen, welche das Blut bei einer Vergiftung be- 
treffen, kSnnen naturgem~iss erstens die ehemische Zusammen- 
setzung desse]ben beeinf lussen, -  davon soll hier ganz ab- 
gesehen w e r d e n . -  Es soll aueh zuni~chst noch nicht davon 
die Rede sein, wie biologisehe Vorg~nge des Blutes dutch Gift- 
wirkung ge~ndert werden kSnnen, wie der Gerinnungsvorgang; 
nut die Vedinderungen, die an den morphologisehen Elementen 
des BIutes siehtbar sind, sollen besprochen werden. Dass bei 
dem Studium einer Vergiftung auch die Organe einer makro- 
skopisehen und mikroskopisehenUntersuehung unterzogen werden 
mfissen, besonders die blutbildenden Organe, das ist selbst- 
versti~ndlich. Wit wollen aber im Folgenden nur die Resultate 
der Blut-Untersuchungen in der oben angedeuteten Riehtung mit- 
theilen. Wir haben also nach dieser Umgrenzung des Stoffes 

1) Centralb]. Path. 1900. 
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nur die morphologisehen Ver~nderungen der Blutk~irperehen ins 
Auge zu fassen: 

Die Eintheilung der zu sehildernden Ergebnisse gestaltet 
sich dann folgendermaassen: 

1. Ver~nderungen der rothen BlufkSrperchen,Vorbemerkungen 
fiber die Z~hlungs-Ergebnisse. Degenerations- und Regenerations- 
erseheinungen. 

a) Die Abschnfirungs-Erseheinungen und Ausstossungs-Vor- 
g~nge yon Theilen der rothen Blutk5rperchen--die Blutpl~ttchen- 
Frage, Der h~imoglobin/imische Innenkiirper. 

b) Die fibrigen Degenerations-Erseheinungen: Poikiloeytose, 
Polyehromatophilie, Makroei'tose, Mikrocytos% Sehattenbildung. 

c) Die Granu|irung der rothen BlutkSrperchen. 
d) das Auftreten der kernhaltigen rothen BlutkSrperehen. 

Der Kernverlust derselben. 
2. Veriinderungen der weissen BlutkSrperehen. 

Ergebnisse der Z~ihlung. - -  Die Granulirung der weissen 
BlutkSrperchen. 

Zusammenfassender Vergleieh der Resultat% insbesondere 
bez~iglich der Degenerations-Erscheinungen bei der Gerinnung. Die 
Beobaehtungen fiber die weissen BlutkSrperchen sollen mehr 
Anhangsweise gegeben werden, da bestimmte, dutch das Toluy- 
lendyamin hervorgerufene Aenderungen derselben nieht entdeekt 
werden konnten. 

In der soeben getroffenen Eintheilung mages fiir Manehen 
nieht einwandfrei erseheinen, dass wir neben den BlutkSrperehen 
nieht die Blutpl~ttchen als drittes Form-Element anfiihren. Wie 
Sehwalbe  zuletzt noch im anatomischen Anzeiger Bd. XX 
(1901) u. Bd. XXI (1902) auseinandergesetzt hat, halten wit die 
Blutpl~ttchen flit Produete der Blu tkiSrperehen. Da sie vorwiegend 
yon den rothen BlutkSrperehen abstammen, wenn aueh keineswegs 
anssehliesslieh, so ist danach wohl die Bespreehung im Zusammen- 
hang mit den rothen BlutkSrperehen gereehtfertigt. 

Wit wollen also zuniiehst die Ver/inderungen der rothen 
BlutkSrperehen betraehten, die bei dieser Vergiftung am auf- 
fallendsten sind und am hiiufigsten studirt wurden. Dass den- 
selben welt mehr Wiehtigkeit zukommt, als denen der weissen 
BlutkSrperchen, ist schon bei einem oberfl~ichliehen Studium 
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der Literatur ersichtlieh. Dass die rothen BlutkSrperchen durch 
das Toluylendiamin stark beeinfiusst werden miissen, geht sehon 
aus dem klinischen Verlauf der ehronisehen Vergiftung hervor, 
bei weleher alle Anzeichen einer hochgradigen hn~mie, starke 
Abmagerung bei auffallender Bl~sse der siehtbaren Sehleimh~ute 
an den Thieren beobachtet werden kSnnen. Exact naehgewiesen 
wird dieser Einfiuss aueh dureh die Z~ihlung der rothen Blut- 
kSrperchen, wie dieselbe yon Biondi und Bernha rd t ,  aueh 
yon Heinz vorgenommen ist. Auch wit haben solehe 
Z~hlungen ausgeffihrt, es li~sst sich leicht die ausserordentliehe 
Verminderung der Zahl der Erythroeyten erkennen. Vielleicht 
wird dureh ei,qen Umstand eine anscheinend noeh grSssere Ver= 
minderung herbeigeffihrt, als den Thatsaehen entsprieht. Wie 
wir sehen werden, und wie sehon aus dem Studium tier Literatur 
hervorgeht, neigen die rothen BlutkSrperchen der Vergifteten 
Thiere ausserordentlieh zum Zerfall, mit anderen Worten, sie 
haben, wenigstens zum grossen Theil, eine sehr geringe Resistenz. 
Dass durch die Einflfisse, denen die BlutkSrperchen zum Zweck 
der Z~hlung ausgesetzt werden, dieser Verfall beschleunigt 
werden kann, ist sicher und so die MSglichkeit gegeben, dass 
wir bei Z~ihlungen noch zu geringeren Werthen kommen kSnnen, 
als der Wahrheit entspricht. Aber selbst wenn wir diese 
Fehlerquelle berficksichtigen, so ist doch durch die ZS~hlung 
leicht d i e  Oligoeyth~mie naehzuweisen, worauf es fiir unsere 
Untersuehung ja allein ankara. Es l~isst sieh mit Hfilfe der 
Z~hlung jedenfalls ohne Weiteres aussehliessen, class die sehon 
makroskopiseh auffallende Bl~sse des Blutes etwa nut dutch 
redueirten Hs bedingt wird. 

Die wichtigsten und uns am meisten interessirenden Er- 
scheinungen an den rothen BlutkSrperehen sind solche, die nach 
unserer Ansieht mit tier Blutpl~ittchen-Bildung in Zusammen- 
hang stehen, in erster Linie Abschnfirungen yon den Erythrocyten. 

Betrachten wir diese Veri~nderungen zuniiehst am frisehea 
Pr~parat. Am deutlichsten finden wir diese Erseheinungen am 
frisehen Pr~iparat,.wenn wit das Blur eines Hundes untersuehen, der 
dutch das Toluylendiamin friseh ikterisch geworden ist. Man sieht 
alsdann bei der Beobaehtung im Hollundermark-Pl/~ttchen erstens 
die gewShnlichen Steehapfel- und Maulbeer-Formen, bald treten 
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jedoch die Absehniirungen deutlich hervor. Es kommen einer- 
seits Abschnfirungen sehr kleiner KSrnchen, andererseits solche 
grSsserer Bestandtheile der rothen BlutkSrperchen zu Stande. 
Es bildet sich an einer Stelle des rothen BlutkSrperchens eine 
Erhebung, h~iufig zeigt dieser Theil einen anderen Glanz, als das 
fibrige rothe BlutkSrperchen; aus der Erhebung wird eine Halb- 
kugel, oft, unter lebhaften Bewegungen, verdiinnt sich alsdann 
der Stiel, der die Abschniirung mit dem MutterkSrperchen ver- 
binder, schliesslieh wird das Absehniirungs-Product frei und gleicht 
nun eiuem ,,praeexistenten" Blutpl~ttchen. Wir wollen die 
Schilderung dieser Vorggnge nicht weiter ausdehnen, es geniigt, 
zu betonen, (lass sich genau dieselben Ver~inderungen, wie bei 
der normalen Gerinnung beobachten ]assen. Nut zweierlei ist 
hervorzuheben. Wit hatten den Eindruck, als ob von vorne- 
herein bei dieser Vergiftung die Abschniirungs-Prodncte, die Blut- 
pl~ttchen, zahlreicher w~iren, dass fernerhin schon nach kiirzerer 
Zeit ein starker Zeffall im frischen Blute vor sich geht. 
Es liegt also dieselbe Degeneration vor, wie bei der Gerinnungim 
normalen Blute, nut anscheinend gehen die Ver~inderungen unter 
den pathologisehen Bedingungen rascher vor sich. Es liesse 
sieh das auch so ausdrficken, dass man sagt, die Resistenzf~hig- 
keit der Erythrocyten ist geschw~eht, sie gehen daher Mchter 
den normal sich in weit geringerem Maasse vollziehenden 
Verfall ein. 

Gleich hier sei auf eine BeObachtung hingewiesen, die wir 
im Laufe unserer Untersuchungen zu machen Gelegenheit hatten, 
die wit aber noch nicht als sicher ansehen. Sollten weitere 
Untersuchungen diese Beobachtung besti~tigen und ausbauen, so 
wiirden daraus vielleicht bedeutungsvolle Schliisse fiir die Mor- 
phologie der Gerinnung ableitbar sein. Bei einem chronisch ver- 
gifteten tIunde fanden wir in der Zeit, in welcher kein Icterus, 
wohl aber exquisite An~mie vorhanden war, auffallend wenig 
Ver~nderungen der rothen BlutkSrperchen im frisehen Pr~parat. 
Es liegt die Annahme nahe, dass in solemn F~illen die wenig 
resistenten BlutkSrperchen zu Grunde gegangen sind~ die re- 
sistenten blieben 5brig. Auf den eventuellen Zusammenhang 
mit der Gerinnung soll nur hingedeutet werden. Man weiss, 
dass bei kfinstlichen Aniimien, z. B. durch wiederholte Ader- 
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liisse hervorgerufen, die Gerinnungsfi~higkeit des Blutes zun~chst 
zunimmt, dann aber raseh abuimmt, dass diese Abnahme einen 
grossen Grad erreiehen kann. Bei der Annahme des Zusammen- 
hangs dieser morphologischen Veri~nderungen mit tier Gerinnung 
hittte obige Thatsaehe eventuell eine grosse Bedeutung. Wit 
hubert abet noch keine Bestimmung der Beeinflussung der Ge- 
rinnungs-Gesehwindigkeiten dureh die Toluylendiamin-Vergiftung 
vorgenommen, eine Untersuchung, die viel Erfolg verspricht. 
AIlerdings ist die Vorbedingung, eine zuverl~issige Methode der 
Bestimmung der Gerinnuugs-Geschwindigkeiteu an normalem Blur 
zu gewinnen. Eine solche existirt noch nieht, deshalb haben 
wit die angedeutete Untersuchung auch nicht begonnen und 
m5chten die eben angeffihrte morphologische Beobaehtung nur 
erw~hnen, ohne irgend welehe Schlfisse aus derselben zu ziehen. 

Wir kSnnen also fiir die Untersuchung des frischen Blutes 
sagen, dass die degenerati.ven Veri/nderungen der rothen Blut- 
kSrperchen im Sinne der Abschnfirungs-Erscheinungen bei der 
Toluylendiamin-Vergiftung verst~rkt erseheinen. Aber wir dfirfen 
uns nicht dariiber t'~usehen, dass das Urtheil, ob diese Vorg~inge 
thatsi~chtieh vermehrt sind, ein sehr stark persSnliches ist. Be- 
denkt man, dass diese Vorggnge auch in normalem Blur nicht 
absolut regelmiissig in gleicher Intensit~t verlaufen, dass die 
Unterschiede bei der Toluylendiamin-Vergiftung, wie wir sagten, 
quantitativer, nieht qualitativer Natur sein sollen, dass wit kein 
absolutes Maass haben, um die Menge der Abschnfirungen fest- 
zustellen, so ist es klar, dass das Resultat, das allein aufdieser 
Methode basirt, ein nnbefriedigendes genannt werden musste. 

Zu einwandsfreieren Resultaten kommt man bei der Be- 
nutzurig einer Zusatzfifissigkeit, der Methylviolett-KoehsalzlSsung, 
deren der Eine yon uns, Sehwalbe ,  sich in seinen frfiheren 
Untersuchungen h~iufig bedient hat, und die in neuester Zeit 
namentlich yon Heinz und yon Bloch angewandt ist. Wenn 
man normales Blut mit einer Methylviolett-KochsulzlSsung zu- 
sammenbringt, so bemerkt man an den rothen BlutkSrperchen 
zun~iehst eine Fitrbung. Werden jedoeh die Absehofirungs- 
Erscheinungen intensiver, so sieht man, dass viele Abschniirungs- 
Produete eine mehr oder weniger deutliehe Fi~rbung mit Methyl- 
violett annehmen. Man sieht, dass die rothen BlutkSrperchen 
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plumpe Forts~tze aussenden, dass diese blau gefiirbt erscheinen, 
in derse|ben Weise, wie die ,,praeexistenten'! Blutpliittchen in 
dieser LSsung eine blaue F~rbung annehmen. Man kann bei 
fortgesetzter Beobachtung das Bild erhalten, als ob eine grosse 
Anzahl yon rothen BlutkSrperchen mit einem oder mehreren 
blauen KSrnehen besetzt ist. Wir verweisen auf die Abbildun- 
gen, die Sehwalbe in seiner Arbeit in diesem Arehiv gegeben 
hat. Diese normaler Weise an den rothen BlutkSrperehen auf- 
tretenden KSrnelungen gleiehen durchaus den yon Heinz be- 
schriebenen und abgebildeten ,BlaukSrnchen". W~ihrend aber 
unter normalen Verh~|tnissen diese blau gef/irbten Forts~tze und 
Abschniirungs-Produete an den rothen BlutkSrperchen erst nach 
einiger Zeit auftreten, gestaltet sich das Bild durchaus adders 
bei Toluylendiamin-Vergiftung. Untersucht man das Blur eines 
durch Toluylendiamin-Vergiftung ikterisch gemachten Hundes in 
der angegebenen Weise, so gewinnt man ein ausserordentlieh 
reizendes Bild. Nahezu alle rothen BlutkSrperchen sind besetzt 
mit blauen KSrnern und Forts~tzen. Die meisten lassen nut ein 
blaues KSrnchen erkennen, manehe auch mehrere. Bei genaue- 
rein-Zusehen ist es klar, dass es sieh um gef~irbte Forts~tze, 
um Abschniirungs-Producte handelt, um dieselben Dinge, die man 
bei Beobaehtung der Gerinnung auftreten sieht. In der Fig. 1 
sind mehrere solehe rothe Blutk~irperehen dargestellt, wie sie 
nach Toluylendiamin-Vergiftung sofort nach der Blutentnahme 
beobaehtet wurden. Man erkennt, dass ein Theil der rothen 
BlutkSrperchen dabei seine Form gewahrt hat, an anderen sieht 
man neben den gef/i.rbten noch ungefs Forts~tze. Alle oder 
fast alle rothen BlutkSrperchen lassen h~ufig bei ikterisehen 
Hunden dieses zierliche Bild erkennen, das weniger ausge- 
sproehen bei Kaninchen und den chronisch vergifteten, ~ber nicht 
ikterischen Hunden vorhanden ist. 

Diese Beobachtungen haben in versehiedener Beziehung 
Interesse. Sie fordern zun~iehst zu einem Vergleieh mit andern 
Vergiftungen heraus. Heinz hat in einer ausffihrlichen Arbeit 
die Wirkung sehr verschiedener Gifte auf das Blut festgestellt, 
er hat bei gewissen Gifted unter Benutzung einer Gentianaviolett- 
LSsung Resultate erhalten, wie sie seeben besehrieben sind. Er 
nennt die gef~rbten KSrperchen in den rothen BlutkSrperehen 
,BlaukSrnohen". 
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Auch Bloch hKlt diese Blaukiirnchen flir etwas Charakte- 
ristisches der Pyrodin-Vergiftung. Er giebt an, sie bei der Ver- 
giftung mit Toluylendiamin nicht gesehen zu haben. Dass die 
BlaukSrnehen yon Heinz,  die blauen Ktirperchen Bloeh's 
dieselben Dinge sind, wie wir sie soeben besehrieben haben, 
geht arts den Tafeln dieser beiden Autoren hervor. Nach unsern 
Untersuehungen wird sich die Meinung~ diese seien charakte- 
ristiseh ffir bestimmte Vergiftungen, nicht aufrecht erhalten 
lassen. 1) 

Dieses wird um so weniger mSglieh sein, wenn man einen 
Vergleich zieht mit den normal bei der Gerinnung vorkommen- 
den Erseheinnngen. Wir sehen im normalen Blut bei der Ge- 
rinnung die BlaukSrnchen in derselben Weise auftreten; der 
Untersehied des vergifteten Blutes ist kein qualitativer, sondern 
nur ein quantitativer. Die blaugef/irbten Abschniirungs-Producte 
und KSrnchen sind im vergifteten Blur sofort naeh der Ent- 
nahme in grosser Menge zu sehen, im normalen BIut treten sie 
erst im Verlauf der Gerinnung auf. Es kann keinem Zweifel 
unterliegen, dass diese blaugef/irbten KSrnehen und Fortsiitze auf 
eine SehKdigang der Erythroeyten hinweisen~ dass wir es mit 
einer Degeneration derselben zu thun haben. Diese Degeneration 
verliiuft jedoeh nach dem Typus der physiologisehen Degenera- 
tion, wie sich dieselbe bei der Gerinnung finder, sie ist nicht 
eine eigenartige, ffir ein bestimmtes Gift charakteristische. Wohl 
ist es mSglieh, ja sogar sicher, dass nicht alle BlutkSrperchen- 
Gifte sehiidigend auf die rothen BlutkSrperehen einwirken, dass 
bald diese, bald jenr Degenerations-Form besonders dureh die 
Einwirkung des Giftes hervortritt, 'insofern also erscheint es his 
zu einem gewissen Grade mSglich, typisehe Vergiftungsbilder bei 
einzelnen Blut-Giften zu unterscheiden; wit miissen uns aber 
klar maehen~ dass wahrseheinlich die Schnelligkeit und Energie 
der SehS.digung der BlutkSrperehen ffir das Zustandel(ommen 
des morphologisehen Vergiftungsbildes bei der Blut-Untersuehung 
mindestens yon derselben Bedeutung ist, wie die Art des Giftes. ~) 

J) Nach der neuesten Arbeit yon H e i n z  scheint derselbe die Annahme 
charakteristischer Ver~nderungen bei bestimrater Vergiftung in weniger 
ausgesprochener Weise zu betonen~ als in seinen frfiheren Arbeiten. 

2) E h r l i c h  sagt bezfiglich der yon t t e i n z  beschriebenen Ver~nder- 
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Einige Gifte wirken vorwiegend aufdie Erythrocyten, andere 
veranlassen z. B. Meth//moglobin-Bildung, dadurch ist ein Unter- 
schied gegeben. In dem einen Fall wiegen vielleieht die blau- 
gef//rbten Absehnfirungs-Producte bei Untersuchung mit Methyl- 
violett-KochsalzlSsung weir mehr vor, als in anderen F/~llen, wo 
vielleieht andere Degenerations-Formen eine grSssere Rolle 
spielen. Ob es aber wirklich Ver~nderungen der rothen Blut- 
kSrperchen giebt, die in dem Sinne ffir eine bestimmto Ver- 
giftung eharakteristisch sind, dass sie nur bei der Vergiftung 
mit einem bestimmten Blutgift oder ehemiseh verwandten 
Stoffen vorkommt, darer liegen nach unseren Untersuchungen 
und der vorhandenen Literatur Anhaltspunkte nieht vor. (Ehr- 
l ieh,  L imbeek ,  Maragl iano  und Caste l l ino) .  

Es ist das gerade aus dem Grunde unwahrscheinlieh, weil 
alle Degenerationen der rothen BlutkSrperehen, soweit man sie 
wenigstens im frischen Prgparat oder mit Zusatzfliissigkeiten 
feststellen kann, ihre Vorbilder in der Degeneration der Erytro- 
eyten bei tier Gerinnung finden. 

Es liegt nahe, die vorhin mitgetheilten Resultate bei der 
Untersuehung in Methylviolett-KoehsalzlSsung sowie bei frischer 
Untersuchung durch den Vergleich mit E h r l i c h ' s  hi~mo- 
globinamischen InnenkSrpern zu erl~iutern. Im frischen Pr~- 
parat finder man, dass die BlutkSrperchen oft mit 
KSrnehen besetzt erseheinen, die st/~rkeren Glanz haben, 
bei genauerer Beobachtung finder sich h/iufig, dass es 
sieh dabei um nach oben gerichtete hi~moglobinhaltige Forts~tze 
handelt. Eine ungleiehe Vertheilung des H/~moglobins im Erythro- 
eyten-Leib wird sowohl im frischen, wie aueh im fixirten PrK- 
parat in der verschiedensten Weise angetroffen. Ehr l i ch  fasst 
den h~imog]obin/~misehen InnenkSrper als eine Degeneration des 
h/imoglobinhaltigen Theiles der rothen BlutkSrpeL~chen auf. Die 
Forts~tze und KSrnchen, welehe im frischen Pr/~parat sieh mit 
Methylviolett fi~rben~ nehmen anseheinend vorwiegend im Troeken- 
pr~parat Eosinfarbe an. Dies lehrt der unmittelbare Vergleieh. 

ungen:~,Ich selbst bin der Ansicht~ dass diese Degeneration bei den 
hSheren Thieren dutch die Mehrzah], vielleicht die Gesammtheit der 
BlutkSrperchemGifte hervorgerufea wird." (Verh. d. XI. Congr. f. 
inn. h~Ied. S. 40.) 
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Wenn man von demselben, mit Toluylendiamin vergifteten Thiere 
ein frisches Methylviolett-Kochsalz-Pr~iparat und ein fixirtes, mit 
Hiimatoxylin-Eosin gef~irbtes Pr~parat anfertigt, so sieht man, 
dass im fixirten Priiparat nieht etwa ~lle BlutkSrperehen mit 
Hi~matoxylin gef~irbte KSrnehen zeigen, sondern vielmehr eosino- 
phil sind, trotzdem sie ira frischen Pr'~parat mit Methylviolett 
die schSnst gef/irbten Abschnfirungen und KSrnchen erkennen 
liessen. Es ist wohl richtig, dass ein grosset Theil der blau- 
gefiizbten KSrperchen mit Degeneration des h~moglobinhaltigen 
Theiles der Erythroeyten zusammenh'~ngt, wie ja aueh das 
frische Pr~parat, ohne Zusatz untersucht, beweist. DieseAnsicht 
wird dutch Ehr l ieh ' s  eigene Ausffihrungen gest/itzt, der die 
von Heinz beschriebenen, oben erws KSrnchen bei Ver- 
giftung ffir identisch mit dem h/i~moglobin/imisehen Innenk6rper 
erkls Beziehungen zum h~moglobin/~mischen lnnenkSrper sind 
also zweifellos vorhanden, dadureh wird wiederum eine Beziehung 
des h~moglobin~imischen InnenkSrpers zur Blutpl/~ttchen-Bildung 
gegeben, die sofort klar werden wird. Wit wollen hier nurnoch 
auf die Beziehungen dieser mit Methylviolett erhaltenen Bilder 
und der Granulirung der BlutkSrperehen im Trockenpr/iparat 
hinweisen, worauf wir spiiter noch zurfickzukommen haben. 

Zun~ichst aber mfissen wir uns fiber die Bedeutung derAb- 
sehniirungs-Producte, die wit im frischen Pri~parat sehen, klar zu 
werden suehen. Da mfissen wir nun dad Trookenpr/iparat zum 
Vergleich mit heranziehen. Auch am Trockenpr~parat sehen 
wir die HervorwSlbungen, die Buekelehen der rothen Blut- 
kSrperehen in schSnster Weis% grSssere and kleinere Ab- 
schniirungs-Producte h'~ngen oft noch mit ihnen zusammen. Man 
ist ja mit Recht in der Deutung des Troekenpriiparates, das 
solche Bilder bietet, zur grSssten Vorsicht geneigt, da j~ die- 
selben Veriinderungen als ,,Kunstproducte" bei Herstellung des 
Pr~iparates entstehen kSnnen! Wenn wir aber in normalem Blut 
solche Bilder nicht oder nut vereinzelt bekommen, beim ver- 
gifteten Thier dagegen massenhaft, wenn wit ferner die Ueber- 
einstimmung des Trockenpr~parates mit dem frischen Pr~iparat 
constatiren kSnnen~ dann ist es wohl erlaubt, diese Bilder bei 
der Beurtheilung der Befunde zu verwerthen. Wit finden ferner 
im Troekenpr~parat viele Blutpl~ttzhen. Es finden sich H~iuf- 
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chen von solehen in der bekannten Weise zusammengeballt, es 
finden sich h'~moglobinhaltige Seheibchen, sowie h~moglobinlose. 
Viele Blutpl~ttehen zeigen in einem mit H~matoxylin-Eosin ge- 
f~irbten Pr~iparat eine teichte Metaehromasie, sie haben einen 
Ton, der zwischen der Eosin- und H~matoxylin-Farbe steht. 
Audere sind rein eosin gefiirbt. Endlich findet man Blut- 
pl~ittchen, die auf's SchSnste einen kern~ihnlichen KSrper zeigen, 
der sich mit H~matoxylin f/irben l~isst, wie das Arnold beschrieb, 
und wie es neuerdings yon Dee t j en ,  der ftir diese Befunde 
allerdings eine andere Deutung giebt, besonders hervorgehoben 
ist. Man sieht Blutplitttchen, meist yon zaekiger Gestalt, als ob 
sie in am6boider Bewegung bei Anfertigung des Pri~parates be- 
griffen gewesen w~ren~ alleinliegend oder in Verbindung mit 
rothen BlutkSrperchen, mit dem hitmatoxylingef/trbten kern- 
ithnlichen KSrper. In Fig. 2 (Tar. XII) sind einige yon uns 
beobachtete derartige Gebilde reprodueirt. Dass sie absolut das- 
selbe sind, wie die Blutpl~ttchen Deet jen ' s ,  geht aus einem 
Vergleich der Abbildungen hervor. 

Hier sei es uns gestattet, mit einigen Worten auf die Blut- 
plitttchen-Frage einzugehen und besonders die Verwerthung 
unserer Befunde ftir diese Frage zu bespreehen. Eine ausiiihr- 
liche Auseinandersetzung ist wohl schon deshalb nioht nSthig, als 
unser Standpunkt in dem letzten Aufsatz Schw albe 's  geniigend 
pr~eisirt erscheint. 

Seitdem yon Hayem und Bizzozero die Aufmerksamkeit 
der Forscher Ende der 70er und Anfang der 80er Jahre yon 
Neuem auf die Blutpl~ttehen gelenkt war, die sicherlich sehon 
yon manchen anderen Autoren fiiiher gesehen, oft aber in wenig 
zutreffender Weise gedeutet waren, hat sieh das Interesse gerade 
diesen Gebilden in intensivster Weise zugewandt. Zwei Fragen 
sind es besonders, die bei tier Forsehung fiber diese kleinen 
KSrperehen in Betracht kommen, erstens die Herkunft, 
damit verbunden die Frage nach der Priiexistenz derselben, 
zweitens die Bedeutnng tier Pliittchen bei der Gerinnung. Wir 
miissen gestehen, dass eine Einigung fiber diese Punkte aueh 
heute noch nioht erzielt ist. Was die erste Frage betrifft, so 
lassen sich 3 Hauptgruppen der Meinungen unterseheiden. Ein 
Theil der Autoren hielt oder hKlt die Blutpli~ttohen oder Thrombo- 
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cyten (Dekhuyzen )  ffir selbstgndige, im Blute pr~existente Ge- 
bilde von dem morphologischen Werth einer selbst~ndigen Zelle. 
Die Blutpls stellen nach dieser Ansicht ein wirkliches 
drittes Form-Element des Blutes dar. Triff~ diese Meinung zu, 
so muss auch ihr Entwicklungsgang sowie der Oft ihrer Ent- 
wicklung nachgewiesen werden k i i n n e n . -  Die zweite, diametral 
entgegengesetzte Meinung geht dahin, dass die Blutpl~ttchen im 
Blute nicht pri~existent, ]ediglich ,,Kunstproducte", ,Globulin- 
Niederschl'~ge", ,,Fifllungs-Produkte" seien. Dieso Meinung finder 
wobl nut noch wenig Anh~nger. 

Die Dritten glauben, dass die Blutpl'~ttchen yon den Blut- 
kSrperchen abzuleiten seien, hier sind wiederum drei MSglich- 
kei~en gegeben. Die Blutpl~ttchen kSnnten yon den rothen oder 
yon den weissen BlutkS.rperchen stammea oder yon beiden sich 
herleiten. Lange Zeit haben die angesehensten Forscher die 
Leukocyten allein als Quelle der Blutpli~ttchen beansprucht, 
dutch eine Reihe yon Arbeiten wurde dargethan, dass die rothen 
BlutkSrperchen einen grossen Antheil an der Blutpls 
Bildung haben. 

Die Betheiligung der Blutpl~ttchen an tier Gerinnung ist 
seit Hayem und Bizzozero stets wieder beobachtet worden, 
allerdings ist die Bedeutung der Blutpl~ttchen bei diesem 
Vorgang yon den verschiedenen Autoren je nach ihrem Stand- 
punkr fiber die Provenienz derselben verschieden bewerthet worden. 
Diese zweite Frage in der Lehre yon den Blutpls 
soll uns jedoch hier nicht besch~ftigen, da wir in den vor- 
]iegenden Untersuchungen in dieser Beziehung kein neues Ma- 
terial beizubringen vermSgen. 

Dagegen scheinen unsere Bcfunde, wie wit sie geschildert 
haben, im Zusammenhang mit frfiheren Arbeiten Arnold 's ,  
Franz  Mfillers,  F e l d b a u s c h ' s ,  Schwa lbe ' s  yon Bedou- 
tung fiir die Frage der Provenienz der Blutpl~ttchen. 
Dass die Erscheinungen der Abschnfirungen an don Erythro- 
cyten, welche wit am frischen BluCpr~parat beobachteten, 
sowohl ohne, wie mit Zusatz von Methylviolett-Kochsalz- 
liisung mi~ der Blutpl~ttchen-Bildung in Zusammenhangstehen, 
dass wit es bei den vermehrten Abszhnfirungs-Erscheinungen 
mit vermehrter Blutpl~ttchen-Bitdung zu thun haben, darfiber 
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kann flit uns kein Zweifel bestehen. Es sind dieselben Vor- 
g~nge, welehe Arnold  und sp/iter Schwalbe  am normalen Blut- 
priiparat bei der Gerinnung beobaehteten, die yon ihnen gegebene 
Begriindung tier Auffassung der Abschniirungs-Produete als Blut- 
pl'~ttehen gilt auch hier. Vergleichen wit das frische PrSparat 
und das Trockenpr'~parat des Blares unscrer mit Toluylendiamin 
vergifteten Itunde, so liessen sich in beiden Blutpl~ittehen naeh- 
weisen. Wir finden auch am Troekenpr~iparat Blutpl/tttchen 
ira Zusammenhang mit rothen BlutkSrperchen. Dieser Zu- 
sammenhang kann auf zweierlei Art zu Stande kommen. Ent- 
weder haben wir durch das Trockenpr/~parat ein Blutpl~ttchen 
bei der Abschnfirung yon dem rothen BlutkSrperchen fiberrascht, 
bei dem Vorgang, den Wit so leicht am frischen Pri~parat beob- 
achten kSnnen, oder. das Blutpl/~ttchen ist an das BlutkSrper- 
chen angesehwemmt worden und hatte sich hier festgeklebt, ein 
Vorgang, der zweifellos nicht selten ist. H~ufig, vielleicht in 
der Mehrzahl der F/ill% wird sich sine Entseheidung am Trocken- 
prSparat nieht treffen lassen, welcher Modus den Zusammenhang 
tier BlutkSrperchen und Blutpl/~ttchen bewirkt. Mitunter kSnnen 
wir abet wenigstens mit grosser Wahrscheinlichkeit den ersten 
Fall annehmen. Bei Betrachtung der Fig. 2 n, o, p, q (Taft XII) 
f/~llt an f, dass in den rothen BlutkSrperchen~ an welchen das 
Blutpl~ttchen h~ngt~ ein heller Fleck zu sehen ist, es macht 
direct den Eindruek, als habe das BlutkSrperchen an Substanz 
verloren. In solchen Fiillen ist es wohl nieht zn gewagt, anzu- 
nehmen, dass dieser Substanzverlust durch das ausgetretene, 
noch anhi~ngende BlutplSttchen bewirkt wurde. Wir wissen 
wohl, dass dutch das Trockenpdiparat allein kein absoluter 
Beweis ffir diese Annahme zu erbringen ist, dieselbe erh~lt uber 
eine Stiitze dutch den Vergleich mit den Vorg~ngen am frischen 
Pri~parat. Wir sehen nun, dass diese sich anscheinend ab- 
schniirenden Blutpli~ttchen im Trockenpr~parat einen mit Hs 
toxylin deutlich fi~rbbaren InnenkSrper, das Nucleoid Arnold's ,  
den ,Kern :' Deetjen~s, DekhuTzen 's  und Kopsch's enthalten. 
Besonders aufmerksam mSehten wit auf die Fig. 3 (Taf. XII) 
maehen, auf der wir wiederzugeben versuchten, dass in dem 
sich abschniirenden, Nucleoid enthaltenden Pl~ttchen auch deut- 
lich H~moglobin vorhanden ist. Diese Beobachtung, dass Pl~tt- 
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ehen, die einen mi t  tIilmatoxylin f/~rbbaren InnonkSrper ent: 
halten, auch h/imogiobinhaltig sein kSnnen, haben wit wiederholt 
gemacht, nicht nur unter pathologischon Bedingungen, sondern 
auch bei Untersuchung des normalen Blu tes .  Dieso Befunde 
scheinen uns ffir unsere Anschauung zu spreehen, dass die Blut- 
pli~ttchen von den rothen BlutkSrperchen zum grSssten Theil 
abstammen. Noch einmal betonen wit, class unsere Befunde 
nut als Stfitze dieser Ansicht verwerthet werden sollen, dass ferner 
der Vergleich des Trockenpr/iparates mit dora frischen fiir uns 
in der Deutung dieser Befunde ausschlaggebend ist. Die Ueber- 
zeugung, dass die Blutpl/ittchen AbkSmmlinge der BlutkSrper- 
chen sind, griindet sich jedoch nicht allein auf die Beobabhtung 
des frischen und trockenen Blutpr/~parates unter normalen und 
pathologischenVerh/fltnissen, nicht allein aufdie Beobachtung der Oe- 
rinnungs-Vorg/~nge, sic ist vielmehr von Arno ld  dutch die Beob- 
achtung des circulirenden Blutes, insbesondere auch dutch die aus- 
gedehnte Untorsu~hung yon Thromben nach den verschiedenstea 
Methoden belegt wordon. Gerade auf die Bedeutung der 
Untersuehung yon Thromben mSchten wit noeh einmal hin- 
weisen, sie ist ffir Jeden ausffihrbar und daher am moisten 
geeignet, die dargelegten Anschauungen zu stiitzon. Die Ein- 
w~nde, wolche wir gegen di~,' Beweisfiihrung Deet jen 's ,  Dek-  
huyzen 's ,  Kopsoh 's  einerseits, gegen die Auffassung Hirsch-  
fold 's  andererseits vorzubringen haben, sind yon Schwalbe  in 
dom erw~hnten Aufsatz zusammengestellt, wir wollen dieselben 
hier nicht noch einmal wiederholen. Wit werden weiterhin 
nooh einen Bofund berficksichtigen miissen~ der ebenfalls fiir 
die soeben entwickelten Ansichten zu sprechen soheint. 

Wir haben imVorstehenden die mit derBlutpl/~ttohen-Bildung 
in Zusammenhang stehenden Ver~nderungen der Erythrocyten bei 
tier Toluylendiamin-Vergiftung besprochen. Es finden sich ausser 
diesen Vor~nderungen an den rothon BlutkSrperchen noch eine 
ganze Anzahl yon Degenerations-Erscheinungen, die wir jedoch 
nut erw~hnen, nicht besprechen wollen. 

Kurz zusammenfassend 1/isst sich sagen, class an den rothen 
Blutkiirperchen die Degenorations-Erscheinungon auftroten, die 
man bei anKmischen Zust~nden finder. Da haben wit die 
Sohattenbildung, auf die Afanas s i ew  bei der Toluylendiamin- 

Archly f. pathol. Anat, Bd. 165. Hft. 8. 2 S  
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Vergiffung besonders hingewiesen hat, wir haben die allgemein 
bekannte Erseheinung der Poikilocytose, wir finden Polychromato- 
philie. In wie weit letztere als sicheres Degenerations-Zeichen 
zu betrachten ist, darauf sell hier nicht eingegangen werden. 
Auoh ungleiehe GrSsse der rothen BlutkSrperchen, besonders 
auffallende Kleinheit derselben haben wit gelegentlich beob: 
aehtot. (Makroeytose, Mikrocytose). 

Eine etwas ausfiihrliohere Besprechung erfordert das Auf- 
treten der Granulirung yon rothen Blutk5rperehen. Es ist yon 
A s k a n a z y  und Anderen schon fl'iiher eine basophile KSrnelung 
yon rothen BlutkSrperchen besehrieben worden, aber erst an- 
kniipfend an die Untersuehungen A. Plehns  haben eine grSssere 
Reihe yon Forschern dieser Erseheinung grSssere Aufmerksam- 
keit zugewandt, wie vet allen Grawitz,  Lit ton,  Hamel ,  und 
in einer ganz neuen ausfiihrlichen Arbeit Bloeh. A. P lehn ,  
dessert Ansichten wit in seiner im Jahre 1901 erschienenen 
Monographie zusammengestellt finden, in der seine Ansi&ten 
auch durch sch5ne Tafeln erls werden~ glaubt, (lass ge- 
wisse bas0phile KSrnungen der Erythroeyten im Blur yon 
Malaria-Kranken oder vielmehr solchen, welche Malaria vet 
l~ngerer Zeit fiberstanden haben, als Latenzformen des Malaria- 
Parasiten anzunehmen seien. Esistinteressant, dass neuerdings, 
nachdem diese Plehn'sche Idee ziemlich allgemein zurfick- 
gewiesen war, Bloch nach Einsiehtnahme der Pr~iparate Plehn 's  
zu dem Sehluss kommt -- ,  nachdem er selbst fl'iiher Plehn 
bek'~mpft ha t te - - ,  class die KSrnungen in Plehn 's  Pr~paraten 
hSchst wahrscheinlieh anderer Art seien, als die yon ihm und 
anderen Autoren besehriebenen, dass daher Plehn 's  Anschauung 
sieh nieht ohne Weiteres ausschliessenlasse. Hat P lehn Recht, 
so miissten wir jedenfalls zwei ganz verschiedene Arten der 
basophilen KSrnungen tier Erythroeyten annehmen, die einen, 
welehe nach P lehn  Latenzformen des Malaria-Parasiten dar- 
stellen, die anderen, welehe sich bei verschiedenen an~mischen 
Zust~tnden, bei der B i e r m e r'schen An~mie, tier Careinom-Aniimie, 
verschiedenen Vergiftungen etc. h~ufig, wenn auch nicht mit 
Regelm~ssigkeit finden. 

Wir kSnnen uns nach tier vorliegenden Literatur yon der 
Nothwendigkeit einer solchen Annahme, yon der RiGhtigkeit der 
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Plehn'schen Ausfiihrungen nicht iiberzeugen, doch wollen wir 
mit dem Urtheil zurfickhalten, da wir systematische Unter- 
suchungen fiber Malaria nicht angestellt haben. Jedenfalls 
stimmen die yon uns gesehenen KSrnungen zum Theil mit 
den von E. Grawitz~ L i t t en  und Anderen beschriebenen Gra- 
nulationen fiberein. Sowohl mit H~matoxylin, wie mit Me- 
thylenblau ]assert sich Granulationen in den rothen BlutkSrper- 
chen darstellen. Wit fanden dieselbeu night regelmi~ssig bei 
unseren Hunden. Dagegen boten die Meerschweinchen die Gra- 
nulirung in exquisiter Weise. Wir haben daraufhin Blut nor- 
maler Meerschweinchen untersucht und konnten auch in diesem 
Granulationen der rothen BlutkSrperchen nachweisen. Auch bei 
normalen Kaninchen gelang dieser Nachweis, wenn auch weit 
seltener, als beim Meerschweinchen. Bloch giebt an, diese Granu- 
lationen im Blut normalerMeerschweinchen nicht gefunden zuhaben, 
dagegen ist es bekannt, dass im Blut yon Mi~use-Embryonen die- 
selben vorhanden sin(l, wie Engel nachgewiesen hat. 

Man kann in unseren Priiparaten Granula verschiedener 
GrSsse unterscheiden. Nur die feinsten entsprechen den yon 
Grawitz beschriebenen KSrnchen~ fiir die groben Granula muss 
eine andere Erkl~rung herangezogen werden. Auch in Meer- 
schweinchenblut liess sich solche verschiedene GrSsse der Gra- 
nulationen zeigen~ die sowohl in sonst nicht veriinderten, wie 
in polychromatophilen BlutkSrperchen vorkamen. Freilich war 
hier die GrSssen-Differenz keine ausserordentliche. Im Hunde- 
blur dagegen, wo wir sie, wiegesagt, nur bei vergifteten Thieren 
finden konnten, f~llt der Unterschied in der GrSsse der Granu- 
lationen ohne Weiteres in die Augen. Wir haben hier erstens 
grosse, mit H~matoxylin gefs KSrnchen zu unterscheiden~ 
zweitens kleinkalibrige. Auch mit Methylenblau ]iessen sich bei 
den chronisch vergifteten ttunden Granulirungen nachweisen, bei 
den acut vergifteten ist es uns nur in einem Fall gelungen. 

Die mit H~tmatoxylin gef~rbten grossen Granula scheinen 
uns als Nucleoid angesehen werden zu mfissen~ woffir nament- 
lich Fig. 4 (Taft XII)spricht. Wir haben es bier mit dem 
Deetjen'schen ,Kern '~ der Blutpl~ttchen zu thun, der nochin 
dem BlutkSrperchen enthalten ist. Interessant sind Bilder wie 
Fig. 13 (Tar. XII). Hier scheint sizh um ein solches Nucleoid 

28* 
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H~moglobin gesammelt zu haben, ,,ein hKmoglobin~miseher 
In~enk5rper" (Ehr l ieh)  mit ,,Kernsubstanz" liegt hier in der 
Mitre des BlutkSrperchens. Wit gehen wohl nieht fehl, bier 
ein vorbereitendes Stadium der Ausstossung yon Blutpl~ttehen, 
wie sie ja wiederholt beobaehtet ist, zu vermuthen. Dass wir 
in solchen Befunden eine weitere Stfitze unserer vorhin iiber 
dieProvenienz tier Blutpl~ttohen ge~usserten Ansieht sehen, 
alas mug nut angedeutet sein. Wir glauben, dass dieser Zu- 
sammenhang reeht klar ist. 

Fiir :diese grobkalibrigen Granula l~sst sieh also ein Zu= 
sammenhang mit anderen Erscheinungen finden, wie steht es 
nun mit den kleinen und kleinsten Granulis, die in ihrer Er- 
scheinung dem Befund yon Grawitz  u. A. gleichen? Zwei An- 
sichten stehen sich haupts~ichlich in der Deutung derselben 
gegenfiber; die einen glauben, class die Granula auf den Kern- 
zerfall der kernhaltigen rothen BlutkSrperehen zurfickgeffihrt 
werden miissen, die andern halten dieselben fiir den Ausdru@ der 
Degeneration des Protoplasmas der rothen Blutk~irperchen. Auch 
die Annahme, das ses  sich nicht urn degenerative, sondern 
um regenerative Proeessse handelt, w~re nicht undenkbar. 
Bloch,  der gerade diese Befunde ausffihrlieh behandelt, ist der 
Ansieht, dass es sieh um eine Degeneration des Protoplasmas 
handeln muss. Er fiihrt gegen die Ansieht, dass die Granu- 
]irung mit Kernzerfall in Zusammenhang zu bringen sei, 
haupts~ohlieh den Umstand an, dass er die Granulirung aueh 
in einem kernhaltigen rothen Blutk5rperehen fund, das in 
Theilung begriffen war. Ein solohes haben aueh wit in einem 
unserer Falle beobachtet. Ob dieses Argument Bloeh's absolut 
beweisend ist, mtissen wit dahin gestellt sein lassen. Die 
Mitose zeigt den Theilungsvorgang tier ganzen  Zelle an, an der 
Theilung ist das Protoplasma ebensowohl betheiligt, wie der 
Kern, Wenn es also undenkbar ist, dass dutch die Granu- 
lirung eine Kern-Degeneration angezeigt wird in einer Zelle, 
deren Kern sich in der Fortpflanzung befindet, so ist dasselbe 
Argument aueh mit nur wenig geringerer Wahrscheinliehkeit 
gegen die Annahme einer Prot(~plasma-Degeneration anzufiihren. 
Aueh das Protoplasma befindet sieh in tier sieh theilenden Zelle in 
Fortpflanzung. Kern und Protoplasma sind jedeufalls unter 



421 

denselben Bedingungen. Warum nieht der Kern, bevor er zur 
Mitose schritt, sich et~a unbrauchbarer Bestandtheile enfled!gt 
haben sollte, die nun als Granula imponiren, ist nieht: einzu- 
sehen. Natfirlich kann dasselbe vom Protoplasma ~esagt 
werden. Kurz, d e r  Befund Bloeh 's  scheint uns in keiner 
Richtung eine Entscheidung darfiber zu gestatten, ob es sich 
bei demselben u m  Degeneration des Kerns oder Profoplasmas 
handelt, oder ob vielleicht noch eine andere Deutung zu- 
l~ssig ist. 

Die Deductionen Engel 's ,  der haupts~chlich die Granula 
als Kernmasse deutet, scheinen uns dutch Bloch  nicht end- 
gfiltig widerlegt. 

Ehe wir weiter gehen, mfissen wit den Vergleich der 
Granulirung im Trockenpri~parat und frischen Pri~parat ziehen, 
Bisher war nur von den Granulationen des Trockenpr/iparates 
die Rede. W i r  wiesen vorhin bei Besprechung des fi'ischen 
Blutpr~iparats auf die mit Methylviolett sichtbar zu machende 
KSrnelung der Erythrocyten bin. Im normalen Blur kommt 
bei Beobachtung der Gerinnungs-Erscheinungen eine basophile 
KSrnung, mit Methylviolett naehweisbar, zu Stande, die Granu- 
lationen kSnnen verschiedene GrSsse zeigen (vergl. Schwalbe) .  
Ohne Weiteres ist diese Granulirung des frischen Prgpara~es 
nicht derjenigen des Troekenpr~iparates gleich zu setzen. Da- 
gegen spricht der unmittelbare Vergleieh. In dem Blur, das friseh 
die sehSnste basophile Granulirung zeigte, liess sieh im Troeken- 
pr~iparat dieselbe durehaus nieht naehweisen, aueh wurde im 
Troekenpr~parat nie die Granulation an allen oder doch an den 
meisten Erythrocyten beobachtet, wie das im frischen Pr/~parat 
der Fall war. Endlich war die bei vergifteten Thieren be, 
obaehtete Granulirung im frisehen Priiparat meist grgber und 
wurde yon uns mit der Blutpliittehen-Bildung in Zusammenhang 
gebraeht, was ffir die Granulationen des Trockenpri~parates nnr 
ffir die grosskalibrigen Granula zutrifft. Die feinen Granulationen 
des frisehen normalen PrSparates, die auch in anderer Weise 
(z. B. mit Neutralroth)darstellbar sind, mSgen dagegen den 
Vergleieh mit den Granulationen der Trockenpraparate zulassen. 
Doeh wollen wir das nieht mit Sicherheit entseheiden. 

Gehen wir auf die vorhin aufgeworfene Frage zuriick, ob ~Tir in 
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diesen Granulationen desTrockenpr~parats Kernreste oder Degene- 
rations-Producte des Mmoglobinhaltigen Protoplasmas zu sehen 
haben odor ob noch andere Deutungen zul~ssig sind. Da sei zuniichst 
der Hinweis gestattet, dass eine einheitliche Erkl~irung in der 
Weise, dass nut die eine oder die andere MSglichkeit, - -  entweder 
Kernreste odor Degenerations-Producte des Protop]asmas, - -  zuge- 
geben wird, gar nicht erforderlich scheint. Sehr wohl ]~sst es sich 
denken, dass beide Erkl~irungen zu Recht bestehen, oft wird es 
schwer zu entscheiden sein, welche yon beiden fiir den vor- 
liegemen Fall zutrifft. End|ich ist noch auf eine M~iglichkeit 
hinzuweisen. Nach zahlreichen Untersuchungen, an denen be- 
sonders Arno ld  hervorragenden Antheil genommen hat, ist die 
Annahme eines granul~ren Baues des Protoplasmas nicht yon 
der Hand zu welsen. Es kSnnten nun sowohl die Befunde des 
frischen wio des Trocken-Pr~parates so gedeutot werden, dass 
durch besondere Umst~nde in den vorliegenden F'~llen dieser 
granuls Bau deutlich wiirde. Es liesse sich daran denken, dass 
eine ScMdigung oder Ver~nderung des H~moglobins den Ban des 
Protoplasmas dent]ichor erkennen liesse, da aus den Erfahrungen 
des trischen Pr~parates namentlich hervorzugehen scheint, dass 
gerade dutch den Hi/moglobin-Gehalt der feinere Ban des rothen 
BlutkSrperchens verdeckt wird. 

Dass Ver~nderungen des H~moglobin-Gehaltes der rothen 
BlutkSrperchen in ausgedehntester Weise stattfinden, ohne zu 
einem Untergang derselben zu ffihren, ist eine Annahme, flit 
welche unsore klinische Erfahrung durchaus sprichtl So er- 
scheint der eben angedeutete Gedanke nicht so abliegend, er 
wiirde manche Befunde einfach darzustelien orlauben. Weitero 
Untersuchungen mfissen allerdings erst volle Sicherheit fiber 
den granuliiren B a u d e r  rothen BlutkSrperchen bringen, doch 
gestehen wir, dass uns gerade unsere Befunde fiir die An- 
nahme eines solchen nicht bedeutungslos erscheinen. Wir 
wollen vorli/ufig es unentschieden lassen, welche Auffassung die 
zutreffende ist, es ist sehr wohl mSglich, dass nicht alle 
Granula die gleiche Bedeutung haben, dass vielmehr ver- 
schiedene Erkl~rungs-M5g]ichkeiten zugelassen werden mfissen. 

Wie bei jeder An~mie, wenn sie nicht eine ganz kurz- 
dauernde ist, odor der Tod sear fl'fih herbeigeffihrt wird, tritt 
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aueh beiToluyIendiamin-Vergiftung neben der Degeneration der 
rothen BlutkSrperchen eine Regeneration hervor. Das wird 
schon dadurch klar, dass selbst naeh sti~rkstem Icterus sieh die 
Thiere wieder erholen kSnnen, Als Ausdruck der gegeneration 
der rothen BlutkSrperehen finden wir Erythroblasten im 
kreisenden Blur. Naeh Ehrl ich 's  Eintheilung unterseheidet 
man Normablasten, Megaloblasten und Mikroblasten. Die 
grosse Mehrzahl der yon uns beobaehteten kernhaltigen rothen 
Blutk~rperchen waren Normoblasten, sehr wenige Megaloblasten. 
Bekanntlieh ist j a  die GrSsse iiir diesen Untersehied nicht 
allein entscheidend, vielmehr auch das Verhalten des Kerns. 
[)ass es mitunter sehwierig sein kann, eine Entscheidung zu 
treffen, ob man es mit einem Megaloblasten oder Normoblasten 
zu thun hat, ist in neuerer Zeit yon versehiedenen Seiten her- 
vorgehoben. 

Eh r l ich hat aueh drittens noch Mikroblasten unterschieden. 
Wit haben in seltenen F~llen so kleine, kernhaltige rothe Blut- 
kSrperchen beobachtet, dass sich ffir diese der oben angeffihllte 
Name wohl verwerthen liesse (Tar. XII Fig. 23, 24). 

Wit mSchten keine eingehende Besprechung unserer Be- 
funde von kernhaltigen rothen BlutkSrperchen hier geben. Es 
sei deshalb auf die Tafel verwiesen, wo wit eine Auswahl der 
wiehtigsten Befunde dargestellt haben. Es l~sst sich eine ver- 
sehiedene GrSsse der Kerne, ausserdem in einer Anzahl der- 
selben eine Structur unterseheiden. In einigen Kernen finden 
wir intensiv gef~rbte grSssere und kleinere Nueleolen. Manche 
Strueturformen des Kerns deuten auf Theilung hin (Tar. XII 
Fig. 27), in einzelnen BlutkSrperehen sind sehr schSn 2 Kerne 

sichtbar, mitunter unter Einsehniirung des Protoplasma-Leibes. 
Wir sehen also den Theilungsvorgang z. Th. im eirculirenden 
Blut stattfinden~ wie das ja mehrfaeh beschrieben ist. In einem 
Fall fanden wir 3 Kerne in einem Erythroblasten. 

Die Frag% wie der Kern des rothen BlutkSrperchens 
schwindet, wird durch unsere Befunde wenig berfihrt. Hervor- 
gehoben muss werden, dass aueh wit ,,freie Kerne" im Blur be- 
obaehtet haben~ die wahrseheinlieh yon Erythroblasten stammen. 
Ferner ls sieh die Fig. 32 Taf. XI[ wohl als Kernaustritt 
deuten. Dass neben dem Kernaustritt der Kernzerfall vet- 



424 

kommt, scheint uns sieher, in wie welt die schon erw~hnten 
Granulationen in Zusammenhang mit dem Kernzerfall zu 
bringen sind, wurde schon er5rtert. Fiir den Kernzerfall liessen 
sich Bilder heranziehen, wie wit sie bei dem acut vergifteten 
Hund VI erhielten (Taft XII Fig. 18). Im frischen Pr~parat 
leistete uns auch zur Erkennung der kernhaltigen rothen Blut- 
kiirperchen die Methylviolett~KochsalzlSsung ausgezeichnete 
Dienste. Die Kerne wurden sofort gefiirbt. Auch die yon 
B e t t m a n n  zum Studium der kernhaltigen BlutkSperchen in 
frischen Zustand empfohlene Neutralroth-Kochsa]zlSsung haben 
wit benutzt~ ohne jedoch Vorzfige derselben vor der Methyl- 
violett-LSsung finden zu kSnnen. Die Resultate B e t t m ann ' s  
bei Untersuehung des embryona]en M~iuseblutes werden natfir- 
lieh dadurch in keiner Weise berfihrt. 

Hiermit wi~ren die Ver/~nderungen der rothen BlutkSrper- 
chen wohl in der Hauptsache ausreichend beschrieben, mit 
einigen Worten mfissen wir, wenn aueh mehr anhangsweise, 
auf unsere Beobaehtungen beziiglich der weissen BlutkSrperchen 
eingehen. Wir werden uns kurz fassen kSnnen. Dass die 
weissen BlutkSrperehen yon der To]uylendiamiu-Vergiftung wenig 
beeinflusst werden, lehrt schon eine kurze Beobaehtung, sowie 
das 8tudium der Literatur. Geht man mit exacter Z/~hlung vor~ 
so finder man eine Vermehrung, jedenfalls keine Yerminderung 
der Leukoeyten. Biondi  gab an, dass eine Vermehrung der 
weissen BlutkSrperchen um das 2--3fache der Norm gegenfiber 
auftritt, er hiflt die u fiir eine absolute. Wit haben 
~hnliehe Resultate, wie Biondi,  bei unseren Zi~hlungen erlangt. 
Eine Vermehrung mindestens um das Doppelte konnten wir 
bei einer ehronischen Vergiftung constatiren. Es scheint uns 
jedoch zweifelhaft, ob wit ohne Weiteres unser Resultat a]s den 
Ausdruck einer absoluten Vermehrung ansehen diirfen, besonders 
wenn man bedenkt, wie grossen Schwankungen aueh normaler 
Weise die Zahl der Leukocyten ausgesetzt ist. Wir konnten 
eine cons t an t e  Vermehrung nicht nachweisen. Da wir abet 
gerade diesem Punkte keine besondere Aufmerksamkeit zu- 
wandten, die Z/~hlung der Leukocyten mehr nebenbei unter- 
nahmen, so mSchten wir unsere Resultate in dieser Beziehung 
nieht als maassgebend ansehen, vielmehr mSchten wir unsere 
Befunde nur kurz erwi~hnen. 
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Siehere Degenerations-Vorg~nge an den Leukoeyten haben 
wir nicht naehweisen kSnnen, eine oft auffallende Bl~sse der 
Kerne der po]ynucle/iren Formen bei tier F~irbung nac, h Lau rent  
kann nicht ohne Weiteres im Sinne einer Degenerations-Er- 
seheinung verwerthet werden. Aufmerksam mSehten wit auf 
die kleinen Lymphoeyten machen, die wir besonders im Blute 
yon Hund lV fanden. Bei der Laurent 'schen F/~rbung nahmen 
sie an den zwei gegenfiberliegenden Polen die Farbe des XV[ethylen- 
blaues intensiver an (Fig. 33). Ob diese Formen einen pathologi- 
sehen Befund darstellen, lassen wir unentsehieden. Was die 
Granulirung betrifft, so hatten wit bemerkenswerthe Befunde, 
die fi'eilich nicht ohne Weiteres auf die Toluylendiamin-Ver- 
giftung zu beziehen sind. Ohne auf die ungeheure Literatur, 
die sich fiber Leukocyten-Granulation findet, einzugehen, wollen 
wit nur darauf verweisen, dass bekanntlieh Hi r sehfe ld  bei 
seinen vergleiehenden Untersuchungen zu dem Sehluss kommt, 
dass die polynuele~ren eosinophilen Leukocyten'allen Si~ugethier- 
Arten zukommen, dass abet jede Thierar~ noch polynucle~re 
Leukocyten mit ,,specifischen" Granulationen besitzt. Der 
Menseh hat in seine ri neutrophil granulirten Leukocyten soleh 
specifische Formen, die in der Weise bei keinem Thiere gefunden 
werden. 1) 

Wenn wir nun die Leukoeyten-Formen unserer mit To- 
luylendiamin vergifteten Kaninchen durehgehen, so finden wit 
ausser eosinophilen und pseudoeosinophilen Leukoeyten solche 
mit groben rothen Granulis, die sich aber durch die Anordnung 
der Granula ohne Weiteres yon den typischen eosinophilen 
unterscheiden. Wir finden dann Leukoeyten mit violetten Gra- 
nulls, yon denen manehe grSberes, manehe feineres Kaliber 
baben. 6rSbere und feinere KSrnchen kSnnen in derselben 
Zelle vorkommen. Ueberhaup~; scheint die versehiedene Diehtig- 
keit der Granulirung bemerkenswerth. 

Wit mSchten diese Erfahrungen hier nur niederlegen~ 
ohne fiber die etwaige Bedeutung derselben zu diseutiren. Die 
Granula-Lehre ist ja so eine umfassende und viel umstrittene: dass 

1) ,Neutrophile Granula .con tier GrSsse, Anordnung und tinctoriellen 
Beschaffenheit der menschlichea kommen bei keinem der his jetzt unter- 
suehten Thiere vor." (Hirschfeld) 
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zur Discussion der Befunde verschieden granulirter Leukocyten 
eine eigene Arbeit n5thig w/ire. Der Hinweis seigestattet, dass 
die verschiedene Fiirbbarkeit der Granula unserer Ansicht nach 
nicht als ein grundlegender Unterschied angesehen werden 
kann. Er scheint uns nach neueren Forschungen kaum zu be- 
streiten, dass die F~rbbarkeit der Granula mit dem Zustand der 
Function der Zelle in Zusammenhang steht. Ausser ant die 
Arn old'schen Arbeiten m5chten wir auf den Aufsatz Hesse's 
hinweisen. (Dieses Archiv Bd. 167.) 

Wir sind am Schluss unserer Auseinandersetzungen. 
Manches h~itte sieh wetter ausffihren lassen, doch scheinen uns 
die Hauptpunkte ausreichend gewiirdigt zu sein~ wir hoffen, 
dass es uns gelungen ist, hervorzuheben~ was wir als ttaupt- 
resultate nnserer gemeiusamen Arbeit unsehen. Auf das unserer 
Meinung nach wichtigste Ergebniss dart wohl noch cinmal kurz 
hingewiesen werden. 

Es besteht darin, dass wir zeigen k~nnten, dass ein grosser 
Theil der pathologischen Ver/~nderungen der rothen Blut- 
k5rperchen~ wie sich solehe nicht nur bet diesel', sondern auch 
bet anderen Vergiftungen und an~mischen Zust~nden finden, 
durchaus den Veriinderungen gleieht, welche die Blutk5rperchen 
bet ihrer physiologisehen Degeneration eingehen~ die sich vor 
Allem bet der Gerinnung documentirt. 

Anhang. 

(Yon E. Sohwalbe.)  

Engel  schreib~ in seinem Leitfaden der klinischen Unter- 
suchungs-Methoden des Blutes, 2. Auflage, Berlin 1902: 

,Ueber die Frage, arts welchem Theile der rothen Blut- 
kSrperchen sich die Blutpl/ittchen bilden, sind die Ansichten 
noch zum Theil versehieden. De te r  mann und Arnold  nehmen 
an, dass sich Theile der h~moglobinhaltigen Blutzellen ab- 
schniiren, und dass das Abgeschnfirte eiu BlutkSrperchen (NB. 
soll heissen: BlutplS.ttchen) ist. Das ist schon deshalb nicht 
richtig, well das chemische Verhalten der Blutpliittchen ether 
del'artigen Annahme widerspricht. L i l i enfe ld  hat nehm]ich 
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nachgewiesen, dass die Blutpliittchen, gleich den Leukocyten- 
Kernen, ~uclein enthMten, er fasst sie deshalb als Derivate 
der Leukocyten-Kerne auf." 

Beim Lesen dieser Zeilen kann man zu dem Glauben 
kommen, das die Ansichten Engel 's  in jeder Beziehung andere 
sind, als die Arnold's. Man sollte nicht meinen, dass hier- 
nach Engel  solbst die Blutpl/~ttchen als AbkSmmlinge tier 
rothen BlutkSrperchen auffasst. Dem ist abet anders. Nach 
Engel stammen die Blutpl/ittchen yon don rothen Blut- 
kSrperchen, er leitet die Pl~ittchen yon den in den fertigen 
Erythrocyten noch vorhandenen Kernresten ab. ,,Wenn unter 
normalen Verhiiltnissen der Kern der kernhaltigen rothen Blut- 
kSrperchen durch Karyolyse scheinbar verschwindet, dann ver- 
lieren die Kerne zwar ihr morphologisches Aussehen, die 
chemischen Substanzen jedoch, aus denen sie bestehen, sind in 
andercr Form noch erhalten. Die eine Form dieser Kernreste 
ist die basophile Granulation der rothen Blutkgrperchen, -  
moist nur bei Ani~mien und im embryonalen B lu te - - ,  die 
andere Form, und zwar die gewShnlichere, sind die fast 
amorphen Blutpl~ittchen." In seinen weiteren Ausffihrungen 
zieht Engel die Untersuchungen Li l ienfeld ' s  sogar zur Stfitze 
tier Ansicht heran, (lass die Bluttpl/ittchen aus den rothen Blut- 
kSrperchon stammen. Ich will einmal mit Engel  die Resultate 
Li l ienfe ld ' s  als gegebon hinnehmen. Dann ist es abet un- 
miiglich, die chemischc Beschaffenhoit der Blutpl~ttchen einmal 
gegen und gleich darauf fiir die Anschauung der Provcnienz der 
Pliittchen aus den rothen Blutkiirperchen zu v e r w e n d e n . -  
Freilich, Engel wird sagon: Arno ld  loiter die Pl'~ttchen yon 
dem h'~moglobinhaltigen Theil der BlutkSrperchen ab, ich yon 
dcm Kernrest. In dieser Fassung ist die yon Arno ld  und mir 
vertretene Ansicht incorrekt wiedergegeben. Wiederholt haben wit 
darauf hingewiesen, dass im rothen BlntkSrperchen ein hgmo- 
globinhaltiger und ein hi~moglobinloser Theil (Stroma, Disco- 
plasma) unterschieden werden muss, wit glaubten damit nut 
Allbekanntes auszusprechcn und befinden uns mit diesor Unter- 
scheidung im Einklang mit den meisten Autoren (Ehrlich).  
Es giebt nun nach unsorcr Anschauung h~moglobinhaltige und 
hgmogh)binlose Blutpl~ttchen. Beide Arten kSnnen yon 
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den rothen Blutk6rperchen abstammen. Es ]iegt auf de r  
ttand; dass die h~imoglobinlosen nioht yon ,,Theilen der h~imo- 
globinhaltigen Blutzellen" sich in irgend einer Weise abtrennen, 
sondern yon dem h~moglobinlosen Theft, sofern es sieh nicht 
um Pl~tttchen handelt, die secund~tr ihr H~moglobin verloren 
h~ben. U~brigens ist es auch ffir di~ h~moglobinhaltige~ 
Pl~ttchen klar, dass sie neben dem H~moglobin Stroma ent- 
halten mfissen. Dass in dem h~tmoglobinlosen Theft der 
Erythrocyten der friihere Kern des BlutkSrperchens enthalten 
ist, scheint wahrscheinlich, freilieh wissen wit nieht, welehen 
chemischen Umwandlungen die Substanz, die im jugendlichen 
Stadium den Kern bildete, sp~ter im BlutkSrperchen unterliegt. 
Bekanntlich wird der Kern vielfach auch ausgestossen. Dass 
A r n o l d  die Idee, die Blutpl~ttchen kSnnten mit Kernsubstanz 
in Beziehung stehen, nicht fern lag, besagt wohl der yon ih~n 
vielfach gebrauchte Name ,,Nueleoid", mit welchem er Substanz 
bezeichnet~ die aus dem BlutkSrperchen heraustritt and welche 
zur Blutpl~tttchen-Bildung beitr~tgt. Freilich mSchte ich nicht 
mit der Sicherheit Engel 's  behaupten, class die Kernreste der 
rothen BlutkSrperchen dutch die basophilen Granulationen und 
die Blutpl/~ttchen dargestellt werden. Jedenfalls l~sst es sich 
in keiner Weise darthun, dass die Blutpl/ittchen ausschliesslich 
solchen Kernresten rother BlutkSrperchen entspreehen; es ist ja 
sogar die aussch l i e s s l i ch  e Abstammung d~r Blutpl~ttehen yon 
den Erythrocyten nicht anzunehmen, wenn dieselbe auch 
gegen/iber dem Autheil, welchen die Leukocyten beibringen, 
welt fiberwiegen d/irfte. 
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Erkl~rung der h.bbildungen auf Tafel XII. 
Fig .  l a - -e .  Rothe Blutk5rperchen, frisch in ]~[ethylviolett-KochsalzlSsung 

beobachtet. Hund Y. (,Am 19. September 1901 beobachtet.) 
NB. Alle fibrigea Figuren stellen Trocken-Priiparatc dar. 

Fig .  2. Biutpliittchen mit Nueleoid a--q,  zum Theil frei (e--m), zum Theil 
in Zusammenhang mit den rothen BlutkSrperehen. S~immtliehe 
Figuren der Fig. 2 stammen yon lquad I. F~rbung mit Fliima- 
toxylin-Eosin. Besonders verwiesen sei auf n--q,  woselbst deuV 
lieh eia heller Fleck im BlutkSrperchen siehtbar ist. 

F ig .  3. Pr~parat yon ttund II. Rothes BlutkSrperehen mit Blutpl~ttcheu~ 
das ~qucleoid und H~moglobin enthMt. H~matox~lin-Eosin. 

Fig .  4--13. Hund IV. H~matoxy]in-Eosin. Verschiedencalibrige Granula 
in den rothen BlutkSrperchen. 

Fig.  4. Der grosse blaugef~rbte KSrper entspricht dem Nucleoid der Blut- 
pli~ttchen, desgl, in 5 u. 6 u. s. w. 

F ig .  11. Kernzerfall. Feinere Granulirung. 
Fig .  12 u. 13. Feine Granulirung neben einem gr5beren Korn. 
F ig .  13. H~moglobin~mischer InnenkSrper mit Nucleoid. 
F ig .  14--21. HundV[. F~rbung nach L a u r e n t .  Kernhaltige rothe B]ut- 

kSrperchen mit Graaulationem 
F ig .  21. Polychromatophilie des BlutkSrperchens. 
Fig .  2 2 .  ~Iecrschweinehen II. F~rbung nach L a u r e n t .  Kernhaitiges 

rothes BlutkSrperchen mit Granulatioaen. 
Fig.  23, 24. Hund II. Gekernte rothe BlatkSrperchen. H~mat.-Eosin. 
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Fig. 25---9~7. Uund I. Desgl. 
Fig. 28--32. Hund IL Gokernte~ rothe Blutkfrperchen. tt~matoxylin- 

Eosin. 
Fig. 32. Kern-Austritt. 
:Fig. 337 34. Kleine Lymphocyten. Eosin-~Iethylenblau. Hund IV. 
:Fig. 35. Normales rothes BlutkSrperchen zum GrSssemVergleich mit den 

vorstehenden Figuren. 
(Fig. 1 gezeichnet yon Schwalb% die ~ibrigen Figuren 

yon Solley.) 

XIV. 
Ueber die heteroplastische Knochenbildung. 

Experimentelle Untersuchungen. 1) 

(Aus dem Institut ffir al lgemeine Pathologie der Universit~t Turin. 
Dirig. Dr. C. Sacerdotti.) 

Von 
Dr. C. S a e e r d o t t i ,  Privatdoeenten, und Dr. G. F r a t t i n .  

(Hierzu Taf. XIII.) 

Befunde yon Knochengewebe in Organen, die normaler Weise 
kein solches enthalten, sind nicht selten und stets mit Interesse 
untersucht worden, weil sie zur Kl~rung der Frage nach der 
heteroplastischen Knochenbildung dienen, die zu den wichtigen, 
die Specifit~t der Gewebe betreffenden Problemen in inniger 
Beziehung steht. 

Natfirlich lassen sich auf Heteroplasie nicht die Ossificationen 
zuriickf/ihren, die man h~ufig bei gewissen Teratomen (Chon- 
dromen, Mischgesehwfilsten der Hoden~ Speicheldrfisen u. s. w., 
Dermoidcysten) beobachtet, bei denen das Knochengewebe als 
aus osteogenen Embryonalkeimen, die unter bestimmten Verh~lt- 
nissen ihre specifische Bi]dungsth~tigkeit zu entfalten vermSgen, 
entstanden angesehen werden kann. Und ebenso wenig lassen 

1) Die Resultate dieser Untersuchung wurden der R. Accademia di 
,~Iedicina di Torino~ in der Sitzung yore 29. November 1901, mit- 
getheilt und eben~o wurden hier die betreffenden Pr~parate vorgezeigt. 


