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Ober die vitalfarbbaren Erythroeyten,  fiber ihr vermehrtes Auf- 
t reten im kreisenden Blur bei manchen Krankheiten (An~mien, In- 
fektionen, Intoxikationen u .a . )  und fiber den Weft  ihrer klinisehen 
Beobaeh~ung zu diagnostischen und prognostischen Zwecken, sowie 
zur Beurteilung therapeutiseher Mai~nahmen ist in der letzten Zeit 
viel gearbeitet worden (Naegeli, Morawitz, Harrop, D~necke, VolIc, 
Cohn, DamesheIc, Maurer und Mile/f, Istmanowa u. v .a . ) .  Es kann 
jetzt  als allgemein angenommen gelten, dal~ es sich bei den. vitalgr~nu- 
lierten roten Blutk6rperchen um ]ugendliche Zellen handelt. Diejenigen 
jungen Erythroeyten,  die nach der Entkernung der vS]ligen Reife 
am a]lern~chsten stehen, enthalten die Substantia granulo-fil~men- 
rosa. Sie werden unter normalen Verh~]tnissen im Knochenmark 
bis zur vSlligen Ausreifung zurfickgehalten. Nur sp~rlich werden fort- 
dauernd die altesten, ausgereiftesten l~ormen ins kreisende Blur ent- 
sandt. Bei dem geringsten Anreiz jedoeh finder ein vermehrter  Uber- 
t r i t t  dieser vitalgefarbten jugendlichen BlutkOrperchen ins periphere 
Blur start. Die VitalgranuIation ist das allerers te und das allerfeinste 
Anzeiehen ffir irgendeinen physiologischen oder pathologischen Reiz, der 
das kreisende ]~lut, das Knochenmark oder fiberhaupt die blutbil- 
denden Organe trifft. 

In einer friiheren Arbeit hat  der eine yon uns (Sey/arth, Fol. haem. 
Bd. 3~, 1927) experimentelle und klinisehe Untersuehungen fiber die 
morphologischen Formen, die biologischen Eigenschaften und die Zahl 
tier Retikuloeyten beim Menschen, bei Saugetieren und bei Tieren mit  
dauerkernigen Erythrocyten ver6ffentlicht. Trotz aller Vie]gestaltig- 
kei t  laBt sich ein gesetzmd[3iges Verhalten im Aufbau der Substantia 
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g ranu lo - f i l amen tosa  fes ts te l len,  ebenso is t  d ie  Zah l  und  das  A u f t r e t e n  
der  R e t i k u l o e y t e n  b e s t i m m t e n  Gese tzen  unterworfen .  I n  dieser  A r b e i t  
konn te  nu r  kurz  auf  die  Zah l  und  das  Verha l t en  der  v i t a lg ranuHer ten  
E r y t h o e y t e n  be i  Embryonen und  2geugeborenen hingewiesen werden.  
I m  fo lgenden  soll  diese F r a g e  e ingehender  behande l t  warden.  

I n  de r  L i t e r a t u r  i s t  wenig darf iber  zu l inden.  Einzelne  For sehe r  
(Maximow, Hertz u. a.), d ie  sieh m i t  den  R e t i k u l o e y t e n  besch~ft igen,  
weisen zwar  da r au f  bin,  dag  deren  Zahl  bei  neugeborenen  Tieren  eine 
sehr  hohe  (etwa 4 0 - - 5 0 % )  ist ,  und  Sabin m a e h t e  die Beobaeh tung ,  
dab  die  S u b s t a n t i a  g ranu lo - f i l amen tosa  im e m b r y o n a l e n  Blur  des 
Hf ihnchens  bis zum 3. Bebr f i tungs tage  al le pr imi~iven E r y t h r o e y t e n  
erfii l l t .  Sys t ema t i s ehe  Un te r suehungen  fiber die  F o r m e n ,  das  Auf t r e t en  
und  die  Zah l  der  v i t a l f ~ r b b a r e n  E r y t h r o e y t e n  in  e m b r y o n a l e n  und  
sehr  jugend l i chen  S t ad i en  be im Mensehen und  be i  Tieren t iegen jedoch 
b isher  n i ch t  vor.  

1. ff'echnik der Untersuchungen. 
U m  zun~chst  das  Verha l t en  der  R e t i k u l o c y t e n  bei  T ie rembryonen  

zu verfolgen,  benu t z t en  wir  weil3e M~use, u n d  zwar  s te l l t en  wir  unsere  
Un~ersuchungen an  e twa 300 E m b r y o n e n  aus 96 t r~ch t igen  Mut te r -  
t i e ren  an. 

Die Teehnik zur EEangung embryonalen ]3lutes war folgende: 
Die tr/~chtige Maus wurde mit Chloroform get6tet, mit Nadeln sofort auf 

ein Korkbrett gespannt und geOffnet. Der Uterus wurde ffeigelegt und vorsiehtig 
der L~nge nach aufgeschnitten. Die FriJchte mit ihren Iltillen wurden mittels 
feiner Sehlingen an ihren Ansatzstellen yore Uterus abgebunden und unterhalb 
der Sehiinge mit der Sehere vom Uterus abgetrennt. Nun konnten die Friiehte 
mit ihren Hiillen, ohne durch Druck besch/~digt zu werden, aus dem Uterus, an 
den freien Enden der Sehlingen h/~ngend, entfernt werden. Sie wurden vorsiehtig 
in kSrperwarmer physiologischer Koehsalzl6sung abgespiilt, um die ttiillen yon 
dem anhaftenden mtitterlichen Blute zu befreien. Dann wurden die Eihaute 
vorsiehtig aufgesehnitten - -  bei den jfingsten Stadien der Embryonen mit Hilfe 
der Lul0e - -  und der Embryo freigelegt. Jetzt wurde, soweit es mSglich war, 
die Nabelsehnur abgebunden, durehtrennt und der Embryo, an den F/~den der 
Schlinge h/~ngend, nochmals in k6rperwarme, physiologisehe Koehsa]zlSsung ge- 
taucht, um ihn auch yon Spuren miitterHchen ]3lutes zu befreien. Bei den jtingsten 

~Stadien gelingt dies nut mit groBen Schwierigkeiten und mit grolter Miihe. Das 
]31ut fiir die Untersuehungen wurde bei den /~lteren Embryonen mi~ einer feinen 
Kaniile aus den tterzkammern angesaugt. :Bei den jtingsten Stadien wurde es 
durch Abschneiden des Kopfes gewonnen. Vorsiehtig wurde das Blur auf die 
vorbereiteten und mit Brillantkresylblau besehiekten Objekttrfiger gebraeht, 
sehnell ausgestrichen und in die feuehte Kammer getan. 

Zur  Vitalf~trbung benu t z t en  wir  die Methode  der  , , fr ischen Pra.- 
p a r a t e "  und  das  , ,Auss t r i chver fahren" ,  wie sie yon  Sey/arth (Fol. haem.  
]~d. 84, S. 7 und  8. 1927) besehr ieben  wurden.  Zumeis t  wurden  Aus- 
s t r i c h p r a p a r a t e  angefe r t ig t :  
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Die ganze Flgohe eines sehr gut. gereinigten, naeh Abgliihen in der Bunsen- 
flamme vSUig abgekfihlten Objekttrggers wird mit  Hilfe eines Glasst~bes oder 
der gesohtiffenen Kante eines zweiten Objekttrggers mit  einer lproz.  LSsung yon 
Brillantkresylblau in ~bsolutem Alkohol beschiekt. F~lls die sehwaoh grau- 
violette Farbsehieht nicht vSllig g]eiehmgl3ig dfinn ausgebreitet ist, kann sie ~n- 
gehaueh~ und mit  einem feinen Tuehe zu einer diinnen Sehicht verrieben werden. 
Die bestriohene Seite wird mi~ einem Fettstiftzeiehen gekennzeiehnet, urn spgter 
nieht die f~lsohe 8eite mit  Blur zu besehioken. In  dieser Weise vorbehandelte 
Objekttritger kSnnen bei trockener Aufbewahrung lgngere Zeit ~,orrgtig gehalten 
werden. Auf einem solehen Objekttrgger wird nun ein genau abgemessener, 
nicht zu grol3er und nieht zu kleiner Tropfen ]glut mittels sohrgg gehaltenen 
Deokglgsohens dnreh Heranziehen desselben an den Tropfen nnd sehnellfolgendem 
Ausstreiohen in sehonendster Weise ausgebreitet, wie es auoh sons~ bei Blnt- 
ausstriehen gblieh ist. Der Objekttrgger mit  dem noeh nassen Ansstrioh wird 
darauf so sehnell als mSglioh in eine nur wenig geSffnete, genau ausprobierte 
feuehte Kammer  - -  eine mit  feuchtem Fliel~papier ansgelegte, gut  sehlieSende 
gr0Be Petriseh~le - -  gebr~cht, nach etwa 5 Minuten herausgenommen nnd anf 
einer kalten Glasptatte liegend an der Luft  getroekne*. Die getroekneten Aus- 
striche kSnnen sofort mikroskopisch untersucht werden. Trotz der Einfachheit 
der Methode erfordert das Anfertigen gleichmgBig guter Vitalfarbungen Geschick 
und sehr grol3e ~3bung. 

Gut an der Luft  12--24 Stunden lang getrocknete, ,,luftgeh/~rtete" Ans- 
striche kOnnen dann 3- -5  Minuten mit  reinem Methylalkohol fixiert und mit  
GiemsalSsung (1 Tropfen auf 1 ccm Wasser) 20--30 Minuten nachgefgrbt werden. 

2. Untersuchungen i~ber das VerhaIten der Retikulocyten bei Embryonen.  

E i n e  au f  d iese  W e i s e  u n t e r s u c h t e  t~eihe y o n  M ~ u s e e m b r y o n e n  

a l l e r  GrSi3en bis zur  G e b u r t  (yon 3 - - 2 4  m m  L~nge)  e r g i b t  f o l g e n d e s :  

1. Miiuseembryonen yon 3 mm Liinge. 
Die nur sp~rlieh in den Pr~par~ten vorhandenen Blutzellen sind aussehliei~lich 

grol~e Megaloblasten nnd vereinzelte t?romegaloblasten. Die Megaloblasten sind 
yon ~nn~hernd gleicher GrS~e (12--14 ~) und zeigen ~lle den gleichen B~u. Sie 
haben einen runden, den gr6~ten Tell der Zelle einnehmenden, sich ziemlieh blair 
f~rbenden Kern, dessen Basiehromatin in feinen, netz~hnliehen, lockeren Fi~den 
~ngeordnet ist. ~ n e h e  Zellen zeigen dicht nebeneinander]iegende Doppelkerne. 
Bei Vitaff~rbungen wird der fief basophile breite Protoplasm~leib ~ller Meg~lo- 
bl~sten vollsti~ndig yon einer sehr dichten Granulation ausgeftillt. Besonders 
gedri~ngt umgibt diese zum Tell sehr grobk6rnige Substantia granulo-filamentos~ 
den Kern. ~ ieh t  wenige Meg~loblasten haben am R~nde der ]31utze]len einen 
nur bei Gegenf~rbungen erkennbaren, sehr sehmalen, yon Grannla v611ig freien 
Protoplasm~s~um, der sieh hellbl~u bis blauviolett f~rbt. 

Die Promegaloblasten zeigen gleieh geb~ate Kerne, doeh sind in ihren Kernen 
stets zwei oder auch drei Nueleolen vorhanden. Ihr  Protoplasma ist stets tier 
b~sophil, enth~lt abet ~ueh bereits grobe, gedrungene, den Kern dieht umlagernde, 
vitalf~r bbare 5[assen. 

Weifle Blutzellen sind nicht vorhanden. 
2. Mguseembryonen yon 4 mm Lgnge. 
Die reichlieher vorh~ndenen Blutzellen (Promegaloblasten und Megaloblasten) 

sind yon derselben Besch~ffenheit wie eben beschrieben. Die basophile Proto- 
plusm~zone ~ul3erhalb der sehr diehten Subst~nti~ granulo-fil~mentos~ ist bei 
vielen Zellen etw~s breiter und f~rbt sich deutlieh violett. Weifie Blutzellen sind 
nicht vorhanden. 
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3. M~useembryonen von 5 mm Liinge. 
Die etwa~s zahlreicher vorhandenen Blutzellen (Promegaloblasten und Me- 

galoblasten) zeigen im wesentlichen dieselben Verhaltnisse wie bei 3 und 4 mm 
messenden Embryonen. Nut ist die KerngrSl3e der Megaloblasten nicht mehr 
einheitlich. Manehe haben einen deutlich kleineren Kern und eine etwas breitere 

"yon der Subst~ntia grannlo-fil~mentos~ freie Protoplasmazone als ~ndere. Einige 
wenige ]~/[egaloblastenkerne scheinen Mitosen zu zeigen. Weifie Blutzellen sind 
nicht vorhanden. 

4. Miiuseembryonen von 7 mm Liinge. 
Aussehlie~lieh Promegaloblasten nnd Megaloblasten sind vorhanden. Bei 

nicht wenigen Megaloblasten sind deutlich kleinere und etwas k0mpakter er- 
scheinende Kerne zu erkennen. Die Vitalgranulation, die den Kern kr~nzf6rmig 
umlagert, ist sehr dieht. Der au~erhalb derselben gelegene freie t)rotpplasmarand 
ist breiter und deutlich rotviolett (polyehrom) gefarbt. G~nz vereinzelte Zellen 
lassen in einer ziemlieh diehten Substanti~ granulo-filamentos~ nut noch einen 
umfangreichen Kernrest erkennen. Weifie Blutzellen sind wie in den vorher- 
gehenden Stadien nicht vorhanden. 

5. Mguseembryonen yon 8 mm Liinge. 
Massenhaft finden sich groSe Megaloblasten, nur ganz sp~rtieh sind noeh 

Promegaloblasten nachzuweisen. Doppelkernige Megaloblasten sind nicht selten. 
Alle zeigen die oben besehriebene Form der Vitalgranulation. Bei den Zellen mit 
2 zusammenliegenden Kernen wird jeder einzelne yon einem in der Mitte sieh 
verschmelzenden Kr~nze yon Substantia granulo-filamentosa umgeben. ~Taeh 
au~en duvon bleibt eine sich polychromatiseh f~rbende Zone frei. 

Neben den Megal0blasten finden sich (auf je 100 zwei) kleinere, 8--]0 ~ groBe 
kernhaltige rote Blutzellen, deren Kern vom Megaloblastenkern deutlich ver- 
sehieden ist (Normoblasten). Der Normob]astenkern zeigt grobe B~lken und 
Str~tnge des Chromatins in plumper Anordnung und l~Bt den feinen gleiehmaBigen 
netzf6rmigen B a u d e r  Megaloblastenkerne vSllig vermissen. Das Protoplasma 
der Normoblasten f~b t  sich stark basophil. Es enth~lt reiehlich feint und grSbere 
k6rnchen~hnliche, dunkelgefarbte, sehr dicht gedr~tngte Vitalgranula, die dem 
Kern auffallend nahe liegen. Im gegengef~trbten Pr~tparat sind in den Liicken 
des Protoplasmas und an dessert ]~andteilen die ersten, oft buckelfSrmig vor- 
gew61bten, sich polychroma.tiseh darstellenden H~moglobhlbildungen zu er- 
kennen. 

Wei[3e B~utzellen linden sich auch in diesem Embryonalstaduim nicht. 

6. Mguseembryonen von 9 mm Liinge. 
Megaloblasten sind in gro~er Mehrzahl vorhanden. Nicht wenige, die als 

~ltere Formen anzuspreehen sind, haben einen kleineren Kern als andere. Der 
Kern hat sieh durch Pyknose und Karyolyse verkleinert und verdichtet. Er 
f~rbt sieh dunkler und l ~ t  die zierliche Netzstruktnr nicht mehr erkennen. Das 
Protoplasm~ dieser ~lteren Megaloblasten zeigt einen breiteren H/~moglobinsaum, 
w/ihrend die bei allen Megaloblasten vorhandene Substantia granulo-filamentosa 
den Kern als geschlossenen Kranz umgibt. Einige Zellen zeigen in der sehr reich- 
lichen Vitalgr~nulation nur einen Kernrest, eine dunkelgef/irbte kompakt er- 
seheinende Kernkugel. 

AuGer den 5~egaloblasten finden sieh 2Vormoblasten mit dunkel gef/irbten, 
plump gebauten Kernen. Diese werden yon einem diehten Wall der Substantia 
granulo-filamentos~ kranzf6rmig nmgeben. Manehe Normoblasten lassen naeh 
auBen schon einen zarten, sich rotviolett f~rbenden, hamoglobinhaltigen Proto- 
plasmasaum erkennen. Weifie Blutzellen finden sieh nicht. 



680 C. Seyfarth und R. Jiirgens: 

7. Mguseembryonen yon 10 mm Liinge. 
2gegaloblasten sind noch immer in der iiberwiegenden 3/Iehrzahl vorhanden. 

Karyorhektisehe Bilder, Abselmiirungen yon Kernstiicken in den Megaloblasten 
sind nicht selten. Andere Zellen zeigen dichtere kleine Kernkugeln, mitunter aueh 
punk~f6rmige oder etwas gr6Bere Gebilde, die Mlein oder aueh zu zweien in der 
Blutzelle liegen. Das Protopl~sma dieser Zellen zeigt eine noeh ziemlieh diehte 
netz- nnd fadenf6rmige Anordnung der Substantia granulo-filamentosa. Diese 
ist nach auBen of~ ziemlieh scharf abgegrenzt und l~l?t d~durch einen bald sehma- 
teren, bald breiteren Protoplasmasaum frei, der vSllig frei yon vital f&rbbaren 
Subst~nzen ist. Einige wenige Megalocyten lassen in der sehr reichlichen, kn~uel- 
und netzf6rmig a.ngeordneten Substantia granulo-filamentosa keinen Kernrest 

Abb. L Blutbild bei ~I~useembryonen yon 1gram 
L~inge. gitalfiirbung. 

Die Ausz~hlung ergibt im Durehschnitt:  

mehr erkennen. 
Auch die Normoblasten zei- 

gen groBe Untersehiede in der 
KerngrSl~e. Es Iinden sich bereits 
Zellen, die grSl3ere oder kleinere 
Kernreste (Howell- gollyk6rper- 
chen) enthalten. Diese werden 
yon diehten f~digen Netzwerken 
mit  einem auffallend gesehlosse- 
nen UmriB umgeben. Sie fallen 
den ganzen ProtoplasmMeib nieht 
~us, sondern lassen regelm~il3ig 
eine mehr oder weniger breite 
Zone im Randgebiet der Erythro- 
cyten frei. Manche Erythroeyten 
lassen g~r keine Kernreste mehr 
erkennen, sondern zeigen nut  
diese diehteren, festgeffigten Ge- 
bilde, die infolge ihrer vSllig 
gesehlossenen Kontnr  fast kern- 
~hnlieh anmuten. 

Megaloblusten . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  75 % 
hiegalocyten mit  Kernresten . . . . . . . . . . . . . . .  8% 

. . . .  Vitalgranulation . . . . . . . . . . . . .  2% 
Normoblasten mit  Vitalgranulation . . . . . . . . . . . .  7 % 
Erythrocyten mit  Kernresten . . . . . . . . . . . . . . .  5 % 
Erythrocyten mit knauelfSrmiger, dichter Vi ta lgTanul ierung. .  3 % 

Alle Zellen sind vitalgranuliert. In  diesem Embryonalstadium sind weifie 
Blutzellen im Blutbild vorhanden. 

8. M~iuseembryonen yon 12 mm L~inge. 
Die Zahl der Erythrocyten ist viel betr~chtlicher geworden und iibertrifft 

bedeutend die Anzahl der Megaloblasten und Megalocyten. Abb. 1 ist nach einem 
Blutausstrich eines solehen 12 mm langen F6t  gezeiehnet. Einen Zeitpunkt, zu 
dem Rrormoblasten das Bild beherrsehen, haben wir nicht l inden k6nnen. Die 
Normoblasten sind verh~Itnism/~Big sp~rlieh. Alle roten Blutzellen sind vital- 
granuliert. Viele Erythroeyten zeigen die oben beschriebenen dichten, fs 
kn~uelf6rmigen Netzwerke. In  den raeisten Erythroeyten sind abet die Vital- 
substanzen mehr aufgeloekerter, lichter, punkt- und fadenf6rmig angeordnet, 
oft zarte, feine Netze bildend, die zumeist gleichm~igig die ganze Zelle ausfiillen. 
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Ausz/~hlungen ergeben: 
Megaloblasten . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  4 % 
Megaloeyten mit  Kernres ten . . . . . . . . . . . . . . .  1 0 ~  

. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  5% 
Normoblas ten 5 % 
Ery th rocy ten  mi t  dichter,  kn~uelf0rmiger Vitalgranulierung . 28% 
Ery th roey ten  mi$ lockerer, netzf6rmiger V i t a l g r a n u l i e r u n g . .  40% 

mi~ aufgelSster, punkt-  u. fadenf6rmiger Vitalgranul.  8 % 
Alle roten Bh tze l l en  sind vitalgranuliert .  

9. Miiuseembryonen yon 13 mm }L~inge. 
Megaloblavten sind seltener geworden. Die vorhandenen zeigen kleine, v611ig 

homogene Kerne, die n icht  mehr  sieher yon Normoblas tenkernen zu unterseheiden 
sind. Kernkugeln  und  Kernres te  in  den Megalocyten haben  f iberhaupt  keine An- 
deutung yon S t ruk tur  mehr.  Vitalf~rbbare Nassen sind in allen Ze]len vor- 
handen.  Manche Megalocyten zeigen dichtere, knauel/~hnliehe, f/~dige Netzwerke, 
bei vielen sind aber nu t  schwachste Grade der Vitatgranulat ion zu erkennen. 

Massenhaft  sind neben Nor- 
moblazten und  Erythrocyten mit  
dichter  festgef~gter Substant ia  
granulo-filamentosa rote Blut- 
k6rperchen vorhanden,  welche 
die eben beschriebene,  netz- 
fSrmige, den ganzen Erythro-  
cyten ausftillende Vitalgranula- 
t ion zeigen. Die Ausz~hlungen 
ergeben: 
Megaloblasten . . . . . .  3 % 
Negalocyten mi t  ]~:ernresten 8 % 

. . . . . . . . . .  12 % 
Normoblas ten . . . . . .  8 % 
Ery th roey ten  mi t  dichter,  

kn~uelfOrmiger Vitalgra- 
nula t ion . . . . . . .  .24 % 

]~rythroeyten mi t  loekerer, 
netzf6rmiger Vitalgranu- 
lat ion . . . . . . . .  40% Abb. 2. Blutbild bei l~I~useembryonen yon 14nmt 

Ery~hrocyten  mi t  aufge- L~tnge. Vitalfiirbung mit Brillantkresylblau und Gegen- 
16ster, punkt-  u. laden- f~trbung mit GiemsalSsung. 
f6rm. Vitalgranu]at ion . 5 % 

10..Miiuseembryonen yon 1gram Lgnge. 
I m  wesentlichen zeigen die Blutpr~para te  dasselbe Bitd wie es eben geschildert 

worden ist. Es sind i iberrasehend sch6ne ]3ilder, die diese Vitalausstriehe ~ei 
Giemsa-Gegenf~rbungen, wie es Abb. 2 zeigt, darbieten.  Die zierlichen Netzwerke 
der Subs tant ia  granulo-fi lamentosa sind so zar t  un d  fein, wie man  sie kaum zu 
zeiehnen vermag. Am eindrucksvollsten und  t iberrasehendsten sind die ErytMo- 
cyten, welche jene dichteren f~digen Netzwerke mi t  ihrem auffallend geschlossenen 
Umril~, die zentral  in den Ery th rocy ten  liegen, enthal ten.  

Die Ausz~hlungen ergeben: 
MegMoblasten . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  ] % 
Negalocyten mi t  Kernres ten  . . . . . . . . . . . . . . .  4% 

. . . . . . . . . . .  : . . . . . . . . . . . . . .  8% 
Normoblas ten  . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  6 % 
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Ery throcy ten  mi t  dichter, kn~nelfSrmiger Substgnt ia  gr~nulo- 
filamentos~ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  40 % 

~Erythrocyten  mi t  lockerer, netzfSrmiger Subst~nti~ grannlo- 
fil~mentosg . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  30 % 

Ery throcy ten  mit  aufgelSster, punkt~ und  fadenf6rmiger Sub- 
st~nti~ granulo-filgmentos~ . . . . . . . . . . . . . .  11% 

11. i~idiuseembryonen yon 15 mm Ldinge. 

MegalobZasten sind nich~ zu linden. Die Megalocyten haben z. T. kleine Kern- 
reste, alle zeigen st~rkere oder geringere netzf6rmige oder nur  punkt-  und  faden- 
fSrmige Reste  der Substgnti~ gmnulo-filamen~osa. Auszghlungen ergeben: 

Megaloblasten . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  - -  
Megalocyten mi t  Kernres ten  . . . . . . . . . . . . . . .  4% 

,, �9 . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  6% 
Normoblasten . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  10 % 
Ery throcy ten  mi t  dichter, kn~uelfSrmiger Substan~i~ granulo- 

fi lamentosa . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  33 % 
E r y t h r o e y t e n - : n i t  loekerer, netzfSrmiger Subst~nti~ gr~nnlo- 

filamentos~ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  34 % 
Ery throey ten  mi t  aufgel6ster, punkt-  oder fadenfSrmiger Sub- 

s tant iu  granulo-filamentosg . . . . . . . . . . . . . .  13 %. 

12. M~iuseembryonen yon 17 mm L~nge. 

Megaloblasten finden sich nicht.  Megalocyten nli t  Kernres ten 3%. Negalo- 
cy ten  4%. Die Megalocyten zeigen zw~r si~mtlich, zum grSgten Teil ~ber sehr 
sp~rliche, oft nur  am ~ a n d e  der Zellen ]iegende Vitalgranul~tion. Die sehr reich: 
lieh ~Torh~ndenen Normoblasten und  Erythrocyten sind siimtlich vitalgranuliert .  
Die Auszi~hlungen ergeben: 

Normoblasten . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  24 % 
Ery throcy ten  mit  diehter, kn~uelfSrmiger Substant i~ granulo- 

lil~mentos~ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  24 % 
Ery throcy ten  m i t  :loekerer, netzf6rmiger Substunti~ granulo- 

filamentos~ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  30 % 
Ery throcy ten  mit  aufgelSster, punkt-  oder ~adenf6rmiger Sub- 

s tant ia  granulo-f i lamentosa . . . . . . . . . . . . . .  15 %, 

13. Miiuseembryonen yon 18ram Lgnge. 

?v[egMobl~sten sind n ieht  vorhanden.  
~V[egMoeyten mi t  Kernres ten  . . . . . . . . . . . . . . .  1% 

Normoblasten . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  24 % 
Ery throey ten  mit  diehter, kn~uelf6rmiger Substant i~ granulo- 

filamentos~ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  28 % 
Ery throey ten  mit  lockerer, netzf6rmiger S. g. f . . . . . . . .  18% 

. . . .  anfgel6ster, punkt-  oder fadenf6rmiger S. g. f.28 %. 

14. ~Tl~useembryonen von 19 mm Lgnge. 

Die Zellen der Megaloblastengeneration sind bis auf vereinzelte Megalocyten 
( i  % ), die aber s~mtlich noch schw~ichste Vitalgranulierung zeigen, ~erschwunden. 

Normoblas ten . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  14 % 
Ery throey ten  mi t  diehter,  kn~uelf6rmiger S. g. f . . . . . . . .  17 % 

. . . .  lockerer, netzfSrmiger S. g. ~ . . . . . . . .  30% 

. . . .  ~ufgeloekerter, punkt-  oder f~denfSrmiger S.g.f.38 %. 
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15. Miiuseembryonen you 21 m m  L~inge. 
Zellen der Megalobl~stenreihe sind nicht mehr nachzuweisen. 

Normoblasten . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  3 % 
Erythrocyten mit dichter, kn~uelfSrmiger S. g. f . . . . . . . .  8 % 

. . . .  lockerer, netzfSrmiger S. g. f . . . . . .  . .32% 
,, aufgel6ster, punkt- oder fadenfSrm. S. g. f . . .  57 %. 

16. Miiuseembryonen von 23 m m  L~inge. 
Zel, lender  )/iegMoblastenreihe sind nicht vorhanden. 

Normoblasten . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  1% 
Erythrocyten mit dichter, kn~uelf6rmiger S. g. f . . . . . . . .  7 % 

. . . .  loekerer, netzf6rmiger S. g. f . . . . . . . . .  45 % 

. . . .  " aufge]Sster, punkt- oder fadenfSrm. S. g. f . .  .47 %. 
Alle Erythrocyten sind vitMgranu]iert, doeh zeigen sehr viele nur noch 

sehw~ehste Grade, vereinzelte punkt- oder fadenfSrmige, zumeist an der Peripherie 
der Zelle liegende Vitalgranulierung. 

17 . .Mi iuseembryonen  yon 23,5 m m  Z~inge (lcurz vet  der Geburl). 
Zellen der Megaloblastenreihe sind nieht vorhanden. 

Normoblasten  . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  2 % 
Erythrocyten mit diehter, kn~uelfSrmiger S. g. f . . . . . . . .  6% 

,, ,, lockerer, netzf6rmiger S. g. f . . . . . . . . .  26 % 
. . . .  aufgel6ster, punkt- oder fadenf6rm. S. g. f . .  .48% 

Normale  ausgerei/te Ery throcyten  . . . . . . . . . . . . . .  18%. 
82% Mler roten Blutzellen zeigen also VitMgranulation, wghrend 18% vSllig 

ausgereifte Erythroeyten frei yon vital fgrbbaren Massen sind. 
18. M~iuseembryonen yon 24 m m  Lgnge (unmittelbar vet  der Geburt). 
Zellen der Megal0blastenreihe sind nieht vorhgnden. Normoblasten wgren 

in den yon uns durehgesehenen Prgparaten nieht ngchzuweisen. Die Ausz~ihlung 
der Blntbilder ergab: 

Erythrocyten mit dichter, knguelfSrmiger S. g. f . . . . . . . .  7 % 
. . . .  lockerer, netzfSrmiger S. g. f . . . . . . . . .  32 % 
. . . .  aufgelSster, punkt- oder fadenfSrmig. S. g . f . .  36 % 

Normale ausgereifte Erythrocyten . . . . . . . . . . . . .  25 %. 
75 % aller roten Blutzellen zeigen Vitalgranula.tion, w/~hrend 25 % der Erytbro- 

eyten vSllig frei yon vital f/irbbaren Substanzen sind. 

Ubersicht l ich zusammengeste l l t ,  ergaben diese Un te r suchungen  
fo/gendes: (Siehe folgende Tabelle.) 

Wir  kSnnen  Mso auch bei Mguseembryonen,  entsprechend wie es 
~u fiir K a n i n c h e n e m b r y o n e n  nachgewiesen hat ,  zwei vone inander  
seharf ge t renn te  Genera t ionen  bei der E n t s t e h u n g  der ro ten  Blutzellen 
unterseheiden:  a l s  erste die m e g a l o b l a s t i s c h e  u n d  als zweite die n o r m o -  

b las t i sche .  LTberg~nge zwischen den beiden Generat ionen,  Zwisehen-  
formen zwisehen den Megalobl~sten und  den Normoblas ten ,  ve t  Mlem 
hinsicht l ich des Kernbaues ,  haben  wir n ieh t  beobachtet .  

I n  den  allerfrfihsten Embryona l s t~d ien  besteht  das Blu tb i ld  a u s -  

aus gr~l~en j i ingeren M e g a l o b l a s t e n ,  deren K e r n  e inen sehr sch l ie l3 l ich  

bedeu tenden  Tell der Zelle e inn immt .  Die Megalob]asten sind also 
die einzigen u n d  ersten embryonMen Blutzellen.  I n  den folgenden 
Stadien  f inden  sich neben  solehen j t ingeren Megaloblasten Formen,  
deren K e r n  dutch  Pyknose,  K~ryolyse oder Karyorbexis  kleiner 
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Mguseembryonen. 

Durchschnittswerte, erlangt dutch Untersuchung yon etwa 300 Embryonen aus 
96 tr~,chtigen Muttertieren: 

~_ Megalobl~sten-tteihe 

Ltingedes I~  ~1 ~Iegalozyten 
Embryo I ~  ~ ] Mlt 

m m  - I '  I re~t~n 

Normoblasten-t~eihe 

Erythrozyten 
Mit Mi~ Nit I OhneVi- 

Kern- dichter lockerer talgra- 
resten Vitalgr. Vitalgr. nulation 

3 
4 
5 
7 
8 
9 

10 
12 
13 
14 
15 
17 
18 
19 
21 
23 
23,5 
24 

(Unmittelb. 
vor der 
Geburt 

100 
100 
100 
99 
~4 
88 
75 
4 
3 
1 

- -  m 

1 
4 m 
8 
8 2 

10 5 
8 12 
4 8 
4 6 
3 4 
1 1 

- -  1 

- -  2 

- -  4 

7 
5 
8 
6 

10 
24 
24 
14 
3 
1 

2 

5 3 
- -  28 
- -  2 4  

- -  4 0  

- -  3 3  

- -  2 4  

- -  2 8  

- -  1 7  

- -  8 

- -  7 

- -  6 

- -  7 

48 
45 
41 
47 
45 
46 
68 
89 
92 
74 18 
68 25 

Auf je 100 
roteBlutzell. 
iiberhaupt 
kommen 
Vitalgr. 

% 

100 
100 
100 
100 
100 
100 
100 
100 
100 
100 
100 
100 
100 
100 
100 
100 
82 
75 

u n d  kleiner geworden ist. Sparer t r e ten  Zellen auf, die nu r  noeh Kern-  
reste en tha l ten .  I n  grSBeren E m b r y o n e n  sind Megaloblasten n u t  noeh 
sp~rlieh naehzuweisen,  w~hrend Megaloeyten zahlreieher vo rhanden  
sind. Abet  aueh diese versehwinden allm~hlieh. Bei noeh ~lteren 
E m b r y o n e n  s ind sie n u r  in  geri.nger Anzahl,  bei den ~ltesten i ibe rhaupt  
n i eh t  mehr  zu f inden.  

Ehe  die )/[egaloblasten versehwinden,  t r e t en  im  Blutbi ld ,  deut l ieh 
y o n  i lmen du tch  GrSBe u n d  K e r n b a u  untersehiedene,  kleinere, kern-  
halt ige rote Blutzel len auf, die Normoblasten.  Diese sind zun~ehst  
a l le in  neben  den Megaloblasten und  Megaloeyten vorhanden.  ])ie 
Normoblas ten  n e h m e n  an  Zahl  betr~eht l ieh zu. Sie verl ieren ihren  
Kern ,  u n d  zwar in  derselben Weise wie die Megaloblasters also du tch  
Sehrumpfung  u n d  Aufl6sung.  Bald i iberwiegen die Normoblas ten ,  
die aus ihnen  hervorgegangenen E r y t h r o e y t e n  mi t  Kern res t en  (Howell- 
Jol lyk6rperehen)  u n d  die v611ig kernfreien E r y t h r o e y t e n  an  Zahl  
gewaltig. Nachdem die Megaloblasten versehwunden  u n d  Megalo- 
ey ten  n u r  noeh vereinzel t  im ]~lutbild vo rhanden  sind, bes teht  das ]~lut 
zum gr6Bten Tell bus E r y t h r o e y t e n  ohne erkennbare  Kernreste .  Bei 
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den ~ltesten Embryonen sind ausschliel~lich Erythrocyten und ver- 
einzelte Normoblasten im Blutbild zu linden. 

Diese Embryo]ogie der roten Blutzellen ist durch die Untersuchungen 
Naegelis und anderer bekannt geworden. Unsere Untersuchungen 
best~tigen in dieser Beziehung nur das yon diesen Forschern Beobach- 
tete. /)as Verhalten der embryona]en Blutzellen bei VRalf~rbungen 
ist jedoeh bisher nicht bekannt: 

Vitalgef~rbte Knoehenmarkprgparate yon Embryonen und Neuge- 
borenen zeigen, dab die a]lerfriihsten Stadien der primitiven Blutzelle, 
die vSllig hgmoglobinfreien kernhaltigen Zellen (Hgmatogonien, Hgmo- 
cytoblasten), ]ceinerlei Substantia granulo-fi]amentosa erkennen lassen. 
Die in den friihesten Embryonalstadien aussehliel]lich im kreisenden 
Blur zu findenden Megaloblasten haben sgmtlich in dem stark baso- 
philen Protoplasma neben den ersten Spuren yon Hgmoglobin deutliche 
Vitalgranulation, die in unmitte]barer Nghe des Kernes liegt. In nur 
wenig: glteren Megaloblas~en, deren Kern kleiner geworden ist und sieh 
durch Pykno'~e verdichtet hat, zeigt das Protoplasma einen dichten Wail 
yon Substantia granulo-filamentosa, der ringfSrmig den ganzen Kern 
umgibt. Fast immer ist naeh auBen yon diesem aus vitalfgrbbaren 
Substanzen bestehenden Kranze eine schmale zarte ttgmoglobin- 
zone zu erkennen. In spgteren Embryonalstadien ist der Kern dutch 
Sehrumpfung und AuflSsung immer kleiner geworden, das Protoplas- 
ma zeigt eine deutliehe Hgmog]obinzone, wghrend die Substantia 
granulo-filamentosa den Kern a!s geschlossenen Kranz umgibt. In 
noch reiferen Megaloblasten ist der Kern noch kleiner, die ihn umgebende 
Substantia granulo-filamentosa aufgelockerter und lichter geworden, 
so dab feinkSrnige und fgdige Strukturen in ihr zu erkennen sind. Die 
Hgmoglobinzone des Protop]asmas wird dabei immer breiter, stufen- 
weise nimmg die Basophilie des Protoplasmas und die Substantia 
granulo-filamentosa ab, wghrend das ttgmoglobin sich vermehrt. 

Megalocyten, die nur noch Kernkuge]n oder Kernreste enthalten, 
zeigen um diese herum ziemlich festgeftigte netzfSrmige vitalgefgrbte 
Gebilde, die mit zumeist vSllig geschlossener Kontur einen gro[3en Teil 
der Blutzelle einnehmen. Aueh die jfingeren Megaloeyten, die keine 
Kernreste mehr enthalten, zeigen solehe fgdigen Netzwerke mit einem 
auffallend geschlossenen UmriB. Diese ~qetze fiillen nicht den ganzen 
Protoplasmaleib aus, sondern lassen regelmgBig eine mehr oder weniger 
breite Zone im l~andgebiete der Megalocyten frei. In etwas glteren 
Mega]oeyten ist die Vitalgranutation immer noch sehr reich]ieh punkt- 
und fadenf6rmig angeordnet, oft zarte feine Netze bildend, die mitunter 
gleichmgBig den ganzen Megaloeyten ausfiillen. Die gltesten Embryonen, 
bei denen noch Megalocy~en naehzuweisen sind, zeigen nur sehwachste 
Grade der Vitalgranulation, zarte punktfSrmige Gebilde und strieh- und 
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ladeni6rmige Verbindungen zwischen einzelnen VitMgranula. ~Iegalo- 
cyten, die v611ig frei aueh yon den letzten Resten der Substantia granulo- 
filamentosa sind, haben wir bei den M~useembryonen nieht gesehen. 

Die Normoblasten, die Erythrocyten mit Kernresten sowie die kern- 
losen Ery throcyten  zeigen im embryonalen Blur dieselben Formen 
der Vitalgranulation, wie sie bereits in einer frfiheren Arbeit besehrieben 
und wie sie zum Vergleieh in ihren Leitformen in Abb. 2 wiederge- 
geben worden sind. Genau wie bei den Normoblasten und Erythro-  
cyten l~Bt sich bei den Megaloblasten und Megalocyten ein gesetz- 
m4fiiges VerhMten im Aufbau der Substantia granulo-filamentosa 

8 9"" "10 ~- 22  

4 5 

Abb. 3. Megaloblastengeneration (vitalgef~rb~ mit ]grillantl~'esylblau, dann mit Giemsa-LSsung nach- 
gef~rbt). 1--5=Vitalgranulier te  Megaloblasten. 6, 7=Megalocyten mit Kelnaresten und Vital- 
granulierung; 8 - - 1 0 =  Jtingere Megalocyten mit dichter kniiuelf6rmiger Substantia granulo-fila- 
mentosa (st~rkere Grade der Vitalgranulation); 11, 12=Megalocyten mit lockerer, netzfSrmiger 
S. gf. (sahwi~cherer Grade der Vitalgranulation) ; 13, ld  = Megalocyten mit punk~- ua4 fadenfSrmigen 

l/esten der Substantia granulo-filarnentosa. 

O O o e e 
18 19 20 21 

23 24 25 26 27 28 29 30 

Abb. 4. Normoblastengeneration (F~irbung wie Abb. 3). 15- -20=v i ta lgranu l i e r t e  Normoblasten; 
21, 22 ~ ]]rythrocyten mit Jolly-K6rperchen und Vitalgranulierung; 23--26  = jfingere Erythrocyten 
mit dichter kn~uelf5rmiger S. gf.; 27, 28=Ery th rocy ten  mit Iockerer netzfSrmiger S. gf.; 29, 

80 = El"ythrocyten mit !ounkt- und fadenf6rmigen llesten der VitMgranulation. 

festste]len. Die Formen der Vitalgranulation verhalten sich bei beiden 
Generationen der roten Blutk6rperchen gleich. Bei der Erythropoese 
t re ten in beiden l%ihen gesetzmi~6ig ganz i~hnliche, einander entspre- 
chende Formen auf, die in der Abb. 1 und 2 fibersichtlich zusammen- 
gestellt worden sind. Alle Blutzellen haben im friihembryonalcn Zu- 
stande Vi~algranulation. Erst  in den ~lteren Embryonalstadien sind aus- 
gereifte Erythrocyten  nachzuweisen, die v611ig frei yon den letzten Resten 
der Substantia granulo-filamentosa sind. Kurz vor der Geburt  sind noch 
etwa 60--70% aller Erythrocyten  des kreisenden Blutes vitalgranuliert. 
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3. Untersuchungen i~ber das Verl~alten der Retikulocyten bei neugeborenen 
und heranwachsenden M~iusen. 

U m  d ~ s  V e r h a l t e n  u n d  d i e  Z a h l  d e r  v i t ~ l f ~ i r b b ~ r e n  E r y t h r o c y t e n  

i m  p o s t f e t a l e n  L e b e n  f e s t z u s t e l l e n ,  w u r d e n  d i e  j u n g e n  T i e r e  j e  e i n e s  

W u r f e s  y o n  4 M u t t e r t i e r e n  a b w e c h s e l n d  u n t e r s u c h t .  D i e  f o l g e n d e n  

T ~ b e l l e n  z e i g e n  i n  f i b e r s i c h t l i c h e r  W e i s e  u n s e r e  E r g e b n i s s e :  

Maus  1 war f  4 J u n g e  A, ]37 C u n d  D. Diese  h a t t e n  au f  je 1000 E r y t h r o c y t e n :  

Zeit 
naeh der 

Geburt 

] 3 e z e i e h -  
n u n g  d e s  
jungen 
Tieres 

2 Std .  Tier  A 

3 . . . .  B 
3 . . . .  C 
6 . . . .  D 

1 T g .  i ,, A 
1 ,, i ,, B 
8 . . . .  C 

10 . . . .  D 

Normale 
ausgereifte 
Erythro- 

eyten 

! 
u  E r y t h r o c y t e n  I A u f  j e  100 

�9 - - ~ - -  ~ - E r y t h r o e y t  M : t  K e r n e n  [ . [ - 
M i t  dichterer N i t  locI~erer i i b e r h a u p t  a n d  K e r n -  k [ [ 

resten I n/~uel-od, netz-oder I Ins- [komm. also 
(Jolly-K"or- I kranzfSr- . . . .  fadenf6rmi-gesamt [ VitatgranU-o 
perchen) I m~ger S. gf. ger S. gf. [ herte (m Yo) 

52 

50 8 
40 54 

30 

20 
10 
20 

400 

444 
442 
560 

610 
660 
740 
790 

30 
40 
20 
10 

548 

498 
464 
410 

340 
290 
220 
200 

- 600 

556 
558 
440 

390 
340 
260 
210 

6O 

56 
56 
44 

39 
34 
26 
21 

A m  11. Tage  w u r d e n  alle N e u g e b o r e n e n  t o t  im  Kfifig au fge funden .  

N a u s  2 war f  4 J u n g e  A,  B,  C u n d  D. Diese  h a t t e n  au f  je 1000 E r y g h r o c y t e n :  

Z e i t  
n a c h  d e r  

G e b u r t  

1 Std .  

3 ,, 
4 ~ 

6 ,~ 

12 ,, 
24 

2 Tage  
3 .~ 

12 ,7 
16 ,, 
20 . 
26 ,, 
30 ,, 

B e z e i e h -  
n u n g  d e s  

j u n g e n  
T i e r e s  

Normale 
ausgereifte 
Erythro- 

cyten 

Vitalgranulierte :Erythrocyten [ Auf je 100 

~Iit Kernen ~ [ iiberhaupt ~der Kern litdichterer Mit lockere~ - -  Erythrocyt. 
resten - I kn~uel- od. J netz- oder I Ins- I kamen also 

"Jull KSr ] kranzfSrmi- [ fadenf6rmi-] gesamt Vitalgranu- ( Y- - 
perehen) I ger s'gf" I ger S'gf" I ierte(in%) 

Tie r  A 

7, C 

, ,  ~ )  

~ t 

~ ]~ 

,~ ~ )  

, ,  C 

D 
~-, C 
~ ~ )  

367 
368 
410 
429 
464 
502 
534 
601 
552 
662 
756 
805 
823 
899 
937 
944 

35 
38 
42 
43 
47 
44 
47 
53 
34 
15 

5 

3 

56 
56 
57 
46 
27 
25 
19 
21 
32 
17 

9 
8 

2 

l 542 
538 
491  
482 
462 
429 
400 
325 
382 
306 
230 
187 
174 

99 
63 
56 

633 
632 
590 
571 
536 
498 
466 
399 
448 
338 
244 
195 
177 
101 

63 
56 

Tier  A w u r d e  a m  4. Tage,  Tier  B a m  24. Tage  t o t  im  K/~fig ge funden .  

63 
63 
59 
57 
54 
50 
47 
40 
45 
34 
24 
20 
18 
10 

6 
6 
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Maus 3 warf 4 Junge A, B, C und D. Diese h~tten auf je 1000 Erythrocyten:  

Zeit 
nach der 
Geburt 

Bezeich- 
hung des 
jungen 
Tiores 

Normale 
ausgoreifte 
Erythro- 

eyten 

Vitalgranulierte :Erythrooyten Auf je 100 

Mi~ Kernen Mit lockerer ] Erythrooyt. 
odor Kern- Mitdichterer ] iiberhaupt 

resten I knauel- od. netz- odor i Ins- ] kamen also 
(Jolly-K0r- kranzfSrmi- fadenfSrmi-i gesamt I Vitalgranu- 
perohen) ger S. gf. get S. gf. t liorte (in %) 

6 Std, Tier A 
8 B 
2 Tage ,, C 
4 . . . .  D 
6 ~ 

8 77 

l0 . . . .  
14 . . . .  
16 . . . .  

20 . . . .  
30 . . . .  

6 We. ,7 

Maus 4 w~rf 

A 
B 
D 
A 
D 
D 
D 
D 

3 Junge 

608 
624 
640 
810 
83] 
833 
821 
820 
790 
891 
953 
951 

46 
26 

m 

21 
20 
30 
20 
13 
11 
2 

I 

L 

325 
330 
330 
170 
156 
156 
177 
180 
210 
]09 
47 
48 

392 
376 
360 
190 
169 
167 
179 
180 
210 
109 
47 
49 

40 
38 
37 
19 
17 
17 
18 
18 
2i 
11 
5 
5 

A, B and  C. Diese hat ten  auf je 1000 Erythrocyten:  

Zeit 
nach der 
Gebur~ 

3 Std. 
6 7~ 

24 ,, 
8 Tage 

l0 ,, 
13 ,, 
16 ,7 
17 ,, 
20 77 
3O 

6 We. 

Bezoich- 
hung des 

jungen 
Tieres 

Tier A 

~ C 

~ A 

~ o r m a l e  
ausgereifte 
Erythro- 

eyten 

394 
630 
610 
749 
790 
790 
818 
830 
891 
936 
951 

u Erythrocyten J Auf je 100 
. . . .  ~ ! Erythrocyt Mit Kernen 

- ~e Y[it dichterer 1Y~it lockerer i [ iiberhaupt 
oaor "~e rn- knauel- od. netz- odor I Ins- ]kamen also res~ n . . . . . . .  
"~ 11 K'" k r a n z f o r m l -  f aden lo rmx- I  g e s a m t l V i t a l g r a n u -  tJo y- or- gor S. g[. got S. gel. ] [ lierte (in%) perchen) I I 

Tier A starb am 17. Tage. 

48 
15 
20 
11 

2 

5O 
3O 
3O 
2O 
10 

508 606 61 
325 370 37 
340 390 39 
220 251 25 
200 210 21 
210 210 21 
180 182 18 
170 170 17 
109 109 11 
64 64 6 
49 49 5 

N a e h  u n s e r e n  B e o b a c h t u n g e n  a n  15 n e u g e b o r e n e n  M ~ u s e n  sowie  

n a c h  u n s e r e n  E r f a h r u n g e n  be i  E i n z e l u n t e r s u c h u n g e n  k S n n e n  wi r  f e s t -  

s t e l l en ,  da[~ d u r c h s c h n i t t l i c h  70% d e r  r o t e n  B l u t z e l l e n  e b e n  g e b o r e n e r  

j u n g e r  M~use  V i t a l g r a n u ] a t i o n  ze igen .  U n m i t t e l b a r  n a c h  d e r  G e b u r t  

g e h t  d ie  Z~h l  d e r  ] ~ e t i k u ] o c y t e n  schne ] l  zur i ick .  A m  s t ~ r k s t e n  n i m m t  

s ie  in  d e n  e r s t e n  L e b e n s s t u n d e n  ab .  D ie  A b n a h m e  h~ l t  in  d e n  e r s t e n  

L e b e n s t a g e n  an .  A ] l m a h l i c h  s t e l l en  s ich  d ie  R e t i k u l o c y t e n  in  d e n  e r s t e n  

L e b e n s w o c h e n  auf  e ine  b e s t i m m t e  n i ed r ige ,  u n t e r  n o r m a l e n  V e r h a l t n i s s e n  

a n n a h e r n d  g ] e i c h b l e i b e n d e  Z a h l  ein.  U b e r s i c h t l i c h  ze ig t  d ie  f o l g e n d e  

K u r v e  d e n  Abfa ] l  d e r  t ~ e t i k u l o c y t e n  in  d e n  e r s t e n  L e b e n s t a g e n  de r  Maus .  
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Abb. 5. Abfal l  der Zah] der I~et ikulocyten in  den ersten Lebens tagen  bei der Maus.  

Beil~iufig sei erwS~hnt, dal3 bei neugeborenen M~usen unmittelbar  
naeh der Geburt  noeh 3 - -5% kernhalgige Erythroeyten  (Norm0blasten) 
Jm kreisenden Blut v6rhanden sind. Sis versehwinden in den ersten 
Lebenstagen aus dem Blur. Durehsehnittlieh 10 Tage naeh der Geburt  
sind kern- oder kernresthaltige Erythroeyten  im kreisenden Blut bei 
jungen M~usen niehg mehr aufzufinden. 

I-Iier sehliegen dis Untersuehungen yon Maurer und Mile[/ an, 
die sieh nieht wie wir mit  dem Vorkommen vitalf~rbbarer Zellen im 
kreisenden Blur bei Embryonen und Ne~geborenen befaSten, sondern dis 
eine Besgi~tigung der yon Cesaris-Demel, Negri u .a .  mitgeteilten Be- 
obaehtungen braehten, dag sieh in den jiingsten Altersstufen erheblieh 
gr6gere Mengen dieser Zellformen linden als sparer, und da6 die Abnahme 
mit  fortsehreitendem Alter raseh vor sieh geht. Sie sahen im Blut- 
bilde weil3er l~atten in den frfiheren Lebensmonaten eine verh~ltnis- 
m~l~ig groge Zahl vitalf~rbbarer Erythroeygen, welehe bis zur er- 
langten Gesehleehtsreife in etwa gteiehm~gigem Abfalle auf 50/o 0 im 
Miftelwert sank : 

Prozentanteil  der Retikuloeyten naeh Maurer und Mileff bei weil~en 
1R,atten : 

Zahl der  unter -  "Zahl der  Prozent.zahl der  Lebensa l t e r  
such ten  T ie re  U n t e r s u c h u n g e n  R e t i k u l o c y t e n  

I 

6 - -  7 W o e h e n  . . . . . . . .  I 23  23  6 , 0  
I 

8 ,, . . . . . . .  ! 21  32  4 , 0  

9 ,, " . . . . . .  i 16  27  2 , 0  
10 ,, . . . . . . .  13 15 ] ,0 

1 0 - - 1 3  . . . . . . .  i 6 6 I ,, L 0 , 5  

Vii.chows Arehiv .  Bd. 2(~6. 44  
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4. U n t e r s u c h u n g e n  iiber die  Z a h l  der R e t i k u l o e y t e n  bei neugeborenen  

K i n d e r n ,  

U b e r  d ie  Z a h l  de r  v i t a l g r a n u l i e r t e n  E r y t h r o e y t e n  bei  N e u g e b o r e n e n  

u n d  f iber  d e r e n  V e r m i n d e r u n g  in  d e n  e r s t e n  L e b e n s j a h r e n  i s t  eben fa l l s  

n u r  w e n i g  b e k a n n t .  H e r t z  g i b t  an ,  be i  N e u g e b o r e n e n  11% g e t i k u l o -  

e y t e n  g e f u n d e n  zu h a b e n .  L u z z a t o  d a g e g e n  b e o b a c h t e t e  n u r  1 % .  S e y -  

/ a r th  h a t t e  be r e i t s  f r f ihe r  (Fol.  h a e m a t o l .  Bd .  34, 1927) 20 a u s g e t r a g e n e  

n o r m a l e  N e u g e b o r e n e  u n t e r s u c h t  u n d  f e s t g e s t e l l t ,  d a b  sie i m  k re i sen-  

d e n  B l u r  n e b e n  v e r e i n z e l t e n  v i t a l ~ n u l i e r t e n  N o r m o b l a s t e n  u n m i t t e l -  

b a r  odor  k u r z e  Ze i t  n a c h  d e r  ~Gebur t  5 - - 1 0 %  v i t a l f g r b b a r e  E r y t h r o -  

c y t e n  h a t t e n .  Bei  u n s e r e n  j e t z i g e n  U n t e r s u e h u n g e n  k o n n t e n  wi r  d iese  

A n g a b e  b e s t g t i g e n  u n d  e r w e i t e r n .  W i t  v e r f o l g t e n  e i n g e h e n d e r ,  wie  

d e r  A b f a l l  de r  R e t i k u l o e y t e n  in  d o n  e r s t e n  L e b e n s t a g e n  d e r  N eu g e -  

b o r e n e n  v o r  s ieh  g e h t .  Die  f o l g e n d e  Tabe l l e  ze ig t  d ie  E r g e b n i s s e  y o n  

172 B l u t u n t e r s u e h u n g e n ,  d ie  wi r  a n  N e u g e b o r e n e n  in  de r  Le ipz ige r  

F r a u e n k i i n i k  u n d  de r  M e d i z i n i s e h e n  K l i n i k  a n s t e l l e n  k o n n t e n .  F o r t -  

l a u f e n d e  U n t e r s u e h n n g e n  a n  d e n s e l b e n  K i n d e r n  w a r e n  aus  guBeren  

G r f i n d e n  bei  v i e l en  n i e h t  m6g l i eh ,  d o c h  g a b e n  die  B l u t u n t e r s u c h u n g e n  

von  50 v e r s e h i e d e n e n  N e u g e b o r e n e n  g e n a u e r e  D u r e h s c h n i t t s w e r t e .  

W i t  fanden: 

1--11/2 Stunden nach der Geburt bei 29 Kindern durehschnittlich 6,2% Er.vit. 
2 . . . . . . . . . .  13 . . . .  5,5% . . . .  
3 . . . . . . . . . .  4 . . . .  4,8% . . . .  
4 . . . . . . . . . .  4 . . . .  4,5% . . . .  
6 . . . . . . . . . .  17 . . . .  4,0% . . . .  
8 . . . . . . . . . .  9 ,, ,, 3,7% . . . .  

10 . . . . . . . . . .  15 . . . .  4,1% . . . .  
12 . . . . . . . . . .  11 . . . .  4,0% ,, ,, 
14 . . . . . . . . . .  7 . . . .  4,7 % . . . .  
16 . . . . . . . . . .  4 . . . .  4,2% . . . .  
20 . . . . . . . . . .  3 . . . .  3,3% . . . .  
24 . . . . . . . . . .  10 . . . .  3,2% . . . .  
a 6  , ,  , . . . . . . .  6 . . . .  a,3% . . . .  
4 s  . . . . . . . . . .  6 . . . .  3,3% . . . . .  

60 . . . . . . . . . .  6 . . . .  2,3% . . . .  
72 9 2,7 % . . . .  

4 Tage . . . . . . . .  2 . . . .  2,5 % . . . .  
5 . . . . . . . . . .  .2 .,, ,, 1,5% ,, ,, 
8 . . . . . . . . . .  1 . . . .  2,0% . . . .  
9 . . . . . . . . . .  1. ,, ,, 3,0 % . . . .  

10 . . . . . . . .  1 . . . .  2,0% . . . .  
14 ,, . . . . . . . .  2 . . . .  2,5% . . . .  
3 Woehen . . . . . . . .  3 . . . .  1,6% . . . .  
4 . . . . . . . . . .  l . . . .  2,0% . . . .  
~ . . . . . . . .  6 . . . .  0,7 % . . . .  

172 
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Wir beobachteten, dal3 bei normalen ausgetragenen Neugeborenen 
die Zahl der Retikulocyten, die bei der Geburt etwa 7 % betr~gt, inner- 
ha]b der ersten 10 Lebenstage auf durehsehnittlich 2 % absinkt. Gleieh- 
zeitig geht die physiologische Abnahme der Erythroeyten um etwa 
1 Million im cram vor sieh. Die kernhaltigen Erythrocyten sind beim 
normalen S~ugling nach etwa 6 Tagen restlos aus dem kreisenden 
Blute versehwunden. Unsere Untersuchungen zeigen also, dab aueh 
beim Mensehen mit dem Einsetzen des extrauterinen Lebens die Zahl 
der vitalgranulierten Erythrocyten schnell zurfiekgeht, urn sich ganz 
allm~hlich auf eine bestimn~te niedrige, unter normalen Verh~ltnissen 
beim Erwaehsenen ann~hernd gleiehbleibende Zahl in peripheren 
Blute (1~ einzustellen. 

Fr/i.hgeburten zeigten umnittelbar nach der Geburt welt mehr 
(10--30 %) l~etikulocyten als ausgetragene Neugeborene. Ihre Abnahme 
geht langsamer vor sich. 

Zusammen/assung. 
Es wurde das Blutbild yon 300 M~useembryonen, yon 3--24 ram 

L~nge, untersucht. Auch bei M~useembryonen k6nnen zwei vonein- 
ander scharf getrennte Generationen bei der Entstehung der roten 
B]utzellen untersehieden werden, als erste die megaioblastische Reihe, 
die erst naeh geraumer Zeit yon der zweiten, der normoblastischen, 
abgel6st wird. Ubergdnge zwischen den beiden Generationen, Zwischen- 
/ormen, haben wit nicht beobachtet. Alle Megaloblasten und Megalocyten 
Zeigen bei M~useembryonen Vitalgranulation, und zwar l~Bt sieh 
ein gesetzmi~i~iges Verhalten im Aufbau der Substantia granulo-fila- 
mentosa feststellen. Regelm~Big treten dieselben Gebilde auf, die in 
der Arbeit beschrieben und in Abbildungen dargestellt sind. Die 
morphologisehen Formen der Vitalgranulation entspreehen in der megalo- 
blastisehen Generation im wesentlichen den bereits in einer frfiheren 
Arbeit gesehilderten Leitformen der normoblastisehen Generation. 

Zun~chst zeigen alle Zellen des gesamten erythroblastisehen Appa- 
rates Vitalgranulation. In den ~lteren Embryonalstadien nimmt die 
Zahl der Retikulocyten fortschreitend bis zur Geburt ab. 

Fortlaufencle IJntersuehungen an 15 neugeborenen M~usen liegen 
feststellen, da~ diese bei der Geburt 60--70% Retikulocyten haben. 
In den ersten Lebensstunden sinkt die Zahl gewaltig ab (auf etwa 
30--40%). Diese Abnahme h~lt in den ersten Lebenstagen an (bis auf 
5--6 % ). Allm~hlich gehen die Retikulocyten in den ersten Lebenswochen 
auf eine niedrige (0,5--2%), ann~hernd gleiehbleibende Zahl im kreisen- 
den Blute zurfiek. 

172 B]utuntersuchungen an 50 normalen neugeborenen Kindern, 
1 Stnnde his 6 W0chen nach der Geburt, lieBen feststellen, dag die Zahl 

44* 
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de r  R e t i k u l o c y t e n ,  die  bei  de r  G e b u r t  e t w a  7% be t r~g t ,  i n n e r h a l b  

d e r  e r s t en  10 L e b e n s t a g e  auf  d u r c h s c h n i t t l i c h  2 %  u n d  i n n e r h a l b  de r  

e r s t e n  6 L e b e n s w o c h e n  a u f  e t w a  0 ,7% abs ink t .  F r f i h g e b u r t e n  ze igen  

u n m i t t e l b a r  n a c h  de r  G e b u r t  we i r  m e h r  ( 1 0 - - 3 0 % ) v i t a l g r a n u l i e r t e  

r o t e  B l u t z e l l e n  als a u s g e t r a g e n e  N e u g e b o r e n e .  I h r e  A b n a h m e  g e h t  

l a n g s a m e r  v o r  sich. E s  k ~ n n  a n g e n o m m e n  werden ,  dal~ auch  h in -  

s i ch t l i ch  der  V i t a l g r a n u l a t i o n  die  E r y t h r o p o e s e  e m b r y o n a l  u n d  post -  

f e t a l  b e i m  M e n s c h e n  g r u n d s ~ t z l i c h  g le ich  v e r l ~ u f t  wie  bei  den  S ~ u g e t i e r e n .  

U n s e r e  B e o b a c h t u n g e n  ~n den  v i t a l g e f ~ r b t e n  r o t e n  B l u t z e l l e n  

de r  e m b r y o n a l e n  m e g a l o b l a s t i s c h e n  wie  de r  n o r m S b l a s t i s c h e n  Gene-  

r a t i o n  e r g a b e n  d ie  vo r l~uf ig  bere i t s  in  d e n  Fol .  h a e m a t o l .  Bd .  34, 1927 

m i t g e t e i l t e  Auf f a s sung ,  dal~ die Subs tan t i a  g r a n u l o , f i l a m e n t o s a  einen 
k o n s t a n t e n  D u r e h g a n g s z u s t a n d ,  eine m o r p h o l o g i s e h e  E n t w i c k l u n g s f o r m  

im n o r m a l e n  R e i f u n g s v o r g a n g  a l ler  h~ imoglob inha l t igen  B lu t ze l l en  bei 
Menseh  a n d  Tier  darstel l t .  

Es handelt sich bei der Substantia granulo-]ilamentosa um einen 
Rest des urspris Blutzellprotoplasma8. Dieser Rest schrump/t 
ganz allmdhlieh bei der Reifung sowohl der ~egaloblasten als aueh der 
Normoblasten entsprechend der Pylcnose und Karyolyse des Kernes, 
16st sich auf und geht bei weiterer Rei/ung der Erythrocyten allmghlieh 
verloreIb. 
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