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Erklarung der Abbildungen auf Tafel XII,

Fig. 1. Firbung nach Ramon y Cajal-Levaditi: Darstellung der
Achsenzylinder. :

Fig. 2. Firbung nach Préscher: Grofle Ganglienzelle mit drei Kernen
nebst Kernkorperchen.

Fig. 3. Firbung nach Bielschowsky: Ganghenzelle mit wmspinnen-
den Fasern, intrazellulire Fibrillen vortiuschend.

XIX.

‘Beitrige zur Entwicklung des Knochenmarks.
(Aus der Medizinischen Klinik zu Kiel.)

Von
Dr. med. Kiilbsg,

Assistenzarzt der Klinik und Privatdocent.

In meinen Untersuchungen iiber die Wirkung der Arbeit auf
den Organismus des Tieres beobachtete ich, da das Knochen -
mark in den Rohrenknochen bei den Arbeitstieren
eine fast reine, blutrote Farbe hatte, wihrend das Mark
der Kontrolltiere jedesmal mehr gelbrot aussah.
Bei dem Versuch, diese Tatsache weiter zu verwerten, stief ich
in der Literatur auf die bemerkenswerte Ansicht Helly s — eines
Autors, der kiirzlich eine zusammenfassende Darstellung aller
das Knochenmark betreffenden Arbeiten gegeben hat, —: , Ein
noch wenig bearbeitetes Gebiet ist die Physiologie des Knochen-
marks. Wohl kennt man die der Blutregeneration forderliche
Wirkung groferer Blutentziehungen, sowie manche Leukocytose
erregende Versuche; desgleichen liegen bereits Angaben iiber die
Wirkung von Rontgenstrahlen auf das Markgewebe vor, sowie auch
einige Versuche iiber dessen biologische Reaktionen. Fine in Aun-
sehung der therapeutischen Verwertbarkeit durchgefiihrte syste-
matische Arbeit jedoch, welche ihre Stiitze in Beobachtungen am
‘Krankenbette fénde, ist noch von keiner Seite durchgefiihrt worden,
obwohl gerade die Tatsache, daB das Knochenmark bei einer groBen
Anzahl pathologischer Korperzustéinde Versinderungen. zeigt, zu
derartigen Versnchen ermuntern sollte.*
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Durch Heranziehung der Histologie und  Chemie hoffte ich
einen Teil dieser Lilcke auszufiillen und stellte mir die
Aufgabe, jedesmal bei zwei Tieren von demselben Wurf siamtliche
Knochen zi untersuchen und speziell folgende Fragen
zubeantworten:

1. Wie ist das chemische Verhalten des normalen Marks in
den verschiedenen Knochen, d. h. wie ist in verschiedenen Lebens-
altern die absolute Menge von Fettmark und spongitsem Mark,
wie grol ist die Marksubstanz nach Entziehung des Wassers, wie-
viel Fett enthdlt sie und wieviel wiegt der Ascheriickstand?

2. Welche Zellen findet man in den verschiedenen Knochen
und in verschiedenen Lebensaltern in Ausstrichpriparaten und
im Schnitt?

*Meine Untersuchungsmethode war folgende:

Es wurden 2 Hunde von demselben Wurf und zwar: Neugeborene, 4 Tage,
14 Tage, 6 Wochen, 3 Monate und 1 Jahr alte Tiere durch Entbluten getdtet,
simtliche Knochen herausgenommen, aufgesiigt gewogen, die Knochen einer
Extremitit fiir Ausstriche und anatomische Préparate benutzt, bei denen der
anderen Seite das mit einem scharfen Loffel auskratzbare Mark entfernt. Das
in der Mitte der Réhrenknochen befindliche weiche Mark lieB sich meistens
ohne Miihe mit einem gebogenen Spatel aus der Knochenhiille entfernen. Einige
Schwierigkeiten bereitete oft die Abgrenzung dieses weichen Marks vom spon-
giosen. Ich habe die Grenze immer in d e r Weise bestimmt, daf} ich mit einer
feinen Nadel die Resistenz priifte und die Resistenzvermehrung mit Blei an
der Knochenhiille markierte.. Natiirlich ist diese Absteckung der Grenze keine
sehr exakte, da die feinsten spongissen Knochenbilkchen der Ubergangsstellen
kaum eine Resistenzvermehrung bedeuten.

""Die Auskratzung des spongidsen Marks geschah mit einem scharfen
Loffel, und zwar warde alles in der Knochenhiille liegende Mark entfernt. Es
gelingt bei einiger Ubung leicht, eine fast gleichmifig dicke Knochenschale
zuriickzulassen. Nur bei den einjihrigen Hunden ist das spongitse Mark im
proximalen Teil der Rohrenknochen teilweise verknichert, so daB ich mich
hier darauf beschrinken mubBte, die auskratzbaren Mengen zu entfernen. Bei
den platten Knochen, die zum groBen Teil nur spongidses Mark enthalten,
ging ich in derselben Weise vor, nur daB hier mit Ausnahme der Scapula nicht
alles Mark, sondern nur einige Proben entfernt wurden. Das Mark der Rippen
wurde nicht ausgekratzt, sondern in einem Schraubstock ausgequetschf. Der
herausquellende Tropfen wurde jedesmal mit einem Holzspatel vorsichtig ab-
genommen, um Beriihrungen mit fetthaltigen Substanzen in der Umgebung
zu vermeiden. ‘

Die in Porzellantiegel eingefilllten Markmengen wurden gewogen, durch
Trocknen bei 105° (mehrere Tage hindurch bis zur Gewichtskonstanz) der
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Wassergehalt bestimmt, dann nach der von Rosenield angegebenen
Methode das F e t t extrahiert und schlieflich der Rest bis zur Gewichtskonstanz
verascht.

‘Die Rosenfeldsche Methode der Fettextraktion besteht in einer
1/,stiindigen Auskochung der Stoffe in Alkohol und in einer Chloroformexmaktlon
wihrend 6 Stunden mit nachfolgender Wiederholung beider Prozesse. Rosen -
feld glaubt, daB durch diese Methode alles, was wir von fettartiger Stbstanz
in einem Materidl vermuten konnen, extrahiert werde und daB die Ergebnisse
der Pfliiger-Dormeyerschen Methode um 40 9, ibertroffen wiirden.
Nach meinen Erfahrungen ist die Zeit, die Rosenfeld fir seine Methode
dngibt, zu kurz herechnet, denn ich fand, nach einer zweimal 6 stiindigen Ex-
traktion noch keine Gewichtskonstanz. Erst als ich 12 bis 14 Stunden extrahierte,
um dann eine 6 stiindige Wiederholung folgen zu lassen, erzielte ich konstante
Werte. Die Differenz mag an der Art des Materials gelegen haben, da Rosen-
feld und Schlesinger die erwihnte Methode an gepulvertem Fleisch
{Rindsherz- und Ochsenmuskelfleisch) erprobt haben.

Wertvoll schien mir als Grundbedingung zur Beurteilung pathologischer
Vorginge die chemische F e t¢bestimmung, da von Rosenfeld festge-
stell ist, ,,daBl man sich durchaus nicht duf den mikroskopischen Fettbefund
verlassen kann, sondern seine Zuflucht ausschlieBlich zur chemischen Analyse
nehmen muB*. Obschon Himoglobinbestimmungen bei reinem roten Mark-
vielleicht einigé Grundwerte liefern kénnen, habe ich keine gemacht, da bei
meinen ersten Versuchen mit einem gemischten (teilweise rotem, teilweise gelbem)
Mark sich diese als ‘technisch undurchfiihrbar gezeigt haben.

Bei der Bezeichnung des Marks halte ich mich gemdl Hellys
Vorschlag an die einfache Beschreibung von Farbe, Konsistenz und Ver-
breitung.

Ich unterscheide weiches und spongidses Mark und
verstehe unter weichem das nicht durch spongiése Knochenbilkchen gehaltene
Mark. Da die Farbe zwischen rot und gelb wechselt, so wird man mit den vier
Begriffen: ,,Weiches rotes, weiches gelbes, spongidses rotes und spongidses
gelbes Mark' operieren miissen. Wenn das weiche rote sich spiter in gelbes
Mark umwandelt, so bedeutet dieser Farbenunterschied zugleich eine Um-
wandlung in Fett und es darf wohl gestattet sein, statt von Welchem gelbem
Mark von reinem Fettmark zu sprechen.

Die Ausstriche des Knochenmarks habe ich nach dem Vorschlage
Ehrlichs (s. b. Helly) mit Kartonstreifen gemacht. Gefirbt wurden
die Priparate nach verschiedenen Methoden, hauptsichlich mit Triacid und -
nach Leishmann Die Z&hlung der Zellen geschah auf einem verschieh-
baren Objekttisch mit Olimmersion. Es wurde jedesmal aus mehreren hundert
Zellen die mittlere Prozentzahl herausgenommen.

Die Versuchstiere waren vollkommen gesunde, im Zwinger gehaltene
Hunde, die mit gemischter Kost erndhrt wurden und téglich mehrere Stunden
Gelegenheit hatten, sich frei zu bewegen. Die Bernhardiner (vel. Tab. I) staramen
von demselben Wurf.
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. Was wir iiber die Physiologie und Chemie des Knochenmarks
wissen, 1a6t sich kurz folgendermafBen wiedergeben:

Das Knochenmark ist die Bildungsstitte der roten Blutkdrperchen.
Durch Neumann und Bizzozero wurden im Jahre 1868 die kern-
haltigen, roften Blutkorperchen, die man bis dahin nur beim
menschlichen Embryo und bei niedern Tieren gefunden hatte, im roten
Knochenmark des erwachsenen Menschen entdeckt.
Beide Forscher kniipften an die Entdeckung die Vermutung, daB es sich wm
die Jugendformen der roten, kernlosen Blutkdrperchen handele, und steliten
fest, daB beim erwachsenen Menschen nur das Knochenmark diese kernhaltigen
Blutkérperchen besitze und da$ sich durch Verschwinden des Kerns aus den
kernhaltigen kernlose rote Blutkorperchen entwickeln. Neumann zeigte
spiter experimentell, wie bei Tieren nach Aderlissen das rote Mark die Stelle
des Fettmarks einzunehmen und dadurch eine grBere Menge von Blutkorper-
chen zur Deckung' des Verlustes zu liefern bestrebt ist. Mit dieser Tatsache
war freilich noch nicht festgestellt, woher die kernhaltigen stammen und auf
welche Weise aus den kernhaltigen kernlose rote Blutktrperchen werden. Neu -
m ann nahm an, daB die Vorstufen der Kernhaltigen farblose Blutzellen seien,
Bizzozero, dafi die Ausgangsgebilde kern- und himoglobinhaltige Zellen
seien, die sich durch Mitose vermehren. Von den neuern Forschern auf diesem
Gebiete sprechen sich Feuerstack und Pappenheim fir die Ent-
wickhng der roten aus farblosen Zellen aus und Pappenheim spez nimmt
die basophilen Leukocyten als Vorstufe der roten Blutktrperchen an und faft
diese Entstehungsart als hetero-plastische Neubildung auf. Vorliufig ist ein
abschlieBendes Urteil in dieser Frage nicht gesprochen und nach meiner Ansicht
auch nicht so schnell zu érwarten. '

Die Umwandlung der kernhaltigen Roten in kern-
Tose stellt man sich folgendermaBen vor: Entweder wird der Kemn ausge-
stoBen (Rindfleisch, v. d. Stricht, § axer), oder er verschwindet
in der Zelle durch Karyolyse (K6lliker, Neumann, Israel und
Pappenheim). Bei dem ersten Umwandlungsmodus nahm der Begriinder
dieser Anschauung (Rindfleisch) an, dal der Kern neues Plasma auf-
zunehmen und Himoglobin zu bilden imstande sei und auf diese Weise ein
neuer Erythroblast entstehe. Die zweite Auffassung wurde neuerdings besonders
von Israel und Pappenheim bei Miusefoten niher verfolgt und als
sicher richtig hingestellt. E hr1i ¢ h sprieht sich fiir beide Arten der Entstehung
aus und glaubt, daB aus den Normoblasten durch KernausstoSung Erythrocyten,
aus den Megaloblasten durch Karyolyse Megalocyten hervorgehen.

Wie ‘weit das rote Mark fiir die Bildungsstéitte der weiBen
Blutkdorperchen in Betracht kommt, hat Neum an n seinerzeit nicht
niher verfolgt. Fr nahm an, daB auBer Milz und Lymphdriisen auch das Knochen-
mark sich an der Bildung der weiBen Blutelemente beteilige. Ehrlich
stellte auf Grund farbentechnischer Untersuchungen die Behauptung auf, daf
von den beiden verschiedenen weifien Elementen die k6rnehenhaltigen
Leunkocyten nur vom Knochenmark erzeugt wiirden, wihrend
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die kornchenfreien Lymphocyten nur in Lymphdriisen und Milz zu finden seien
und hier gebildet wiirden.

Wenn auch nach dieser Ehrlichschen Einteilung die Lymphoeyten
als nicht zu den Knochenmarkselementen gehérig aufier acht gelassen werden
konnten, so muB ich sie doch erwihnen, da alle als Lymphocyten gekennzeichne-
ten Zellen auch im Knochenmark vorkommen.

Die Lymphocyten teilt Ehrlich in groBe und kleine Lympho-
cyten.ein. An der Ehrlichschen Charakterisierung der kleinen Lympho-
cyten nach Protoplasma und Kern hilt man auch heute fest, nur haben
Michaelis und Wolff daranf hingewiesen, daf bisweilen das Plasma
nicht rein basophil sei, sondern violette Granula bei der Romanowsky-
Firbung sichtbar gemacht werden konnten. Weniger klar sind die Ansichten
iiber die groBen Lymphocyten Ehrlichs, speziell die Trennung dieser von
den groBen mononukletiren Leukocyten. Schon die verschiedenen Namen, die
spitere Beobachter Zellen gaben, die mit der einen oder anderen Form identisch -
sein miissen [hypertrophische Lymphzelle (Mich aelis), Markzellen (Tr o je),
Myeloblasten. (Naegeli), unreife Zellen (Grawitz)] weisen darauf hin,
daf man sich iiber Herkunft, Farbbarkeit und Klassifizierung nicht ganz klar
ist. Helly sondert von den Lymphocyten leukocytoide Lymphoeyten und
versteht hierunter ,,groBe mononukletire Leukocyten mit reichlichem Protoplasma
und exzentrisch gelegenem Kern®. Er hilt diese Gebilde fiir die leukocytoiden
Adventitiazellen Marchands. Schwierig wird die Klassifizierung dieser
Zellgruppe (speziell die Trennung von den grofien mononukledren Leukocyten)
oft auch deshalb, weil man nicht das gleiche Aussehen, die gleichmiBige Firbbar-
keit aller Zellen verlangen kannund ,,wir mit einem gewissen Spielraum rechnen
miissen, innerhalb dessen kleine Unterschiede vorkommen kénnen* (Helly).

Tiirk glaubt, daB es bei einiger Ubung nicht schwer ist, die Lympho-
cyten von den groBen mononukledren Leukocyten zu trennen. - Er stiitzt sich
hauptstichlich auf das Verhalten des Kerns.

Die Ubergangsformen fithre ich nicht als gesonderte Zellklasse,
sondern reihe sie unter die mononuklesiren Leukocyten ein. Nach den mit be-
sonderen Methoden im Plasma firbbaren Granulationen teilte Ehrlich die
granulierten Leukocyten in finf verschiedene Gruppen (x-—e-Granulationen).
Nachdem sich herausgestellt hat, daB «- und B-Granula jedenfalls identische
Gebilde sind und daB die 3-Granula keine echten Granulationen, sondern geringe
Plasmastrukturverinderungen bedeuten, beschrinkt man sich jetzt auf azido-
phile, basophile und neutrophile Granula. Beriicksichtigt man daneben die
Kernform, so bleiben sechs verschiedene Arten von Leukocyten iibrig: ein-
kernige Neutrophile (Myelocyten Ehrlich), Eosinophile und Basophile, und
polymorphkernige Neutrophile, Eosinophile und Basophile (letztere als Mast-
zellen bezeichnet). Neben diesen Zellformen kennt man heute noch den Begriff
Plasmazellen und versteht darunter einkernige (selten mehrkernige),
stark basophile ungranulierte Zellen, die jedenfalls von Iymphatischen Ele-
menten abstammen, im Blut (Pappenheim) und regelmiBig im Knochen-
mark vorkommen.
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Von verschiedener- Seite (Pappenheim, Hoffmann) werden
diesen Plasmazellen angereiht, mit ihnen verwandt oder identisch bezeichnet
die-sog. Tirkschen Reizungsformen, Zellen, die sich Farbstoffen
gegeniiber dhnlich verhalten wie die:Plasmazellen, nur grofler sind. - Tiirk
reiht diese Formen unter die ,mangelhaft differenzierten Markelemente leuko-
cytiren Charakters” ein.

. Noch zu erwihnen hitte ich die Riesenzellen oder Megakaryocyten
(Howell), sehr groBe; bei verschiedenen Tieren verschieden geformte Zellen
mit einem gelappten Kern, die oft Zelleinschliisse (rote Blutkérperchen) ent-
halten.

Bei der Betrachtung dieser vielen verschiedenen Blutelemente dringt
sich unwillkiirlich die Frage anf, ob es nicht méglich ist, Uberginge von der einen
Zelle zur anderen zu finden und alle auf eine gemeinsame Stammzelle zuriick-
zufithren. Dieser verfiihrerische Gedanke hat viele Autoren wveranlaft, eine
schematische Darstellung zu geben, wie sie sich:die Entwicklung vorstellen.
Wie aus‘den -Schemen hervorgeht, ist in dieser Frage vorldufig ein einheitlicher
Standpunkt sicher nicht zu erreichen. Auch die Studien des embryonalen
Knochenmarks haben keine Losung der Frage herbeifithren konnen, sie haben
gezéigt, dal frithzeitig eine Trennung der roten und weiflen- Blutkorperchen
stattfindet und .bereits im fiinften Monat alle Zellen vorhanden sind, wie im
postembryonalen Stadium (Engel).

Die erwithnten Blutelemente hat Helly nun nach dem Orte, an dem
ihre Hauptmasse am regelmafBigsten und zahlreichsten gebildet wird, eingeteilt
in spezifische und nieht spezifische Knochenmarkselemente, nach folgendem
Schema:

Spezifische Knochenmarkselemente:

1. Rote Blutkorperchen und deren Vorstufen.

2. Leukocyten und deren Vorstufen, und zwar
a) u- bzw. eosinophil s. azidophil, grobgranulierte Zellen;
b) &= bzw. nentrophil s. feingranulierte Zellen beim Menschen oder

8- bzw. amphophil granulierte Zellen an ihrer . Stelle bei Tieren;

¢) - bzw. basophil granulierte s. Mastzellen.

3. Riesenzellen s. Megakaryocyten.

Hierzu gesellen sich nun folgende:

Nicht spezifische Knochenmarkselemente:

. kleine Lymphoeyten,

. grofe Lymphoeyten,

. leukoeytoide Lymphocyten s. groe mononukleire Leukocyten,
. Plasmazellen (T i1 ksche Reizungsformen),

. ‘blutkorperchen- und pigmenthaltige Zellen, zum Teil identisch mit 3.,
zum Teil endotheliale und retikulire Elemente, '
6. Osteoblasten und Osteoklasten s. Myeloplaxen, blo8 duBerlich mit dem

Knochenmark topographisch vergesellschaftet.

O = @ o
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Uber das prozentuale Vorkommen der verschiede-
nen Zellen sind in der Literatur bislang nur vereinzelte Angaben gemacht.
Pappenheim hat sich speziell mit dem embryonalen und jugendlichen
Mark beschéftigt. Er untersuchte die Femurdiaphyse von Kaninchenembryonen,
neugeborenen und 12 Tage alten Tieren, das Rippenmark eines halbjihrigen
Kaninchens und eines vierwgchigen Hundes und begriindete nach seinen Haupt-
ergebnissen das oben erwihnte System. Auf die Ergebnisse Hammars und
Horvitz, die nur embryonales Knochenmark zum Gegenstand anatomisch-
physiologischer Studien gemacht haben, will ich hier nicht eingehen, da es mir
nur auf vergleichende physiologische Untersuchungen postembryonalen Stadiums
ankommt. Jones stellte einander gegeniiber das prozentuale Verhiltnis der
verschiedenen Knochenmarkselemente eines neugeborenen Kindes, eines Mannes,
eines Kaninchens und eines Hundes; seine Tabelle lautet:

-~ E @ ' t L < B E;—E
SolSe|fEalge|sa|2E]| 2 |LEE]|5E

sl El R S

Chl IS SR PRl R (SN - Rl =] 4

Man healthy 02 |50,2] 33 102 — - 10,2 6,7 | 82
Newborninfant |1,5 |70,7]| 6,7 893} — | — | — | 10,7 }57,25
Rabbit 03 {5b6] — 328109 ;106 (21 7.2 10,0

Dog 0,16{45,81 2,0 226 | 0,16] 0,16]0,66] 29,9 |22,0

Roger und Josué haben ausgedehntere chemische und histologische
Untersuchungen iiber das Knochenmark bei Kaninchen gemacht, hauptsichlich
die chemischen Verdnderungen des Marks bei Infektionen und Vergiftungen
betreffend. In Vorversuchen haben sie vier normale Kaninchen verschiedenen
Alters untersucht und gefunden, daB bei jungen Tieren die Zellelemente reich-
licher sind wie bei &dlteren, daB bei Infektionen und Vergiftungen aber das zell-
arme Mark mit einer Vermehrung der Myelocyten, speziell der neutrophilen,
reagiert.

Einschlagige Arbeiten iiber Zellelemente sind also gering.
Was iiber das chemische Verhalten der Mark-
substanz bekanntist, ist folgendes:

Wir wissen, daB Hypoxanthin im Knochenmark (Salkow s'ky bei
Leuvkédmie, He ymann in Knochen gesunder Kélber) vorkommt. Milchsiure
fand G. Salomon in dem Knochenmark Leuk#mischer. Eisenreaktion
(Ferrozyankalium-Salzsdure, Schwefelammonium-Reaktion) bekamen Nasse
und Quincke Nasse betont die starke Reaktion des Rippenmarks #lte-
rer Pferde und Menschen; bei Hunden fand er die Reaktion auBerordentlich
wechselnd, nicht immer abhingiy vom Alter der Tiere, oft bei jungen Tieren
schon sehr reichlich. Quincke betont das reichlichere Vorkommen Fe-haltiger
Korner im roten Mark (Sternum und kurze Knochen), sah die Reaktion in der

Virchows Archiv f, pathol. Anat. Bd. 191, Hit. 3. 29
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Peripherie reichlicher als im Zentrum und konnte eine auBerordentliche Ver-
mehrung durch Transfusion erzielen. Fleischer wiesden Bence Jones-
schen EiweiBkorper nach im Mark von Rindern, Pferden und Menschen, nachdem
kurz vorher Vir ch o w eine dhnliche Reaktion bei osteomalacischem Knochen-
mark gesehen hatte. ‘

Quantitative Bestimmungen von Mo hr ergaben fiir das Fettmark des
Rindes einen Gehalt von 63 %, Olsaure, 22 %, Palmitinsiure und 9 %, Stearin-
sdure; fliichtige Fettsduren waren nicht vorhanden.

Forrestiand im Mark von Kaninchenfemur und Pferderippen Albumin,
Globulin und Nukleoalbumin; Proteosen oder Peptone waren nicht nachweisbar.
Hutchinsonund Macleod untersuchten das rote Mark der Perderippe
und fanden 32,6 9, feste Stoffe, davon 11,6 % EiweiB, 17,99, Fett und
3 9% Salze.

Die erwihnten Autoren Roger und Josu é machten Fett-, Wasser-
und Eiweifbestimmungen bei vier Kaninchen verschiedener Griofe und fanden

bei einem Tier von 960 Gramm  75%0 Wasser 11%0 Fett 1000 Eiweil

» k2 ” iz 1830 ” 51 ” D) 32 ” L] 4 (I 49
k3 ” bk kR 2300 ki 31 k3] ki 50 kL] k2l 3 " b2l
9 39 ”» 39 2880 kh] 34: k2 ” 50 % ki 4 Y

Uberdie Umwandlungdesroten Marksin Fettmark
konnte ich prizisere Angaben in den mir zuginglichen physiologischen und
pathologischen Lehrbiichern nicht finden. Man scheint allgemein anzunehmen,
daB diese Umwandlung in den Wachstumsjahren vor sich geht und bezieht sich
dabei meistens auf Angaben Neumanns, der ein Gesetz iiber die Verbreitung
des gelben und roten Markes in den Extremitétenknochen im Jahre 1882 auf-
stellte. Nach Neumann besteht bei erwachsenen Personen der normale
Zustand darin, ,,daB entweder simtliche kleineren und groBeren Knochen der
Extremititen ausschlieBlich gelbes Mark enthalten, oder daB die Anwesenheit
eines roten lymphoiden Markes sich auf die oberen Teile der Oberarm- und
Oberschenkelbeine (obere Epiphyse und ein kleinerer oder gréferer Abschnitt
der anstoBenden Diaphyse) beschrinkt, wihrend die untere Hélfte der genannten
Krochen und die iibrigen weiter peripherisch gelegenen Teile der Extremitéiten
iiberall gelbes Mark enthalten. Die Substitution des urspriinglichen fdtalen
Marks durch Fettmark geschieht nach Neumanns Ansicht jedenfalls bereits
in einem friithen Alter, und zwar so, ,,daB dieselbe von den Spitzen der Extremi-
titen ausgehend allmihlich gegen den Rumpf vorriickt”. Ahnlich lautende
Angaben ohne niheres Eingehen auf Zeit und Ort fand ich auch in den tier-
physiologischen Lehrbiichern, so unter anderen bei Ostertag: ,,Rotes Knochen-
mark findét sich bel ungeborenen und neugeborenen Tieren in simtlichen
Knochen. In den mit einer Markhohle ausgestatteten Rohrenknochen der Ex-
tremititen schwindet das rote Mark in der Markhohle nach der Geburt, um
dem weifien oder gelben Fettmark Platz zu machen. Das rote Knochenmark
petsistiert aber in allen iibrigen Knochen, so in den Knochen des Schidels,
des Rumpfes (Wirbelsiule, Rippen, Brustbeine, Becken) sowie an den Schulter-
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bliattern.” DaB bereits bei der Geburt im menschlichen Knochenmark spérliche
Fettzellen vorhanden- sind, haben histologische Untersuchungen von Lo we,
Kélliker und Flemming nachgewiesen. Briining, der vor kurzem
sich mijt dem zeitlichen Auftreten von Fettzellen im Knochenmark beschiftigt
hat, kommt zu dem Schlufl, daB man die Umwandlung des splenoiden (roten)
Markes in Fettmark in ihren ersten Anfingen ungefihr zur Zeit der Geburt
finden kann, in einzelnen Féllen wieder schon geraume Zeit vor der Geburt.
Er fand das Fett in den Knochen des Rumpfes und Kopfes nur in Spuren,
in den Extremititenknochen zuerst in den am meisten distal gelegenen Par-
tien, vorwiegend splenoides Mark in den ersten drei Lebensjahren, in seltenen
Fillen reines Fettmark. Da Brining seine Untersuchungen an Kindern
sowohl im guten Erndhrungszustand wie mit hochgradigem Marasmus machte,
‘kommen die Resultate nicht unbedingt als Unterlagen fiir physiologische Ver-
hiiltnisse in Betracht.

Die am nichsten liegende Frage, wieviel Markenthalten die
verschiedenen Knochen im verschiedenen Alter und
wie ist das Verhidltnis vom weichen bzw. Fettmark
zum spongidsen, hat niemand beriihrt.

Da das Knochensystem und besonders das Mark eine wesent-
liche Stellung im Organismus des SHugetiers einnimmt, - schien
es mir wertvoll, chemische und Gewichtsgrundlagen zu schaffen
und in einer kontinuierlichen Reihe bei groBeren Tieren die- Ent-
wicklung des Marks zu verfolgen.

Nach meinen Untersuchungen, die sich, wie erwihnt, aufv
das Mark simtlicher Knochen erstrecken, soweit dieses. technisch
moglich war, komme ich zu folgendem Resultat: ‘

1. Die Menge des gesamten Marks ist in den
ersten Lebenstagen bei Hunden sehr gering. Ks handelt sich. auch
bel Tieren groBerer Rasse nur um Bruchteile eines Gramms in den
einzelnen Roéhrenknochen. Da auch das Mark der platten Knochen
sehr wenig entwickelt ist, habe ich von einer nahern chemischen
Untersuchung dieser abgesehen. Die Knochen enthalten ein rotes
spongitses Mark, das in Becken und Scapula spérliche Mengen
eines weichen roten Marks einschlieBt. Das  Rippenmark ist hell-
rot und leicht ausquetschbar, ausgequetscht ist es fliissig. Das
weiche Mark der Réhrenknochen ist von dunkelroter Farbe, sehr
weich, nicht fliissig; das spongitse Mark ist von teigiger Konsistenz
und sehr leicht aus der Knochenhiille ausschalbar. Spongigses
und weiches Mark zu trennen, ist des geringen Gesamtwerts wegen
nicht moglich.

29*
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Die Menge des Marks hat bei den 14tdgigen Hunden
schon ziemlich wesentlich zugenommen. Der Charakter #ndert
sich makroskopisch nicht. - Bei den 6 wochigen Hunden
steigen weiterhin die Gewichte der auskratzbaren Marksubstanzen.
Es gelingt leicht, das weiche Mark von dem spongidsen zu trennen.
Das weiche Mark der Rohrenknochen hat eine dunkelrote Farbe,
eine fast fliissige Konsistenz; das spongitse Mark ist intensiv- rot,
weich und leicht auszukratzen, Scapula, Sternum, Becken und
Wirbelsaiule zeigen ein rotlich gefarbtes spongioses Mark in relativ
méfBiger Menge. Das Epiphysenmark ist hellrot, spongios und
noch so spirlich entwickelt, daf eine Mitberiicksichtigung bei der
Gesamtmenge sich nicht lohnt.

Eine wesentliche Zunahme der absoluten Markmengen bieten
die 3 Monatealten Hunde Das weiche Mark der Rohren-
knochen hat eine gelblichrotliche Farbe, in der Mitte mehr rein-
gelb, peripher leicht gelblichrot gesprenkelt; das spongidse
Mark ist hellrosa gefirbt, gut auskratzbar, distal weicher und
heller wie proximal. In den Epiphysen, speziell in denen des Femux
und Humerus, hat sich jetzt ein weiBgelbes, spongifses Mark in
relativ reichlicher Menge entwickelt. Ich habe dieses bei der Ge-
samtmarkmenge nicht mit in Betracht gezogen, da bei den vorigen
und spéteren Versuchen es technische Schwierigkeiten hatte,
dieses Epiphysenmark vollkommen auszukratzen. Um aber wenig-
stens einige Anhaltspunkte dafiir zu geben, sind die auskratzbaren
Markmengen in die Tabelle mitaufgenommen.

Das Rippenmark, bislang tief dunkelrot und von fast fiiissiger
Konsistenz, bat bei diesem Versuchstier eine mehr zihe Konsistenz
und braunrote Farbe. Scapula, Sternum und Wirbelsdule (mit
Ausnahme der Schwanzwirbelsiule) enthalten ein rotgelbes, spongi-
dges Mark, . der Schidel und das Becken an der Symphyse ein fast
reingelbes, spongitses Mark. In der Umgebung der Pfanne hat das
Becken reines Fettmark. Die Metatarsalknochen und Phalangen,
die in den vorigen Versuchen dunkelrote weiche Marksubstanzen
enthielten, zeigen jetzt weiches, gelbes Mark.

Bei diesen beiden 8 Monate alten Hunden fiilt auf, daf der
weibliche Hund weniger Mark in den Réhrenknochen
hat als der médnnliche: sowohl absolut wie im Verhéltnis
zum Gesamtknochengewicht der Rohremknochen. Diese Tatsache
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wiederholt sich im nichsten Versuch, auch hier ist die Gesamt-
markmenge des weiblichen Tieres geringer, sogar - absolut ge-
ringer als beim 3 Monate alten méannlichen Tier.

Das 1 Jahr alte Madnnehen hat, wenn man die
Altersdifferenzen in Betracht zieht, absolut nur ein unwesentliches
Plus an Marksubstanz. Das weiche Mark in den Rohren-
knochen ist jetzt reingelb, in der Mitte von fast fliissiger
Konsistenz und zeigt ganz vereinzelt, zumeist in der Peripherie,
stecknadelkopfgroBe rotliche Inseln. Das spongivse Mark ist hell-
rotlich bis weiBgelb, zumeist proximal mehr rot und trocken, distal
mehr weil und fettig, hier besser auskratzbar wie proximal. In
Scapula, Sternum und oberer Wirbelsgule findet man hellrotes
spongidses, etwas trockenes Mark; das Mark des Schadels ist
spongids und reingelb, das des Beckens in der Néhe der Pfanne
reines Fettmark: gelb und weich, im ibrigen gelblich und spongids.
Das Rippenmark ist tief dunkelrof, von einer aufféllig gelati-
nosen Konsistenz.

Auf der Tabelle I sieht man die Gesamtmenge des
in den Réhrenknochen enthaltenen Marks, das
Verhdltnis vom Knochengewicht zum Markgewicht im
Prozent zum Koérpergewicht. Die Verhéltniszahlen
vom Knochen- zum Markgewicht geben an, dal das Mark
bei den 3 Monate alten Hunden am meisten
entwickelt ist und daB bei den einjshrigen Tieren geringe
Substanzmengen vorliegen, sogar geringere wie bei Neugeborenen.
Prozentual zum Korpergewicht nimmt das Mark in den Réhren-
knochen bis zu den 3 Monate alten Tieren ebenfalls zu (fast um
das Doppelte), bei den einjiahrigen Tieren wieder ab.

Die Markmengen in den einzelnen Knochen sind besonders bei den ersten
Tieren einigen im Bereiche der technischen Fehlerquellen liegenden Schwankun-
gen unterworfen. Die grofiten Substanzmengen liefert zumeist der Humerus,
oft das Femur, die geringsten Radius plus Ulna. Die Unterschiede in
den Markmengen bei gleichaltrigen Tieten erkliren sich teilweise aus dem ver-
schiedenen Geschlecht, im Versuch 7 und 8 daraus, daf der eine Hund 7 in seiner
Skelettanlage sechwicher war wie sein gleichaltriger Bruder.

.Das weiche rote baw. gelbe Mark fiillt im Verh#ltnis zum
spongidsen natiirlich nur einen Teil der Markhéhle aus und
ist ziemlich reichlich in Radius plus Ulna, geringer in Femur und Humerus
entwickelt. Die relativen Gewichtsmengen sind bei den einjihrigen Tieren



432

Tabelle . Rohrenknochen

i Neugeboreher 4 Tage 14 Tage "6
Versueh Nr. Tund I JIII und IV} V und VI | VII
Knochen Mgrk Xnochen Mark |Knochen Mark [Knoch., Mark
|
Femur: ‘. !
~weiches Mark - 441 g 1049 | 583,072 | 14,61 0,10 | 19,2 /1.96
spong. Mark / 141
Tibia: | ;
weiches Mark 264 ., l"0,33 3461035 | 9,52 1,05 | 14,7 | 1,49
spong. Mark \ »
Humerus: |
| .
weiches Mark 488 ., 10,59 | 636099 15.,65)‘ 0,14 | 205 213
! . i
spong. Mark \ ‘ 2,08 ‘
Radius und Ulna: ; } j
weiches Mark 360 ., )0,'41 '6,48}0,55 14,89/ 0,16 | 16,0197
spong. Mark ‘ l i 1,41 \
Summa |1553 ¢ ’1,82 22,13|2,61 | 54,67 635 | 70,4]7,55
beaw. | 7,76, | 0,91 | 11,06\ 130 | 27,33 3,17 5
| |
Mark: -1 | ;.05 185 li:88 1:9.2
Knochen: | : \
I
i !
Knochenin®/o\ z. Kr- | 1,381 o) 1,542, 1,580 298|
Mark  in%pof pergew. 0,156 JO,lG? 40,1836 }'0,24
| ' | |
Korpergewicht 597¢g E B70 1 765 | 791 1748] 1710 | 3080 |
Geschlecht m. i m | m o om | om { m. m. ‘
|
Rasse Bernhardiner Jagd
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und Knochenmark.

Wochen 3 Monate 1 Jahr
VIII IX X XI XII
Eunochen Mark {Knochen WMark {Knochen Mark [Knpochen Mark Knochen  Mark
A ‘ |
‘ H
{ | |
| |
220 069 | 48 | 144 ]| 42 | 090f 125 | 1,77 | 132 | 364
! 1,91 t 6,24 5,38 6,42 8,94
180 1042 | 85 | 113 ] 30 | 054 110 | 145 | 116 | 2,36
H f .
D141 4,90 | 8,55 3,53 ' 396
| J
\!
240 034 | 465 | 060 40 | 038 | 119 | 1.69 | 127 | 243
2,36 | 684 i 5,86 546 P 827
20,0 | 060 | 435 | 1,06 | 38 \ 087 | 99 ! 200 106 | 257
2,13 3,38 i 253 1,50 3,39
840 | 986 | 173 | 2559 | 150 12091 | 453 | 2387 | 481 13482
| |
: 5 I
1:85 1:65 1:74 1:16,5 1:135
2.1 2,043 1,973 1,887 1,9632
0,264 0,302 0,263 0,094 0,142
3800 8467 7600 24000 24500
m. m. w. w. m.
hund Bernhardiner Tigerdoggen
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doppelt so groB wie bei den 3 Monate alten. Dabei ist allerdings zu beriicksichii-
gen, daB sich der Charakter des Marks, speziell der Fettgehalt, in dieser Zeit
wesentlich verdndert. ]

Wahrend bei den jiingeren Tieren das weiche Mark ungefihr die Mitte
der Robrenknochen einnimmt, sah ich bei den einjshrigen das Fettmark im
Femur mehr proximal, im Humerus und Tibia mehr distal gelegen. Das weiche
Mark des Beckens liegt zum grofien Teile oberhalb der Pfanne in dem Os ilium
eingebettet.

2. Der Wassergehalt der Marksubstanzen
zeigt (vgl. Tabelle 1I) in den ersten Versuchen ziemlich
konstante Verhéltnisse. In den Rohrenknochen nimmt er bei
den 3 Monate alten Tieren etwas, bel den einjahrigen
Tieren um 509% und mehr ab. Das Mark der
platten Knochen ergibt ebenfalls eine wenn auch geringe
Abnahme, der Wassergebalt in diesen Knochen entspricht im all-
gemeinen ungefahr dem des spongitsen Marks der Rohrenknochen.
Das weiche Rohrenmark hat nur einen ganz geringen
Wassergehalt, der oft — nicht immer — beim roten Mark
relativ (d. h. im Verhéltnis zum Gesamtwassergehalt des Knochens)
geringer ist wie beim Fettmark. _

3. Mehr Interesse wie die erwihnten Werte hatte fiir mich
die Bestimmung des Fettgehalts (vgl Tabelle III und IV),
speziell die Andernng der extrahierbaren Fettmenge in dem Sta-
divm, in dem ein wesentlicher Unterschied in der Farbe des Marks
sich ergeben wiirde. Tch hoffte sehr verschiedene Werte zu finden,
um diese der chemischen Analyse experimentell erzeugter Ver-
anderungen zugrunde zu legen. In den ersten Versuchen zeigt das
Fett nicht unbetrichtliche Schwankungen, die offenbar durch die
geringen absoluten Substanzmengen bedingt sind. Aber sicher
ist der Fettgehalt wesentlich hoher als der des Blutes. Eine be-
trachtliche ZunahmeanFettmacht sichbeiden3 Monate
a 11t e n Tieren bemerkbar: auf die gesamte Menge des auskratzbaren
Marks bezogen, schwankt der Fettgehalt in den Réhrenknochen um

10 bis 15 9,;
bezogen auf die Einzelgewichte von weichem und spongidsem
Mark finden sich

beim weichen Mark 36 9,
beim spongitsen 10 9.
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Ungefahr die doppelte Menge extrahierbaren Fettes

geben die einjdhrigen Hunde,

etwa 50 9, berechnet auf die gesamte auskratzbare Masse;
bei Beriicksichtigung der Einzelgewichte:

beim weichen Mark 70 %,

beim spongidsen 40 %.

Der Fettgehalt der platten Knochen nimmt ebenfalls
ziemlich gleichméBig zu, betragt durchschnittlich aber nur 15 bis
20 %, Der Fettgehalt des Rippenmarks, das in den ersten
Versuchen ungefiihr dieselben Werte zeigte wie das weiche Mark
der Riohrenknochen, nimmt besonders bei den einjihrigen Tieren
erheblich zu: anf 23 9.

4, Die fettfreie Substanz (vgl. Tabelle V)
zeigt eine geringe, kontinuierliche Abnahme. Kine nihere
Analyse der in dieser Substanz enthaltenen Korper habe ich vor-
léufig noch nicht vorgenommen. Die in dem weichen Mark ent-
haltene Menge ist natirlich wesentlich geringer wie der fettfreie
Riickstand des spongitsen Marks. Ziemlich konstante Werte gibt
die extrahierte Substanz des Rippenmarks, sie betrigt durch-
schnittlich etwa 12 9. Die platten Knochen zeigen ebenfalls nur
‘unwesentliche Differenzen in den verschiedenen Lebensaltern, bei
ihnen ist der fettireie Riickstand etwa 30 %,.

. Der naeh der Verasechung tibrighleibende
Riekstand (vgl. Tabelle III) ist durchschnittlich bei den
jingeren Tieren in den Rohrenknochen groBer wie bei den &lteren.
‘Wesentliche Unterschiede zeigt der Ascheriickstand des
weichen Marks im Verhéitnis zum spongidosen Mark
Er nimmt beim weichen roten Mark meistens weniger wie 1 9%, ein
zu 15 bis 20 9, beim spongidsen roten Mark; beim Fettmark etwa
1 bis 2 9, zu 9 bis 10 9, beim spongitsen. Beim Rippenmark sind
0,8 bis 1,49, die durchschnittlichen Werte.

Wenn ich diesen Ascheriickstand — der ibrigens
bei der spongitsen Substanz sehr reichlich und hellgrau ist und oft
noch deutlich die zarten Knochenbélkchen erkennen 148t, wiahrend
er beim roten oder gelben weichen Mark nur Spuren einer griinlich-
weilen festen Masse zeigt — mit Schwefelammonium
behandelte, so traten folgende Reaktionen auf:
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Das weiche Mark der Rohrenknochen zeigt bis zu den
3 Monate alten Tieren eine Spur Griinfarbung, stets am
stirksten in Radius und Ulna; die spongiose Substanz —
keine Reaktion Von den platten Knochen (Schadel, Ster-
num, Becken, Wirbel usw.) gibt die Scapula ein geringes positives
Resultat, die Rip.pe aber eine auBerordentlich starke Re-
aktion, die bei allen Tieren die Reaktion des Blutriickstandes
weit iiberfrifft. Auch bei den einjihrigen Tieren 1Bt sich diese
intensive Griinfarbung des Rippenriickstandes in derselben Weise
auslosen, obschon bei diesen Hunden in den fibrigen Knochen,
speziell im weichen Mark der Réhrenknochen, kein Eisen mehr
nachweisbar ist. k

Die zum Vergleich bei jedem Versuchstier entnommenen Blutproben
wurden in derselben Weise behandelt wie die Marksubstanzen. Es zeigte sich
ein ziemlich konstantes Verhalten von Wasser, fettfreier Substanz und Asche.
Der Fettgehalt macht einige Schwankungen, deren Ursache wohl
teilweise in technischen Fehlerquellen liegt. Nimmt man, um einen Anhalts-
punkt zu haben, die Mittelzahl und vergleicht diese mit dem Fettgehalt des
weichen roten Marks in den Rthrenknochen bzw. der Rippe, so haben selbst
die 14 tégigen Tiere ungefihr die zwanzigfache Menge Fett in ihrem weichen
roten Mark gegeniiber dem Fett des Blutes.

Die erwihnten Resultate sind nicht ganz ein-
wandsfrei, da ich notwendigerweise beim spongidsen Mark
jedesmal eine groBe nicht abzuschitzende Menge von Knochensub-
stanz mit in die Untersuchung ziehen mubite. Es kommen hierbei in
Betracht sowohl die Knochenbélkchen der.spongiosen Substanz
wie (besonders bei starkem Auskratzen) Teile der Knochen-
hiille. Zwar ist durch-die grofiere oder geringere Menge von Asche
eine gewisse Kontrolle gegeben, ob ich reines weiches oder spon-
gioses Mark habe; aber ich weifl im Zweifelfalle nicht, welche Zahl
die richtigere ist, da andere Grundwerte und Vergleichsobjekte
nicht vorliegen. Kine technische Fehlerquelle kann dann in dem
Aufsdgen der Knochen gefunden werden. Hierdurch geht
immer eine geringe Menge Knochen — und auch Marksubstanz
(bei groBen Rohrenknochen etwa 1 bis 3 g) verloren. Da bei den
jiingeren Tieren ein Eroffnen mit dem Messer geniigt, sind dadurch
weitere Unterschiede geschaffen. Bei der Weiterverarbeitung des
Materials kommen -— glaube ich — grébere technische Fehler
nicht in Betracht.
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Auf die Ergebnisse der Blutpréaparate mochte
ich hier nur kurz eingehen. Ich will diese Frage, deren Einzel-
heiten sehr interessant sind, aber bei einer ausfithrlicheren Dar-
stellung viel Raum einnehmen, zugleich mit den histologischen
Praparaten an andrer Stelle néher abhandeln.

In den Markausstrichen der jiingeren Tiere fand ich
(Technik s. S. 423) rote Blutkérperchen und Leukocyten ungefihr
zu gleichen Teilen, spérliche Lymphocyten (unter 1 %) und spér-
liche Riesenzellen. Von den roten Blutkérperchen kam der dritte
Teil und mehr auf kernhaltige Rote, die Leukocyten wurden
in der iiberwiegenden Mehrzahl von einkernigen und zwar haupt-
sichlich einkernigen Neutrophilen gebildet.  Durchschnittlich
fanden sich in den Réhrenknochen etwas mehr Neutrophile als
in den platten Knochen. Die Ausstriche des weichen Marks und
des spongidsen gaben oft die gleichen Prozentsitze gleicher Zell-
formen; oft in der spongisen Substanz etwas weniger rote, etwas
mehr einkernige weifie. Eosinophile Zellen waren durchschnitt-
lich in Mengen von 3 bis 79, da, vorwiegend eosinophile Ein-
kernige, in den Réhrenknochen durchschnittlich etwas mehr wie
in den platten Knochen.

Bei den 3 Monate alten Tieren fanden sich durchschnitt-
lich mehr Leukocyten als rote Elemente. Das Verhiltnis der kern-
haltigen Roten zur Gesamtzahl der Roten war nicht wesentlich
verschoben. Die Leukocyten bestanden zur Halfte aus einkernigen,
zur Halfte aus polymorphkernigen; oft war das Verhaltnis 2 zu 1.
Unter den einkernigen wie polymorphkernigen fanden sich haupt-
sdchlich Neutrophile. Zwischen den Réhrenknoehen und platten
Knochen bestand ein konstanter Unterschied insofern, als sich in
den platten Knochen weniger polymorphkernige Elemente fanden.
In allen Knochen war bei diesen Tieren die Zahl der Lymphocyten
etwas vermehrt, der Prozentgehalt der Eosinophilen aber nicht
wesentlich gedndert. In den platten Knochen dereinjédhrigen
Tiere waren die Zellelemente in derselben Weise angeordnet
wie bel den- dreimonatigen. Das Fettmark der Rohrenknochen
gab — in Ausstrichen von der Mitte genommen — nur ganz ver-
einzelte Zellen, zumeist Erythrocyten und einkernige Neutrophile.
Bei Ausstrichen von den Seitenpartien des weichen Marks sah
man spirliche rote Blutkdrperchen — unter diesen vereinzelt kern-
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haltige Rote —, vorwiegend aber Leukocyten (bis zu 80 %) —
darunter iiber die Hilfte einkernige Neutrophile. Das spongiise
Mark hatte distal Rote und Leukocyten zu gleichen Teilen, unter
den letzteren oft mehr polymorphkernige; proximal etwas mehr Rote
und von denLeukocyten oft weniger polymorphkernige wie einkernige.

Es stehen also in den ersten Lebenswochen im Vordergrunde
des Blutbildes die sehr reichlichen roten Blutkérperchen und unter
diesen wieder die relativ zahlreichen kernhaltigen Roten. Die Haupt-
menge der Leukocyten ‘wird von einkernigen neutrophilen Zellen
geliefert, Lymphocyten sind auBerordentlich spéarlich.  Spéter
treten die Roten — besonders die kernhaltigen Roten — zuriick,
es vermehren sich ziemlich stark die polymorphkernigen Leuko-
cyten. Im weichen gelben Mark (Fettmark) sind nur veremzelte
Zellen in den Seitenpartien nachweisbar.

Wenn ich die Ansechauvuungen beriicksichtige, die bis-
lang iiber die Entwiéklung des Knochenmarks
geherrscht haben, und auf die fritheren Zellstudien und chemischen
Untersuchungen nochmals kurz eingehe, sie mit den meinen ver-
gleichend, gelange ich zu folgendem Ergebnis:

Das von Neumann anfgestellte Gesetz finde ich auch bei
meinen Versuchstieren bestéitigt. Die Anschauung, daf das rote
Knochenmark in allen Knoehen auBer denen der Extremititen
persistiere, ist bei meinen Versuchstieren mnicht zutreffend, da
Schiidel, Becken und die untere Wirbelsiule bereits bei 3 Mo-
nate alten Hunden ein gelbes spongitses Mark gezeigt haben.
Die einwandfreiesten Unterlagen geben die Fettbestimmungen, die
in den erwihnten Knochen ziemlich hohe Prozente von Fett
bieten.  Diese Fettbestimmungen zeigen auch (ins-
besondere ihr Vergleich mit dem Fettgehalt des Blutes), daB die
neugeborenen und wenige Tage alten Tiere bereits
wesentliche Mengen von Fett im weichen und spongidsen
Mark der Rohrenknochen enthalten. Die teilweise auf mikro-
skopischen Befunden fuBende Anschauung iiber den Fettgehalt
des Knochenmarks, die allerdings bereits durch Rogers
chemische Analysen gestiitzt sind, bestehen also zu Recht.
Der von Forrest im Rippenmark der Pferde gefundene
‘Prozentgehalt an Fett entspricht ungefdhr den von mir bei ein-
jahrigen Tieren in den Rippen gefundenen Werten. Die Eisen-
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-reaktionen, die nur als Nebenbefunde gelten sollen,
geben in jedem Alter auffillig starke Reaktion des Rippen-
marks, bei jugendlichen Tieren eine maBige Griinfarbung des
weichen roten Marks. EsdeckensichanchdieseErgeb -
nissemitdenender friitheren Untersucher, ins-
besondere mit der von Quineke hervorgehobenen Tatsache,
daB die eisenhaltigen Korner im roten Mark reichlicher sind wie
im gelben. Die Verdnderung der Zellelemente aller Knochen im
verschiedenen Lebensalter habe ich nirgends erwahnt gefunden.
Uberrascht hat mich das auffallige Ubereinstimmen der Zellen in
den platten Knochen desselben Tieres und die geringen Unter-
schiede im Zellgehalt beim weichen roten und spongitsen roten
Mark. Auf geringe Differenzen in Ausstrichen von Sternum und
Rippen will ich hier nicht niher eingehen. Die Tatsache, dafl bei
alteren Tieren die Roten und speziell die kernhaltigen Roten an Zahl
sehr herabsinken, daff die Polymorphkernigen sich relativ vermehren,
decktsich mit den erwéhnten Kinzelergebnissen Jones’ und Rogers.

Kurz zusammengefaltsind die Ergebnisse
folgende: Die ersten Versuchstiere bis zum Alter von
6 Wochen haben in allen Knochen ein rot aussehendes Mark,
weiches Mark in der Mitte der Rohrenknochen (ebenso in Talus,
Caleaneus, Metatarsalknochen, Phalangen) in Scapula und Becken.
Der Wassergehalt betréigt beim

weichen Mark 13 9,
spongidsen Mark 53 %,
der Fettgehalt beim
weichen Mark 1 9,
spongiosen Mark 3,0 9, (Mittelzahlen).

Das Aussehen des Marks &ndert sich sehr beiden 3 Monate
altenTieren. Das weiche Mark der Rohrenknochen ist zentral
gelb gefiirbt (Fettmark), peripher gelblichrot; das spongiose
Mark gelblichrot, distal mehr gelb, proximal mehr rot. Weiches
gelbes Mark fassen auBler den Rohrenknochen (Metatarsalknochen,
Phalangen) das Becken, die Fuf- und Handwurzelknochen, spon-
gioses mehr gelbes Mark der Schéidel und die Schwanzwirbelsdule.

Der Wassergehalt hat abgenommen, der des

weichen auf 5 9,
spongidsen Marks auf 50 %,
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Der Fettgehalt hat zugenommen, und zwar beim
weichen auf b 9,
spongidsen Mark auf 50 9,
bezogen -auf das Gewicht der Einzelsubstanzen beim
weichen auf 36 9%,
spongidsen Mark auf 10 9, (Mittelzahlen).
‘Der Fettgehalt der platten Knochen betréigt 10 bis 20 9%, Nur
wenig an Fett zugenommen hat das Rippenmark.

Ein reines gelbes weiches Mark bieten die einjahrigen
Tiere in den Rohrenknochen (ebenso in den Metatarsalknochen,
Phalangen, Talus und Calcaneus) und im Becken, das spongidse
Mark der Rohrenknochen ist distal reingelb, proximal gelblichrot,
das der platten Knochen in Schéidel und unterer Wirbelsgule rein-
gelb, in den iibrigen -mehr rot. Der Wassergehalt hat erheblich
abgenommen, beim

weichen auf 59,

spongitsen Mark auf 18 9,
der Fettgehalt erheblich zugenommen, beim:

weichen auf 24 %, (bzw. 70 9%, berechnet auf die Einzel-

substanz),

spongidsen: Mark auf 28 9 bzw. 40 9%,;
der Fettgehalt der platten Knochen nimmt nicht sehr bedeutend zu,
mit Ausnahme der Rippe; hier steigt der Prozentgehalt-von 3 auf 23.

Wesentlich &ndert sich auch der Zellgehalt der Knochen-
markselemente bei den dreimonatigen Hunden insofern, als die Zahl
der Roten, spez. der kernhaltigen Roten abnimmt und die Leuko-
cyten, besonders die polymorphkernigen, zunehmen.

Unter den Versuchstieren hefinden sich zwei weibliche: diese haben
gegeniiber den ménnlichen, sowohl absolut wie im Verhiltnis zum Knochen-
gewicht, weniger Mark, das Gesamtgewicht der Rihrenknochen ist bei heiden
germger die extrahierbare Fettmenge in allen Knochen geringer wie bei dem
glelchaltrlgen minnlichen Tier.

Sind auch die jedesmal an zwei Tieren gefundenen Werte
keine absolut feststehenden GroBen, so erlauben sie doch einige
Schlisse:

Es findet eine wesentliche Zunahme der Markmengen — von
den wenige Tage bis zu den 3 Monate alten Tieren — statt. In
diesem Zeitalter beginnt bei Hunden eine Umwandlung des roten
weichen Marks in Fettmark, die sich vorlaufig allerdings nur auf
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den zentralen Teil des weichen Marks beschrinkt und mit einer
méafigen Zunahme an extrahierbarem Fett einhergeht. Von jetat
ab tritt offenbar die Bedeutung des bluthildenden Marks zuriick,
es entwickelt sich stirker die Knochensubstanz, und sowohl das
weiche wie das spongiose Mark beginnen ganz bzw. teilweise zu
verfetten. Es liegt sehr nahe, gestiitzt auf diese Untersuchungen,
die Einwirkung von Mitteln zu priifen, die physiologisch die Blut-
bildung und Regeneration beeinflussen. Man wiirde damit ein
Kapitel anschneiden, das, wie Helly sagt, am dringendsten von
allen Fragen der Hamatologie einer Losung bedarf.

Herrn Dr. phil. P. Guttmann spreche ich auch an dieser
Stelle fiir die vielfache Unterstiitzung bei der Ausfiihrung
meiner Versuche meinen verbindlichsten Dank aus.
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Tabelle TII. Fettgehalt und Asche.
(in %0 z. 1. Subst.)

444

‘Neugeb. | 4 Tage | 14 Tage 6 Wochen . 3 Monate 1 Jahr
I + O 4-iviv 4+ VI Vil VIII X X X1 X1
Femur Fett | 87 6,0 3,6 31 |29 21,9 17,1 46,5 52,1
Asche 18,3 Jeo9 195 |85 |97 8,9 10,1 11,7 86
Humerus Fett | 36 5,8 3,2 115 6,7 14,6 10,0 44,7 50,8
, Asche |190 - |o17 20,8 128 12,1 11,8 14,0 14,1 10,2
Tibia Fett | 3,9 5,7 8,7 3,6 40 15,8 10,3 52,9 63,3
Asche |17,2 = 13, 17,7 8,6 9,5 8.2 125 79,6 11,9
Rad: - Ulna Fett | 2.1 2.5 4,1 4,0 42 9,7 10,7 54,8 63,5
Asche (19,0 25,0 20,0 10,3 13,6 11,1 12,6 10,9 74
Scapula Fett | 1,9 5,1 43 44 34 74 40 17,6 202
Asche |16,9 19,4 15,8 11,5 11,1 12,9 174 30,2 30,2
Beeken Fett 2,8 2,3 9,9 11,4 82,00 44,89
Asche 12,0 99 166 34,1 52 73
Wirbels. Fett 2,8 6,49 10,19 18,3 14,7
Asche N 1T Y 4 16,8 20,4 99,4 21,0
Sternum Fett 128 11,1 15,2 15,3 11,1
4 Asche : 14,0 19,7 34,6 20,2 19,4
Schidel Fett ‘ . : 15,4 19,5 27,2 34,1
: Asche _ Va1 30,7 35,7 lo68
Rippe Fett 0.9 18 128 127 19,6 26,7
. Asche 1,0 0,8 0,8 1,0 14 1,1
Talus -} Cale. Fett 78,1 . .
Asche - : : ‘ i 0,9

1) Brust. 2) Schwanz. %) Weiches Mark. %) spong.
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Tab. IV. Fettgehalt und Asche

(in % auf die gesamte auskratzbare Masse eines Rohrenknochens).

Neugeb.| 4 Tage. 4 Tage| 8 Wochen | 3 Mosate | 1 Jahr

I+ 11 fim+-1v|vevi| vin | vin] IX X1 | XI
Femur: weich. M| Fett 37, 601 07| 31 11]84 15,4121,5
Asche|} 18312091 0.5l 85 0,9] 06 1,21 08
spong. ,, ! Fett 2,9 1,81135 31,1 éO,G
Asche 19,0 88| 83| 9.7]10,5) 7.8
Humerus: weich. M| Fett 3.6 5,8 0,71 15/ 0,71 38 16,6 15,9
Asche|| 190]] 22,71 0,2||228 0.6] 03 11,08
spong. ,|Fett 2,5 | 6,0110.8 28,1124,9
Asche 206) 115115138130 9.4
Tibia: weich. M|Fett 391 57]. 371 09 15!52]|37p05l813
Asche| | 17.2| | 13,3 | 17,7 0,7}0,05 04 27\ 28
spong. , | Fett 2.6/ 2,5110,6 32,4 532,0
Asche 79 95| 7,8121] 9.9 9.1

Rad. -+ Ulna: r
weich. M{Fett | 21| 25| 03] 14 20| 70| 698523861
| Asche {19,0 950)  08] 03 05 04l 06| 62| 36
spong. , | Fett [ ( 38| 26 22| 27| 38{19,61274
Asche]! A 2l 9sisrlogiizol 47] 58
(Fettgehalt der Rohrenknochen in %0 auf die Einzelgewichte von weichem

und spongivsem Mark.) :

Femur: weich. M. 11,0 | 4,244,6133,2[71,2(75,5
7 spong. ,, 3.1 | 25166(14,3/39,6/132
Humerus: weich. ,, 1076 ,‘ 5,8 46,7 56,5 64,8
spong. 2,7 6,1111,8 18,6 32,0
Tibia: weich. ,, 6,4 27,8 130,7[70,7 [4,2
spong. ., 3,2(13,1 45,7 65,3
Rad.w.Ulnaweich. ,, 3,0 ] 8,9127,4126,2162,9 72,8
spong. 4,3 2,91 5,7 45,7 56,4
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Tabelle V. Fettfreie Substanz in %o z. feuchten Substanz.

Neugeb. | 4 Tage | 14 Tage 6 Wochen 3 Monate 1 Jahr
I4+11 |41V | V4 VI | VI Vil IX X XI X1
Femur: weiches Mark 20,9 37,5 349 1,320 19,6 M 3,6[21,0 24270 A 26233 ( 2,417,3 ” 1,9
- spong. Mark ﬁ 38,6 16,0 18,6 24,4 ﬁ 20,9 15,4
Humerus: weiches M. 36,4 37,4 31,2 1,2§128,0 28,3 A 2,3|25,8 0,9/28,6 ﬁ 0,8|32,2 % 4.7 wohﬁ 1,3
w spong. M. ﬁwm,o 25,9 24.9 27.8 27,6 19,4
Tibia: weiches M. 31,6 27,2 50,3 40,9 227 6,7024.6 1,51291 [ 39285 [ 4,5/19,0 * 43
,  spong. M. ﬁ:wo 23,1 #wmqw ﬁ 240 14,7
Rad. -}- Ulna: weiches M. 34,1 40,0 34,9 ﬁ 2,6[24,3 wﬂm.* 2,6[32,2 89279 3,250 A 10,5 wob_ﬂ 6,6
: 5,  spong. M. 32,3 24,7 23,3 ﬁwphﬁ 14,5 14,4
Scapula 34,1 39,7 32,4 26,8  |22,6 28,6 37,0
Becken 32.4 22,5 38,0 93 17,8
Wirbelmark 29,0 34,5 37,7 37,6
Sternum 32,0 37,2 37,3 - 1260
Schiidel . 27,2
Rippe v 115 131 12,6 12,7 12,3
Talus + Cale. v 1,7
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Hund Nr. IIT und TV.

‘Absolute Zahlen - Feucht Wasserfr, | Wasser- | Fott- | Fettireie 2
. Nr. TIT und gehalt | gehalt |Substanz| & 3
Hund B v un g m kn\w
Wasser- |- ", Riick- . =
Feucht ww&i Fettfrei | mmww a | in %0z Knochen | in 0z feuchten Substanz -
Femur weiches M. : 12,325 5,356 56,654 5,980 37,461 20,929
0,7186 0,3122 0,2692 0,1504
Spong.
Humerus weiches M. , 15558 | 6,690 | 56,778 | 5838 | 37,38 | 21716
0,9891 0,4255 0,3678 0,2148
Spong. _ .
Tibia weiches M. 10,222 | 3364 | 67,090 | 5711 | 27,198 | 13,280
, W 0,3537 0,1164 0,0962 0,0470 .
Spong. .
Radins - weiches M. 8,412 | 38,574 57,512 2,549 39,919 | 247986
Ulna V 05451 | 02816 | 02176 | 0,1362 .
- Spong. ) . ’
Scapula 02534 | 01185 | 0,006 00491 | 5668 | 2539 | 55209 | 5090 | 89,7200 | 19,376
_ | . _ , __
Blut 10,1618 | 1,8018 _ 1,8016 -1 0,0718 82,673 0,019 17,837 0,710
8,7800 1,4835 _ 1,4966 7| 0,0646 - 82,916 ? 17,11 0,700
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Hund Nr. VIIL

. Wasser-| Fett- |Fettfreie =
. : Absolute Zahlen Feucht Wasserfr. | gehalt | gehalt Substanz| & §
Hund Nr. VII m m
Feucht éwwm%? TFettfrei meﬂm in 90 z, Knochen [in %0 z. feuchten Substanz} <t “m
Femur weiches M. | 1,9584 0,030 | 0,4342 | 0,161 | 10,197 | 2,619 | 76,600 | 38,0621 | 20,285 | 8500
Spong.
Humerus weiches M. 12,1316 0,6310 | 0,6002 | 0,2700 | 10,400 | 3,078 | 70,457 | 1,466 | 28,008 | 12,857
Spone. )
Tibia weichies M. [0,4835 0,1133 | 0,093 | 0,0102 | o o0 | pan | 24,680 0,933 | 6,620 | 0,680
Spong. rooam?@o 0,5537 | 0,5150 | 0,1180 ' ’ 30,006 | 2,580 | 84,333 | 7,866
Radius weiches M. ovwmzw 0,0791 | 0,0622 | 0,0094 ) 13,837 | 1,365 | 2,649 | 0477
Spong. 16210/ 19| (az97 | 04083 | 01097 | 12824 | 3487 | 57030\ 9609 | 21,741 | 9781
Scapula 0,7000 02192 | 0,1882 | 0,0804 | 5,384 | 1,686 | 63,685 | 4,428 | 26,865 | 11,485
Becken 0,3611 - 0,1234 | 0,1136 | 0,0420 64,771 | 2,180 | 82,367 | 11,962
Wirbelskule 0,2618 0,0835 |* 0,0762 | 0,0358 68,210 | 2,796 | 29,048 | 13,674
Rippe 2,4960 0,3025 | 02790 | 0,0262 88,091 | 0,943 | 11,004 | 1,052
Blat V u. VI 8,2271 1,2540 | 1,2076 | 1,0346 85,037 | 0,687 | 15,214 | 0,421
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Hund Nr. IX.

' - |2y
Absoclute Zahlen Foncht émam.mu- Mm mm umm -
rel. S¢e Pl 8e R
Hund Nr. IX. * B T® RE|EE
Feucht Wasser- Fettfrei | Riickstand - <.S
frei in % zum Knochen |™ /0 zur feuchten =
Substanz
Femur weiches M. |1,4390 0,8026 0,1598 0,0468 2,997 1,672 8,299/ 8,368 2,4411 0,609
Sp. prox. 1,7616 0,7197 0,5963 0,1808 3,670 1,499
Sp. dist. »kmcw“m,w@ 1.7661 2,486 Hbmwowukgm 0.4544 9.3 13,005 \rowm“m,mmw 48,902 18,506/ 18,552 8,269
Fem. Epiph. [1,2280 0,6506 0,3520 0,1564 2,558 1,366
Humerus weiches M.  [0,6004 0,3506 0,0706 0,0200 1,291 1,753 8,357 3,764] 0,948] 0,268
Sp. prox. 5,7152 2,1088 1,6714 0,7458 12,29 4,535 ;
Sp. dist. waqum,mwm 0.5405 2,649 oqwqme.“m%w 0.1139 0,859 2 412 14,702 1,162 5,697} 56,276/10,761 .m\rmmw 11,659
Hum., Ep. |1,6016 0,7416 0,4936 0,2422
Tibia weiches M. 11,1314 - 0,4035 0,0896 0,0233 3,232 2,295 112,008) 5,214 1,485 0,386
Spong. 4,8980 2,0314 1,3912 0,4709 13,994 5,803 47,543|10,636| 23,109| 7,795
Radius ~}- | weiches M. ]1,0651 0,6962 0,3943 0,0198 2,448 1,600 8,290, 7,024| 8,880] 0,444
Ulna Spong. 3,3847 1,1717 0,9767 0,4758 8,933 3,583 49,8420 2,693 21,949} 10,692
Seapuld 0,7880 0,2836 0,2254 0,1015 3,681 1,743 64,079 7,448 28,604] 12,880
Becken. : 1,2702 0,63568 0,4198 0,2116 3,969 1,674 57,116/ 9,919|33,049] 16,588
Wirbels. Brust 1,2610 0,6182 0,4326 0,2116 59,302 | 6,391|84,306( 16,780
: Schwanz 0,3922 0,1882 0,1484 0,0802 52,269) 10,147, 37,737} 20,448
Sternum 0,3031 0,1464 0,1128 0,0598 51,699 11,085 37,215 19,729
Schidel 0,2777 0,1227 0,0810 0,0690 41,516| 29,49 27,168] 21,076
Rippe 0,8734- 0,1410 0,1166 0,0070 84,012) 2,850 13,138] 0,801
Tal., Cale. 0,2084 0,1624 0,005 0,0018 20,156| 78,120, 1,720| 0,886
Blut 10,3982 1,6316 1,5307°? 10,0868 85,255/ 0,0086| 14,718| 0,834
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Hund N XL

A . .| Fett- i
ol Zablen Fone Wassori | iy KOt Eefniel =
Hund Nr. IX. ) Mm .
Feucht Wasserfrei Fettirei Riickstand | in %/, zum Knochen n o\ommwm‘“wwm@imz < "m
Femur | weichesM. |1,7740 1,4592 0,1989 0,1064 1,403 1,167 3,841 115380] 2427 | 1,200
Sp. prox. [1,9218 rw%ﬁ 0,561 0,2897 1,687 1,014
Sp. Mitte r%%_mpﬁm C%o?mm% o.rmo_ioﬁ obsﬁpmmwo 1,220 15,115/0,921 {3,408} ; 26,412 131,099 20,865 10,519
Sp. dist. [2,9728) 1,8358 0,0056 0,4997 2,378 1,468/
Humerus| weichesM. {1,6906 1,52p4 0,3352 0,0776 1,42 v EQJ 2,310 | 16,646 4,702 | 1,085
_ Spong.  [5,4694 3,9820 1,9656 0,9282 4,596 3,340 20,802 | 28,159] 27,490 |12,980
Tibia | weichesM. J1,4455 1,2466 1,2280 0,1859 1,814 1,133 4,001 |20,490] 4,506 | 2,733
mw” mww wmmmwv“%g wwwmmvu%% m”mmwimww WHWWMWWO%E wmwwwwmow wwmﬁm,&mw?m% 32,385 23,985 | 9,865
Radius-} weichesM. {1,9985 1,6245 0,3745 02111 4,064 3,307 10,627 |35,.211] 10541 | 6,223
Ulna | Spong.  |1,5540 1,1990 0,5137 0,1686 3,177 2,447 9,700 119,574, 14,461 | 4,746
Seapula 1,2608 0,6022 0,3807 0,2016 52,280 | 17,571 30,241 [16,000
Wirbels. 0,7823 0,3800 0,2376 0,1626 51,576 | 18,256 28,387 |20,845
Sternum 0,4061 0,2186 0,1516 0,0812 47,402 | 15,267 87,330 |20,250
Schidel 0,4322 0,2710 0,1735 0,1070 37,088 |27,232( 35,697 (24,883
Rippe 3,2154 1,0870 0,4070 0,0464 67,744 119,596 12,657 | 1,446
Blut 14,0200~ [2,8946 2,8920 - 0,1140 79,471 | ,0,090| 20,668 | 0,814
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