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Bei dem groflen Interesse der Hosinophilie oder besser Oxyphilie
als normaler und pathologischer Erscheinung ist es ganz unméglich,
das Studium desjenigen Farbstoffes schon heute als abgeschlossen zu
betrachten, der uns mit ihr zuerst bekanntgemacht hat. Erst wenn wir
uns nicht mehr mit der Hervorhebung derjenigen Elemente begniigen,
die bisher als eosinophil galten, sondern je nach den absichtlich ver-
anderten Versuchsbedingungen bald den einen, bald den anderen Zel-
bestandteil vorzugsweise mit Eosin firben konnen, erst dann kennen
wir es wirklich ganz. Und erst dann lassen sich aus der Farbung auf die
physikalischen und chemischen Eigenschaften, auf Wesen und Bedeutung
der eosinophilen Zellgranulationen und Zellen Riickschliisse ziehen, die
zum Vergleich mit den Resultaten anderer Methoden dienen kénnen.

In diesem Zusammenhang ist es nicht uninteressant, daf} sich mit
Hosin auch die Zellkerne farben lassen — eine Tatsache, die durchaus
nicht neu, aber sehr wenig bekannt ist. Der bloBe Begriff des sauren
Farbstotfes, nicht die individuellen Eigenschaften des Eosins, scheint
fir die meisten mit kernfarbenden Eigenschaften ganz unvereinbar zu
sein. Obwobl Pappenheim?) in seiner Farbchemie (1901) die kernfirben-
den Eigenschaften des Eosins neben der anderer saurer Farbstoffe (z. B.
des Bordeaux, Benzoazurin, Indulin) hiufig erwihnt, findet man in
Ehrlich- Krauses Enzyklopédie der mikroskopischen Technik?) (1910) den
Satz, da8 der Zellkern ,,sich mit Eosin nur duferst schwach und homogen
bei lingerer Anwendung stirkerer Losungen fdarbt und beim Auswaschen
die Farbe sehr leicht wieder abgibi*.

Der Diskussion dieses Satzes an der Hand eigener Beobachtungen
ist die nachstehende Arbeit zum grofien Teil gewidmet. Zunichst sei
jedoch auf die Experimente von A. Fischer®) hingewiesen, der, soweit
ich sehen kann, am ausfithrlichsten iber Kernfarbung mit Eosin (unter
Alaunzusatz) berichtet hat.
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Fischer versuchte unter anderem kiinstlich gefallte Granula aus reiner Nuclein-
siure mit Eosin und anderen sauren Farbstoffen zu firben, und fand, daB sie aus-
gesprochen oxyphob waren. Die Oxyphobie der Nucleinsiuregranula war aber
nicht uniiberwindlich: wenn sie eine 1/, Stunde lang mit 5 proz. Albumoselésung im-
prigniert und dann in Wasser abgespiilt wurden, so waren sie nicht mehr acidophob.
Da nun das Chromatin der Zellkerne nach Fischer weniger streng oxyphob ist
wie reine Nucleinsiure, so schlof} er aus diesem Versuch, da8} auch das Chromatin
eine Verbindung von Nucleinsiiure und Eiweil darstellt, was auch den iblichen
Anschauungen entspricht.

Fischer konnte die Oxyphobie der Nucleinsduregranula auch dadurch iiber-
winden, dafl er die Eosinlssung nach dem Beispiel der technischen Wollfarberei
durch Zusatz von Alaun oder von Schwefelsiure farbkriftiger machte. Durch die
entstandenen Mischungen wurden nicht bloB die Nucleinsduregranula, sondern
auch die Zellkerne in Gewebsschnitten gefirbt. Nach kurzer Differenzierung
in Alkohol mit 0,19, Kalilauge war sogar Nachfirbung des Plasmas mit einem
Kernfarbstoff méglich (Inversionsfirbung).

Um den eingangs erwihnten Satz der Enzyklopidie diskutieren zu
kénnen, habe ich nicht blo§ die Resultate Fischers in bezug auf das Ver-
halten der Zellkerne gegen Eosin-Alaunmischung nachgepriift, sondern
vor allem die Kernfarbung mit reinem Eosin ohne jeden Zusatz und ohne
besondere Vorbehandlung der Schnitte studiert, da weder bei Fischer
noch bei Pappenheim iber die Kernfarbung mit reinem Eosin Naheres
mitgeteilt wird.

Als Material dienten Schnittpriparate von menschlichen Organen, wie sie
in der histologischen Abteilung des Pathologischen Instituts fiir die mikroskopisch-
pathologische Diagnostik verwendet werden (Fixierung in Miiller-Formol 24 Stun-
den, zundchst Gefrierschnitte, spiter Paraffinschnitte). Da die verschiedenen
Organe, wie Leber, Niere, Gehirn usw., ja selbst gleiche Organe verschiedener
Herkunft kein gleichartiges Verhalten zeigten, wurden simtliche Versuche zunichst
an den Schnitten ein und desselben individuellen Organs, und zwar wegen der
groflen, gleichmiBig verteilten Zellkerne an der Leber ausgefithrt. Das betreffende
Organ (Sektion Nr. 643, 1921) stammte von einem 64jéhrigen Manne, der an
Paralysis agitans gelitten hatte und in der Nervenklinik der Charité verstorben
war. Auller einer miafBigen Stauung war nichts Pathologisches an dieser Leber
nachzuweisen.

Der verwendete Farbstoff war das gewdhnliche wasserlosliche Eosin, in Sub-
stanz bezogen von Griibler und in Aqua dest. geldst. Da keine anderen Farbstoffe
gleichzeitig oder nachtriglich verwendet wurden, kann die Methode als singulire
Eosinfdarbung bezeichnet werden.

I. Kernfirbung mit reinem Eeosin.

Es soll zunichst die Frage behandelt werden, wie sich die Zellkerne
gegen reines Eosin verhalten.

DaB das Chromatin nicht streng acidophob ist, war nach den Ver-
suchen- von Fischer zu erwarten. Sonst miifte ein in mittelstarker
Eosinlosung gefarbter Schnitt statt der Kerne helle Liicken aufweisen,
wenn man ihn nach der Firbung kurz in der aufsteigenden Alkoholreihe
entwissert und in Xylol und Canadabalsam bringt. Es sei gleich vor-
ausgeschickt, daB dieses Bild — von einer Ausnahme, der Herzmusku-
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latur, abgesehen — nicht an Gewebsschnitten, sondern nur an Blutaus-
strichen vorkommt, die mit Eosin allein behandelt sind. Und da das
Eosin wohl am haufigsten zur Farbung von Blutpriparaten verwendet
wurde, mag gerade das Verhalten der weiflen Blutzellen viel zu dem Urteil
iiber das Eosin beigetragen haben.

Die Sonderstellung der Blutzellen im Sinne schwererer Farbbarkeit ist nichts
Neues. Pappenheim und seine Schiiler haben bei Gelegenheit 6fter darauf anfmerk-
sam gemacht, daB z B. ein und dieselbe Zellart, wenn sie in einem lufttrockenen
Gewebsausstrich (Milz- oder Knochenmarksausstrich) vorkam, sich bei gleicher

Behandlung dort viel leichter farbte, als wenn sie im lufttrockenen Blutausstrich
vorkam.

Meine ersten Versuche an Gewebsschnitten scheiterten zunéchst
an der Unechtheit der singuldren Eosinfarbung iberbaupt. Man muf
einmal Schnitte ohne Vorbehandlung mit einem Kernfarbstoff aus dest.
Wasser direkt in reines Fosin gebracht haben, um zu sehen, wie unecht
bei kurzer Farbungsdauer nicht blof der Zellkern, sondern auch das Plasma
getarbt wird, d. h. wie rasch die fast vollstindige Entfarbung desSchnittes
im Wasser und Alkohol eintritt. Das ist bei der leichten Loslichkeit
des Fosins in diesen Medien auch nicht zu verwundern. Infolgedessen
machte ich es mir zur Regel, mich beim Abspiillen und Entwissern der
Schnitte mit wenigen Sekunden zu begniigen.

E. Fischert), der im Jahre 1875 als erster dje Eosinfarbung fiir Schnittpraparate
empfahl, schrieb — wahrscheinlich aus demselben Grunde — die lange Farbungs-
dauer von 10—12 Stunden vor. Bei Doppelfarbungen, z. B. bei der iiblichen Ham-
alaun-Fosinfarbung, fillt die Unechtheit der Hosinplasmafirbung weniger auf,
weil das vor dem Fosin angewendete Himalaun (zum Teil durch seinen Alaun-
gehalt) die nachfolgende Eosinfarbung giinstig beeinflufit.

Frst von ungefahr 40 Minuten Farbungsdauer an wurde die Farbung
mit reinem Eosin etwas echter und kriftiger, und man konnte nun beob-
achten, daB Plasma und Kerne etwa im gleichen Tone gefarbt waren.
Es handelte sich aber nicht blof um ein Uberdecktsein der Kerne durch
das gefarbte Plasma, durch das sie dann in derselben Farbe hindurch-
schimmerten. Denn an den diinnsten Stellen des Préparates, am Rande
des Schnittes und in der Nahe der Zentralvenen, sah man deutlich, daf3
der Kern an sich sogar etwas dunkler gefarbt sein konnte als das ihn
umgebende Plasma. Trotzdem machte diese Art der Kernfarbung keinen
plastischen Eindruck — nicht weil das Eosin als saurer Farbstoff die
Kerne, eben weil sie Kerne sind, nicht zu farben vermochte, sondern
weil selbst im Falle optimaler Kernfarbung die Nuance des Eosins an
sich zu hell ist. Erreicht es doch selbst in 109, wiBriger Losung noch
nicht die Undurchsichtigkeit etwa von Mayers Carmin oder gar die des
Hiamalauns. Wie wichtig dieser Umstand bei der mikroskopischen Be-
trachtung im durchfallenden Lichte sein muB, ist klar. Hierzu kommt
noch, dafl die von dem gelbroten Eosin hindurchgelassenen Strahlen
viel weniger mit dem zusammengesetzten Tageslicht kontrastieren als
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die von blauen Farben durchgelassenen Strahlen. Aus diesem Grunde
sind Versuche iiber Kernfarbung auch mit dem Phloxin, dem Natrium-
oder Kaliumsalz des Tetrabromtetrachlorfluoresceins, also einem nahen
Verwandten des Eosins, angestellt worden, dessen Losungen einen mehr
blaulichroten Ton besitzen. Die Annahme, dal dementsprechend auch
die Kernfarbung schéner ausfallen miifite, hat sich vollkommen be-
stitigt (siehe unten). Versuche mit anderen blaustichigen Verwandten
des Fosins, z. B. dem Jodeosin, dem Spriteosin, dem Cyanosin, dem
Rosebengale, stehen noch aus.

Am allerstérendsten aber ist beim Eosin die Mitfarbung des Plasmas,
die ein deutliches Hervortreten selbst kriftig gefarbter Kerne verhindert.
Es ist also nicht das eigentliche Fdrben der Kerne mit dem sauren Eosin
unmoglich ; wohl aber bereitet das Herausdifferenzieren der eosingefarb-
ten Kerne aus dem mitgefirbten Plasma die Hauptschwierigkeiten.
Es handelt sich somit um ein rein technisches, wahrscheinlich in voll-
kommenster Weise losbares Problem weniger der Farbung als der
Differenzierung.

Durch Zufall wurde ich auf den giinstigen EinfluB erwirmten Lei-
tungswassers und auf die Wirkung des Carbolxylols nach der Eosin-
farbung aufmerksam und machte mir diese Erfahrungen fir die Diffe-
renzierung meiner Leberschnitte in folgender Weise zunutze: Je nach der
Farbungsdauer (40 Minuten bis 24 Stunden) wurden sie einige Sekunden
bis 3 Minuten in Leitungswasser von 30--40° abgespiilt, rasch durch
die Alkoholreihe gezogen; in reinem Xylol abgespiilt und vorsichtig in
Carbolxylol iibertragen. Wurden sie darin nicht sofort blasser (was bei
sehr diinnen Schnitten und bei allzu heilem Wasser bisweilen vorkam),
so konnten sie 1/,—3 Minuten im Carbolxylol liegen bleiben. Das er-
warmte Wasser schien die Schnitte der Wirkung des Carbolxylols zu-
ganglicher zn machen ; denn ohne dasselbe habe ich nie das eben erwihnte
rasche Abblassen im Carbolxylol nach der Farbung mit wifrigem Hosin
beobachten kiénnen. Fiir die HeiBwasserdifferenzierung eigneten sich
besonders Schnitte, die in konzentrierteren Farblosungen gefiarbt waren;
doch war 0,5%, Fosin auch schon ausreichend. Versuche an Schnitten
anderer Organe, die leichter farbbar waren als die Leber 643, lehrten,
dafl Zimmertemperatur fir die Differenzierung unter Umsténden schon
geniigen konnte.

Um bei meinen Leberschnitten die Resultate noch giinstiger zu ge-
stalten, versuchte ich die Wirkung der Wirme noch intensiver aus-
zunutzen. Zu diesem Zweck wurde die Farbung nicht bei Zimmertem-
peratur, sondern im Paraffinschrank bei 36° und auch bei hheren Tem-
peraturen vorgenommen.

Wenn vorher noch ein Zweifel an den kernfarbenden Eigenschaften
des Eosins bestand, so wurde er durch diese Praparate vollstindig be-
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hoben. Es geniigte, die Schnitte 30 Minuten lang in 0,59, wiBrigem
Eosin bei 36° zu firben, sie dann, ohne abzuspillen, kurz durch die
Alkoholreihe zu ziehen und einige Sekunden in. Carbolxylol zu tauchen,
um die Kerne deutlich dunkler gefarbt als das Plasma zur Darstellung
zu bringen. An ginstigen Stellen wurde das Plasma beinahe farblos,
so daB eine noch schérfere Differenzierung nicht mehr denkbar war.
Jeder, der unbefangen ein solches Bild betrachtet, miiite zu dem Schluf}
kommen, dafl Zellkerne eosinophil sind. Ungiinstig war nur der Umstand,
daB sich bei dieser empfindlichen Methode die geringsten Schwankungen
in der Dicke des Schnittes stérend bemerkbar machten: die dickeren
Stellen waren sehr oft zu wenig, die dinnsten Stellen zu stark durch den
Alkohol und das Carbolxylol differenziert. An Paraffinschnitten, die
spiter zur Nachprifung verwendet wurden, trat dieser Fehler viel we-
niger stérend hervor.

Hohere Temperaturen als 36° begiinstigen die Kernfarbung mit
Eosin noch mehr: ein Priparat, das 5 Minuten bei 60° gefarbt war,
iibertraf an Deutlichkeit bei weitem ein anderes, das bedeutend langer
bei 36° gefarbt war. Nur mufl man sich bei héheren Temperaturen vor
der bald (etwa nach 20 Minuten) eintretenden Uberfarbung des Plasmas
hiiten, die sich nicht mehr korrigieren 1afit, ohne dafi gleichzeitig die
Kernfarbung leidet.

Die alkoholischen Eosinlésungen geben beim Farben in der Warme
ebensogut positive Kernfarbung wie die wilirigen Losungen. Bei Zim-
mertemperatur sind sie jedoch den wéBrigen Eosinlgsungen unterlegen.

Die Wirkung der Wirme bei der singuldren Eosinfarbung 148t sich
folgendermalien zusammenfassen: sie ergibt nicht nur eine raschere und
intensivere Anfirbung des ganzen Préaparates, sondern veréndert
auch den Typus der nachfolgenden Differenzierung: ohne Anwendung
von Wiarme geben Plasma und Kerne gleich rasch ihren Farbstoff ab.
Bei Anwendung von Wirme dagegen wird das Tempo der Farbstoff-
abgabe von Kern und Plasma in dem Sinne gegeneinander verschoben,
daB bei kurzer Differenzierung das Plasma relativ schneller entfarbt
wird als die Kerne. Infolgedesssen treten die eosingefirbten Kerne
deutlicher hervor, wenn man nicht durch zu langes Differenzieren diese:
Tempounterschiede wieder verwischt und ausgleicht.

Zur Erklarung dieser Beobachtungen geniigt noch nicht die Annahme,
dafl die Wiarme das Diffusionsvermégen der Farblésungen erhéht; denn
daraus wiirde noch nicht das ungleiche Verhalten von Kern und Plasma
zu verstehen sein. Vielleicht ist es am wahrscheinlichsten anzunehmen,
daB die Warme auf die Schnitte trotz der vorangegangenen Fixierung
in geringem MaBe quellend wirkt. Und zwar erweist sich hierbei das.
Plasma im Vergleich zum Kern als der stirker quellbare Bestandteil,
den es ja auch im Leben bildet. Der Unterschied im Quellungszustande:
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ergibt dann den Unterschied bei der Differenzierung, da der starker
aufgelockerte Bestandteil den Farbstoff leichter und rascher abgeben
mulBl. Diese Erklirung ist ganz im Sinne Heidenhains, der trotz seiner
Bevorzugung der chemischen Farbetheorie die Differenzierung als
physikalischen Vorgang auffalt, der von der Dichte der Zell- oder Ge-
websbestandteile beeinflult wird. Heidenhain gibt daher unter anderem
den Rat, denjenigen Bestandteil, den man nichi gefirbt haben will,
quellen zu lassen, damit er nachher die Farbe schneller abgebe. Die
schwer korrigierbare Uberfarbung bei lingerer Anwendung sehr hoher
Temperaturen (60 °) mitfite man dann im Gegensatz hierzu so auffassen,
daB bei diesen Temperaturen nicht die Quellung, sondern vielmehr die
Koagulation begiinstigt wird, wie sie z. B. bei der Hitzefixation erstrebt
wird.

DaB die obige Erklirung der Wirmewirkung richtig ist, 148t sich
vielleicht aus der Tatsache schlieBen, daB8 4. Fischer (1. ¢.) mit gleichem
Erfolge Laugenalkohol zur Differenzierung verwendete. Das Gemein-
same in der geschilderten Wirkung der Wirme und des Laugenalkohols
kann aber nur darin liegen, daf} sie beide Quellung hervorrufen, und
zwar im Protoplasma stirkere als im Kern.

Ferner kann man als Beweis anfithren, daBl bei diinnen Pamffin-
schnitten die Anwendung von Wdrme weder bei der Fdarbung noch bei der
Differenzierung notwendig ist. Hier gentigen schon die natiirlichen Dich-
tigkeitsunterschiede zwischen Kern und Plasma; d. h. die diinne Plasma-
schicht ist an sich so farbschwach und 148t sich so leicht authellen, daB
die Kernfarbung auch bei Zimmertemperatur schon deutlich genug
hervortritt.

Von der Wirkung des Carbolxylols bei der singuléiren Eosinfarbung
kann man sich sehr leicht liberzeugen, indem man die Praparate erst
aus Xylol aufzieht und mikroskopisch betrachtet, sie nachtriglich in
Carbolxylol bringt, nochmals aufzieht und den Unterschied unter dem
Mikroskop feststellt: die Kerne treten dann in dem leicht aufgehellten
Plasma deutlicher hervor als vorher.

Worauf die Wirkung des Carbolxylols beruht, laBt sich schwer
sagen. Farbwolken werden darin nicht abgegeben, obwohl Versuche
lehrten, daf der Eosinfarbstoff in konzentrierter und verdinnter Carbol-
séure im Gegensatz zu anderen Sguren 15slich ist. Es wird angenommen,
dafl die Carbolsiure gleich anderen Aufhellungsmitteln imstande ist,
gewisse Teile des Praparats, bier also das Plasma, durch Quellung durch-
gichtiger zu machen. — Die giinstige Wirkung der Carbolséiure bei der
Eosinfarbung mufl Veranlassung geben, sie auch als Zusatz zur Farb-
16sung oder zum Alkohol auszuproben.

Uber das Aussehen der nach der beschriebenen Methode gefarbten
Leberschnitte ist folgendes zu sagen. An gelungenen Praparaten ist
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die Allgemeinfarbung niemals rein rot oder gelblichrot, sondern stets
‘blaulichrosa bis blaulichrot. Diesen Ton erhalten die Schuitte erst im
Wasser oder im Alkohol. Vorher haben sie eine mehr oder minder kriftige
orangerote bis rote Farbung. Die Kerne sind vor der Anwendung des
Carbolxylols bisweilen, aber nicht immer, ziemlich homogen gefarbt.
Im Carbolxylol findet jedoch je nach der Dauer seiner Einwirkung eine
allméhliche Differenzierung der Kernbestandteile statt. Bei giinstig
abgepafitem Zeitpunkt kann daher von einer homogenen Kernfiarbung
nicht mehr die Rede sein ; man unterscheidet deutlich einzelne Chromatin-
brocken in derselben Anordnung, wie man sie an Kontrollschnitten mit
Hamalaunkernfarbung zu sehen bekommt. Kine sichere Identifizierung
bloB auf farberischem Wege ist natiirlich nicht maglich. Ist man doch
nicht einmal ganz einig dariiber, ob das, was sich im Kern mit Hamalaun,
Carmin oder den basischen Anilinfarben farbt, stets ein und dasselbe
ist. Mamn kann also nur sagen, daB die theoretischen Grundlagen fir die
Identitat der eosingefarbten und hémalaungefsrbten Bestandteile im
Kern durch die Fischerschen Versuche gegeben sind, und dafl auch der
Augenschein fir diese Identitat spricht. Es lag keine Veranlassung vor,
die beobachtete Kernfirbung einem besonderen, vom ,,Basichromatin®
raumlich getrennten ,,Oxychromatin® zuzuschreiben. — Sehr deutlich
sieht man die Kernkoérperschen (die iiberhaupt als oxyphil gelten), oft
auch eine eigens gefarbte Kernkontur, die wie eine Kernmembran wirkt
und viel zur Deutlichkeit des Bildes beitragt. Die Zwischenrdume
zwischen diesen Gebilden sind gleichfalls leicht gefarbt, was man als
Mitfarbung des bei der Fixierung ausgefillten Kernsaftes deuten kann.

Bei langerer Anwendung des Carbolxylols verschwindet zuerst die
Farbung des Kernsaftes, dann die der Chromatinbestandteile, danach
die gefarbte Kontur des Kerns und zuletzt die Farbung der Kernkorper-
chen. Ungleich dicke Schnitte, bei denen die diinnsten Stellen stets am
weitgehendsten entfarbt sind, zeigen bisweilen alle diese Entfirbungs-
stadien nebeneinander.

Fiir eine moglichst klare Herausdifferenzierung der Kerne kommt
somit alles auf das sorgfiltige Abpassen des richtigen Zeitpunktes an,
d. h. man muB die Entfirbung durch das Carbolxylol nach Ubertragung
in reines Xylol ofter kontrollieren, dhnlich wie man auch bei der Heiden-
hainschen Eisenhimatoxylinfarbung die differenzierende Wirkung der
Fisenalaunlosung mikroskopisch kontrolliert. Es sei daran erinnert,
daB auch bei dieser letzteren Farbung die Nucleolen sich spdter als das
Chromatin entfdrben, weil man sonst geneigt wire, darin eine Eigenheit
des Fosing zu erblicken (Abneigung des Chromatins gegen den sauren
Farbstoff).

Die Kerne der Bindegewebszellen in der Leberkapsel und im inter-
lobulidren Bindegewebe wetteifern in vielen Praparaten an Deutlichkeit
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mit der Carminfiarbung, was allerdings bei der Leber 643 aus unbekanntem
Gronde nicht der Fall war. Statt dessen zeigte sie im interlobuliren
Bindegewebe sehr gut gefirbte kleine Rundzellenansammlungen, deren
Kerne man im ersten Moment fast mit roten Blutkdérperchen verwechseln
konnte.

Die Kerne der Kupjferschen Sternzellen zeichnen sich hiufig durch
eine etwas stirkere Eosinophilie als die Leberzellkerne aus. Ihre Farbung
erscheint auBerdem mehr diffus. Dagegen weisen die Zellkerne der kleinen
Gallengénge auf hellerem Untergrunde meist aulerordenlich deutliche
und zahlreiche Chromatinkérnchen auf, die manchmal in einem zier-
lichen Kreis angeordnet sind. »

Im Gegensatz zu dem eingangs zitierten Satz der Enzyklopidie
geht somit aus allen diesen Versuchen hervor, dall reines Fosin bei
singuldrer Farbung zu einer krdftigen (soweit man das von einer so hellen
Farbe iitberhaupt erwarten kann) und bei geeigneter Nachbehandlung
durchaus nicht homogenen Kernfdrbung befdhigt ist. Mit 0,5 proz. Losungen
und 30 Minuten langer Farbungsdauer bei 36°, bei hoherer Temperatur
auch mit schwicheren Konzentrationen bis 0,2%,, 1406t sich dieser Erfolg
bereits erzielen. Stérkere Liosungen sind also keine unerlafliche Bedin-
gung. Nur hat man bei hoheren Konzentrationen als 0,59, den Vorteil,
daBl man bei der Nachbehandlung nicht so vorsichtig und rasch zu ar-
beiten braucht. — Die relativ lange Farbungsdauer (im vorliegenden Falle
30 Minuten bei 36 °) fillt nicht dem Eosin als Kernfarbstoff, sondern dem
Eosin tiberhaupt zur Last, weil auch das Plasma bei singulérer Farbung
unter dieser Zeit sehr unecht gefarbt wird. (Die Unechtheit der Eosin-
farbung ist auch in der technischen IFarberei eine bekannte Tatsache.)
Ausdehnung der Farbungsdauer bis auf 48 Stunden bei Temperaturen
nicht iiber 36° hat keinen nachteiligen EinfluB, wenn man bei der Nach-
behandlung darauf Riicksicht nimmt.

Der von mir diskutierte Satz, dafl sich die Zellkerne mit Eosin ,,nur
aullerst schwach und homogen bei lingerer Anwendung stirkerer Lo-
sungen farben und beim Auswaschen die Farbe sehr leicht wieder ab-
geben®, verliert also bei einigermaBlen angepalter Technik (kurze Ent-
wasserung, Anwendung von Carbolxylol) vollkommen seine Giiltigkeit.
Insbesondere miissen die bisherigen Anschauungen dahin erweitert wer-
den, dall der Plasmafarbstoff Eosin zuom mindesten in der Wdrme auch
die Kerne farbt. Und zwar leistet dies schon das reine Kosin, ohne den
erwihnten Fischerschen Alaunzusatz, was von Fischer selbst nicht an-
gegeben war. Praktisch reicht diese Art der Kernfarbung allerdings
nicht an die iiblichen Kernfarbungsmethoden heran, und es sei hier
darauf hingewiesen, dafl die nachstehend geschilderten Kernfirbungen
unter Zusatz von Alaun und die Kernfarbungen mit dem nahe verwandten
sauren Farbstoff Phloxin bedeutend schéner ausfallen.
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II. Kernfirbung mit Alaun-Eesin.

Es folgen nun diejenigen Versuche, wo die Kernfirbung nicht mit
reinem Fosin, sondern nach dem Beispiel von Fischer (1. ¢.) mit einer
Mischung von wiBriger Eosinlosung und walriger Alaunlésung, kurz
mit Alauneosin, erzielt wurde.

Diese Kombination ist bereits geschicbtlich. E. Fischert) exrwahnt sie in seiner
ersten Arbeit tiber das Eosin vom Jahre 1875, ohne niher darauf einzugehen, und
ohne ein Wort iiber das Verhalten der Zellkerne zu erwihnen. Wissotzky®), dem
die Anwendung des Eosins zur Firbung von Blutbildern zu danken ist, da er in
ihm ein ,,Reagens auf Himoglobin®“ zu entdecken glaubte, verwendete Eosin
und Alaun zu gleichen Teilen in Alkohol. Er betonte das Ungefarbtbleiben der
Kerne in den weifien Blutzellen. Ehrlich setzte 3f,g Fosin seiner alaunhaltigen
Hiamatoxylinlosung zu, um damit die Hamatoxylin-Eosinfirbung gleichzeitig
ausfilbren zu kénnen. Dieses Gemisch gab aber leicht Uberfirbung mit Eosin
trotz des geringen Prozentgehaltes von 0,25, woran wahrscheinlich der Alaungehalt
der Himatoxylinlosung schuld war, und wurde deshalb aufgegeben. Im Falle
von Ehrlich war also die Kombination von Fosin und Alaun weder beabsichtigt
noch zweckmaiBig.

Wenn man zum Carmin oder zum Hamatoxylin bzw. seinem Oxy-
dationsprodukt Hamatein Alaun hinzusetzt, um kernfarbende Gemische
zu erzielen, so sollen sich darin carminsaure Tonerde bzw. Hamateinton-
erde bilden, die von den Kernen aufgenommen werden. Auch die freie
Nucleinsaure soll nach P. Mayer befahigt sein, aus reinen Alaunlésungen
die Tonerde, aus Hiamalaun die Hamateintonerde an sich zu binden.
Es entsteht die Frage, ob beim Zusammenbringen von Eosin und Alaun
in analoger Weise statt des Eosins, des Alkalisalzes des Tetrabromfluo-
resceing, das Aluminiumsalz gebildet und dann von den Zellkernen ge-
bunden wird, zumal zwischen der Kernfarbung mit dem Alauneosin
und den Alaunhimateinlosungen einige Analogien bestehen: 1. Auch bei
den Alauneosinmischungen kommt es auf die richtigen Proportionen
zwischen den beiden Bestandteilen an (siehe unten); 2. hier wie dort
1aBt sich die Alaunwirkung nicht blof durch Zusatz zur Farblosung,
sondern auch durch Anwendung vor oder nach der Farbung erzielen.
Andererseits 16st sich der Alauneosinniederschlag nicht im Uberschul3
der Alaunlésung, wie es die carminsaure und himateinsaure Tonerde
tut. Hochstens beim Kochen mit Alaun findet eine nicht ganz voll-
standige Klarung unter Entfarbung des urspriinglich kraftig orange-
roten Niederschlages bis zu heligelber Farbe statt, was beim Kochen
mit destilliertem Wasser nicht der Fall ist. Zweitens ist der Alauneosin-
niederschlag von der durch Siuren hervorgerufenen Fallung im Eosin,
die als freles Tetrabromfluorescein angesprochen wird, nicht ohne
weiteres zu unterscheiden.

Fischer macht daher auch keinen Unterschied zwischen der Fallung mit

Siuren und der Fallung mit der sauer reagierenden Alaunlésung. Er laBt die
Moglichkeit der Entstehung einer Aluminium-Farbstoffverbindung oder des
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Einflusses der Tonerde auf den Firbevorgang ganz auller acht. Er nimmt nur an,
daf} die Farblosung durch den Alaun in einen Zustand herabgesetzter Loslichkeit
gebracht, dadurch in ihrer Farbekraft erhht und zur Kernfarbung befihigt wird.
Wenn Fischer somit nur eine physikalische Zustandsinderung der Eosinlésung
fiir die Kernfarbung mit Alauneosin verantwortlich macht, so stimmt das scheinbar
mit den soeben beschriebenen Versuchen iiberein, nach denen auch reines Hosin
zur Kernfarbung befiihigt ist, nach denen also das Alaun bzw. die Tonerde dem
Eosin keine prinzipiell neuen Eigenschaften verleiht. Es lie8 sich aber nachweisen,
dafl die Farbung mit reinem Eosin und mit Alauneosin durchaus nicht ein und
dasselbe sind.

Um die Natur des Alauneosinniederschlages kennenzulernen,
wurden auf der Chemischen Abteilung des Pathologischen Instituts
unter Leitung von Dr. Brahn einige qualitative und quantitative Unter-
suchungen vorgenommen.

Der Niederschlag wurde durch Zusammengieflen wifriger Eosinlosung mit
iiberschiissiger waBriger-Alaunlosung hergestellt. Auf dem Filter stellte er einen
dunkel orangeroten, lackartig glinzenden Farbschlamm dar, der in Alkohol gut,
in Wasser selbst bei lingerem Kochen nur wenig, in verdiinnten Siuren ganz
unléslich war. In der sorgfiltig gewaschenen, getrockneten und im Platintiegel
geglithten Substanz Iief sich Aluminium machweisen. Es fragt sich nun, ob das
Aluminium mit dem.ausgefallten Farbstoff nur durch physikalische Adsorption
-oder chemisch verbunden war. Zur Losung dieser Frage wurde frisch hergestellter
Niederschlag Wochen hindurch griindlich mit dest. Wasser ausgewaschen (worin
er sich ja nur sehr wenig loste), bis die zuerst sehr starke Al-Reaktion des Wasch-
wassers vollstindig verschwunden war. Erst dann wurde der Niederschlag gesam-
melt und getrocknet. Wurde nun ein Teil mit’ dest. Wasser gekocht, so war in
dem Filtrat kein Aluminium mehr nachzuweisen. Es geniigte aber, eine geringe
Menge 3 Tage lang mit 20 proz. Salzsiiure stehen zu lassen oder 15 Minuten lang
damit zu kochen, um wieder reichlich Aluminjum-Hydroxyd nachzuweisen. Bei
einem Kontrollniederschlag, der nur mit verdiinnter Schwefelsiure ohne Alaun
hergestellt, sonst aber genau ebenso behandelt war, fiel dieser Versuch stets negativ

Hiernach mufite man sich entweder chemische Bindung oder eine Adsorption
von solcher Festigkeit vorstellen, daBl sie dem wochenlangen Auswaschen und zum
Schluf selbst dem Kochen mit Wasser standhielt.

Nach der ersten quantitativen Analyse enthielt der Niederschlag nach dem
Glithen im Platiniiegel 5,7 Gewichtsprozent Al,0,. Die Analyse eines Nieder-
schlages, der absichtlich aus der gleichen Eosinmenge, aber der halbern Alaunmenge
wie vorher gewonnen war, ergab 2,68 Gewichtsprozent ALQ,, d. h. etwas weniger
als die Hdlfte des ersten Resultats. Das spricht eher fiir Adsorption als fiir che-
mische Verbindung (wechselnde Mengen statt einer Konstanten). Wegen des
groBen Zeitaufwandes wurde von weiteren quantitativen Analysen Abstand
genommen, um so mehr, als fir den Farbevorgang eine sehr feste Adsorption als
einer chemischen Verbindung nahezu als gleichwertig betrachtet werden konnte.

Bei dem engen Zusammenhang, in den nach diesen Feststellungen
das Aluminium mit den feinsten Farbstoffpartikelchen tritt, ist man
jedenfalls berechtigl, die Farbung mit Alauneosin als eine Férbung
sui generis zu betrachten, die den Beizenfarbungen nahesteht, und die
von der Farbung mit reinem Eosin grundverschieden ist. Fischer hatte

also Unrecht, das Hauptgewicht beim Alaunzusatz auf den Siuregehalt
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und die Loslichkeitsherabsetzung zu legen und die Rolle des Aluminiums
ganz zu vernachlassigen. Ob der beschriebene, Al enthaltende Alaun-
eosinniederschlag einen echten Aluminiumlack des FEosins darstellt,
dessen Existenz z. B. von Pappenheim (1. ¢.) ohne weiteres angenommen
wird, kann hier nicht entschieden werden.

Kehren wir zum Mikroskopisch-Technischen und zu dem Aussehen
der zur Kernfarbung verwendeten Lésungen zurtick. Der Alaunzusatz
bewirkt eine sehr dichte, orangerote Ausfallung, durch welche die Lisung
undurchsichtig wird; trotzdem kann man in den unfiltrierten Losungen
farben, da die Niederschlidge nur lose an den Praparaten haften. Starker
konzentrierte I.osungen gehen ins Braunlichrote {iber. Wallrige Alaun-
1gsungen sind unbegrenzt haltbar, wenn man sie nicht austrocknen 148t.
Alkoholische Losungen verandern sich beim Stehenlassen und werden
unbrauchbar.

Schon geringer Alaunzusatz macht bei gleicher Farbungsdauer die
Eosinfarbung echter gegen Wasser und Alkohol. Die von Fischer an-
gegebene Mischung von 8 cem 0,5 proz. wafiriger Eosinlésung mit Iecem
1proz. waliriger Alaunlésung ergibt beim Umrechnen einen Eosingehalt
von 0,449, und einen Alaungehalt von 0,119%,, also ein Verhiiltnis von
4:1. Sie liefert eine sehr deutliche Kernfarbung. Empirisch lieB sich
feststellen, dafl mit der Fischerschen Losung nur diejenigen Losungen
wetteifern kénnen, bei denen gleichfalls das Verhaltnis 4 :1 besteht,
z. B. eine lproz. wiBrige Eosinlésung mit 0,25%, Alaungehalt oder eine
2 proz. Eosinlésung mit 0,5%, Alaun. Die Schnitte wurden darin 10 Mi-
nuten bis 48 Stunden gefarbt, einige Sekunden bis Minuten in Leitungs-
wasser bis zu 40° abgespiilt, kurz in der Alkoholreihe entwissert und vor-
sichtig in Carbolxylol aufgehellt.

Die Kernfarbung in den Alauneosinschnitten ist viel auffalliger als
in den Eosinschnitten, da die Kerne einen braunlichen Farbenton an-
nehmen, den bei ungentigender Differenzierung auch das Plasma auf-
weist. Ich mochte die briunliche Anfirbung nur als sehr reichliche
Impragnierung mit der Farblosung auffassen. Die diinnsten und nur
kurz gefarbten Schnitte zeigen in Kern und Plasma den zarteren Ton,
der durch reines Eosin hervorgebracht wird. Wendet man beim Alaun-
Fosin hohe Temperaturen an, so mufl man sich noch mehr als beim
Eosin vor Uberfarbung hiiten.

Bei den fiir diese Arbeit verwendeten Leberschnitten wirkte Alaun als Zusatz
zur Farblosung besser als das Vor- oder Nachbad mit Alaun. Schnitte von anderen
Organen zeigen aber, dafi besonders das Alaunvorbad eine deutliche Kernfdrbung
zu liefern vermag. 1—2 Minuten Vorbehandlung geniigen schon; doch kann man
die Schnitte ohne Schaden auch linger in 10 proz. Alaun liegen lassen, spiilt sie
kurz in dest. Wasser ab und kann sie dann wie gewohnlich weiterbehandeln.

Die in Canadabalsam eingebetteten Alauneosinschnitte sind monate-

lang unveréndert haltbar.
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Statt des Fischerschen Laugenalkohols geniigte die ganz ahnliche
differenzierende Wirkung warmen Leitungswassers, bei dem sicherlich
auller der Warme der geringe Alkalescenzgrad mitspricht.

Uber das Verhalten der anderen Organe auBer der Leber sei hier
andeutungsweise folgendes berichtet (die Untersuchungen dariiber sind
noch im Gange): An vielen Organen, z. B. der Niere, der Nebenniere,
dem Hoden, der Hypophyse, dem Knochenmark, der Lunge, dem Darm
188t sich ebenso wie an der Leber Kernfirbung mit Eosin und Alaun-
eosin erzielen. .An Gehirnschnitten treten die Kerne der Ganglienzellen
und ihre Kernkorperchen sehr gut, die Gliazellen weniger gut hervor.
Das lymphatische Gewebe der Milz nimmt die Kernfarbung mit Eosin
mit am schwersten an. Die glatte und quergestreifte Muskulatur wird
im Gegensatz zu anderen Geweben schon bei kurzer Farbungsdauer
intensiv und echt gefiirbt, so daB hier die Kerne schwer herauszudifferen-
zieren sind. Das abweichendste Bild findet man bei der Herzmuskulatur:
es sind nicht nur die Kerne als ungefirbte Gebilde erkennbar, sondern sie
liegen (an Langsschnitten) in einem gleichfalls schwach gefarbten,
spindelformigen Raume, der vom Sarkoplasma eingenommen wird und
auch bei anderen Farbemethoden als schwicher gefarbte Zone um den
Kern herum zu erkennen ist (vgl. z. B. die beziigliche Abbildung im Lehr-
buch der Anatomie von Rauber- Kopsch).

1. Kernfirbung mit Phloxin (aus der Eosingruppe).
Zum Vergleich mit dem Eosin wurde das ihm nah verwandte, gleich-
falls saure Phloxin herangezogen, das bisher nur sehr wenig, z. B. in
der Botanik an Stelle von Bosin verwendet wurde.

Es wird von Dr. Griibler & Co. in Leipzig in zwei Modifikationen, A und B,
als Kaliumsalz des Tetrabromdichlorfluoresceins bzw. als Natriumsalz des Tetra-
chlortetrabromfluoresceins hergestellt, wihrend Eosin das Alkalisalz des Tetra-
bromfluoresceins (ohne Chlor) darstellt. Phloxin B stimmt in seinen wichtigsten
Eigenschaften mit dem Eosin vollkommen iiberein, wie man aus einer von W. Ruh-
land mitgeteilten Tabelle entnehmen kann. Es ist in Substanz von dem gewdhn-
lichen (sog. gelblichen) Eosin nicht zu unterscheiden, wihrend Phloxin A dankler
aussieht. Beide Modifikationen sind ebenso wie Eosin in Wasser und Alkohol
leicht Isslich. Die Lésungen des Phloxins und Eosins sind in allen Konzentrationen
sowohl im durchfallenden Licht als auch in einem Tropfen auf FlieBpapier sehr-
leicht voneinander zu unterscheiden: man erkennt das Phloxin sofort an seiner
gesattigteren, mehr blaulich-roten Ténung, und zwar ist Phloxin A violetter als.
Phloxin B. Die Mehrzahl der nachstehend beschriebenen Farbungen wurde mit
Phloxin B vorgenommen, von dem sich das Phloxin A firberisch nur wenig unter-
scheidet.

Schon bei den ersten Versuchen stellte sich die Uberlegenheit des
Phloxins iiber das Fosin heraus: es besitzt nicht nur héhere Farbekraft
im allgemeinen und eine grofiere Echtheit der Farbung besonders gegen
Wasser, sondern es hebt auch die Kerne viel deutlicher hervor. Kin
Bediirfnis zum Zusatz von Alaun, wie beim Eosin, besteht infolgedessen
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nicht. Sogar auf die Anwendung von Wirme kann man wenigstens bei
Paraffinschnitten verzichten. Die Technik ist dieselbe wie beim Eosin;
die Farbedauer betragt bei Zimmertemperatur und Paraffinschnitten
20—30 Minuten, die Farbkonzentration 1—49%,. Ceteris paribus macht
ein Phloxinschnitt stets einen kriftiger gefdrbten Eindruck als ein Kosin-
schnitt und ist an seinem bliulicheren Ton sofort zu erkennen. Der
Charakter der Kernfarbung und die Reihenfolge der Entfirbung der
Kernbestandteile sind dieselben wie beim Eosin. Gut gelungene Paraffin-
schnitte zeigen eine sehr kraftige, durchaus nicht homogene Kernfarbung,
die an Deutlichkeit mit den besten Kernfdirbungsmethoden wetteifern
kann. Sehr lehrreich war z. B. die Kernfarbung an den Ependymzellen
des Zentralkanals im Riickenmark, wo sich die iiber den langlichen Kern
verteilten Chromatinkérnchen in gleicher Schirfe wie beim Phloxin
nur noch durch die Panchrommethode darstelien lieBen. Hervorgehoben
sel auch die gute ¥arbung der Lymphocytenkerne in Organschnitten
von lymphatischer Leukimie sowie der polymorphen Leukocytenkerne
in miliaren Abscessen und in Schnitten von genuiner fibrinéser Pneumo-
nie — im Gegensatz zu dem abweichenden Verhalten der Liymphocyten
und Leukocyten im zirkulierenden Blut: Sie traten in Blutausstrichen
zwar nicht mehr, wie beim Eosin, im rein weilen Negativbild hervor,
waren aber doch nicht kontrastreich genug gefarbt. Die Herzmuskel-
kerne, die sich gegen das Eosin so widerspenstig gezeigt hatten, nahmen
das Phloxin bereitwilliger an. Nebenbei sei erwahnt, dafl das Phloxin
eine sehr schone Fibrinfarbung (z. B. bei Schnitten von genuiner Pneu-
monie) zu liefern vermag, die mit den nach der Weigertschen Methode er-
zielten Bildern vollkomen iibereinstimmt. Ja, die Deutlichkeit ist beim
Phloxin vielleicht noch grofier. Durch Eosin wird das Fibrin zwar
gleichfalls, aber lingst nicht so kraftig gefiirbt. Nach diesen Resultaten
kann man behaupten, dafl — vorlaufig mit Ausnahme der Muskulatur
und des zirkulierenden Blutes — alle Organe fiir die Kernfarbung mit
Phloxin geeignet sind, und daB das Phloxin trotz seines sauren Charakters
den besten Kernfarbstoffen prakiisch durchaus nicht nochsteht,

Um dem Einwand zu begegnen, daf die Kernfarbung mit Eosin und
Phloxin durch die Fixierung im Miiller-Formol hervorgerufen oder begiin-
stigt wird, wurde dasselbe Material gleichzeitig in Miiller-Formol, in Alko-
hol und in Gilsons Gemisch (Sublimat, Salpetersiure, Eisessig) fixiert. Es
stellte sich heraus, daB alle drei Fixierungsmethoden gleich gute Resultate
gaben. Wir haben hier also einen Fall von primdrer Farbbarkeit vor uns,
die dem Gewebe selbst eigen ist und ihm nicht erst durch die Fixiersalze
zuteil wird, wie besonders die indifferente Alkoholfixierung beweist.

. IV. Theoretisches.

Wenn sich beim Vergleich - zweier so nah verwandter Farbstoffe
wie Eosin und Phloxin das letztere als das fiiir die Kernfarbung unver-
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gleichlich giinstigere erwies, so lehrt dies Beispiel jedenfalls, dafi die
Kernfdrbung vor allem von den individuellen Eigenschaften eines Farb-
stoffes und nicht davon abhingt, ob er zur Kafegorie der sauren oder
basischen Farbstoffe gehort. Man wird beim Phloxin auch vergeblich
nach einer basischen Atomgruppe suchen, die es vor dem Hosin voraus-
hat, und die man fiir die Kernfarbung verantwortlich machen kénnte.
Unter den sawren Farbstoffen sind noch mehrere zur Kernfirbung be-
fahigt, z. B. Pikrinsiure, Aurantia, Orange, Bordeaux, Indulin, wasser-
losliches Nigrosin, Benzoazurin, Wasserblau [zit. nach Becher®)]. Die
positive oder negative elektrische Ladung der Farbstoffteilchen ist also
nicht von ausschlaggebender Bedeutung. Durch umfassende Unter-
suchungen an Pflanzenzellen hat Ruhland festgestellt, dafl auch fir die
Vitalaufnehmbarkeit der Farbstoffe nicht die elektrische Ladung maf-
gebend ist, sondern daf sie sich in Abhingigkeit von der ,,TeilchengriBe®
(zu prifen durch Diffusionsversuche in Gelen) nach den Gesetzen der
Ultrafiltration (Diffusion durch konzentrierte Gele) vollzieht. Es fragt
sich nun, ob diese Gesetze nicht auch bei der postmortalen Kernfarbung
eine wichtige Rolle spielen? Bei Pappenhkeim (1. ¢.) findet man bereits
die Betonung des ,,Molekularvolumens® der Farblésungen und der
.» Weitporigkeit oder Engporigkeit® der Materie in ihren Wechselbezie-
hungen zueinander. Wegen des frithen Erscheinens des Pappenheim-
schen Werkes (1901) fehlt aber leider noch die kolloidchemische Durch-
arbeitung dieser Hypothesen, die bei Rubland bereits vorhanden ist.
Folgende Uberlegung wiirde vielleicht die Briicke zwischen den Beob-
achtungen Pappenheims und Ruhlonds bilden kénnen: Wenn auch die
Zellkerne aus einem Gemisch saurer und basischer Farbstoffe die ba-
sichen vorzugsweise aufnehmen und die sauren ablehnen, so mul} diese
ihre Oxyphobie nicht notwendig auf ihrer chemischen Konstitution, etwa
ihrem Gehalt an Nucleinsiiure, direkt beruhen ; héchstens indirekt, indem
der steigende Gehalt an Nucleinsgure auch eine Verianderung der physi-
kalischen Eigenschaften (im Sinne verminderten Wassergehaltes, stér-
kerer Zihflussigkeit, Annsherung an den festen Aggregatzustand)
herbeifithrt. Unter diesen Voraussetzungen wiirden dann die basischen
Farbstoffe nicht dank ihrer elektropositiven Ladung, sondern dank
ihrem, nach Ruhland meist groferen Diffusionsvermdgen in Gelen den
sauren Farbstoffen {iberlegen sein und ihnen zuvorkommen*). Es sei hier
daran erinnert, dafB die Zellkerne trotz ihres Gehaltes an Nucleinsiure

*y Ultrafiltrationsvorginge kénnten auch an den Kerngrenzen stattfinden:
man beobachtet z. B. unter dem Mikroskop, dafl die sauren Farbstoffe nach
Farbung des Plasmas fiir einige Sekunden bis Minuten an den Kerngrenzen
haltmachen und dann ganz allmahlich eindringen, so als ob sie durch eine
Kernmembran behindert wiirden; dagegen sieht man die basischen Farbstoffe
sofort und rasch eindringen.

Virchows Archiv. Bd. 239. 297
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im Leben und bei lebensfrischer Fixation alkalisch reagieren, so daf der
héufig vorkommende Ausdruck ,,saure Kerne‘ irrefiihrend ist.

Ebenso rrefiihrend ist fiir die Postmortalfarbung der haufig angewen-
dete Satz, dall sauer reagierende Zellbestandieile 2w basischen Farbstoffen,
alkalisch reagierende zu sauren Farbstoffen Affinitit besitzen. In dieser
Hinsicht gibt schon das Verhalten der Belegzellen des Magens zu denken,
die, wie die Mehrzahl annimmt, im Leben Salzsiure absondern und post-
mortal acidophil sind; ebenso das Verhalten der quergestreiften Musku-
latur, in der wiahrend des Lebens so leicht saure Reaktion eintritt, deren
whlBriger Auszug sauer reagierts), und die trotzdem zu den am stirksten
mit sauren Farbstoffen (Pikrinsgure, Eosin) farbbaren Geweben gehort.
Das leitet uns von dem Problem der Kernfiarbung zu dem allgemeineren
Problem der Eosinophilie iiber, fiir die man ebensowenig wie bei der
Kernfarbung blof chemische Affinititen verantwortlich machen kann.
Es sollen daher hier einige Tatsachen zusammengestellt werden, die sich
auf den physikalischén Zustand der eosinophilen Elemente beziehen,
und in denen ein gemeinsamer Grundzug unverkennbar ist.

Die stark eosinophilen Erythrocyten sind leicht quellbare Gebilde. Bei vor-
gichtiger Behandlung lassen sie sich bis zum vollstéindigen Abblassen aufquellen
und nachtriglich wieder auf ihre natiirliche Grofe und Farbe zuriickfithren.
Dies im Verein mit ihrer Biegsamkeit und Elastizitit stellt sie den gelartigen
Korpern nahe. Nach W. Pauli®) ,besteht eine gewisse Ubereinstimmung im
Verhalten von Blutkérperchen und Gallerten gegen Siuren und Alkalien®. Ins-
besondere sollen schon sehr geringe Konzentrationen von Siuren in beiden Fallen
zur Quellung filhren. Ihr Hauptbestandteil, das Himoglobin, verliert seine Quell-
barkeit nicht einmal durch die Fixierung. 4. Fischer (L. ¢.) teilt mit, dafl die durch
Alkoholfdllung erzeugten Hamoglobingranula in Wasser zwar unloslich, bei
lingerem Stehen aber doch in gewissem Grade quellbar sind. — Die eosinophilen
Leukocytengranula zeichnen sich schon im ungefirbten Zustande durch ihre
GroBe, ihre runde Form und ihren starken Glanz aus — Eigenschaften, die, wenn
auch nicht ausschlieBlich, auf einen gewissen Quellungszustand hindeuten. —
Bei triitber Schwellung werden die EiweiBgranula in Epithelzellen grofer und mit
Eosin und anderen sauren Farbstoffen firbbar, was sie in der Norm mnicht sind.
Da. es sich nach Lubarsch u. a. bei der tritben Schwellung um einen reversiblen
Prozel handelt, so liegt der Gedanke nahe, dafl die eosingefirbten Eiweiigranula
sich im reversiblen Gelzustand befinden. — Die mit Eosin firbbaren Kernkérperchen
besitzen kugelrunde Form, stattliche GréBe und unterscheiden sich vom Chromatin
vor allem durch ihre Quellbarkeit, z. B. in 1—50proz. Essigsiure, die auf das
Chromatin fillend wirkt, in 1 proz. Salzsdure, in 5 proz. NHg usw. In histopatho-
logischen Priparaten fand Nissl in erkrankten Nervenzellen spontane ,,Schwellung
des Kernkorperchens®. — Die eosinophilen Belegzellen der Magenschleimhaut
unterscheiden sich von den nicht eosinophilen Hauptzellen durch ihre Quell-
barkeit: Salpetersiure unter 0,5%,, Essigsiure von 0,5—59, bringt nur sie, nicht
aber die Hauptzellen zur Quellung. Hat man durch andere Siuren von anderer
Konzentration beide Zellarten zum Schrumpfen gebracht, so lassen sich durch Ab-
spiilen mit Wasser die Belegzellen wieder quellen und aufhellen, wéhrend die
Hauptzellen klein und triibe bleiben [ R. Heidenhain®)]. — Uber die Muskulatur
sagt R. Hoeher [zit. nach Bechhold'l)]: ,,Die normale Erregbarkeit der Muskeln
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ist an ecinen bestimmten Losungs- oder Quellungszustand ihrer Protoplasma-
Kolloide gebunden; vermehrte Losung oder Auflockerung derselben fithrt Un-
erregbarkeit herbei.* — Das von Natur aus (wenn auch nicht bei der Weigertschen
Fibrinfirbung) oxyphile Fibrin ist in verdiinnten Siuren, z. B. in 0,3 proz. Salz-
siure guellbar.

Alle diese Tatsachen zusammen legen den Gedanken nahe, daf fiir
die Eosinophilie ein ganz bestimmter physikalischer Zustand ausschlag-
gebend ist: das Eosin bevorzugt bei der Férbung reversible elastische
Gele, die besonders bei saurer Reaktion leicht quellbar sind und dadurch
seinem Diffusionsvermégen entgegenkommen. Diesen Eigenschaften
steht das Protoplasma naher als der Kern, und aus diesem Grunde muf3te
das Eosin zunichst als Protoplasmafarbstoff erscheinen. Die unter-
stiitzende Wirkung m#Biger Warmegrade, die bei Schnitten, die in waf-
rige Losungen eintauchen, vor allem das Plasma, aber auch die Kerne
auflockert und dem Eosin zugéinglicher macht, wird nun durchaus ver-
standlich.
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