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XXTYV.

Uber Pigmentbildung und Organisation, speciell

in einem extraduralen Himatom.
(Aus dem Pathologischen Institut in Bonn).
Von
Dr. Richard Milner,

iritherem Assistenten des Instituts, z. Z. Assistenzarzt an der Kgl. Charité.

Die Vorginge, die sich im tierischen Organismus eut-
wickeln, wenn irgendwo in lebenskriftigen Teilen von ihm
Blut liegt, das von der Zirkulation ausgeschlossen ist, sind seit
langer Zeit Gegenstand von Untersuchungen und Erdrterungen
gewesen. DaB sie Beachtung verdienen, ist schon dadurch
zum Ausdruck gekommen, daB Virchow gleich zu Beginn
seiner Laufbahn, vor jetzt iiber 50 Jahren, Experimente itber
die Organisation des Thrombus angestellt und iber die Ver-
snderungen der roten Blutkdrperchen stagnierenden Blutes eine
Abhandlung im ersten Bande dieses Archivs veriffentlicht hat?
die durch die Fillle der in ihr verarbeiteten Beobachtungen
noch hente unsere Bewunderung erregt, wenn auch die dama-
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ligen Ansichten Virchows seitdem in manchen Punkten richtig-
gestellt, in anderen ergiinzt werden muBiten. Aber eine voll-
stindige Einigung in den Vorstellungen tiber die Verinderungen
des Blutes selbst, die Tatigkeit des umgebenden Gewebes und
die Bildung von Pigment ist noch nicht erreicht.

Wenn man die Widerspriiche zwischen den verschiedenen
Antworten sieht, die auf jede der dabei zu entscheidenden Fra-
gen gegeben worden sind und die ansgedehnten experimentellen
Untersuchungen, aus denen sie meist gewonnen worden sind,
betrachtet, so leuchtet sofort ein, daB jene Widerspriiche zum
groBen Teil nur dadurch sich erkliren, da8 unter verschiedenen
Verhiltnissen die Vorgiinge, um die es sich hier handelt, ver-
schieden verlanfen, und daf die Gegensitze der Ansichten nicht
so schroff geworden wiren, wenn man nicht bisweilen zu sehr
hatte verallgemeinern wollen. Wir wissen heute, zumal aus
experimentellen Ergebnissen, daB die chemische Znsammen-
setzung des Hgh. der verschiedenen Tierarten, ferner besondere
lokale Verhaltnisse, zumal die Durchfeuchtung von der Um-
gebung her, und endlich die individuellen, nicht genauer defi-
nierbaren Eigenschaften des einzelnen Blutkdrperchens, der
verschiedenen Gewebszellen oder auch des ganzen Individuums
einen entscheidenden EinfluB auf die besondere Gestaltung der
Pigmentbildung haben. Den urséichlichen Zusammenhang dieser
Besonderheiten zu verfolgen hat darum nicht nur Reiz, sondern
auch, wie schon Virchow in jener beriihmten Arbeit betont
hat, Wert, und so mochte ich im folgenden zusammenstellen
und erbrtern, was ich bei der Untersuchung eines groflen, etwa
vier Wochen alten #uBeren Himatoms der Dura gefunden habe.
Hier wird eine betrichtliche Blutmenge, zwischen wenig pro-
liferationsfahigen Geweben abgeschlossen, sehr allmahlich resor-
biert und organisiert, und so kann man aus dem Nebeneinander
sehr verschiedene Stadien dieser Vorgéinge das Nacheinander
ablesen.

Das Objekt wurde gewonnen bei der Sektion eines 57 Jahre
alten ehemaligen Bergmanns G., der in Bonn seine Invalidenrente ver-

zehrte und vertrank. Er war schon am 2. Februar 1898 in vollstindig
betrunkenem Zustand in die chirurgische Klinik gebracht, von dort
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aber, als er weiter keine krankhaften Erscheinungen zeigte, entlassen
worden. Am 11. Febrnar wurde er Morgens vor seiner Wohnung halb
bewuBtlos und in ganz durchfrorenem Zustand gefunden und zur chirur-
gischen Klinjk gebracht. Bestimmte Angaben oder Klagen war er weder
bei seiner Aufnahme, noch wahrend der spiteren Behandlung zu duBern
imstande. An beiden Filen trat Erfrierungsnekrose ein, am rechten
muBte die Pirogoffsche Amputation, am linken die Exarticulation simt-
licher Zehen gemacht werden. Die Wunden granulierten schlecht. wurden
spiter oberflichlich inficiert, das BewuBtsein blieb gestort, der Kranke
fing an zu phantasieren, die Nahrung zu verweigern und starb in Inani-
tion. Cerebrale Herdsymptome waren wiederholt gesucht worden, aber
nicht zu finden gewesen.

Das wichtigste Ergebnis der am 11. Mirz vorgenommenen Sektion
war folgendes: Das Schiideldach zeigt in seinem hinteren Teil zu beiden
Seiten mehrere durch seine ganze Dicke hindurchgehende Spalten und
Spriinge, die sich auf die Basis fortsetzen und dort durch weitere
vermehrt werden. Das schwere, an Diploe arme Sehideldach liBt sich
ziemlich leicht von der Dura abheben. Danach zeigt sich der hintere
Teil der Dura beiderseits durch je eine rundliche, graubraune, flache,
kuchenférmige Auflagerung groBtenteils bedeckt, deren Oberfliche im
allgemeinen glatt, aber an mehreren Stellen teils durch das Aufsigen,
teils, wie ein Blick anf die Innenfliche des Schiideldachs zeigt, bei der
Abnahme des letzteren durch EinreiBen oder Abreifen kleiner Teile der
Auflagerung verletzt ist. Die Farbe der Innenfliche des Schiideldachs
ist im allgemeinen graugelb, in den Pacchionischen Grilbchen finden sich
rotbraune und gelbbraune Gewebsfetzchen, die mikroskopisch aus faserigem
Bindegewebe mit viel griinem, gelbem und rotbraunem, teils kornigem,
teils kristallinischem Pigment bestehen. Die Dura der Konvexitit ist wenig
gespannt, nirgends durchscheinend, vorn grauweifi, von braunen Pacchi-
onischen Granulationen durehbohrt, hinten zum grofiten Teil bedeckt von
den schon erwihnten flachen, rundlichen Auflagerungen. Diese haben,
soweit sie unverletzt sind, eine glatte, grauviolette Oberfliche mit einem
rotgelben Rande; am mittleren Rande der rechten liegt eine Gruppe von
dunkelvioletten Flecken. Die Auflagerung der linken Seite ist mit ihrem
hinteren und unteren Teil noch zwischen Dura und Schidelbasis ver-
borgen, ihr vorderes Ende ist am Schiideldach hingen geblieben, ihr
innerer Rand nihert sich bogenfsrmig von vorn nach hinten der Mittel-
linie und erreicht sie hinten in der Sigefliche. Durch die beim S&igen
und AbreiBen des Sehideldaches entstandenen Einrisse zeigt sich ihr In-
halt als eine in den diinneren Randteilen grame oder hellgraubraune, im
dickeren Zentrum dunkelrotbraune Gerinnselmasse von fester Konsistenz,
teils bréckelig, teils blitterig. Ihre Dicke betriigt im Zentrum ca. 1% em,
nimmt nach hinten wenig, nach vorn aber stark ab. IThr anBerer Uberzug wird
gebildet von einer grauen, leicht durchscheinenden, ca.1mm dicken Haut.

Virchows Archiv f. pathol. Anat. Bd. 174, Hit. 3. 31



478

Die Auflagerung der rechten Seite 1aBt sich ganz iibersehen; sie ist
ziemlich rund, 8 em im Durchmesser groff, 2 em hinter dem querverlaufen-
Ast der Arteria meningea media anliegend, die Mittellinie eben erreichend.
Sie ist flacher als die der linken Seite, in der Mitte nur etwa 3/4 em dick,
nach den Randern hin gleichmiBig abnehmend. Thr Inhalt besteht eben-
falls ans graubraunen und rotbraumen festen Gerinnselmassen. Im Sinus
longitudinalis ist Speckhaut, hinten mit Cruor gemischt.

Die Innenfliche der Dura ist beiderseits in ganzer Ansdehnung von
gefifreichen membrantsen Auflagerungen bedeckt, die teilweise duBerst
zart, an anderen Stellen bis 1 mm dick sind. Die der linken Seite ent-
halten sehr deutliche grofie Gefifibdume, sind sonst fast farblos, nur
fleckenweise etwas gebrdunt; die der rechten Seite bilden um eine runde,
7 ecm im Durchmesser grofle Lichtung, die gerade an der Stelle der duBeren
Auflagerung liegt, dunkle, gelbbraune bis braunviolette Wolken. Die Mem-
branen haben eine iiberall fenchte und spiegelnde innere Oberfliche und
lassen sich in groBen Lappen von der Dura abziehen.

Die Pia der Convexitit ist etwas milchig getriibt.

Die Oberfliche des Gehims zeight an der Spitze beider Stirnlappen
und am rechten Hinterhauptlappen je einen dreimarkstiickgroBen braunen
Defekt mit fetzigem Grunde, in dessen Umgebung die Rinde stellenweise
stark gebridunt ist; kleinere Defekte derselben Beschaffenheit finden sich
zerstreut auf der Convexitiit und besonders in den Seitenteilen.

Die Innenfliche der Dura an der Basis mit geringem braunem Anflug.

An der Schidelbasis haftet die Dura ziemlich fest; bei ihrer Heraus-
nahme ergibt sich, daf die braune Auflagerung der linken Seite zwischen
Dura und Schidel bis in die Hohe des Abganges des Tentorium cerebelli
reicht. Rechts findet sich in Hohe des Tentorium noch eine dritte, etwa
markstiickgroBe flache Auflagerung. Die Spalten und Spriinge des Schidel-
daches setzen sich, wie schon erwihnt, auf die Schidelbasis fort und
einzelne neue Spriinge kommen hier hinzu.

Die weitere Sektion ergab knrz: Starke Abmagerung; an beiden Fiiflen
belegte, klaffende Amputationswunden; alte Fracturstelle am rechten Unter-
schenkel. Arthritis deformans beider Ellbogengelenke. Pleuritis. chronica
adhaesiva partialis duplex, Emphysema pulmonum, Gangraena et Pneu-
monia lobi inferioris sinistri, Diverticulum oesophagi, Peritonitis chronica
adhaesiva convexitatis bepatis, Hyperplasis pulpae lienis; Magen wund
Dirme auffallend stark kontrahiert.

Aus der oben gegebenen Beschreibung der Auflagerungen
auf der AuBlenseite der Dura geht hervor, dafl wir in ihnen
teilweise schon organisierte Himatome vor uns haben, die in
der bekannten Weise dadurch entstanden waren, daB bei der
Zertrimmerung des Schiideldachs Zweige der Meningealarterien
zerrissen sind. Die Auflagerungen sind beim Abnehmen des
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Schiideldachs fast ganz an der Dura hiingen geblieben, haben
also mit ihr jedenfalls festere Verbindungen als mit dem
Knochen. Dafl aber links ein Stiick abgerissen ist und am
Schideldach haftet, deutet schon darauf hin, daf auch mit ihm
Verbindungen bestehen, die man sich beim vorsichtigen Ab-
ziehen dieses Himatomfetzens leicht als feine Faden zu Gesicht
bringen kann, die sich mikroskopisch als gefiBfihrende Binde-
gewebsstringe herausstellen. Auch zwischen Hiamatom und
Dura kann man dieselben Fiden, nur zahlreicher und stirker,
nachweisen, oft sehr schrig von der Dura zum Himatom
verlaufend. ZerreiBit man die Verbindungsfiden, so entstehen
an den beiden sonst glatten Oberflichen des Himatoms Risse
und feinste Gritbchen, die man bei genauerem Zusehen in
groBer Zahl, auch auBlen, findet. Sehr bemerkenswert ist ein
Farbenunterschied zwischen der unteren Uberhdutung des Hima-
toms und der #uBeren; wihrend diese grau ist, ist jene braun
und enthdlt in groBer Zahl dunkelblaurote, etwa linsengrofe,
vielfach zusammenflieBende Flecke, wie ich sie schon am inneren
Rande des rechtsseitigen Hiimatoms erwihnt habe, wie sie aber
an der AuBenseite beider Himatome nur in geringer Zahl zu
finden sind. Nach dem Abziehen des Himatoms kommt ferner
nicht, wie an der Schidelinnenseite, eine unverinderte Dura-
oberfliche zum Vorschein, sondern diese bleibt noch bedeckt
von dunkelblauroten und rotbraunen Flecken, die selbst wieder
glatt iiberzogen und deutlich vascularisiert sind. Es ist leicht
zu erkennen, daB diese Flecken nichts anderes sind als junge
Blutungen, die erst entstanden sind, als die groBen Hamatome
schon in Organisation begriffen waren. In jungem gefal-
reichem Gewebe, wie es sich bei der Organisation des Hima-
toms entwickelt hat, sind sie ja nichts Auffallendes; hier diirfte
aber ein besonderer, ursichlicher Faktor zu ihrer Entstehung
beigetragen haben, nimlich die allmahliche, mit der Organi-
sation Schritt haltende Eindickung und Verkleinerung des Blut-
ergusses, bei der die Dura sich dem Schidel wieder niherte,
ihre mehr konvexe Gestalt und die frithere stirkere Spannung
wieder annahm und so Verschiebungen gegen die untere Ober-
fliche des Himatoms erlitt, bei der es notwendig zur Zerreiung
31*
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kleiner, zartwandiger, junger GefiBe kommen muBite. Die dullere
Oberfliche des Hamatoms und die innere des Schideldaches
behielten ihre Gestalt, und so kam es zwischen ihnen nicht zu
Verschiebungen und Nachblutungen. Die Tatsache der nach-
triglich entstandenen Blutergiisse ist jedenfalls bemerkenswert,
weil sie UnregelmaBigkeiten erklirt, die sich bei der spiteren
Untersuchung des bindegewebigen Himatom-Uberzuges heraus-
stellen werden.

Die #uBere graue Uberhiutung des Himatoms ist etwas
dicker als die untere braune, unregelmiBig in der Dicke wie
diese, aber ohne Zuriickgebliebensein des Centrums gegeniiber
der Peripherie, woraus nochmals ersichtlich, daB die #uBere
Uberhéiutung nicht etwa von der Dura ausgegangen ist. vom
Rande her sich allmihlich gegen die Mitte hin vorschiebend,
sondern dal sie von den Gefilen des Schiideldaches stammt.

Gegen die Gerinnselmasse im Iunern sind die beiden
hiiutigen Uberziige ziemlich scharf abgesetzt. vielfach von ihr
glatt abgehoben. Dal die untere Membran dunkler ist als die
obere, erklirt sich damit, dafl bei dem allmiihlichen Festwerden
des Blutergusses eine teilweise Senkung der spezifisch schwereren
roten Blutkérperchen und eine stirkere Anhéufung von ihnen
iiber die Dura zustande kam; und daB die untere Membran,
trotz der reichlicheren Vascularisation von der Dura aus, diinner
und, wie sich auch bei der mikroskopischen Untersuchung
spiter heransstellt, fester ist als die obere, beruht auf der
groferen Festigkeit und weniger leichten Organisierbarkeit der
an roten Blutkorperchen reicheren unteren Schicht im Vergleich
mit der oberen, an Plasma reicheren.

Das Priparat wurde zur Hirtung in Joressche Salz-
formalinlosung eingelegt.

Die Hértung in Alkohol hitte sich fiir meine Zwecke nicht empfohlen,
einmal wegen der dabei eintretenden Zerstérung des Hgb., ferner weil
das Hamatoidin, das bei der Blutpigmentbildung eine groBe Rolle spielt,
in Alkohol vielleicht nicht ganz unldslich ist, da es wahrscheinlich mit
Bilirubin identisch ist. Wenn ich also spiter ein diffuses Auftreten von
Hamatoidin konstatiere, so glaube ich darin eine schon von Anderen

beobachtete reine Erscheinung des pathologischen Lebens sehen und
sie als solche verwerten zu diirfen. Die nach der Formalinhirtung zum
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Zweck der Einbettung in Colloidin notwendige kurze Anwendung von
Alkohol hat das Himatoidin, wie sich zeigen wird, nirgends, auch nicht
in den centralen Teilen des Thrombus, wo es am spirlichsten vorhanden
war, extrahieren konnen. Hématoidin ist in Alkohol zu wenig loslich, als
daB man durch nachtrigliche Losung und damit zusammenhéngende Im-
prignierung des ganzen Priparates das diffuse Auftreten von Hamatoidin,
zuraal in der derben Dura, wo wir es-spiter finden werden, erkliiren diirfte.
Das durch Formalin in H#moglobin-haltigem Gewebe sich abscheidende
braune und schwarzbraune Pigment, auf das in den letzten Jahren auf-
merksam gemacht wurde, ist weder mit Himosiderin, noch mit Hima-
toidin, auf die es in meinem Fall hauptsiichlich ankommt, zu verwechseln:
doch komme ich spiter noch darauf zuriick.

Um auch die Pachymeningitis interna nebenbei zu unter-
suchen, machte ich zunidchst Schnitte von einer Stelle, die auf
beiden Seiten Auflagerungen trug.

An diesen fand ich schon auBerhalb des Randes der makroskopisch sicht-
baren inneren Auflagerung Blutungen zwischen den Fasern der Dura selbst,
aus noch ziemlich unverinderten roten BluthkSrperchen bestehend, in deren
nichster Nihe die Spindelzellen der Duraund gréBere Rundzellenkleinebraune
und griine Pigmentkdrnchen erhielten. In der Richtung nach der von dem
juBeren Himatom bedeckten Durastelle hin wurden die Blutungen reich-
licker, bildeten in den inneren Duraschichten eine immer dickere Lage
und gingen ohne scharfe horizontale Grenze in die Blutergiisse der Pachy-
meningitis interna tiber, deren innere Bedeckung ohne Unterbrechung in
die innerste Schicht dér unveriinderten Dura iiberging. Fiir diese Stelle
ist also die frither verallgemeinerte Auffassung des internen Himatoms
der Dura als Bluterguf in die Capillarschicht der Dura zutreffend.

An Schnitten aus anderen Stellen aber ist eine starke pigment- und gefi83-
haltige Membran oder flichenhafte Anhinfing teilweise zerfallener roter
Blutkirperchen in einer solchen Membran so scharf gegen die Innenfliche
der Dura, der sie aufgelagert ist, abgegrenzt, daf hier die Virchowsche
Erklarung des inneren Himatoms als die richtige erscheint, nimiich die
einer gefiBhaltigen Auflagerung auf die Dura. Besiiglich ihrer Entstehung
konnte man wegen der unzweifelhaft traumatischen Ursache des duBeren
Hématoms auf den von Sperling und Huguenin vertretenen Gedanken
kommen, einen Blutergul anf die Innenfliche der Dura und seine spitere
QOrganisation als Ursache der Membranbildung anzusehen. Dem wider-
spricht jedoch fiir meinen Fall, dafl die Dura der abhingigen Teile und
der Basis verhiltnismiBig frei von inneren Auflagerungen ist, ferner, daB
in dicken Teilen der Membran oft, wie in der erwihnten Lichtung rechts,
sehr wenig, an diinneren Stellen gar kein Pigment zu finden ist.

Ich glaube also, daB die innere Membranbildung schon
vor dem Trauma bestanden, und daB es sich in unserem Fall
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bei einem notorischen Siufer um eine zufillige Kombination
einer eigentlichen Pachymeningitis mit traumatischen Blutun-
gen in die Capillarschicht der Dura und, wie die farblose
Lichtung auf der rechten Seite besonders schén erkennen 14ft,
in die gefaBhaltige Membran der Pachymeningitis interna han-
delt. Der Auffassung van Vleutens (Diss. Bonn 1898), daf
in diesem Fall die Blutung die alleinige Ursache der Pachy-
meningitis gewesen sei, kann ich mieh nicht anschlieBen.

Die dubere Auflagerung stellt sich bei mikroskopischer Untersuchung
am Rande zuniichst dar als eine von der Dura scharf abgegrenzte, ganz
allmihlich an Dicke zunehmende, pigment- und gefiireiche Membran, in
den unteren Schichten straffer, in den oberen lockerer gebaut. Das Pig-
ment besteht meist aus braunen und griinen Kornchen, die in Zellen
liegen, den Kern freilassend, auBerdem kommt fleckweise gelbes Pigment
in diffuser oder korniger Form in Zellen vor und braunrote Himatoidin-
kristalle inner- und auBerhalb von Zellen, endlich unverinderte rote Blut-
kérperchen, gelegentlich deutlich um ein Gefill angeordnet. Letztere sind
die mikroskopischen Spuren jiingst vergangener Blutungen, die wir schon
frither bei makroskopischer Betrachtung hatten erkennen und erkliren
konnen. Das Nebeneinander all der verschiedenen Pigmente in der vas-
cularisierten Neomembran ist, wie die weitere Erorterung und Unter-
suchung unseres Falles ergeben wird, nur zu verstehen bei der Annahme,
daB solche Nachblutungen auch frither schon zu verschiedenen Perioden
stattgefunden haben. Das Pigment ist, woranf schon die Farbenunter-
schiede hinweisen, in den unteren Schichten der neuen Membran, die zu-
gleich dichter, straffer und parallelfaserig sind, reichlicher als in der
oberen, lockerer und unregelmifiiz gewebten. Die GefiiBle treten unten in
groBer Zahl aus den der Dura aufliegengen Zweigen der Arteriae menin-
geae in die Neomembran ein, immer in sehr schriiger Richtung, der Dura
fast parallel, meist nach der Mitte des Himatoms hin ansteigend, selten
in entgegengesetzter Richtung, und verzweigen sichi in horizontalen Flichen
nach allen Seiten hin, sodaB auch an radifiren Schnitten ganz quer ge-
troffene Gefifle sich finden. Der Ubertritt aber aus den unteren Schichten
in die mehr medialen erfolgt immer sehr allmiihlich, groBere Strecken
senkrechten Verlaufs findet man unten nicht. Anders oben, in den dem
Schiideldach anliegenden Teilen der Membran, we in dem lockereren,
weniger zellreichen Gewebe die Gefifie eine viel unregelmifBigere, baum-
artige Verzweigung haben. Ihre Zahl ist entsprechend der geringen Pro-
liferationsfahigkeit des Knochens geringer, selten trifft man grade eine
Eintrittsstelle eines Gefiiles in die obere Membran, 6fter aber kann man
aus einem Wirbel von Fasern und Zellen, der senkrecht zur Obertliiche
steht, den Verlauf des nicht mehr getroffenen Gefilles erraten. An Schnitten



483

aus entkalkten Knochen mit anhiingenden Himatomfetzen kann man denn
auch sehen, daB GefiBe aus dem Knochen heraus in die Neomembran
fibertreten, um hier ihre Zweige nach den verschiedensten Richtungen
auszuschicken.

Die GefiBe sind meist weite Capillaren, nur die weiteren in den
juBeren Schichten lassen eine Art Adventitia erkennen. Ihr Inhalt ist
meist rotes Blut, nicht selten aber findet man auch in ihnen meist wand-
stindige Anhfufungen von farblosen, runden, groBkernigen Zellen, ent-
weder neben deutlichen oder mehr oder weniger zerfallenen, mit Fibrin-
faserchen durchflochtenen roten Blutkorperchen oder auch allein das Lumen
ausfillend; offenbar handelt es sich hier um Endothelwucherungen von
Gefiflen, deren Inhalt stagniert.

Eine gegenseitige gesetzmiBige Beziehung zwischen der Anordnung der
GefiBe und der des Pigments kann ich nicht finden; letzteres ist ganz gleich-
miiBig verteilt auBer in einer ca.4 mm langen, vom Rande etwas entfernten
Strecke mancher Schnitte, die eine Zusammensetzung aus abwechselnd pig-
mentarmen und pigmentreichen, den beiden Oberflichen parallelen Schichten,
im ganzen etwa acht, zeigte; hier Jagen die GefidBle meist in den pigmentierten
Schichten. Die erwihnte straffe, geschichtete Zusammensetzung der unteren
Teile lief die Moglichkeit zu, durch Abziehen diinne Flichen zur Untersuchung
zu gewinnen. Auf diesen erkannte man das Grundgewebe als ein duBerst
wirres Geflecht von feinen Féserchen, von GefiiBen in allen Richtungen
durchzogen und durchsetzt von pigmenthaltigen und pigmentfreien Zellen,
teils rundlicher, teils zipfliger Gestalt. Die stirker pigmentierten Zellen
haben bald grofBie, dunkel firbbare, bald blischenisrmige Kerne, an den we-
niger oder garnicht pigmentierten kann man sehr verschiedene Formen
sehen: sehr groBe Zellen mit mehreren langen, zipfeligen und fadenformigen
Auslinfern, in denen sehr grofe, wurst- und knollenférmige Kerne sich
kaum mehr durch die Farbung mit Haemalaun vom Protoplasma abheben
lassen, und andere, wo dasProtoplasma wenigstens im Zellkérper, nicht in den
Auslidufern, durch Hdmalaun eine ganz matte Farbung annimmt, sodal man
einen Kern {iberhaupt nicht mehr von ihm unterscheiden kann. Solche Zellen
sind schon von Langhans,2Auerbach3und Bleibtreu#angefiihrt worden,
ohne daf von ihnen eine Deutung gegeben worden wiare. Oft liegen in
diesen groflen, zipfeligen Zellen Mengen von runden farblosen Piinktchen.
Auch ganz ungefirbte zellihnliche Gebilde mit Kern und Kernkorperchen
habe ich zwischen gut gefirbten Zellen gefunden.

Gegen die Dura ist die Neomembran, wie schon makroskopisch er-
kennbar. im allgemeinen scharf abgesetzt, oft sogar abgehoben, und an-
scheinend nur da, wo das stark gewucherte zellreiche adventitielle Gewebe
eines Duragefifles getroffen ist, besteht eine breitere Verbindung zwischen
Dura und Himatom. Das Gewebe der Dura zeigt sonst keine Zellwuche-
rung, die Zellen in den HuBeren Schichten sind dagegen deutlich pig-
mentiert, da wo das innere Himatom liegt, anch die der innersten Schichten,
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und gelegentlich findet man mitten in der Dura in der Nihe eines Ge-
fiBes ebenfalls pigmentierte Zellen, wohl als Spur einer sonst resorbierten
kleinen Blutung.

Nachdem die Neomembran eine Dicke von etwa 3 mm erreicht hat,
beginnt sie sich in eine obere und untere Haut zu teilen, die den Rest
des Blutergusses zwischen sich fassen. Die beiden Membranen zeigen die
schon erwihnten Verschiedenheiten, die untere ist derber, pigmentreicher,
parallelfaserig, 0,56 bis 1,2 mm dick, die obere 0,5 bis 2 mm dick, lockerer,
pigmentirmer; beide enthalten aufler den pigmentierten noch pigmentfreie
Zellen, das Zwischengewebe ist in beiden in den #lteren Teilen deutlich
faserig, in den jiingeren mehr homogen, iiberall ungefiirbt.

Bevor ich an die Untersuchung der noch nicht fertig orga-
nisierten Teile des Himatoms gehe, diirfte sich ein kurzer Uber-
blick fiber unsere Kenntnis der Blutpigmentbildung empiehlen.
Man kennt zwei sichere, in Blutergiissen auftretende Abkomin-
linge des Himoglobins (Hgb), 1. das eisenfreie Hiimatoidin (Htd).
das diffus, kornig oder in der Form der Virchowschen Htd.-Kri-
stalle im tierischen Korper auftreten kann und bei Zerstérung
durch concentrierte H2 SO+ einen schonen Farbenwechsel durch
rotbraun, griin, blau. violett, rosa und gelb gibt und 2. das
eisenhaltige Hamosiderin (Hsd), das ebenfalls diffus, gewdhnlich
aber in Form von griinen, gelben oder rotbraunen Korunchen
verschiedener GroBe auftritt. Zum Nachweis des Eisens dient
bei der mikroskopischen Untersuchung die bekannte Farben-
reaktion mit Ferri- oder Ferro-Cyan-Kalium und Salzsiure oder
die griine bis schwarze Féarbung nach Zusatz von Schwefel-
ammonium. Beide Reaktionen sind bei organischen Verbin-
dungen nur locker gebundenes Eisen anzugreifen und nachzu-
weisen imstande, sie versagen nicht nur z. B. bei Hgb. und den
Eisennucleiden der Leber, sondern oft auch bei Verbindungen,
die relativ wenig kompliziert sind, z. B. den Eisencyaniden. Da
auch Himatin (Ht), der gefirbte eisenhaltige Bestandteil des Hgb,
keine der beiden Fe.-Reaktionen gibt, ist es nicht wunderbar, daB
es auch Blutpigmente gibt, die eisenhaltig sind und doch nicht
reagieren. Nach den Versuchen von Schmidt® tritt bei der Hsd-
Bildung sogar regelmiBig zuerst ein #uberlich nicht sicher von
dem spiteren fertigen Hsd unterscheidbares Stadium ein, in dem
das Fe noch so fest gebunden ist, daB es mikrochemisch sich
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nicht nachweisen 146t diese sicher eisenhaltigen Blutpigmente nur
darum nicht Hsd zu nennen, weil wir ihren Eisengehalt mit zwei
nicht gleichwertigen und mangelhaften chemischen Reaktionen
nicht demonstrieren konnen, scheint mir nicht berechtigt. Jeden-
falls darf man nicht vergessen, wie das so oft in Arbeiten fiber
Blutpigmente geschieht, dall es griines, gelbes, rotes und rot-
braunes eisenhaltiges Blutpigment gibt ohne Eisenreaktion, und
dall unter Hsd nicht ein bestimmter chemischer Koérper ver-
standen wird. KEs ist darum zweckmiBig, niecht von dem Himo-
siderin, sondern von den Himosiderinen zu sprechen, und ein
1. noch nieht reagierendes Stadium von dem II. Stadium mit
positiver Eisenreaktion zu unterscheiden, die ich der Kirze
wegen Hsd I und Hsd II nennen méchte; jedes der beiden
Stadien kann wieder verschiedene chemische Verbindungen in
sich begreifen. Aus dem Hsd Il entsteht endlich im Laufe der
weiteren Entwickelung eine dritte Art von Blutpigment, wie
ebenfalls von Schmidt gezeigt, das dunkelbraun bis schwirz-
lich ist und keine Eisenreaktion mehr gibt; dall dieses Pigment
eisenfrei ist, ist wahrscheinlich, aber nicht bewiesen. Die
schon - erwihnten ebenfalls nicht reagierenden Kisennucleide
der Leber entstehen wahrscheinlich auf synthetischem Wege:
auch im Darm wird, wie Cervello (cit. L. Nathan, 25) nach-
gewiesen, anorganisches Eisen an vorhandenes Eiweill ge-
bunden in dieser nicht reagierenden Verbindung resorbiert.
An die Moglichkeit, daf sich &hnliche Synthesen auch bei der
Resorption von Blutergiissen und Blutpigment im Gewebe ab-
spielen, muf man also immerhin denken. v. Recklinghausen
hat fiir diejenigen wirklich eisenfreien kornigen Blutpigmente,
die kein Htd sind, den Namen Himofuscin eingefithrt; es ist
aber noch strittig, ob alle die von ihm dahin gezihlten Pig-
mente wirklich dem Blutfarbstoff entstammen oder zum Teil den
Proteinochromogenen, die aus Eiwei durch Pankreasverdauung
gewonnen werden kinnen und nach Nencki Muttersubstanzen
fir eine Reihe tierischer Farbstoffe sind, darunter auch das
Himatin. DaB man aus diesem Grunde und besonders wegen
der Unsicherheit des Nachweises der Eisenfreiheit mit der
Verwendung des Namens Hamofuscin vorsichtiger sein mub
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als bisher, werde ich am Ende der Arbeit noch kurz er-
lautern.

Welches sind nun die Beziehungen des Htd und der Hsd-ne
untereinander und zum Hgb und welches sind die Bedingungen
ihrer Entstehung im Organismus? Man kann diese Fragen
nicht behandeln, ohne die Ergebnisse der physiologischen Che-
mie iiber die Zusammensetzung des Hgb und seiner Stoff-
wechselprodukte und die heutigen Anschauungen betreffs der
Gallenfarbstofibereitung in der Leber zu beriicksichtigen, wie
das schon Virchow in jener viel citierten Arbeit getan hat,
soweit die damaligen Kenntnisse reichten.

Hgb ist die Verbindung eines Eiweifkorpers mit dem Farb-
stoff Hamatin, der wahrscheinlich die Formel Cs2 Hs2 N1 O1 Fe
hat.20. Aus Ht 148t sich kiinstlich Hamatoporphyrin darstellen,
das dem Htd isomer, vielleicht mit ihm identisch ist, und
andererseits entsteht ans Ht in der Leber Bilirubin, das dem
Htd und Hamatoporphyrin wahrscheinlich isomer, nach Neu-
meister sogar mit dem Htd identisch ist. Alle drei haben die
Formel Cis His N2 Os, sind also eisenfrei und konnen entstanden
gedacht werden durch Halbierung des Ht, Ausscheidung des
Fe und Aufnahme von H20. Quincke® nennt in seiner be-
kannten Arbeit iber den Icterus das Htd in Blutextravasaten
einfach Gallenfarbstoff.

DaBl sehon Virchow auf Grund des in verschiedenen Fillen
nnd bei Einwirkung verschiedener Sduren verschieden ver-
laufenden Farbenwechsels angenommen hat, daB es verschiedene
~Himatoidine“ gebe, und dab diese Ansicht seitdem durch den
Nachweis der leichten Verinderlichkeit der Gallenfarbstoffe,
durch die Verschiedenheit des Hgb nicht nur bei verschiedenen
Tierarten, sondern auch bei verschiedenen Individuen und dureh
andere chemisch-klinische Erfahrungen Bestitigung und Er-
klirung gefunden hat, sei nur beiliufig erwihnt.

Sucht man unter Beriicksichtigung der chemischen Zu-
sammensetzung des Hgb, Ht und Htd die Frage zu beant-
worten, in welcher Beziehung zu ihnen die Hsd-ne stehen, so
wiirde sich zunichst fragen, ob vor der Bildung des Hsd eine
Spaltung des Hgb in Ht-und Eiwei eintritt, wie sie nach heu-
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tigen Anschauungen in der Leber der Bilirubinbildung voraus-
geht, oder ob Hsd direkt aus Hgb entsteht und mithin zunichst
noch Eisen an Eiweil gebunden enthilt. Die gewohnliche
Form der Hsd-ne als gelbliche oder rotliche Korner kommt
normal in der Leber nicht vor, auch nicht immer und aus-
schliefilich dann, wenn man durch kiinstliche Plethora, wie
Quincke™™® bei Hunden, oder durch subcutane Hgb-Injek-
tionen, wie das Schurig® bei Kaninchen und Laspeyerosi® bei
Tauben und Enten getan, die Leber mit Hgb iiberschwemmt.
Quinecke fand neben orangeroten viel farblose und griinliche,
Laspeyeros und Schurig meist farblose kornige Fe-Verbin-
dungen mit positiver Reaktion, von denen in menschlichen
Blutergiissen noch nie etwas erwihnt ist.!) Andererseits wurde
Htd-Bildung im subeutanen Bindegewebe von Laspeyeros ver-
mift, von Quincke bei Hunden in subcutanen Blutergiissen
regelmiBig gefunden, wahrend fiir die menschliche Pathologie
keine gentigenden Erfahrungen vorliegen. Es bestehen also
auch sinsichtlich der Htd-Bildung, wie Quincke an weiteren
Beispielen erliutert, Unterschiede zwischen den Vorgingen in
der Leber und denen im Gewebe, und wir diirfen beide nicht
ohne weiteres zu einander in Parallele stellen, und Erfahrungen
aus Tierversuchen nicht auf den Menschen ibertragen. Wenn
also anch in der Leber, trotz der angenommenen Entstehung
des Bilirubins auns Ht, das vom zerlegten Ht stammende Eisen
stets an Eiweifle bald lockerer, bald fester gebunden auftritt, so
folgt daraus doch nicht, daB es auch in Blutergiissen eiweill-
haltige Haimosiderine gibt; denn jene Eisen-Eiweifie der Leber ent-
stehen nach heutiger Annahme wahrscheinlich durch Synthesen,
die in Himatomen vorldufig nicht bestimmt nachgewiesen sind.
Ubrigens scheint mir mit der Annahme, daB in der Leber das
Bilirubin immer aus dem Ht und nie direkt aus Hgb entsteht,
ein experimentelles Ergebnis von Schurig schwer vereinbar.
Schurig hat nimliech gefunden, daB in seinen Versuchen Fe
in der Leber erst nach etwa 3 Tagen nachweisbar wurde,
wihrend die vermehrte Bilirubin-Ausscheidung schon nach 10

1) Die Bemerkung von Neumann, dieses Archiv 111 S. 26 kann nicht
sicher auf menschliche Himorrhagien bezogen werden.



488

bis 12 Stunden eingetreten war (s. b. Sehurig S. 52). Erfolgte
die Bilirubinbildung nur aus Ht, so miite, da Bilirubineisen,
der nach Abspaltung des Bilirubin-Moleciils vom Ht iibrig-
bleibende Rest, positive Eisenreaktion gibt, gleichzeitiz mit der
vermehrten Bilirubinausscheidung in der Leber bei jenen Ver-
suchen mikrochemisch nachweisbares Eisen auftreten. Da das,
wie gesagt, nicht der Fall ist, muff wohl unter pathologischen
Verhiltnissen auch auf einem direkteren Wege aus Hgb Bilirubin
abgespalten werden kénnen.

Derselbe Gedankengang fithrt uns zu der Aunnahme, dal
es auch eiweilhaltige Hsd-ne gibt, denn in Blutgerinnseln findet
man, wie Neumann?®! hervorhebt (S. 23) und auch mein Pri-
parat lehrt, nicht selten Htd vor dem Stadium positiver Eisen-
reaktion. Damit ist aber natirlich nicht gesagt, daf alles
Hsd I Eiweil enthilt; es konnte als Hsd I auch z. B. das Ht
auftreten, aus dem sich erst bei weiterer Zerlegung Htd bilden
kann. Die Betrachtung der sich oft schroff entgegenstehenden
Anschanungen iiber den tatsichlichen Ablauf der Pigment-
bildung lehrt, dab in der Tat mehrere Wege zum Ziel fithren,
und dafi Verallgemeinerung eines Modus nur verwirren kann.

Perls®? hatte behauptet, daB aus Hgb oder Ht zuerst durch lockerere
Umlagerung des Fe das Hsd II und aus diesem erst Htd entstehe, und
aneh Virchow hatte Htd fiir eine spitere Bildungsstufe des Blatpigments
gehalten, zumal es jhm gelungen war, die Htd-Reaktion an einem vorher
nicht reagierenden Blutpigment kiinstlich durch Behandlung mit starker
Kalilauge hervorzurufen. Hsd kannte Virchow, als er seine grofe Arbeit
iiber Pigmente schrieb, noch nicht, weil die mikrochemische Eisenreaktion
noch nicht entdeckt war und die Htd-Reaktion stellte er meist an sehr
gemischten und vorher chemisch behandelten und veriinderten Pigmenten
an. In seinem Fall IX hat er z. B. aus schwarzem kornigem Darmpigment,
an dem er zunichst keine Htd-Reaktion erhielt, durch Kochen mit Kali-
lauge glinzende gelbrote, fast kristallinische Kérner dargestellt, die jetzt
Htd-Reaktion gaben. Er hat damit allerdings nachgewiesen, daB Pigmente,
die dem Hsd duBerlich dhnlich sind. einen dem Htd verwandten Bestand-
teil fest gebunden enthalten konnen, der sich kiinstlich aus seinen Verbin-
dungen befreien liBt; aber daB das auch im lebenden Korper vorkommt
oder gar die regelmifige Bildungsweise des Htd ist, ist damit natiirlich
nicht bewiesen. Ebensowenig beweisen das die von Mithlmann® zur
Stiitze der Virchowschen Anschauung verwandten Beobachtungen iber
chemische Verinderungen der Pigmente bei der Leichenzersetzung. Miihl-



489

mann hat gefunden, daf die Pigmente der Arachnoides oft von Anfang an
oder auch erst bei einfacher Aufbewahrung im Zimmer nach Stunden oder
Tagen Eisen- oder Gallenfarbstoff-Reaktion geben, aber nur voriibergehend.
Dabei trat an MithImanns Priparaten die Htd-Reaktion meist erst nach
dem Verschwinden der Fe-Reaktion auf, und MiihImann schlieBt daraus,
daB Gallenfarbstoff sich regelmaBig erst aus Hsd bilde. Er stiitzt sich bei
seinen Schliissen fiir die Vorgiinge im lebenden Korper auBler auf Virchow
auf die oben mitgeteilte Beobachtung von Schmidt, daf die Eisenreaktion
am Pigment im Alter schwindet; allein Schmidt hat dieses altersveriinderte
Hsd garnicht fiir Htd gehalten, er erwithnt keine Htd-Reaktion an diesem
Pigment und auch sonst nicht bei seinen Versuchen, deren Verhiltnisse
der Entstehung von Hiamatoidin in fester Form nicht giinstig waren. Miihl-
mann hat Schmidt in diesem Punkt offenbar miBverstanden, jedenfalls
hat er nicht bewiesen, daB im lebenden Korper sich ans Hsd Htd bildet;
immerhin hat er die alte Virchowsche Erfahrang, daB sich aus Blut-
pigment bisweilen Htd kiinstlich darstellen 1&Bt, bestiitigt und erweitert
und man darf darom gewiB nicht, wie das Neumann tut, bestreiten, daB
nicht aunch im lebenden Gewebe Himatoidin aus Himosiderin sich bilden
kann. Der einzige Weg der Entstehung des Htd, wie Mihlmann will,
ist dieser dber jedenfalls nicht.

Eine weitere Stiitze fiir die Moglichkeit, aber wieder kein Beweis fiir
die intravitale Bildung von Htd aus Hsd ist die Beobachtung von Brovicz,+
der Hsd II eines Melanosarcoms mit 25 p. C. Salzsénre behandelt und damit
Entfirbung unter Sichtbarwerden einer hyalinen Grundsubstanz erhalten
hat. In dieser Grundsubstanz hat er unter seinen Augen typische Htd-
Kristalle entstehen sehen und schlieBt darauns, daB in dem Hsd II das
Eisen in einer losen Verbindung mit Htd sich befunden habe, aus der es
durch die Saure befreit worden sei.

DaB nicht notwendig das Htd erst aus Hsd" entsteht, hat Neumann
mit der schon erwihnten Tatsache begriindet, daB ganz gewthnlich in
groferen Bluterglissen sich Htd-Kristalle bilden, ehe Hsd vorhanden ist.
Er schlieBt aus dieser Tatsache weiter, daB nicht notwendig, wie von
anderen behauptet, Htd und Hsd nebeneinander durch Spaltung des Hgb
entstinden, ja er geht soweit, zu sagen, Htd und Hsd haben garnichts
miteinander zu tun, beide haben ganz verschiedene Entstehungsbedingungen,
die einander geradezn entgegengesetzt sind; Hsd entsteht nimlich nur,
wenn Hgb von lebenden Zellen oder wenigstens lebendem Gewebe aufge-
nommen wird, Htd dagegen, wenn Hgb einfach auBerhalb lebenskriftigen
Gewebes zersetzt wird, wenn es der Einwirkung des letzteren entzogen
ist, also z. B. im Innern groBer Blutergiisse, ja sogar in fiulnisfrei auf-
bewahrtem Blut auferhalb des Korpers. In totfaul geborenen mensch-
lichen Friichten hat er massenhaft Htd-Kristalle gefunden, aber vergeblich
nach Hsd gesucht.

Allein eine soleche Trennung der Htd- und Hsd-Entstehung ist nach
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den obigen chemischen Auseinandersetzungen unméglich; denn da bei
Htd-Abscheidung aus Hgb doch ein eisenhaltizer Rest iibrig bleibt, muB
doch auch bei Neumanns Priparaten neben dem Htd ein Hsd vorhanden
gewesen sein, nur war es nicht in korniger Form, sondern diffus und hat
die mikrochemische Fe-Reaktion noch nicht gegeben, Das Htd, das anfangs
auch diffus war, wie das Hsd, ist seiner starken Neigung zur Kristallbildung
gefolgt, das Hsd aber, das weniger oder kaum zur Kristallbildung neigt,
ist diffus geblieben, zumal wenn keine lebenden Zellen vorhanden waren,
in deren Leib die Umwandlung in Korner schneller erfolgt als extracellulir.
Neumann nimmt an, daB nicht nur die Htd-Bildung, sondern auch die
normale Gallenfarbstoffbildung in der Leber ein rein chemischer Vorgang
sei, der ohne die Mitwirkung des lebenden Gewebes erfolge. Allein wenn
auch Himatoporphyrin mit Htd identisch und mithin letzeres rein chemisch
aus Hgb darstellbar sein diirfte, so ist doch noch nicht gesagt, daB nicht
auch ein Einfluf des lebenden Gewebes auf die Htd-Bildung wie auf die
Gallenfarbstoffbildung besteht, wie das Quincke annimmt. Quincke
hat Kaninchenblut, aus dem sich im Kaninchenkérper nur selten Htd-Kri-
stalle entwickeln, Tauben, die leicht aus ihrem eigenen Blut Kristalle
bilden, unter die Haut gebracht und hat jetzt Htd-Kristalle erhalten. Ich
glaube aus der Verteilung des Htd in meinem Falle, wie sich spiiter
zeigen wird, ebenso schlieBen zu sollen, daB hier ein EinfluB des lebenden
Gewebes auf die Htd-Bildung stattfindet. Dann lige aber jedenfalls die
Maglichkeit, wenn nicht Wahrscheinlichkeit nahe, daf} dieser Einflu in der
Zelle sich dhnlich duBerte, wie auBerhalb derselben, und mithin hier wie
dort dieselben Stoffwechselprodukte des Himoglobins lieferte, daf also,
entgegen Neumanns Ansicht, Htd auch in Zellen sich aus Hgb bilden
konne. Auf die mancherlei dagegen erhobenen Einwinde und ihre Er-
kldrong und Widerlegung komme ich noch zuriick.

Schon Virchow hatte die Ansicht ausgesprochen, daf das Hgb,
einerlei ob in Gewebszellen oder aufierhalb, ob geldst oder nicht, immer
dieselben Umwandlungen zu Pigment durchmache. Allein er sprach den
Zellen einen aktiven EinfluB auf die Pigmentbildung tiberhaupt ab. Quincke
wich in letzterem Punkt von Virchow ab, nach ihm kénnen die Zellen
Htd bilden, extracellulir aus gelostem Hgb und aus roten Blutkérperchen,
intracellulir aber nur aus diffusem Hgb, w#hrend hier die roten Blnt-
korperchen, die er sogar von fixen Bindegewebszellen aufgenommen werden
lieB, zu Hsd werden. Neumann schrieb den Zellen einseitig nur die
Fiahigkeit zu, Hsd zu bilden, die Htd-Bildung sollte auf einfacher chemischer
Umsetzung bernhen und gerade nur da eintreten, wo Hgb der Zellwirkung
entzogen ist. Er stiitzt sich auf v. Recklinghausen,® der im fiulnis-
frei aufbewahrten Froschblut, und auf Hauser,! der in fiulnisfrei im
Brutschrank liegenden tierischen Organen nach einigen Tagen oder Wochen
yneben langen, nadelférmigen Fettkristallen auch ockerfarbenes amorphes
Pigment, selten rotgelbe Htd-Kristalle gefunden® hat. Allein v. Reckling-
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hausen selbst hatte diese Htd-Bildung iiberlebenden Leukocyten zuge-
schrieben und auch in Hausers Fillen haben sich, wie aus der fettigen
Degeneration der Parenchymzellen hervorgeht, nekrobiotische Vorginge
abgespielt, und bei ihm waren die Htd-Kristalle seltener als die amorphen
ockerfarbigen Pigmente, wahrscheinlich Hsd I. Ein Einfluf iiberlebender
Zellen ist also auch in diesen Hauserschen Organen nicht ausgeschlossen.

Wie gesagt, muBl ich mit Quincke einen aktiven Einfluf
der Zellen auch auf die Htd-Bildung annehmen, und mit Virchow,
daB die Aufnahme und die Form der Aufnahme des Hgb in
Zellen die Art der Pigmentbildung nicht entscheidend beein-
flult. Wenn man trotzdem in lebenskriiftigen Zellen so selten
Htd findet im Verhaltnis zur Haufigkeit des Hsd in Zellen und
des Htd auBerhalb derselben, so erklire ich das, wie ich spiiter
noch genaner begriinden werde, einmal damit, dal die Zellen
das Htd viel rascher auflosen und ausscheiden als das Hsd,
und ferner hat eine von Minkowski und Naunyn'® bei Ex-
perimenten an Vogeln gefundene Tatsache vielleicht auch eine
Bedeutung fiir die menschliche Pathologie. Minkowski und
Naunyn vermifiten zuerst in ihren Experimenten neben dem
Hsd eine entsprechende Menge von Gallenfarbstoff und fanden
nach lingerem Suchen, daB dieser Gallenfarbstoff als Biliverdin
in den Leunkocyten enthalten gewesen und darum bei der Alko-
holbirtung der Organe geldost worden und verschwunden war.
Sie hirteten die Organe in Sublimat und fanden nun reichlich
Gallenfarbstoff. DaB auch in lebenden mensehlichen Geweben
bei Vorhandensein von geniigendem Sauerstoff Bilirubin in Bili-
verdin verwandelt wird, ist von vornherein wahrscheinlich,
da Bilirubinlosungen schon beim Stehen an der Luft, besonders
bei alkalischer Reaktion, sich durch O-Aufnahme in Bili-
verdin verwandeln. Jedenfalls liegt darin eine nene Mahnung,
von Priparaten, die auf intravitale Blutveriinderungen unter-
sucht werden sollen, wenn méglich einzelne Stiicke nebenein-
ander verschiedenen Hartungs- und Einbettungsmethoden zu
unterwerfen. Ich habe das leider nicht getan und muB darum
leider auch auf die Behandlung der Biliverdinfrage verzichten.

Indem ich mich jetzt zur Untersuchung des noeh nicht
organisierten Himatomteiles wende, halte ich es fiir zweck-
mifBig, von der Mitte nach’ dem Rande hin, von den noch
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wenig verdnderten Teilen zu den bereits der Organisation ver-
fallenden oder verfallenen fortzusehreiten und so gewissermallen
der geschichtlichen Entwicklung Sehritt fiir Schritt zu folgen.

DaB makroskepisch das Centrum noch seine urspriingliche dunkelrote
Thrombusfarbe bewahyt hatte, habe ich schon erwihnt; nach auflen hin
verwandelt sie sich allmiblich ins grangriine und schlieBlich graubraune,
dem in der unteren Membran das Braun folgt. Diinne Schnitte aus dem
Centrom haben bei anffallendem Licht schin die leuchtendrote Blutfarbe,
bei durchfallendem eine griine Farbe, die dann nach auBlen hin den oben
beschriebenen Wechsel erleidet, der an den Farbenwechsel manches wel-
kenden Laubes erinnert. Bei mikroskopischer Betrachtung des Schnittes
mit starker VergroBerung besteht das Centrum beinahe nur aus fast stets
runden, griinen, anscheinend homogenen Blutkdrperchen. die ihre runde
Gestalt einer in feinen Maschen sie umschlieBenden hyalinen Substanz
verdanken, die epenfalls grin, bei ungenauer Einstellung durch Licht-
rveflex von den Seiten der kugeligen Blutkérperchen eine leuchtend rote
Farbe annimmt. AuBerdem findet sich schon in den noch schén roten
Teilen Pigment, und zwar einmal als spirliche, ganz kleine, meist einzeln
zerstreute, selten zu Hiufchen versammelte Htd-Kristillchen, und dann
als gelbe bis braune Pigmentkliimpchen, an Durchschnitt etwa 10 mal so
grofl als eines der danebenliegenden Blutkérperchen, meist von einem
hellen Hof umgeben. Bei ganz starker VergroBerung lassen diese Pigment-
blutungen diffuses gelbbraunes, kbrniges griines oder gelbes Pigment und
auch bisweilen Htd-Kristalle erkennen und auBerdem kleine Grappen von
gelbbraunen, runden Blutkdrperchen, die am deutlichsten werden, wenn
lingeres Verweilen in absolutem Alkohol die iibrigen Teile der Pigment-
kliimpchen und die umgebenden roten Blutktrperchen etwas entfirbt hat
Manche dieser Pigmentkliimpchen lassen einen strahligen Bau erkennen
mit einem oder mehreren Centren und erinnern so an die sternférmig an
geordneten Fettsiurekristalle, die man im Fettgewebe, besonders nekroti-
schem, oft beobachten kann. Dieser strahlige Bau, ferner die hellen Hofe
um die einzelnen Pigmentkliimpchen mitten in dem sonst so dichten
Himatom und endlich das Fehlen erhaltener Leukocyten im Centrum des
Gerinnsels legen die Vermutung nahe, daf diese Ansammlungen verschie-
dener Pigmente an Stellen liegen, wo Hiufchen fettiy degenerierter
weiBer Blutktrperchen, die in lteren Blutgerinnseln wiederholt beobachtet
und beschrieben sind, zugrunde gegangen waren. Schon die Farbe der
Kliimpchen nnd ihre giinzliche Unempfinglichkeit fiir Eosin zeigen, daB
sie nicht aus chemisch unverindertem Hgb. bestehen. Die Fe-Reaktion
fallt immer, ebenso die Htd-Reaktion, auller an den charakteristischen
Kristallen, stets negativ aus, es diirfte sich also in den gelben und gelb-
roten Pigmentkbrnern wm noch nicht fertiges Hsd, ein Hsd I handeln.

Es wiirde sich nun fragen. ob die hier wahrscheinlich abgestorbenen
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Leukocyten aktiv oder passiv die Ursache der Pigmentablagerung gewesen
sind. Es wird sich spiter herausstellen, da8 in den ZuBeren Teilen des
Himatoms die eingewanderten lebenden Leukocyten einen starken Einflu8
auf die Pigmentbildung jedenfalls nicht haben. Da aber alle Blutpigmente
in einer fliissigen Vorstufe auftreten kdnnen, aus der sie in Zellen oder
auBerhalb von ihnen in kérnige oder kristallinische Form iibergehen kionnen,
und da von gelostem Htd und anderen gelosten Blutpigmenten bekanni
ist, daB sie in totes Gewebe und Fett besonders leicht eindringen, so mufB
man gewil daran denken, daB auch hier die Pigmentanhiufung an der
Stelle zerfallender Leukocyten teilweise ein passiver Vorgang ist, daf
Pigmente geldst in das absterbende Protoplasma gelangen und sieh dann
zu korniger oder kristallinischer Form verdichten. Schmidt (S. 434)
nimmt in absterbenden Zellen den umgekehrten Vorgang an, nimlich eine
Auflésung vorher kirnigen Pigmentes; wie mir scheint, ohne die eben er-
orterte Moglichkeit geniigend zu beriicksichtigen. Er verfillt in diesen
Fehler, weil er beobachtet zu haben glanbt, da das Hgb bei der Pigment-
bildung stets ungeldst direkt in die gelben Hsd-Kérner iibergehe. Seitdem
ist auch durch Experimente die alte Virchowsche Ansicht sichergestellt,
daf auch aus gelstem Hgb durch Tatigkeit der Zellen sowohl auBerhalb
letzterer als auch in ihnen diffuses und korniges Hsd gebildet werden
kann. Schmidts Experimente an der Kaninchenlunge waren offenbar
wegen des lebhaften Saftstroms fiir den Nachweis geloster Pigmente,
speziell des Hsd II, auBerhalb von Zellen nicht giinstiz, und so mag es
sich erklaren, daB er nirgends diffuses Hsd auBerhalb von Zellen gefunden
hat, weder als Vorstadinm noch als Losung der kornigen Hsd-ne.

Ich erklire mir also die Entstehung der centralen Pigment-
klimpchen so: Geldstes Hgb wird durch den bis ins Innere des
Himatoms reichenden Einflul lebender Zellen, hauptsichlich
der epithelioiden am Rande des Gerinnsels, weniger der Leuko-
cyten, in Htd und Hsd I verwandelt, beide dringen gelost in
das abgestorbene oder absterbende Protoplasma der Leuko-
cytechaufen ein und schlagen sich teilweise in ihnen nieder,
das Htd in Kristallen, Hsd kornig, wobei ihre Anordnung durch
die Fettsiurenadeln beeinflult wird.

Betrachiet man am Zupipriparat etwas genauer die einzelnen roten
Blutkérperchen des centralen Himatoms, so stellen sie sich der iiber-
wiegenden Menge nach heraus als rundliche, matt griinliche Scheiben mit
verschwommener Punktierung des Inneren und deutlich hervortretendem,
nicht ganz glattem Rande, dem helle, meist sehr kleine, bisweilen zun
Kettchen aneinandergereihte Kornchen, 1 bis 3 bis 6 anliegen. In man-
chen Scheibchen sind einzelne Korner etwas grofer, glinzender, eckig
und treiben dann den Rand etwas vor, sodaB viele Scheibchen eine fein-

Virchows Archiv f. pathol. Anat. Bd. 174, Hit. 8. 32
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hockerige Maulbeerform bekommen; je grofler die Kérner, umso deut-
licher griinlich sind sie. Sie befinden sich im Zupfpriparat tagelang in
lebhafter Molecularbewegung innerhalb der Scheibchen, letatere erschiitternd
und in ihrer Gestalt verindernd, gelegentlich so stark, daB lingere schmale
Ausliufer an den Scheiben, selbst des gehiirteten Priiparates entstanden,
die dem Abreiflen nahe zu sein schienen. Die Gréfe der Scheibchen ist
sehr verschieden. Zunichst ist selbstverstindlich, daB sie am Zupfpriparat,
wo sie zum groBten Teil wieder Scheibenform annehmen, groBer im Durch-
messer erscheinen als im Schnitt, in dem sie sich gegenseitig zur Kugelform
zwingen. Am Zupipriparat haben die groBeren, anZahl iiberwiegenden, etwa
4 vom Durchmesser eines roten Blutkdrperchens, die kleinsten sind kaum
mehr als Scheibchen erkennbar, sehen fast aus wie kleine Kornchen;
gerade sie befinden sich in besonders lebhafter Molecularbewegung. Wie
die GroBe der Scheibchen und Korner, so schwankt auch die Farbe, die
in manchen ganz fehlt; eine gesetzmitBige Beziehung zwischen Grife und
Farbe besteht aber nicht.

Ist so schon neben der iiberwiegenden Form der griinlichen runden
Scheibchen eine beliebig groBe Zahl von Ubergangsbildern gegeben durch
verschiedene Grade der weiteren Verkleinerung wnd Entfirbung und
Kornelung, so fehlen auch nicht die verschiedensten Ubergangsformen
von den Scheiben nach der entgegengesetzten Seite ihrer Entwicklung,
jhrem Entstandensein aus biconcaven roten Blutkdrperchen. Es sind als
Zeugen der #ltesten Vergangenheit der Scheiben noch wohlerhaltene rote
oder griine biconcave Blutkdrperchen mit ganz homogenem Inhalt und
glattem Rande da; in anderen noch nicht entfiirbten biconeaven Scheiben
findet man einzelne hellgriine Kérner, iihnlich den beschriebenen, in wieder
anderen teilweise Entfirbung, und zwar entweder so, daf das Hgb einen
schmalen Ring am Rande oder um das Centrum, mit Entfirbung des
Randes, bildet, oder das Hgb ist ganz unregelmiBig verteilt, bald mit einer
verschwommenen Stelle am Rande, als habe die Entfiirbung einseitig hier
angegriffién, bald mit scharfer Begrenzung der unregelmiBigen gelappten
oder knolligen Figur, als sei das Hgb oder der Rest von ihm zu diesem
tropfenartigen Gebilde zusammengeflossen; endlich sind auch scharfrandige,
ganz farblose homogene Scheibchen von der Grie eines der beschriebenen
gekornten vorhanden.

Zeigen alle die bisher beschriebenen Formen verschiedene Arten und
Stufen der Entfirbung der roten Blutkorperchen unter gleichzeitiger
Schrumpfung, so fehlen andererseits nicht die Zeugen einer Schrumpfung
ohne entsprechenden Verlust der Farbe: maulbeerformige und stechapfel-
formige griine Korperchen und homogene dunkelgriine Kiigelchen ver-
schiedener Grife, bisweilen noch umgeben von einem farblosen Randring,
In manchen hat anch der Farbstoff die oben schon an den gelben nnd
braunen groflen Pigmentkliimpchen gefundene Verinderung durchgemacht;
es kommen glattrandige noch griinliche Scheibchen vor, die einzelne branne
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Kborner enthalten, dann grofie und kleine biconcave braune Scheibchen
und kleine braune Kugeln, Formen, die Arnold unter dem Mikroskop
in der Froschzunge hat entstehen sehen.

Verfolgt man die Thrombusmasse nach aulen hin, so findet man die
Entfiarbung, Verkleinerung und Kérnelung der roten Blutkdrperchen all-
milhlich immer mehr fortschreiten. Die Korner bleiben deutlich griin und
werden deutlicher scharfkantig, das Fasernetz zwischen den Scheibchen
wird reichlicher, ebensc das Pigment, und als neuer Bestandteil treten
allmihlich eingewanderte Zellen auf, zuerst {iberwiegend mehrkernige und
einkernige weifie Blutkdrperchen, dann mehr epithelioide -Zellen. Die
Scheibchen zeigen in den Randteilen eine noch groBere Mannigfaltighkeit
ihrer Formen, als im Centrum, da dort alle Stadien der Umwandlung
nebeneinander und neben unverinderten biconcaven roten Blutkdrperchen
vertreten sind.

Unter den von mir eben angefithrten Umwandlungsformen
roter Blutkorperchen findet man so ziemlich alle vertreten, die
man im menschlichen Blut gesehen hat und zum Teil aus
roten BiutkOrperchen kiinstlich darstellen kann; Himoglobin-
tropfen, die Schmidt austfithrlich beschreibt, und bei der Pig-
mentbildung in seinen Versuchen an Fréschen und Kaninchen-
lungen eine grofie Rolle spielen 14fit, habe ich nicht genannt.
Unter dem, was ich als rund gewordene rote Blutkérperchen
oder Bruchstiicke von ihnen aufgezihlt habe, konnten sich
auch solche Hgh-Tropfen finden. Allein auffallend starke Licht-
brechung und stirkeren Glanz und dunkle Farbe, die Schmidt
als Unterscheidungsmerkmale fitr Hgb-Tropfen anfithrt, habe
ich an keiner der kleinen Kugeln gesehen. Da nun Arpold!®
und Schwalbe® das Austreten von Hgb-Tropfen aus roten
Blutkorperchen, selbst wenn sie sich, wie auch bei mir gele-
gentlich, in den Blutkorperchen gebildet hatten, unter dem
Mikroskop in der Froschzunge nicht (oder nur ganz ausnahms-
weise) gesehen haben, wohl aber die Abrundung und Schrumpfung
roter Blutkorperchen und ihrer Fragmente, so scheint es mir
richtiger, hauptsichlich diesen Vorgang als die Entstehungs-
ursache der griinen Kugeln in meinem Fall anzusehen, nicht
das von Hermanun kiinstlich an roten Blutkdrperchen von
Froschen und Tritonen hervorgerufene Austreten von Hgb in
Tropfenform. SchlieBlich kommt nicht viel darauf an, nur der
Vollstindigkeit wegen habe ich diese Frage nicht iibergehen

32*
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wollen. Auch fir die von Wlassow? kiinstlich in roten Blut-
korperchen erzengten farblosen Blutplittchen waren inmeinem Fall
die notwendigen Entstehungsbedingungen offenbar nicht gegeben.

Die Hauptrolle spielen in meinem Priiparat die korner-
haltigen grinlichen Scheibchen, die Virchow in jener Arbeit
im ersten Band seines Archivs genau beschrieben hat. Seit-
dem sind sie ziemlich wenig beachtet worden, sie werden in
der spiteren Literatur tiber Thromben und Blutorganisation,
soweit ich sie kenne, nur von einigen kurz angefithrt; nur
Langhans? beschiftigt sich mit ihrer Deutung und hilt sie
fir Globulinausscheidungen ans weiBlen Blutkdrperchen, was
sie doch in meinem Fall sicher nicht sind. Virchow hat im
Gegensatz zu Ecker die Kornchen nicht immer als gefirbt
und darum nicht als Hgb anerkennen wollen. Wenn ich be-
ziiglich ihrer Farbe zu anderer Ansicht gekommen bin, als
Virchow, so ist das im Hinblick auf die Uberlegenheit unserer
hentigen Mikroskope fiber die vor b5 Jahren gebrauchten leicht
zn verstehen. Man konnte vielleicht einwerfen, daf die Kérner
erst bei der Hirtung des Priiparates die griine Farbe aus
diffundiertem Hgb angenommen hitten, allein dem widerspricht
die auf der Formalinhirtung berubende gute Erhaltung des
Hgb in den roten Blutkorperchen und Scheibchen selbst. Auch
durch postmortale Imbibition nach eingetretener Fiulnis kann
man die Farbung der Korner nicht erkliren, weil die Leiche
infolge der auffallenden Leere des Darms verhiltnismiBig
wenig Zersetzung zeigte, gegen die obendrein dem Himatom
die sehr dicke Dura noch einen besonderen Schutz gewihrte.
Mir scheint die Farbe, die auch der Einwirkung verdiinnter
Kalilauge widersteht, obgleich die Korner dabei durch Quellung
etwas an Glanz verlieren, ferner die grofe Widerstandsfihigkeit
gegen alle Reagentien, die von Virchow genau untersucht ist,
endlich ibre scharfkantige Form zu sagen, daf sie verwandt
sind einerseits. mit dem Himoglobin, andererseits mit dem
Hamosiderin, an dessen Kérnern Virchow, abgesehen von
der etwas anderen Farbung, dieselben Eigenschaften betont
hat. Ich halte sie alse fir veriindertes Hgb, fir Hsd im
weitesten Sinne des Worts.
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Fragt man nach der Ursache der Hgb-Verinderung, so
beweist die alimihliche Zunahme derselben nach den Rand-
teilen hin, daB das umgebende Gewebe, die Neomembran und
die eingewanderten Zellen, die chemische Umsetzung bewirken,
die mit der Entfernung vom Rande abnimmt, aber jedenfalls
weiter reicht als die eingewanderten Zellen. Ja sie reicht
wobl bis ins Centrum, da sich auch hier schon gekdrnte
Scheiben und gelbe Pigmentkorner finden, aber die verschiedenen
roten Blutkorperchen haben je nach ihrer verschieden grofen
Lebenskraft verschieden lange widerstanden; in den am wenigsten
veriinderten ist das Hgb noch gelost, in den stirker verinderten
bei zunehmender Austrocknung des Hiamatoms schon ausge-
fallen. DBei dieser Auffassung ist es nichts auffallendes, daB
auch die Neigung des Hgb und vieler seiner Abkommlinge,
kristalliihnliche Form anzunehmen, (wo sie Gelegenheit dazu
haben), auch an den Koérnern sich zeigt. Die meisten sind ja
so klein, daB man auch bei Anwendung der stiirksten Ver-
groferungen nichts tiber ihre Form sagen kann; sie erscheinen
als runde Punktchen. Allein mit der GroBenzunahme tritt
auch ihre Scharfkantigkeit mehr hervor, und ich habe viele
gesehen, die mir (mit Zeif Oc. IV, Obj. D) bestimmt als kurze
Kristillchen erschienen, deren Fifichen Rechtecke oder Parallelo-
gramme darstellten; ihre Farbe war, wie gesagt, meist griin,
an manchen aber, meist in Gruppen zusammenliegenden, auch
gelb und gelbbraun. An der Unterseite des Deckglischens
kann man beide Arten ziemlich unvermischt hingen finden und
am schonsten und reichlichsten im eingetrockneten Zupfpriparat.
Dal} die Farbe der Korner weit weniger intensiv ist als die
der roten Blutkérperchen, muBl ich Virchow zugeben, allein
dieselbe Abnahme der Farbenintensitit im Vergleich mit der
Hgb-Losung fallt iberhaupt an Hgb-Kristallen schon makro-
skopisch auf und findet sich ebenso bei manchen anderen
Farbstoffen, das widerspricht also nicht der Annahme. daB die
Korner dem Hgb nahe verwandt sind.

Was die lrage angeht, ob die Formalinhiirtung irgend
einen EinfluB auf die Bildung der Kérner gehabt hat, so bin
ich durch die einseitige Hartung des ganzen Priiparates in
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Formalin leider verhindert, eine bestimmte Entscheidung durch
Vergleich mit anders gehiirteten Stiicken zu treffen. Wenn
man aber die Beschreibungen, die Heile** und Browicz®?
vom Formalinpigment geben, vergleiecht mit den griinlichen,
spater gelbbriunlichen und briunlichen scharfkantigen Kérnern
meines Falles, so fillt der Unterschied in Form und Farbe so-
fort auf und es wird klar, daB letztere keine Formalinpigmente
sind. Denn diese sind rotbraune bis braunschwiirzliche amorphe
Korner. Derartige Korner finde ich auch hier und da in meinem
Priaparat, aber nur in verschwindender Menge; warum das,
vermag ich nicht zu entscheiden; dal die zur mikroskopischen
Untersuchung verwendeten Stiicke nur kurze Zeit der Formalin-
wirkung ausgesetzt waren, mag mit Ursache sein, da die
Menge des Formalinpigments von der Linge der Einwirkung
erfahrungsgemil abhiingt.

Die Ahnlichkeit meiner Korner mit den von Virchow in
menschlichen Organen und den von Langhans bel seinen
Experimenten besonders am Meerschweinchen gefundenen ist
im Gegensatz zum Formalinpigmeut so groB, daB an gleich-
artiger Entstehung kaum gezweifelt werden kann.

Daf die roten Blutkdrperchen in meinem Ialle gerade
die vorliegenden Veriinderungen durchgemacht haben, geschah
mit unter dem Einfluf des Feuchtigkeitsgehaltes der Um-
gebung, dessen Wichtigkeit schon Virchow hervorgehoben;
hier konnte anfangs wenig Resorption stattfinden und' die roten
Blutkérperchen verloren, wenn sie frither oder spiter ab-
starben, ihren Farbstoff zunfichst teilweise an das Serum. Nach-
dem dies mit gelostem Hgb gesittigt war, schied sich der
Rest in den Scheiben, da von der blutgefiBarmen Umgebung
anfinglich betriichtliche Exsudation ins Hamatom wund Aus-
laugung des Hgb nicht erfolgen konnte, in korniger Form aus.

Die Mannigfaltigkeit der Formen von roten Blutkérperchen
und ihren verschiedenen Zerfallsprodukten im unmittelbaren
Nebeneinander, selbst im Centrum, erkliirt sich leicht mit der
Verschiedenheit der Lebenskraft der einzelnen kurzlebigen Ery-
throeyten: die weniger widerstandsfahigen sind, wie die Unter-
suchungen tiber die Blutplittchenbildung gezeigt haben. gewil
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schon im Augenblick, als sie das Gefil verlieBen, zerfallen;
spiter mag aber, besonders an Stellen und zu Zeiten, wo die
fortschreitende Eindickung und Zusammendringung eine Ge-
staltsverdnderung der Scheiben noch nicht verhinderte, die
Molecularbewegung der Korner mit zum weiteren Zerfall bei-
getragen haben.

Zur Betrachtung des Himatoms zuriickkehrend findet man, daf das
Fibrinnetz, das im Centrum &uBerst feine, je ein Scheibchen einschliefende
Maschen bildet, nach auflen hin immer stirkere Faserziige aufweist, am
Rande dicke Balken, die untereinander dureh ein reich entwickeltes Ge-
riistwerk verbunden sind. Ob das nach auBen hin verhiiltnismiiBig immer
stirkere Hervortreten des Fibrins nur darauf beruht. daB die roten Blut-
korperchen immer mehr aufgelost und mit zur Fibrinbildung verwendet
werden, oder ob zu letzterer auch Exsudation von der Neomembran
her beitriigt, kann ich nicht entscheiden. Jedenfalls steht die Bildung des
Fibrins in Abhiingigkeit von dem umgebenden Gewebe und nicht wesent-
lich von den eingewanderten Zellen. Denn es findet sich schon in starken
Fasern in Tiefen, in denen eingewanderte Zellen noch nicht zu sehen sind.
und es findet sich nicht in stirkerem MaBe da, wo gerade viel Zellen sind,
Aber doch besteht eine gewisse RegelmiBigkeit seiner Verteilung. Geht
man nimlich vom Centrum her nach auBen, so kommt man zunichst an
eine Zone, in der eine der Oberfliche parallele Streifung und sogar Zer-
spaltung des Priparates auffillt, letztere natiirlich erst fertiz geworden
durch die Zerrung des Préparates bei der Behandlung, aber offenbar schon
vorher angelegt. Geht man noch weiter nach aunfien, so kommen die ersten
Fibrinfaserziige und zwar ebenfalls mit einer gewissen Parallelitit des
Verlaufs, sodaB der Thrombus dadurch in concentrische Schichten abge-
teilt wird. Nimmt dann das Fibrinbalkenwerk an Dichtigkeit zu, so wird
diese Schichtung etwas verdeckt, besonders in der unteren dichteren Hilfte,
aber man findet oben und anch unten Stellen, an denen sie sich bis an
den Rand erhiilt und kann sich dann iiberzeugen, da8 die Grenzlinien
immer parallel der Oberfliche verlaufen. Fiir diese auffallende concen-
trische Schichtung, die ich friiher schon an den organisierten Teilen des
Hématoms, besonders am Rande erwiihnt habe, scheint mir ein von
Casimir de Candolle!) zuerst aufgestelites Gesetz eine befriedigende
Erldarung zu geben. De Candolle hat die im lockeren Meeresufer sich
findende abwechselnde Schichtung der dickeren und diinneren Sandkérner
und Steine zuriickgefithrt auf das rythmische Anschlagen der Wellen an
den Strand und hat diese Theorie experimentell begriindet. Zahn hat
sie zuerst auf die Schichten- und Rippenbildung in Gefilthromben an-
gewendet, und ich glaube, daB in unserem Fall der anschlagende Puls des

1y ¢it. bei Aschoff. Dieses Archiv 130.
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Gehirns an dem Hiamatom etwas #hnliches hervorgebracht hat und hervor-
bringen muBte, wie die Meereswellen am lockeren Ufer. Die Fibrinziige
sind dabei urspriinglich die lockeren Teile gewesen, in denen sich haupt-
sichlich der Saftstrom bewegte. Nur so erklirt es sich, wie mir scheint,
daB nicht nur die Himatoidin-Krystalle besonders reichlich in die Fibrin-
fasern eingeschlossen sind, sondern auch diffuses Hdmatoidin und dif-
fuses eisenhaltiges Pigment in vielen Fibrinfasern besonders reichlich
enthalten ist. Stellt man die Eisenreaction nur schwach her, so tritt die
erwartete Farbe an einzelnen dieser schon vorher auffallend griinen Fibrin-
fasern ganz deutlich auf zu einer Zeit, wo sie an dem -eisenhaltigen
Pigment der Membran, das nachher sehr stark reagiert, erst angedeutet
ist. Die Farbe der Fe-Reaktion ist hauptsiichlich diffus ausgepriigt, aber
auch einzelne schon vorher durch Glanz auffallende griine scharfkantige
Korner nehmen sie stark an. Ebenso verhillt es sich mit der Htd-Reac-
tion, die zuerst diffus an Fibrinfasern und danach erst an den Kristallen
in und zwischen jenen auftritt.

Besonders die Eisenreaktion tritt so iberwiegend an den Fibrinfasern
auf und an Stellen, in deren H6he noch kein eisenanzeigendes Pigment
in Zellen zu finden ist, daB ich darin einen Beweis dafiir sehe, dafi die
weit vorgeschobenen Leukocyten wenig Einfluf auf die Himosiderin-Ent-
wicklung haben; sonst miifite die Verteilung des Hsd II mit der der Zellen
itbereinstimmen und diirfte sich nicht vornebmlich an das Fibrin an-
schlieBen, zun dem die Wanderzellen in meinem Fall keine besondere Nei-
gung haben.

Zu den Himatoidin-Kristallen und dem diffusen Hsd I im Fibrin
kommt in den #uBeren Schichten des eigentlichen Himatoms immer mehr
gelbes und gelbbraunes Pigment teils diffus, teils kérnig oder kristallinisch
und zwar hauptsichlich in Zellen. Das kornige gelbbraune hat dieselbe
schartkantige kristallihnliche Form, wie die oben beschriebenen griinen
Kornchen, und oft ist es darum von ganz kleinen Hitd-Kristallen sebr
schwer zu unterscheiden, wenigstens das einzelne Korn, wihrend grofiere
gelbbraune Hiufchen nicht so leicht mit den leuchtend braunroten Htd-
Kristallen verwechselt werden. Natittlich kommt aunch Vermischung von
Htd und Hsd in einem Kornerhiinfchen oft vor.

Als selteneren Befund mufl ich noch schwarze scharfkantige Schollen
erwiihnen, die jedenfalls teilweise aus einer Anhiufung von braunen und
griinen Kristillchen bestehen. Manche gréfere Htd-Kristalle sind offen-
bar durch eine ihnliche Verschmelzung entstanden, da man in ihnen noch
deutlich kleinere Kérner erkennen kann und da sie bei der Einwirkong
von Salpetersiure vor ihrer Auflésung in kleinere Kristalle zerfallen.

Was den letzten Bestandteil der Thrombus-Masse, die eingewanderten
Zellen, angeht, so dringen sie sehr unregelmifiiz, 2—3 mm tief von der
Grenze der Neomembran an gerechnet, ein; die am weitesten vorge-
schobenen sind ein- und mehrkernige Leukocyten, dann kommen epitheli-
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oide Zellen mit ein oder zwei, hochstens drei groBen blischenformigen
Kernen dazu und dazwischen Zellen mit sehr groBen, eben noch durch
ihre blduliche Farbe sich am gefirbten Zupfpriparat vom ungefiirbten
Protoplasma abhebenden ovalen Kernen; an der dnfBersten Randzone end-
lich bleiben fast nur epithelivide Zellen iibrig. Die Zellen enthalten Pig-
ment in verschiedenen Formen und Farben, diffuses griines und gelbliches,
korniges griines und spiter griingelbes, ferner kristallinisches und endlich alle
Formen der zerfallenden roten Blutkbrperchen bis zn gut erhaltenen Bicon-
aven, letztere allerdings, die auflerhalb der Zellen bis in die duBlerste Rand-
zone des Thrombus nicht selten, oft zu Gruppen vereinigt, zu finden sind,
nur selten, sei es, daB sie nicht oft aufgenommen werden, sei es, daf} sie sich
in den Zellen schnell veriindern. Nur die oben erwihnten Zellen mit den
ganz matt firbbaren groflen Kernen bleiben meist frei von Pigment, enthalten
aber oft Hiufchen von kleinen runden, Vacuolen-ihnlichen Kreisen, viel-
leicht von aunfgeldsten Fettropfen herrithrend. Der Vollstindigkeit wegen
erwihne ich, daB am Zupfpriparat durchaus zellihnliche, zipfelige Formen
vorkommen, die keinen Kern mehr erkennen lassen, wohl nekrotische Zellen.

Im Invasionsgebiet tritt anfangs eine auffallende Veriinderung des Pig-
mentes nicht ein; ziemlich plétzlich aber, kurz ehe die Thrombus-Masse
mit ziemlich scharfer Grenze aufhért, also in der fast nur von epitheli-
oiden Zellen durchsetzten Zone dicht am Gefiigebiet, findet man sehr
reichlich gelbes und gleichzeitig viel mehr als frither Htd-Pigment, beide
in Zellen, beide nicht immer gemiseht, sondern in einzelnen Zellen fast
nur gelbe, in anderen fast nur Htd-Kérnchen. Ich sage. Htd-Kérnchen.
weil eine so deutliche kristailinische Form wie frither an dem Htd jetzt
nicht mehr zu sehen ist. Die gelben Kornchen gaben in diesem Bezirk
zum Teil schon Eisenreaktion, zum gréfieren Teil aber noch nicht.

Verfolgen wir die auffallende Erscheinung des Nebeneinanderauftretens
von Htd und Hsd in ihrer weiteren Entwicklung peripherwiirts in den beiden
Membranen, so findet man zuniichst beide noch reichlich nebeneinander;
bald aber nimmt das kérnige Htd stark ab und verschwindet dann ganz,
wihrend das Hsd immer brauner und grobkorniger wird und sehr starke
Eisenreaktion zeigt, obschen die noch nicht reagierenden griinen und
gelben, diffusen und kérnigen Arten, mindestens teilweise durch die frither
schon erwithnten Nachblutungen entstanden, auch in den duBersten Schichten
der Membranen nicht ganz verschwinden. In den Zellen der unverinderten
Dura endlich finde ich von kornigem Pigment nur noch feines, braunes,
stark eisenanzeigendes, dagegen lehrt die Htd-Reaktion mit koncentrischer
Schwefelsiure, daB sowohl die Dura als auch der von kdrnigem Htd freie
suflere Teil der jungen Membranen Htd in diffuser Verteilung, besonders
in manchen GefiBen, offenbar Venen, enthilt. Diese Tatsache hat nichts
Auffallendes, weil es feststeht, daff gelostes Htd schon intra vitam Fasern
und Zellen des Bindegewebes diffus durchtrinkt und firbt. Daffi diese
diffuse Htd-Imbibition in unserem Fall nicht auf Einwirkung des Alkohols
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bernhen kann, habe ich schon frither bewiesen, gegen ihre postmortale
Entstehung spricht, daf§ die weicheren und imbibitionsfdhigeren centralen
Teile des Himatoms von ihr freigeblieben sind.

Mit der von Langhans? schrittweise verfolgten Erschei-
nung, daf das Htd mit dem Vorriicken der Organisation des
Thrombus verschwindet, stimmt also mein Befund tiberein, anch
mit der Beobachtung, die von Neumann?! bestitigt wird. da
Htd-Kornchen besonders stark in der duBersten Schicht des
Thrombus anftreten, nicht aber mit Neumanns Erklirung, da
Htd ohne Mitwirkung des Gewebes sich im Thrombus bilde
(warnm dann gerade in den #uBeren Schichten hat Neumann
nicht erklirt), Hsd dagegen erst im Gewebe. Betreffs des Hsd
kann ich die genauere Fassung von Schmidt® daf die Hsd-
Kornchen erst an der Grenze der Vascularisation zum Hsd II
werden, mit der geringen Einschriinkung bestiitigen, dafl manche
Kornchen schon vorher reagieren. Schmidt will die Umwand-
ling des Hsd I in Hsd II nur an Koérnchen erfolgen lassen,
gleichviel ob sie von Zellen aufgenommen werden oder nicht.
Die Moglichkeit eines solchen Vorganges will ich nicht be-
streiten, seiner AusschlieBlichkeit widerspricht aber schon die
alte Regel: corpora non agunt nisi fluida. In meinem Fall
tritt Hed 11 diffus auf, ehe Korner von ihm zu finden sind, und
daneben diffuses Htd. Da es nun eine experimentell bewiesene
und an fixen Bindegewebszellen, auch an unserer Dura, leicht
zu erkennende Eigenschaft lebender Zellen ist, Farbstofflsungen
in ihrem Protoplasma in Korner zu verdichten, so ist gewi
in unserem Fall, wo Htd und Hsd gleichzeitig ziemlich plotz-
lich als Korner in Zellen auftreten, anzunehmen, daf sie
teilweise aus fertig anfgenommener Losung in den Zellen in
kornige Form gebracht worden sind. Die andere Méglich-
keit, daB Hsd sowohl wie Htd zum Teil erst in den Zellen
gebildet worden sind aus geléstem oder ungeldst aufgenomme-
nem Hgb, bleibt natiirlich daneben bestehen. Bemerkenswert
ist aher die in unserem Fall nicht seltene, von Quincke schon
beobachtete riumliche Trennung und Verteilung von Htd und
Hsd in verschiedenen Zellen, die bei der ausschliefilich intra-
celluliren Zerlegung des Hgb nicht in dem Mafle zustande
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kommen konnte; diese Erscheinung ist, wie mir scheint, ein
interessanter Beleg fiir einen gewissen Individualismus der Zellen.

Die chemische Umsetzung des Hgb und seiner Abkomm-
linge geht innerhalb der Zellen offenbar viel rascher vor sich,
als im Thrombus, wo nur ein unmittelbarer Zelleinfluf wirksam
ist; das beweist das ziemlich plétzliche massenhafte Auftreten
gelben und- braunen Pigmentes in der vordersten Reihe der
epithelioiden Zellen und weiter die rasche Zumnahme kornigen
Hsd I, das beweist endlich das im Vergleich mit der Dauer-
haftigkeit des Hsd II so rasche Verschwinden des Htd.

Diese in meinem Fall so aunffallende Verginglichkeit des
Htd in lebenskriftigen Zellen sehe ich als den Grund dafir
an, daB man fiberhaupt Htd fast nur in totem Gewebe findet.
Die Haufigkeit seines Auftretens in nekrotischen Geweben gegen-
iiber dem Hsd I glaube ich auf seine grifere Krystallisierbar-
keit zuriickfithren zu sollen, durch die es bei der auffallenden
Farbe seiner Krystalle viel leichter zm erkennen und nachzu-
weisen ist, als das weniger gefirbte, diffus .verteilte und
chemisch indifferente Hsd I. Das Hsd ist wie gegen Chemi-
kalien, so auch gegen die Einwirkung lebender Zellen sehr
widerstandsfihig, und darum findet man es so haufig auch
in lebenskriftigem Gewebe. Aber mit der Zeit wird es doch
zerstort, unter Umstinden mag, wie Kunkel®® annimmt, nur
Fe-Oxyd von ihm fir kfirzere oder lingere Zeit iibrig bleiben,
unter anderen Umstidnden bleibt, wie in Schmidts Experi-
menten, wahrscheinlich nur ein eisenfreier Rest vom Hsd zu-
riick, das Himofuscin oder die Hfs-ne. Ob bei dem Abbau
von Hsd im Korper noch einmal Htd entsteht oder wenigstens
entstehen kann, ist nicht entschieden, die Moglichkeit aber ist
durch Virchows, Mithlmanns und Browiczs chemische Be-
handlung eisenhaltigen Pigmentes nahe gelegt und aus den
obigen Erorterungen iiber die chemische Zusammensetzung der
Hsd-ne und des Htd leicht verstindlich.

Hamofuscin kommt in meinem Priparat nicht vor. Man
nimmt an, daB es gewdhnlich in der von Schmidt experi-
mentell studierten Weise aus Hsd II durch Abscheidung des
Eisens entsteht, z. B. in den seltenen Fillen von Himochroma-
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tose. Ich mochte aber nochmals daranf anfmerksam machen,
daB man nicht jedes vom Blutfarbstoff stammende, keine Eisen-
reaktion gebende Pigment als Hamofuscin, mithin als eisenfrei
bezeichnen darf, wie das so auffallend hiufig geschieht. Wie
leicht man in diesen Fehler, sei es des Denkens oder Benen-
nens, verfillt, 146t sich wohl am tiberraschendsten daran er-
kennen, daf Schmidt selbst, der die Veriinderungen der Hsdne
zuerst an Experimenten klargemacht hat, in einem Referat in
Lubarsch-Ostertags Ergebnissen, Bd.Ib S. 101, vom Hsd
sagt: ,Vor der vollen Entwicklung ist dasselbe trotz morpho-
logischer Vollendung eisenfrei, und in denselben Zustand kehrt
es nach der Periode der positiven Eisenreaktion zurfick®.

Bei der Hiamochromatose tritt, meist neben Hsd I der
Leber, Driisen und anderen Organen, in den glatten Muskel-
zellen des Darms, der Gefifle, Blase usw. und einiger anderer
Zellarten nie Hsd II, sondern ein gelbrotes oder rotbraunes Pig-
ment ohne Eisenreaktion auf, das ,Haemofuscin®. Die gestei-
gerte Hiimosiderin-Ablagerung beruht in diesen Fillen auf einem
vermehrten Zerfall von roten Blutkirperchen, sei es innerhalb
der GefiiBle, sei es in Extravasaten, und es ist gewill denkbar,
daB das ,Himeofuscin® bei der Himochromatose wenigstens teil-
weise ein eisenfreier Abkommling des Hgb oder des Hsd IT ist,
der wahrscheinlich geldst ins Blut eintritt und daraus von den
glatten Muskelzellen aufgenommen wird. So erklirt Goebel®
die Entstehung des ,Himofuscins“. Hintze und Lubarsch®
weisen besonders darauf hin, dall auBer der Vorliebe fiir Himo-
fuscin eine weitere Eigentiimlichkeit der glatten Muskeln die
sei, kein Hsd II aufzunehmen, das man nach Lubarsch
nie in glatten Muskelzellen findet, selbst wenn es in anderen
Organen und im Blut reichlich vorhanden ist, und dass nach
Lubarsch aunch aus gelostem Hgb nie in Muskelzellen gebildet
wird. Trotzdem ist es nicht richtig, wie Lubarsch und Hintze
tun, alle in glatten Muskelzellen auftretenden Pigmente wegen des
negativen Ausfalls der Eisenreaktion als eisenfrei zu bezeich-
nen. Lubarseh® spritzte einem Kaninchen defibriniertes Blut
in die Darmwand und fand, daB das sofort diffus von den
Muskelzellen aufgenommene Hgb von diesen nach sechs Tagen
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noch nicht in Hsd II verwandelt war, withrend in runden und
Bindegewebszellen der Umgebung schon reichliches Hsd II sich
fand. Wegen der negativen Eisenreaktion nennt er die neben
diffuser rotlicher, spiter gelblich-brauner Farbung in den glatten
Muskelzellen auftretenden feinen Pigmentkorner eisenfrei und
wendet diese Bezeichnung mit demselben Recht auf ganz ent-
sprechende, teils diffuse, teils kornige Pigmentierung der Darm-
muskelzellen an, die er® bei einer Lebercirrhose mit Himor-
rhagien im Darm gefunden hat. Es liegt aber auf der Hand,
daB die negative Eisenreaktion in beiden Fillen nicht berechtigt,
das Blutpigment als eisenfrei zu betrachten. Wenn Hintze zu
dem Ergebnis kommt, ,daf die glatten Muskelzellen imstande
sind, Blutfarbstoff direkt in eisenfreies, kdrniges Pigment um-
zuwandeln, und daB in den oben beschriebenen Fillen das
Hamofusein in der glatten Museunlatur in keiner anderen Weise
entstanden ist“, so seheint mir diese Auffassung nach dem,
was wir itber Blutpigment sonst wissen, viel schwerer verstiand-
lich, als die Erklarung fiir Hintzes und Lubarschs Tatsachen,
daB die Muskelzellen sich dem Hgb und seinen Abkdmmlingen
gegeniiber relativ passiv verhalten, und daf sie nicht wie die
anderen Zellen eigene Fihigkeit besitzen, Hgb und Hsd I rasch
in kornige Form zu bringen und in Hsd II zu verwandeln. Man
findet namlich in glatten Muskeln das gelést aufgenommene Pig-
ment nach Lubarsch entweder, nimlich in der Langsmuskel-
schicht, zum groBen Teil noch diffus, oder, in den Ringmuskeln,
sogar ausschlieflich in diffuser Form, die man an anderen
Zellen als Zeichen verminderter Lebenskraft oder gar des Todes
betrachtet. Das Alles legt doch den Gedanken sehr nahe, daB
in diesem und anderen Fillen manches ,Hémofuscin® ein Hsd I
ist. Zur Entscheidung dariiber diirfte sich auler der Anwen-
dung starker chemischer Zerlegungsmittel auch die der beginnen-
den Fiulnis nach Mihlmanns Angaben empiehlen.

Wenn iiberhaupt, wie die herrschende Auffassung will, das
~Hamefuscin“ der Himochromatose ausschlieBlich dem Blutfarb-
stoff entstammt, so bietet die offenbare relative Schwiche der
glatten Muskulatur gegeniiber dem Hgb und seinen Abkémm-
lingen vielleicht auch eine Erklirung fiir diejenigen Fille von
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Himochromatose, in denen das ,Himofuscin® in den glatten
Muskelzellen gquantitativ anffallend iiber die Hsd-ne des iibrigen
Korpers iiberwiegt. Es scheint mir namlich eine notwendige
Folge jener relativen Passivitit, daB die glatten Muskelzellen nicht
in dem MaBe, wie andere Bindegewebs- und Epithelzellen, im-
stande sind, sich.des anfgenommenen Pigmentes nach kitrzerer
oder lingerer Zeit wieder zu entledigen. Es wird also bei einer
auf nur voritbergehender Blutzerstérung beruhenden Hiamochro-
matose in einem spiiteren Stadium, nach Ablauf der eigentlichen
Krankheit, ein grofer Teil des Hsd II aus den Leber- und Epithel-
zellen usw. schon wieder ausgeschieden sein, wihrend das , Hfsc®
noch unvermindert in den glatten Muskelzellen liegt.

Aus der Passivitit der letzteren gegeniiber dem Hgb und
seinen Abkommlingen scheint mir aber endlich auch die Be-
rechtigung eines Zweifels dariiber hervorzugehen, ob die glatten
Muskelzellen auch das unter Umstiinden geldst aus dem um-
gebenden Gewebe oder Blut an sie herantretende Hsd II nicht
aufnehmen, wie Lubarsch angibt, ob man also nicht wenig-
stens geldstes Hsd II in ihnen unter Umstinden finden kann.

Ich komme also zu dem Ergebnis, daf sich die Pigment-
bildung in meinem Fall folgendermaflen abgespielt hat:

1. Die Ursache aller chemischen Umsetzungen der
Farbstoffe ist das umgebende Gewebe; sein Einfluf
wirkt im Thrombus mittelbar und langsam, unmittel-
bar und schneller in den Zellen selbst.

2. Das Hgb wird entweder noch in den roten Blut-
korperchen umgesetzt, oder nachdem es geldst aus
ihnen ausgetreten ist.

3. Die erste wesentliche, mikroskopisch deutlich
erkennbare chemische Umwandlung ist die Spaltung
des Hgb in Htd und ein keine Fe-Reaktion gebendes
Hsd, ein Hsd L

4. Beide kommen in Losung vor, aus der sie sich
teilweise abscheiden, Htd in deutlicher Kristallform,
Hsd in scharfkantigen Kérnern,

5. Die Abscheidung kommt zustande:
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a) von beiden im Protoplasma absterbender Leuko-
cyten,

b) vom Htd auBerdem am Fibrin,

¢) vom Hsd I vornehmlich in den Schatten der zer-
fallenden roten Blutkérperchen.

6.Der Rest der beiden Lésungen durchtrinkt haupt-
s#chlich die Fibrinbalken. In ihnen wird ein Teil des
Hsd I schon im Thrombus in Hsd II (mit positiver
Fe-Reaktion) verwandelt und dieses teilweise kdrnig
ausgeschieden.

7.DieeingewandertenLeukocytenhaben wenigEin-
fluB auf die Pigmentbildung. Die epithelioiden Zellen
dagegen verwandeln rascher alles Pigment, einerlei
ob sie es geldst oder ungeldst (z. B. auch Erythroeyten)
aufnehmen: Hgb wird zu Htd und Hsd I, letzteres zu
Hsd II; die Losungen nehmen in den Zellen feste Form
an, {(auch das Htd).

8. Auch in den fixen Zellen der Dura spielen sich
an aufgenommenen Pigmentlosungen dieselben che-
mischen und physikalischen Vorginge ab.

9. Htd verschwindet rasch wieder aus den Zellen,
teilweise jedenfalls durech Losung und Aufnahme ins
Blut (ob auch dureh Zerstbrung, wei ieh nicht). HsdII
ist dauerhafter.

AuBerdem mochte ich hervorheben: Von Geweben, die auf
rote Blutkérperchen und Blutpigmente untersucht werden sollen,
miissen womdglich einzelne Stiicke nebeneinander in Formalin
und Alkohol gehiirtet werden.

Es muB bei Arbeiten iiber Blutpigment mehr als bisher
beriicksichtigt werden, daB es ein Himosiderin ohne Eisen-
reaktion gibt; entsprechend muf die Bezeichnung Himofuscin
mit mehr Vorsicht angewendet werden.
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