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XTYV.
Beitrag zur Frage der Blutpliittchengenese.
Eine erweiterte Nachpriifung der Versuche Sacerdottis.
(Aus dem Pathologischen Institut der Universitiit Heidelberg.)

Von
Paul Schneider.

Nur wenige Kapitel der Pathologie sind so vielfach bear-
beitet, wie die Hamatologie, und ebenso sind fast auf keinem
Gebiete so zahlreiche, selbst bis in die neueste Zeit strittige
Punkte, wie gerade hier. In neunerer Zeit hat namentlich das
von Bizzozero aufgestellte sogenannte , dritte Formelement“ des
Blutes viel Stoff zur Diskussion gegeben. Zwar waren diese
Gebilde schon lange vor Bizzozero von mehreren Beob-
achtern gesehen worden, allerdings meist in mehr oder minder
verdndertem Zustande. Ob die Donnéschen ,Kiigelchen® hier-
her gehoren, ist sehr zweifelhaft; dagegen haben Fr. Arnold
(1845), Beale, Zimmermann u. a. diesbeziigliche Beob-
achtungen gemacht. Genauer hat dann diese Elemente oder
vielmehr aus ihnen entstandene Bildungen M. Schultze mit
seinen ,,Kornchenbildungen® beschrieben. Das Hauptverdienst
aber kommt Hayem und Bizzozero zm, die beinahe gleich-
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zeitiz eingehende und genaue Beschreibungen dieser Form-
elemente gaben, sodaB sie als eigentliche Entdecker der von
Bizzozero ,Blutplittchen® genannten Gebilde zu gelten haben.
Seitdem ist iiber die Blutplittchen und die an sie anschlieBen-
den Fragen eine groBe Literatur entstanden, ohne daf aber
gerade die wichtigsten Fragen betreffs Herkunft und Bedeutung
der Blutpliittchen einer allgemein anerkannten Losung entgegen-
gefithrt worden wiren.

Zwar ist die Hayemsche Anschauung, dal die Blut-
plittchen Vorstufen der roten Blutkérperchen, Himatoblasten,
seien, wohl allgemein verlassen. Dagegen kommt diese Be-
deutung, wie E. Neumann zeigte, den Spindelzellen im
Amphibienblute zu, die man nach Hayem wie Bizzozero als
Homologa der Blutpliittchen der Siugetiere ansah. Diese aber
haben mit der Bildung der roten Blutktrperchen nichts zu
tun. Hier gilt nur der schon von L. Neumann gefundene
Bildungsmodus der roten Blutkérperchen aus den Himatoblasten
des Knochenmarks. Die schon so oft und jetzt auch neuer-
dings wieder vielfach behauptete Homologie der Spindelzellen
der Sauropsiden und der Blutplittchen der Siaugetiere ist keine
wahre, und es geniigt nicht, wie dies Dekhuyzen tut, aus
lediglich physikalischen Charakteren, wie der grofen Hinfillig-
keit und Klebrigkeit und gewissen morphologischen Ahnlich-
keiten (doch ist die Spindelform nicht charakteristisch fiir die
Saugetierblutplittchen) ein weit tber die Klasse der Wirbel-
tiere verbreitetes Formelement der zirkulierenden Korperfliissig-
keit zu konstruieren (Dekhuyzens Thrombocyt).

Viel anregender als Hayems Arbeit wurde die Bizzozeros,
nicht nur durch die eigenartige Stellung, welche nach ihm die
Blutplittchen den anderen Blutelementen gegeniiber einnehmen
sollten, als vielmehr durch die starke Betonung der bedeut-
samen Rolle, die sie bei der Gerinnung und Thrombose spielten.
Bizzozero faBte die Blutplittchen als ein drittes, den roten
und weissen Blutkérperchen gleichwertiges Formelement auf,
und er hat damit viele Anhénger gefunden, so Laker, Aschoff,
Czermak, Lavdowsky, Eberth und Schimmelbusch, da-
zu eine Anzahl neuerer Autoren, die mehr oder minder dazu
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neigen; Deetjen, Dekhuyzen, Kopsch u. a.. weiter die
Mehrzahl der italienischen Forscher wie Foa und Carbone,
Mondino und Sala, Sacerdotti nnd neuerdings Petrone.
Doch ist das wesentliche Postulat. fiir diese Theorie, der Nach-
weis einer selbstindigen Entwicklung, nicht geliefert worden,
und alle dahin abzielenden Versuche, wie der Mondino und
Sala’s, miissen als gescheitert gelten.

Eine ganz andere Stellung nahm Loewit und #hnlich
Wooldridge zu diesen Gebilden ein; er hielt sie fiir nicht
priformiert im Blute, fiir Kunstprodukte, wie Globulinnieder-
schlige; doch ist man jetzt zumeist, besonders durch ihre Beob-
achtungen Bizzozeros und Lakers im zirkulierenden Blute,
von ihrer Priexistenz iiberzeugt, wenn man auch fiber die
Zahl, in der sie im zirkulierenden Blute sich finden, recht ver-
schiedener Meinung ist, zumal diese wahrscheinlich sowohl
unter normalen, wie besonders uuter pathologischen Verhilt-
nissen recht schwankend ist.

Dagegen fand eine andere Meinung, die Bizzozero ab-
lehnen zu konnen glaubte, mehr und mehr Geltung. Darnach
sind die Blutplittchen keine selbstindigen Gebilde, sondern
entstehen aus den anderen Elementen des Blutes, sei es, indem
diese zerfallen, sei es, indem Teile von ihnen abgeschniirt oder
ausgestoBen werden, wihrend die Mutterelemente sich weiter
erhalten. Von morphologischen Ahnlichkeiten geleitet und
durch die damals von A. Schmidt aufgestellte Gerinnungs-
hypothese, wonach den weiflen Blutkorperchen die Haupt-
rolle bei der Gerinnung zukommt, geleitet, suchte man in der
ersten Zeit nach der Bizzozero-Hayemschen Entdeckung,
die Blutplittchen von den Leukocyten abzuleiten, und es wur-
den eine ganze Reihe diesbeziiglicher Hypothesen aufgestellt
Hlava, Halla, Lilienfeld, Hauser, Zenker, Howell und
Gibson). Auch jetzt kann man die Moglichkeit nicht leugnen,
daB Blutplittchen oder mindestens sehr dhnliche Gebilde aus
weiBen Blutktrperchen hervorgehen, insbesondere sind bei Zu-
stinden von Leukéimie mehrfach dahin gehende Beobachtungen
gemacht worden (vgl. Schwalbe, Hirschield, Grawitz).
Immerhin kann bei der groflen Zahl der Blutplittchen im Ver-
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hiltnis zu der geringen Anzahl der weilen Blutkérperchen
diese -Abstammungsmaoglichkeit wenigstens fiir die Mehrzahl der
Blutpléttchen nicht gelten, zumal Tatsachen, welche die Ent-
stehung von Blutplittchen aus roten Blutkdérperchen beweisen,
angegeben wurden.

Schon fritheren Beobachtern waren Beziehungen der Blut-
plittchen zu den roten Blutkdrperchen aufgefallen. So fand
bereits Hayem, daf die GroéSe der Blutplittchen bei den ver-
schiedenen Tierarten in einem gewissen Verhéltnis zu der
GroBe der Erythrocyten steht, manche beobachteten, dafi bei
pathologischen Verinderungen des Blutes die Zahl der Blut-
plittchen Hand in Hand geht mit dem Grade von Verinderungen
an den Erythrocyten; auch gibt es zweifellos himoglobinhaltige
Plattchen. So tauchte der Gedanke anf, dem Mosso zuerst
Ausdruck lieh, daf die Blutplattchen aus roten Blutkorperchen
entstehen mdchten, was dann eine Reihe von Forschern niher
aunsfithrte und begriindete. So sind Welti, Wlassow, Bremer,
Engel, J. Arnold, Fr. Miller, Feldbausch, Schwalbe,
Determann, Maximow, Pappenheim, Hirschfeld zu dem
Ergebnis gelangt, daf die Blutplittchen aus roten Blutkorper-
chen hervorgehen. Im einzelnen aber herrschen unter diesen
Autoren noch recht viele Meinungsverschiedenheiten und Wider-
spriiche.

Eine Anzahl von ihnen, so Bremer, Engel, Maximow,
Pappenheim, Hirschfeld sind auf Grund recht &#hnlicher
Methoden, die alle auf gefirbten Trockenpriparaten beruhen,
zu ganz ahnlichen Schliissen gekommen, daB nimlich bestimmte
Teile gewisser roter Blutkorperchen, die firberisch darstellbar
seien, durch AusstoBung zu Blutplittchen wiirden; und manche
von ihnen behaupten in recht exklusiver Weise, dal nur dieser
Modus zur wahren Blutplittchenbildung fithre. Doch mufl man
bedenken, daB eine Verschiedenartigkeit der Resultate an der
Methode liegen kann. So sicher die Resultate bei der Trocken-
praparatmethode auch sein mogen, so sind doch die Beob-
achtungen hierbei keine unmittelbaren, und man mufl aus
einem Nebeneinander auf ein Aufeinanderfolgen schliefen, wo-
bei manche Irrtiimer unteriaufen kdénnen, und auch wirklich unter-
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gelaufen sind. (Bilder von geplatzten Granaten, Kettenbildungen
von Blutplittchen, die aus einem roten Blutkdrperchen hervor-
kommen sollen). Es bediirfen solche Resultate womoglich noch
einer experimentellen Bestitigung, die in diesem Falle anch von
verschiedener Seite versucht und gefiihrt worden ist. Wlassow,
auf Loewitschem Standpunkt stehend, daB die Bluttplittchen
im normalen zirkulierenden Blute fehlen, hat in verschiedener
Weise Produkte aus roten Blutkorperchen erzeugt, die sich wie
Blutplittchen verhielten. J. Arnold hat mit verschiedenen
Methoden unter dem Einflul von Salzlésungen, bei der Gerinnung
und vor allem intravasculir durch Abschniirung und Zerfall
aus roten Blutkérperchen Gebilde entstehen sehen, die sich
morphologisch und tinetoriell genan wie Blutplittchen verhielten
und daher als solche zu bezeichnen sind. Feldbausch, Fr.
Miiller, Schwalbe haben seine Resultate bestitigt und erwei-
tert, auch Determann ist zu &hnlichen Ergebnissen gelangt.

Es sind zwar neuerdings Versuche gemacht worden, zwischen
Abschniirungsprodukten roter Blutkorperchen und sogenannten
echten Blutptittchen Unterschiede zu konstruieren (Eisen,
Sehmauch und auch Hirschfeld). Doch finden sich die
morphologischen Charaktere, die den angeblich echten Blut-
plattchen zugeschrieben werden, auch bei sicher von roten
Blutkérperchen abstammenden Gebilden, und vor allem hat
Arnold die Blutplittehenbildung auf oben skizzierte Weise in-
travasculir bei Stase direkt beobachten konnen.

Nun wird neuerdings von Sacerdotti anf einem neuen
Wege versucht, die Herkunft von Blutplittchen aus roten Blut-
korperchen iiberhaupt in Abrede zu stellen, indem er sich zu-
nichst allerdings nur gegen die Wlassowschen Versuche
wendet, aber daraus indirekt eine Entstehung von Blutplattchen
aus roten Blutkorperchen iiberhaupt leugnet.

Wlassow hatte zur Demonstration des Austrittes von
kernihnlichen Gebilden aus roten Blutkorperchen, die sich wie
Blutpléttchen verhielten, folgenden Versuch angegeben:

Wenn man Blut mit konzentrierter Sublimatlosung, die mit
der fiinffachen Menge Wassers verdiinnt ist, behandelt, so
sollen sich, der Delle entsprechend, fast aus allen roten Blut-
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korperchen, begrenzte, rote Gebilde abspalten, die sich all-
mihlich zur Peripherie bewegen, um endlich als farblose
Korperchen nach aullen zu treten. Er vergleicht den Vorgang
mit der Kernausstofung der Erythroblasten nach Rindfleisch.
In dem ausgetretenen Teile nimmt Wlassow Nuklein an und
weist auBerdem noch einen bei 60—65° koagulierenden Ei-
weilkdrper nach; er nennt deshalb den sich aunsscheidenden
Teil Nukleoalbumin. Scherer hat spiter gezeigt, daB sich
diese Gebilde chemisch und tinktoriell anders als Blutplittchen
verhalten. Maximow hat diese Wlassowschen Versuche
nachgepriift und als Stitze anderweitiger Resultate angefiihrt,
auch er hilt diese austretenden Korper fiir Blutplittchen.

Sacerdotti hat nun folgende Experimente angestellt:

1. Fangt man Blut vom Menschen oder Siugetieren in
der Wlassowschen Sublimatlosung auf und schiittelt es, ehe
es geronnen ist, hin und her, so sieht man aus fast allen roten
Blutkorperchen Beulchen hervorkommen, die den Blutplittchen
recht dhnlich seien, sodall Wlassow und Maximow sie fiir
solche hielten. Aber es bestehen schon morphologische Diffe-
renzen zwischen beiden Gebilden: Die Beule ist nie abge-
plattet, das Blutplittchen platt, sie ist homogen, dasBlutplittchen
granulds, biufig besitzt das Beulchen eine leichte Himoglobin-
farbe, wogegen die Blutplittchen stets farblos sind. La8t man
nun auf ein solches mikroskopisches Priparat verdinnte (am
besten bHprozentige) Essigsiure einwirken, so verschwinden
Beulchen und Blutkorperchen. Hat man die Essigsiure unterm
Mikroskop seitlich zuflieBen lassen, so kann man an den liegen-
bleibenden roten Blutkérperchen sehen, dafl das Beulchen zu-
erst anschwillt, dann verschwindet; die roten Blutkdrperchen
zeigen einen Krater, zuletzt verschwinden auch sie.

Dagegen bléiben die weiBen Blutkorperchen und die Blut-
plittchen erhalten. Die vorher in von dem Sublimat gefilltem
EiweiB eingebackenen Blutplattchen werden deutlicher, ihr
korniges Aussehen tritt mehr hervor.

II. Wird defibrimiertes, i. e. von den sehr klebrigen Blut-
plittchen befreites, Blut mit Sublimat behandelt, so zeigen die
roten Blutkorperchen ebenso die Beulchen. Nach Essigsiure-
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zusatz bleiben nur noch wenige Leukocyten sichtbar, alles
andere ist gelost. Es ist keine Spur von auch nur plittchen-
dhnlichen Gebilden vorhanden.

Man miisse nach dem Ergebnis dieser Versuche die An-
sicht von der Herkunft der Plattchen aus Erythrocyten verwerfen.

Da diese Angaben fir die Frage der Genese der Blut-
plittchen von Bedeutung erschienen, unternahm ich auf An-
regung von Herrn Geheimrat Arnold eine Nachpriifung der
Sacerdottischen Versuche. Es kam mir hierbei darauf am,
zu untersuchen. ob erstens die Betrachtungen riehtig sind und,
wenn dies der Fall, ob zweitens daraus zu folgern ist, dafl
einerseits keine Blutplittchen aus roten Blutkorperchen ent-
stehen konnen, und daB diese andererseits selbstindige Gebilde
seien. Diese Fragen suchte ich durch Wiederholung der Sacer-
dottischen Versuche, gelegentliche Erweiterungen derselben
und durch neue Experimente zu beantworten.

Zuniachst war fir diese Nachpriiffung die Wirkung der
Wlassowsechen Sublimatlosung (Sol. aq. Subl. cone. 10, Aq.
dest. 50) auf die Elemente des Blutes festzustellen. Es wurde
hierzu stets eigenes Blut verwandt, daf der Fingerbeere ent-
nommen wurde. °

Will man die Verinderungen sich unterm Mikroskop ab-
spielen sehen, so setzt man am besten zu einem einfachen
Deckglasobjekttrigerpriparat von frischem Blute einen kleinen
Tropfen der Wlassowschen oder besser ein damit befeuchtetes
FlieBpapierstickchen an den Rand des Deckglases; dabei ist
dann die Zustromung wenigstens an einzelnen Stellen des Ob-
jektes eine so langsame, daBl sich einzelne rote Blutkdrperchen
einige Zeit lang ins Auge fassen und beobachten lassen. Will
man nur die durch Sublimat gesetzten Wirkungen sehen, so
geniigt es, auf der Fingerkuppe in iiblicher Weise etwas Blut
in einen Tropfen Wlassowlosung treten zu lassen, zu mischen
und von der Mischung ein einfaches Priparat anzufertigen.
Zur lingeren Beobachtung der Sublimatwirkung sind vaseline-
umrandete Hollundermarkpléttchenpriparate nach Arnold recht
geeignet.

Die Sublimatwirkung betrifft in erster Linie die roten
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Blutkorperchen, sie ist auBerordentlich intensiv und erfolgt in
der Hauptsache so rasch, dal Einzelheiten sehwer zu beob-
achten sind. Im Momente des Zuflusses sieht man die Blut-
scheiben kleiner werden und eine Kugelform annehmen; dabei
biifen sie vollstindig die hisherige Elastizitit ein, sodal, wenn
sie an andere rote Blutkdorperchen oder Blutplittchen an-
prallen, sie keine Einbuchtungen, schwanzformige Ausziehungen
u. dgl. mehr erleiden; ihre Form bleibt dabei vollig unver-
indert, sie erscheinen vollstindig fixiert.

Ganz vereinzelt trifft man noeh ein in Scheibenform
fixiertes Element oder Korperchen mit nur einseitiger Delle,
Glockenformen, wie sie Weidenreich als normale Gestalt der
Erythrocyten ausgibt; mir erscheinen jedoch diese Formen nur
als Ubergangsstadien von der Scheibenform zur Kugelgestalt
am quellenden roten Blutkérperchen. Als Kugeln stellt sich
weitaus die Mehrzahl der roten Blutkdrperchen dar. Die meisten
haben ihr Himoglobin behalten, an vielen erscheinen mehr
oder minder deutlich zwei Abschnitte differenziert: Der eine
ist nur schwach oder gar nicht hiamoglobinfarben, feinkornig,
die Hauptmasse des Himoglobin hat sich gegen den andern
Pol zusammengezogen, wo bei den meisten eigentiimliche,
knopfférmige Gebilde aufsitzen; doch finden diese sich ebenso
an diffus mit Himoglobin gefirbten roten Blutkérperchen, aber
stets nur an solchen von Kugelform.

Dieses Beulchen oder Knopfehen hat meist kuglige, seltener
etwas langliche Gestalt, manchmal ist es mehr gelappt. Ganz
selten finden sich zwei kleinere Knipfchen nebeneinander, hiu-
figer schon ein grofleres und ein kleineres daneben. Die GriBe
betragt etwa !/5—1/s der GroBe eines roten Blutkérperchens.
Die Gebilde scheinen eine gewisse Klebrigkeit zu besitzen, denn
man sieht gelegentlich, wie bei Stromungen ein rotes Blut-
korperchen mit seinem Beulchen am Glase haften bleibt und
um dieses als Mittelpunkt hin und her pendelt, wobei das Beul-
chen hiufig zu einem langen, schwanzartigen Fortsatze ausge-
zogen wird. Die meisten Knépichen sind schwach hiimoglobin-
haltig, fast stets schwicher gefirbt als die stirker hiimoglobin-
haltige Zone im roten Blutkdrperchen. Manchmal finden sich
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Schatten mit kleinen, leicht himoglobinfarbenen Beulchen. Alle
Abstufungen bis zu ganz farblosen, blassen Beulchen, welche
meist eine zackige, unregelmifige Begrenzung aufweisen und
nicht homogen wie die fibrigen, sondern leicht kdrnig erscheinen,
sind vorhanden. Manchmal kann man beobachten, dal nach
langerer Zeit himoglobinhaltige Beulchen ihr Himoglobin ver-
lieren und dann blaB erscheinen. Maximow gibt an, daB
sich solche Beulchen auch ganz ablésen konnen und dann wei-
tere Verinderungen #hnlich den Blutplittchen durchmachen.
Ich selbst habe solche Abldsungen auch bei lingerer Beob-
achtung nicht sehen konnen, nur einige Male sah ich Beulchen,
die mit einem fadenartigen Fortsatze noch mit ihren Blutkér-
perchen zusammenhingen, solche moégen wohl bei Stromungen
losgerissen werden.

Einzelne rote Blutkorperchen zeigen kraterartige Defekte,
viele tiefere Destruktionen, Risse, Spriinge oder Zerfall in
mehrere Fragmente. Andere haben ihr Himoglobin vollig
verloren und zeigen kiornigen Bau oder sind in Schatten um-
gewandelt.

Gleichzeitic mit den Verdinderungen an den roten Blut-
kérperchen ist ein feinkGrniger Niederschlag aufgetreten, der
sich mit in der Fliissigkeit gelostern Himoglobin imbibiert. Seine
Intensitéit ist sehr wechselnd; meist erscheint er um einzelne
oder Haufen roter Blutkdrperchen stirker. Ob er, wie Maximow
meint, ein bloBer Plasmaniederschlag von Fibrin (oder Eiweif))
ist, oder ob er micht durch Ausscheidungen von roten Blut-
korperchen entsteht, méchte ich dahingestellt sein lassen.

Durch diesen Niederschlag wird die Mehrzahl der Blut-
plittchen verdeckt, an den noch sichtbaren sieht man vielfach
die schon von Hayem unter Wirkung seiner sublimathaltigen
Fixierungsfliissigkeit und von Bizzozero unter versehiedenen
Bedingungen beobachtete Differenzierung der Blutplittehen ein-
treten. Es sondert sich ein korniger, stark lichtbrechender,
oft in verschiedene Fortsiitze ausgezogener Teil von einem hya-
linen, tropfenférmigem Anhang, der oft recht schwer sichtbar ist.

Auch die Leukocyten bleiben nicht unverindert. Meist
haben sie Kugelform angenommen, ihre Kerne treten deutlicher
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als vorher zutage. An einzelnen sieht man, was auch Maximow
auffiel, blasse, tropfenartige Ausscheidungen. die spiter zerfallen.

Es geht also aus allem hervor, daB das Sublimat in auBer-
ordentlich heftiger Weise besonders auf die roten Blutkdrperchen
einwirkt. Dabei entstehen aus roten Blutkorperchen knopfchen-
artige Gebilde, die morphologisch z.T. eine auBerordentliche
Ahnlichkeit mit Blutplittchen anfweisen.

Es wurden nun verschiedene Versuche gemacht, diese
Beunlchen anf ihr farberisches Verhalten zu priifen: Zuniichst
wurde mit gefirbter Sublimatlosung operiert; doch ist hierzu
nur das Eosin brauchbar, das aber die meisten Beulchen nicht
oder nur schwach farbt, immer schwiicher als die tbrige Sub-
stanz der roten Blutkorperchen. Die basischen Anilinfarben
dagegen ergeben mit der Wlassowlosung dicke, flockige Nie-
derschlige, indem das Sublimat mit dem Farbstoff schwerlos-
liche Verbindungen eingeht, die ausfallen. Es wurde hier auf
folgendem Wege eine Fdrbung ohne vorherige Fixierung erzielt:
An einem Priparat von Sublimatblut wurde durch zwei Flie-
papierstiickehen auf zwei Seiten des Deckglases ein Strom einer
0.75 p. c. Kochsalzlosung durchgesplt und dadurch das iiber-
schiissige Sublimat entfernt; indem dann weiter eine mit Methyl-
violett gefiarbte Kochsalzlosung (nach Bizzozero) hindurchge-
geschickt wurde, konnte eine gute Férbung erhalten werden.

Es erweisen sich dabei die sublimatfixierten roten Blut-
korperchen selbst gegen isotonische und amch etwas hyper-
isotonische (2 und mehr Procent NaCl.) Losungen recht wenig
resistent. In der Regel wird ihnen das Himoglobin dabei ent-
zogen, nur selten gelingt es, alles Sublimat auszuspiilen (soda
bei der Farbung kein Niederschlag entsteht), bevor das Hamo-
globin gelost wurde. Diese Losung beruht, wie Sachs zeigte,
darauf, daB das Himoglobin fixierende Sublimat den roten Blut-
korperchen entzogen wird.

Der Sublimatniederschlag ist weggeschmemmt oder gelost.
Die Blutplittchen treten deutlich hervor, erscheinen wie die
Kerne der Leukocyten stark blau gefiirbt, etwas schwicher hat
sich deren Protoplasma tingiert. An einer groBleren Zahl der
Schatten sieht man ein rundliches, stark blau gefirbtes Scheib-

Virchows Archiv f. pathol. Anat. Bd.174. Hit. 2. 20
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chen oder Knopfehen, an einzelnen 148t sich bei Verschiebung
der Mikrometerschraube zeigen, daB das Gebilde nur angelagert
ist, an der Mehrzahl aber nicht, es ist das Knopchen von einem
Blutplattchen nicht zu unterscheiden. Ein Teil der Knopfchen
muB sich unter Einwirkung der Kochsalzlosung gelost oder
entfernt haben, da die Mehrzahl der Schatten sich jetzt ohne
Anhéngsel prisentiert. An andern Priparaten, in denen es
gelungen ist, das Himoglobin mehr oder minder im roten Blut-
korperchen zu erhalten, finden sich ebenfalls und, wie es
scheint, zahlreichere Knopfchen, die gut gefirbt sind; daneben
erscheint auch die fibrige Substanz des Blutkorperchens bald
leicht diffus, bald nur mit dem an das Beulchen sich an-
schlieBenden Segment blau gefirbt, sodafl die Firbung nach
dem Himoglobingehalt zn wechseln scheint. Jedenfalls ver-
halten sich auch hier die Beulchen gegeniiber dem Methyl-
violett ganz ebenso, wie die Blutplittchen.

An Trockenpriparaten, die teils von Hollundermarkplitt-
chen, die mit Sublimatblut beschickt und hierauf fixiert und
gefarbt wurden, teils durch Abstriche von Sublimatblut nach
Ehrlichs Methode gewonnen wurden, konnte eine Firbung
der Beulchen mit Himatoxylin nicht erzielt werden, dagegen
nahmen sie die Eosinfirbung gut an. Einen andern Weg hat
Scherer zur Fixierung und Firbung eingeschlagen. FEr hat
dhnliche Praparate, in denen er nur statt des Sublimats die
sich #hnlich verhaltende Chromsiiure auf das Blut wirken lieB,
auf 60—80° erhitzt und dadurch einen Teil der roten Blut-
kirperchen fixiert und diese Priparate dann einer Farbung
unterzogen. Er fand, daf die Beulchen, die er fiir das Briicke-
sche Zooid hilt, eine Affinitit zu sauren Anilinfarbstoffen
(Eosin ete.) zeigen, dagegen Kernfarben (Himatoxylin, Methyl-
griin) nicht annehmen, mit Biondi-Ehrlichschem Gemisch
sich im Gegensatz zu den griinen Blutplittchen orange firben,
wihrend andererseits die Blutplittchen groBere Affinitat zu
basischen Anilinfarbstoffen zeigen und sich mit Kernfarbstoffen
farben. sodal also Beulchen und Plittchen sich tinktoriell recht
verschieden verhielten.

Setzt man nun zu einem Sublimatpriparat b p.c. Essig-



305

sidure, so sieht man eine Reihe interessanter Verinderungen,
nur muf man, um Einzelheiten zu beobachten, den Zufluf recht
langsam gestalten. Man sieht nun, wie die roten Blutkdrper-
chen samt ihren Beulchen unter dem Eintritt der Essigsiure-
wirkung immer stirker anschwellen, bis aufs doppelte ihrer
vorherigen GroBe; zugleich blassen sie ab, das Himoglobin geht
in Losung, und unter den Himoglobinwolken verschwinden die
ganz blaB gewordenen Beulchen und dann die Korperchen selbst.
Doch spielt sich dieser Vorgang nicht bei allen roten Blut-
kérperchen gleichzeitiz ab; selbst dicht nebeneinander liegende
Blutkorperchen, die also unter dem EinfluB derselben Koncen-
tration der Essigsinre stehen, zeigen ein ganz verschiedenes
Verhalten; wihrend einzelne im Momente der Essigsiurewirkung
sofort abblassen, halten andere minutenlang ihr Himoglobin.
Diese Verschiedenheit in der Resistenz zeigen die roten Blut-
korperchen auch gegenither anderen Reagentien unter irgend
welchen abnormen Verhiltnissen, sie beweist, worauf schon
viele andere Beobachter hinwiesen, daf die Blutkérperchen, so
dhnlich sie untereinander erscheinen, doch nicht gleichwertig
sind. wobei in der verschiedenen Resistenz sich moglicherweise
Altersverschiedenheiten der einzelnen Erythrocyten kundgebon.

"Sehr scharf treten unter Wirkung der Essigsiure die Leu-
kocyten, namentlich ihre Kerne, hervor, die einen griinlichen
Glanz und starkes Lichtbrechungsvermogen annehmen. Ganz
ghnlich treten jetzt auch die Blutplittchen durch stirkere Licht-
brechung und griinlichen Glanz hervor, zumal die Sublimat-
niederschlige sich gelost haben. An einzelnen sieht man bei stir-
kerer Abblendung neben dem lichtbrechenden einen andern durch-
sichtigen, homogenen Teil als tropfenartigen Anhang (s. spiter).

Doch sind die roten Blutkdrperchen nur verschwunden,
aber nicht geldst: Spiilt man die Hamoglobinwolken etwa durch
neuen Essigsiurezusatz weg, so sieht man bei starker Ab-
blendung, daf die Blutkorperchenschatten vollstindig erhalten
sind und einzeln oder in Haufen bei einander liegen. Selbst
nach mehrstindiger Uberschwemmung des Praparats mit 5 bis
10 p. c. Essigsiiure werden die Stromata der roten Blutkorper-
chen nicht gelost.

20*
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Man kann nun nachtriiglich den Erfolg der Essigsiure-
wirkung durch Féirbungen niher untersuchen. Man liBt mit
Methylviolett gefirbte 1—2 p.c. Kochsalz- oder eine andere
Salzlosung unter dem Deckglas durchziehen. Indem man dar-
nach wieder Essigsiure durchschickt, kann man einzelne Ele-
mente des Priparates nochmals auf ihr Verhalten gegen Essig-
sdure prifen und kann sie wie zuvor wieder farben. Durch
Antrocknung solcher Préparate und Einlegung in Canadabalsam
lassen sich auch Trockenpriparate erzielen.

Man sieht nun die leicht angefirbten. haufig geschrumpften
oder gefalteten Stromata einzeln oder in Haufen beieinander.
Starker gefiarbt ist das Protoplasma der Leukocyten und ganz
intensiv ihre Kerne, etwas schwicher blan stellen sich die
Blutplittchen dar. Bei genauerer Betrachtung findet man an
vielen von ihnen zwei Partien: einen stiirker geféirbten, meist
kugeligen, und einen schwach oder gar nicht tingierten Ab-
schnitt, der sich bald als halbkugeliger Anhang. bald als
schwanzartiger Auslinfer darstellt. Ersterer entspricht der
kornigen, letzterer der homogenen Substanz, in die die Blut-
plittchen schon unter Sublimatwirkung zerfallen sind. Nicht
selten liegt die stiarker gefirbte Masse zentral von heller Sub-
stanz umgeben, letztere kann in feine psendopodienartige Fort-
sitze ausgezogen sein, Bilder, die an Deetjens Himatoxylin-
farbungen der Blutplattchen mit angeblichem Kern und Proto-
plasma erinnern. Nicht selten fehlt eine homogene Substanz
vollig, sel es dadurch, daB eine Differenzierung des Blutplait-
chens nicht stattgefunden hat, sei es, daf sich die homogene
Substanz unter der Essigsiurewirkung geldst hat.

Was ist nun aus den Sublimatbeulchen geworden? An
weitaus der Mehrzahl der Schatten fehlt jede Andeutung davon.
An einzelnen erscheint die Kontur, die stets etwas stirker ge-
tirbt ist, als die Substanz, wie durch einen Defekt, vielleicht
der Haftstelle des fritheren Beulchens, unterbrochen. Hie und
da findet man in der Nihe eines Schattens oder ihm dicht
angelagert, sodaB nur bei verschiedener Einstellung es optisch
zu trennen ist, oder vielfach ganz mit dem Schatten zusammen-
hingende blane Korperchen, die sich ganz sonst wie Blutplitt-
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chen verhalten, gelegentlich anch die oben beschriebene Diffe-
renzierung aufweisen. Auf erneuten Essigsiurezusatz bleiben
sie erhalten (dabei geht die Férbung des Priiparats verloren),
und lassen sich darnach ebenso wieder mit Methylviolett firben.
Ich mochte diese Gebilde fiir angelagerte oder anklebende Blut-
plattchen halten, weniger, weil sie meist sehr elliptiseh er-
scheinen, wihrend die Beulchen mehr rundlich waren, was ja
Essigsdurewirkung sein konnte, oder weil etwa an vielen sich
zeigen laft, daB sie nur angelagert sind, als vielmehr wegen
der unten zu schildernden Erfahrungen am defibrinierten Blut.
Immerhin wire es moglich, da sich einzelne Beulchen resi-
stenter gegen Essigsiiure verhielten und erhalten blieben. Aber
da diese Bilder ja, wie erwithnt, iiberhaupt recht spirlich sind,
und weitaus die Mehrzahl der Schatten sich ohne Beulchen
darstellt, miissen wir annehmen, dall die Beulchen zumeist
unter der Wirkung der Essigsiure sich gelost haben.

An dieser Stelle sei es gestattet, die Wirkung der Essig-
siure auf das unverinderte Blut wiederzugeben, zumal diese
von vielen Beobachtern bereits gerade mit Riicksicht auf die
Blutplattchen studiert worden ist. Im aligemeinen sind die
Resultate die gleichen, wie bei Einwirkung von Essigsiure auf
Sublimatblut. Die roten Blutkérperchen verlieren ihr Himoglobin,
aber ihre Stromata widerstehen der (5p.ec.) Essigsiure. Die
Blutplittchen und Leukocytenkerne treten durch stirkere Licht-
brechung mehr hervor.

Bei einer gewissen Methode fanden sich einige bemerkens-
werte Einzelheiten. Deetjen hat eine originelle Methode an-
gegeben, bei der sich die Blutplittchen gut und in grofler
Anzahl darstellen und verhiltnism#Big gut erhalten. FEr giefit
ein paar Tropfen verfliissigten Agars, der zur besseren Kon-
servierung der Blutplittchen in besonderer Weise zusammen-
gesetzt ist, auf einen Objekttriiger aus, schneidet nach dem
Erstarren einen schmalen Streifen aus, bringt einen Blutstropfen
daranf und breitet diesen durch Auflegen eines Deckglases aus.
Diese Methode bietet auch fir die Einwirkung von Reagentien
einige Vorziige: Durch das feste Anschmiegen des Agars an
das Deckglas vermag das Reagenz nur langsam einzudringen
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und seine Wirkung zu entfalten; aunch eine Austrocknung findet
viel weniger leicht statt, als an einem gewthnlichen Deckglas-
Objekttragerpriparat. Fir die Einwirkung von Reagentien
bedarf es nicht des besonderen Agargemischs, wie es Deetjen
benutzte, es genilgt ein Agar, der nur so viel Kochsalz als die
psychiologische Kochsalzlosung enthilt, oder auch der gewohn-
lich fiir bakteriologische Zwecke benutzte Pepton-Agar.

Hier findet man bei Einwirkung von 5 p. ¢. Essigsiure auf
frisches Blut, daB die roten Blutkorperchen ebenso allmihlich
ihr Hamoglobin verlieren, wobei ihre verschiedene Resistenz
besonders schon zutage tritt. Die Blutplittchen treten hier
nicht stirker hervor, als sie sich zuvor darstellten. An vielen
Blutkorperchenschatten hebt sich eine sichelférmig gestaltete
Randpartie durch stirkere Lichtbrechung ab, namlich etwa,
wie man dies an Blutplittchen sieht, die unter Wasserwirkung
stehen. Diese Partie erhalt sich selbst nach mehrstiindiger
Essigsiurewirkung unverfindert; an einzelnen wolbt sich die
Mitte der Sichel nach aussen kuppenartig vor und stellt ein
kleines Knopfchen dar von &hnlicher Lichtbrechung, wie die
benachbarten Blutplattchen. Mit Methylviolett lassen sich diese
Randsicheln und -kuppen im Tone der Blutplittchen firben.
Es existieren also Teile des roten Blutkérperchens, die sich
gegen Essigsiure ebenso resistent verhalten, wie Blutplittchen.

Untersucht man die Wirkung einer 20 p. ¢. Essigsiure am
einfachen Deckglaspriparat, so findet man keinen wesentlichen
Unterschied gegeniiber der 5—10p.c. Nur erscheinen die re-
stierenden Stromata und Blutplattchen stark deformiert, be-
sonders erstere. Die Blutplittchen sind hiufig aus feinen
Kérnchen zusammengesetzt, oft weisen sie die bekannte Diffe-
renzierung auf. Die stark verschrumpften Schatten konnen den
deformierten Plattchen sehr ahnlich erscheinen. Die Leuko-
cytenkerne erscheinen gut erhalten und firbbar, dagegen er-
seheint ihr Protoplasma oft wie angefressen unter der Essig-
sdurewirkung.

Vergleicht man die einzelnen Angaben der Autoren iiber
die Wirkung der Essigsdure auf die Blutpldttchen, so ergeben
sich dabei recht bemerkenswerte Differenzen. Max Schultze
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schreibt von seinen Kornchenbildungen: In verdiinnter Essig-
sdure erhalten sich die Haufen lingere Zeit und werden im
ganzen sehr durchsichtig, wobei jedes einzelne, griBere Kiigel-
chen schrumpft und schiirfere Konturen annimmt.

Nach Hayem wirkt Essigsiure auf Himatoblasten fast
wie auf robe Blutkérperchen.

Bizzozero sagt: Essigsiure, anch wenn sie sehr verdiinnt
ist (0,5—1 p.c.), wirkt dhnlich wie destilliertes Wasser. Im
Beginn quellen die Blutplittchen, differenzieren sich in die
beiden Substanzen, schliesslich werden beide Substanzen blasser,
sodaB nur eine ganz blasse Masse von unregelmifiigem und
leicht kornigem Aussehen bleibt.

Laker findet, da8 bei sehr konzentrierter Essigsdure die
Konturen der Blutscheibchen anfangs sehr deutlich hervortreten
und sich darin gleich den Kernen der weiflen Blutkdrperchen
oft noch stundenlang, wenn auch ziemlich verindert, erhalten.
Bei verdiinnter Essigsiure wird die Kontur zuerst sehr deut-
lich, dann quillt ein groBer Teil der Blutscheibchen viel rascher,
als dureh Wasserwirkung.

Nach Eberth und Schimmelbusch 18st verdiinnte Essig-
siure, 2 gutt. : 50 cem Wasser, (i. e. ce. 0,3 p. ¢.) die Blutplitt-
chen auf.

Neuerdings gibt Determann an, daB Aecid. acet. dilut. die
Blutplittchen lingere Zeit bestehen 148t, jedenfalls solange, als
die roten Blutkdrperchen; die weiflen bleiben dagegen noch
linger gut erhalten. Es zeigten sich in der Resistenz gegen
chemische Agentien groffe individuelle Verschiedenheiten.

Am eingehendsten aber beschreibt Lilienfeld die Wirkung
der verschiedenen Konzentrationen der Essigsdurelosung auf
die frischen Blutplittchen.

1. Eisessig und 60 p. c. Essigsiure : Momentane Zerstorung
des Cytoplasma der Leukocyten. Im ganzen Priparat nur die
nackten, etwas geschrumpften Leukocytenkerne von einem ganz
schwachen, fast unsichtbaren Plasmarest umgeben, und die
Plittehen, welche durchweg gekdrnt erscheinen. Sie sind ge-
schrumpft und beinahe rund.

2. b yp.c. Essigsiure: Teilweise Differenzierung und scharfes
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Hervortreten der kornigen Masse. Die homogene Masse erblaBt
so stark, dall man sie nur mit den schirfsten Linsen wahr-
nehmen kann.

3. 1,3 p. c. Essigsdure: Rasche Differenzierung und all-
méhliche, sehr langsam vorsichgehende Auflosung der Plitt-
chen in toto.

4. 1p.c. Essigsiure: Differenzierung der Kerne und Plitt-
chen und totale Auflosung. Vom Kern bleibt nur noch eine
blasse Hiille iibrig.

5. 0,08 p. c. Essigsiiure: Differenzierung ; die kernige Masse
zeigt auBerordentlich starkes Lichtbrechungsvermogen.

6. 0.,05p.c. Essigsiure: Differenzierung und ganz schwache,
kaum merkliche VolumvergréBerung der kérnigen Masse.

7. 0,019 p. ¢. Losung: Differenzierung, die kdrnige Masse
erscheint fast ganz homogen; dhnlich

8. 0,001 p. c. Losung: wobei noch schwache Quellungs-
erscheinungen.

Nach Ebner verhalten sich bie Blutplittchen gegen Essig-
sdure widerstandsfahiger, als die roten DBlutkérperchen. LBt
man verdiinnte Essigsiure zu einem frischen Blutpraparat, wo
sich bereits Haufchen von Blutplittchen am Glase festgeklebt
haben, zufliessen, so verwandeln sich die roten Blutkérperchen
rasch in Schatten, wihrend die Blutplittchen erst spéter be-
deutend quellen, durchsichtiy werden und eine blaBkornig-
fidige Tritbung etwa wie das Protoplasma der Leukocyten er-
kennen lassen. Deutliche Kerne lassen sich jedoch auf diese
Weise nicht erkennen. Es miisse gegeniiber Deetjen betont
werden, daf die schon von Hayem gesehenen Kerne der Blut-
plittchen durch ihre leichte Zerstorbarkeit namentlich dureh
Essigsdaure sich von gewdhnlichen Kernen auffallend unter-
scheiden.

Wie man sieht, zeigt sich eine grosse Differenz der An-
gaben, die sich zum Teil aus der verschiedenen Konzentration
der angewandten Essigsiurelosung, zum Teil wohl auch aus
der verschiedenen Dauer der Einwirkung erklirt; aber selbst,
wenn man dies berficksichtigt, bleiben Differenzen. Vielleicht
lassen sich diese aus Verschiedenheiten der Individuen erkliren,
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moglicherweise bestehen auch Verschiedenheiten in der Re-
sistenz bei den Blutplittchen des Einzelindividuums.

Es verbleibt nun, die Resultate am defibrinierten Blute
mitzuteilen. Dasselbe wurde durch ¥/sstiindiges Schlagen von
frisch gelassenem Kaninchen- oder Rattenblut gewonnen. Im
einfachen Deckglas-Objekttrigerpraparat waren Blutplittchen
recht spirlich, etwas zahreicher erschienen sie mir im Agar-
priparat nach Deetjen. Die meisten sind stark deformiert,
auffallend war mir eine relativ groBere, allerdings absolut recht
geringe Zahl von himoglobinhaltigen Plittchen. Im ganzen
darf im Vergleich zum normalen Blut das defibrinierte als
nahezu plittchenirei gelten. Die roten Blutkorperchen sind im
frisch defibriniertem Blut ganz gut erhalten, die weiflen des-
gleichen, vielleicht an Zahl verringert.

Bei Einwirkung der Wlassow'schen Losung war kein
wesentlicher Unterschied gegeniitber dem normalen Blut zu kon-
statieren; etwas haufiger schien mir das Bild mit mehreren
(2—-3) nebeneinander sitzenden Beulchen an einem roten Blut-
korperchen zu sein. Mit Methylviolett liessen sie sich firben.
Der EinfluB von Essigsiure stellte sich ganz ebenso dar, so-
wohl am Sublimatblut, wie am unverdiinnten defibrinierten Blute,
als am nicht defibrinierten Blute. Lief man auf ein Sublimat-
priparat b p. ¢. Essigsiure wirken und firbte hieranf mit durch-
gespiilter Methylsalzlosung, so zeigten sich Leukocyten und ihre
Kerne gut gefirbt, es fanden sich leicht angefirbte, gut er-
haltene Stromata, dagegen waren keine Blutplattchen oder
dhnliche Gebilde im Préparate sichtbar.

Vergleichen wir unsere Resultate mit denen Sacer-
dottis, so sind sie in wesentlichen Punkten iibereinstimmend.
Die Beulchen, so fhnlich sie sich auch morphologisch und in
mancher Beziehung auch tinktoriell den Blutplittchen gegen-
itber verhalten, zeigen in ihrem Verhalten gegen (5 p.c.) ver-
diinnte Essigsiiure sich chemisch wesentlich different. Die
Beulchen losten sich (mindestens in ihrer groBen Mehrzahl),
die Blutplattchen persistierten. Doch scheint es Sacerdotti
entgangen zu sein, dal eine vollige Auflosung der roten Blut-
korperchen nicht stattfindet, wenigstens bei diesen Konzentra-
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tionen der Essigsiure (5—20 p. c.); sie bleiben als Schatten
erhalten.

Wenn wir aber unsere Beobachtungen deuten, miissen wir
zu ganz anderen Resultaten kommen als Sacerdotti. Konnen
wir die Sublimatbeulchen als echte Blutplittchen auffassen?
Sie verhalteu sich zwar morphologisch in vieler Beziehung den
Biutplittchen recht dhnlich, so daf sie recht wohl, wie Wlassow
sich ausdriickte, zur Demonstration des Austritts von plittchen-
dhnlichen Gebilden aus roten Blutkérperchen dienen konnen.
Auch tinctoriell verhalten sie sich in einzelnen Punkten gleich,
sie farben sich z. B. mit dem von Bizzozero fir die Blut-
plittchenfarbung angegebenen Methylviolett genau wie diese,
zeigen, wie Wlassow nachwies, gleiches Verhalten gegen Gen-
tianaviolett; dagegen konnte ich mit Scherer eine Firbbar-
keit der Sublimatbeulchen mit Himatoxylin nicht konstatieren.
Vor allem aber zeigen sie, worin ich Sacerdotti ganz bei-
trete, gegen verdiinnte Essigsiure ein entgegengesetztes Ver-
halten wie die Blutplittchen. Diese persistieren, jene losen
sich. Die auBerordentliche Resistenz der sonst als so vulne-
rabel angesehenen Blutplattchen gegeniiber der verdiinnten Essig-
siure beruht ja wohl auf ihrem Gehalt an Kernsubstanz, die
Lilienfeld in ihnen nachwies; und wir diirfen wohl im Ge-
gensatz zu Wlassow annehmen, daB den Sublimatbeulchen die
gegen Essigsiure resistente Kernsubstanz abgeht. Uberhaupt
darf man sich schon von vornherein sagen, dafi das Wlassow-
sche Sublimatexperiment keine geeignete Methode zur Dar-
stellung der normalen Blutplittchenbildung aus roten Blutkér-
perchen sein kann, denn das Sublimat wirkt ja als intensives
Alterans und momentanes Fixierungsmittel auf die roten Blut-
korperchen. Immerhin ist es bemerkenswert, daB selbst unter
diesen ungiinstigen Bedingungen so Blutplittchen Ahnliche Bil-
dungen aus roten Blutkérperchen hervorgehen.

Wenn aber Sacerdotti anf Grund seiner Experimente
weiter meint, die Moglichkeit der Entstehung von Blutplattchen
aus roten Blutkorperchen uberhaupt leugnen zu konnen, so
muf} ich dem ganz entschieden entgegentreten. Schon vom
theoretischen Standpunkt aus muB man gegen die Art der
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Sacerdottischen Beweisfithrung lebhafte Bedenken &uBern.
Kann ein solch chemischer Beweis fiir morphologische Be-
ziehungen zwingend sein? Ich glaube nicht. Es lieBen sich
sogar verschiedene Moglichkeiten denken, die einen solchen
Beweis widerlegten. So konnten ja Produkte der roten Blut-
korperchen nach ihrer Ausscheidung weitere chemische Um-
setzungen durchmachen, die sie Reagentien gegeniiber sich an-
ders als ihre Mutterelemente verhalten lieBen. Oder es konnten
die roten Blutkorperchen in ihren verschiedenen Altersstadien
ein anderes chemisches Verhalten gewinnen, indem sie z. B.
ihre Kernsubstanz, die ja, soweit Nuclein, in Essigsiure un-
laslich ist, allmihlich verlieren. Man darf ja auch in den
roten Blutkorperchen der Siugetiere Nuclein, das von ihrem
frithern Kern herstammt, annehmen, ganz gleichgiiltig, ob man
der Annahme der KernausstoBung folgt, wobei man ja fest-
halten muB, daB der Kern wihrend der bei seiner Reifung sich
vollziehenden Volumenverminderung Substanz an das Plasma
abgibt, oder ob man eine allmihliche Auflosung des Kerns im
Protoplasma annimmt. Tinctoriell haben ja Lavdowsky,
Arnold, Maximow u. a. Kernsubstanz (Nucleoide) in den roten
Blutkdrperchen nachgewiesen. Von chemischer Seite wird zwar
zumeist nur den kernhaltigen roten Blutkdrperchen Nuclein zu-
geschrieben, doch gibt Woolderidgean, daf auch in den Stro-
mata der roten Blutkdrperchen nucleinartige Substanz enthalten sei.

In Wirklichkeit aber konnte ich im Gegensatz zn Sa-
cerdotti feststellen, dal eine Auflosung der roten Blut-
kérperchen (wenigstens bei diesen Koncentrationen der Essig-
saure) nicht erfolgt, sie persistieren in ihren Schatten. Es
existieren also Teile in roten Blutkorperchen, die gegen Essig-
siure so resistent sind, wie die Blutplittchen, es sei in dieser
Hinsicht besonders auf die obigen Agarversuche hingewiesen.
Es konnen eben aus roten Blutkdrperchen sowohl Substanzen
hervorgehen, die in Essigsiure unléslich sind, als solche, die
sich darin losen. Ich muB also den Versuch Sacerdottis,
einen Beweis geliefert zu haben, daB aus roten Blutkdrperchen
keine Blutplittchen hervorgehen koénnen, als gescheitert be-
trachten.
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Andrerseits kann aus Sacerdottis Versuchen, gleichviel
wie ihr Resultat auch sei, niemals eine morphologische Selb-
stindigkeit der Blutplittchen erschlossen werden, die nur von
von morphologischer Seite durch den Nachweis einer selbstin-
digen Entwicklung bewiesen werden kiénnte.

Wir kommen also zum Schlusse, dal Sacerdotti aus in
der Hauptsache richtigen Beobachtungen viel zn weitgehende
Schliisse gezogen hat, denen wir durchaus nicht folgen konnen.

Die Sacerdottischen Untersuchungen haben in der Lite-
ratur mehrfach Erwihnung gefunden:

So von Petrone, der, nach dem mir vorliegenden Referat,
die Angaben Sacerdottis bestiitigen und weitere Differenzen
zwischen Zooid, das er als den persistierenden Kern der Siuge-
tier-Erythrocyten auffaBt, und den Blutplittchen bringen soll.
Das Zooid soll sich jedoch beim Austritt aus den roten Blut-
korperchen verindern und die Eigenschaften echter Blutplitt-
chen annehmen. Neuerdings tritt Petrone "wieder fir eine
morphologische Selbstindigkeit der Blutplittchen ein.

Hirschfeld bestiitigt ebenfalls die Befunde Sacerdottis.
Er behauptet, dass auch die Abschniirungen Arnolds und
seiner Schule an den roten Blutkdrperchen auf 5procentige
Essigsdurezusatz verschwinden, also keine wahren Plittchen
selen, diese blieben da erhalten. Auch gibt er tinctorielle
Verschiedenheiten zwischen beiden an. Doch findet er den
Sacerdottischen SchluB aus diesen Experimenten, die Ab-
stammung aus roten Blutkorperchen iiberhaupt zu bestreiten,
nicht fiir angingig. Eine nihere Darstellung, wie er die Ab-
schniirungen etc. auf ihr Verhalten gepriift hat, gibt Hirsch-
feld nicht. Beziiglich der angeblichen tinctoriellen Differenzen
sei hier nur auf die Arbeiten Arnolds verwiesen, der zeigte,
daBl sich die von ihm beobachteten Elemente zum Teil genau
wie Blutplidttchen in ihrem firberischen Verhalten darstellten.

Beziiglich des chemischen Verhaltens habe ich versucht,
Abschniirungen durch Einwirkung hyperisotonischer Salzlosungen
(NaCl, CaCle, IK, KCl0s) auf Blut im einfachen Deckglas-
Objektrigerpraparat zu erhalten und die Wirkung der 5p.ec.
Essigsiiure darauf zu beobachten; doch erwiesen sich die tech-
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nischen Schwierigkeiten der Beobachtung von einzelnen solchen
Gebilden, wihrend die Essigsiure zufloB, als zn hinderlich.
Einmal konnte ich wohl sehen, dass eine himoglobinhaltige
Abschniirung, etwa /s so grol als das Blutkérperchen, unter
dem Einfluf der Essigsiure ihr Hamoglobin abgab und dann,
solange sie zu beobachten war, d. h. mindestens einige Minuten,
sich sehr resistent gegen Essigsinre verhielt; nachdem schon
simtliche rote Blutkdrperchen versechwunden waren, blieb sie
noch erkennbar, bis sie sich schlieflich, indem sie weggespiilt
wurde, der Beobachtung entzog. Doch ist diese einzelne Be-
obachtung natiirlich nicht entscheidend. Vielleicht zeigen auch
die einzelnen Abschniirungen beziiglich ihrer Resistenz gegen
Essigsiiure ein verschiedenes Verhalten.

Ich gebe nun weiter das Ergebnis einer Anzahl anderer
Versuche wieder, die ich im AnschluB an frither von Schwalbe
gemachte Versuche und Beobachtungen angestellt habe, und
die eine weitere Stiitze der Ansieht sind, daf Blutplittchen
von roten Blutkdrperchen abstammen. Schwalbe konnte in
Ubereinstimmung mit fritheren Beobachtern, so Arnold, kon-
statieren, daf gewissen Salzlosungen in bestimmten Konzen-
trationen eine starke plittchenbildende Wirkung zukommt.
Schwalbe fand bei genaueren Untersuchungen, daB ein inter-
essantes Verhiltnis besteht zwischen der gerinnungsbefordernden
Wirkung einer Salzlosung einerseits und der plittchenbildenden
andererseits, und er konnte so schliesslich den Satz aufstellen,
daB man ,in der Blutplittchenbildung den morphologischen
Ausdruck der Gerinnung des normalen Blutes finden konne®.
Ieh wollte nun untersuchen, ob Agarzusatz auf diese Blut-
plittehenbildung einen Einflu hat und, wenn dies der Fall,
in welcher Weise er sich darstellt. AuBerdem wollte ich das
Verhalten des defibrinierten Blutes zu Salzlosungen priifen.

Es wurde zu diesen Versuchen Chlornatrium gewihlt, da
dieses keine spezifische Nebenwirkung auf die Blutelemente be-
sitzt, d. h. in einer dem Plasma isotonischen Losung sich in-
different verhilt (cf. Schwalbe). Es wurden Agarsalzgemische
in der Weise hergestellt, daB in destilliertem Wasser 1—2 p. c.
Agar unter Erwirmen gelost wurden. Diese Losung wurde
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circa /2 Stunde zum Kochen erhitzt und dann heill dorch ein
Faltenfilter filtriert. Zu bestimmten Mengen des Filtrats wurde
nun so viel Kochsalz zugesetzt, daB ein 0.5, 0,9, 10p. ¢. und
ein konzentrierter Kochsalzagar entstand. Es empfiehlt sich, fiir
die stirkeren Losungen eine grofiere Agarmenge (ca. 2 p.c.)
zu nehmen, um der Mischung geniigende Festigkeit zu geben.
Mit diesem Salzagar wurden nun Blutpriparate ganz in der
Deetjenschen Weise hergestellt.

Auf 05 p. c. Kochsalzagar ergaben sich Quellungserschei-
nungen an roten Blutkérperchen und Blutplittchen, wie an ge-
wohnlichen Priparaten. Sehr gut erhalten sich Blutplittchen
und rote Blutkdrperchen auf dem 0,9 p. c. Kochsalzagar; hier
erwies sich 2—10 p ¢. Salzagar von ziemlich gleicher Wirkung.
Schon sofort nach Anfertigung des Priparats fanden sich massen-
haft Plittchen und Kornchen aller Grossen, viel zahlreicher als
auf 0,9 p.c. Agar. Nach und nach nehmen die Kérnchen und
Plittchen immer mehr zu, die Plittechen werden bald kornig
und zerfallen nach einiger Zeit selbst in Kérnchen. Die roten
Blutkdrperchen erscheinen stark deformiert, geschrumpft und
blaB. Nach einiger Zeit (ca. !/s Stunde) treten in einzelnen,
dann immer zahlreicheren Blutkdrperchen feine dunkle Korn-
chen und Fidchen im Innern auf. Andere Blutkérperchen
quellen und geben ihr Himoglobin ab und enthalten nor wenig
oder keine Kornchen. Auffallend ist die geringe Zahl von
Maulbeer- und Stechapfelformen im Vergleich zu anderen Pri-
paraten. Es scheinen die meisten Abschniirungen sehr rasch
vor sich zu gehen, andere sieht man auch unter seinen Augen
sich vollziehen.

Man kann nun das firberische Verhalten dieser Plittchen
und Kérnchen am Trockenpriiparat weiter beobachten. Solche
lassen sich in folgender Weise erhalten: Man setzt diese Salz-
agarpriparate in geschlossener Schale den Dampfen einer 10
bis 30 p. ¢. Formalinlosung 1—24 Stunden aus, hebt das Deck-
glischen ab und hirtet hierauf 1-—2 Minuten in 4 p. c. For-
malin nach, spillt in destilliertem Wasser ab und farbt dann.
Mit Hiamatoxylin nehmen die Plittchen schwach blauen Farbh-
ton an, meist in diffuser Weise, an einigen ist noch eine stiir-
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ker firbbare Tnnensunbstanz nachweisbar, die noch deutlicher
bei Doppelfairbung mit Eosin hervortritt. Offenbar haben die
meisten durch die stirkere Salzlosung beziiglich ihres farbe-
rischen Verhaltens notgelitten. Die roten Blutkérperchen er-
scheinen ungefirbt, bezw. firben sich mit Eosin, um so besser,
je mehr sie ihr Himoglobin erhalten haben; auch der kornig-
fidige Bau tritt dabei schon hervor, indem diese Kornchen
stiarker eosinrotgefirbt erscheinen.

Es wurde versucht, ob man etwa durch Zusatz der von
Deetjen angegebenen Salze (metaphosphorsaurem Natron und
Dikaliumphosphat) zum Kochsalzagar den Zerfall der Blutplitt-
chen aufhalten konnte. Beim Betrachten solcher Praparate
erhielt man ein Bild, das leicht zu Téiuschungen hitte AnlaB
geben konnen. Das Gesichtsfeld erschien ganz itbersit mit
sehr plittchenchenihnlichen Gebilden. Diese stellten sich bei
niherer Untersuchung als Niederschlige heraus, die bei Zusatz
des metaphosphorsauren Natron zu stirkeren Chlornatrium-
losungen entstehen und auch im Reagenzglas erhiltlich sind.
Man kann dabei sehen, wie dhnlich solche Niederschlige den
Blutplittchen erscheinen konnen. Es ist daher bei Salzagar-
versunchen auch stets am Platze, sich durch Anfertigung von
Kontrollpriiparaten ohne Blut von der Abwesenheit solcher Bil-
dungen zu iberzeugen.

Auf konzentriertem Salzagar fanden sich neben den stark
verschrumpften roten Blutkdrperchen ziemlich zahlreiche, aber
stark verinderte, kornige Plittchen, ihre Zahl erschien mir
aber geringer, als auf 2—10 p. c. Kochsalzagar. Im grofen
und ganzen stimmen die Resultate mit denen iiberein, die
Schwalbe an andersartigen Priparaten erhielt.

Es wurden nun noch einige Versuche am defibrinierten
Blute angestellt, wo ja ein wichtiger Faktor, die Gerinnungs-
fahigkeit, wegfillt. Am Priiparate in der feuchten Kammer
mittels eines Deckglassplitters nach Neumann zeigten sich die
roten Blutkdrperchen in 8 p. ¢. Kochsalzlosung blaB, stark de-
formiert, aber wenig Stechapfel- und Maulbeerformen. Die
Zahl der Blutplittchen war gering, nahm mit der Zeit nur wenig
zu, dabei traten feine Kornchen auf, wahrscheinlich aus den
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inzwischen kornig verinderten Erythrocyten stammend. Diese
Kornchen ballten sich zu Haufen zusammen und hafteten fest
am Deckglase an. Etwas reichlicher erschienen mir die Blut-
plattchen auf 8 p. c. Kochsalzagar im defibriniertem Blute, aber
stets weit geringer, als im nichtdefibrinierten Blute. Gegen
(d p. ¢.) Essigsaure zeigte sich ein Teil dieser plittchenarti-
gen Gebilde resistent. Fixierte und gefirbte Priparate zeigen
eine recht geringe Zahl von Blutplittchen und #hnlichen Ge-
bilden. Es scheint so. daB die roten Blutkorper des defibri-
nierten Blutes, die in die Zusammensetzung der Blutplittchen
eingehenden Substanzen bei der Defibrination groftenteils schon
abgegeben zu haben. oder dafl sie sich dabei so verindert
haben daB die Pliattchenbildung-anregenden Salzlosungen sie in
anderer Form, sei es z. B. als Kornchen, austreten lassen.

Ich hatte ofters den Eindruck, als ob in Salzagarpriipa-
raten die Blutplittchenzahl grofer sei, als in anderen mit der
entsprechenden Salzlosung hergestellten. Sollte sich dies be-
stitigen, so miite man daran denken, dal die beim Agar-
priparat eine grofere Rolle spielende Adhdsion einen befor-
dernden EinfluB auf die Blutplittchenbildung hat. Doch be-
dirfte diese Frage noch weiterer Aufklirung.

Zum Schlusse mochte ich noch auf einige neuere Arbeiten
tber die Blutplittchen n#her eingehen. Zweifellos die meiste
Beachtung hat die Deetjensche gefunden, worin er auf Grund
seiner eigenartigen Methode zur Anschauung gekommen ist,
daB die Blutpliittchen selbstindige Zellen und keine Zellderivate
seien. Er stiitzt sich dabei wesentlich auf zwei Argumente,
daB sie ndmlich amoboid beweglich waren und andererseits einen
Kern besiBen.

Was den ersten Punkt, die améboide Beweglichkeit, betrifft,
so spricht sie als solche noch nicht fiir die Zellnatur. Es ist
seit langem bekannt, daBl auch abgetrennte Stiickchen des Proto-
plasmaleibes der Leukocyten amoboid beweglich sein konnen,
und anch an Abschniirungsprodukten der roten Blutkdrperchen
sind ahnliche Formverinderungen becbachtet worden (Arnold).
Es wire dies auch aus der protoplasmatischen Natur der roten
Blutkérperchen ja verstindlich, und dies wurde auch bisher all-
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gemein angenommen. Wenn nun neuerdings Weidenreich
eine solche bei den reifen Erythroeyten der Siugetiere leugnen
will, so glaube ich, dem entschieden entgegentreten zu miissen.
Weidenreich nimmt an, daB die roten Blutkérperchen nur aus
Membran und flissigem Inhalt, dem Himoglobin, bestiinden.
Der Annahme einer Membran kann man ja insoweit folgen,
als man annimmt, daB die #Hubere Schicht des roten Blut-
korperchens eine dichtere Beschaffenheit besitze, sodal ja
viele Auntoren (cf. Arnold) von einer solehen Zellwandschicht
sprechen. Deetjen zeigte neuerdings, daB eine solche auch
firberisch darstellbar ist, und dieser Befund 148t sich leicht
bestitigen. Dal aber das Innere ohne Struktur, chne proto-
plasmatische Substanz, nur fliissiges Hiamoglobin sei, steht im
Widerspruch mit den Resultaten vieler anderer Autoren. So
haben viele eine kornigfidige Struktur der Innenschicht dar-
stellen konnen (Lowit, Arnold) oder einen firbbaren Innen-
korper (Nukleoid); weiter hat z. B. Schwalbe gezeigt, daB
man unter gewissen Umstinden in roten Blutkrperchen mit
Neutralrot fiarbbare Granula, die wir ja auf protoplasmatische
Substanz zu beziehen gewohnt sind, nachweisen kann. Die
oben beschriebenen Sublimatbeulchen sieht man auch aus
Schatten, die ja nach Weidenreich nur die leere Membran
darstellen sollen, austreten: sehr schén z. B. wenn man Subli-
matblut auf 06 p.e. Kochsalzagar ausbreitet. Dabei sieht sich
Weidenreich gendtigt, nin die Fixierung des Kernes in kern-
haltigen roten Blutkérperchen zu erkliren, anzunehmen, daB
hier , vereinzelte Protoplasmastringe von Zell- zur Kernmembran
ziehen“, trotzdem er sie hier (z. B. bei den Froschblutkérper-
chen) so wenig hat nachweisen konnen, wie bei den Erythrocyten
der Siugetiere. Ich kann also diese Weidenreichsehe Auffas-
sung vom Baue der roten Blutkorperchen nieht fiir richtig halten.

Die Tatsache der Formverinderlichkeit der Blutplittchen
ist von vielen Beobachtern bestitigt worden (so Kopsech,
Dekhuyzen, Schwalbe, Hirschfeld, Puchberger). Doch
herrschen iiber die Deutung Differenzen. Schon Eberth und
Schimmelbusch haben solche Formverinderungen an Blut-
plittchen beschrieben und abgebildet, hielten sie aber fiir rein

Virchows Arehiv f, pathol. Anat. Bd. 174, HIit. 2. 21
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passive Bewegungen. Neuerdings haben Wlassow und Sepp
einige "Versuche angegeben, die gegen die amdoboide Natur
dieser Gestaltsverinderungen sprechen.

Das zweite Argument. worauf sich Deetjen als Stiitze
der Zellnatur der Blutpliattchen beruft, ist ihr Kerngehalt.
Deetjen will den Kern schon als lichtbrechenden griinlichen
Koérper in den ungefirbten Blutplittchen auf Agar geschen
haben; Puehberger hat ihn dabei nicht finden konnen.
Wlassow und Sepp halten diese Erscheinung bereits fiir eine
eingetretene Verinderung, die beginnende Differenzierung der
Plattchen. Deetjen hat aber auech fiirberisch einen mit Hima-
toxylin firbbaren Innenkorper in den Blutplittchen nachge-
wiesen, was ibrigens Arnold bereits frither angegeben hatte,
und die meisten haben diesen Befund bei der Nachprifung
bestitict, wenn man dabei auch hervorheben muB, dafi es
auch rein protoplasmatische Plittchen ohne Innenkérper gibt.
Nur kénnen sehr viele nicht, wie Deetjen, darin einen Kern,
sondern nur chromatische Substanz sehen, da jede Kernstruktur
fehlt (Arnold, Schwalbe, Wlassow und Sepp). Solche mit
Hamatoxylin firbbare Innenkorper sieht man ebenso in sicheren
Abschnitrungsprodukten von roten Blutkdrperchen, wie dies
frither schon Arnold und neuerdings wieder Schwalbe und
Solley demonstrierten.

Die starke Férbbarkeit, die Deetjen erzielte, beruht wohl
auf der sehr kurzen Fixierungszeit seiner Priiparate; und so
diirften sich auch die Miflerfolge friiherer Autoren, wie Hayems,
Bizzozeros, Eberth und Schimmelbuschs bei der Hima-
toxylinfirbung der Plattchen erkliren. Andererseits zeigt sie
wieder, wie labil diese chromatische (Kern) Substanz sein mubB,
da z. B. die Kernsubstanz der weiBen Blutkorperchen auch bei
der stirksten Fixierung nichts von ihrer Firbbarkeit einbiiBt.
Die elektive Fiarbemethode Rabls, der Heidenhains Eisen-
hiamatoxylinmethode aufs Blut tibertriigt, beruht wohl ebenfalls
auf der relativ kurzen Fixationsdauer, indem er mit konzentriertem
Sublimat nur !/z Stunde, statt wie sonst viele bis 24 Stunden fixiert.
Argutinsky hat den Innenkérper mit einer der Romanowsky-
schen Firbung nachgebildeten Methode darstellen kionnen.
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Auch Puchherger, der mit einer neuen Firbung mittels
Brillantkresylblau die Blutplittchen untersuchte, kann die fiirb-
bare Substanz nicht fiir einen Kern halten. Er schildert sehr
eingehend die bei seiner Farbung sich abspielende Differen-
zierung in die beiden Substanzen Hayems und Bizzozeros
und nennt sie nach ihrer Farbbarkeit Chromomer und Hyalomer.
Viele seiner Abbildungen zeigen eine iiberraschende Ahnlich-
keit mit den Bildern, die ich nach Einwirkung von Essigsiure
auf das Blut und folgender Methylviolettfirbung erhielt. Wenn
er meint, daB man durch diese Ifarbemethode die Arnoldschen
Abschniirungen oder endoglobuliiren Plittchen Hirsehfelds von
echten Blutplittchen abgrenzen konne, so mochte ich vorliufig
bezweifeln, ob diese sich gegeniiber dem Kresylblau anders als
zu andern basischen Farbstoffen, wie dem Methylviolett gegen-
itber, verhalten, wo sie sich genau wie Blutplittchen verhielten.
Jedenfalls bediirfte dies erst eingehender Untersuchungen.

Indem ich schlieBlich meine Anschauungen kurz zusammen-
fasse, mochte ich die Blutplittchen nicht fiir selbstéindige Zellen,
sondern nur fitr Zellderivate halten. Die groBe Mehrzahl der
Plattchen des normalen Blutes stammt von roten Blutkdrper-
chen ab, wihrend andere von weiBen sich herleiten mogen.
Die meisten besitzen Kernsubstanz, die sich firberisch dar-
stellen 14Bt und die Ursache ihrer Resistenz gegeniiber der ver-
ditnnten Essigsdure ist.

Am Schlusse dieser Abhandlung méchte ich Herrn Geheim-
rat Arnold fiir die Anregung zu dieser Arbeit, sowie ihm und
Herrn Dr. Schwalbe fiir die mir vielfach gewihrte Unter-
stiitzung meinen verbindlichsten Dank aussprechen.
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Ein Fall von akuter Leukiimie, mit einem
Schema fiir die Einteilung der Leukiimien und
Pseudoleukiimien.

Von
F. Parkes Weber M.D., F.R.C.P,,

Oberarzt am Deutschen Hospital zn Londen.

Ein sehr aniimischer Mann, Wilhelm R., 49 Jahre alt, wurde am
13. September 1902 wegen Pwrpura nsw. in das German Hospital in
London aufgenommen und starb am daranffolgenden Tage. Ich selbst
sah ihn nicht mehr lebend, indessen wurden Aufzeichnungen von dem
House-Physician, Herrn Dr. Quosig, gemacht. Nach den Angaben der
Ehefran des Patienten begann dessen Krankheit ungefibr 8 Wochen vor
seinem Tode. Das Zahnfleisch war geschwollen und blutete leicht, und
er hatte Flecken auf seiner Haut. Er litt an Hals-, Kopf- und Riicken-
schmerzen und magerte ab. Vor dieser seiner letzten Krankheit scheint
er sich im allgemeinen einer guten Gesundheit erfreut zu haben. In der
Anamnese war Syphilis und Alkoholismus nicht zu entdecken. Seine
gesund aussehende Fran hatte 8 Kinder geboren (4 davon waren noch
am Leben, 4 tot), auBerdem hatte sie ¢ Fehlgeburten. Ungefihr 12 Monate
vorher hatte Patient itber Unbehagen und Schmerzen im Leibe zu klagen.
Einmal hatte er Influenza, ofters Halsschmerzen, was er jedoch kaum
beachtete.



