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l. Einleitung. 
Unter dem N~men .Myelob|~st" verstehen die HSmatologen- 

Du~listen eine besondere Zellform, welehe im myeloisehen System des 
Organismus vorkommt und dureh fortwiihrende Differenzierm~g ge- 
k6rnte Leukoeyten hervorbringt. Die Benennung Myeloblast ist sehon 
1900 yon Naegeli 1) wissensehaftlieh eingeftihrt, worden. Mit diesem 
Namen wollte er (lie Selbsttindigkeit des Myeloblasten betonen und ihn 
veto Lymphoeyten, welehem er morphologiseh sehr iihnlich isl,, trennen. 
(}leieh dem Lymphoeyten hat der Myeloblast einet~ rmMen oder buehten- 
f6rmigen Kern, weleher von einem sehmalen Saum basophilen Proto- 
plasmas umgeben ist. Jedoeh an troekenen Blutausstriehen, die naeh 
modernem Verfahren geftirbt sind (May-Giemsa), gelingt es, einen ge- 
wissen Untersehied zwischen beiden Ze/larten in der Kernstrukl, ur auf- 
zufinden, ngmlieh ein feineres, gleiehm/ilJigeres Chi'omatitlger/ist und 
eine gr6[tere Anzahl yon Kernk6rperchen beim Myeloblasten im Gegen- 
satz zum Lymphoeyten. {Jbrigens mug belnerkt, werden, da6 an Sehnit- 
I, en dieser Untersehied undeutlieh bleibt, 

Withrend (tie weitaus meisten Kliniker in dem Myeloblasten einen 
besonderen Inyeloiden Ze/llypus sehen, herrseht bei den Biologm~ und 
Experimentatoren eine andere Anschauung, naeh weleher der Myeloblast. 
nieht yon Lymphocyten zu trennen ist. Hierin besteht der Hauptunter- 
sebied zwisehen den Lehren der Unitarier und Dualisten. (}brigens 
miissen sogar Vertretet der Unitarierlehre zugeben, da6 es einige feine 
Untersehiede in der Kernstruktur des Myeloblasten und L.ymphoblasten 
der Dualisten gibt, welehe an troeknen, gefitrbten Prfiparaten sichtbar 
werden; dieselben sind abet nieht wesentlieh, hgngen yon 5u6eren Da- 

*) Vorgetragen in der I. Sibirisehen ~3[rztekonferenz am 26. IV. 1926 zu 
Tomsk. 
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seinsverh/~ltnissen der Zellen ab und haben keinen Einflug auf die F/s 
keit, sieh in dieser oder jener Riehtung zu differenzieren. 

Worin die Bedeutung des Problems tfir die }t~matologen liegt, gehg 
aus folgendem Zitat hervor, welches Naegelis Lehrbueh 2) ,,Blutkrank- 
heiten und Blutdiagnostik", 1923, S. 169 entnommen ist: , ,In den letz- 
ten Jahren ist die Myeloblastenfrage unzweifelhaft die wiehtigste in der 
tt/imatologie geworden, well mit  der Existenz oder Niehtexistenz der 
Myeloblasten die Grundfrage entsehieden wird, ob zwei versehiedene 
Systeme yon Leukoeyten - -  das lymphatisehe und das myeloisehe - - b e -  
stehen und sehon in ihren Stammzellen morphologiseh versehieden sind." 

Trotz der unendliehen Menge an klinisehen, pathologiseh-anatomi- 
sehen, embryologisehen, vergleiehend-anatomisehen und experimentellen 
Untersuehungen k6nnen die prospektiven Potenzen der ungek6rnten 
Leukoeyten des Blurs und der blutbildenden Organe und ihre Beziehung 
zu den Bindegewebszellen nieht ffir v611ig Margestellt angesehen werden. 
Dieses h/~ngt damit zusammen, da6 im ganzen K6rper bei einer Viel- 
artigkeit an Zellen, beim Vorhandensein aller m6glicher Obergangs- 
formen zwisehen Leukoeyten, es fiberaus sehwierig ist, die genetisehe 
Abh/ingigkeit einzelner Formen festzustellen und ihre prospektiven Po- 
tenzen aufzukl/~ren; hier sind versehiedene Deutungen mSglich. 

Mit gr6Berer Aussicht auf Erfolg kann man zur L6sung dieser Frage 
auf dem Wege der Gewebsauspflanzung und-zfichtung herantreten, indem 
ma.n Kulturen aus diesen oder jenen Zellen anfertigt und ihre Umwand- 
lungen au6erhalb des K6rpers verfolgt. Dureh zahlreiehe Versuehe ist 
es j a festgestellt, dab hierbei die Zellenihre sehlummernden Eigensehaftell 
dutch erh6htes Waehstum und Vermehrung offenbaren. 

Daher ersehien es aussiehtsvoll, die Natur  und Entwieklungsf~hig- 
keit der Myeloblasten und ihre Beziehungen zu anderen Leukoeytenfor- 
men und Bindegewebszellen in Gewebskulturen zu erforsehen. Das pas- 
sendste Material hieffiir k6nnen weiBe Blutk6rperehen yon Kranken 
rait Myeloblastenleukgmie sein. Bei dieser Form yon Myelose besteh~ 
ein bedeutendes (Tbergewieht an Myeloblasten, deren Prozentsatz sieh 
bis 90 und h6her heben kann. Wit benutzten zu unseren Untersuehun- 
gen das Blur einer Patientin, die an akuter myeloiseher Leuk/~mie litt. 

Kulturen weiBer Blutk6rperehen in vitro werden fiberhaupt mit  Er- 
folg zum Studium einiger hgmatologiseher Probleme angewandt. Zum 
ersten Male im Jahre 1914 hat einer yon uns zusammen mit  AwroroM3 ) 
die Explantat ion weiBer Blutk6rperehen von Patienten mit  chronischer 
myeloiseher Leukgmie ausgeffihrt, im n/~ehsten Jahre Leukoeyten- 
kulturen yon Kaninchen hergegestellt4). Etwas sp/~ter ersehien die 
Arbeit der Verfasser a) dieses Beitrags fiber Kulturen weiger Blutk6r- 
perehen yon einem Kranken mit  ehroniseher lymphatiseher Leukgmie. 
Erst  1922 erschien die Untersuehung Carrels und Ebelings 6) fiber 
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die Explantation yon Hfihnerleukocyten. Sp~terhin besch~ftigten sich 
Margaret und Warren Lewis 7) und Maximow s, 9) mit Leukocytenkul- 
turen verschiedener Tiere. In den Arbeiten der genannten Forscher 
wurden Leukocyten yon verschiedenen Tieren explantiert, w~hrend 
Menschenleukocyten in dieser Hinsicht fast nicht studiert wurden. Wit 
konnten im Schrifttum keine Hinweise darauf linden, dal3 sieh jemand 
auger uns mit Explantation weiger BlutkSrperehen yon leuk~misehen 
Kranken beseh~ftigt h~itte; und doeh k6nnen wir gerade bei einigen For- 
men yon Leukiimien fast reine Kulturen einer bestimmten Art weiger 
Blutk6rperchen herstellen. 

Es wurde sehon in den Versuehen eines yon uns zusammen mit 
Awroroff mit Kulturen weiger  Blu tkSrperehen  yon  P a t i e n t e n  mi t  ehro- 
niseher myeloiseher Leukgmie gefunden, dab Myeloblasten, welehe in 
jenen Versuehen nur ein geringes Prozent  der  weiBen Blu tk6rperehen  
ausmaehten ,  ims tande  sind, sieh in vi tro zu anderen  Zellformen, wie:  
Polyblas ten ,  K l a s m a t o e y t e n  und  vielkernigen l%iesenzellen zu ent- 
wiekeh~. ] n  jenen Versuehen w~r as schwer, bei gerb/gem Gehal t  an  
M.yeloblasten und  bedeutender  Beimisehung anderer  Zellei) mi t  Be- 
s t immthe i t  den Ursprung  der Entstehm~g MI dieser Zel l formen fest- 
zt~stelle~. Aul3erdem wurde in jenei l  Vers.ehe~) nicbt  (lie Umpf lanzung  
in neue N~ihrbSden angewandt ,  und das Leben (ter Zellen in vi t ro  war 
nieht  yon langer  l)auer. 

2. Material und Methodi]c. 

1)as zur Explal~t~tion benutz te  BIut st~mmlte yon l )a t ient in  W. S. 
aus der  Tomsker  The rape , t i s ehen  FakMt i i t sk l in ik  des Prof.  Kurlow mit  
der  Diagnose aku te r  myeloischer  l ,eukamie .  Die K r a n k h e i t  (tauerte 
l l /e  Menage nnd verlief mit  Svmptomen  einer hi imorrhagisehen Diathese, 
geringer Vergr6gerung (let L y m p h k n o t e n  und (let Milz, unregehnSi.~igem 
F iebe r  mi t  remit t ieren( lem ()harakter .  Zweimalige baktei ' iologische 
Blutm~tersuehungen fielen nega t iv  aus. Wi ihrend  des Verweilens der 
l)atienti,n in der Kl in ik  wurde eine allmi~hliche Erh6hung  (ler weii.{en 
]/1H~kiirt)ere h(~uzahl beobaehte t .  

1)as Blur,  welches zur Auspfla~zmlg am 8. X. 1925, ] Tag vor dem 
Tode, genommen wurde, hat, re fo/genden Bes~and: E r y t h r o c y t e n  
1 700000;  HI). 35(~o; LeukocyteJ~ 60 800, da run t e r :  

Myeloblasten . . . . . . . . . . . .  84,2 
Neutrophile Promyeloeyten . . . . .  2,7 
Neutrophile Myeloeyten . . . . . . .  5,8 
Eosinophile Myclocyten . . . . . . .  0,4 
]?olymorphkernige Eosinophiie . . . .  0,5 
Neutrophile Metamyelocyten . . . . .  1,4 
Polymorphkernige Neutrophile . . . .  ],l 
Lymphoeyten . . . . . . . . . . .  3,1 
Monocyten . . . . . . . . . . . .  0,8 

47* 
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Von den Myeloblasten miissen 77~o ffir grol~e Formen und 23% ffir 
Mikromyeloblasten angesehen werden. Die ersten besitzen einen Dureh- 
messer yon fiber 15 #, w/s die Mikroformen nur 10--12 Et grog sind. 
Der GrSgenunterschied hing ausschliel31ieh yon der Menge des Proto- 
plasmas ab, w/~hrend GrSge und Bau des Kernes bei beiden gleich war. 
Bei den groI~en Formen ist der Kern yon allen Seiten yon meist stark 
basophilem Protoplasma umgeben ; bei einem Tell der Zellen ist eine feine 
azurophile K5rnelung vorhanden, seltener eine gr6bere, manchmal auch 
Vakuolen. Der Kern liegt gewShnlich exzentrisch, ist grog und oft etwas 
eingebuchtet. In  ca. 5% der Gesamtzahl aller Myeloblasten sind Zellen 
mit unregelmhf~igen Kernen (Riedersehe Formen) zugegen. Die kleinen 
Formen enthalten sehr wenig Protoplasma; dasselbe ist gewShnlieh 
nut an einer Seite des Kernes zu sehen, vollst/~ndig naekte Kerne abet 
waren nicht vorhanden. Der Bau der Kerne ist ffir die Myeloblasten 
v611ig charakteristisch: gleichm/iBig, zart-netzf6rmig yon scheinbar 
kSrniger Struktur, ohne grobe Basochromatinschollen und Querbalken, 
mit mehreren, deutlich ausgeprigten, runden KernkSrperchen, deren 
Zahl yon 0--5  schwankte, im Durchschnitt war sie gleich 3. Zellen, die 
sich der Struktur ihres Kernes nach den Kleinschen lo) Myelogonien 
nghern, waren fast nieht vorhanden. ZerfMlende Formen waren selten 
anzutreffen. Man beobaehtete alle mSgliehen [ffbergangsformen zu 
Promyeloeyten. Es mug betont werden, dab zwisehen Mikromyelo- 
blasten und kleinen Lymphoeyten, welehe sieh hi er in 3,1~ vorfanden, 
ein deutlieher Untersehied, sowohl bezfiglieh der Zellgr6ge (die ersten 
sind gr613er), wie aueh haupts/iehlieh der Kernstruktur vorhanden ist. 

Aul3er dem ffir die akute myeloisehe Leuk/~mie eharakteristisehen 
morphologisehen BIutbefund wurde die Diagnose dutch die naeh dem 
Tode ausgefiihrte Untersuehung der Lymphknoten best~tigt. In  den- 
selben wurde eine seharf ausgedrfiekte myeloide Metaplasie, mit Vor- 
herrsehen neutrophiler und eosinophiler Myeloeyten gefunden, w/~hrend 
sieh die LymphknOtehen in verktimmertem Zustande befanden. Eine 
Allgemeinautopsie wnrde nieht vollzogen.*) 

Die Auspflanzung der Leukoeyten der Patientin wurde auf gew6hn- 
]iehe Weise naeh der yon Awroro[[ und Timo[e~ews/cy 1) ausgearbeiteten 
Methodik ausgeffihrt : 

10 eem des der V. mediang entnommenen Blutes wurden gektihlt, mittelst 
elektriseher Zentrifuge grfindlieh ausgesehleudert, das Blutplasma wurde in eine 
audere ReagensrShre abgesaugt, endlieh die Leukocytensehieht fast ohne Bei- 
mengung yon Erythroeyten naeh der Koagulation abgehoben und in Ringerseher 
Flfissigkeit in kMne Stfiekehen zerschnitten. Die Yflanzung wurde auf kleinen 
Glimmerpl/~ttchen in kleinen Petrisehalen zu je 3 Kulturen in jeder und auf G1/~s- 

*) Dem Ordinator der Yatientin Herrn Dr. A. Kowcdewsky drfieken wir ffir 
die fiber die Patientin mitgeteilten Naehriehten und ftir seine Itilfe bei der Blut- 
engnahme unseren verbind|iehsten Dank ans. 
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then mit Vertiefungen vorgenommen. Als Nii.hrboden diente das Plasma der 
Patientin, das auf 1/a mit Ringerseher Fltissigkeit verdiinng war. Ein Tell der 
Kulturen wurde in Kaninehenplasma gepflanz~. 

Es wurden im ganzen 120 Kul~uren angefertigt, deren ca. 1/a bei der 
Pflanzung mit Tuberkelbaeillen typus humanus infiziert wurden. Die 
Ergebnisse, welehe an mit Tuberkelbaeillen infizier~en Kul~uren erziel~ 
wnrden, werden wir hier nieht bespreehen. U m  das Leben der gepflanz- 
ten Zellen zu verlgngern, wurden die Knlturen alle 2 - - 4  Tage in ginger-  
seher Fltissigkeit gespiilt und je 1 Tropfen frisehen Kaninehenplasmas 
hinzugefiigt; das letzte war um so mehr notwendig,  als um die waehsen- 
den Zellen herum, besonders in den ersten Tagen, eine starke Verfliissi- 
gung des koagulierten Plasmas beobaehtet wurde. Die Kul~uren hielten 
wir im Thermostat bei 38 ~ Das Leben der ausgepflanzten Zellen dauerte 
etwas mehr als 1 Monat. Es wurde kein Untersehied zwisehen den Kul- 
turen auf Mensehenpb~sma tltl(l K~minehenplasm~ beobaehtet. 

Um systematiseh die in den Kulturen vet sieh gehenden Erseheilmn- 
gen zu st.udieren, wurden aul.~er den Untersuehungen der Kulturen in 
vivo, (lie letzteren, jedesmal in mehreren Exemplaren, ~mf~mgs alle 
6 Stunden. nachher alle 24 Stunden in Zenker-Formol fixiert. Die 
P~raffiusehnitte wurden nach vorhergehender lC~ernfiirbung dutch Dela- 
fiehls Hiimatoxylin rail, Azur-Eosin gefiirbI;. Es wurtlen aueh diejenigen 
Zellen, welehe auf dem Glimmerpliitt(,'hen m~eh Abmdmm (los Plasma- 
hgutehens zurfiekblieben, gefiirht, l)ie ]etzten Kulturen wurden in 
gutem Zustande 35 Tage !m::h der Ex!flant~ti(m fixiert. Ungeaehget 
dessen, dab lmr einmal die Exphmt~tion ausgefiihrt wurde, erhielten 
wit so ein reiehliehes Ma%erial, welches uns ein vollstii, ndiges Bild fiber 
die in vitro yon seiten der Myeloblastel~ vor sieh gehendea \.'eribMerungen 
ersehloB, 

3. Die .K~lturen. 

Ibis Ntudium der lebendigen Kulturen ergibt im Vergleieh zu fixierten 
und gefii.rbten Prgparaten gew6hnlieh wenig. [m vorliegenden Falle 
beob~mhtete man in den ersten Stunden nae], der Explar~tation eine leb- 
hafte Auswamlerung der Zellen aus dem 5berpfhmzten Klfimpehen ins 
umgebende Plasma. Schon an lebendigen Kulturen. beobaehtete man 
(tie Zunahme der Zellen, ihre Hypertrophie, die Bildung gestreekter, 
mit Fortsiitzen versehener Zellen, welehe sieh oft in der Art ei[~es 5~serigen 
Ge~vebes lagerten, die Entwiekhmg vielkenfiger Riesenzellen und der- 
gleiehen. Ebenso leieh~ konnte man im koagulierten Plasm~ (lie Er- 
sebeinung yon H ohlr~iumen versehiedener Form verfolgen, welehe zu- 
weilen wie Kaniile aussahen, die rail F15ssigkeit geffil/t waren und deren 
Wandungen aus einer Sehieht veil Zellen bestanden, (lie oft in der Art 
des GeffiBendothels abgeflaeht waren. Diese Kulturen eharakterisiert, en 
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sieh iiberhaupt dutch ihre seharf ausgeprggte Waehstumsenergie und 
Zellvermehrung und Vielartigkei~ der beobaehteten Verwandlungen 

derseiben, was besonders beim 
Vergleieh mit Kulturen weiger 
BlutkSrperehen des normalen 
Blutes zu bemerken war. 

Das Studium fixierter und 
gefiirbter PrS~parate erm6gliehte 
es uns, in versehiedenen Ent- 
wieklungsriehtungen die pro- 
spektiven Potenzen der Myelo- 
blasten zu verfolgen. Beim Un- 
tersuehen fixierter und gef/trbter 
Prgparate aus 6stfindigen Kul- 
turen fanden wir ein einf6r- 
miges Bild, welches dem Be- 

Abb. 1. (Mikroph.) Sehni t t  aus einer 6s t i indigen K u b  funde des gepflanzten Materials 
fur .  ZeltenrattrundeaKer ..... die1.--2 KernkSrper-  entsprieht (Abb. 1 und 2). 
ehen enthalten,  und mi t  einem sehmalen ProtoI)lasma- 
saume  umgeben  sind,  wiegen vor.  Die grSgercn Zellen An solehen Pr~paraten sind 
entsprechen delll Myeloblasten des Pf lanzenmater ia ls ,  
die kleineren - -  kleinen Lymphoey ten .  Mi~tl. Vergr. f a S t  aussehlieBlieh groge Zellen 

mit runden oder etwas unregel- 
m/igigen Kernen vorh~nden, die yon einer klcinen Menge ungek6rnten 
basophilen Protoplasmas umgeben sin& Diese grogen Zellen mfissen 

Abb. 2. Diesc sowie ~uch alle i ibrigen Zeichnungen sind yon bes t immten  Stellen der Pri iparate ,  die 
m i t  n ~ m .  E.-Az.  gefi~rbt waren,  m i t  ~ i l f e  des Abb6schen Zeichenapparats ,  bei c ingeschobenem 
Tubus  und m i t  Pro jek t ion  in der n s h e  des Objekt ischchens  ausgefer~igt worden.  Schni t t  aus  einer 
6st t indigen Kul tur .  E iae  Zeligrupi)e ~us dem zci~tr~len Tell des Leukocytenst i ickchens .  M = Myelo- 
blasten;  M~ ~ ein sich zu dehnen anfangender  Myeloblasfb; L = kleiner L y m p h o c y t ;  D l  = degene- 

r ierendc kleinc Lymphocy ten .  Vergr.  : Obj. tLeichcrt, horn. I m m .  a[rd', Ok. Zeiss 4 compens.  

fiir Myeloblasten gehalten werden (Abb. 2, M). Zwisehen ihnen be- 
finden sich in unansehnlieher Menge kleinere Zellen mit dunkelgef/~rb- 
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ten Kernen (Abb. 2, L). Dieses sind Lymphoeyten.  Einige derselben 
befinden sieh schon im Zustande vSlliger Degeneration mit  Pyknose- 
und Zerfallserseheinungen der Kerne (Abb. 2, D1). Diese Hinf&lligkeit 
eines Teiles der kleinen Lymphoeyten ist sehon yon Maximow 9, 11) 
in Kultureh der Lymphdriise und in Kulturen yon Leukocyten des 
Normalblutes bemerkt worden. In  6stiindigen Kulturen linden sieh 
Granuloeyten nut  in geringer Menge. Somit konnten wit die Viel- 
artigkeit an Zellformen, welehe sehon in den ersten Tagen in unseren 
Kul turen beobaehtet wurde, fast aussehlieglieh der ~uSerung latenter 
Potenzen yon seiten der Myeloblasten zusehreiben. 

In  der Tat  finden wir beim Untersuehen 10--15tggiger Kul turen 
fiberaus versehiedenartige Bilder: Eine mgehtige Granulopoese, das 
Auftauehen kleiner Lymphoeyten,  
und zwar manehmal in bedeu- 
tender Menge, sowie Polyblasten 
mit  weiterer Verwandlung in epi- 
thelioide, vielkernige Riesenzel- 
len, oder aueh in ruhende Wan- 
derzellen vom Typus der Klasma- 
toeyten und endlieh die Entwiek- 
lung yon Zellen, welehe all ihren 
morphologisehen Eigensehaften 
nach den Fibroblasten zugeordnet Abb. 3. ]gine Granulocytcngruppe,  die an  der  

Oberfl~che des Gl immerplg t tchens  ha f te te ;  aus  
w e r d e n  k o i l n e n ,  einer 9 tgg igen  Kul tu r .  M = Myeloblas ten;  

Eine Entwicklung yon Granu- z m  = eosinophile Myelocyten;  E l  = po lymorph-  
kern iger  Eosinophi ler ;  -Arm = neut rophi le r  Myelo,  

locyten aus Myeloblasten geht in cyt ;  iV1 = po lymorphkern ige r  NeutroDhiler ,  M t  

geringem AusmaB schon in den = Mitosis des Myeloblasten;  K l  = Kla sma tocy t .  
Vergr . :  Obj.  Leitz,  horn. I m m .  ~/i~", Ok. Le i tz  2. 

ersten Tagen nach der Explanta- 
tion vor sich (Abb. 12, Era). Eine besonders iippige Granulopoese beobach- 
teten wir in einigen Kulturen im Laufe der zweiten Woche nach der Ex- 
plantation. Dieselbe erreichte ihre Endstadien in der Bildung segmentierter 
Leukocyten mit spezifischer KSrnelung. Aus uns unbekannten Ursaehen 
erreichte diese Granulopoese in einigen Kulturen einen sehr bedeutenden 
Grad, in anderen war sie sehr wenig ausgeprggt. Die Granulocyten 
]agerten sich entweder vereinzelt zwischen den tibrigen Zellen vom Typus 
der Klasmatocyten und Fibroblasten; oder abet es kam zur Bildung 
fSrmlieher Inselehen, welche fast aussehlieBlich aus Granuloeyten in 
versehiedenen Reifezustgnden bestanden. Besonders oft ents tanden 
solche Inselehen in einiger Entfernung yon der t Iauptmasse  der wach- 
senden Zellen, zuweilen auf der Oberflgehe des Glimmerplgttchens, aus 
hierher gewanderten Myeloblasten. Eines dieser Inselchen ist durch 
die Abbildung 3 dargestellt, ein anderes ist auf der Abbildung 4 
zu sehen. 
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Beide Inselchen sind yon einer 9ts Kultur  genommen. In  
dieser Kultur  beobachtete man im Zentrum eine bedeutende Entwick- 
lung yon Fibroblasten mit  einer geringen Beimengung yon Granulocyten, 
wi~hrend die Peripherie eine grol3e Menge yon Inselchen enthielt, deren 
jede aus etwa 20--30 Granulocyten bestand. Bei der genaueren Unter- 
suchung solcher Inselchen stieft man auf die verschiedensten Ubergangs- 
formen zwischen lymphoiden Zellen mit basophilem Protop]asma 
(Abb. 3, M) und typischen segmentierten Leukocyten (Abb. 3, Nl 
und El). Am h/iufigsten beobachtete man die Entwieklung von Neutro- 

Abb. 4. (Mikroph.) Granulocytengruppe an der Oberfl~che des Glimmerpl~tttchens. Zwischen ihnen 
sieht man polymorphkernige neutrophile Leukocyten mit he]lem Protoplasma und segmentiertem 
Kern, po]ymorphkernige Eosinophile mit grob gekSrntem Protoplasma, eosinophile und neutrophile 
Myeloeyten, un4 eadlieh 3~yeloblastenzellen mit basophilem ungek6rntem Protoplasma (auf dem 
Mikroph. ist es dunkler als in Wirkliehkeit) und runden, KernkSrperchen enthaltcnden Kernen. 

Photographiert ist eine 9thgige Kultur (vgL Abb. 3). Stark u 

philen (Abb. 3, N m  und Nl), ziemlich oft waren Eosinophile vorhanden 
(Abb. 3, Em und El), Basophfle aber fanden sich sehr selSen vor. 

Die Granulopoese geht in vitro im Allgemeinen ebenso vor sich, wie 
in vivo: Die Basophilie des Protoplasmas wird bei den Myeloblasten 
allm~hlich geringer, und es beginnt daffir diese oder jene spezifische 
K6rnelung sich zu entwickeln. Oft entsteht die K6rnelung nur an einer 
Seite der Zelle, der andere Teil des Protoplasmas bleibt basophil und 
ungek6rnt. So ist zuweilen, trotz des Reifens und der Segmentierung 
des Kernes wenig K6rnelung vorhanden, und dieselbe h/~uf~ sich an 
einer Stelle im Protoplasma an. Bei Eosinophilen und Neutrophilen 
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ist die sich entwickelnde KSrnelung in den verschiedenen Zellen 
ungleich grolL Einige segmentierte Leukocyten kommen in ihrm~ Aus- 
mM3en den Myeloblasten gleich. Teilungsfiguren bei Zellen, die sich im 
Zustande der Granulopoese befanden, haben wir tibetans selten beob- 
~ehtet. Offer zeigten sich Mitosen an Myeloblasten (Abb. 3, Mt). 

In  diesen Versuchen ist yon uns zum ersten Male eine deutliehe 
Granulopoese in vitro erhalten worden. Anderen Autoren, die mit Kul- 
t.uren weiBer Blutk6rperehen in vitro ~rbeiteten, ist dies nieht gelungen. 
Eine geringe Granulopoese beobaehteten Maximow n) in Kulturen der 
Lymphdriise und die Chlopins i2) 
in Kulturen der blutbildenden 
Organe des Axolotls. 

In  unseren Kulturen be- 
obaehteten wit stets in gr6Berer 
oder kleinerer Menge winzige 
am6boide Zellen mit  rundem, 
sieh seharf fgrbendem Kern, nnd 
einem sehmMen, sehwer zu er- 
kennenden Protoplasmasaum. 
Diese Zellen mfissen ihrer Mor- 
phologie naeh zu den kleinen 
Lymphoeyten  gereehnet werden. 
Die kleinen Lymphoeyten liegen 
gr6Btenteils isoliert zwisehen 
den iibrigen Zellen, zuweilen Abb. 5. 8e tmi t t  aus  einer 3 t~gigen Kul tur .  An-  

sammlm~g kleiner  Lymphocyben.  L = kleine L y m -  
aber sieht man sie in bedeuten- I~hooyten; Gl = eine grebe  lymphoide  Zelle; P = P o -  

der Anzahl zu einzelnen H a u l  lyblasten.  Vergr .  : Obj .  I~eiehert, h e m .  I m m .  ~h~", 
Ok. Zeiss 4 eompens.  

ehen zusammengeballt, welehe, 
wie es das Studium einer Sehnittserie ergibt, aus einigen I{underten 
dieser Zellen bestehen (Abb. 5, L). 

Zwisehen kleinen Lymphocyten sind in solehen Haufehen grSgere 
lymphoide Zellen und mittelgroge Zellen zu finden (Abb. 5, Gl). 

Es ware iiber~us wiehtig, die I-Ierknnft der kleinen Lymphoeyten  in 
unseren Kulturen aufzuklgren. Da im ausgepflanzten Material bis zu 
3% kleiner Lymphoeyten vorhanden waren, so ware es natiirlich, anzu- 
nehmen, dag durch Teilung derselben die Anreieherung der Kul turen 
an kleinen Lymphoeyten zus~ande kgme. Dennoeh ist hier eine andere 
Herkunft  Iiir die Lymphoeyten wahrscheinlieher, und zwar aus den 
Myeloblasten. Teilungsfiguren der Myeloblasten linden sieh oft in den 
Kul turen,  wghrend solehe der kleinen Lymphocyten unsererseits nieh~ 
beobaehtet wurden. Weiterhin mug man in Betraeht  ziehen, dab in 
Kulturen wei[~er Blutk6rperehen des Normalblutes die Lymphoey ten  
in den ersten 2 - -3  Tagen in vitro sieh fast sgmtlich zu Zellen vom Typus  
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der Polyblasten entwiekeln, ein Tell der Myeloblas~en aber in vitro 
unbegrenzt lange seinen Anfangseharakter beibehi~lt. Und eben aus 
diesen Myeloblasten seheinen durch Teilung die kleinen Lymphocyten 
zu entstehen. Die Frage ist damit aber nicht f(ir endgtiltig gel6st zu 
halten. Ein Einwand wgre z. B., dab wir es hier gar nieht mit kMnen 
Lymphocyten,  sondern mit Mikromyeloblasten zu tun haben, welche in 
Schnitten yon kleinen Lymphoeyten morphologisch nieht zu unter- 
seheiden sin& 

Die Entwieklung yon Polyblasten aus Nyeloblasten, welehe in 
unseren Kulturen in bedeutender Menge beobaehte~ wurde (Abb. 5, 6, 
10, 14, P), zeigt keinen Untersehied gegen den entspreehenden Vorgang 
in Knlturen ungek6rnter Leukoeyten des NormMbluts, wie er yon einem 
unserer Mitarbeiter zusammen mit Awroro]] und sp~terhin yon anderen 
Untersuehern besehrieben wurde (M. und W. Lewis, Maximow). Diese 
Engwieklung geh~ tiberaus sehnell vor sieh: Sehon in 6sttindige n Kul- 
turen nehmen einige Myeloblasten den Charakter der Polyblasten an. 
Die Menge des Protoplasmas w/~ehst, der oft bohnenf6rmige Kern liegt 
gew6hnlieh etwas exzentriseh, im Protoplasma k6nnen phagoeytierte 
Einsehliel?ungen vorkommen, z. B. Erythroeyten,  zerfallene Leuko- 
eyten und in Kulturen, welehe mit Tuberkelbazillen infiziert sind, wird 
sehon zu dieser Zeit eine deutliehe Phagoeytose derselben wahrge- 
n o i l l m e n .  

Im Mlgemeinen stehen die Myeloblasten hinsiehtlieh ihrer rasehen 
Umwandlung in phagoeytierende Polyblasten den Monoeyten des Nor- 
mMblutes am ngehsten, iibertreffen darin bedeutend die kleinen Lympho- 
eyten, welche eine lgngere Zeit beanspruehen, um sieh zu Polyblasten zu 
entwiekeln. 

Naeh 2--3 Tager~ beobaehtet man eine bedeutende Hypertrophie 
der Polyblasten, welehe sowohl den Kern als aueh das Protoplasma 
betrifft. Dazu gesellt sieh h~ufig eine Ansammlung von FetttrSpfehen 
in der Zelle nnd  eine starke Entwieklung der Attraktionssphgre. In 
einigen Kulturen dienten die meisten Myeloblasten der Entstehung 
soleher groger Polyblasten (Abb. 6, P und P1)" 

Besonders wird diese Umwandlung in der Umgebung zufgllig in die 
Knltur  geratener Fremdk6rper, in der N~he zerfallender Zellen und in 
mi~ Tuberkelbazillen infizierter Kulturen beobaehteg. Die Basophilie 
des Protoplasmas soleher groBer Makrophagen nimmt ab und kann 
sogar in Oxyphilie /ibergehen. Sowohl die Form als aueh die Struk~ur 
des Kernes in solehen Zellen weehseln sehr: Entweder fgrbt sieh der 
Kern stark nnd zeigt grobe Chromatinsehollen und eine dieke Membran,  
oder er ist nur konturiert und enth~lg I - -2  groge KernkSrperehen. 
Viele dieser Zellen nehmen den Charakter typiseher epithelioider Zellen 
an, besigzen also einen protoplasmareiehen Zelleib yon regelmgBig 
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runder oder durch gegenseitigen Druck poly~drischer Form, zeigen iiber- 
aus starke oxyphile, zentral gelegene Attraktionssph~re und einen 
peripher liegenden rundlichen oder 5fret buchtenfSrmigen Kern. Oft 
kann man Teilungsfiguren dieser freien AmSbocyten auffinden 
(Abb. 7, Mr). 

Einige der Polyblasten strecken sich und versehen sich mit langen, 
spitz ausgezogenen For6s~tzen, indem sie eine sternartige Form anneh- 
men. So bilden sich ruhendc Wanderzellen oder Klasmatocyten (Abb. 3 

Abb. 6. S c h n i t t  aus einer 10 tgg igea  Kul tu r .  P -- Po lyb las ten ;  P~ = Polyb las ten  m i t  Einschlf issen;  
M = Myeloblast ;  E m  = eosinophiler Myelocyt;  E l  = po lymorphkern ige r  Eosinophi ler ;  iV1 = poly- 
morphkemige r  Neut rophi le r ;  K1 ~ Xlasmatocy ten ;  F i b  = Fibr innetz .  Vergr . :  Obj. l~.eichert, horn. 

Imm.  ~/~", Ok. Zeiss 4 compens. 

und 6, Kl). Ihr Pro$oplasma kann kleinere oder gr68ere Mengen an 
phagocytierten Teilchen und Pigment enthalten und kann KSrnelung 
aufweisen; oft ist es reich an FetttrSpfchen. Der Kern dieser ruhenden 
Wanderzellen nimmt oft eine regelm~Big ovale Form an, enth~lt 
1--2 KernkSrperchen und Chromatinschollen, welche sich haupts~chlich 
an die Peripherie des Kernes anlagern. 

In ~lteren Kulturen, in der 2. his 3. Lebenswodhe, in vitro kann man 
unter den  Klasmatocyten Zellen antreffen, die ihrer Morphoiogie nach 
vSllig den Fibroblasten gleichen. Ihre sehr zart umrissenen Kerne 
sind blab and enthalten 1--2 Kernk6rperchen. Das mit verzweigten 
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Fortsgtzen versehene Protoplasma ist sehwaeh basophil und enthalt 
gar keine EinsehlieBungen mehr. So vollzieht sieh ein Mlmiihlicher Ober- 
gang der ruhenden Wanderzellen in Fibroblasten, eine Erscheinung, die 
bereits vor mehr als 20 Jahren von Maximow la) bei einer experimentellen 
Entziindung am Xaninehen beobaehtet und besehrieben wurde. Wie 
wir weiterhin sehen werden, k6nnen sieh Fibroblasten in Kulturen yon 
Myeloblasten, auch direkt aus diesen mit lJbergehung des Polyblasten- 
und Klasmatoeytenstadiums entwiekeln. 

Abb. 7. Schni t t  aus  einer 10ti igigen Kul tur .  t~rotoplasmatisches Syncy t ium,  bestchcnd aus  Striingeil 
und  Balken,  in deren Maschen sich Fl i iss igkei t  befinclet. A -- unrege lmhgige  I-IShhmgen m i t  Flfissig- 
kci t ;  B ~ enge Kan~le;  K = Syncyt iumskerne ,  die haufenfSrmig  angcordnct  l icgcn; P r  = proto-  
p lasmat ische  Str~tnge; M t  = Mitose eines groBen Polyblas ten;  F i b  - -  Fibr inne tz  augerhalb  des proto-  
p lasmat ischen Syncyt iums.  Vergr . :  Obj. Re icher t  horn. I m m .  ~h2", Ok. Zeiss 4 compens.  

t~uhende Wanderzellen anastomosieren oft mi~ ihren Forts~tzen und 
bilden ein fSrmliehes weitmasehiges Netz (Abb. 6, Kl). In  den Masehen 
dieses Netzes liegen groBe Am6bocyten, Myeloblasten, Myeloeyten mit 
versehiedenartiger K6rnelung, segmentierte Leukocyten und einzelne 
kleine Lymphoeyten.  "Somit entsteht ein Gewebe, welches in der An- 
ordnung der Zellen an das myeloide erinnert. In  diesem Gewebe ent- 
spreehen die Zellen vom Typus der Klasmatoeyten vSllig den reti- 
kulfiren Zellen. 
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Diese Xhnliehkeit mit dem retikul~ren Gewebe w~chst in einigen 
Fgllen noch dureh engere innige Verbindung der fixierten Zellen mit- 
einander, infolgederen ein Syncytium entsteht, welches sich aus proto- 
plasmatischen Stri~ngen und 

Querbalken mit zerstreuten 
Kernen zusammensetzt (Ab- 
bildung 7). 

GewShnlich liegen die Kerne 
an den Stellen, wo am meisten 
Protoplasma angeh~uft ist. Zu- 
weilen liegen an diesen Stellen 
nicht 1, sondern 2--5 und mehr 
Kerne (Abb. 7, K). Zwischen 
den protoplasmatisehen Str/tn- 
gen and BMken verflfissigt sieh 
das Fibrin oft g~nzlieh, so dab 
aieh Systeme yon Kaniilen 
{Abb. 7, B) und H6hlungen Abb. 8. (Mikroph.) Schnitt aus einer 10t~gigen ]KuD 

t~tr. Man sieht (leufAich HOhlungen von unregel- 
(Abb. 7, A) bilden, die mit m~ig ige rFormmi t  hellem Inhalg, aufanenSetten 
Fltissigkeit gefiillt sind und yon Zellen umgeben. Sehw. Vergr. 

deren Wandungen aus einer pro- 
toplasmatischen Masse bestehen. 
In  diesen H6hlungen sind ent- 
weder gar keine oder sehr wenig 
Zellen vorhanden (Abb. 8 und 9). 

Gleiehzeitig mit gergumige- 
ten It6hlungen werden auch enge 
Kan~le mit progoplasmatisehen 
Wandungen beobaeh~et, die 
ihrem Aussehen naeh den Ka- 
loillaren ghneln (Abb. 7, B). 
Augerhalb dieser tt6hlungen, 
yon denselben dureh eine diehte 
Frotoplasmaschieht mit Ker- 

h e n  g e ~ r e n n t ,  finder sieh t i n  Abb. 9. (3/likroph.) D~sselbePr~,parat, wie beiAbb.  8, 
Fibrinnetz (Abb. 7, _Fib) mit starker vergr61?ert. Eiae Stelle seitwiirts yon den 

HaupthShlungen l~hotographiert. Man sieht proto- 
v e r s e h i e d e n e n ,  i n  dasselbe ein- plasmatische Strange, welche die kteinen l tSh- 
gesehlossenen Zellen. Die Ent- lungen mit  heller t?lttssigkeit durchziehem Die 

t tShlungen werde~ vom ]~rotoplasmatischeIt Syn- 
stehung der H6hlungen und Ka- eytium gebildet. I~ingsum liegen groBe ZeIlen. 

n~le mug mit der proteolyti- 
sehen Ts der Ze]len in Zusammenhang gebraeht werden. 

M~nehmat aber beob~chtet man, dab aueh die Zellen selbst der Aufl6- 
sung unterliegen. Bemerkenswert ist, da[~ die Wandungen der H6hlungen 
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in der Regel fiberM1 entweder yon einer dichten protoplasmatisehen 
Masse oder abet yon einzelnen abgeflaehten Zellen gekleidet werden, 
welehe ihrem Aussehen naeh an Gefggendothel erinnern (Abb. 10, E). 

Soleh eine Epithelisation der H6hlungen und Kani~le beobaehtet mar~ 
besonders in ~lteren Kulturen naeh mehreren Passagen. 

Zwisehen den besehriebenen Zellsyneytien und eehten, vielkernigen 
:Riesenzellen kann man in unseren Kulturen versehiedene Ubergangs- 
formen antreffen. Die Bildung der letzteren ist yon allen Untersuehern, die 
sieh mit  Kulturen yon Leukoeyten in vitro beseh~ftigten, besehrieben 
worden (Awroro[/ und Timo/ejewsky, Margarit und Warren Lewis, 
Maximow). Die Art ihrer Entwicklung wird yon verschiedenen Forschern 
verschieden angenommen. M. und W. Lewis erkl~ren ihre Entstehung 

Abb. 10. Schni t t  arts einer 15t&gigen Kultur .  B = Ka/lAle ini t  Fli issigkeit ;  E = fl~u:hc Zellcn, die die 
Wandungen  der Kan~Ie in der Arg des Nndothels auskleiden; / ~ .  Polyblas tcn;  l , ' ib = Fibrinnctz.  

Vergr.: Obj. ]~eiehert, horn. Imm.  1/~ ,,, Ok. Zciss 2 compens. 

durch Amitose der Kerne. Ffir Maximow ist die Vereinigung einzelner 
Wanderzellen das Entseheidende. 

I m  vorliegenden Falle entstanden die l~iesenzellen haupts~ehlieh 
dutch Vereinigung einzelner Polyblasten, sowie ruhender Wanderzellen, 
was man besonders an der Oberflgche des Glimmerpl~ttehens beob- 
aehten konnte (Abb. 11). 

Dieser Proze6 kann zur Bildung einer diehten protoplasmatisehen 
Masse fiihren, die feinkSrnig und basophil ist (Abb. 11, Pr) und Hunderte 
yon Kernen enthS, lt (Abb. 11, K). Die Kerne gruppieren sieh um einzelne 
Zentren,  manehmal zu 20 30 (Abb. 11, Z). Zuweilen sind in dem diehten 
protoplasmatisehen Syneytium einzelne kleine HShlungen vorhanden, 
welehe yon Zellgruppen eines anderen Charakters eingenommen werden 
(Abb. 11, A). In  den peripheren Teilen des Syneytiums sieht man, dag 
die Grenzen zwisehen einzelnen Zellen noeh nicht v6llig versehwunden 
sind - -  der ProzeB des Ineinanderflie6ens ist hier noch nieht v611ig 
beendet (Abb. 11, Ve). 
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Ob ffir die Entstehung des Syncytiums der Sauerstoffmangel von 
Bedeutung ist, wie Barta 14) meint, ist schwer zu sagen, doch li~Bt sich 
mit  Sicherheit feststellen, dab sich dasselbe vielfach in alten Kulturen, 
am Ende der 2. bis 3. Woche, entwickelt, besonders in Teilen, welche in 
der Tiefe yon der Beriihrungsflgche mit  der Luft  entfern~, liegen. Neben 
den beschriebenen mgchtigen Syncytien werden auch einzelne Riesen- 
zellen kleiner AusmaBe beobachtet. Viele derselben enthalten in 
ihrem Protoplasma verschiedene phagocytierte EinschlieBungen. 

Abb. 11. Totalpri~parat aus einer 13t~gigen Xultmr. lCiesensyncytium mi t  cincr Menge ovalcr  Xerne.  
/ ;  = Syncytienkerne; Z = Zentren, um welche sich Kerne gruppieren;  P r  = gekSrntes 1)rotoplasma 
des Syncyt iums;  V e  = eine Stelle, wo noch nicht  vSl l ig  Vereinigung der Zellen s ta t tgefunden ha t  ; 
A = ]~Shlungea im Syncytium, die yon freiea Zellen eingenommea sind. Vergr. : Obj. apochr. 

Zeiss, horn. Imm.  3 ram, Ok. Zeiss 2 compens. 

Fiir die Entstehung vielkerniger Zellen kann auch die Teilung der 
Kerne yon Bedeutung sein, dieselbe fiihrt aber nicht zur Bildung yon 
Zellen, die in GrS~e und Menge ihrer Kerne so auffallend sind, wie im 
gesehilderten Falle. Ami.tose wird besonders in Kulturen beobaehtet, 
die sieh in schlechtem Zustande befinden und verschiedene Degenerations- 
anzeichen zeigen. Der Kern zerfgllt dabei in zwei oft ungleich grol~e 
Teile. Solch eine Spaltung der Kerne wurde von uns nicht nur an Poly- 
blasten, sondern aueh an Fibroblasten beobachtet. 

Viele Kulturen wiesen eine reiehliehe Entwicklung typiseher Fibr0- 
blasten aus Myeloblasten auf. Wir haben sie zur Geniige verfolgen kSnnen. 
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Zur Fibroblastunentwieklung ist nieht unbedingt eino Hypertrophie der 
Zellen und eine vorhorgehende Umwandlung in Polyblasten notwendig. 
Schon in den ersten Stunden naeh dor Explantat ion fangen einzelno 

Ze]lon an, sieh zu dehnon, 
die Kerne nehmen ovale 
Form an (Abb. 2, Ma). 
In  24 Stunden alton Kul- 
turon tr i t t  die Entwiek- 
lung dot Fibroblaston 
noch viol doutlicher hor- 
ror  (Abb. 12, MI ,  _F1). 

Hier kann man am 
Pr~parat Stollen auffin- 
don, wo die meisten Zel- 
lon die beschriebonen 
Umwandlungen an Kern 
und Protopl~sma zeigen. 

Abb.-~12. An der  Oberfl~chc des Gl immerplg t tchens  haf tende  Eine besondors tip- 
Zellen aus  einer 24 Stunden alten Kul tur .  Entwick]ung  yon  p i g o  Entwicklung der 
Fibroblas ten  aus  Myeloblasten. i F / =  Myeloblast ;  MI  -- ein sich 
zu s t recken anfangender  Myeloblast ;  F1 = ~be rgangs fo rmen  Fibroblasten boobachte- 
von  Myeloblasten zu Fibroblas ten;  /~ = L y m p h o c y t ;  E m  == ~ o n  wir jodoeh in noch 
eosinophilej  3lyelocyten.  Vergr . :  Obj.  l{cichcrt, horn. I m m .  

'/l~", Ok. Lei ta  3. ~lteren Kulturen v o n  e t -  

wa 10--20 Tagen (Abb. 
13 und Abb. 14, F). 

Hior entwickelte sieh in vio- 
len Fgllen ein sehr diehtos Ge- 
webo, das aus einer Mengo aus- 
gezogenor, mit  Fortsgtzen ver- 
sehener Zollen best~nd, welche 
alle morphologischon Eigentiim- 
lichkeiton dot Fibroblasten auf- 
wiesen. Das wurde besonders 
doutlich an Azur-Eosinpr~pa- 
raton: Das Zellprotoplasma ist 
sehwach basophil, hat  eino un- 
regolm~Big wabenf6rmige oder 
faserige Struktur und ist mit  

Abb.  13. (Mikroph.) Schni t t  aus  einer 9 tgg igen  
K u l t u r b c i s t a r k e r V e r g r S l ~ e r u n g d e s s e l b e n P r g p a r a t s  zahlreiehen, Iein ausgezogenen, 
wie auf  Abb. 15. 3s sieht fas t  nur  Fibroblasten,  O f t  sehr langen Fortsgtzen ver- 

zwischen ihnen einzelne ~Vanderzellen. 
sohon, wolehe mit  obonsolehon 

Forts~itzen dor Nachbarzellen anastomosieren. Oft ist der Zollk6rper sehr 
stark abgoflaoht. Die regelm~il~ig umrissenen Kerno besitzen eine dfinno, 
gleichm~itlige Mombran und ein odor mehrore grol~o Kernk6rperchon, 
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sowie ein staubartiges, gleichmgBig gelagertes Basichrom~tin. Einige 
Zellen weisen um den Kern eine sich deutlich abhebende Attraktions- 
sphgre auf, die sich schwach oxyphil f~rbt. 

Neben solchen Zellen, mit  ihnen in unmittelbarer Verbindung blei- 
bend, kommen andere vor, we]che sieh yon den ersten durch die tiefere 
Kernfgrbung unterscheiden, hervorgerufen durch schollig gel~gertes 
Basichromatin, besonders am Rande der Kernmembran.  Diese Zellen 
stehen in ihrer ganzen Struktur den Klasmatocyten schon sehr nahe. 
Im  allgemeinen ist es sogar unmSglich, eine scharfe Grenze zwischen 

Abb. 14. Gewebc aus F ib rob las ten  an der Obcrfli~che des Gl immerpl i i t tchens  in einer 9 thgigen K u l t u r .  
E -- F ib rob las ten ;  P = I)olyblast ;  L -- L y m p h o c y t ; E /  = po lymorphkern iger  Eosinophiler .  Ve rg r . :  

Obj. tl, eichcrt,  horn. h n m .  1/i2", Ok. Zciss 4 com!0ens. 

beiden Zellarten zu ziehen, da zwischen ihnen alle nut  mSglichen Uber- 
gangsformen vorhanden sind. 

Die Lagerung der Fibroblasten in Kulturen hat einen herdf6rmigen 
Charakter: In  ein und derselben Kultur  kann man mehrere solcher 
Herde linden. Ein jeder besteht aus einem dichten Fibroblastengeflecht, 
das radiiir angeordnet ist, wodurch ein rasenartiger Wuchs der Zellen er- 
reicht wird, wie er fiir Bindegewebskulturen charakteristiseh ist (Abb. 15). 

I m  allgemeinen fS, llt an solchen PrS~paraten die ausgesprochene Ahn- 
lichkeit der Bilder mit  jenen auf, welche man beim Kultivieren gew6hn- 
lichen Bindegewebes beobachtet. 

Virchows Archly. Bd. 263. 4 8  
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I)iese yon uns gemaehten Beobaehtungen stimmen mit den Ergeb- 
nissen der Experimente yon Chlopins vollst~ndig iiberein. Letztere 
explantierten Stiickehen yon blutbildenden Organen niederer Wirbel- 
tiere, wie Fisch und Axolotl 1~) und beobaehteten in ihren Kulturen 
denselben doppelten Entstehungsursprung der Fibroblasten: Aus 
Histioeyten und aus gro[~en Lymphoeyten. Die Entwicklung von 
Fibroblasten in Kulturen ungekSrnter Hfihnerleukoeyten in vitro ist 
vonCarrel undEbeling G, 15) besehrieben worden. In  unseren Experimen- 
ten mit Kulturen normaler weiBer Blutk6rperehen von Tieren beobaeh- 
teten wir gleiehfalls die Entwieklung yon Zellformen aus ungekSrnten 
Leukoeyten, welehe ihrer Morphologie naeh den Fibroblasten iiberaus 
nahestanden. Aber eine so sehnelle, reiehliehe und eharakteristisehe 

Fibroblastenentwieklung haben wir in jenen Ver- 
suehen niemals beobaehten k6nnen. Andere Auto- 
ren, die sieh mit Kulturen wei6er Blutk6rper- 
ehen in vitro besehgftigten, wie M. und If.  Lewis'), 
besehreiben nur eine Entwicklung yon Klasmato- 
eyten aus ungek6rnten Leukoeyten, nieht eine 
solehe yon Fibroblasten. Mctximow s, 9) sehildert 
in seinen nnlgngst ersel~ienenen Arbeiten fiber die 

Abb. 15. (Mikroph.) Schnitt Knltur weiger Kaninehenblutk6rperehen die Ent- 
aus einer 9 tag tgen  K u l t u r  
be i s chwaehe rVerg r6ge rung ,  wieklung yon Zellen aus Polyblasten, die den 
Ein  Tell  eines Herdes  mi t  
Fibroblasten. Es ist de~' Fibroblasten gleich sind. 
rasenartige Wuehs der Ietz- f0brigens wurde unsererseits die Entwieklung 

teren  zu 8ehen. 
der Fibroblasten aus Myeloblasten nieht in allen 

Kulturen beobaehtet. Wghrend in einigen Kulturen r Hauptmenge 
der Zellen aus Fibrob]asten bestand, waren dieselben in andere~l Kul- 
turen in geringer Zahl vorhanden oder fehlten ganz. 

Von anderen Zellformen in unseren Kulturen seien noeh die Plasma- 
zellen erw~hnt, welehe in unbedeutender Menge gewShnlieh zwisehen 
Polyblasten liegen. Ihrer Morphologie nach unterseheiden sie sieh in 
niehts von Plasmazellen, die sich im Bindegewebe des K6rpers finden. 

4. Erdrterungen iiber die erhaltenen Ergebnisse. 

Indem wir in die Besprechung der erhMtenen Ergebnisse eingehen, 
miissen wir vor Mlem damuf hinweisen, dal~ unser Pflanzmaterial haupt- 
s~ichlieh aus den typischen Myeloblasten der Dualisten bestand und von 
einer leuk~misehen Kmnken entnommen war. Dieses ist um so mehr zu 
betonen, als sich die dualistische Lehre der tt~matologie haupts~chlieh 
auf klinisehe Beobachtungen, besonders auf die sogenannten Systems- 
erkmnkungen der blutbildenden Organe, d. h. die Leukosen, stiitzt. 

Der Myeloblast des Leuk~mikers offenbart unter den Verh~ltnissen 
der Explantation eine wunderbare F~higkeit, sich in verschiedenen Rich- 
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tungen zu differenzieren und weiter zu entwiekeln. Abgesehen davon, 
dab aus ihm Granulocyten hervorgehen, was ja mit  den bisherigen An- 
schauungen vollst~ndig im Einklang steht, dient der Myeloblast Ms 
Ursprung ffir Zellen vom Typus freier und fixierter t t is t ioeyten (Poly- 
blasten, Makrophagen, epithelioide Zellen, ruhende Wanderzellen oder 
Klasmatocyten,  Zellsyncytium, das dem retikul/s Gewebe gleieht 
und auch vielkernige l~iesenzellen.) 

Das in vitro sieh aus Myeloblasten entwickelnde Gewebe hat  in 
einigen Fallen ~hnliehkeit mit  der organoiden Struktur, indem es an 
myeloides Gewebe erinnert; die sich durch Verfliissigung des Fibrins 
bildenden Kan/~le und HShlungen werden h~ufig yon abgeflachten Zellen, 
in der Art  des Gef~tI~endothels ausgekleidet. Eine besonders wunderbare 
Eigensehaft des Myeloblasten aber ist seine F/s sehon in den ersten 
Tagen nach der Explantation sich zum regelrechten Fibroblasten z u  
entwickeln mit allen morphologischen Eigentfimliehkeiten und dem 
eharakteristischen rasenartigen Wuehs. 

Wenn der Myeloblast unter Explantationsverh~ltnissen so leieht die 
Rolle als Mutterzelle ffir diese vielartigen Zellformen fibernimmt, so w/~re 
es ganz natfirhch anzunehmen, dab sieh aus demselben unter entspre- 
chenden Verhi~ltnissen aueh alle anderen Formenbestandteile des Bluts 
entwickeln k6nnten, d. h. Lymphocyten,  Monocyten, Erythrocyten und 
auch Granulocyten. Was die Lymphocyten  betrifft, so hat  diese fiir 
die ganze dualistisehe Lehre entseheidende Frage in unserem Versuch 
keine endgfiltige Antwort erfahren, dennoch halten wit es ffir sehr wahr- 
seheinlich, dag die kleinen lymphoiden Zellen, welche zuweilen in unseren 
Kulturen in bedeutender Menge vorkamen, typisehe kMne Lympho-  
eyten sind, die aus Myeloblasten, nieht aber aus Lymphocyten  des 
Pflanzmaterials entstanden. 

Was die Frage fiber die Entwicklung der Monoeyten aus Myelo- 
blasten anbetrifft, so besteht hier die Hauptsehwierigkeit in der Er- 
kennung dieser Zellen. An unseren Pr/~paraten konnten wir stets unter 
den am6boiden Zellen vom Polyblastentypus neben grSBeren Formen 
aueh kleinere linden, die alien ihren morphologisehen Eigentiimlieh- 
keiten naeh den Blutmonoeyten entspraehen. Sie kSnnen entweder 
unmittelbar aus Myeloblasten oder aus grogen Zellen vom Polyblasten- 
typus dureh Teilung entstehen. Es ist ganz unmSglich, irgendeine 
deutliehe Grenze zwisehen all diesen Formen zu ziehen. I m  allgemeinell 
ist dieser Zelltypus nur in gef/irbten Bluttroekenpr/~paraten leieht zu 
erkennen, w~thrend es an Sehnitten unm6glieh ist, ihn yon verwandten 
Zellformen zu unterseheiden. 

Eine Entwieklung yon Erythroblasten konnten wir in unseren Kul- 
turen nieht beobaehten, jedoeh kann das kaum Ms Beweis daffir dienen, 
dab der Myeloblast nieht imstande ware, als Ursprung ffir Erythroblasten 

48* 
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zu dienen. Die Ziichtung dieser Zellform gehngt gewOhnlich nicht; 
offenbar sind diese hoeh-differenzierten Zellen im allgemeinen fiir die 
ge~nderten Daseinsverh~ltnisse iiberaus empfindlich. So gehen sie z. B. 
in Kulturen des roten Knochenmarks bald zugrunde und zerfallen. 
Nur bei niederen Wirbeltieren beobachteten die Chlopins TM) eine Ent-  
wieklung yon Erythroblasten aus retikul/iren Zellen und ihre Mitose. 

Um yon einer Spezifit~it des Myeloblasten, als eines gesonderten Zell- 
typus reden zu k6nnen, muB bewiesen werden, dab seine Entwieklungs- 
f/ihigkeiten sich yon solchen anderer ungek6rnter Blutleukoeyten, d. h. 
Lymphocyten und Monocyten, unterseheiden. Daher ist es yon Wiehtig- 
keit, die Kulturen ungek6rnter Leukoeyten des NormMblutes mit  
Myeloblastenkulturen zu vergleichen. In  den Versuchen eines unserer 
Mitarbeiter zusammen mit Awroro][ 4) beobachteten wir die Entwicklung 
der Polyblasten, vielkerniger Riesenzellen und Zellen vom Typus der 
Klasmatocyten aus Monocyte~ und Lymphoeyten  des Bluts yon Kanin- 
ehen und einigen anderen Tieren. I m  allgemeinen sind aueh andere 
Forseher zu diesem Ergebnis gekommen, die Kulturen ungek6rnter 
Leukocyten des Normalbluts ausffihrten, wie Carrel, Ebeling, M. und 
W. Lewis, Maximow. In  dieser Hinsieht ist also kein wesentlicher Unter- 
schied zwischen Myeloblasten und ungek6rnten Leukocyten des Normal- 
blurs vorhanden. Man kann nur sagen, dab die Entwicklung der Fibro- 
blasten aus Myeloblasten reichlicher und schneller vor sieh geht Ms aus 
ungek6rnten weiBen Blutzellen des Normalbluts, dieser Unterschied ist 
aber nicht wesentlieh. 

Viel wiehtiger ist der andere Unterschied zwischen den prospektiven 
Potenzen beider Zellformen, n/imlich der, weleher die Granulopoese 
betrifft. Der Myeloblast hat, wie wir schon sahen, die Eigensehaft, 
sieh bei der Auspflanzung zu Granuloeyten zu entwiekeln. Dagegen hat  
keiner der  Forscher, die mit  Kulturen ungek6rnter Leukoeyten des Nor- 
mMblutes arbeiteten, diese Erseheinung beobaehtet. Zum vollen Triumph 
der Unitarienlehre fehlt noeh ein wesentlieher Naehweis, dab ni~mlieh 
aueh die ungek6rnten weigen Blutzellen des Normalbluts in Explan- 
tationsverh~ltnissen zur Granulopoese imstande sind. Die Myeloblasten 
unterscheiden sieh in dieser Hinsicht zweifellos yon Lymphocyten.  
Um nun aber in den Lymphoeyten die Fi~higkeit zur Granulopoese zu 
verwirkliehen, sind offenbar irgendwelehe besonderen Bedingungen 
erforderlieh, die in Explantationsversuehen nieht gegeben sind. Diese 
Verh~tltnisse zu kl~ren und in vitro die Granulopoese zu erreichen, w:~ire 
yon ganz besonderem Wert. 

Der hervorragendste Dualist unserer Zeit, Naegeli, hat mit  der Ein- 
fiihrung des Myeloblastenbegriffs, demselben eine bestimmte Bedeutung 
erteilt. Der Myeloblast ist naeh Naegeli eine fiir das myeloide Gewebe 
spezifische Zelle, die die Fi~higkeit besitzt, sieh zu Granuloeyten, Mono- 
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cyten und Megakaryocyten zu entwickeln. I)iese Lehre Naegelis wird 
durch Auspflanzungsversuche nicht bekr&ftigt. Die prospektiven Poten- 
zen des Myeloblasten sind vie] umfangreicher als die Dualisten annahmem 
Der Myeloblast - -  eine indifferente Zelle - -  ist f~hig, sich in den ver- 
schiedensten Richtungen zu enLwickeln. Daher ist auch die Benennung 
,,Myeloblast" irreffihrend, da sich aus dieser Zelle auBer den Zellformen des 
myeloiden Gewebes auch die yore Typus freier und fixierter Histiocyten, 
Fibroblasten und, augenscheinlich, auch Lymphocyten entwickelnkSnnen. 

Nach der Lehre der Unitarier isL der Myeloblast seinen prospektiven 
Potenzen nach dem Lymphocyten gleichzustellen, Wie wir es sahen, 
crlauben uns die Ergebnisse der Gewebsauspflanzung noch nicht, yon 
einer vSlligen Gleichheit des Myeloblasten und Lymphocyten zu reden. 
Maximow 1G) hebt als Stammzelle der Formenbestandteile des Blurs den 
groBen Lymphocyten odes H/~mocytoblasten hervor, welchen er nich$ 
vom Myeloblasten absondert. Dieser H~moeytoblast  hat die F~higkeit, 
sich zu Granuloeyten, Erythrocyten und Megakaryocyten zu differen- 
zieren. Aus ihm kSnnen naeh Maximow auch kleine Lymphocyten und 
Histiocyten entstehen, wghrend er die Monocyten unmittelbar yon 
Histioeyten ableitet. Aus dem H~moeytoblasten kSnnen sich fiber das 
Stadium des Polyblasten auch Fibroblasten entwickeln. I m  allgemeinen 
entspricht in unseren Versuchen des Myeloblast seinen prospektiven 
Potenzen nach Maximows H/imocytoblasten oder grogen Lymphocyten.  
In  der Tat, ist er wie dieser imstande, sich in vitro zu differenzierten 
Zellen, also Granulocyten, Zellen vom Typus freier und fixierter Histio- 
cyten, Fibroblasten und augenscheiulich aueh zu kleinen Lymphoeyten 
zu entwickeln. Das Fehlen der Erythropoese und des Entwieklung von 
Megakaryoeyten ist unserer Meinung nach nut  durch die besonderen Be- 
dingungen des Versuchs verursaeht. 

Der Begriff des Hgmoeytoblasten oder grogen Lymphoeyten Maxi- 
mows sehlieBt auger dem Myeloblasten der Dualisten noch ihren groBen 
Lymphocyten  odes Lymphoblasten ein. Zur Aufklgrung des prospekti- 
yen Potenzen des Lymphoblasten der Dualisten wgre es lehrreich, 
die Explantat ion weiger Blutkgrperchen yon lymphatisch-leukgmisehen 
Kranken auszuffihren, besonders bei der akuten Form, bei welcher im 
Blur vorwiegend diese Zellen vorhanden sind. 

Einen solehen Versueh haben wir ausgefiihrtS). Es wurde Blur 
eines ehroniseh-lymphatiseh-leukgmisehen Kranken kultiviert, bei 
welchem die kleinen Lymphoeyten 99~o aller weiger Blutkgrperchen aus- 
maehten, an grogen Lymphocyten waren nur 1/s~ vorhanden. Granulo- 
poese wurde aber nieht erreieht. 

Schlufi/olgerungen. 
1. Der Myeloblast der Dualisten ist eine indifferente Zelle, die sich 

in vitro zu folgenden Formen zu entwickeln f/~hig ist: 
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a) G r a n u l o c y t e n ,  

b )  Ze l l en  v o m  T y p u s  f r e i e r  u n d  f i x i e r t e r  I - I i s t iocy ten ,  

c) F i b r o b l a s t e n ,  

d) w a h r s c h e i n l i c h  a u c h  k l e i n e n  L y m p h o c y t e n .  

2. D e r  H a u p ~ u n t e r s c h i e d  z w i s c h e n  d e m  L y m p h o c y t e n  u n d  d e m  

M y e l o b l a s t e n  in  E x p l a n t a t i o n s v e r s u c h e n  b e s t e h t  d a r i n ,  dal~ de r  Mye lo :  

b l a s t  s ich  ] e i ch t  zu  G r a n u l o c y t e n  e n t w i c k e l t ,  w ~ h r e n d  d ieses  f t i r  

L y m p o c y t e n  des  N o r m a l b l u t s  b i s h e r  n i c h t  b e w i e s e n  w e r d e n  k o n n t e .  
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