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Uber die ,,Spezifitit* der Zellreaktion in Bauchhéhle und Milz.!)

Von
Giinther Wallbach.

Mit 4 Textabbildungen.

(Eingegangen am 2. Mas 1926.)

Wenn ein Ziel pathogenetischer Forschung darin besteht, bestimmte
Schemata fiir die Beurteilung natiirlich (,,spontan) eintretender
Vorginge aufzustellen, so haben die Bauchhéhlenversuche, wie sie seit
Metschnikoff?) betrieben wurden, eine gewisse Bedeutung fiir die mensch-
liche Pathologie. Hierbei wurden die zelligen Reaktionen zu den
jeweils eingefihrten Stoffen tierischer oder pflanzlicher Abkunit in
Beziehung gesetzt und verzeichnet. Durch tierische Zellen, wie sie
besonders die Erythrocyten darstellen, sollten vorziglich die soge-
nannten Makrophagen in die Bauchhéhle chemotaktisch herbeigelockt
werden, wihrend durch pflanzliche Zellen wie z. B. die Bakterien nur
leukocytire Reaktionen zustande kimen. Diese Reaktionen sollten
sich nicht nur in der Herbeilockung dieser oben genannten Zellen be-
schrinken, sondern von diesen Zellen, gehen auch bestimmte phago-
cytire Wirkungen aus, so dafl die Aufnahme und Zerstérung der Bak-
terien nur von Mikrophagen, der kérperfremden Erythocythen nur von
den Makrophagen ausginge. Immerhin wurden von Metschnikoff nicht
die Zellfunktionen in so einseitiger Weise betrachtet, wie es spéter in
Deutschland Bergel3) getan hat. Dieser Forscher suchte die zellige
Reaktion nach chemischen Gesichtspunkten einzuordnen. Lipoide
Stoffe locken nur die sogenannten Lymphocyten herbei, nur durch
Lymphocyten sollte eine intracellulire Verdauung stattfinden. - Die
iibrigen nicht lipoiden Stoffe sollten besonders ein Auftreten von
Leukocyten herbeifithren.

1) Nach einem Vortrage in der Berl. Gesellschaft fiir pathologische Ana-
tomie am 25. Februar 1926.

2) Metschnikoff, Immunitit bei Infektionskrankheiten. Jena 1902.

3) Bergel, Die Lymphocytose. Berlin 1921.
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Frithere Untersuchungen von Kuczynskil) tiber die funktionelle Bedeu-
tung der Zellen im entziindeten Gebiet befassen sich nicht mit Versuchen
in der Bauchhghle, sondern innerhalb der Gewebe selbst. Wenn auch
hier die Vorgiinge im Zellgeschehen, in einem viel verwickelteren urséch-
lichen Zusammenhange stehen wie in der Bauchhdéhle, so sind die Er-
gebnisse im Verhiltnis zu den Angaben der obigen Untersucher so
widersprechend, dal sie nicht allein auf die veréinderte Gewebslokalitit
zuriickgefihrt werden kénnen. In den Muskeln des intakten Organis-
mus, in denselben Grade wie in der Plasmakultur, zeigen sich innige
Bezichungen zwischen den Lymphocyten und Monocyten einerseits,
den noch nicht oder wenig abgebauten Eiweillkorpern andererseits. In
einer weiteren Arbeit tiber BEdwin Goldmanns Untersuchungen iiber die
cellularen Vorgénge bei der Verdauung betrachtete Kuczynski?) unter
anderem die Beziehungen zwischen der enteral eingefiithrten Nahrung und
der celluliren Zusammensetzung der Milz. Auch hier konnten im Grunde
dieselben Feststellungen wie in den Muskeln gemacht werden. Es
war deshalb notwendig, die Untersuchungen iiber die zellige Reaktion
innerhalb der Bauchhéhle noch einmal von anderem Standpunkte aus
auszuftihren, um so gewisse Widerspriiche, die die Untersuchungen
auf unserer Abteilung im Verhaltnis zu anderen Arbeiten aufweisen,
zu beseitigen; gleichzeitig ist es auch sehr lehrreich, die konstitutionelle
Eigenart der Milz nach einmaliger parenteraler Einverleibung bestimm-
ter Stoffe, bestimmter Zellen zu ergriinden.

Wir stellten unsere Versuche an weilen Mausen an, einer Tierart,
die an und fir sich schon sehr zu lymphzelligen Reaktionen neigt.
Falls sich hier, wie Bergel sagt, die Beziehungen zwischen Fetten und
Lymphocyten bestétigen sollten, bliebe immer noch abzuwarten,
ob diese Beziehungen auch bei anderen Tieren bestehen, die besonders
stark leukocytir reagieren, wie das Meerschweinchen. Die Maus ist
auBerdem noch deshalb zu bevorzugen, weil die Gewebsschidigung
durch die Exsudatentnahme nicht so stark ist. Ohne Messer gelangt
man mit der Glascapillare in die Bauchhohle, die nach Herausnahme
der Pipette sich sofort wieder verschliefit. Zur Konfrolle der Exsudate
mulBten noch mehrere Parallelversuche angestellt werden. Wir gingen
in der Weise vor, daB immer zwei Tiere zu gleicher Zeit punktiert
wurden, diese dann in der Folgezeit von anderen zwei Tieren abgelost
wurden, so daB die Exsudate meistens von Tieren stammten, die vor-
her gar nicht oder nur wenig punktiert worden waren. Im allgemeinen
untersuchten wir jedes Mal an 6 Tieren das Exsudat nach 5 Min., 10

1y Kuczynski, Uber die funktionelle Bedeutung der Zellen im entziindeten

Gebiet. Pathologische Gesellschaft 1923.
2} Kuczynski, Bdwin Goldmanns Untersuchungen usw. Virchows Arch. f.

pathol. Anat. u. Physiol. 239.
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Min., 30 Min., 1 Stunde, 2 Stunden, 3 Stunden, 1 Tag, 2 Tagen, 3 Tagen,
nach Tétung der Tiere, wurde dann die Milz der Tiere entnommen,
fast in der Regel nach 1, 2 und 3 Tagen. )

Die Untersuchungen von Bergel beruhen darauf, dafl die Einspritzung
von lipoiden Stoffen eine ausgesprochene Liymphzellenansammlung im Ex-
sudat hervorruft, dafl eine Phagocytose von Lipoiden nur durch Lymph-
zellen zustande komme, dafl die Lymphocyten iiberhaupt die Triger
der Lipasen seien, die sich in erhéhten MaBe bei krankhaften Zustinden
zeigen sollten, die mit einer erhdhten Lymphocytose einhergehen.
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Abb. 1. Zellbild eines Bauchhdhlenexsudates eine Stunde nach Einspritzung einer
Neutralfettemulsion. Polynucleiire Leukocyten sind hier ziemlich reichlich vertreten.

Unsere Mause zeigten durchaus nicht derartige Verhiltnisse. Gerade
bei Einspritzungen von einer mit Gummi arabicum hergestellte Oliven-
dlemulsion waren die Leukocyten in groBer Zahl vertreten. Wihrend
nach einer Stunde schon einzelne Leukocyten sichtbar waren, stieg
ihre Zahl spiter so stark an, daB nach 24 Stunden die Hauptmasse
des Exsudates aus Leukocyten bestand. Wir untersuchten noch andere
Lipoide auf ihr Exsudat hin, so Lecithin- und Cholesterin-Emulsionen,
wir verdnderten die Herstellung unserer Emulsionen derart, daB wir
das Gummi arabicum weglieBen und in Ather geléstes Lipoid einer
physiologischen Kochsalzlésung zusetzten, immer hatten wir dasselbe
Ergebnis. Nach 10-—30 Min. traten zuweilen schon einzelne Leuko-
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cyten auf, die dann rasch an Zahl zunahmen und schlieBlich die Haupt-
masse des Exsudates ausmachten. Die Beobachtungen zeigten sich
auch noch nach Einspritzungen von Cholesterinsol oder von Lecithin-
sol (Merck).

Die Phagocytose macht sich selbstversténdlich wie bei allen kérper-
lichen Gebilden am meisten an den Monocyten bemerkbar. Aber
keineswegs ist dieser Vorgang auf diese Zellen beschrinkt. An den
Leukocyten sind die Lipoidspeicherungen ebenfalls zu beobachten,
wie sich leicht mit der Sudanfirbung nachweisen 1aBt. Ganz besonders
sind solche Verhéltnisse nach Einspritzungen von homogenisierter Sahne
nachzuweisen. Durch Aleuronat konnten wir niemals eine ausschlief3-
liche Leukocytose in der Bauchhohle feststellen, wie ich spater noch
genauer ausfithren werde. Wohl aber mit homogenisierten Sahne,
hier waren aufler Leukocyten tiiberhaupt keine anderen Zellen vertreten,
es fand sich auBerdem eine ausgesprochene Phagocytose bei Leuko-
cyten. Wir stehen hiermit im vollen Gegensatz zu Kamiye (Zieglers
Beitriige 72), der bei seinen Exsudatversuchen an Kaninchen niemals
eine Phagocytose durch Leukocyten nachweisen konnte, trotzdem auch
hier nach Einspritzung von Milch z. B. reichlich Leukocyten im Ex-
sudat auftraten.

Auch in der Milz kénnen wir keineswegs eine erhohte Lympho-
cytenbildung feststellen. Die Milzknétchen haben ihre normale GréBe,
die Lymphoplasten sind nur spérlich unter den lymphoiden Bestand-
teilen verstreut. Keimzentren fehlen vollkommen. Dagegen sieht
man an den indifferenten Stammzellen eine Weiterentwicklung zu den
sogenannten lochkernigen Zellen, die dann zu den leukocytéren Zellen
iiberleiten, die ziemlich stark in Pulpa und subkapsuliren Gewebe
vertreten sind.

In den nun folgenden Versuchen wollen wir nun zeigen, dall in
dem Zellgehalt der Bauchhohle, bei Einfilhrung anderer chemischer
Stoffe, kein durchgreifender Unterschied besteht. Die Einspritzung
von 1 proz. loslicher Stirke zeigt wihrend der ganzen Dauer des
Versuches eine ausgesprochene lymphocytire-monocytire Reaktion.
Aber auch hier treten eine Stunde nach der Einspritzung vereinzelte
Leukocyten auf, die im Laufe der Zeit zunehmen und nach 2 Tagen
den groBten Teil des Exsudates ausmachen. Die Milz zeigt bei diesen
Tieren innerhalb der Follikel kleine Keimzentren mit geringem Lym-
phocytenzerfall. In der Pulpa findet sich eine geringe Leukocytose
mit einzelnen lochkernigen Zellen, den Hauptteil der Pulpa machen
jedoch die basophilen Zellen aus, die meist zu den lymphocytérmono-
cytiren Zellen, zuweilen aber auch zu den Riesenzellen tberleiten.
Die Riesenzellen verhalten sich ziemlich indifferent, sie sind meist sehr
jugendlich.
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Es wurden dann Versuche mit hoch- und niedrigmolekularen Ki-
weiBabbauprodukten angestellt. Es kommen hier Einspritzungen mit
Wittepepton, ferner mit Leucin und Tyrosin in Betracht. Bei allen
diesen Untersuchungen fand sich neben der stédndigen lymphocytér-
monocytiren Reaktion eine Ansammlung von Leukocyten, die schon
sofort nach Einspritzung dieser Masse auftrat und 1—2 Stunden
nach der Einspritzung ihren Hohepunkt erreichte, um dann schnell ab-
zufallen. Die histologische Untersuchung der Milz zeigte hier Ergeb-
nisse, die vollkommen mit den Feststellungen von Kuczynski iiberein-
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Abb. 2. Zellbild eines Bauchhohlenexsudates eine Stunde nach Einspritzung einer Aleuronat-
bouillon. Ausgesprochenste Lymphocytose ohne Beimengung irgendwelcher polynucledrer
Leukocyten.
stimmen. Die Follikel zeigen groBe Keimzentren. Die Pulpa weist
neben vielen indifferenten Stammzellen viele Uberginge solcher Zellen
zu lochkernigen Zellen und zu Leukocyten auf. Gerade die abgebauten
BiweiBstoffe sind starke Zellgifte, ganz besonders die Aminoséiuren.
Diese duBlern sich in einer Leukocytose, die sich bei Midusen nicht nur
in dem Auftreten der Leukocyten in dem Exsudat der Bauchhéhle,

sondern auch in der eintretenden Granulopoese in der Milz zeigt.
SchlieBlich sei noch einer anderen Substanz gedacht, die eine hiufige
Verwendung in der Bakteriologie findet, um Leukocyten zur Bestimmung
von Opsoninen und Bakteriotropinen zu erhalten. Es ist dies das
Aleuronat. Bei Einfithrung von Aleuronat in die Bauchhéhle von

Virchows Archiv. Bd. 262. B
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Kaninchen oder Meerschweinchen erhilt man massenhaft Leukocyten.
Die Maus ist jedoch, wie schon gesagt, ein zu lymphocytirer Reaktion
neigendes Tier. Mit Aleuronat habe ich die ausgesprochenste Liympho-
cytose von allen eingefiihrten Substanzen erhalten. Die Leukocyten
treten hierbei vollkommen zuriick und verschwinden meist vollsténdig.
Im gewissen Grade ist die Reaktion in der Milz eine leukocytire, es
finden jedoch noch gewaltige Veranderungen im Follikelapparat statt.
Die Follikel sind stark vergréBert, im Zentrum der Follikel starker
Zellverfall. Die Pulpa tritt stark zuriick.

Da nach Bergel in der Bauchhohle die Lymphocytenreaktionen, die
durch Aufsaugen von Zellelementen bedingt sind, auch auf den Lipoid-
gehalt der Zellen zuriickzufiihren seien, so war es fiir uns ebenfalls
nétig, tierische und pflanzliche Zellen zur Betrachtung der zelligen
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Abb. 8. Vereinzelte Zellgruppen eines Bauchhdhlenexsudates nach Einspritzung von Tuberkel-
bacillen Typus bovinus. Neben den Monocyten beteiligen sich auch die polynucledren Leuko-
cyten an Phagocytose und Verdauung der sidurefesten Stdbchen.

Reaktionen heranzuzichen. Zunédchst spritzten wir unseren Mausen
Bakterien in die Bauchhohle, die sich durch besonders starken Lipoid-
gehalt auszeichnen, und zwar sdurefeste Stibchen. Bei allen diesen
bakteriellen Einspritzungen beschrinkten wir uns nicht nur darauf,
das cellulire Geschehen nach einmaliger Einspritzung zu untersuchen,
sondern wir dehnten unsere Untersuchungen auch auf Tiere aus, die
wir schon vorher durch Einspritzungen inmunisiert hatten. Zunéchst
benutzten wir fiir unsere Untersuchung den von Kedrowsk: geziichteten
Leprastamm, weiterhin aber auch Tuberkelbazillen vom Typus Bovinus.
Alle diese Exsudate sowohl bei vorbehandelten als auch bei unvor-
behandelten Tieren stimmten vollkommen iiberein. Zu der starken
lymphocytér-monocytidren Reaktion gesellte sich etwa eine Stunde
nach der Einspritzung eine geringe Leukocytose, die sich im weiteren
Verlauf steigerte und nach 3 ‘Stunden eine solche Stirke aufwies, da
die Leukocyten den weitaus grofiten Bestandteil des Exsudates aus-
machten. Diese leukocytire Reaktion hielt etwa bis zum 2. Tage an,
um dann allmihlich abzusinken. Eine Phagocytose von sidurefesten
Bacillen wurde nicht nur von den monocytiren Zellen ausgeiibt, die
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Leukocyten beteiligten sich ebenfalls, und zwar in groferem MaBe
daran. Auch hier kann man deutlich beobachten, wie die Stibchen
allmahlich ihre Siurefestigkeit verlieren. Die Phagocytose der Leuko-
cyten ist keineswegs nur eine blofle Festhaltung des Keims, eine Ver-
dauung findet also in demselben MaBe statt wie in den Monocyten.

Weitere Versuche an gewaschenen Hammelblutkérperchen belehrten
uns, daB auch.hier kein spezifisches Lymphocyten-Exsudat zu beobach-
ten ist, obgleich™ die roten Blutkérperchen nach Bergel eine besonders
stark lipoidhaltige Hiille besitzen sollten. Sowohl bei Normaltieren
wie bei Immuntieren setzt die Leukocytose etwa nach einer Stunde
ein, um schlieBlich einen bedeutenden, wenn auch nicht den gréften
Bestandteil des Exsudates nach 24 Stunden auszumachen. Ganz
dieselben Beobachtungen machten wir an Exsudaten, die mit einer
1proz. Hamoglobin-Kochsalzlgsung hervorgerufen waren. Ebenfalls
zeigte sich ein solches Exsudat nach einer gekochten und darauf fil-
,trierten 5proz. Blutaufschwemmung. Trotzdem die Tuberkelbazillen
und die roten Blutkérperchen sich durch ihren groBen Lipoidgehalt
nach Bergel auszeichnen sollen und nur das Lipoid eine charakteri-
stische lymphocytire Reaktion in der Bauchhéhle hervorrufen sollte,
ist nach unseren Untersuchungen die Milzreaktion nach Einfihrung
dieser Stoffe eine verschiedene; nach Tuberkelbazilleneinspritzungen und
nach Einspritzung anderer sdurefester Stibchen verhilt sich die Milz
ziemlich untéatig. Die Follikel zeigen kleine Keimzentren, die Leuko-
cytose und Leukopoese hilt sich in bescheidenen Grenzen, die Bildung
von basophilen Stammzellen ist maBig. Auch nach Bluteinspritzungen
verhilt sich die Milz in ihrer Leukopoese indifferent, jedoch zeigt sich
hier eine starke Stammzellenbildung, die vom subkapsulidren Gewebe aus-
geht und sich bis in die Pulpa erstreckt. Im Giemsapriparat sind die
Milzfollikel im Gegensatz zu den iiblichen Milzbildern hell in der stark
dunkelblau gefirbten Pulpa. In anderen Arbeiten von mir, die bald
abgeschlossen vorliegen werden, habe ich dieselbe Reaktion in der
Kaninchenmilz von Hammelblutamboceptortieren erhalten. Auch hier
kann man von einer blanden Pulpa sprechen; ich mochte jedoch diesen
Vergleich nur unter allen Vorbehalt anfiihren, da die Reaktion der Milz
des Kaninchens sich vollkommen anders verhilt, als die der Maus.

Die Reaktion der Bauchhohle auf andere Bakterien ist im Grunde die
gleiche wie bei den Tuberkelbacillen. Es ist dies ja auch nicht anders
zu erwarten, da auch der Lipoidgehalt dieser Bakterien, falls ein solcher
in Betracht kommen sollte, immerhin recht betrachtlich ist. Unsere
Untersuchungen erstrecken sich zuniichst auf vollvirulente gelbe Sta-
phylokokken; in der Bauchhéhle trat in diesem Falle zu der ausge-
sprochen lymphocytér-monocytiren Reaktion etwa nach 2 Stunden
eine mifige Leukocytose auf, die dann stark zunahm und noch nach

5*
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3 Tagen in betrichtlichem MaBe anhielt. Genau dasselbe Bauchhéhlen-
bild zeigte sich nach Einfithrung einer 14tégigen durch ein Porzellan-
filter getriebenen Staphylokokkendigestion. Weiterhin arbeiteten wir
mit anderen Bakterien, so mit Streptokokken, Diphtheriebacillen,
Colibacillen und Proteus O X 19, ohne dall unsere Ergebnisse sich
dem Wesen nach #dnderten. In qualitativer Weise anderte sich der
Verlauf der Bauchhohlenreaktion je nach der Virulenz. Je giftiger
die Bakterien sich zu dem Organismus verhielten, um so frither und
um so anhaltender war die Leukocytose. -Dies fand ich ganz besonders

Abb. 4, Milz, einen Tag nach Einspritzung einer 5 proz. Hammelblutkérperchenaufschwemmung,
Starke Wucherungen der basophilen Stammzellen von dem subkapsuliren Gewebe aus tief in
die Pulpa hinein.

bei den fiir die Maus so iiberaus giftigen Colibacillen und Proteus O X 19.
In der Milz zeigten sich die Follikel nach Einfithrung dieser Bakterien
vollkommen indifferent. In Pulpa und subkapsuldren Gewebe erscheint
eine mifBige Stammzellenwucherung, die Leukocytose und Leukopoese
richtet sich ganz nach dem Virulenzverhéltnis des Mikroorganismus
zu seinem Wirt. Die Diphtheriebacillen erzeugen eine verhiltnismafig
geringe Leukopoese, stirker war diese schon nach menschen-viru-
lenten Staphylokokken, die stirksten leukocytidren Reaktionen in der
Milz zeigten sich nach den fiir die Maus stark virulenten Bakterien; es
sind dies Colibacillen und O X 19.
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s sei bemerkt, daB unsere Untersuchungen sich absichtlich nicht
mit giftigen chemischen Stoffen oder mit giftigen Bakterien befassen,
wie das hauptsichlich Metschnikoff und seine Schule getan hat, in
der Hauptsache wandten wir bei unseren Versuchen beinahe unschul-
dige' oder wenig schédigende Stoffe an. Immerhin ist bei allen diesen
korperfremden Stoffen der Einflull der Gewebsschadigungen stets zu
berticksichtigen, schon bei unseren chemischen Substanzen sind die
osmotischen Verhiltnisse der Lésungen in physikalischer und che-
‘mischer Hinsicht immer verschieden von den Verhiltnissen im Orga-
nismus, es tritt somit beim Ausgleich dieser osmotischen Unterschiede
eine Gewebsschédigung ein. Auch bei den Bakterien und den zelligen
Gebilden, die doch immerhin in einer sogenannten physiologischen
Losung aufgeschwemmt sind, findet eine Schidigung des Wirtes durch
Toxine oder durch die nach der Phagocytose dieser Zellen iibrigbleibenden
Stoffwechselprodukte statt. Wenn wir aber im Metschnikoffschen
Sinne eine Chemotaxis der Zellen des Wirtes durch bestimmte Stoffe
oder Bakterien annehmen wollen, so miissen wir immerhin be-
denken, daB verschiedene chemotaktische Kréfte im Korper mit-
einander streiten. Die eingefilhrten Substanzen locken einerseits
bestimmte Zellen herbei, diese wiederum, entweder durch Bildung
bestimmter Stoffe bei ihrer verdnderten Lage oder durch Absterben
und Zerfall, locken ihrerseits andere Zellen chemotaktisch herbei, die
hinwiederum andere Zellen herbeilocken kénnen. Weiterhin ist es
moglich, dafl die lebenden und auch die phagocytierten Bakterien eine
andere chemotaktische Wirkung entfalten, als die abgestorbenen, z. B.
durch Absonderung verschiedener Stoffwechselprodukte. Wir miissen
auBlerdem sagen, da wir nach Einspritzung in ein anderes Gewebe voll-
kommen andere Reaktionen erhalten wie in Bauchhohle oder in Milz.
Besonders im muskuldren Gewebe und auch in anderen Gewebsab-
schnitten setzen wir allein schon, wie Kuczynski mit Recht behauptet,
durch den Strich unserer Kaniile eine Gewebsschidigung, die ihrer-
seits schon Zellreaktionen auslést. Ich brauché weiter nicht anzu-
fithren, daf3 bei verschiedenen Tieren die Reaktionen sich verschieden
verhalten. So gibt es Tiere, die besonders stark leukocytéir reagieren,
wie z. B. Meerschweinchen und Kaninchen, andere wieder reagieren
mehr Iymphocytér wie z. B. die Maus. Wir haben nicht so einfache Ver-
héltnisse vor uns, wie der Protozoologe oder der Protophytologe, der
an seinen einzelligen Organismen einwandfreie chemotaktische Studien
machen kann und bei seinen Untersuchungen noch Unterschiede auf-
stellt zwischen Taxis und Tropismus. Bei den héheren Wirbeltieren,
ganz besonders bei den Sdugetieren, kénnen wir, falls wir fiberhaupt
‘von Chemotaxis sprechen wollen, héchstens von einer indirekten Che-
motaxis sprechen, die nach verschlungenen Wegen endlich auf den
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eingefithrten Stoff zuriickgefilhrt werden kann. Untersuchungen von
Kuczynski iber die funktionelle Bedeutung der Zellen im entziindeten
Gebiet zeigen schon dieselben Gedankengiinge, es heifit hier, ,.es muB3
tiberhaupt als zweifelhaft gelten, ob es auf dem Wege eine Einspritzung
je gelingt, reine Beziehungen zwischen chemischen Stoffen und Zellen
festzulegen .

Wie nun eine solche chemotaktische Anlockung zustande kommt,
kann grundsétzlich gleichgiiltig sein. Wir wollen nicht den alten Streit
der Cohnheimschen Zeiten wieder entfachen, ob eine solche Wanderung
der Zellen durch die GefiBwand zu der Stelle des Reizes stattfindet, oder
ob es die sogenannten fixen Wanderzellen des Bindegewebes sind, die
durch die sogenannten Saftbahnen des Gewebes wandern, wir wollen
hier noch einen Punkt hervorheben, der wiederum zeigen soll, wie
schwer eine Beurteilung der Chemotaxis ist. Wir kénnen mit vollem
Recht annehmen, dafl ein groBer Teil der chemotaktischen Wirkung
in Wirklichkeit nichts anderes ist, als ein Chemomorphismus. Die in-
differente Mesenchymzelle nach Sawer und auch die iibrigen Zellen
des Bindegewebes haben starke Entwicklungsmoglichkeiten in sich,
und kénnen nach einer bestimmten Reizung sich in leukocytire, lympho-
cytare oder erythrocytédre Zellen umwandeln. Ganz besonders hat
dieses Marchand bei seinen Adventitiazellen gezeigt, weiterhin noch
Kuczynski bei seinen Untersuchungen tiber die Milzveréinderungen
bel der Verdauung. Hier ist es besonders die basophile Stammzelle,
die unter dem Einfluf bestimmter Reize verschiedene Entwicklungs-
bahnen betreten kann. ,,Sie kénnen sich nach der Richtung roter
atmender, sowie leukocytérer granulierter Zellen des Blutes entwickeln.
Ebenso gehen schon in der normalen Milz in beschrinkten Mafle aus
ihnen die Megakaryocyten hervor.” Awuch bei unseren Versuchen
kénnen wir immerhin gewisse Ubereinstimmungen zwischen unseren
Bauchhohlenexsudaten und den Milzbildern zeigen. Wenn auch die
Reaktion der Milz in etwas verspitetem und verringertem Grade auf-
tritt, so stimmen doch die leukocytéren Bilder der Bauchhohle mit
solchen Stadien der Milzentwicklung tiberein, in denen die basophi-
len Stammzellen sich #iber das Stadium der lochkernigen Zellen in
polynucledre Leukocyten umwandeln.

In seinen Untersuchungen iiber die Lymphocytose spricht Bergel
nur von lymphocytéren Zellen und hilt nach Ehrlich an der Zugehorig-
keit der groBen mononucleiren Zellen zu den Lymphocyten fest. Es
ist dies ganz besonders ein Punkt, weshalb die Bergelsche Lehre all-
seitiy Widerspruch gefunden hat. Nach den Untersuchungen von
Aschoff und Kiyono (Die vitale Carminspeicherung, Jena 1914)
wurden die Monocyten durch ihr Farbspeicherungsvermogen scharf
abgetrennt von den ibrigen Zellen des Blutes. Als besonderes
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Merkmal des Monocyten wurde hier die gréBere Cestalt der
Zelle, weiterhin der verringerte Chromatingehalt des Kernes und
besonders die vitale Farbspeicherung selbst angenommen. Diese
Unterschiede sind auch nach unseren Erfahrungen keineswegs so aus-
gepragt, dafl wir unabweisbar eine scharfe Scheidewand zwischen Mono-
cyten und Lymphocyten aufstellen kénnen. Gerade die Vergroferung
der Zelle und auch verringerte Farbbarkeit des Kernes ist nichts anderes
als physiologisches Merkmal einer speichernden Zelle. Besonders bei
Schlackenspeicherungen in der Milz durch die sogenannten Pulpazellen
kann der Chromatingehalt des Kernes so stark abnehmen, dafl frither
ein Pathologe bei einem solchen Vorgang vor einer Degeneration ge-
sprochen hétte. Was die vitale Farbstoffspeicherung anbetrifft, so
ist diese auch nicht ausreichend, um Unterschiede zwischen Lympho-
cyten und Monocyten z. B. aufrecht zu'erhalten. Es ist ausgeschlossen,
dafl eine Farbstoffspeicherung ein ganzes ,,Zellensystem® gleichméBig
betrifft. Immer befinden sich innerhalb des Zellensystems funktionelle
Unterschiede einzelner Zellen die mehr oder weniger stark einen Einfluf3
auf die vitale Farbstoffspeicherung ausiiben. So sind besonders in
der Leber die peripheren Sternzellen funktionell stirker beansprucht
als die zentralen; in den peripheren Zellen tritt eine stirkere vitale
Farbspeicherung auf. So ist dies auch der Fall bei den Monocyten;
es ist hier auch sehr beachtenswert, dafl durch besondere Hochtreibung
der Farbspeicherung der Monocytengehalt des Blutes stark zunimmt.
In letzter Zeit zeigte auch v. Mollendorff (Minch. med. Wochenschr.
1926), dall Unterschiede zwischen den fixen Bindegewebszellen und
den Histiocyten nur dem Grad nach bestehen. Durch ein besonderes
Farbeverfahren, welches die fasrigen Fortsitze der Bindegewebszellen
deutlich zum Ausdruck brachte, konnte dieser Forscher zeigen, daf
die ,,Fibrocyten vollkommen in die Histiocyten iibergehen, und damit
eine vitale Farbspeicherungsfihigkeit erlangen konnen.

Der Kernpunkt der ganzen Fragen, die Bergel in seiner Lympho-
cytosearbeit zur Beantwortung bringen wollte, ist der, daB die Lympho-
cyten in einem engen Verhiltnis zu den Lipoiden stehen. Die Lipoide
sollten chemotaktisch die Lymphocyten anlocken, eine Phagocytose der
Lipoide sollte nur von Lymphocyten ausgehen, die Lymphocyten sollen
die Triger der Lipasen sein. Uber die letzteren sind von chemischer
Seite zahlreiche Untersuchungen angestellt worden, die besonders die
Behauptung von Bergel widerlegen, daf3 bei gesteigerter Lymphocytose
der Lipasengehalt des Serums gesteigert sei. Resch (Deutsch. Archiv
f. klin. Medizin 118) konnte in tuberkulésen Bauchhéshlenexsudaten
die keineswegs ausschlieflich aus Lymphocyten bestanden, nur nach
Maceration im Brutschrank einen erhohten Lipasegehalt’ feststellen.
In einer anderen Arbeit von Resch (Archiv d: klin. Medizin 92) konnte
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im Liquor bei Meningitis tuberkulosa und bei akuter Meningitis kein
Unterschied betreffs des Lipasegehaltes festgestellt werden. Die Li-
pasuntersuchungen wurden von diesem Autor mit der Mono- und Tri-
butyrin-Methode von Rona und Mickaelis angestellt. Weiterhin konnte
Caro (Zeitschr. d. klin. Medizin 78) feststellen, daB der Lipasegehalt
des Serums sich unabhingig verhélt von dem Zellgehalt des Blutes.
Hs zeigte sich kein Unterschied bei starker oder geringer Lymphocy-
tose, bei vielen Lymphopenien war der Lipasegehalt nicht herabgesetzt.
Die lymphatische Leukémie, die doch mit dem stirksten Lympho-
cytengehalt des Blutes einhergeht, zeigt im Serum oft weniger Lipasen
als bel normalen morphologischem Blutbefund.

Die stirkste Ablehnung hat die Bergelsche Theorie vom chemischen
Standpunkte von Nees erfahren, (Biochem. Zeitschr. 125), der die Un-
brauchbarkeit der Bergelschen Methodik des Lipasennachweises zeigte.
Bergel suchte die Lipasen dadurch nachzuweisen, dafi er lymphocytire
und leukocytire Exsudate auf Wachsplatten brachte. Nach 24stiin-
diger Einwirkung bei 52 Grad zeigte lymphocytirer Riter Eindellungen
auf der Wachsplatte, wihrend Staphylokokken-Eiter diese nicht auf-
wies. Nees zeigte, dafl dieser Unterschied darauf beruht, daB das
Optimum der lymphocytédren Lipasen bei 52 Grad liegt, wahrend
Leukocytenlipase ihr Optimum bei 30—40 Grad hat, also wesentlich
warmeempfindlicher ist. Auch die Bendasche Reaktion des Fett-
siurenachweises ist nicht zuverlissig, da diese auch bei gekochten
Eiter positive Ergebnisse hat.

Wir miissen auch noch morphologische Bedenken gegen eine Ver-
allgemeinerung der Bergelschen Theorie erheben. Im Zusammenhange
mit seiner Annahme der Abhingigkeit von Lymphocyten und Lipoiden
geht Bergel auf die Frage von der Beschaffenheit sogenannter zelliger
Antigene iiber und behauptet, daBl diejenigen Zellen, die bei seinen
Versuchen ebenfalls eine starke Lymphocytose hervorrufen, ebenfalls
stark lipoidhaltig seien. Besonders nahm Bergel dies von den roten
Blutkérperchen, von den siurefesten Bacillen und von den Syphilis-
spirochéten an. Betreffs der roten Blutkorperchen waren fiir Bergel
die Versuche von Bang und Forssmann mafigebend, die durch Ein-
spritzung von Atherextrakten von roten Blutkérperchen bei Tieren
ebenfalls Himolysinbildung nachweisen konnten. Nach den Unter-
suchungen von Guisfein auf unserer Abteilung (Verhandlungen der
Gesellschaft fir Mikrobiologie 1925) laft sich an den Membranen
des roten Blutkorperchens ein saures Lipoid, wahrscheinlich ein Le-
cithoproteid, darstellen. Dieselbe Substanz zeigt sich aber auch bei
allen Bakterien, und zwar ganz besonders bei den grampositiven {Zen-
tralblatt f. Bakteriologie 93 und 95 Originale). Auch im Innern des
roten Blutkérperchens und im Innern der Bakterien, in dem so-
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genannten Endoplasma, lassen sich saure Lipoide feststellen. Ohne
mich auf diese Versuche néher einzulassen, ist doch die Bedeutung der
Lipoide als Bestandteil der Zelle selbst eine’ allgemeine; es gibt wohl
keine Zelle und ebenfalls kein Bakterium, das nicht als unentbehrlichen
Bestandteil des Iktoplasmas und des Endoplasmas ein Lipoid enthielte.
Nur von den siurefesten Bakterien kénnen wir annehmen, daf3 in
ihrem Leibe ein groferer Gehalt an Lipoiden vorhanden ist.

Wenn wir nun, von solchen (Gesichtspunkten aus unsere Bauch-
héhlenausstriche und unsere Milzpraparate betrachten, so kommen
wir zu dem Standpunkte, daB eine Spezifitit der zelligen Reaktion
auf bestimmte eingefithrte Stoffe nicht vorhanden ist. Wir haben
bei allen unseren Bauchhohlenausstrichen zunichst die lymphocytar-
monocytire Reaktion, die nach einiger Zeit. von einer geringen Leu-
kocytose begleitet wird. Diese kann nach einiger Zeit an Stérke zu-
nehmen, um dann allméhlich wieder abzusinken und ganz zu ver-
schwinden. Eine Ausnahme machen nur diejenigen Stoffe, die eine
stiarkere Gewebsschiadigung herbeifithren, hier tritt die Leukocytose
schon frither auf und hilt dann die ganze Zeit iiber an. Wir werden
dadurch zu der Vorstellung geleitet, dafl es gar nicht die Eigenart des
Reizes ist, die eine ganz bestimmte zellige Reaktion ausldst, sondern
es hauptsichlich auf die Quantitit der Reize ankommt, Gedanken, die
schon Weicksel in seiner Abhandlung iiber Lymphocytose vorbringt
(Miinch. Med. Wochenschr., 1921). Vielleicht wéire nach Blutein-
spritzungen von himoglobinhaltigen Stoffen ein bestimmtes Zellbild
in der Milz festzuhalten, immerhin aber miissen wir mit der Méglichkeit
rechnen, daff wir diese Bilder auch durch anderweitige Substanzen
hervorbringen kénnen. 4



