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In den letzten Jahren besch~ftigten sieh viele Autoren sowohl auf 
dem Gebiete der Biologie, als besonders demjenigen der experimente]len 
t~athologie und H~matologie, mit den Eosinophilzellen, ihrer Ansamm- 
lung im B!ut und der Infiltration im Gewebe, d. h. mit der Blur- oder 
Gewebseosinophilie. Info]gedessen hat die Literatur fiber dieses Thema 
einen betr~chtliehen Umfang angenommen. Die Durehsicht derselben 
ergibt, dal~ die meisten dieser Werke nut Besehreibungen yon beob- 
achteten F~llen oder blol~en zuf~lligen Befunden enthalten, w~hrend 
systematisehe exioerimentelle Untersuchungen selten sind. Dement- 
si0reehend existiert fiber verschiedene Probleme auf diesem Gebiete noch 
keine einheitliehe lV[einung, es stehen viehnehr manehe Fragen often 
und es werden die ioathologischen Vorg~nge und die biologisehe Be- 
deutung der Eosinophilzellen in Blur und Gewebe yon den Autoren 
sehr versehieden gedeutet. 

Die Ursaehe der Unsieherheit auf diesem Gebiete liegt meines Er- 
aehtens darin, dal~ 1. die Zust~nde in der Umgebung des Experimentes, 
die einenganz wesentlichen Einflul~ auf das Resultat der Untersuehungen 
ausfiben kSnnen, fiberhaupt nleht oder fast ganz vernachl~ssigt worden 
sind; 2. fehlen fast vollkommen systematisehe Untersuchungen, die den 
Zusammenhang der Eosinolohilie im Gewebe, im Blur und in dem Kno- 
ehenmark verfolgen und die yon einer ganz ungeheuren Wichtigkeit sind; 
3. liegt die Ursaehe in der iKangelhaftigkeit der exioerimentellen Unter- 
suehungen, die ja den Kern der modernen medizinischen Forschung bilden. 

Nach den Erfahrungen, die ieh dureh das Studium dieser Zellen im 
Gewebe, im Blur und im Knoehenmar k gewonnen babe, ist es sieher, 
dal~, wenn man bei den experimentellen Untersuehungen die Zust~nde 
in den Umgebungsgebieten nicht genau beachtet und wenn man das 
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systematisehe Studium ihrer ZusaInmengehSrigkeit vernaehl~ssigt, man 
keine Beziehungen der sieh abspielenden Vorg~nge zu der Umgebung 
linden und keine grundsi~tztiehe Regel der Kausalit~t darfiber auf- 
stellen kann. Dies ist die Ursaehe, weshalb sieh das Wesen der Eosino- 
philie noeh nieht erkl~ren lieB, und gleiehzeitig der Grund, aus welehem 
die versehiedenen fehlerhaften Meinungen heranwuehsen. Wenn man 
jedoeh alle diese Beziehungen, die untrennbar miteinander verbunden 
sind, eingehend untersueht und die im Einzelnen und im Mlgemeinen 
gemaehten Beobaehtungen zusammenfagt, so kann man unsehwer 
aus der Kompliziertheit dieses Phi~nomens zu bestimmter Tatsaehe 
gelangen und alle Erseheinungen erkl~tren. Die Meinungsversehieden- 
heiten der versehiedenen ~orseher sind nieht nut auf fehlerhMge oder 
nieht geeignete Untersuehungsmethoden zurfiekzuffihren, sondern aueh 
deswegen entstanden, weil dieselben bei ihren Untersuehungen nur einen 
besonderen Teil aus diesem Gebiete bearbeitet haben und so die l~bersieht 
verloren ging. 

Im Gegensatz dazu besehr~nkten sieh meine Untersuehungen nieht 
auf einige tokale Erseheinungen, sondern umfassen alle Beziehungen der 
Eosinophilie zu den versehiedenen Geweben, sie verfolgen diese l~eziehun- 
gen fiber das Blur his zum Knoehenmark mit genauer Bertieksiehtigung 
der in den Umgebungen sieh abspielenden Vorgi~nge. 

Infolge dieser I~fieksiehtnahme auf alles hat meine Arbeit einen 
derartigen Umfang angenommen, dab es mir unm6glieh ist, die ganze 
Al~beit so zu ver6ffentliehen, wie es in der japanisehen medizinisehen 
Monatssehrift ,,Nis shin i gaku" in aeht Nummern (im 9. Jahrgang 
[1919--1920] Bd. 2, 3, 5, 6, 7, 8, 9, i0) gesehehen ist. Ieh mug reich 
darauf besehr&nken, hier nut die Resultate und Sehlul3folgerungen meiner 
aus ffinf Abteilungen bestehenden Arbeit mit kurzen Erkliirungen 
mitzuteilen. 

I. Ab te i lung .  E x p e r i m e n t e l l e E r z e u g u n g  und  h i s to log i sehe  
U n t e r s u c h u n g  der  Gewebseos inoph i l i e .  

II. Ab te i l ung .  At io log ie  der  G e w e b s e o s i n o p h i l i e  u n d  die 
b io logische  E r k l ~ r u n g  ih re r  E n t s t e h u n g .  

III .  Ab te i l ung .  E x p e r i m e n t e l l e  S t u d i e n  fiber die B l n t -  
e o s i n o p h i l i e  u n d  ihre  b io log i sehen  F u n k t i o n e n .  

IV. Ab te i lung .  E x p e r i m e n t e l l e  S t u d i e n  fiber die Kno-  
e h e n m a r k s e o s i n o p h i l i e  u n d  ihre B e z i e h u n g e n  zur  
B l u t -  u n d  Gewebseos inoph i l i e .  

V. Ab te i l ung .  U n t e r s u e h u n g e n  fiber d i e E n t s t e h u n g  der  
E o s i n o p h i l z e t l e n  in der  Gewebseos inoph i l i e  u n d  
K r i t i k  d e r T h e o r i e n  fiber die Genese der  b e t r e f f e n d e n  
Zellen.  
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I. A b t e i l u n g .  
Experimentelle Erzeugung und histologische Untersuchungen 

der Gewebseosinophilie. 
Nach langem Studium der Gewebseosinophilie kam ieh zu dem Er- 

gebnis, dab man bei den pathologischen und biologisohen Unter- 
suehungen der Eosinophi!zellen und ihrer Gewebsinfiltration zu keinem 
Ziele kommen kann, solange man seine Studien nur auf das in der Natur  
vorkommende Material besehriinkt, dab m~n dagegen dieses Ziel leicht 
erreiehen wiirde, wenn man zu seinen Untersuchungen immer irgend- 
eine experimentell hervorgerufene Gewebseosinophilie anwenden kSnnte, 
die ohne viele Umst~nde in allen beliebigen Organen und Geweben zur 
Entstehung zu bringen w~re. 

W~re die Gewebseosinophilie a n  beliebigen Often ktinstlich zu er- 
zeugen~ so k6nnte man sich auch mit Leiehtigkeit iiber den zeitliehen 
Verlauf der Vorg~tnge orientiere~ und nicht nur pathologiseh histo- 
logisehe, sondern auch biologisch funktionelle Untersuohungen anstellen. 
1Viit der kiinstlichen Erzeugung der Gewebseosinophilie w~ren also den 
Studien fiber das pathologisehe Wesen und die biologisehe Bedeutung 
der Eosinophflzellen und ihrer Gewebsinfiltration ganz neue ]~ahnen 
er6ffnet. 

An dieser kiinstliehen Erzeugung habe ieh lange Zeit eingehend ge- 
arbeitet und bin schliel31ieh zu einem guten Resultate gelangt. Danach 
babe ich die Ursache dieser kilnstlioh hervorgerufenen Gewebseosi- 
nophilie gesueht und ihre Entstehung, ihr Wesen und ihren Verlauf in 
pathologiseh=biologischer Hinsicht eingehend studiert. 

Bei der Erforschung der Atiologie der Gewebseosinophilie unter~ 
suchte ich an dem in der Natur  vorkommenden Material und an 
,~olehem, das ieh bei meinen Tierversuehen erhielt, und vermoohte 
den Dingen immer welter nachgehend, festzustellen, welehe Substanzen 
und welche Bedingungen ftir Entstehung der Gewebseosinophilie n6tig 
und unentbehrlich sind. Die Untersuchungen ergaben, dab zwischen 
der Gewebseosinophilie und Parasiten innige Beziehungen bestehen, 
innigere Beziehungen als mit allen anderen die Gewebseosinophilie 
hervorrufenden Momenten; ferneI, dab nicht nur lebende Parasiten, 
sondern aueh abgestorbene Parasitenk6rperteilehen Ursaohe zur Ent- 
stehung der Gewebseosinophilie sein k6nnen. 

Bei den Versuehen fiber die kfinst!iche Hervorrufung der Gewebs- 
eosinophilie habe ieh zwei Methoden angewandt. Erstens die Methode 
der Infektion des Versuehstieres durch Parasiten, wobei durch lebende 
Parasiten oder lebende Parasiteneier bestimmte Organe des Versuchs- 
tieres infiziert wurden. Die daduroh hervorgerufene Gewebseosino- 
philie, die, wenn sie iiberhaupt hervortrat,  meist an dem Infektions- 
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wege oder an der Stelle, wo der Parasit sieh festgesetzt hatte, zu ersehei- 
nen pflegte, untersuehte ieh genau. Ieh bewirkte z .B .  eine Infektion 
des Verdauungstraktus an zwei I-Iunden mit Triehocephalus depres- 
si'aseulus und eine Hautinfektion an aeht I tunden und zehn Rat ten  
mit der Cerearia des Sehistosomum japonicum. Ich muBte diese Methode 
aber bald verlassen, well hierbei nicht nur der Infek~ionsversueh an und 
far sieh unsieher und sogar vielfaeh fehlerhaft ist, sondern weil bei 
dieser Methode aueh die genaue Beobaehtung der zeitlieheD Verhi~lt- 
nisse unm6glieh ist. I)iese sind aber gerade ffir die Untersuehung der 
B,ziehung zwisehen Eosinophil!e und ihrer Ursaehe und fiir das 
Studium aller anderen biologisehen Funktionen und Bedeutungen un- 
entbehrlieh. 

Meine zweite Methode wurde dllreh Impfung des Versuehstieres mit 
Parasiten durehgefiihrt. Bei dieser Methode k6nnen im Gegensatz zur 
ersten, wo nur lebende Parasiten in Frage kamen, leblose Parasiten 
dem Versuehstiere in irgendein Organ oder Gewebe eingeimloft werden. 
Ich babe t)arasiten oder Par~sitenk6rperteilehen, die iela auf alle 
m6gliche Art zubereitet hatte, in irge~d ein Organ oder Gewebe des 
V ersuehstieres hineingeimpft und eine Zeitlang darin stecken lassen. 
Im Vergleieh zu der vorigen Methode ist diese nattirlieh bedeutend 
einfacher und iibersiehtlieher. 

Ieh habe bei meinen Experimenten diese Methode der Impfung des 
Versuchstieres mit Parasiten gewis da nach meiner Erfahrung die 
alte Meinung, dal~ die Gewebseosinophilie nut durch Stoffweehsel- 
produkte der Parasiten hervorgerufen werde, irrig sein mug, weil nieht 
nur lebende Parasiten, sondern aueh abgestorbene Parasitenk6rper- 
stiickchen Gewebseosinophilie erzeugen kSnnen. 

Als Versuehstiere verwendete ich zu meinen Experimenten meist 
weiBe Ratten, Epimys norvegieus var. albus, da sie nach den vielen 
Untersuehungen, welehe ieh mit a~deren Tieren angestellt hatte, 
sich ftir diese Experimente am geeignetsten erwiesen (bei jedesmaliger 
Erw~hnung des Versllehstieres ist jetzt  immer die weiBe ICatte ge- 
meint). 

Ieh habe zu verschiedenen Zeitpm~kten (Minus Stunden, Tagen 
und Monaten) yon dem mit dem ParasitenkOrleersttickehen geiml~ften 
Versuchstieren Material genommen, davon Serienpri~parate ~ngefertigt 
und den ganzer~ Verlauf und die Erscheinungen der an dem betreffen- 
den Ort entstandenen Gewebseosinolohilie untersueht. 

Die Zahl der zu diesen Experimenten gebrauchten Versuehstiere be- 
tr~gt 280, und die Anzahl des dabei erhaltenen Materials bel~uft sich 
auf etwa 500 Pr~parate. Wenn ich dann noeh die Zahl der Tiere und 
diejenige des Materials, die ich zu den Experimeaten der zweiten, dritten, 
vierten und fiinften Abteilung gebraucht habe, hinzufiige, so ist die 
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Zahl der Versuchstiere noeh h6her und die Menge des YersuchsmateriMs 
wohl fiber tausend. 

Sch]ullbetrachttmgen der I. Abteilang. 
Zusammenstellung der Ergebnisse /ler experimentellen Erzeugung der 

Gewebseosinophilie und ihrer Eigensehaften. 
1. An lYlenschen und Tieren schmarotzende Parasiten, wie 1. Asearis 

lumbrieoides , 2. Asearis Megaloeephala, 3. Ankylostomum caninum, 
4. Anky!ostomum duodenale, 5. Schistosomum japonicum, 6. Fasciola 
hepatica, 7. Sclerostomum equinum, 8. Sclerostomum vulgare, 9. Oxy- 
uris curvula, 10. Gastrophyhs equi, 11. ~oniezia dentieulata, 12. Lin- 
guatula serrate, 13. 1)aramphystomum cervi, 14. Eurytrema pancr e- 
atioum, 15. Taenia crassicollis, 16. Taenia solium, 17. Taenia saginata, 
18. Echinococeus, 19. Taenia cucumerina, 20. Trichocephalus depressi- 
usculus und noch viele andere Arten, die ich bei meinen Arbeiten ver- 
wandt babe, erzeugen jedesmal hoehgradige Gewebseosinophilie, wenn 
K6rperstfickchen yon ihnen in das Gewebe oder Organ dee Versuchs- 
tieres geimpft wurden. 

2. Folgende verschiedene Organe und Gewebe k6nnen hochgradige 
Gewebseosinophilie in sieh entstehen lessen, wenn bestimmte Reize, 
die in den Parasiten enthalten sind, auf sie einwirken: 1. Unterhaut- 
gewebe (Riicken und Bench), 2. Submueosa (1Kagen und Darm), 3. Sub- 
ser6ses Gewebe (Baueh und Brust), 4. ~uskelgewebe (Brust- und Bauch- 
wand), 5. Fettgewebe (Lendenteil), 6. Magen (Vormagen und eigent- 
lieher Magen), 7. Darm (Duodenum, Dfinn-und Diekdarm), 8. M~ilz 
(Parenehym und Subeapsulargewebe), 9. Leber (Parenehym und Sub- 
capsulargewebe), 10. BauehhShle, 11. ~etz und )iesenterium, 12. Uterus 
(Lumen und Wand), 13. Samenleiter (Lumen und Wand) und 14. Blut- 
gewebe. 

3. Der Grad der experimentell hervorgerufenen Gewebseosinophilie, 
die durch die Parasitenk6rperteilchenimpfung entsteht, ist sehr betrgcht- 
lich und kannals ,,stark" oder ,,hochgradig" bezeichnet werden. Diese 
experimentell hervorgerufene Gewebseosinophilie ist ebenso stark wie 
die nattirlich entstandene, manchmal sogar noeh hochgradiger. 

4. Der 1)rozentsatz, in dem die experimentelle Gewebseosinophilie 
dutch Impfung yon t)arasitenteilehen au~ irgendein Organ oder Gewebe 
hervorgerufen wird, kann nach meiner in vielen hundert Experimenten 
gemachten Erfahrung gleich 100 gesetzt werden. 

5. Die dutch Parasitenimpfung in verschiedenen 0rganen und Geweben 
hervorgerufene Gewebseosinophilie zeigt keinen grol~en Unterschied in 
ihrer Intensit~t, soweit das Impfungsmaterial nur einer Art ist: ImIJft 
man in das Magen- oder Darmgewebe, des manchmal schon physiolo- 
gisch Eosinophilzelleninfiltration zeigen kann, und in des subeutane 
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oder subserSse Gewebe, das normalerweise hie Gewebseosinophilie 
zeigt, so entsteht an beiden Impfstellen eine fast gleiche Eosinophilie, 
sie ist sogar ab und zu in den subeutanen oder subserSsen Geweben 
starker entwiekelt als in den Magen- oder Darmgeweben. 

6. Im Gegensatz zu der oben erw~hnten Tatsache sind grol~e Unter- 
sehiede im Grad und in der H~ufigkeit der Entstehung der Gewebs- 
eosinoi)hilie in denselben Geweben oder Organen vorhanden, wenn die 
Arten der Parasiten oder der Charakter des Impfungsmaterials oder 
die Methode der Impfung verschieden ist. 

7. Die Parasiten enthalten nicht nur im lebenden Zustande, sondern 
auch noch kurze Zeit nach ihrem Absterben in sich die Stoffe, dutch 
die sie eine Gewebseosinophilie hervorrufen kSnnen; manchmal erregen 
sie sogar noeh einige Jahre nach ihrem Tode eine deutliehe Gewebs- 
eosinophilie. Es gehen somit bestimmte, aui Eosinophilzellen positiv 
chemotaktisch wirkende Stoffe in den Parasiten mit ihrem Tode nieht 
verloren, sondern bestehen noch nach dem Absterben des Parasiten 
im ParasitenkSrper weiter. 

8. Die in den Parasiten enthaltenen Stoffe, die die Gewebseosino- 
philie hervorrufe~, sind gegen Aufbewahrnngsfliissigkeiten, wie Alkohol, 
FormalinlSsung und andere, sehr resistent und werden auch nicht zer- 
stSrt, selbst wenn sie fiber einige Jahre in diesen Flfissigkeiten auf- 
bewahrt worden sind. 

9. Die die Eosinophilzellen reizenden Stoffe behalten ihre Aktivit~t, 
auch wenn die lange Zeit aufbewahrten l~arasitenstfickehen zerkleinert 
und zerrieben und mit Wasser und Alkohol behandelt wurden. Die 
betreffenden reizenden Stoffe sind somit in den ParasitenkSrperbestand- 
teilen selbst enthalten. 

10. Die alte ~einung, dal~ die Ursache der Gewebseosinophilie, die 
dureh die Parasiten hervorgerufen wird, auf Stoffweehselprodukte der 
Parasiten zurfickzuffihren sei, ist zu verwerfen. 

11. Die die Gewebseosinophilie hervorrufende ~higkei t  der Parasiten 
h~ngt yon der Aufbewahrungszeit ab. Der Grad der Gewebseosinophilie 
ist bei frischen Parasiten starker als bei lange Zeit auibewahrten. 

12. Lokale Impfung yon lebenden Parasiten zieht sicher neutro- 
phile Leukocyteniiltration oder Vereiterung nach sich, jedoch daft man 
hieraus nicht mit Bestimmtheit auf die I%gativit~t der Eosinophilie 
sehliel~en, denn oft entfaltet sieh sehr dentlieh die Gewebseosinophilie 
zusammen mit der oben gesehflderten neutrophilen Leukoey~eninfil- 
tration oder Eiterung (s. sparer). 

13. Parasitenteilchen, die an irgendeinem Oft eingeimpft wurden, 
kSnnen an einer ganz anderen Stelle, die hie mit dem Parasitenteilehen 
in Beriihrung gekommen ist, eine Ge~vebseosinophilie hervorrufen. So 
konnte zum Beispiel ein kleines Parasitenstfiekchen, das in einer Bauch- 
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hShlennische befestigt wurde, an einer Stelle des Netzes, die weir yon 
dem Parasitenstiickchen entfernt war, eine sehr deutliche Gewebs- 
eosinophilie hervorrufen. 

14. Die Tatsache, dgB nicht nur lebendige, sondern auch abgestorbene 
Parasiten eine Gewebseosinophilie hervorrufen kSnnen, lgI~t sich da- 
durch erklgren, da~ die Impfstelle mit einem auf Eosinophi!zellen positiv 
chemotaktisch wirkenden Stoff imbibiert und ger~izt wird, einem Stoffe, 
der bei dem Zerfall und der AuflSsung der ParasitenkSrper an der Impf- 
stelle frei wird. 

15. Wenn ein gen~gend Reizstoffe enthaltendes Parasitenteilchen 
z. B. in das Rtickensubcutangewebe eingeimpft wird, so erzeugt es im 
Netzgewebe kaum eine--~Gewebseosinophilie, dieselbe kSnnte auch nur 
indirekt durch die auf dem Blutx~,ege kommenden Reize entstehen. 
Jedoch wird in diesem FMle fast immer eine Knochenmarkseosinophilie 
hervorgerufen. Daraus kann man schliel3en, dal~ das ~etzgewebe gegen 
die auf dem Blutwege kommenden indirekten Reize nicht so empfind- 
lich Jst wie das Markgewebe (s. IV. Abteilung). 

16. Ein ParasitenkSrperteilchen, das in eine BauchhShlenecke eines 
Versuchstieres eingeimpft wird und weder mit dem Netz noch mit 
irgendeinem anderen K6rperorg~ne eine Verbindung oder Verwachsung 
zeigt, wird yon einem neugebildeten Gewebe umkapselt, das dem K6rper- 
gewebe des Versuchstieres entstammt. In  diesem Kapselgewebe kann 
eine sehr deutliche Gewebseosinophilie entstehen. 

17. Die Gewebseosinophilie zeigt in den verschiedenen Organen und 
Geweben in bezug auf ihren zeitlichen Verlauf ein im grol~en und ganzen 
gleichartiges Bild. Die Eosinophilie entsteht erst nach einem bestimm- 
ten Zeitverlanf, steigt dann relativ schnell an~ bis sie ihr Maximum er- 
reieht, f~llt ganz al!m~hlich wieder ab und verschwindet schlieBlich. Es 
kann also der zeitliche Verlauf gut durch eine Kurve dargestellt werden. 

18. Benutzt  man zu einer Impfung ein lange Zeit aufbewahrtes 
Parasitenk6rperteilchen, so steigt die Gewebseosinophilie in bezug auf 
den Zeitverlauf nicht akut, sondern ganz langsam und allmghlich auf 
und ab, die Kurve, die den zeitlichen Verlauf der Gewebseosinophilie 
darstellt, ist deswegen flach und niedrig. Diese Tatsache kSnnte man so 
erklgren, dab in diesem Falle die reizenden Stoffe spgrlich und nur all- 
mghlich aus dem Parasitenk6rperteilchen gelSst wurden. 

19. Wird ein so altes und lange Zeit aufbewahrtes ParasitenkSrper- 
teitchen jedoch fein zerrieben aIs Emulsion eingeimpft, so zeigt die Kurve 
dieser Gewebseosinophilie ein akut auf und ab steigendes Maximumphg- 
nomen. Die Wellenform dieser Kurve ist also steil und hoch. Diese 
Erscheinung mul~ man wohl so erklgren, dab der reizende Stoff des 
ParasitenkSrperteilchens in der Emulsion schon aufgelSst worden ist und 
somit sohnell und auf einmal zur Entfal tung undWirkung kommen konnte.  

Virchows Archiv. Bd. 233. 2 
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20o Die Dauer der Gewebseosinophilie, die dutch die Parasi ten- 
kSrperteilehenimpfung erregt wird, ist yon der Art der Parasiten, yon 
dem Zustande des Imlofmaterials und yon der Art und Weise der Impfungs-  
methode abh~ngig. I s t  z. B. der Reizstoff sehr stark und virulent, 
so entsteht  die Gewebseosinophilie meistens friiher, .als wenn der l%eiz- 
stoff nut  sehwaehwirkend ist. Ebenso verschwindet die Eosinophilie 
bei dem starken l%eizstoffe sio~ter als bei dem sehw~ieheren l%eizstoffe. 

21. Die Zei% innerhalb weleher die Gewebseosinophilie dureh die 
Parasitenteilehenimpfung hervorgerufen wird, ist yon dem Oft und 
der Stelle der Impfung abhiingig. So liegt z. B. der Zeitpunkt  fiir die 
Entstehung bei einer Ilnpfung, die man intraioeritoneal oder im Netz 
vomimmt ,  bedeutend friiher Ms bei einer Impfung  in das subeutane 
Gewebe. In  gleieher ~u klingt die Reaktion bei der Netzimpfung 
frfiher als in letzterem Fall ab. 

22. 0bgleieh die Zeitdauer der Gewebseosinophilie yon den in den 
beiden obigen Abschnitten gesehilderten Bedingungen abh~ngig ist, 
kann man sie doch im grogen und ganzen in bestimmte Grenzen fassen. 
So sind die zeitliehen Begrenzungen einer Gewebseosil~oiohilie, die man 
dutch Impfung  eines eine st/irkere l%eizkraft enthaltenden Parasiten- 
teilehens ins subcutane Gewebe bewirkt,  ungei~hr folgende: Die 
Gewebseosinophilie entsteht wiihrend des Verlaufes yon mehreren 
Stunden naeh der Impfung,  verst~rkt sieh allm~hlieh und erreieht 
in 10, 15 oder 20 Tagen ihr lV[aximum. In  diesem 3iaximum verharr t  
sie ungef~hr zehn oder noeh mehr Tage. Dann sehwiieht sie sich all- 
miihlich ~ie sie entstanden ab, ist 30--40 Tage naeh d era Entstehen noch 
deutlieh erkennbar und neigt erst naeh 50--60 Tagen zum Abklingen. 
Dieser Zei tpunkt  des Abklingens ist abh~ngig vom Versehwinden des 
im Parasi tenk6rper befindliehen l%eizstoffes. Je friiher der letztere 
versehwindet, um so friiher klingt die Gewebseosinophilie ab. 

23. Bei der Impfung eines Muskelgewebsstiiekehens yon einem art-  
gleiehen Tiere auf das Versuehstier wird keine Gewebseosinolohilie 
all de r  Imiofstelle hervorgerufen. Dasselbe gilt aueh, wenn man eine 
Emulsion des mi t '  Wasser oder A!kohol behandelten ~uskelgewebes 
als Impfmater ia l  gebraueht. Diese Tatsaehe zeigt, dub in dem frisehen 
Muskelgewebe dieses Tieres keine auf die Eosir~ophilzellen ehemotaktiseJa 
wirkende Stoffe vorhanden sind (s. I I .  Abteilung). 

Zusammenstellung der Ergebnisse der pathologisch-histologischen Unter- 
suchungen der Gewebseoslnophilie. 

A. A u f t r e t e n  d e r  E o s i n o p h i l z e l l e n  u n d  i h r V e r h a l t e n  ~n  d e r  
: I m p f s t e l l e .  

1. In  dem durch Parasitenk6rperteilchen entstandenen I~eaktions- 
gewebe findet man die ersten Spuren der Eosinophilze]len immer im 
Lumen der Blutcapillaren und nicht im Gewebe. 
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2. Die Eosinophilzellen t reten dann dutch die Capi!larwand in alas 
Gewebe hinaus. ]~[an kann im histologischen Bild dieses Heraustret'en 
der Eosinophilzellen dureh die Stomata der Blutcaioillaren sehr gut 
verfolgen. 

3. Die Eosinophilzellen loassen sieh dem Oapillarraum derart an, 
dab sie sich in ihm fortbewegen und dureh die Stomata wandern k6nnen. 
Zu diesem Zweeke versehm~lern die Eosinophilzellen, die a]s Grund: 
form einen kuge]igen ZellkSrl~er zeigen, zuerst ihren ZeIlkSrper. ])ann 
bildet sich an dem vollkommen ringf6rmigen Kern eine Trennung, 
die sieh immer mehr erweitert, so dab der Kern sehlieBlich eine st~b- 
ehen fSrmige Gestalt annimmt und die Eosinophilzellen sieh nun dureh 
enge Capillaren und Stomata hindurehbewegen kSnnen. 

4. Das I-Ieraustreten der Eosinol0hilzellen dureh die Stomata der 
Capillaren ist ein aktiver und kein loassiv-meehanischer Vorgang. 

5. Die Kerne der imBlut  vorhandenen Eosinolohilzellen zeigenanihrem 
Kerne fast stets eine vollkommen glatte Ringgestalt. Treten sie dureh 
die Capil!arwand in das I~eaktionsgewebe hinans, so nehmen die Kerne 
manehmal I-Iufeisen-, ttalbring- oder noeh andere Formen an. Sonst 
zeigen die Eosinolohilzellen keine Formveri~nderungen oder Versehieden- 
heiten. Diese Form behalten sie aueh unabh~ngig yon den versehiedenen 
Stadien der Gewebsreaktion, unabh&ngig yon. der Wahl der Impfstelle 
und aueh unabh~ngig yon den versehiedenen Arten des Impfmaterials 
bei (S. V.. Abteilung). 

6: Die Fortbewegungsrichtung der Eosinoiohilzellen, die bereits dureh 
die Capillarwand herausgetreten sind, ist abh~ngig yon der Gage des 
Impfmaterials. Die Eosinophilzellen sind stets bestrebt, sieh dem Impf- 
material zu n~hern, u n d e s  kolnmt auch vor, dab sie sieh in Richtung 
ihrer KSrperaehse direkt anf das Impfmaterial  hinbewegen. 

7. Die Gewebsinfiltration mit Eosinophilzellen kann sich schon in 
den frfiheren Absehnitten der Gewebsreaktion zeigen. Im Falle, wo die 
Infiltration mit neutrophilen Geukoeyten vollkommen fehlt, kSnnen 
sie sogar an erster Stelle der zelligen Infiltration im Reaktionsgewebe 
stehen. 

8. Die alte Ansieht, dab Eosinophilzellen nie in den friihesten Sta- 
alien eines Entztindungsvorganges, sondern nur bei chronisehen und 
langdauernden Entzt~ndungen auftreten, l~sst sich nieht mehr aufreeht- 
erhalten. 

B. Das  Verh~Lltnis  d e r  E o s i n o p h i l z e l l e n  zu  d e n  a n d e r e n  
I n f i l t r a t i o n s z e l l e n .  

1. Die Gewebsinfiltration mit Eosinophilzellen pflegt meistens erst 
spi~ter zum Vorsehein zu kommen, wenn an der betreffenden Ste]le schon 
eine Infiltration der neutroiohilen Geukocyten vorhanden ist. Ist diese 

2* 
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Infiltration sehr langdauernd und chronisch, so kann die Gewebs- 
infiltration mit Eosinophilzellen neben dieser letzteren vorkommen. 

2. Die Itypothese, an die mehrere Autoren glauben, dab bei einer 
Gewebsinfiltration mit nentrophilen Leukoeyten die Gewebsinfiltration 
mit Eosinophilzelleia fehle und dab ein auf die neutrophilen Leukocyten 
positiv chemotaktiseh wirkender Stoff auf Eosinophilzellen negativ 
ehemotaktisch wirkt, ist zu verwerfen. 

3. Die Gewebsinfiltration mit Eosinol0hilzellen gesehieht in den 
meisten F~illen gleichzeitig mit der Infiltration mit Lymphoeyten oder 
es erfolgt die erstere friiher als die letztere und umgekehrt. Wenn die 
Gewebsinfiltration mit Lymphoeyten aueh friiher entstehen kann als 
die mit Eosinophilzellen, so geschieht sie niemals friiher Ms die Infil- 
tration dutch neutrolohile Leukoeyten. 

4. Das Austreten und die Infiltration mit Eosinophilzellen im 
l~eaktionsgewebe erfolgt immer an einer yon dem ParasitenkSrper ent- 
ferntliegenden Stelle, im Gegensatz zu den neutrophilen Leukoeyten, 
die immer an einer dem Parasitenk6rper naheliegenden Stelle aufzu- 
treten pflegen. Zwischen den beiden Zellarten besteht also eine Ver- 
schiedenheit in bezug auf ihre Infiltrationsstelle. 

5. Die Infiltration mit Lymphoeyten gesehieht, sofern eine Infil- 
tration mit neutrophilen Leukocyten fehlt, an einer dem Impfparasitel~- 
k6rper naheliegenden Stelle des Reaktionsgewebes. Im Falle, wo die 
Infiltration mit neutroiohilen Leukocyten vorhanden ist, erfolgt die 
Infiltration mit Lymphocyten zusammen mit derjenigen der Eosino- 
philzeIlen an einer vom Parasitenk6rper entferntliegenden Stelle. 

6. Im Gegensatz zu den neutrophilen Leukocyten, die nicht nur 
das Parasitenk6rloerchen direkt bertihren, s0ndern sogar auch in sein 
Gewebe hineintreten und Zerfall, Phagie und Verdauung des Parasiten 
bewirken, zeigen die Eosinophilzel!en meist keine Beriihrung mit dem 
ParasitenkSrper, gesehweige, dag sie in sein Gewebe hineintreten oder 
iiberhaulot irgendeine direkte innige Beziehung zu ihm aufweisen. 

7. Die Lymphocyten kSnnten im t~alle, wo die Infiltration mit neutro- 
philen Leukocyten fehlt, mit dem Parasitenk6rperchen in Beriihrung 
kommen: verhalten sich jedoch wie die Eosinophilzellen, wenn eine 
Gewebsinfiltration mit neutrophilen Leukocyten vorhanden ist. 

8. Die neutrophilen Leukocyten zeigen nur wenig Affinit~t zum 
l~eaktionsgewebe, sie halten sich nut kurze Zeit in ihm auf, bewegen 
sich dann schnell wieder yon ihm fort und lassen durch ihre Ansammlung 
zu einer Zellenmasse Eiterung entstehen. Dagegen zeigen die Eosinophil- 
zellen zu dem Reaktionsgewebe immer die innigste Affinitat und halten 
sich gerne und i~ngere Zeit in ihm auf. Die Affinit~t der Lymphoeyten 
zum Reaktionsgewebe ist inniger als die der neutrophilen Leukocyten 
und weniger innig Ms die der Eosinophilzellen. 
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9. Die neut~ophi!en Leukoeyten pflegen infolge ihrer Arbeit ein 
pathologisehes Ph~nomen der Degeneration, des Zerfalls und des Zell- 
todes an sich zu zeigen. Dagegen zeigen die Eosinophilze]len diese Er- 
scheinungen selten als l~olge ihrer T~tigkeit und ]assen kaum Eiterung~ 
die aus Eosinophilze]len allein besteht, entstehen. 

10. Kurz zusammengefal~t kann die Haltung der neutrophilen Leu- 
kocyten im Reaktionsgewebe gegenfiber dem ImpfparasitenkSrper- 
ehen als aggressiv und die der Eosinophilzellen als abwehrend be- 
zeichnet werden. 

C. A u f t r e t e n  und  E i g e n s c h a f t e n  der  Gewebseos inoph i l i e .  
1. Die Stelle im Reaktionsgewebe, an welcher die Gewebseosino- 

philie entsteht, h~ngt einerseits veto histologischen Bau desselben und 
andererseits yon einem zeitlichen :Faktor ab. Wenn man Mso den Sitz 
tier Impfung und den Zeitpunkt derselben kennt, kann man sagen in 
weleher Schieht des l~eaktionsgewebes sich die Eosinophilie befindet. 
Der Lieblingssitz der Gewebseosinophilie kann stets bestimmt werden. 

2. Das Bindegewebe, besonders das neugebildete Granulationsge- 
webe, ist ein err, we die Gewebseosinophilie am liebsten auftritt. Im 
Muskel-, Epithel- und Drfisenzellengewebe hingegen zeigen die Eosino- 
philzellen nur selten oder kaum eine Infiltration. Eine Ausnahme maehen 
die bindegewebigen Bestandteile der oben aufgez~hlten Gewebe. 

3. Im l~eaktionsgewebe bevorzugt die Gewebseosinophilie die mittlere 
und die ~uSere Sehicht. Zum Beginn der Reaktion zeigt sich die Gewebs- 
eosinophitie deutlich in der Mittelzone, w~hrend sie sich in der letzten 
H~lfte derselben in der Gegend zwisehen der mittleren und ~uBeren 
Zone zeigt. 

4. Die Form der Gewebseosinophilie in bezug auf den histologischen 
Bau ist je nach Lage des Impfmateria]s und Bau des Reaktionsgewebes 
verschieden. Die Infiltration ist meistens diffus, doeh auch herdweise, 
eircumseript, streifenartig oder noeh anderer Art. 

5: Der Zeitpunkt, an dem sich die Gewebseosinophilie am deutlich- 
sten zeigt, liegt nieht im Anfangsstadium, sondern im Mittel- und Sp~t- 
stadium der Reaktion. Die Gewebseosinophilie wird n~mlich im An- 
fangsstadium dureh mein sog. ,,Phenomenon perturbationis in prima 
parte reactionis" (Verwirrungszustand im Anfangsstadium tier Reaktio~) 
gestSrt. Im MSttelstadium dem ,Phenomenon natura]e in media parte 
reactionis" (Realisationszustand im ~ittelstadium der Reaktion), zeigt 
die E0sinophilie am deutlichsten ihren eigentlichen Oharakter, und im 
Spatstadium, dem ,,Phenomenon instatu permanendi in suprema parte 
reactionis" (Verharrungszustand im Sp~tstadium der l~eaktion) ver- 
sehwindet sie nieht, sondern zeigt sich noeh weiter. 

6. Mein sog. ,,F~illungsph~nomen der Capillaren mit Eosinophfl- 
zellen" das im l~eaktionsgewebe hervortritt, entsteht meist in dessen 
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~Lu]erer Zone, manehmal auch in der mittteren und nur selten in der 
inneren. Es kommt ferner hie im friihen Stadium der Reaktion vor, 
sondern stets im sp~ten Stadium. 

7. Die durch die ParasitenkSrper~eilchenimpfung hervorgerufene 
experimentelle Gewebseosinophi!ie unterseheidet sieh in ihrem Charakter 
nieht yon der natiirliehen dutch des Sehmarotzertum der Parasiten 
entstandenen Gewebseosinophilie. 

D. B e z i e h u n g e n  z w i s c h e n  E o s i n o p h i l z e l l e n  und  c h e m o t a k -  
t i s c h e m  Stoffe .  

1. Der gegentiber den Blutzellen die Hauptro]!e spielende chemo- 
taktische Stoff, der in den sterilisierten ParasitenkSrpern enthalten 
ist, ist auf die Eosinophilze]len positiv wirkend. Der Stoff wirkt auf 
die Lymphocyten sehr wenig, noeh weniger oder ab und zu fast nicht 
auf die neutrophilen Leukocyten. 

2. Es ist sehr sehwer und fast unmSglieh, dureh die Impfung eines ste- 
rilisierten Nahtfadens oder Paraffinktige]ehens oder auch eines frisehen 
homo~ogen N[uskelgewebes in der Impfstelle eine Gewebseosinophilie 
hervorzurufen. Dieses Niaterial enthalt keine auf die Eosinophilzellen 
positiv ehemotaktisch wirkenden Stoffe. 

3. Obgleich die in dem ParasitenkSrperchen enthaltenen l~eize keine 
chemotaktisehen Wirkungen fiir die neutrophilen Leukocyten besitzen, 
so kann, wenn die Wirkung des reizenden Stoffes sehr stark, akut und 
grol3 ist, im ersten Verlaufe der LokMreaktion eine betr~chtliehe tempo- 
r~re Infiltration mit neutrophilen Leukoeyten auftreten. Des ist mein 
'Phenomenon perturbationis in prima parte reactionis". 

4. Sind die Reize des eingeimpften ParasitenkSrpers im Reaktions- 
gewebe schon abgeklungen und hat die deft entstandene Gewebseosino- 
philie einen bestimmten St~rkegrad erreieht, so verschwindet sie' nieht 
Sofort nach dem Abklingen, sondern beh~lt noeh relativ lange Zeit 
ihren Zustand bei. Des ist mein ,Phenomenon in statu permanendi in 
supreme parte reaetionis". 

5. Im Gegensatz zu der experimentell herv0rgerufenen Gewebs- 
eosinophilie kann es in der Natur vorkommen, dal~ in einem Niateriale, 
jn dem Parasiten vorhanden sind, keine Gewebseosinophi]ie entsteht: 
'andererseits kann mail sie in einem Material linden, in dem sich gar 
kein Parasit befindet. Diese Tatsachen lessen sieh leieht erkl~ren, doeh 
mul~ ich hier in diesem Auszug darauf verziehten. 

6. Es gibt keinen Naehweis dafiir, da[~ die Stoffwechselprodukte der 
Parasiten stets eine auf die eine Eosinophitzellen positiv chemotaktisch 
wirkende Substanz in sieh enthalten. Dagegen ist es sicher, da]] des 
K6rpergewebe der Parasiten selbst diese ehemotaktiseh wirkenden 
Stoffe enth~]t (s. vorher gesehilderten Teil). 
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E. Die B e z i e h u n g e n  zwi schen  den  Eos i l .aophi lze l len  und  
den  B l u t g e f ~ l ] e n  

1. Die Bluteapillaren im Reaktionsgewebe ft~llen sieh manchmai 
streekenweise mit Eosinophilzellen, die in /~eihen yon ffinf bis sechs 
ja sogar bis neun Zellen hintereinander ]iegen kSnnen. Man kann sogar 
nachweisen, dab zwischen diesen Eosinophilzellen keine anderen Blut- 
zellenelemente liegen. Diese Tatsache habe ieh das ,,Ffillungsph~nomen 
der Capillaren mit Eosinophilzellen" genannt. 

2. Nieht nur die Blutcapillaren, sondern auch die grSl3eren Blut- 
gef~Be des Reaktionsgewebes kSnnen in ihrem Gef~ftlumen eine betrS, eht- 
liehe Anzahl yon Eosinoi0hilzellen enthalten. 

3~ Der Prozentsaz der Eosinophilzellen im Blur, der durch die Ge- 
f~Be in das t~eaktionsgewebe hinausgetreten ist, ~iberschreitet den nor- 
malen Prozentsatz um das Zehnfache oder noch mehr. 

4. Im Falle, wo die Eosinophilzellen nirgends im l~eaktionsgewebe 
nachzuweisen sind, kann doeh in der Umgebung der GefS~Be eine Gewebs- 
infiltration mit Eosinophilzellen angetroffen werden. 

5. Die Gewebsinfiltration mit Eosinophilzellen wird durch die in 
das Reaktionsgewebe imbibierten, auf Eosinophilzellen positiv chemo- 
taktisch wirkenden Stoffe hervorgerufen. Es ist fraglich, ob die reizenden 
Stoffe, die in das zirkulierende Blut hineingelangen, als direkte Ursache 
ffir die entstandene Gewebseosinophilie angesehen werden kSnnen. 

6. Die auf die Eosinophilzellen positiv chemotaktisch wirkenden und 
in das zirkulierende Blur hineingekommenen Stoffe entfalten zweierlei 
Wirkungen auf das Knoehenmarkgewebe. Erstens tiben sie Produktions- 
reize auf die Eosinophilzellen und ihre Mutterzellen aus und zweitens Los- 
]6sungsreize, die das Heraustreten!der im Knochenmark neu gebildeten oder 
sehon vorhandenen Eosinophilzellen in das strSmende Blur verursachen. 

7. Die Infiltration mit Eosinoi0hilzellen und die Entstehung der 
Gewebseosinophilie I~Bg sich ohne die Voraussetzung der innigsten 
Beziehnngen zwischen den Eosinophilzellen und den Blutgef~Ben iiber- 
haupt nieht erkl~ren, d.h.  ohne diese Voraussetzung wi~re man nicht 
imstande, sieh yon dem Austreten der Eosinophilzellen im t~eaktions- 
gewebe, ihrer Gewebsinfiltration und yon allen anderen Erscheinungen 
der Gewebseosinophilie ein Bild zu maehen. 

8. Die Infiltration der Eosinophilzellen und die Entstehung der 
Gewebseosinophilie l~Bt sieh in alien ihren Erscheinungen unter Be- 
rfieksiehtigung der Beziehungen zwisehen den Eosinophilzellen und den 
Blutgef~l?en leieht erkl~tren, wenn man selbst Mle anderen Bedingungen 
und Beziehungen verwirft. Die histogenetische Theorie der Eosinophil- 
zellen und der Gewebseosinophilie ist naeh meinen Untersuchungen sehr 
in Frage gestellt; ieh werde sp~ter noeh eingehend darauf zurfiekkommen 
(s. V. Abteilung). 
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I I .  A b t e i l u n g .  

J~tiologie der Gewebseosinophilie und  biologische Erkl~irung 
ihrer  En t s tehung .  

In der I. Abteilung habe ich die gtiologischen Beziehungen zwische~i 
tier Gewebseosinophilie und den Parasit.en eingehend besehrieben. Ieh 
habe betont, dab die Parasiten rfieht nur im lebenden, sondern aueh 
im abgestorbenen Zustande eine Gewebseosinol0hilie hervorrufen k6n- 
nen. Ferrier habe ieh in meinen Exloerimenten festgestellt, dab die diesen 
Parasiten eigentfimliehen Stoffwechselprodukte und ihre sloezifische 
Sekretion fiir die Beurteilung der ~itiologischen Beziehungen nieht die 
Wiehtigkeit besi~zen, wie der ParasitenkSrper selbst. Souaeh ist es m6g- 
tieh, aueh durch eine in ihren ]~aubestandteilen den Parasiten ~hnelnde 
Substanz eine Gewebse0sinophilie hervorzurufen. 

Sueht man andererseits an der Hand der Natur diese Beziehungen 
festzustellen, so kann man solehe zwisehen Parasiten und Gewebs- 
eosinolohilie hi~ufig nieht linden, was aueh yon mir bei fiber 100 Ratten 
gemaehte Versuche best~tigen, deren Uterus hoehgradige Gewebs- 
eosinophilie aufwies. Aueh in der menschliehen Pathologie, besonders 
bei Hautaffektionen, serologisehen und anaphylaktisehen Krankheiten, 
mMignen Gesehwiilsten und Entziindungen, bei denen sieh zuweilen 
eine hoehgradige Gewebseosinophilie zeigt, kommen naeh meinen Unter- 
suehungen die Parasiten bei den meisten Fallen fiir die Beurteilung der 
:Beziehungen nieht in Betraeht. 

Auf Grund dieser Beobaehtungen bin iel~ zu dem Sehlusse gekommel~, 
daB die Entstehung der Gewebseosinophilie sowohl in der Tierwelt 
als auch beim Mensehen auger auf Parasiten aueh auf andere Ursaehen 
zuriickgeffihrt und aueh durch anderes ?r hervorgerufen werden 
kSnne. 

Von diesem Gedanken ausgehend habe ich unter Verwendung an- 
deren )~aterials als Parasiten versueht, eine Gewebseosinophilie hervor- 
zurufen und hieraus die ~tiologisehen Beziehungen zur Gewebseosino- 
philie zu erklgren. 

Ieh habe daher verschiedene Gewebe und Organe aus Tier- und 
Pflanzenwelt als Impfungsmaterial verwendet und den Grad ihrer F~hig 
keit, Gewebseosinophilie hervorzurufen, miteiaander verglichen, wobei 
ieh beziiglich der Wirkung auf die verschiedenen Organe und Gewebe 
der artfremden, bzw. arthomologenen Tiere zwiseher~ ganz frischem 
und chemisch etwas veri~ndertem, desgleiehen zwischen blutfreiem und 
nieht blutfreiem Imlofungsmaterial unterseheiden konnte. 

Die l~esultate bestittigen meine Annahrne, dab die die Gewebseosino- 
philie hervorrufenden Wirkungen nieht nut inden Parasiten sondern 
aueh in fast Mien Organen und Geweben altfremder Tiere eDthaltert 
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sind und sich sogar in den Organen und Geweben arthomologer Tiere 
vorfinden, falls bestimmte Bedingungen hierzu gegeben sind. Aus letzterer 
Tatsache ist unschwer zu schlieBen, weshMb in der l~atur bei verschie- 
denen Krankhciten, die in keiner Beziehung zu Parasiten stehen, be- 
deutende Gewebseosinophilien entstehen k6nnen. 

Bei Erforsehung der biologisch-physiologischen Bedeutung der Ge- 
webseosinophilie habe ich mich insbesondere mit der Frage beschi~ftigt, 
weshalb und wodureh in der Natur oder in Experimenten die Eosino- 
philzellen in loco auftreten, und fernerhin mit der biologisch-chemischen 
Frage, welche Stoffe gegentiber Eosinophilzellen positiv chemotaktiseh 
sind; des weiteren damit, welche Beziehungen zwischen der Fi~higkeit~ 
eine Gewebseosinophilie hervorzurufen, und Eiwei~en, Fetten und Kohlen- 
hydraten bestehen. Es lick sich feststellen, dab die Gewebseosinophilie 
tats~ichlich nichts anderes als eine Erseheinungsform yon biologischen 
Reaktionen des Organismus gegenfiber artfremden Tiersubstanzen im 
allgemeinen darstellt, die wir auf pathologisch-biologischem Gebiete 
nachweisen k6nnen. 

Zu meinen Untersuchun'gen babe ieh 35 Versuehsgruppen, jede 
Gruppe aus 10--12 Tieren bestehend, verwendet. Die Zahl der Ver- 
suehstiere betrug 352, die der gewonnenen Pr~parate etwa 600. 

Da ieh nur einen kurzen ~Jberblick tiber meine Arbeit geben will, 
beschri~nke ieh reich hier, gemiiB dem in der I. Abtei]ung eingehaltenen 
Prinzip, darauf, kurz die Schlul~folgerungen aus den mit meinen Ex- 
perimenten gewonnenen l~esultaten mitzuteilen. 

Schlullbetrachtung der II. Abteilung. 
1. Dutch Imp~ung yon Organen oder Geweben yon Fischen (bei- 

spielsweise Bonito), Amphibien (FrSschen), V6geln (H/~hnern) und 
Tieren (~r Kaninchen) in das K6rpergewebe oder die 
Organe des Versuehstieres li~Bt sich leicht eine ausgepriigte Gewebs- 
cosinophilie hervorrufen. 

2. Dutch die meisten pflanzlichen Substanzen kann sie nicht erzeugt 
werden, so dutch Getreide (rohe l~eisk6rner, gekochte Bohnen), Wurzel- 
gewi~chse (rohe Kartoffeln, gekochte sfi.Be Kartoffeln), Frfichte (rohe 
und gekochte Kastanien) , Zuckerarten (l~oh'r- und Traubenzucker), 
Sti~rke (verschiedene Arten) sowie durch mineralische Substanzen 
(Paraffin). 

3. Verschiedene Organe und Gewebe, z.B. Magen, Darm, I-Ierz, 
Leber, Pankreas, Speieheldrtise, Niere, l~ebenniere, Harnblase, Lunge, 
Miiz, Knochenmark, Uterus, Eierstoek, Hoden, Samenbl~sehen, Prostata, 
Sehilddriise, Thymus, Lymphdrfise, 1Viuskel- und Fettgewebe yon Affe, 
Pferd und Kaninchen k6nnen im Versuchstiere eine stark ausgepr~gte 
Eosinophilie hervorrufen. 
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4. Magen- und Darmgewebe, das im physiologischen Zustande in 
der Sehleimhaut nieht selten Eosinophilinfiltration aufweist, pflegt, 
wenn Ms Impfungsmaterial benutzt, dennoeh keine besonders intensive 
Gewebseosinophilie hervorzurufen. Aueh die Nebenniere, in der Adre- 
nalin produziert wird und zwisehen weleher und der Bluteosinophilie 
man eine bestimmte Beziehung zu konstruieren ge~eigt ist, weist keine 
Besonderheiten auf. Mit den anderen Organen vergliehen, ruft dagegen 
die Niere in den meisten Fttllen eine besonders stark ausgepri~gte Gewebs- 
eosinophilie hervor. 

5. Gewebe yon Him und R~ekenmark erzeugen nur sehwer eine 
Gewebseosinophilie. Diese Tatsaehe stimmt mit dem tlefunde iiberein, 
dab diese Organe in der Natur kaum eine Gewebseosinophilie zeigen. 
Eine Paral!ele hierzu stellt Eigelb und das dureh dieses hervorgerufene 
Reaktionsgewebe dar. 

6. Die in 1--3 angegebenen Tatsaehen zeigen, dab die Gewebs- 
eosinophilie nieht nur dureh Parasitenk6rperehen, sondern aueh dutch 
Organe und Gewebe heterologer Tiere sehr leicht hervorgerufen wer- 
den kann. Irgendein positiv ehemotaktigeh wirkender Stoff, der den 
ursi~ehliehen Reiz f~r das Zustandekommen einer Eosinophilie dar- 
stellt, kommt Mso spezifiseh den Parasiten nieht zu, da er aueh in den 
Organen und Geweben der heterologen Tiere reiehlich vorhanden ist. 

7. Der Umstand, dal] versehiedene heterologe Tierorgane und Ge- 
webe im allgemeinen Gewebseosinophilie hervorrufen k6nnen, li~Bt sieh 
nieht dureh Wirkung des in diesen Organen und Geweben enthMtenen 
Blutes erldi~ren, da die dureh Auswasehung fast ganz vom Blur befreiten 
Organe und Gewebe ebenso wie die Blur enthaltenden eine sehr stark 
ausgepri~gte Eosinophilie hervorrufen kSnnen. 

8. Dutch die Annahme, dab das Impfmaterial in der Gewebsauf- 
bewahrungsfliJssigkeit materielle Ver~nderungen erleidet, kann die 
Tatsaehe, dab versehiedene heterologe Tierorgane und Gewebe im All- 
gemeinen eine Gewebseosinophilie hervorrufen kSnnen, nieht erklart 
werden, d a Material, das in ganz frisehem Zustande sofort eingeimlaft 
wird, in noeh ausgepri~gterem NIaBe eine Gewebseosinophilie hervor- 
zurufen imstande ist. 

9. Von 18 Impfversuehen mit Organen und Geweben artgleieher 
Tiere, die vier Tage lang in Formalinl6sung aufbewahrt gewesen waren 
(I-Ierz, Leber, Pankreas, tKagen, ])arm, Milz, ttoden, Ovarium, Uterus 
und Nieren), hatten 11 (6i~ ein negatives und 7 (39~ ein positives 
Ergebnis. 

10. Von 37 Impfversuehen mit Organen und Geweben artgleieher Tiere, 
die ganz friseh und mit keinerlei Aufbewahrungsflt~ssigkeit in Berahrung 
gekommen (Hirn, Herz, Speieheldrfise, iV[ilz, Rfiekenmark, Lunge, t0e~t- 
gewebe, lV[uskelgewebe, Leber, Pankreas, Niere, Hoden, Thymus, Uterus, 
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~r Lymphdriise, Nebenniere, Samenbl~sehen, Ovarium, I-Iarnblase, 
Darm und Knoehenmark) hatten 23 (62~o), ein negatives und 15 
(38%) ein positives Ergebnis. 

11. Die in obigen beiden Unterabteilungen angeffihrten Tatsaehen 
lassen darauf sehlieBen, dab das VermSgen, eine Gewebseosinophilie 
hervorzurufen, bei Organen und Geweben homo]oger Tiere, sehr gering 
ist oder g~inzlieh fehlt. Indes darf die Tatsaehe nieht auger Aeh~ gelassen 
werden, dab di~ses Verm6gen sieh in vereinzelten Fi~llen entfalten kann 
und zwar aueh dann, wenn das Impfmaterial keinen materiellen Ver- - 
i~nderungen ausgesetzt worden ist. 

12. Aus den aageffihrten Tatsaehen kann man leieht entnehmen, 
daft der die Gewebseosinophilie hervorrufende Stoff nieht nut im Para- 
sitenk6rper und in den Organen und Geweben artfremder Tiere vor- 
kommt, sondern auch in denjenigen artgleieher Tiers. Es kann also 
ohne das Sehmarotzertum yon Parasiten zu Gewebseosinophilie kommen, 
so bei malignen Tumoren, die dem K6rpergewebe gegentiber ja aueh 
heterolog sind, und bei den versehiedenen sero!ogisehen und anaphy- 
lal~tisehen Krankheiten, die dureh Einffihrung eines artfremden EiweiBes 
hervorgerufen werden. 

13. Kaninehen-, Neersehweinehen- oder Ziegenblutk6rperehen, die 
dureh Auswasehung yon ihrem SerumeiweiB befreit wurden, k6nnen je 
naeh der Impfungsstelle im Subeutan- oder Netzgewebe sehr wohl eine 
stark ausgepr~gte Gewebseosinophilie hervorrufen. 

14. Dutch Hitze koaguliertes Blutserum, Blutkuehen and Gemenge 
yon Fibrinen und Leukoeyten aus Pferdeblu~, Fibrine yon Ziegenblut 
und Eiereiweig k6nnen bei Impfung im Versuehstiere aueh eine Ge- 
webseosinophilie hervorrufen. Indes ist die Gewebseosinophilie hervor- 
rufende Kraft der sehwer resorbierbaren Fibrine und des gesottenen 
EiereJweiges sehr gerJng. 

15. Serumalbumin, Ovoalbumin, Hi~moglobin, Casein und Hefe- 
nuelein sowie Abbauprodukte yon EiweiB wie Albumosen und Peptone 
kSnnen ebenfalls eine Gewebseosinophilie hervorrufen, wenn aueh nur 
in geringem 3s 

16. Aus den in den vorigen Unterabteflungen angefiihrten Tat- 
saehen l~/3t sieh sehlieBen, dal~ nieh~ nut kompliziert aufgebautes Ma- 
terial, wie die Organe und Gewebe artfremder Tiere, sondern aueh viet 
.einfachere EiweiBkSrper, ja sogar die ganz einfaehen Abbauprodukte 
des Eiweiges eine Gewebseosinophilie hervorrufende Kraft besitzen. 
Zwisehen Gewebseosinophilie und Eiweig mug somit eine enge Beziehung 
besbehen. Die Eiweigk6rper selbst bzw. deren Zersetzungsprodukte 
seheinen die die Gewebseosinophilie hervorrufende Ursaehe zu sein. 

i7. Bei 109 Experimenten war der Grad der dureh Impfung mit 
Organen und Geweben artfremder Tiere hervorgerufenen Gewebseosi- 
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nophilie ,,mittelstark". Bei Impfung mit Organen und Geweben art- 
gleicher Tiere in 55 Versuehen ,,schwach". 

18. Yon 109 Impfungsversuehen mit Organen und Geweben art- 
fremder Tiere batten 94% ein positives Ergebnis. Von 55 F~llen, bei 
denen dureh Impfung yon Organen und Geweben artgleieher Tiere eine 
Gewebseosinophilie hervorgerufen werden sollte, batten 38% ein po- 
sitives Ergebnis. 

19. I)ie in 17 und 18 angeffihrten Tatsaehen lassen erkennen, dab 
je nach der Artverschiedenheit bzw. Artgleiehheit des das Impfmaterial 
[iefernden Tieres, dem Versuehstier gegenfiber, die zum Impfen ver- 
wendeten Organe und Gewebe bezfiglich des Verm6gens und der Kraft 
eine Gewebseosinophilie hervorzurufen, sich stark voneinander unter- 
seheiden, wenn aueh vom rein ehemisehen Standpunkte aus eine Aus- 
einanderhaltung sehwer ist. Die Gewebseosinophflie stellt niehts anderes 
dar, Ms eine Teilerscheinung einer allgemein bioiogisehen geaktion, die 
im Tierk6rper artfremden EiweiB gegeniiber auftritt (urn vorli~ufig 
nut vom EiweiB zu spreehen). Infolgedessen diirfte es sehwer sein, 
Bedeutung und Funktionen der Gewebseosinophilie zu erkl~ren, ohne 
das Verhalten des Tierorganismus artfremden EiweiB gegenfiber biolo- 
giseh zu erforschen. 

III. Abte i l 'ung .  
Experimentelle Studien iiber die Bluteosinophilie und ihre 

biologischen Funktionen. 
Ieh habe in den Sehlugfolgerungen der I~ Abteilung angegeben, dab 

man bei einem Versuchstiere leieht an Stellen, an denen ein Parasiten- 
k6rperteilehen oder ein Organstitckchen eines artfremden Tieres (s. II. Ab- 
teilung) eingeimpft worden ist, eine deutliehe Gewebseosinophilie her- 
vorrufen kann, und dab die diese Gewebseosinophilie aufbauendert 
eosinophilen Zellen yon dem zirkulierenden ]glut aus dutch die 
Capillarwand in den betreffenden Orten austreten, deswegen die Ent- 
stehung der Gewebseosinophilie aus anderen als Eosinophilzellen des 
Blutes sehwer denkbar ist (s. weiter V. Abteilung.) 

Es ist deshalb bei biologisehen und pathologisehen Studien fiber 
die Eosinophilzellen n6tig, die Untersuehung der Bluteosinophilie dureh- 
zuffihren, weit man ohne dieselbe nieht imstande ist, Kausalit~t der 
Gewebseosinophilie, ihr Auftreten und ihr Abklingen zu verstehen. 

Im Hinbliek darauf, dab derartige vergleichende Studien fehlen, 
habe ich Entstehen und Verlauf der verschiedenen Eosinophilien'ver - 
glichen und muBte bei dieser Arbeit die Zusti~nde im Blute, dem ge- 
w6hnliehenAufenthaltsort der Eosinophilzellen, besonders genau berfick- 
siehtigen. 
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Zu diesem Zwecke habe ich bei einem Versuchstiere einen bestimm- 
ten geiz an bestimmter Stelle gesetzt und dadurch einerseits eine 
Gewebseosinophilie in loeo, andererseits eine Bluteosinophilie hervor- 
gerufen und diese beiden Eosinoph!lien jeweils besonders in zeitlieher 
Hinsicht sorgfifltig studiert. 

Als Impfmgterial wghlte ieh in einer Konservierungsflfissigkeit 
(wie Alkohol) ziemlich lange Zeit aufbewahrte alte sterile Parasiten. 
Von diesen Parasiten stellte ich verschiedene Arten yon Extrakten 
und Aufschwemmur~gen her. Diese Parasitenprgparate injizierte ich 
bei Versuehstieren, die durch genaue Untersuchung auf die Beschaffen- 
heir ihres Bbites kontrolliert worden waren, wiederholt ein bis mehrere- 
real entweder ins subcutane Gewebe oder in die BauchhSh]e. 

Naeh den Injektionen habe ieh je nach dem Untersuchungszweek 
systematisch in jedem Zeitabschnitt (~inuten, Stunden, T~gen, Wochen, 
Monaten) vom Tiere Blut abgenommen und erstens die Vergnderungen 
tier Beschaffenheit des Blutes, die naeh der Injektion erst auftr~ten, 
im Vergleieh zu derjenigen vor der Injektion und n~ttirlich auch im 
ganzen Verlaufe der Blutvergnderungen d.h.  yon der Entstehung der 
~Bluteosinophflie bis zum Abklingen genau studiert. 

Diese Bluteosinophilie habe ich dann unter verschiedenen Bedin- 
gungen untersueht und konnte dadureh verschiedene wichiige Charak- 
tere der Bluteosinopbilie, besonders die l~ormel des zeitliehen Verlaufs 
derselben, das Gesetz fiber die Schwankungen der Z~hl der Eosinophil- 
zellen und aueh die verschiedenen innigen Beziehungen betreffs Ort 
und Stelle, an der die Injektionen durchgeffihrt wurden, naehweisen. 

Im folgenden mSchte ich yon raeinen Experimenten berichten, die 
an 20 Versuchstieren ausgeffihrt wurden. Bei diesen Tieren ma~hte 
ieh 388mat Blu~entnahmen und zghtte yon jedem 1)ri~parate 400, also 
im ganzen 155200 Leukoeyten aus. 

I~h mu{~ reich bier aueh darauf besehrgnken, nur die Schlu~folge- 
rungen meiner in Japan in extenso verSffentlichten Arbeit niederzu]egen. 

Schlul~folgerungen der III. Abteilung. 

I. Ergebnisse fiber das Gesetz der Zahlensehwankungen der EosinophilzelIen 
im B]ute, die durch lokale Impfun~ yon Reizstoffen hervorgerufen werden. 

1. Ein Stoff, der auf Eosinophilzellen chemotaktische Wirkung be- 
sitzt, ruft Schwankungen des Z~hlenwertes der Eosinophilzellen im 
Blur hervor, wenn er bei Versuchstieren im subcutanen Gewebe oder 
intraperi~oneal geimpft wird. 

2. Hat sich tier normale Z~hlenwert der Eosinopbilzellen im Blur 
einmal ver~ndert, so tritt in ihm yon diesera ZeifGpunkt an eine bestimmte 
Schwankung auf. Der ver~nderte Zahlwert der Eosinophilzellen wird 
nicht fixiert oder beibehalten: 
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3. Diese Zahlenschwankung der Eosinophilzellen ist ganz unabh~ngig 
vom Churakter und yon der GrSl~e des veri~nderten Zahlenwertes, 
d. h. die Zahlenschwankung fehlt niemals, gleichgaltig, ob der normale 
Zahlenwert der Eosinophilzellen durch den Reiz sehr hochgradig oder 
nut  ganz wenig ver~ndert ist und aueh gleichgfiltig, ob er nach der 
positiven (Eosinophilie) oder nach der negativen Seite (Eosinopenie) 
verandert  ist. 

4. Der Grund der Schwankung ist innerhalb bestimmter Grenzen 
proportional dem Grade der Abweiehung yon dem normalen Zahlwert, 
die dutch den lgeiz einmal entstanden ist; d. h. die Schwankungen sind 
umso hochgr~diger, je grSl~er der Grad der Abweichung ist und urn- 
gekehrt. 

5. Die Schw~nkung zeigt eine bestimmte Periode, die aus 2 Phasen 
besteht, yon denen jede eine der ~nderen entgegengesetzte (eine posi~ 
tive und eine negative) Richtung besitzt. Der Verlauf der Schwankung 
lg/3t sieh also mit einer Kurve wellenfSrmig darstellen, bei der die eine 
Phase eine Eosinopenie und die ansehliel~ende im Gegensatz zur vorigen 
eine (relative oder absolute) Eosinophilie darstetlt. 

6. Im Verlaufe dieser Sehwankungen zeigt die Welle keinerlei Un- 
regelmgftigkeit in der GrSl3e, sondern eine bestimmte Gestsolt. 8ie ver- 
grSl~ert sieh yon einem bestimraten Anfangspunkt an allmghlich 
oder verkleinert sieh, wenn sie nattirlieh auch yon verschiedenen 1V[o: 
mehten immerhin beeinflul]t werden kann. 

7. Diese Sehwankungen dauern solange an, bis der betreffende 
normale Zahlwert der Eosinophilzellen im Blur wiederhergestellt ist. 
Oft wird der Normalwert nieht ganz erreicht, es besteht dann eine kleine 
Niveaudifferenz. Ieh habe so diese Zghlsehwankungen ,,Z~hlgleich- 
gewichtsschwankung der Blutzellen" im allgemeinen benannt. 

8. Diese Schwankung tr i t t  jedesmal naeh einem Reiz auf, sofern 
dieser stark genug ist und das aueh dann, wenn schon eine Schwankung 
dureh einen friiher gesetzten Reiz vorh~nden ist. Die neu bewirkte 
Schwankung wird dutch die schon vorhandene nicht beeinfluBt und 
kommt je nach Charakter und Intensitgt des l%eizes yell zu Geltung. 

9. Sind dutch mehrere Reize neue Schwankungen in einer gewissen 
Reihenfolge entstanden, so besteht die entstandene Wellenform aus der 
Zusammensetzung der einzelnen Wellen. Die HShe oder Tiefe der vet- 
einigten Welle ist in emem gewissen Zeitpunkte yon derjenigen der ein- 
zelnen elementaren abhgngig. Stimmen die lgichtungen der einzelnen 
Wellenbewegungen t~berein, so ist die ttShe der Gesamtwelle sehr viel 
gr6Ber usw. Es bestehen also einigermal3en additive Verhgltnisse. 

10, In  den Sehwankungen driiekt sich nichts ~nderes als die bio- 
logisehe Funktion des Blutes aus, das die Versorgung des Gewebes mit 
Eosinophilzellen durchfiihren muB, die sieh nach gullerem Reiz und der 
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Knochenmarksreaktion richter. Durch das Studium dieser Schwankung 
nach Verlanf und Charakter, kann man alle Beziehungen und das Kausa- 
litgts-Verhs zwischen dem obengenannten ~uBeren Reize und 
Gewebseosinophilie und auch zwischen Blur- und Knochenmarkseosino- 
philie genau kennen lernen. Ich habe diese Schwankung mi~ Riick- 
sicht auf ihre biologische Bedeutung auch ,,Bedtirfnisversorgungs- 
schwankung" genannt. 

II. ~ber die Zah|gleichgewichtsschwankungen der Eosinophilzellen im Blut, 
die durch Verschiedenheit der Impfungsstelle hervorgerufen werden und 

ihre Erkliirung. 
1. Der Zeitpunkt, an dem die Bluteosinophi[ie (in weiterem Sinne) 

nach der Impfung des reizenden Stoffes zuerst auftritt ,  ist je nach der 
Impfstelle verschieden, d. h. die Bluteosinopenie entsteht bei subcutaner 
Impfung sparer als bei intraperitonealer. Die Bluteosinophilie (im 
engern Sinne) hingegen ist bei der ersteren frtiher erreicht, als bei Bauch- 
hOhlenimpfung. Dieses verschieden rasche Auftreten der B]uteosino- 
philie je nach Impfstelle mSchte ich ,,Zeitverschiebungsph'~nomen der 
Bluteosinophilie nach der Verschiedenheit der Impfungsstelle" nennen. 

2. Das Zeitverschiebungsphiinomen bei der Bluteosinophilie ist 
haupts~ch]ich dutch den histologischen B a u d e r  Impfstelle bedingt. 
Im subcutanen Gewebe kSnnen die Eosinophilzellen ni~mlich viel schwerer 
und auch viel langsamer aus den Gef~tl3en austreten, als in der Bauch- 
hShle, wi~hrend andererseits die Versorgung des BIutes yore Knochen- 
mark her in beiden F~tllen fast g leichzeitig erfolgt. 

3: Das Zeitverschiebungsph~nomen und die Zeitdifferenz weist auf 
die Tatsache hin, dal~ die Eosinophilzellen, welche die Gewebseosino- 
philie aufbanen, vom B]ut aus ins Gewebe geliefert werden. Fehlte das 
Phi~nomen und whre auch keine entsprechende Zeitdifferenz vorhanden 
(ungeachte~ des grol~en Unterschicdes im histologischen Bau der beiden 
Impfstellen, welcher notwendigerweise eine verschiedene Schwierigkeit 
ftir die Infiltration mit Eosinophilzellen nach sich ziehen mu•), so hi~tte 
man keine Erkl~rung fiir die Tatsache, dal3 im Gewebe vorhandene 
Eosinophilzellen yore B]ut aus ausgetreten sind (s. V. Abteilung). 

4. IV[it Alkohol oder Wasser hergestellte Parasitenaufschwemmungen 
oder -extrakte kSnnen ihre Wirkung auf das Knochenmark entfalten, 
ganz gleichgfiltig, ob sie ins subcutane Gewebe oder in die BauchhShle 
injiziert werden. Sie enthalten n~mlich die fiir den sog. ,,Produktions- 
reiz" oder den ,,LoslSsungsreiz" fiir Eosinop~lzellen ira Knochenmark 
nStige Ursache in gleicher Weise. 

5. Die die obengenannten Knochenmarksreaktionen hervorrufenden 
Reizstoffe kSnnen direkt durch die Blutzirkulation ins Knochenmark 
gelangen und dort ihre Wirkung entfalten. Es besteht daher keine 
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bemerkbare Zeitverschiedenheit im Auftreten der Knochenmarks- 
reaktion bei Injektionen ins subcutane Gewebe und in die Bauchh6hle. 

]IL l~ber den sog . .Reakt ions index  der Bluteosinophilie" bei verschiedenem 
Zahlwert der Eosinophilzellen im normalen Blur oder im Verlauf der 

Eosinophilie. 
1. Ein Blur, das in physiologischem Zustande einen abnorm hohen 

Zahlenwert an Eosinophilzellen aufweist, besitzt die Neigung, viel sehnel- 
ler als ein solehes, das einen tiefen Zahlwert hat, seinen dutch einen 
1R, eiz verlorenen Zahlwert wieder herzustelleu, t rotzdem es seinen hohen 
Z~hlwert auf einen Reiz hin ganz ]eieht zu verlieren pflegt. G~nz gegen 
unsere anf~ngliehe Vermutung kommt es in einem Blute mit abnorm 
hoher Eosinophilzellzahl nur sehr sehwer zu eiaer Eosinophilie, die die 
physiologisehe hohe Zahl noeh nennenswert fibersehreiten wth'de (s. 
n~ehsten Absehnitt). 

2. Der Grad der Eosinophilie, der in eJnem Blute mit einem hohen 
physiologisehen Zahlwert an EosinophilzelAen dutch einen t~eiz hervor- 
gerufen wird, braueht nieht immer sehr hoch zu sein, er ist vielmehr 
nieht selten im Vergleieh zu seinem hohen Zahlwert sehr tier. im  Gegen- 
satz d~zu ist der Grad der Eosinophilie eines P~lutes mit sehr tiefem 
physiologisehen Zahlwert beim betreffenden I~eiz oft sehr hoeh. 

3. Die Versti~rkung im Grade der Eosinophilie, ~velehe eine Blut- 
eosinophilie mit hohem Zahlwert dureh einen neuen lZeiz zu erleiden 
pflegt, ist ebenfalls nieht betr~ehtlieh, sondern vielmehr relativ sehr 
k!ein im Vergleieh zum hohen Zahlwert. t~t~r F~lle mit niedrigen Werten 
gilt aueh hier das Umgekehrte. 

4, Im Allgemeinen bestrebt sieh ein Blur auf einen Reiz mit einer 
Eosinophilie zu reagieren, welehe den dem gegebenen Reiz entspreehen- 
den bestimmten Grad zeigt. Dieser Grad der Eosinophilie ist nieht immer 
abh~ngig yore l~eiehtum an Eosinophilzellen, den das 131ut besitzt. 
Infolgedessen ist das Verhiiltnis des Zahlenwertes der Eosinophilzel!en 
in der hervorgerufenen Eosinophilie gegenfiber dem normalen Zahlwert 
des ruhenden Blutes d .h .  mein. sog. ,,Reaktionsindex der Btuteosino- 
philie" meistens kleiner bei einem Blur mit IZeiehtum an Eosinophil- 
zellen. 

IV. Zusammenfassung der Ergebnisse des zeitlichen Verlaufes der Blut- 
eosinophilie~ die durch Lokalimpfung mit Parasitenpr~paraten hervor- 

gerufen wird. 
I. Spritzt man ein bestimmtes mit Alkohol oder W~sser behandeltes 

Parasitenpri~loarat ins subeutane Gewebe oder in die Bauehh6hle ein, 
so kanr~ man eine bedeutende Schwankung des Zahlenwertes der Eosi- 
nophilzellen im Blur d .h .  Bluteosinophilie hervorrufen. 
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2. Die zeitlichcn Schwankungen der Eosinophilie nach Injektionen, 
die mit einem Zwischenraum yon 48 Stunden sukzessiv 7 mal hinter- 
einander durchgefiihrt wurden, sind folgende: 

a) In  der 48. Stunde nach der 1. Injektion zeigt sich eine sehr deut- 
liche Eosinopenie. 

b) In  der 48. Stunde nach der 2. Injektion zeigt sich ein Umschwung 
yon der Eosinopenie zur Eosinophilie. 

c) In  der 48. Stunde nach der 3. Injektion erh~lt man wieder den 
vorigen Zustand, aber mit allm~hlicher Steigerung der Eosinophilie. 

d) In  der 48. Stunde nach der 4. Injektion erreicht man eine akute 
Steigerung der Eosinol0hilie und das Maximim derselben. Diese bei 
mehreren Injek~ionen zuerst erzeugte Eosinophilie mit einem aus- 
gesprochenem Maximum, nenne ich ,,Frfihreaktion der Bluteosino- 
philie". 

e) ~n der 48. Stunde nach der 5. Injektion nimmt die hohe l~lut der 
vorigen Eosinophilie etwas in ihrem Grad ab, doch beh~lt sie noch eine 
bedeutende HShe. 

f) In  der 44. Stunde nach der 6. Injektion nimmt die Eosinophilie 
allm~hlich ab, vcrliert abet ihren betr/~chtlichen Grad noch nicht. 

g) In  der 48. Stunde nach der 7. Injektion vermindert  sich die Eosi- 
nophilie noch mehr und beh~lt nur einen ganz geringen Grad. 

Am 4. bis 6. Tage nach dieser letzten Injektion kehrt diese Zahl- 
schwankung der Eosinophilie wieder zum normalen Niveau zuriick und 
zeigt keine groB~n Schwankungen mehr. Etwas sparer dagegen, am 8. 
his 10. Tage zeigt sich wieder eine grof~e Neigung zu Eosinophilie und 
am 10. Tage wieder eine Steigerung derselben his zu einem zweiten 
Maximum. Ich bezeichne dies als ,,Sp~treaktion der Bluteosinophilie". 

3. Die zeitlichen Schwankungen der Eosinophilie im Verlauf yon 
48 St unden nach der Injektion, bei Durchffihrung sukzessiver Injek- 
tionen : 

a) In  der 3. Stunde nach der Injektion zeigt sich eine deutliche 
Eosinopenie. 

b) In  der 6. Stunde ist dieselbe noch h0chgradiger und verst~rkt 
sich noch welter. 

c) In  der 10. Stunde erreicht man schlieBlich den Tiefpunkt dcr 
Eosinoloenie. 

Von der 22. Stunde ab gibt es je nach der Injektionsstelle ins sub- 
cutane Gewebe oder die [BauchhShle etwas andere Resultate. 

In  dem Falle der subcutanen Injektion:  
d) In  der 22. Stunde wird die Eosinophilie wieder hergestellt; die 

Eosinopenie ist fiberwunden. 
e) In  der 33. Stunde nimmt der Grad der Eosinophilie ab, man 

trifft wieder anni~hernd normale Werte. 
Virchows Archiv .  Bd. 233. 3 
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f. In  der 44. und 48.Stunde kommt es wieder zu deutlicher Eosinophilie. 
2. Dagegen in dem Fall der intraperitonealen Injektion: 
d) In  der 22. Stunde kommt das Blur noch nicht aus dem Zustande 

der Eosinopenie her~us und zeigt kaum eine Neigung zu Eosinophilie. 
e) In  der 33. Stunde effolgt Erholung yon der Eosinopenie und Um- 

schwung zu ziemlich hoher Eosinophilie, gleich wie in der 22. Stunde 
im Falle der subcutanen Injektionen. 

f) In  der ni~chsten 44. und 48. Stunde nimmt der Grad wieder 
etwas ab, doch erhiilt sich noch eine betriichtliche Eosinophilie. 

Nach der Verschiedenheit der Injektionsstelle, wie subcutanes Ge- 
webe oder BauchhShle, zeigt sich eine zeitliehe Verschicbung im Verlaufe 
der Eosinophilie. Das ist das oben geschilderte ,Zeitverschiebungs- 
ph~nomen der Bluteosinophilie". 

4. Die dutch den Injektionsreiz yon Parasitenpr~paraten hervor- 
gerufene Eosinophil~e kann so hochgradig werden, dab sie in ihrcm 
hSchsten Punkt  etwa 4--5mal ,  ja sog~r 7--8m~1 mehr Eosinophil- 
zellen als im Normalzustand zeigt. Auch die Eosinopenie kann so tier 
gehen, da~ sie in ihrem tiefsten Punkte  einen nur einige Zehntel, j~ auch 
ganz negativen Weft aufweist. 

5. Im Verlaufe yon sukzessiven Injektionen paint sich das Blur nach 
einer bestimmten Zeit schliei31ich an diesen Zustand an. Und es kommt 
ein Zeitraum, in dem das Blut keine deutliche Zahlenschwankung der 
Eosinophilzellen mehr zeigt, sodal~ es bei Fortdauer  der Injektionsreize 
nicht zu den der entsprechend unbegrenzt hohen Schwankungen kommen 
kann. Es ist dies der sog. ,,Anpassungszustand der Bluteosinophilie". 
Im Allgemeinen scheint dieser Zustand bei der subcutanen Injektion 
etwas l~nger als im Falle der intr~peritonea.len zu dauern. 

6. Im A1].gemeinen ist bei der Friihreaktion der Eosinophilie, deren 
Entstehung plStzlich und steil, ihre Dauer kurz und labil; bei der-Spi~t- 
reaktion der Eosinophilie dagegen ihre Entstehung allmi~hlich und flach, 
ihre Dauer lang und stabil. 

7. Die Frtihreaktion der Bluteosinophflie ist nichts anderes als ein 
tempor~rer Zustand ira Verlaufe meiner sog. ,,Bediiffnisversorgungs- 
reaktion" des Blutes, die sich zwischen Gewebe und Knochenmark ab- 
spielt. Es zeigt sich n~mlich, dal~ das Blur den Uberschul~ an. Zellen 
deswegen bekommt, weft mehr Eos~nophilzellen vom Knochenmark abge- 
geben werden, Ms im Gewebe geliefert werden miissen, w~hrend der lokale 
l~eiz noch nicht zur l~uhe gekommen ist. Dagegen zeigt die Sp~treaktion 
der Blutcosinophflie einen etwas stabileren Zustand, da das Blut noch 
immer dutch die Tiitigkeit der Knochenmarksreaktion mit Eosinophil- 
zellen versorgt wird, wi~hrend das Blur selbst dem Abklingen des 
Iokalen Reizes entsprechend nicht mehr Zellen ins Gewebe abgeben 
mul~ und den Reichtum der Eosinophilzcl[en jetzt allm~hlich behi~lt. 
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8. Die Frtihreaktion der Bluteosinophilie, die dutch die subcutanen 
Injektionen hervorgerufen wird, erreicht einen h6heren Grad als die- 
jenige dutch die intraperitonealen Injektionen. Der Grund dieser 
Tatsaehe ist darin zu suehen, dab bei intraperitoneMen Injektionen 
irdolge des Gefagreichtnms usw. die Eosinophilzellen raseher aus dem 
Blute auswandern als bei subeutaner, wi~hrend der Naehschub aus dem 
Knochenmark in beiden Fallen gleichzeitig einsetzt. 

9. Die Sp~treaktion der Bluteosinophilie, welehe dutch die subcu- 
kutanen Injektionen hervorgerufen wird, ist etwas tiefer als die dutch 
die intraperitonealen Injektionen. Die Erscheinung kann anf folgende 
Ursaehe zuriiekgeftihrt werden: Bei subeutaner Injektion dauert der 
lokale Reiz lange an; die vom Knoehenmark in gleicher Menge ffir beide 
Fglle kommenden Eosinophilzellen miissen noch lange ins Gewebe gehen, 
und es ka.nn deshalb keine hochgradige Bluteosinophilie entstehen. 
Bei intraperitonealer Apphkation erlischt der Reiz aber schneller, so dab 
es keine weiteren Zellen in loeo mehr braucht, weshMb sich mehr Eosino- 
philzellen im Blute ansammeln. 

IV. A b t e i l u n g .  

Experimentelle Studien fiber die Knochenmarkseosinophilie 
und ihre Beziehungen zur Blut- und Gewebseosinophilie. 
Ich habe in der I. und III.  Abteihmg, von der Gewebs- und ]31ut- 

eosinophilie berichtet und gesagt, dab man zur Vervollstandigung dieser 
Studien die Veranderung der betreffenden Knochenmarkszellen, welche 
mit der obengenannten Eosinophilie im innigsten Zusammenhang steht, 
besondersJ'studieren mtisse. 

Es ist wichtig, beim Studium dieser Zelien auch den Vorgang der 
Produktion, den Verlauf der Vermehrung, Art Und Weise der Lieferung 
und auch morphologischc Veri~nderungen der Eosinophilzellen zu be- 
rticksichtigen. Diese Beziehungen sind leider, meines Wissens, noch yon 
niemand experimen~ell untersueht wordei% 

Die Fragen, die ich mir bei den zahlreichen Untersuehungen am 
Knoehenmark s~ellte, waren folgende : 1. Welche Arten von Reizen haben 
einen Einflug auf die Zahl der Zellen im Knoehenmark ? Entfalten die 
gegeniiber den Eosinophilzellen chemogaktisch wirkenden Stoffe, die 
sicher und bestimmterweise eine Gewebs- und Bluteosinophilie hervor- 
rufen k6imen, auch im Knochenmark eine Wirkung auf dessen Eosino- 
philzellen ? 2. Wie sind Charakter und Verlauf der Veri~nderungen des 
Knochenmarks bei evtl. vorhandener Wirkung, und was fiir Beziehungen 
bestehen dort zwischen den Ursaehen und dem Erfolge ? 3. Was fiir 
Zusammenhiinge gibt es zwisehen der Knoehenmarkseosinophilie, die 

3* 
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durch einen Reiz hervorgerufen wurde, mit der durch den gleichea 
l~eiz erzeugten Gewebs- und Bluteosinophihe ? 4. Wie sind die Schwan- 
kungen der Eosinophilzellen nach Zahl, Verlauf und Zeit, und insbe- 
sondere in diesem Falle wie die Beziehungen der Kausalitgt der oben- 
genannten drei Eosinophiliearten ~. 

Die Untersuchungsmethoden warea verschieden. Zuerst habe ich 
das normale Knochenmark studiert und dessen Gehalt an zelligen Ele- 
menten, die physiologischen Zahlenwerte der einzelnen Zellen, die Be- 
ziehungen der Zahlen untereinander, die physiologischen Zahlschwan- 
kungen und morphologischenBefunde, speziell bei der Zellproduktion, 
genau aberprtift. Dann wghlte ich einige Arten yon Parasitenpr~tparaten 
(je nach dem Untersuchungszweck ganz frische, virulente oder alte, 
schwache usw.) und BlutkSrperchenaufschwemmungen yon verschie- 
denen artfremdeu Tieren (Kaninchen, ~eerschweinchen oder Ziegen) 
aus, die nach meinen Erfahrungen zum Hervorrufen der Eosinophilie 
am geeignetsten waren. Diese Stoffe wurden ins subcutane Gewebe 
oder in die BauchhShle der Versuchstiere je nach Untersuchungszweck 
und Vir~denz ein oder mehrere N[ale eingeimpft. Dann habe ich zeit- 
weise Blur yon den Versuchstieren entnommen und je nach dem l~e- 
sulfate der Blutuntersuchung dieselben am geeigneten Zeitpunkte ge- 
tStet und das Knochenmark gewonnen. Das Knochenmark wurde dann 
morphologisch genau studiert und die Befunde immer mit dem l~esultat 
der Gewebs- und Bluteosinophilie verglichen. Dadurch konnte ich die 
wichtigsten Beziehungen zwischen allen drei Eosinophiliearten fest- 
stellen und die kompliziertesten Phgnomene erkl~ren. 

Bei den Experimenten w~hlte ich als Impfungsmaterial auch die 
Organe und Gewebe artgleicher Tiere, die nach meinen Untersuchungen 
kaum zu Eosinophilzellen chemotaktisch wirkende Stoffe enthalten 
(s. II. Abteilung), und impft e zur Kontrolle in ganz gleicher Weise wie 
in den oben geschilderten Versuchen. 

Die Untersuchung des Knochenmarks erfolgte mit einer ~on mir 
ausgedachten ~ethode. iV[an mu$ die Knochenmarkssubstanz in beiden 
Oberschenkelknochen ganz herausnehmen, soll damit mSglichst d~nne 
Strichpr~parate (m~t eigener ~ethode) herstellen und nichts yore Kno- 
chenmark verheren. Dann mu$ man alle zelligen Elemente dieser Pra- 
parate mit einer gegitterten Okularlinse in bestimmter Weise nach ihrer 
Zahl und ihren Gehalt an Eosinophilen untersuchen. Auch die morpho- 
logischen 1V[erkmale und besonders die Vorggnge der Zellproduktion der 
Knochenmarks sind speziell zu berficksichtigen. 

Zu diesen Experimenten habe ich 85 Versuchstiere gebraucht. Die 
Protokolle und die Tabellen dieser Experimente kSnnen bier nicht in 
extenso gebracht werden. 
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Schluflbetrachtungen der IV.  Abteilung. 
1. Zusammenstellung der ~nderungen der Z~hlenwerte bei den Knoehen- 

markszellen, die durch bestimmte Reize hervorgerufen werden.o 
l. Gibt man einem Versuchstiere irgendeinen, gegen die Eosino- 

philzellen chemotaktisch wirkenden Stoff in geniigendem MaBe, so re- 
agiert es mit einer Ver~nderung des Zahlenwertes der betrdfenden Zellen 
des Knochenmarks, mit einer Knochenmarkseosinophilie. Diese Eosino- 
philie zeigt in einer bestimmten Zeitspanne immer negativen (Eosino- 
penie) und niemals positiven (Eosinophilie) Charakter. 

2. Der Goad der Knochenmarkseosinopenie oder Verminderung der" 
Eosinophilzellen im Kn0chenmark ist bei gleiche n Versuchsbedingunge~ 
proportional der Reizst~rke, der H~ufigkeit der Reizung und der Kfirze 
der Pause zwischen den Reizungen. 

3. Wenn der Grad der kfinstlichen Knochenmarkseosinopenie nicht 
zu hochgradig ist, stellt das Knochenmark in einer bestimmten Zeit 
nach dem Abklingen des Reizes allm~hlich wieder den Zahlenwert der 
Eosinopkilzellen her und kehrt schliel~lich zum normalen Zustand zur~ck. 

4. Die ~enge der Eosinophilzellen, welche das Knochenmark yon 
der Eosinopenic bis zum normalen Zustand in einem bestimmten ZeSt- 
raum (odor Zeiteinheit) wieder bekommen mu~, ist umgekehrt pro- 
portional dem Grade der betreffenden Eosinopenie. 

5. Die Zeit, welche das Knochenmark beim Wiederherstellungs- 
vorgang yon seiner Eosinopenie bis zum normalen Zustand braucht, 
ist bei gleichen Versuchsbedingungen proportional dem Grade der be- 
treffenden Eosinopenie, dl h. sie ist um so grS~er, je hochgrad~ger die 
Eosinopenie war. 

6. Werden m~l~ig starke Reize in bestimmten Zeitabschnitten go- 
setzt, so zeigt das Knochenmark nicht nur eine hochgradige Armut der 
bctreffenden gellen, sondern erleidet schliel31ich die genannten ,,Organ- 
erschSpfung", indem es yon Reizen in einem bestimmten geitraum sich 
nicht mehr erholen kann. 

7. Ist irgendein Reiz so goring, da~ er nur eine ganz schwache 
Gewebs- und Bluteosinophilie hervorrufen kann, so iibt er nicht selten 
kanm noch auf das Knochenmark ein. 

8. Obgleich das Knochenmark sich nach dem Abklingen des betref- 
fenden l~eizes gut yon se~ner Eosinopenie erholen und den normale~ 
Zustand wiederherstellen kann, ist es sehr schwer oder unmSglich, in 
einer bestimmten Zeit eine Knochenmarkseosinophilie im engeren Sinne 
zu zeigen. 

9. Wenn Versuchstiere, die normal verschiedene Zahlenwerte an 
Eosinophilzellen im Knochenmark besitzen, auf einen gleichstarken 
l~eiz eine gleichstarko Knochenmarkseosinopenie erleiden, so ist die 
Wiederherstellungskraft bei dem Tiere, das einen h6heren normalen 
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Zahlenwert an Eosinophflzellen hat, stgrker als bei dem Tiere, das 
einen niedrigeren normalen Wert besitzt. 

10. Stoffe, welche keine tokalen Impfreize ausl6sen, und ffir Eosino- 
philzellen keine chemotaktisehen Wirkungen zeigen, seheinen auch keine 
nennenswerte Veri~nderung der Zahl der Eosinophilzellen im Knochen- 
mark zu zeigen. Z.B. k6nnen lokale Impfungen mit Organen und Ge- 
weben artgleicher Tiere, die aueh auf die Eosinophilzellen kaum eine 
ehemotaktische Wirkung aufweisen, keine bemerkbaren Vergnderungen 
der Eosino]?hilzellen im Sinne einer Eosinopenie im Knochenmark her- 
vorrufen. 

II. Sber mein sogenanntes ,,Ph~nomen des Parallelismus tier Zahlenwerte 
zwisehen Blur- und Knoehenmarkseosinophilie". 

1. Normalerweise hat ein Tier mit einem h~heren Prozentgehalt an 
Eosinophilzellen in seinem Blute aueh einen hSheren Gehalt an Eosino- 
philzellen im Knoehenmarke und umgekehrt. Die Zahlenwerte der 
Eosinophilzellen im Blute und Knochenmark entsprechen sieh im phy- 
siologischen ruhenden Zustand. 

2. Im Verlauf einer Reizungsreaktion hingegen fehlt diese gegen- 
seitige Ubereinstimmung, es zeigt sich kein bestimmtes Verh~ltnis 
zwisehen dem Zahlenwer~ der Eosinophilzellen im Blur und im Knochen- 
mark. Die beidenZahlenwerte laufen einmal parallel, mit unter aber auch 
nieht. 

3. Die Zahl der Eosinophilzellen im Knochenmark wird dureh einen 
bstimmten l~eiz vergndert; eine bestimmte Zeitdauer naeh Abldingen 
des l~eizes hingegen entspricht wieder dem Zahlenwert der Eosino- 
philzellen des Blutes. D . h .  hat ein Knochenmark mit hohen 
Eosinophflwerten einen l~eizungszustand durchgemacht, so stellen sieh 
sparer wieder die gleieh hohen Werte ein. Ein Knoehenmark mit nied- 
rigen Zahlen hat dann die entsprechenden niederen Werte. Niemals 
abet kommt es vor, da$ sich die Zahlen bei der vSlligen Erholung im 
Verh~ltnis zum Zustand vet der Reaktion gndern. 

4. Der Zahlenwert der Eosinophilzellen im Knochenmark, den man 
nach der Spi~treaktion der Bluteosinophilie aufgenommen hat, stimmt 
mit dem Grad der obengenannten Sp~treaktion iiberein. Er zeigt hin- 
gegen keine Beziehung zu dem Grade der Vorreaktion der betreffen- 
den Bluteosinophilie (s. III.  Abteilung). 

IIL Zusammenstellung der Ergebnisse der Knoehenmarksfunktionen~ die 
auf bestimmte iiullere Reize eriolgen. 

1 .~an kann die auf einen bestimmten Reiz erhaltene Knochenmarks- 
reaktion in 2 Arten einteilen, einerseits in die sog. LoslSsungsreaktion, 
bei weleher im Knoehenmark fertige, aufbewahrte und dem Reiz gegen- 
fiber neu produzierte Elemente ins Blur ausstr6men, und andererseits 
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in die sog. Produktionsreaktion, wobei die 3s Abk6mmlinge 
produzieren und sie vermehren lassen. 

2. Das genaue Zusammenspiel yon LoslSsungs- und Produktions- 
reaktion bewirkt, dab im physiologisehen Zustande immer ein bestimm- 
tes Verh~ltnis in  Zahl und Morphologie der Eosinophilzellen zwischen 
Knochenmark und Blut verhanden ist und sieh nicht leieht veri~ndern 
lagt. 

3. l%eagiert das Knochenmark auf irgendeinen lokalen Reiz mit auf 
Eosinophilzellen chemotaktiseh wirkenden Stoffen, so l~llt es sofort 
(primi~r) dutch die LoslSsungsreaktion die in diesem Organe enthaltenen 
Eosinophilzellen ins B lu t  ausstrSmen. Diese Lieferung der Zellen vom 
Knoehenmark ahs im Blur finder immer primer und hie sekund~r, also 
nach der Vermehrung der betreffenden Zellen infolge der Produktions- 
reaktion des Knoehenmarkes start. 

4. Im Knochenmark kommt es infolge eines bestimmtea starken 
Gewebseosinophilie erzeugenden Lokalreizes zu einer Produktions- 
reaktion. Bei dieser Reaktion werden neue Zellen gebildet, die naeh 
Ausstr6mung der alton ebenfalls ins Blut losgelSst werden k6nnen. 

5. Eine bestimmte Zeit nach Abk]ingen des 1%eizes vermindert das 
Knochenmark die AusstrSmung der betreffenden Zellen oder stellt sie 
ganz ein. Es bestrebt sieh dann durch die Lebhaftigkeit odor das Ver- 
barren der Produktionsreaktion, die infolge des geizes verlorene Zahl 
der betreffenden Zellen wiederherzustellen. 

6. Im Gegensatz dazu, dab die LoslSsungsreaktion stets primer 
stattfindet, seheint die Produktionsreaktion mehr sekund~rer Natur  
zu sein, indem sie erst dann auftritt ,  wenn eine Verminderung der be- 
treffenden Zellen dureh die LoslSsungsreaktion stattgefunden hat. 

7. Die LoslSsungs- und Produktionsreaktion kommen auch zusam- 
men vet;  doeh hi~lt die erstere oft ~iel liinger odor starker an, Ms die 
]etztere. Es str6men also Eosinophilzellen des Knoehenmarkes bei 
einem Reiz aus und vermindern sieh unbegrenzt. Dadureh kann es 
zum Zustand dos sog. ,,Organkollapsus" dos Knoehenmarks i~1 bezug auf 
die Eosinophilzellen kommen. 

8. Bei der ReizreaktiQn des Knoehenmarks t r i t t  die Produktions- 
reaktion Sl0~ter als die Losl6sungsreaktion auf, niemals abet umgekehrt. 
:Die Produktionsreaktion scheint somit eine die Losl6sungsreaktion 
begleitende Reaktion zu sein. Damit stimmt auch die Tatsaehe iiber- 
ein, dab das Knochenmark w~hrend der Reizreaktion nie einen Uber- 
schuB an Eosir/ophilzellen, der dureh die Produktionsreaktion bedingt 
sein mugte, ausweist. 

9. Auf einen bestimmten schwaehen Reiz l~t~t sieh oft keine Pro- 
duktionsreaktion feststellen, selbst in F~llen, we eine deutliehe Los- 
16sungsreaktion erkennbar ist. Man kann diese Erscheinung bei einem 
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Knochenmark, welches einen h6heren Zahlenwert an Eosinophilzellei! 
besitzt, leichter linden Ms bei einem anderen, welches einen niedrigeren 
aufweist. 

10. Es gibt keinen Fall, in dem es nut  zu einer Produktionsreaktio~ 
k~me und we die Losl6sungsreaktion nicht vorhanden ist, selbst bei 
versehiedener St~rke des Reizes. 

11. Ein Knochenmark  bestrebt sich, auf einen geiz mit Lieferung 
yon Eosil~ophilzellen, d. h. mit einer bestimmten Eosinophilie (im ai1- 
gemeinen Sinne) zu reagieren, welche dem gcsetzten geize entspricht, 
nicht aber yore Gehalte des Knochenmarks an Eosinophilzellen ab- 
h~ngig ist. VergleichL man die Zahl der Zellen bei einer hervorgerufenen 
Eosinophilie mit dem normalen Zahlenwert des ruhenden Knochenmarkes, 
stellt also meinen sog. ,,Reaktionsindex der Knochenmarkeosinophilie" 
her, so ist derselbe bei ehlem Knochenmark, welches einen geichtum an 
Eosinophilzellen zeigG kleiner als bei einem anderen, das weniger reich 
an ZelleI1 ist und vice versa. 

12. Die Produktionsreaktioa ist ill einem Kaochenmarke weniger 
intensiv, das schon einen hohen Gehalt an Eosinophilzellen aufweist, 
als bei einem solchen, in dem wenig Zellen vorhanden sind. Die Pro- 
duktionsreaktion ist also bci einem Knochenmark, welches einen klei- 
neren gea, ktionsindex zeigt, schw~cher als bei einem anderen, das einen 
gr6Beren zeigt. 

13. In  dem Verlaufe einer l~eizreaktion des Knochenmarkes ist es 
nicht m6glich, die Existenz der Produktionsreaktion desselben dutch 
Vergleich des Zahlcnwertes der momentan vorhandenen Eosinophilzellen 
mi~ dem normalen Zahlenwert zu bestimmen, weil die Zahl der Eosino- 
philzellen im Knochenmarke sich nieht fiber einen gewissen Wert er- 
h6hen laBt, selbst wenn sioh eine lebhafte Produktionsreaktior, abspielt. 
Nur morphologische Befunde lassen diese Reak~ion sicher erkennen. 

14. Die ~nderung der Zahl der Eosinolohilzellen im Knochenmarke, 
d. h. die Eosinopenie, die durch einen bestimm~en starken Reiz hervor- 
gerufen wird, ist ein Begleitungsph~nomen der durch denselben Reiz 
hervorgerufenen Gewebs- und Bluteosinophilie, die notwendigerweise 
:tie~e Knochenmarkseosinopenie stattfinden l~Bt. Das Knochenmark 
zeigt also n iemals eine Eosinopenie oder eine Eosinophilie, die mit den 
durch denselben Reiz hervorgerufenen anderen beiden Eosinophilien 
keine Beziehung h~tte. Man kann deshalb aus der Existenz der Knochen- 
markseosinopenie auch die Existenz der anderen beiden Eosinophilien be- 
stimmen. 

15. Der Grad der Reizungsreaktion des Knochenmarkes I~LBt sich 
aus morphologischen Befunden ill der Gewebs- und Bluteosinophilie er- 
kennen. Ist  der Gr~d derselben so schwach, dab das Kn0chenmark 
nur die Losl6sungsreaktion zeigt, so fehlen in dem Blute oder in loeo 
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unreife oder noch nicht differenzierte Zellelemente des Knochenmarkes 
g~nz oder teilweise. Hat  die Produktionsreaktion d~gegen schon statt-  
gefunden, so kann man die obcngen~nnten abnormen Zellelemente leicht 
finden, und zwar um so mehr, je heftiger die l~eaktion ist. 

16. Unreife oder noch nicht differenzierte Zellelemente des Knochen- 
markes t reten im Blur oder im Gewebe relativ h~ufiger auf, wenn der 
l~eaktionsindex des Knochenmarkes grol~ ist. 

17. Sobald die Zahl der Eosinophilzellen imBlute  undKnochenmarke 
zum normalen Weft zuriickgekehrt ist, ist die Menge der Eosinophil- 
zellen, die durch die Produktionsreaktion des Knochenmarkes gebildet 
wurde, theoretisch gleich der Mcnge der Eosin0philzellen, die sich bei 
der Lokaleosinophilie befinden, einschliel~lich der im Verlaufe der Rei- 
zungsreaktionen vom Organismus vernichteten Zellen, unter der Be- 
dingung, dal~ die ~enge der Eosinophilzellen in anderen KSrperstellcn 
vor und nach der Reaktion gleich ist. 

IV. Zusammenfassung der Ergebnisse des zeitlichen Verlaufes der Knochen- 
markseosinophilie~ die dutch die Lokalimpfung des reizenden Stoffes hervor- 

gerufen wurde. 
1. Setzt m~n tempor~r einen bestimmten Reiz (einmalige Injektion 

der ZiegenblutkSrperchenaufschwemmung) am Versuchsticr, so zeigt 
das Knochenmark nach der Reizung in der 1.,6. und auch in der 12. Stunde 
eine zunehmende Verminderung der Eosinophilzellen. Die Eosinopenie 
erreicht in der 12. Stunde ihr Maximum, spi~ter in der 24. Stund6 zeigt 
das Knochenmark eine Neigung zur Wiederherstellung des Zahlenwertes, 
in der 48. his 72. Stunde ve~mchren sich die Eosinophllzelien deutlich, 
und in der 72. Stunde ist der normale Zahlenwert wieder erreicht. Der 
Verlust an Eosinophilzellen des Knochenmarks ist bei einmaligem l~eiz 
relativ gering, und das Knochenmurk behi~lt noch eine betri~chtliche 
Zahl yon Eosinophilzellen in sich, weshalb es sich schnell yon seiner 
Eosinopenie erholen kann. 

2. Wenn man bei einem Versuchstier den l~eiz sukzessiv (sechsmalige 
Injektionen der ZiegenblutkSrperchenaufschwemmung) anwendet, so 
kommt es im Knochenmarke im Vergleiche zum vorigen Fall zu einer 
viel hochgradigeren Armut an Eosinoph!lzellen. Der zeitliche Verlauf 
der Eosinophilie f~llt deswegen anders aus. Das Knochenmark zeigt 
nicht nur in dcr 1., 6. und in der 12. Stunde, sondern aueh in der 24. 
und sogar bis zur 72. Stunde eine zunehmende hochgr~dige Eosinopenie, 
und auch dann hat die Eosinopenie ihren Tiefpunkt noch nicht erreicht. 
Derselbe erfolgt etwas nach der 72. Stunde, und in der 96. Stunde erst 
macht sich die Neigung zur Wiederherstellung des verlorenen Zahlenwerts 
bemerkbar. :Bei wiederholtem starken l~eiz zeigt das Knochenmark 
also eine hochgradige Eosinopenie und fi~llt schlieBlich in den Zustand 



42 E. Homma: Pathologisehe und biologische Untersuchungen 

des Organkollaps, so dab w~hrend einer begrenzten Zeit das Knoehen- 
mark ein Ersch6pfungs- oder Verletzungsph~nomen der Funktion zeigt. 

3. Bezfiglich der zeitliehen Verh~ltnisse zwischen der Knoehenmark- 
und Gewebseosinolohilie ist zu sagen, dab sieh im Gewebe sehon in der 
1. Stunde nach der Reizung eine betr~chtliche Eosinophilie zeigt, w~h 
rend sieh im Knoehenmurk noch keine Eosinopenie bemerkbar macht. 
Das l~aximum der K~mehenmarkseosinopenie ist fr~her als das IV~aximum 
der Gewebseosinophilie erreicht. Die Zeitdifferenz zwisehen den beiden 
I~axima betragt ir~ diesem Falle etwu 12 Stunden. Der normale Zustand 
t r i t t  im Knoohenmark viel schneller als im Gewebe ein, indem die Kno- 
ehenmurkseosinophilie sich dort in der 72. Stunde sohon nicht mehr 
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zeigt, w~hrend die Gewebseosinophilie sieh noch in yeller Blfite be- 
finder. 

V. Uber die wesentlichen Eigenschaften der Gewebs-, Blut- und Knochen- 
markseosinophilie und ihre zeitlichen Beziehungen. 

1. Die Gewebseosinophilie verl~uft positiv, d. h., es zeigt sich veto 
Beginn bis zum Ende der Gewebsreaktion nur eine Eosinophilie im 
engeren Sinne. Sie steigert sich mit E~nsetzerL der Reizung ganz ukut, 
erreieht sehnel] e]nen submaximalen Zustand und dann Maximum. 
Diesen Zustund behalf sie retativ lunge bei und verschwindet dana im 
Gegensatz zu ihrem Auftre~en gunz langsum. 

2. Die Knoehenmarkseosinolohilie hingegen verl~uft negativ, d . h .  
veto Anfang bis zum Ende der Reaktion zeigt sieh eirle Eosinopenie. 
Diese tr i t t  erst Sl0~Lt naeh der Reizung und relativ langsam auf, steigert 
sieh allm~hlieh und erreieht sehlieftlieh ihr Maximum. In  diesem 
bleibt es gelegentlieh einige Zeit, ste~gt langsam u4eder ab und kehrt 
schlieBlieh zum normulen Zustand zuriiek. 
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3. Die Bluteosinophilie ist mit den Eigenschaften der obengenannten 
beiden Eosinophi!ien versehen. Sie zeigt beide Extreme, ist einmal 
negativ, dann positiv. Nach der Reizung tritt sofort eine Eosinopenie 
auf, die schnell ihren Grad steigert und das Maximum (negativ) der 

. Eosinopenie erreieht. Von diesem Zustand schwenkt sie fiber das nor- 
male Niveau zu einer Eosinol0hilie im engeren Sinne t~ber und steigt 
immer h6her bis zu ihrem Maximum (positiv) heran. Von diesem Maxi- 
mum kehrg sie wieder allmi~hlich zurfiek und erreieht den normalen 
Zustand des Blutes (oft wird der normMe Zustand nicht ganz erreicht, 
es besteht dann eine kleine Niveaudifferenz) (s. III.  Abteilung). 

4. Die zeitlichen Verh~ltnisse lassen sieh kurvenmiiBig wie folgt 
zeichnen. (S. Kurve S. 42.) 

V. A b t e i l u n g .  

Un te r suehungen  fiber die E n t s t e h u n g  der Eosinophilzel len in 

tier Gewebseosinophilie und  Kr i t ik  der Theorien fiber die Genese 

der bet reffenden Zellen. 

Die Theorien fiber die Genese der Eosinophilzellen lassen sich in 
drei Gruppen einteilen. 

1. Die h i s t i o g e n e  Theor ie  oder  T h e o r i e  de r  l o k a l e n  E n t -  
s t e h u n g .  

Die Anh&nger dieser Theorie vertreten die )/[einung, dab die Eosi- 
nophilzellen auger im Knoehenmark auch in anderem Gewebe, in Haut, 
Sehleimh~uten und an anderen Orten entstehen kSrmen, a.lso fiberall da, 
woes auch zur Gewebseosinophilie kommt. Die Anh~nger dieser Theorie 
sind nach dem Inhalte ihrer Ansichten in drei Abteilungen einzuteilen. 

In der ersten Grui0pe glaubt man, dab die die lokale Eosinophilie 
.aufbauenden Zellen nicht im Knochenmarke, sondern in anderen Ge- 
weben des Organismus entstehen und sich vermehren, in einem Gewebe, 
das einen anderen Charakter als das Knochenmark tri~gt und auch in 
keiner Beziehung zu ibm steht. Die Eosinophilzellen wfirden sieh nach 
dieser Ansicht dutch Metaplasie des betreffenden Gewebes entwickeln, 
das abet mit dem Knoehenmarkgewebe niehts ~zu tun hat. 

Die Anh~nger der zweiten Gruppe nehmen an, dab nicht nut die 
Zellen der Gewebseosinophilie in loeo ents~ehen wfirden, sondern aueh 
die Zellen der Bluteosinophilie aus dem Gewebe in die Blutbahn ein- 
gewanderte Zellen wi~ren, d.h.  die Bluteosinophilie sei eine Folge- 
erseheinnng der Zellbildung bei der Gewebseosinopkilie. 

Die Vertreter der dritten Gruppe sind in ihren ~ul3erungen m~Biger. 
Sie sagen, dab die Eosinophilen auBer im Knochenmark aueh iokM im 
Gewebe produziert werden kSnnen. Dabei maehen sie die Einsehri~n- 
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kung, da~ die Zellbildung nur in einem bestimmten Gewebe zustande 
komme, das die gleichen Charaktere wie das Knochenn)ark besitze, oder 
dab es zu einer Metastase yon Knochenmarkzellen in loco komme oder 
einer Umwandlung des lokalen Gewebes in Knochenmark indem das 
dort vorhandene Gewebe schon sog. mye]opotent sei. 

2. t t ~ m a t o g e n e  o d e r  m y e l o g e n e  T h e o r i e .  
Die Anh~nger dieser Theorie verfechten die Auffassung, dab alle 

bei der Blut- und Gewebseosinophilie vorhandenen Zellen einzig und 
allein im Knochenmark produziert werden kbnnen. Eine andere Ent-  
stehung w~re ausgeschlossen. Die Zellen der lokalen Eosinophilie war- 
den, ganz gleichgt~ltig, in welcher Menge sie im Gewebe seien, nur vom 
Blute aus an diese Stelle einwandern, niemals aber dort produziert 
werden. 

3. K o m b i n i e r t e  T h e o r i e .  
Nach Ansicht dieser Theorie sollten die Eosinophilen sowohl im Kno- 

chenmark, wie in dem Gewebe, in dem es zur Eosinophilie kommt, ent- 
stehen und sich vermehren k6nnen. Die eigentliche und haupts~ch- 
liche Entstehung f~nde im Knochenmurke stutt, die histiogene Bildung 
w~re nur als akzessorische aufzufassen. Aber auch das Gegenteil wird 
angenommen. Die einen geben die histiogene Genese nur unter seltenen 
pathologisehen Bedingungen Z u, wenn sich an neuen Often myeloisehes 
Gewebe ~hnlich wie beim Embryo bildet, die anderen sind nicht so 
streng, indem sie finden, dal3 yon Fall zu Fall und unabhgngig yon 
Ort und Stetle beide Genesen nebeneinander stattfinden k6nnen. 

Alle die oben angeffihrten Ansict~ten werden heute noch vertreten 
und es ist noch zu keiner einheitlichen Auffassung gekommen. 

1Xach meiner reichen Erfahrung und meinen zahlreichen Experi- 
menten sind die verschiedenen Ansichten aus folgenden Granden ent- 
standen: 

1. Die Vorbedingungen zu den Experimenten waren ungiinstige~ 
indem z .B .  die Auswah.1 der Versuehstiere fehlerhaft war. Die zur 
Entseheidung der verschiedenen Ansichten durehgefiihrten Experimente 
wurden z .B .  an Kaninohen, ~eerschweinchen gemacht, die absolut 
ungiinstige Objekte dafiir sind. Diese Tiere besitzen die sog. Pseudo- 
eosinophilzellen, und gerade diese Zellen sind die Hauptsehuldigen an 
der Verwirrung, die dutch die Untersuchungen entstanden sind. So 
haben die Fiihrer der histiogenen Theorie an diesen ungiinstigen Tieren 
gearbeitet. 

2. !VIan hat genaue systematische Untersuohungen verabsi~umt. Zur 
Entseheidung, ob die im GewelJe angetroffenen Eosinophilen aueh in 
loeo entstehen, hat man es versKumt, gleichzeitig auch die Verh~itnisse 
im Blute und Knochenmarke und die gegenseitigen Beziehungen zu 
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studieren, sondern hat nur die im Gewebe vorhandenen Zellen beobachtet. 
In der Tat hatte T i i rk  recht, wenn er schrieb, dab es bis jetzt nicht 
eine einzige Studie fiber die zeitlichen und quantitativen Beziehungen 
zwischen der altgemeinen und ]okalen Eosinophilie gebe. lV[eine Arbeit 
ist die erste, die sich mit dieser Frage besch~ftigt. 

3. ~an  hat es ferner unterlassen, l~iicksicht auf die Vorg~nge der 
Zellproduktion und Zellvermehrung zu nehmen und die Zellen dabei 
morphologisch und funktionell zu studieren. Ffir die Entscheidung der 
Frage, ob die Eosin0philen lokal oder nur im Knochenmarke entstehen, 
ist das Studium gerade dieser Faktoren unentbehrlich. Auch hierfiber 
fehlen Angaben und viele Befunde sind falsch gedeutet worden. Ich 
habe versucht, die Frage der Genese aus diesen Beziehungen bei der 
kfinstlich hervorgerufenen Gewebseosinophilie zu entscheiden. 

Es gelang mir, meines Erachtens, die Frage der Genese endgiiltig 
zu 16sen, indem ich im Gegensatze zu den anderen Forschern die Fehler- 
quellen ausschliel]en konnte und alle Vorbedingungen erffillt habe. Auf 
Grund der in der I. bis IV. Abteilung niedergelegten l~esultate und 
ausgehend yon dem Grundsatz ,,nichts voraussetzen, niehts vernaeh- 
l~ssigen", suchte ich die zur Entscheidung der Frage wichtigen Tat- 
sachen festzustellen. Ieh ffihrte die Untersuehungen an 90 Versuehs- 
tieren aus, indem ich z. B. die Experimente die den Grund zur histio- 
genen Theorie abgegeben hatten, ebenfalls ausffihrte und ferner selb- 
st~indig naeh neuen Gesichtspunkten vorging und dadureh verschiedene 
Tatsaehen entdeckte, die ffir die Entscheidung der obigen Frage wichtig 
sind. 

In der Folge sind die l~esultate meiner Untersuchungen wieder- 
gegeben. 

Sehlul]betraehtungen der V. Abteilung. 

L Verschiedene Tatsachen, die die haematogene Theorie der Eoslnophil- 
zellen stiitzen. 

A. B e f u n d e  in der  G e w e b s e o s i n o p h i l i e .  

1. Beim ersten Beginn der Gewebseosinophilie finder man die Eosi- 
nophilzellen nicht im Gewebe, sondern im Lumen der Blutcapillaren 
(s. I. Abteilung). 

2. Bei der Entstehung der Gewebseosinophilie li~l~t sich das Ein- 
treten der Eosinophilzellen vom Blute aus durch die Stomata der Ca- 
pillaren ins Gewebe sehr gut nachweisen. 

3. Das I-Iinaustreten der Eosinophilen kann leicht und in jedem 
Zeitpunkte besonders im ersten und mittleren Stadium der Gewebs 
eosinophilie beobachtet werden. 

4. Es lieB sich wohl nachweisen, dab alle die bei der Gewebseosino- 
philie vorhandenen Zellen yore Blute aus in das Gewebe gewandert sind. 
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Man kann in den Querschnitten der Blutgefgl]e im Reaktionsgewebe 
massenhaft Eosinophile sehen. Auch in Spgtstadium der l~eaktion lg~t 
sich mein sog. Fiiilungsph~inomen der Capillaren mit Eosinophilen fest- 
stellen. 

5. Bei geeignetem histologischem ]3au der Reizstelle und geeignetem 
Reize kann die Gewebseosinophilie schon nach 1Viinuten und Stunden 
deutlich gesehen werden, eine Erscheinung, die nut durch Infiltratioa 
aus dem Blute, nicht aber dutch lokale Bildung erkl~rt werden kann, 

6. In den Fgllen, wo die Bedingungen ffir ein leichtes Austreten der 
Zellen aus dem Blute gegeben sind, tritt die Eosinophilie rascher auf, 
als in F~illen, wo schlechtere Vorbedingungen vorhanden sind. So kommt 
es z. B. in der BauchhShle, die ein dichteres Capillarnetz und eine gr6l]ere 
Flgche aufweist, schr~eller zum Auftreten einer Gewebseosinophilie als 
im subkutanen Gewebe. 

7. Im l~eaktionsgewebe zeigt sich h~iufig eine mgl~ige Infiltration 
nur hie und da in der Umgebung der kleinen Gef~l~e, w~hrend dieselbe 
an anderen Stellen noch fehlt. Dabei zeigen sich nirgends Bilder you 
Zellproduktion. 

8. Die morphologischen Bilder der Eosinophilzellen unterscheiden 
sich nicht yon denjenigen im Blute, sie zeigen hSchstens kleine 1Viodi- 
fikationen, die yon den Bildern im ]~lute leicht abgeleitet werden kSnnen. 
Es gibt keine Zellformen im Gewebe, die man nicht auch in der Blut- 
bahn antreffen wfirde (s. sp~ter Abschnitt IV). 

B. B e f u n d e  in  der  B l u t e o s i n o p h i l i e .  

1. Bei der Entstehung der Gewebseosinophflie zeigt das Blur in 
einer bestimmten Zeitbegrenzung immer eine genau entsprechende 
Eosinopenie. 

2. Im aller ersten Beginn der Gewebseosinolohitie, wenn im Blute das 
von mir genannte ,,Phenomenon loerturbationis in prima parte reac- 
tionis" stattgefunden hat, zeigt sich auch im Gewebe das gleiche Ph~- 
nomen, d.h.  das Gewebe zeigt den gleichen Verwirrungszustand der 
Infiltrationszellen (s. I. Abteilung). 

3. Meir~ sogenanntes ,,Zeitverschiebungsphgnomen" beim Auf- 
treten der Bluteosinophilie, das bei Verschiedenheit der Impfstelle 
beobachtet wird und auch die ,,Zeitdifferenz" lassen sich nur dadurch 
verstehen, dal~ die Eosinophilzellen des Gewebes yore Blute geliefert 
werden (s. Abteilung III). 

4. Die Tatsache, dab ,,Vorreaktion der Bluteosinophilie" bei subcu- 
taner Injektion intensiver ist als bei intraperitoneMer, ,,Sp~treaktion" 
hingegen stgrker bei der letzteren ist, lgl~t sich nur dadurch erkl~iren, 
dab die Eosinophilzellen des Blutes durch die Gefgl~e in loco austretea 
(s. III .  Abteilung). 
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5. Die positive Eosinophilie in einem bestimmten Zeitabschnitt des 
Blutreaktionsvorganges ~ndert an der Tatsaehe nichts, dab die Eosino- 
philzellen vom Blute aus ins Gewebe einwandern. Diese Eosinophilie 
l~gt sich mit den Beziehungen zum Knochenmarke ohne weiteres er- 
kli~ren. 

6. Wie die oben niedergeleg~en Ta~saehen zeigen, l~Bt sich der ganze 
Verlauf und die ~'bereinstimmung der Gewebs- und Bluteosinophilie 
rationell erkti~ren, wenn man yon der Voraussetzung ausgeht, dab 
die die Gewebseosinolohilie aufbauenden Zellen vom Blute her ins Ge- 
webe austreten. Setzt man dies aber nieht voraus, dann kann man die 
Zusammenh~nge zwisehen den beJden Eosinophilien nieht erkli~ren. 

~. B e f u n d e  in  der  K n o e h e n m a r k s e o s i n o p h i l i e .  

1. Bei jeder Gewebseosinophilie entsteht im Knoehenmark eine 
Eosinopenie. Daraus ist mit Sicherheit zu sehlieBen, da$ die bei der 
Gewebseosinophilie vorhandenen Zellen vom Blut und diese vom 
Knoehenmarke gelieferg werden. 

2. Qualitativ entsprechen sieh die positive Gewebseosinophilie und 
die negative Knoehenmarkseosinophilie. Aueh diese ist ein wiehtiges 
Argument ftir die myolgene Genese der Zellen. 

3. Die ~bereinstimmung ist aueh eine quantitative, man finder bei 
hoehgradiger Gewebseosinophilie aueh eine hoehgradige Eosinopenie des 
Knoehenmarkes. 

4. Die Befunde sind aueh morphologiseh die gleiehen, indem auch 
der Reifungsgrad der Eosinophilen an beiden LokMisationen keinen 
Untersehied aufweist. Sind in loeo z.B. eosi9ophile ~yeloeyten an- 
zutreffen, dann zeigt aueh das Knoehenmark lebhafte Zellproduktion 
und die n~mlichen unreifen Elemente. 

5. Die Eosinophilen des Gewebes sind zu Beginn der Reaktion immer 
reife Zellen, also Leukoeyten. Erst bei Verstfirkung des Reizes oder 
langer Dauer desselben misehen sieh Myeloeyten bei. Aueh diese Tat- 
saehe sprieht gegen ,die histiogene Theorie. 

6. Wenn die Eosinophilie im Netzgewebe sieh im Gegensatz zum 
Anfangsstadium deuLlieh in ihrer Intensitgt vermindert, z. B. bei einem 
fortdauernden heftigen geize, so kann man aueh einen hoehgradigen 
Mangel der betreffenden Zellen im Knochenmarke sehen. Aueh dadureh 
zeigt sieh, dab die Quelle selbst der Netzeosinophilie ein.zig und allein 
das Knoehenmark sei. 

7. Die Zahl der Eosinophilzellen im Gewebe kann man ohne Schwie- 
rigkeiten durch die Zahlenver~nderungen im Knoehenmark erkli~ren. 
Die genaue Ubereinstimmung der beiden Eosinophilien erlaubt es 
nieht, noeh ein drittes Moment hineinzubringen. 



48 E. Homma: Pathologische und biologische Untersuchungen 

8. Zwisehen Gewebs- und Knoehenmarkeosinophilie zeigt sieh m 
Entstehung und Verlauf immer eine bestimmte zeitliehe Versehiebung 
mit einer rationellen Zeitdifferenz. 

9. Alle drei Eosinophilien hi~ngen innig zusammen, die Uberein- 
stimmung ist eine qualitative und quantitative. Dem Blute kommt die 
wiehtige biologisehe ]~unktion der Zellversorgung zu, indem sie den 
Ausgleieh zwisehen Knoehenmarks- nnd Gewebseosinophilie zu besorgen 
hat. 

II. Verschiedene Tatsaehen, die gegen die histiogene Theorie der Eosino- 
philzellen sprechen. 

A. B e f u n d e  in  d e n  d r e i  E o s f n o p h i l i e n .  

1. Die in Artikel 5 und 6 in Absehnitt A, in Artikel 1, 3, 4 in Ab- 
sehnitt B und 1, 2, 3, 6, 7, 8 in Absehnitt C gebraehten Tatsaehen 
zeigen, dab der Naehweis, dab die meisten die Gewebseosinophilie auf- 
bauenden Zellen vom Blute aus ins Gewebe hineintreten, erbraeht ist. 
Sie zeigen aueh, dab diese Zellen n ieht in loeo gebildet werden k6nnen. 

2. Wtirde man annehmen, dab die die Gewebseosinophilie erzeugen- 
den Zellen lediglieh in loeo entstehen, so mfiBte dort eine bestimmte 
Menge Yon Ubergangsformen yon Gewebszellen zu Eosinophilzellen vor- 
handen sein, die die Produktion einer so bedeutenden Menge yon Eosi- 
nophiizellen erm6gliehen wiirden. Ein solehes Bild fehlt aber. 

3. Wenn man annehmen wiirde, dab die ~yeloeyten  in loeo entstehen 
und daselbst Eosinophilzellen produzieren wfirden, so mfigte man diese 
1V[yeloeyten sehon yon Anfang der Gewebsreaktion an linden. Das ist 
abet nieht der Fall, denn die Zellen t reten erst in sp~teren Stadien der 
l~eaktion auf. 

4. Bei der Annahme der histiogenen Entstehung der ~yeloeyten,  
die i t / loeo bei Gewebseosinophilie sieh zeigen, miigten Zwisehenformen 
yon Gewebszellen zu 1Kyeloeyten in entsprechender )/Ienge vorhanden 
sein. Aueh dies fehlt. 

5. Wenn man annehmen wiirde, dab die eosinophilen Granula dutch 
die Funktion irgend einer bestimmten Zelle hergestellt wiirden, so mfiBte 
sieh im Knoehenmarke deutlieh ein gleieher Befund zeigen, In  diesem 
Organe fehlt abet ein solehes Bild, trotzdem deft  die Produktion dieser 
Zellen am lebhaftesten ist. 

B. Die  I ~ e s u l t a t e  d e r  I n d o p h e n o l b l a u s y n t h e s e  im g e a k -  
t i o n s g e w e b e  u n d  i m  K n o c h e n m a r k .  

1. Alle Eosinophilzellen und ihre Myeloeyten zeigen im Knoehen- 
marke eine hoehgradig positive I~eaktion bei der Indophenolblau- 
synthese. Aueh die eosinophilen Granuta weisen deutlieh positive Re- 
aktionen auf, ganz gleiehgiiltig, ob sie im Zelleib oder auBerhalb der 
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Zelle vorhanden sind. Von allen Knochenmarkzellen zeigen die Eosino- 
philen den starksten Grad der positiven Reaktion. Erythrocyter~ fallen 
im Gegensatz clazu ganz negativ aus. 

2. Die Indophenolblausynthese f~llt auch bei den Eosinophilen und 
ihren Granula in und au~erhalb der Zelle im tCeaktionsgewebe sehr 
stark positiv aus. Sie ist negativ bei Lymphoeyten, Erythroeyten und 
ihren Zerfallsprodukten, die letzteren gleich, ob sie in oder auBerhalb der 
andern Zelle sieh befinden. 

3. Die Anh~nger der histiogenen Theorie behaupten, dM3 Lympho- 
eyten dureh Aufnahme yon Erythrocyten sieh zu Eosinophilen um- 
wande]n. Durch die Vereinigung yon Lymphocyten und Erythrocyten, 
die beide ganz negativ reagieren, sollte nun plStzlich eine Eosinophil- 
zelle die eine stark positive ~eaktion gibt, entstehen k6nnen. Eine der- 
artige Umwand]ung ist aber aus allgemein biologisehen Uberlegungen 
heraus schon durehaus unwahrscheinlich. 

IIL ~berpriifung der Tatsachen in versehiedenem Reizungsgewebe, dab sieh 
die Eosinophilen in loeo bilden. 

1. In der Gewebseosinophilie, die durch Impfung yon verschiedenem 
Material (wie Parasiten und ihren Pr~paraten, artgleiehen und art- 
fremdcn Tierorganen 0der Gewebe und noch anderen Stoffen) im sub- 
cutanen Gewebe hervorgerufen werden kann, laBt sieh niehts linden, 
was die histiogene Theorie der betreffenden Zellen beweisen kSnnte. 
Die Kerne der Eosinophilen zeigen fast immer Ringform, wie sie die 
eosinophilen Leukoeyten besitzen. Die kugelig kompakte Form, wie 
sie den eosinophilen ~yelocyten zukommt, ist sehr selten. 

2. Ebensowenig linden sich Anhaltspunkte fiir die lokale Genese, 
wenn man die Eosinophilie im subcutanen Gewebe in zeitlicher Hinsicht 
untersucht. Vom Anfang bis zum Ende des ganzen Verlaufes l~I~t sieh 
kein Befund feststellen, der ffir die histiogene Genese spreehen wtirde. 

3. In der Gewebseosinophilie, die in der Uteruswand spontan in 
Erscheinung tritt, und verschiedene Intensit~tsgrade erreicht, finder 
sich auch niehts ffir die lokale Genese der Zellen. 

4. Ebensowenig ist dies bei der kfinstlich in Magen und Darmwancl 
hervorgernfenen Eosinophilie der Fall, wo eine mehr oder weniger ans- 
gepri~gte spontane Infiltration mit den betreffenden Zellen vorliegt. 

5. Kein Befund, der filr die histiogene Theorie zu verwenden wi~re, 
finder sich aueh im Netz, das ftir das Auftreten und die Entstehung der 
Gewebseosinophilie sehr empfindlich is~ und aueh eine mehr oder we- 
niger ausgesproehene spontane Infiltration mit Eosinophilen besitzt. 

6. In der Milz, die den Charakter eines blutbildenden Organes auf- 
weist, seheint in normMen Zeiten die Bildung eosinophiler Zellen mSg- 
lieh zu sein. In diesem Organe kann man die Tatsache der histiogenen 
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Bildung nicht ablehnen, wenn eine Eosinophilie deft vorh~nden ist, 
die dureh einen ~u~rn  Reiz erzeugt wird. 

IV. Kritik der Behauptungen und der Experimente der Anh[inger der 
histiogenen Theorie. 

1. In den nach I)utzenden z~hlenden tells origir~ellen, teils naeh- 
geahmten Experimenten, die ich naeh der gleichen Methode wie die 
Autoren der histiogenen Theorie in Netz und anderem Gewebe ver- 
sehiedenster Versuehstiere angefi~hrt habe, zeigt sieh bei der entstan- 
denen Gewebseosinophilie keine Zwisehenform zwisehen kleinen Lymloho- 
oyten und Eosinophilzellen, wie es diese Autoren angeben. Das gleiche 
gilt fiir die grol3en Lymlohocyten und die 1Viakrolohagen. Ich mul3 daher 
auch hier die dig histiogene Theorie angeblieh stfltzenden Grilnde in 
das Gegenteil ab~ndern. 

2. ]3ilder, in denen lymphocyt~re Zellen mid andere ~akrophagen 
rote Blutzellen oder deren Trfimmer in sich aufnehmen, sind allerdings 
anzutreffen. Diese Zellen haben abet mit den Eosinolohilze]len niehts 
zu tun, sit sind mit ihnen nieht identiseh und ~hneln sich aueh ganz 
und gar nieht. Aufgenommene Erythroeyten und deren Triimmer haben 
auch einen absolut anderen Charakter als die eosinophilen Graaula. 
Aus diesem Grunde ]ehne ieh mit Bestimmtheit ab, dal3 Eosinophilzellen 
dadureh entstehen, dal3 irgend eine Zelle Erythroeyten oder AbkSmm- 
linge derselben in sieh aufnimmt. 

3. Die ]3ehauptung der Anhanger der histiogenen Theorie, da~ die in 
der loka]en Eosinophilie befindliehen Zellen nicht Elemente w~ren, die 
dureh die Blutgef~13e transl~ortiert worden sind, bestreite ieh ebenfalls 
bestimmt, da ich dies dureh mehrere Tatsachen beweisen konnte. Also 
die negativen Grfinde, die fiir die histiogene Genese angefiihrt werden,~ 
mSehte ieh bier aueh ablehnen. 

V. Zusammenfasstmg. 
Der Verlauf, die Zahlenschwankungen und versehiedene andere 

Ph~nomene der Gewebs-, Blur- und Knochenmarkseosinophilie lassen 
sigh biologiseh rationell erkl~ren, wenn man die h~matogene Theorie 
tier Eosinoiohilen als die a]lein ~iehtige anerkennt. Zur Entstehung der 
Gewebseosinophilie werden im allgemeinen nut Zellen verwendet, die 
im Knoehenmarke gebildet werden und aus der Blutbahn auswandern. 
I)ie histiogene Bildung ist nur unter ganz besonderen ]~edingungen und 
an ganz bestimmter, spezifischer Stelle mSglich, wenn ein Gewebe vor- 
liegt, das die gleichen oder ~ihnlichen Charaktere, wie das Knoehen- 
markgewebe aufweist. Damit ist aber keineswegs gesagt, dal3 ieh die 
Entstehung der Eosinophilen au~erhalb des Knoehenmarkes anerkenne. 
Im Gegentei], ich lehne mit aller Bestimmtheit die Art und Weise der 
Zellbildung im Gewebe ab, so wie sie yon den Anh~ngern der histiogenen 
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Theorie verfochten wird. Die Eosinophflen entstehen niemals ~us um- 
gewandelten Lymphocy~en und Makroph~gen, die Granula niemals aus 
~ufgenommenen Erythrocyten und deren Triimmern. Die Zellbildung 
erfolgt stets aus ~utterzellen und dies auch im Gewebe , wenn es, wie 
z. B. in der Milz, myelopotent ist. 

Es ist mir eine angenehme Pflieht, Herrn Direktor Prof. N a g ~ y o  
fiir die liebenswiirdige Hilfe bei den umfangreichen Untersuchungen 

�9 meinen herzliehsten Dank auszusprechen. 
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