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Jeder rein morphologischen Betrachtungsweise am fixierten Pri-
parate mul} es von vornherein versagt bleiben, die zeitliche Aufeinander-
folge bestimmter Entwicklungsstadien einer Zellart restlos zu kliren.
Das gilt insbesondere fiir die meisten Untersuchungen, die die lokale
Entstehung polymorphkerniger Leukocyten am Orte einer Entziindung
zum Gegenstand haben. In fast allen diesen Untersuchungen — wir
verweisen besonders auf diejenigen von Oeller, Siegmund und die spiteren
von v. Méllendorff und seiner Schiiler — werden immer wieder fiir den
Beweis der fortlaufenden Entwicklung der einen Zellart in die andere,
sogenannte ,,Ubergangformen‘* beschrieben, die bestimmte morpho-
logische oder funktionelle Eigenschaften der einen mit solchen der an-
deren- Zellart gemeinsam haben. Aus ihrem Vorkommen am Orte einer
Entziindung ‘werden dann die flieBenden Uberginge gewissermafien
rekonstruiert. Alle diese Beobachtungen kénnen — das liegt in der
Natur dieser Betrachtungsweise — nie ohne eine mehr oder weniger
starke subjektive Deutung gewertet werden. In der subjektiven Auf-
fassung aller solcher Ubergangsbilder ist aber auch deren geringe Be-
weiskraft begriindet. Es gibt eigentlich nur einen Weg, diese Téu-
schungsmoglichkeiten auszuschlieBen, némlich die wnmittelbare Be-
obachtung am lebenden Gegenstand. Es zeigt sich aber gerade in allen
derartigen Untersuchungen, daB eine direkte Umwandlung von Binde-
gewebszellen in polymorphkernige Leukocyten nie beobachtet werden
konnte. Immerhin kénnte man den Kinwand machen, daB hier die
optischen Moglichkeiten zur Beobachtung derart feiner Verdnderungen
an einzelnen Zellen nicht ausreichen.
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Ein weiterer Weg, Klarheit in dieser Frage zu schaffen, bestand in
der Moglichkeit, durch Benzolvergiftung Versuchstiere leukocytenarm
oder sogar vollsténdig aleukocytéir zu machen und dann den Ablauf der
Entziindung unter besonderer Beriicksichtigung der Leukocyten zu ver-
folgen. Wir haben vorher! bereits darlegen kénnen, dalBl auch den Ver-
suchen am Benzol- (oder Thorium X.-) vergifteten Tier keine unbedingte
Beweiskraft zukommt, da das Benzol auch Mesenchymschadigungen
machen kann, die den Ablauf der Entziindung im ganzen wesentlich
dndern kann. v. Mollendorff lehnt aus diesem Grunde auch die Nach-
priiffung seiner Untersuchungen am benzolvergifteten aleukocytiren
Tier, wie sie von Gerlach gemacht ist, als nicht beweisend ab.

Die Beweiskraft sogenannter ,,Ubergangsformen® in einem entziind-
lichen Exsudat fiir die flieBende Umwandlung von Bindegewebszellen
in polymorphkernige Leukocyten diirfte aus folgendem Grunde nur
gering sein. Wir kennen im strémenden Blute eine auch hier als Uber-
gangsform (im Sinne Naegelis) bezeichnete Zellart, deren Abstammung
trotz vieler eingehender Untersuchungen auch heute noch nicht fir alle
unter dieser Bezeichnung zusammengefaliten Zellarten geklért ist. Fir
viele Ubergangsformen diirfte die Entstehung aus dem retikulo-endo-
thelialen System bewiesen sein. Wir rechnen sie zu den Monocyten
des Blutes im engeren Sinne. Doch gibt es unter ihnen noch Formen
genug, die in ihrem morphologischen Aussehen jugendlichen Leukocyten
ghneln, und die deshalb vielfach als Beweis fiir die Abstammung der
Monoeyten vom myeloischen System angesehen werden, ohne daB dieser
Beweis in iiberzeugender Form je hétte gefithrt werden konnen.
Gerade die Untersuchungen der letzten Jahre haben es im hochsten
Grade wahrscheinlich gemacht, daB die groflen mononukledren Zellen
des Blutes und die Granulocyten Abkémmlinge zweier ganz verschie-
dener Zellsysteme sind, die unter normalen Bedingungen keine ent-
stehungsgeschichtlichen Beziehungen zueinander haben. Der Befund
abnlicher Ubergangsformen im Gewebe wird aber neuerdings von
v. Mollendorff als Beweis eines flieBenden Ubergangs zwischen den
ruhenden Bindegewebszellen und den granulierten Leukocyten ange-
sehen. In #hnlicher Weise hatte Siegmund schon frither den Ubergang
der Kupfferschen Sternzellen in Leukocyten zu beweisen versucht.
Wenn aber in sehr eingehenden Untersuchungen Masug: zeigen konnte,
dal} selbst zwischen den ruhenden Bindegewebszellen und den Zellen
des Retikuloendothels (also auch den Kupfferschen Sternzellen) keine
engeren Beziehungen bestehen, sondern dafi beide hochdifferenzierte,
aber in anderer Richtung differenzierte, Abkdmmlinge des Bindegewebes
sind, so werden die Angaben Siegmunds und Oellers sowie die von

t Vgl. W. Biingeler und A. Wald, Die Bedeutung der Kupfierschen Sternzellen
bei der Entziindung. Virchows Arch. 270, 150.
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v. Mollendorff und seiner Schiiler uns nicht ohne weiteres iiberzeugen
kénnen.

Noch beweisender als die Untersuchungen Masugis sind die kiirzlich
mitgeteilten Beobachtungen von Silberberg fiir die besondere Stellung
der Gewebshistiocyten und fir ihre scharfe Trennung von allen Zellen des
myeloischen und lymphatischen Systems einerseits und von den ruhenden
Bindegewebszellen andererseits. Silberberg konnte zeigen, daB in Ge-
webskulturen bei der Auspflanzung benzolvergifteten Milz- und Knochen-
markgewebes aus Histiocyten echte Monocyten entstehen. Wenn die
Versuchstiere vorher mit Carmin vital gespeichert waren, so konnte
er miihelos die vital gespeicherten makrophagen Histiocyten erkennen
und beobachten, wie diese Zellen sich abldsen und unter gleichzeitiger
Abrundung zu typischen Monocyten mit allen deren morphologischen
und funktionellen Eigenschaften wurden. Silberberg kommt zu dem
Schluf}, daf8 die Monocyten entweder Tochterzellen der Histiocyten
oder freie Histiocytenformen sind. Seine embryologischen Untersu-
chungen konnten seine Auffassung bestétigen, dal wir es bei den Mono-
cyten, den Lymphocyten und den Granulocyten mit 3 scharf zu trennen-
den Zellsystemen zu tun haben, die sich zwar urspriinglich aus einer
gemeinsamen Stammzelle entwickelt haben, die aber nach ihrer voll-
endeten Differenzierung nicht mehr die Fahigkeit zur Umwandlung
in eine andere Form besitzen.

Siegmund macht bei seinen Untersuchungen an der Leber des Ka-
ninchens nach Colibacillen-Einspritzungen keine Angaben i{iber das
Verhalten des peripheren Blutbildes. Dieser Punkt erscheint uns be-
sonders wichtig, finden wir doch gerade in der Kontrolle des Blutbildes
eine verstindlichere Erklarung fiir die starke Leukocytenanreicherung
in den Lebercapillaren als diejenige ihrer lokalen Entstehung aus den
GefiBBwandzellen. Offenbar handelt es sich bei diesen Beobachtungen
um einfache Verinderungen in der Verteilung der Leukocyten im Sinne
von Griff und von Schilling, sowie von Miiller und Petersen. Die Unter-
suchungen dieser Forscher, die wir bestitigen konnten, zeigen, daB
Einspritzung selbst ziemlich indifferenter Stoffe in Blutadern ein Ab-
wandern der polymorphkernigen Leukocyten in die hyperimischen
inneren Organe bedingen. Es handelt sich bei diesem Vorgang um Folgen
von Stérungen der sehr fein abgestimmten autonomen ,splanchnico-
peripheren® Steuerung.

Goldscheider und Jacob, Schwenkenbecher und Siegel und RBecher
sowie Schullz vertraten zuerst die Auffassung, daB es sich bei den Leuko-
cytosen und Leukopenien nur um -eine Abwanderung der Leukocyten
nach der Peripherie oder nach den inneren Organen handelt, also
nicht um absolute Zu- oder Abnahmen der Gesamtzahlen der weiBen
Blutkérperchen, sondern um eine Veranderung ihrer Verteilung inner-
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halb des GefaBsystems. So gibt Heinz an, daf die Gesamtzahl der Blut-
korperchen immer gleich ist, daB aber unter bestimmten Umstinden
eine ungleichmifige Verteilung stattfindet. Schwenkenbecher und Siegel
fanden eine starke Leukocytenanreicherung besonders im Capillarblut
der Milz und der Leber. Diese Angaben konnten in ihren wesentlichen
Punkten von Hino bestitigt werden. Grdff hat dann auf Grund syste-
matischer Untersuchungen an der Leiche fiir diese Erscheinung den
Begriff der Verschiebungsleukocytose im Gegensatz zu der echten mye-
logenen, durch Knochenmarksreizung hervorgerufenen Leukocytose
eingefithrt. Statt der Bezeichnung ,,Verschiebungsleukocytose® schligt
V. Schilling die Bezeichnung ,, Verteilungsleukocytose’’ vor.

Fiir diese ungleichmifige Verteilung der Leukocyten hat man ver-
schiedene Erklarungen gegeben, so z. B. die Verinderungen der Kon-
zentration des Blutes selbst (Heinz), erhohte Funktion des betreffenden
Organes (Ruef, Becher), lokale Neubildung der Leukocyten, Chemotaxis,
Blutstromverlangsamung usw. Zur Kritik dieser Anschauungen méchten
wir hier nur auf die Untersuchungen von Hino verweisen, der als wesent-
liche Ursache fiir das Zustandekommen der Verteilungsleukocytose
physikalische Bedingungen ansieht: Klebrigkeit der Leukocyten in
den verzweigten Capillaren der inneren Organe, besonders der Milz
und der Leber.

Hino konnte weiterhin zeigen, daB es sich bei der Leuko- Widalschen
Reaktion um eine echte Verteilungsleukocytose handelt; es zeigte sich
bei seinen Untersuchungen ndmlich, dall bei der Wiederherstellung
des weiflen Blutbildes nach der anfanglichen Verminderung der Leuko-
cytenzahl keine Reizerscheinungen von seiten des Knochenmarks
eintreten, die auf einen Untergang weiller Blutkérperchen in der Leber
und der Milz hinweisen kinnten. Hino beobachtete ferner bei Kaninchen,
denen er nach Unterbrechung des Riickenmarks eine értliche Stauung
im Bereich des N. splanchnicus anlegte, eine Verminderung der Leuko-
cyten in der Peripherie. Steigerte er umgekehrt die Stromungsgeschwin-
digkeit des Blutes, so wurden die an den Capillarwinden der inneren
Organe haftenden Leukocyten frei und wanderten an die Peripherie:
,.In den Organen, welche normalerweise reich an Capillaren sind und
wo die Stromungsgeschwindigkeit sich deutlich herabsetzt, sammeln
sich die Leukocyten sehr reichlich und bewirken so die Verschiebungs-
leukocytose im physiologischen Zustande.*

Diese verschiedenen Verteilungszustinde der Leukocyten geben uns
nun eine willkommene Handhabe zum Nachweis der gleichsinnigen Ver-
teilung der weillen Blutkdrperchen innerhalb der Gefdlle und auflerhalb
derselben in einem entziindlichen Exsudate. Wenn wirklich alle Leuko-
cyten aus den Gefdflen stammen und ausschlieBlich durch aktive Aus-
wanderung aus diesen in einen entziindlichen Herd hineingelangen, so
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miifite sich in den verschiedenen Phasen der Verteilungsleukocytose
regelmiflig eine gleiche prozentuale Zusammensetzung des Blutes und
des Entziindungsexsudates an granulierten Leukocyten nachweisen
lassen. Wir haben versucht, diesen Nachweis zu fithren, und geben im
folgenden unsere Versuche genau wieder. Vorher mochten wir aber
noch besonders betonen, dall eine verschiedene Verteilung der Leuko-
cyten innerhalb der Blutbahn oder die zu diesen verschiedenen Ver-
teilungen fithrenden Eingriffe in keiner Weise die Funktion des Binde-
gewebes schidigen. Wir halten diese Feststellung fiir besonders wichtig,
da man sonst dieser Versuchsmethode .gegeniiber denselben Einwand
machen kénnte wie bei den Versuchen mit Benzol. Wir werden am Schlufi
der Arbeit unter Darlegung weiterer Versuche die Richtigkeit dieser
Angchauung noch zeigen konnen.

Wir gingen bei unseren Untersuchungen zur Erzielung deutlicher
Leukocytenverschiebungen vom Serum-Globulin aus, iber dessen Wir-
kungen am Blutbilde des Kaninchens wir frither bereits berichten
konnten.

Darstellung des Serumglobulins:

41 Pferdeserum (noch etwas rotlich) werden mit 11 1/;-Normalschwefelsdure
neutralisiert. Als Indicator dient Lackmus. Durch Zusetzen von 5 1 einer gesattig-
ten Ammoniumsulfatlosung werden die Globuline ausgefillit und abfiltriert. Der
Filterriickstand wird in Schwefelsiure aufgelost. Zu der Losung wird die gleiche
Menge Ammoniumsulfatlosung zugesetzt und der dabei entstehende amorphe
Niederschlag von Globulinen abgefiltert und wieder in Schwefelsiure gelost. Nun
wird 4mal in gleicher Weise die Losung mit Ammoniumsulfat versetzt und der
‘Niederschlag in Schwefelsaure gelost. Es gelingt auf diese Weise, den noch durch
Verunreinigungen gelblich gefarbten Niederschlag zu entfirben. Die zuletzt
erhaltene Losung wird gegen hiufig gewechseltes destilliertes Wasser dialysiert,
wobei sich nach 14 Tagen ein geringer flockiger Niederschlag von Euglobulin
ausscheidet. Die Lésung wird durch Filterung von diesem Niederschlag befreit
und so lange gegen destilliertes Wasser: dialysiert, bis sich mit Nesslers Reagens
vollkommene Ammoniakfreibeit nachweisen laft. Die Lésung wird dann zur
keimfreien Aufbewahrung unter Toluol geschichtet. Die Losung enthilt 2,5%
Serum-Globulin (Bestimmung mit der Kjeldahlschen Methode).

Im Anschluf3 an die intravendse Einspritzung von nur 2 cem dieser
Losung kommt es zu einer hochgradigen Hypoleukocytose, die Leuko-
cytenzahlen sinken bereits innerbalb 20 Minuten von 10000 auf 4000 im
Kubikmillimeter. Das Blutbild zeigt in diesem Stadium eine starke Ver-
minderung der granulierten Leukocyten, die oft so hochgradig ist, daf
wir im peripheren Blute tiberhaupt keine granulierten Zellen mebhr nach-
weisen konnten. Die Hauptmasse der weillen Zellen besteht dann aus
kleinen Lymphocyten. Dieser Zustand ist aber bei der Einspritzung
so geringer Mengen nur von kurzer Dauer: bereits nach 4—6 Stunden
steigen die Leukocyten wesentlich iiber die normalen Zahlen und er-
reichen mitunter das doppelte derselben. Ks iiberwiegen dann die
granulierten Leukocyten betrichtlich, Hine Linksverschiebung trit
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nach einer Einspritzung niemals ein, erst wenn diese mehrfach in kurzen
Zeitabstinden wiederholt wird, 148t sie sich nachweisen. Wir miissen
deshalb annehmen, dafl es sich um eine reine Verteilungsleukocytose
handelt, die nicht mit dem Untergang von Leukocyten in den inneren
Organen verbunden ist, da alle Zeichen einer Blutregeneration vermifit
werden. Spritzt man grofiere Mengen der Globulinlésung (10—30 com)
ein, so gelingt es in fast der Hélfte der Versuche fiir kiirzere Zeit die
Zahl der Leukocyten in der Peripherie auf 0 herabzudriicken und so
die negative Phase der Verteilungsleukocytose, also die ,,periphere
Agranulocytose’, wie wir sie bezeichnen wollen, bis zu einer Dauer von
1, ja 2 Stunden auszudehnen, also so lange, als man fiir Entziindungs-
versuche gebraucht. Soll sich aber ein Entziindungsversuch iiber
mehrere Stunden erstrecken, und soll wihrend der ganzen Dauer der-
selben eine vollstindige ,,periphere Agranulocytose oder wenigstens
eine sehr hochgradige periphere Leukopenie erreicht werden, so ist
eine 2. Einspritzung erforderlich. Voraussetzung fiir die exakte Durch-
fithrung des Versuches ist selbstverstandlich die laufende Beobachtung
des Blutbildes. Zeigt sich dabei nach dem anfanglichen Verschwinden
der polymorphkernigen Leukocyten ihr erneutes Auftreten, so mul,
falls der Versuch fiir das Zustandekommen einer Entziindung bereits
lange genug gedauert hat, das Tier getétet oder der Entziindungsherd
exstirpiert werden. War die Versuchsdauer jedoch noch zu kurz, so kann
man in diesem Falle eine 2. Hinspritzung folgen lassen.

Die Einspritzung so groler Mengen einer konzentrierten Eiweil-
l6sung ist durchaus kein harmloser Eingriff. Wir haben bei unseren
Versuchen dreimal einen sofortigen Tod nach der Einspritzung be-
obachten kénnen. Gewdhnlich legen sich die Tiere nach der Einsprit-
zung regungslos auf die Seite, die Pupillen werden auffallend weit und
regelmafig erfolgt der Abgang groflerer Kot- und Urinmengen. Nach
etwa 3045 Minuten erholen sich die Tiere. Meist kann man von diesem
Zeitpunkt an auch eine stindig zunehmende Vermehrung der Leuko-
cyten im Blute der Peripherie nachweisen, wenn auch ihre Zahlen sich
zunichst nocht weit unter den gewdhnlichen halten.

Um einen klareren Einblick in die Leukocytenverhaltnisse an den
inneren Organen bei der durch eine Globulineinspritzung erzielten Ver-
teilungsleukocytose zu bekommen, machten wir nach Abschluff unserer
Entziindungsversuche Untersuchungen tiber den Leukocytengehalt
der Organe wahrend der peripheren Agranulocytose. Da uns die Krgeb-
nisse dieser Untersuchungen fiir das Verstdndnis unserer weiteren Aus-
tiithrungen wichtig erscheinen, wollen wir sie vor den eigentlichen Ent-
ziindungsversuchen besprechen.

Wir haben die Leukocytenzdhlungen an den inneren Organen nach
Globulineinspritzungen an 4 Kaninchen vorgenommen. Da die Er-



Polymorphkernige Leukoeyten. IV. 123

gebnisse in den wesentlichen Punkten iibereinstimmen, beschranken wir
uns auf die Wiedergabe eines Protokolles.

Kaninchen 2. IX. 1928. Gewicht 1450 g.

Einspritzung von 13 com Serum-Globulinldsung in die Ohrvene. Das Tier
bekommt im AnschluB daran weite Pupillen, legt sich regungslos auf die Seite und
1aBt spontan reichliche Mengen von Kot und Urin.

Blutbild (Ohrvene): 2 Minuten nach der Einspritzung: Zahl der weilen Blut-
zellen (W.) 240 im Kubikmillimeter, Zah! der roten Blutkorperchen (R.) 4 900 000
im Kubikmillimeter. Unter den WeiBen finden sich ausschlieBlich kleine Liympho-
cyten, dagegen keine polymorphkernige Leukocyten;

nach 10 Minuten: W. 300, R. 5 000 000; unter den weiBlen Blutkorperchen
keine polymorphkernigen Leukocyten;

nach 25 Minuten : W. 580, R. 4 800 000; unter den WeiBlen 98% kleine Lympho-
cyten und 2% polymorphkernigen Leukocyten;

_ nach 40 Minuten: W. 1200, R. 5000000; unter den Weillen 91 % kleine Lympho-
cyten, 1% basophile, 2% eosinophile und 6% pseudoeosinophile polymorphkernige
Leukocyten. '

Wegen der geringen Vermehrung der polymorphkernigen Leukocyten im
peripheren Blute wird bei dem Tier eine 2. Einspritzung von 8 ccm der Serum-
Globulinlésung in die Ohrvene gemacht. Sofort im AnschluB an diese Einspritzung
sinkt die Zahl der Leukocyten wieder auf 400 im Kubikmillimeter, dabei finden
sich keine granulierten Leukocyten. 20 Minuten nach der 2. Einspritzung sind
die Leukocyten wieder auf 720 gestiegen, dabei finden sich wieder 2% polymorph-
kernige Leukocyten. Die Gesamtzahl der weiflen Blutzellen steigt innerhalb der
nichsten halben Stunde ununterbrochen bis auf 1400 im Kubikmillimeter, dabei
steigt der Hundertsatz der polymorphkernigen Leukocyten von 2% auf 7% an. Die
Leukocytenverschiebung wird durch Abbildung 1 veranschaulicht. Das Tier
wird jetzt, also 95 Minuten nach Beginn des Ver-

000 3eem Serum-lobulin  gyches durch Luftembolie getétet. Unter Vermeidung

jeder Blutung werden sofort die Brust- und Bauchhghle
6500 eroffnet und die Blutzusammensetzung folgender Or-
6000 gane untersucht: rechtes und linkes Herz, Lungen,

Leber, Milz, Darmserosa, Mesenterium und Nieren.
§500 Am Herzen werden die Ventrikel getrennt mit einem
feinen Skalpell erdifnet und das Blut direkt ent-
nommen. Bei den Lungen, der Leber, der Milz und
4500 den Nieren wurde ein Einschnitt in das Organ gemacht
und das auf der Schnittfliche austretende Blut unter-
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Diinndarms wurde mit einem Scherenschlag abgetrennt und das auf der Schnitt-
tliche des zum Darm gehérigen (abgeschnittenen) Stumpfes des Mesenteriums
austretende Blut untersucht. Zum Gelingen dieser Untersuchungen ist schnellstes
Arbeiten unbedingt erforderlich.

Wir sind uns klar dariiber, daB diese Untersuchungen kein vollig richtiges
Bild von der Zusammensetzung des Blutes innerhalb der GefaBbahn des betreffen-
den Organes ergeben konnen. Die verlangsamte oder ganz fehlende Stromung
des Blutes, Verinderungen im Tonus der Gefdle durch die Eroffnung der Koérper-
hohlen, vermehrte AbstoBung von Endothelzellen durch das Einschneiden in ein
Organ stellen unvermeidliche Fehlerquellen dar, die sich nur durch eine nachtrig-
liche genaue Untersuchung des betreffenden Organs im diinnen Paraffinschnitt
und mit Hilfe der Oxydasereaktion am Schnitt berichtigen lassen. Andererseits
gibt uns aber der Vergleich der Blutuntersuchung eines Organes mit der histo-
logischen Untersuchung sehr wertvolle Hinweise auf besondere Funktionszustinde
des betreffenden GefaBsystems.

Wir geben im folgenden die Ergebnisse unserer Organ-Blutuntersuchungen
zusammen mit den histologischen Befunden bei dem zuvor beschriebenen Kaninchen
wieder. Hs handelt sich also um ein Tier, das durch Luftembolie getétet wurde,
nachdem durch zweimalige EiweiBeinspritzung die Zahl der Leukocyten und
besonders der polymorphkernigen Leukocyten bis auf ganz geringe Werte herab-
gedriickt worden war.

Rechte Herzkammer: W. 3800, darunter kleine Lymphocyten 59%, groBe
Lymphocyten 4%, Eosinophile 5%, Mastzellen 7%, Monocyten 7%, polymorph-
kernige pseudoeosinophile Leukocyten 18%. Die Gesamtzahl der granulierten
Leukocyten betragt also 1140 im Kubikmillimeter. Unter den Monocyten finden
sich auffallend zahireiche Formen mit einem vakuoligen, schaumig aussehenden
Protoplasma; die polymorphkernigen Leukocyten bestehen nur aus ausgereiften
segmentierten Formen, eine Linksverschiebung fehlt.

Linke Herzkammer: W. 1800, darunter kl. Ly. 87%, gr. Ly. 2%, Monocyten
1%, Eo. 0%, Ma. 0%, polymorphkernige Leukocyten (nur segmentierte Formen)
10%. Die Gesamtzahl der granulierten Leukocyten betragt also 180 im Kubik-
millimeter.

Histologisch zeigt der Herzmuskel keine Besonderheiten, insbesondere lassen
sich an den Schnitten keine Befunde iiber eine besondere Verteilung der Leuko-
cyten erheben.

Lunge: W. 2900, darunter kl. Ly. 64%, gr. Ly. 3%, Eo. 5%, Ma. 2%, Mo. 6%,
polymorphkernige Leukocyten (nur segmentierte Formen) 20%. Die Gesamtzah!
der granulierten Leukocyten betrigt also 783 im Kubikmillimeter.

Der auffallendste histologische Befund ist die hochgradige Leukocyten-
anreicherung innerhalb der Lungencapillaren. Die polymorphkernigen Leukocyten
liegen vielfach dicht aneinandergereiht in den Capillaren und fiillen diese ganz aus.
Dabei sind die Capillaren selbst eher eng und enthalten nur wenig rote Blutkorper-
chen. Degenerationserscheinungen lassen sich an den Leukocyten nicht feststellen.
Die Alveolen sind durchweg gut lufthaltig, nur in vereinzelten findet sich sparliches
Exsudat mit einzelnen desquamierten Alveolarepithelien. Bei der Oxydasereaktion
wird der Leukocytenreichtum besonders deutlich. Die Alveolarsepten erscheinen
dabei als dicke blaue Stringe.

Leber: W. 11 000, darunter kl. Ly. 40%, gr. Ly. 2%, Eo. 2%, Ma. 1%, Mo. 9%,
polymorphkernige Leukocyten 46% (nur segmentierte Formen). Im Abstrich
fanden sich auBler den angefithrten Zellen einzelne Leberzellen, die nachtriglich
von der gezihlten Gesamtzahl der weilen Blutkdrperchen abgezogen wurden, da
sie in der Kammer weile Blutkorperchen vortéiuschen muBlten. Die angegebene
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Zahl von 11 000 bezieht sich also nur auf die echten Blutzellen. Unter den auf-
fallend zahireichen Monocyten fanden sich ziemlich hiufig Formen mit vakuoligem
Protoplasma.

Im Schnitt zeigt die Leber eine deutliche Hyperimie. AuBerdem finden sich
in den etwas weiten Capillaren zahlreiche polymorphkernige Leukocyten; doch ist
diese Leukocytenanreicherung bei weitem nicht so hochgradig wie in der Lunge.

Milz: W. 17 000, darunter k1. Ly. 52%, gr. Ly. 8%, Eo. 1%, Ma. 2%, Mo. 8%,
polymorphkernige Leukocyten (nur segmentierte Formen) 29%.

Histologisch erscheinen die Milzknétchen ziemlich groB, die Knétchenzellen
in der Randzone geschwollen und protoplasmareich. Die Milzpulpa zeigt einen auf-
fallenden Reichtum an polymorphkernigen Leukocyten. Ganz besonders reichlich
finden sich diese in einer schmalen Zone unmittelbar um die Follikel herum, wihrend
die tibrige Milzpulpa weniger Leukocyten enthilt. Sehr eindrucksvoll wird der
Leukocytenreichtum bei der Oxydasereaktion. Dabei erscheinen die Kn&tchen
selbst wie ausgespart, um sie herum ein dichter blauer Saum und die Pulpa diffus
durchsetzt von reichlichen oxydasepositiven Zellen.

Darmserosa.: kl. Ly. 50%, gr. Ly. 6%, Eo. 1%, Ma. 1%, Mo. 6%, polymorph-
kernige Leukocyten 36%.

Mesenterium: W. 14 000, darunter ki. Ly. 48%, gr. Ly. 5%, Ma. 1%, Mo. 7%,
polymorphkernige Leukocyten 39%.

Histologisch finden sich keine Besonderheiten.

Niere: W. 1700, darunter kl. Ly. 85%, gr. Ly. 1%, Monocyten 2%, poly-
morphkernige Leukocyten 12%. Beztiglich der im Abstrich gefundenen Epithel-
zellen gilt dasselbe wie das bei der Leber ausgefithrte. Das histologische Bild
zeigte bei der Oxydasereaktion nur ganz vereinzelte Leukocyten.

Unsere Blutuntersnchungen, zusammen mit den histologischen Bil-
dern geben uns ein einigermafien klares Bild iiber die Art der Leuko-
cytenverteilung. Zunichst fillt der deutliche Unterschied im Leuko-
cytengehalt des Blutes aus dem rechten und linken Herzen auf: im
rechten Ventrikel findet sich die 6,3 fache Menge von Leukocyten wie
links. Wir miissen also annehmen, daB sie in der Lunge zuriickgehalten
werden. Die Blutuntersuchung an der Lunge scheint diese Annahme
zunéichst nicht zu bestitigen, zeigt sie doch, da das auf der Lungen-
schnittfliche austretende Blut 357 granulierte Leukocyten im cmm
weniger enthilt als das Blut aus der rechten Herzkammer. Dagegen
ergibt die histologische Untersuchung die volle Bestitigung: sie zeigt
~ eine hochgradige Leukocytenanreicherung in den Capillaren. Wir miissen
also annehmen, daB die aus der unteren Hohlvene stammenden Leuko-
cyten (da das periphere Blut eine hochgradige Leukopenie zeigt, miissen
ja die meisten Leukocyten aus dem Gebiet der unteren Hohlvene stam-
men) zum allergrofiten Teil in der Lunge zuriickgehalten werden. Wo-
durch das geschieht, ob es auf Grund einer GefiBreaktion oder von
Endothelveriinderungen zu dieser eigenartigen Leukostase kommt,
konnen wir nicht sagen. Wir sind mit weiteren Untersuchungen zu dieser
Frage beschaftigt.

Ein zweiter Ort der Leukocytenanreicherung ist nach unseren Be-
funden das Gebiet des Splanchnicus. Hier sind es besonders die Leber
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und die Milz, die offenbar reichlich Leukocyten zuriickhalten, wenn
auch dieser Vorgang nicht so deutlich ausgeprigt ist wie an der
Lunge.

Bemerkenswert erscheint uns noch die Feststellung, dafi die Niere
sich beziiglich der Verteilungsleukocytose dhnlich verhdlt wie die Haut,
sie zeigt fast die gleichen Verhaltnisse im Blute wie die Haut.

Miiller und Petersen glauben auf Grund ihyer Untersuchungen, daf die plétz-
lichen tiefen Senkungen der peripheren Leukocytenzahlen ausschlieflich auf einer
parasympathischen Reaktion der Splanchnicusgefifie beruben, und zwar sollen
die reifen polymorphkernigen Leukocyten im Gebiete parasympathischen Uber-
gewichtes zuriickgehalten werden. Diese Forscher untersuchten nach intravendsen
Einspritzungen zunichst das periphere Blut und stellten dort im AnschluB} an die
Einspritzung eine Leukocytensenkung fest. Nachdem das Versuchstier durch
Luftembolie getdtet war (Miiller und Pefersen betonen, dafl nur die Tétung durch
eine Luftembolie die Blutverhaltnisse unbeeinflufit 1aBt), untersuchten sie Blut
aus der Leber und aus dem Herzen. Aus der auch von uns gefundenen Tatsache,
daf} das Blut der Leber viel mehr Leukocyten enthalt als das Herzblut, kommen sie
zu dem SchluB, daB die Leukocyten in der Leber, d. h. im Gebiete des Splanchnicus,
zuriickgehalten werden. Wie wir aber zeigen konnten, ist diese Leukocyten-
anreicherung durchaus nicht auf das Gebiet des Splanchnicus beschrankt, ja sie
ist in der Lunge noch hochgradiger. Nur laBt sich diese Anreicherung in der Lunge
nicht durch eine gleichzeitige Vermehrung der Leukocyten im Blute des linken
Herzens oder der Lunge selbst nachweisen. Offenbar haften die Leukocxten in der
Lunge so fest, daB ihre Vermehrung erst bei der histologischen Untersuchung
deutlich wird.

Wir miissen uns also die durch die Einspritzung von Serumglobulin
erzeugte Verteilungsleukocytose derart vorstellen, dafl die Leukocyten
zundchst in die Bauchorgane abwandern, dortz. T. zuriickgehalten
werden, zum anderen Teil aber wieder abw andern um dann in der Lunge
wiederum zuriickgehalten zu werden.

Um bei unseren Versuchstieren wihrend dieser Verteilungsleuko-
cytose eine lokale Entziindung auszuldsen, benutzten wir ein gereinigtes
Terpentindlpriparat, nimlich unverdiinntes oder emulgiertes Terpineol
(Merck), das sich uns fiir Einspritzungen unter die Haut schon in frither
verdffentlichten Versuchen sehr gut bewihrt hatte: Es fithrt ohne
starkere lokale Nekrosen und ohne wesentliche Allgemeinschidigungen
schnell zu einem hochgradigen entziindlichen Odem des Bindegewebes
mit rascher Ansammlung granulierter Leukocyten. Macht man den Ver-
such in der negativen Phase der Verteilungsleukocytose (also im Sta-
dium der Hypoleukocytose), so stellt sich als zweckméBig heraus, die
Terpineoleinspritzung unter die Haut und die EiweiBeinspritzung in
die Blutadern gleichzeitig vorzunehmen, da jeder schmerzhafte Eingriff
am Tier storend in den Ablauf der Leukocytenverschiebung eingreifen
kann. Unbedingt erforderlich ist selbstvertsindlich eine dauernde und
ganz genaue Kontrolle des Blutbildes. Wir geben im folgenden die
Protokolle von 17 gut gelungenen Versuchen wieder (es wurden bei
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gleicher oder &hnlicher Technik dieselben Versuche an insgesamt 30 Ka-
ninchen durchgefiihrt).

In der ersten Reihe handelt es sich um Entziindungsversuche in

der negativen Phase, also im Stadium der peripheren Agranulocytose.

die

1. Kaninchen T. 4, Rethe 1.

Einspritzung von 20 cem Globulinlésung; gleichzeitig 0,5 com Terpineol in-
Bauchdeckenmuskulatur (M. rectus).

Blutbild: Nach 1 Minute: Rote 4 800 000, weifle 4300.

Grofle Lymphoeyten (gr.) 2%.

Kleine Lymphocyten (kl.) 70%.

Pseudoeosinophile, Jugendliche (J.) 0%.

Pseudoeosinophile, Stabkernige (St.) 2%.

Pseudoeosinophile, Segmentkernige (S.) 25%.

Eosinophile Leukocyten (Ho.) 0%.

Basophile Leukocyten, Mastzellen (Ma.) 0%.

Monocyten (Mo.) 1%.

Nach 8 Minuten: W. 2400, gr. 4%, kl. 87%, S. 8%, Mo. 1%.

Nach 17 Minuten: gr. 3%, kl. 97%, R. 4 640 000, W. 1900.

Nach 30 Minuten: gr. 4%, kl. 92%, S. 2%, Mo. 2%, W. 1500.

Nach 45 Minuten: gr. 3%, kI. 94%, S. 1%, Mo. 2%, W. 1700.

Nach 556 Minuten: Binspritzung von 8 ccm Globulinlésung in die Ohrvene.
Nach 1 Stunde: R. 3 800 000, W. 900, gr. 2%, kl. 93%, Mo. 5%, keine granu-

lierten Zellen auf 200 weiBe Zellen!

Nach 90 Minuten: gr. 3%, kl. 89%, Ma. 1%, S. 2%, Mo. 5%, W. 2000.
Nach 130 Minuten: gr. 4%, kl. 86%, S. 3%, Ma. 1%, Mo. 6%, W. 2000.
Nach 180 Minuten: gr. 2%, kl. 86%, S. 5%, Mo. 7%, W. 2100.

) Der Ablauf der Leukocytenbewegung wird

20ccm Serum-Globulin infrav. ;
25cem Terpineol impramustuiie  durch Abbildung 2 dargestellt.
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In der Leber und in der Milz findet sich eine hochgradige Leukocyten-
anreicherung in den Capillaren. Die Kupfferschen Sternzellen der Leber und die
Reticuloendothelien der Milz sind stark geschwollen und vielfach in Ablésung
begriffen; sie wolben sich danm knopfférmig in das Lumen der Capillaren vor
und nehmen rundliche Cestalt an. Bei vereinzelten Reticuloendothelien wird
auch Phagocytose von weiflen Blutkérperchen beobachtet. Dieser Befund erkliart
-uns auch, warum wir in einzelnen groflen Makrophagen staubférmige Oxydase-
granula sowie auch sparliche pseudoeosinophile Granula nachweisen kénnen: Diese
Granula sind keine Bestandteile der Zelle selbst, sondern durch Phagocytose in
sie hineingelangt.

Wir sehen also bei einem Tier, bei dem es im Anschlufl an eine Ei-
weifleinspritzung zu einer hochgradigen Verminderung und zu einem
voriibergehenden vollstindigen Verschwinden der granulierten Zellen
im peripheren Blute gekommen war, keine Beteiligung dieser Zellen an
der peripheren Eniziindung.

2. Kaninchen T. 3/12. Reihe 1.

Binspritzung von 25 cem Globulinlésung, gleichzeitig 1 cem einer 20proz.
Emulsion von Terpineol in die Bauchdeckenmuskulatur.

Blutbild: Nach 5 Minuten: R. 6 760 000, W. 900, gr. 2%, ki. 98%. Xeine
granuvlierten Zellen auf 200 weifle Zellen nachgewiesen.

Nach 30 Minuten: gr. 3%, kl. 96%, Mo. 1%. Keine granulierten Zellen auf
200 weiBle Zellen im Abstrich nachgewiesen.

Nach 1 Stunde: gr. 3%, kI. 93%, 8. 3%, Mo. 1%, W. 1400.

Nach 2 Stunden: gr. 2%, kl. 90%, S. 6%, Mo. 2%.

Nach 3 Stunden 20 Minuten: gr. 3%, kl. 87%, S. 6%, Mo. 4%, W. 1740.

Das Tier wird im Anschlufl an die letzte Blutuntersuchung getétet. Makro-
skopisch findet sich an der Injektionsstelle nur ein leichtes Odem der Muskulatur.
Mikroskopisch ist die Muskulatur iiberall tadellos erhalten und 148t durchweg
noch deutlich Querstreifung erkennen. Das interstitielle Bindegewebe ist stark
hyperdmisch und 6dematss. In der Umgebung von kleineren Venen finden sich
ganz vereinzelte polymorphkernige Leukocyten, diese werden vereinzelt auch in der
Venenwand selbst nachgewiesen.

In der Leber und in der Milz findet sich im wesentlichen der gleiche Befund
wie wir ihn vorher beschrieben haben.

In diesem Versuche kam es nach der Eiweilleinspritzung zunéchst
zu einem vollstdndigem Verschwinden der granulierten Zellen im stro-
menden Blute der Peripherie. Aber schon nach 1 Stunde kénnen diese
wieder vereinzelt nachgewiesen werden, ohne jedoch nach weiteren 2 Stun-
den auch nur annihernd normale Werte zu erreichen. Es bleibt wihrend
der ganzen Versuchsdauer bei einer hochgradigen Verminderung der
Blutleukocyten. Diesem Befunde vollstindig entsprechend sind die
Verdnderungen am Orte der Entziindung: Hier werden nur ganz ver-
einzelte granulierte Zellen angetroffen; sie sind um die kleineren Venen
gruppiert, das iibrige, durch ein frisches Odem stark verdnderte Muskel-
gewebe ist gdnzlich leukocytenfrei.

Wir geben nun im folgenden noch einen Versuch an der Muskulatur
wieder, bei dem es zum Schlul} zu einer stiirkeren Leukocytenanreiche-
rung im Blute und gleichfalls am Orte der Entziindung gekommen ist.
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3. Kaninchen T. 6. Reihe 1.

Einspritzung von 30 com Globulinltsung in die Vene, gleichzeitig 1/, com
reines Terpineol in die Bauchmuskulatur (M. rectus).

Blutbild: Nach 3 Minuten: gr. 5%, kl. 76%, St. 1%, S. 15%, Eo. 1,5%, Ma.
0,5%, Mo. 1%, R. 4200000, W. 2400.

Nach 15 Minuten: gr. 2%, kl. 95%, S. 2%, Mo. 1%, W. 1900.

Nach 45 Minuten: gr. 4%, kl. 84%, S. 9%, Eo. 1%, Mo. 2%.

Nach 1 Stunde: gr. 3,5%, kl. 856%, S. 8,5%, Eo. 2%, Mo. 2%, W. 2300.

Nach 95 Minuten: gr. 5%, kl. 77%, St. 1%, S. 10%, Eo. 3%, Mo. 4%.

Nach 130 Minuten: gr. 4%, k1. 73%, St. 1%, 8. 14%, Eo. 3%, Mo. 5%, W. 3000,

Nach 155 Minuten: gr. 2%, ki. 45%, St. 2%, S. 44%, Eo. 2%, Ma. 0,56%,
Mo. 4,5%, W. 5300. )

8 Minuten nach der letzten Blutuntersuchung wird das Tier getotet. Makro-
skopisch findet sich an der Einspritzungsstelle ein starkes Odem und eine ziemlich
verwaschene Zeichnung der Rectusmuskulatur. Mikroskopisch: Hochgradiges
Odem des Zwischengewebes, wodurch die Muskelfasern zum Teil weit auseinander-
gedringt werden. Capillaren und kleine Venen strotzend mit Blut gefiillt und
enthalten in randstindiger Stellung und vielfach auch in der Venenwand selbst
sehr zahlreiche vielgestaltigkernige Leukocyten. Im Bindegewebe Leukocyten-
ansammlung nur in der unmittelbaren Umgebung dieser Venen, iibriges Binde-
gewebe nur stark 6dematds, ohne leukocytire Infiltration. Das ganze Bild macht
den Eindruck, als ob es sich erst um eine ganz frische Leukocytenauswanderung
handelte, die noch nicht in die von den kleineren GefaBen weiter entfernten Gebiete
des Bindegewebes gedrungen ist.

Wir finden also bei diesem Tier, das erst nach einiger Zeit eine An-
niherung der Blutleukocytenzahl an die Norm zeigte, gleichfalls am
Orte einer Entziindung eine entsprechende Beteiligung granulierter
Zellen am Exsudat. Immerhin steht diese leukocytéire Durchsetzung noch
in gar keinem Verhéltnis zu derjenigen bei einem normalen Vergleichstier
oder gar zu der starken leukocytdren Entziindung bei einem Tiere im
Stadium der absoluten und relativen Vermehrung der Granulocyten
im peripheren Gefdlfigebiet.

Wir geben nun im folgenden einige Befunde wieder, die wir am
Unterhautbindegewebe des Kaninchens ebenfalls bei der Entziindung
im Stadium der peripheren Agranulocytose erheben konnten.

4. Kaninchen 3/10, Reihe 2.

Einspritzung von 35 cem der Globulinlésung und gleichzeitig 1 ccm reines
Terpineol unter die Riickenhaut.

Blutbild; Nach 10 Minuten: gr. 2%, kl. 95%, S. 2%, Mo. 1%, W. 2000.

Nach 35 Minuten: W. 1100, gr. 2,5%, kl. 96%, Ma. 0,5%, Mo. 1%. AuBer
einer Mastzelle auf 200 weile Zellen keine Granulocyten im Blute nachgewiesen.

Nach 55 Minuten: gr. 2%, kl. 94%, S. 2%, Mo. 2%.

Nach 2 Stunden: gr. 4%, kl. 90%, 8. 2,56%, Ma. 0,5%, Mo. 3%, W. 1600.

Nach 2 Stunden 50 Minuten: gr. 4%, kl. 94%, Mo. 2%.

Tod des Tieres unter schweren Krampfen 10 Minuten nach der letzten Blut-
untersuchung. An den Organen makroskopisch keine Besonderheiten. Unterhaut-
gewebe am Orte der Einspritzung etwas odematos, sonst o. B. Mikroskopisch:
An Stelle der Einspritzung starkes Odem mit ziemlich ausgedehnten Nekrosen;
einzelne quergestreifte Muskelfasern lassen nur noch eben Kerne erkennen, zeigen
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aber scnst vollstindig homogenen Bau; abgesehen von dem starken Odem
des Bindegewebes keine entziindlichen Veridnderungen, insbhesondere fehlt jede
Leukocytenansammlung.

In der Leber und in der Milz ungewdhnlich hochgradige Schwellung der histio-
cytidren Gebilde und eine hochgradige Leukocytenanreicherung in den Capillaren.
Besonders die Kupfferschen Sternzellen lassen vielfach groBe Bléschen im Zell
leib erkennen, an deren Rand mitunter noch deutliche Kernreste von polymorph-
kernigen Leukocyten erkennbar sind. Oft buchten sich die Sternzellen knopfartig
in das Lumen der Capillaren vor, vielfach sind sie nur noch durch eine feine Proto-
plasmabriicke mit dem iibrigen Endothelverband verbunden, so dafl das Bild
einer Ablosung entsteht.

Wir sehen bei diesem Tiere bei einer fast vollstindigen peripheren
Agranulocytose auch eine aleukocytire Eniziindung im Unterhauthinde-
gewebe. Trotz der bereits vorhandenen Nekrosen und trotz des starken
Odems treten keine Leukocyien im Gewebe auf.

Bei dem nichsten Versuche gelang es uns, das Stadium der peri-
pheren Agranulocytose iiber mehrere Stunden aunszudehnen und es er-
scheint uns dieser Versuch deshalb von besonderer Wichtigkeit.

5. Kaninchen 3/12, Reihe 2.

1. Binspritzung von 15 cem der Globulinlésung in die Vene und gleichzeitig
2 cem einer 10proz. Emulsion von Terpineol unter die Riickenhaut.

Bluthild: Nach 15 Minuten: R. 4 700 000, W. 1840, gr. 3,5%, kl. 92%, S. 4%
Mo. 0,5%.

Nach 35 Minuten: gr. 5%, kl. 93%, S. 1,6%, Mo. 0,5%, W. 1400.

Nach 1 Stunde: gr. 2%, kl. 91%, S. 4%, Mo. 3%, W. 1500.

Nach 70 Minuten erneute Einspritzung von 10 ccm der Globulinlésung in
die Vene.

Bluthild : Nach 10 Minuten: R. 4 550 000, W. 1200, gr. 3%, kl. 94%, S. 1,5%,
Eo. 1%, Mo. 0,5%.

Nach 30 Minuten: W. 1000, gr. 4%, kl. 94%, Mo. 2%. Keine granulierten
Zellen unter 200 weiBen Zellen im Abstrich nachgewiesen.

Nach 55 Minuten: gr. 2%, kl. 95%, Mo. 3%. Keine Granulocyten.

Nach 1 Stunde 20 Minuten: W. 1300, gr. 3%, kl. 89%, 8. 2%, Mo. 7%.

Nach 2 Stunden: gr. 4%, kl. 86%, S. 1,5%, Fo. 0,5%, Mo. 7%.

Nach 2 Stunden 35 Minuten: W. 1300, gr. 3,6%, kl. 83%, S. 2%, Ho. 5%,
Mo. 6,56%.

Wegen des Anstiegs besonders der Zahl der Eosinophilen im Blute wird das
Tier sofort nach der letzten Blutentnahme operiert, also insgesamt 3 Stunden
45 Minuten nach der 1.Einspritzung. Das 6dematése Unterhautbindegewebe
am Orte der Terpineoleinspritzung wird herausprépariert.

Makroskopisch ist das Unterhautbindegewebe an der Einspritzungsstelle
schmutziggrau verfarbt. Mikroskopisch sehr starkes Odem des ganzen Binde-
gewebes, durchsetzt von einzelnen kleinen Blutungen und umschriebenen kleinen
Nekrosen. Hier und da einzelne Muskelbiindel, die zwar noch erhaltene Kerne,
aber keine Querstreifung mehr erkennen lassen und so an das Bild der wachs-
artigen Degeneration erinnern. In dem 6dematdsen Bindegewebe besonders um
die Kkleinen Venen herum sparliche Rundzellanhdufungen. Diese Rundzellen
entsprechen den kleinen Lymphocyten des Blutes. Polymorphkernige Leukocylen
lassen sich im Bereich der Einspritzung, die in mehreren Stufen untersucht wurde,
in keinem Schnitt nachweisen.
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Wir sehen also bei einer bereits fast 4 Stunden dauernden heftigen
Entziindung, die bei einem Vergleichstier schon zu einer starken Leuko-
cytenansammlung gefiihrt hat, hier keinen einzigen Leukocyten im
Gewebe.

Es folgen jetzt noch einige Befunde an der Brustdriise des Kanin-
chens, desseh lockeres Bindegewebe zu derartigen Entziindungs-
versuchen sehr geeignet ist. Hier kommt es infolge der sehr lockeren
Anordnung des Bindegewebes sehr schnell zur Ausbildung eines méch-
tigen entziindlichen Odems. Der ganze Herd 148t sich aulerdem auch
am lebenden Tier leicht im Ganzen herausprédparieren und zu Héutchen
verarbeiten. Obwohl die H&autchenpraparation schéne histologische
Bilder ergeben kann, sehen wir in dieser Methode doch keinen wesent-
lichen Vorteil vor dem diinnen Paraffinschnitt, denn zur Erklarung des
Nebeneinanders von verschiedenen Zellformen und ihrer entstehungs-
geschichtlichen Beziehungen leistet sie nicht mehr als das Schnitt-
praparat und eher weniger als Reihenschnitte. Immerhin haben wir
besonders mit Riicksicht auf die Arbeiten von v. Mdllendorff hin und
wieder von der Methode Gebrauch gemacht.

Wir lassen nunmehr das Wesentliche einiger Niederschriften folgen.

6. Kaninchen 19/2. T. Reihe 3.

Einspritzung von 20 cem der Globulinlosung in die Vene und gleichzeitig
1 cem reines Terpineol in eine Mamma.

Blutbild: Nach 3 Minuten: R. 4 700 000, W. 4300, gr. 2,5%, kl. 87%, S. 10%,
Mo. 0,5%.

Nach 15 Minuten: gr. 3%, kl. 94%, S. 2%, Mo. 1%, W. 2700.

Nach 45 Minuten: gr. 2,5%, kl. 91%, S. 3%, Eo. 0,56%, Mo. 3%.

Nach 75 Minuten: gr. 3%, kl. 90%, S. 5%, Mo. 2%, W. 2400.

Nach 95 Minuten: gr. 4%, kL. 90%, S. 5%, Mo. 1%.

Nach 2 Stunden: gr. 3%, kI. 85%, St. 1%, S. 7%, Mo. 4%, W. 3000.

Das Tier wird 10 Minuten nach der letzten Blutuntersuchung operiert, die
eingespritzte Mamma herausprépariert

Brustdriise sulzig, 6dematds, durchsetzt von zahlreichen Blutungen. Mikro-
skopisch hochgradiges Odem und zahlreiche kleine Blutungen, dazwischen kleinste
Nekrosen. Auch bei Durchsicht zahlreicher Stufen werden in jedem Gesichtsfeld
hochstens 1—2 Leukocyten angetroffen, die meist in der Adventitia einer kleineren
Vene oder unmittelbar um eine Vene herum angetroffen werden.

7. Kaninchen 5/12. T. Reihe 3.

Vorbehandlung wie bei dem vorhergehenden Versuch.

Bluthild: Nach 30 Minuten: R. 7 460 000, W. 1700, gr. 1,5%, k1. 96%, S. 2%,
Mo. 0,5%.

Nach 1 Stunde: gr. 1%, kl. 93%, S. 4%, Mo. 2%, W. 1900.

Nach 95 Minuten: gr. 2,5%, kl. 89%, S. 6%, Mo. 2,5%.

Nach 2 Stunden: gr. 2%, ki. 84%, St. 1%, S. 8%, Mo. 5%, W. 2700.

Im AnschluB an die letzte Blutuntersuchung wird dem Tier in Narkose die
Mamma herauspripariert

Brustdriise makroskopisch sulzig, 6dematds. Mikroskopisch hochgradiges
Odem und betrichtliche Hyperimie. Ganz vereinzelt werden in der Umgebung
von sonst unverdnderten Driisenldppchen in dem hier etwas weniger ddematosen

g%
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Bindegewebe einzelne polymorphkernige Leukocyten angetroffen. Doch ist ihre
Zahl auBerordentlich gering, es finden sich héchstens in einem Gesichisfeld 3 bis
4 Leukocyten.

8. Kaninchen 17. T. Reihe 3.

Einspritzung von 18 cem Serumglobulinlésung in die Ohrvene und gleich-
zeitig 1 cem der Terpineol-Olivenslemulsion in die Mamma.

Blutbild: Nach 5 Minuten: W. 400, po. Leukocyten 0%.

Nach 20 Minuten: W. 400, po. Leukocyten 2%.

Nach 40 Minuten: W. 500, po. Leukocyten 4%.

Nach 1 Stunde: W. 800, po. Leukocyten 5%.

Nach 1 Stunde 20 Minuten: W. 1700, po. Leukocyten 9%.

Wegen des Anstiegs der polymorphkernigen Leukocyten im peripheren Blute
wird bei dem Tier eine 2. Einspritzung von 10 cem Serumglobulin in die Ohrvene
gemacht. Im AnschluB daran, also 1 Stunde 30 Minuten nach der 1. Einspritzung,
fallt die Gesamtzahl der weiBlen Blutkorperchen auf 300 im Kubikmillimeter, die
der polymorphkernigen Leukocyten auf 0%.

Bluthild: Nach 2 Stunden: W. 400, po. Leukocyten 2%.

Nach 2 Stundew 20 Minuten: W. 500, po. Leukocyten 4%.

Nach 2 Stunden 35 Minuten: W. 600, po. Leukocyten 5%.

Jetzt 3. Binspritzung von 4 cem Serumglobulinldsung in die Ohrvene. Im
Anschluf daran Abfall der polymorphkernigen Leukocyten auf 0%, wahrend die
Gesamtzahl der weilen Blutkoérperchen auf 650 weiterstieg. Nach 3 Stunden im
peripheren Blut 900 weiBe Blutkorperchen im Kubikmillimeter, darunter 10%
polymorphkernige Leukocyten. Wir haben den Ablauf der Leukocytenverschiebung
in Abbildung 3 dargestellt.

Im Anschluf an die letzte Blutuntersuchung wird das Tier getotet. Mamma
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Abb. 8. Kan. 17 T. Reihe 3.



Polymorphkernige Leukocyten. IV. 133

In den beiden letzten Versuchen gelang es uns nicht, die Tiere peri-
pher ganz leukocytenfrei zu machen. Immerhin geniigte die hochgradige
absolute und relative periphere Leukopenie, um eine stirkere Beteili-
gung von granulierten Leukocyten an der Entziindung der Brustdriise
zu verhindern. Wenn auch in dem hochgradig 6dematdsen Bindegewebe
einzelne polymorphkernige Leukocyten angetroffen wurden, so steht
ihre Zahl doch in keinem Verhéltnis zu der bei einem Vergleichstier oder
bei einem Tier, das eine gleich lange Entziindung in dem Stadium der
polynucledren Hyperleukocytose durchgemacht hat. Es 1a8t sich in
vollig beweisender RegelmiBigkeit feststellen, dal die Zahl der Ent-
ziindungsleukocyten unmittelbar proportional ist der Zahl der Blutleuko-
cyten. Aus dieser Tatsache diirfen wir schlieflen, daf} alle Entziindungs-
leukocyten ausgewanderte Blutzellen sind. Eine ortliche Entstehung
miissen wir ablehnen.

Wir miissen nunmehr noch auf die Ergebnisse unserer Entziindungs-
versuche wéhrend des Stadiums der polynucleiren Hyperlenkoeytose
eingehen. Wir gingen bei diesen Versuchen so vor, daB wir den Versuchs-
tieren 10—20 ccm Globulinlésung oder statt dessen 2 cem einer 10 % igen
Losung von Natrium nucleinicum in die Vene einspritzten und dann
unter genauer Beobachtung des Blutbildes den Eintritt einer deutlichen
Vermehrung der weillen Blutkérperchen und eine verhaltnisméafige Zu-
nahme der granulierten Zellen im Blute abwarteten. War diese ein-
getreten, so spritzten wir die gleichen Mengen von Terpineol wie in den
fritheren Versuchen — entweder rein oder in Form einer Emulsion —
in die Bauchmuskulatur oder unter die Riickenhaut oder in eine Brust-
driise. Besonders die Versuche an der Brustdriise ergaben sehr schéne
und eindeutige Bilder.

9. Koninchen T'. 5. Reihe 4.

Einspritzung von 15 cem der Globulinlgsung in die Vene.

Blutbild: Nach 12 Stunden: R. 5 200 000, W. 18 000, gr. 1%, kl. 11%, J. 1%,
St. 4%, S. 69%, Eo. 4%, Ma. 2%, Mo. 8%.

Nach 14 Stunden: gr. 1%, kl. 10%, J. 1%, St. 3%, S. 78%, Ko. 3,56%, Ma.
1,5%, Mo. 7%, R. 5200 000, W. 19 500.

Im Anschluff an die letzte Blutuntersuchung Einspritzung von 1 cem einer
20proz. Terpineolemulsion in die Bauchmuskulatur (M. rectus).

Blutbild: 1 Stunde nach der Terpineoleinspritzung: R. 5 100 000, W. 19 000,
gr. 2%, kl. 8%, J. 2%, St. 4%, S. 75%, Ho. 2%, Ma. 1%, Mo. 6%.

Bluthild: 2 Stunden nach der Terpineoleinspritzung: R. 5000000, W. 18 400,
gr. 1%, kl. 9%, J. 1%, St. 3%, S. 80%, Eo. 1%, Ma. 0,5%, Mo. 4,5%.

20 Minuten nach der letzten Blutuntersuchung wird das Tier getétet. Makro-
skopisch an der Einspritzungsstelle nur geringgradiges Odem und nur wenig deutliche
triitbe Schwellung der Rectusmuskulatur. Mikroskopisch nicht besonders hoch-
gradiges Odem im Zwischengewebe und eine ganz geringgradige diffuse Leuko-
cytenansammlung im Bindegewebe. Kleine Venen sehr blutreich und viele Leuko-
cyten in randstindiger Stellung und vielfach auch in der Wand selbst enthaltend.
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Die leukocytare Durchsetzung des Bindegewebes im Bereiche der Venen ungleich
stirker als im iibrigen Bindegewebe.

Wir sehen bei diesem Tier bereits einen deutlichen Unterschied
beziiglich der Beteiligung der granulierten Zellen gegeniiber den friiheren
Untersuchungen. Dieser Unterschied wird noch deutlicher im n#chsten
Versuch, bei dem wir statt der Terpineolemulsion reines Terpineol ge-
nommen haben, dessen entziindliche Reizwirkung wesentlich stirker ist.

10. Kaninchen 1. 15. Reihe 4.

Einspritzung von 2 ccm einer 10proz. Losung von Natrium nucleinicum in
die Vene.

Blugbild: Nach 7 Stunden: R. 4 870 000, W. 27 400, gr. 2%, kl. 7%, St. 2%,
S. 85%, Eo. 1%, Mo. 2%.

Im AnschluBl an diese Blutuntersuchung Einspritzung von 1 cem reinen
Terpineols in den M. rectus.

Bluibild 2 Stunden 30 Minuten nach der Terpineoleinspritzung: R. 4900000,
W. 28000, gr. 2%, kL. 9%, St. 4%, 8. 80%, Eo. 2%, Mo. 3%.

15 Minuten nach der letzten Blutuntersuchung wird das Tier getotet. Makro-
skopisch die Rectusmuskulatur stark ddematos, tritb geschwollen. Mikroskopisch
hochgradiges Odem des Interstitiums. Die einzelnen Muskelbiindel dadurch weit
auseinandergedréngt. Das ganze Sdematdse Bindegewebe hochgradig diffus durch-
setzt von pseudoeosinophilen Leukocyten, kleine Venen sind mit diesen Zellen
zum Teil strotzend angefiillt und ihre Wand diffus davon durchsetzt.

Wir finden ganz der Vermehrung der Blutleukocyten entsprechend

cine sehr starke Beteiligung polymorphkerniger Leukocyten an der

Entziindung.

Den Befunden an der Muskulatur entsprechen diejenigen am unterhdutigen
Yewehe:

11. Kaninchen T. 11. Reihe 5.

Einspritzung von 20 cem der Globulinlosung in die Vene.

Blutbild: Nach 13 Stunden: R. 6 500 000, W. 33 200, gr. 3%, kl. 7%, St. 2%,
S. 74%, Eo. 1%, Ma. 4%, Mo. 9%.

Im Anschluff an die Blutuntersuchung Einspritzung von 1/, com Terpineol
unter die Riickenhaut.

Blutbild 1 Stunde nach der Terpineoleinspritzung: R. 6 000 000, W. 32 000,
gr. 2%, kl. 8%, St. 2%, S. 78%, Eo. 1%, Ma. 3%, Mo. 6%.

Blutbild 80 Minuten spéter: R. 6 200 000, W. 30 000, gr. 3%, kI. 8%, St. 3%,
S. 78%, Fo. 0,56%, Ma. 2,5%, Mo. 5%.

Nach der letzten Blutuntersuchung wird das Tier getotet. Makroskopisch
Unterhautgewebe der Einspritzungsstelle schmutzig graurot verfirbt, von sulziger
Beschaffenheit. Mikroskopisch hochgradiges Odem und starke diffuse Leuko-
cytendurchsetzung. Hochgradige Hyperdmie, starke Fiillung der kleinen Venen
mit Leukocyten, die vielfach die ganze Venenwand diffus durchsetzen.

Auf einen Befund, der uns bel diesem Tier noch von besonderer Wich-
tigkeit erscheint, méchten wir noch kurz eingehen. Die Milz fiel uns bei
der Sektion durch ihre Grife (6 g) und ibr tritbes verwaschenes Aus-
sehen auf. Mikroskopisch zeigte sie noch gut erkennbaren Knotchenbau.
In der Pulpa fand sich ein hochgradiges Odem und starke Erweiterung
der Milzsinus. Die Reticulumzellen und besonders die Sinusendothelien
zeigten eine hochgradige Schwellung und vielfach Vakuolenbildung



Polymorphkernige Leukocyten. IV. 135

im Protoplasma. Besonders bei den Sinusendothelien fanden sich zahl-
reiche Zellen, die sich knopfférmig in das Lumen der Sinus vorbuchteten
und manchmal nur noch durch eine schmale Protoplasmabriicke mit
dem Endothel in Verbindung standen. Bei dieser Ablésung nehmen die
Zellen runde bis ovale Formen an. Sie entsprechen in allen morpholo-
gischen Eigenschaften vollstindig den Monocyten des Blutes. Irgend-
welche Formen, die man als Ubergangsformen zu polymorphkernigen
Leukocyten hitte deuten konnen, konnten wir auch bei Durchsicht
zahlreicher Reihen nicht finden. Dem Tier spritzten wir 14 Tage vor
diesem Versuche 10 ccm einer 5% igen Losung von Ferrum Oxydatum
saccharatum in die Vene. Dementsprechend fand sich jetzt noch eine
ganz feinkdrnige Eisenablagerung in den Reticuloendothelien der Milz-
pulpa. Die gleiche Eisenablagerung konnten wir auch fast ausnahmslos
in den abgestoflenen Sinusendothelien (Monocyten) nachweisen.

Wir berichten nun noch tiber einige Entziindungsversuche an der
Brustdriise des Kaninchens.

12. Kawinchen 17. Reihe 6.

Einspritzung von 10 ccm der Globulinlésung in die Vene.

Blutbild nach 13 Stunden: R. 3 240 000, W. 40 000, gr. 1%, kl. 7%, St. 3%,
S. 82%, Eo. 2%, Ma. 1%, Mo. 4%.

Nach der Blutuntersuchung Einspritzung von 3 ccm einer 20proz. Emulsion
von Terpineol.

Bluthild 35 Minuten nach der Terpineoleinspritzung: R. 3 200 000, W. 38 000;
gr. 1%, k1. 8%, St. 2%, S. 84%, Eo. 1%, Ma. 1%, Mo. 3%.

Blutbild 2 Stunden 40 Minuten nach der Terpineoleinspritzung: R. 3 400 000,
W. 40500; gr. 2%, kl. 9%, J. 2%, St. 3%, S. 81%, Eo. 0,5%, Mo. 1,5%.

Nach der letzten Blutuntersuchung wird bei dem Tier die Brustdriise in
Narkose herauspripariert.

Mamma im Bereich der Einspritzung sulzig, 6dematdés und trotz kleiner
herdformiger Tritbungen im allgemeinen klar durchscheinend. Mikroskopisch
ungeheueres Odem des Bindegewebes. Bindegewebszellen stark geschwollen, sehr
protoplasmareich. Zwischen ihnen nur ganz vereinzelte Histiocyten und Makro-
phagen, die zum Teil typische Verdauungsvakuolen erkennen lassen. Das ganze
Bindegewebe aulerdem gleichmdfig durchsetzt von sehr zahlreichen polymorph-
kernigen pseudoeosinophilen Leukocyten. Diese werden auBerdem sehr zahlreich
in lingsgetroffenen Capillaren sowie im Lumen kleiner Venen wandstindig an-
getroffen. Vielfach auch die Wand kleinerer Venen durchsetzt von zahlreichen
Leukocyten; das unmittelbar um die Vene liegende Bindegewebe dann gewohn-
lich etwas stérker leukocytir durchsetzt. Stellenweise werden pseudoeosinophile
Leukocyten auch in der Wand kleinerer Arterien angetroffen.

Bei dem Entziindungsvorgang wird auch das Driisenparenchym geschiadigt.
Wir finden gerade in der unmittelbaren Umgebung der einzelnen Lappchen ein etwas
geringeres Odem als im iibrigen Bindegewebe, dagegen regelmifBig eine stirkere
Leukoeytenansammlung. Die pseudoeosinophilen Leukocyten durchsetzen gewdhn-
lich das ganze Epithel und werden vielfach gehduft im Lumen der Driisenldppchen
angetroffen.

13. Kaninchen 23. Reihe 6.

Einspritzung von 3 cem einer 10proz. Losung von Natrium nucleinicum in
die Vene.
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Blutbild nach 6 Stunden: R. 3 740 000, W. 16 000; gr. 4%, kl. 12%, St. 2%,
S. 79%, Eo. 1%, Mo. 2%.

Biuthild nach 7 Stunden: R. 3 560 000, W. 16 400; gr. 3%, kl. 15%, St. 3%,
S. 77%, Eo. 0,5%, Mo. 1,5%.

Im AnschluB an die letzte Blutuntersuchung Einspritzung von 1 ccm reinen
Terpineols in eine Mamma.

Blutbild 20 Minuten nach der Terpineoleinspritzung: R. 3 700 000, W. 18 000;
gr. 4%, kl. 14%, St. 4%, S. 76%, Mo. 2%.

Blutbild 80 Minuten nach der Terpineoleinspritzung: R. 3 400 000, W. 17 000;
gr. 2%, kl. 9%, St. 5%, S. 81%, Mo. 3%.

Bluthild 2 Stunden 40 Minuten nach der Terpineoleinspritzung: R. 3 250 000,
W. 18 400; gr. 2%, kl. 9%, St. 5%, S. 81%, Mo. 3%.

Die Leukocytenbewegung wird in Abbildung 4 dargestellt.
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Abb. 4. Kan. 23, Reihe 6.

Im Anschluff an die letzte Blutuntersuchung wird das Tier operiert und die
Mamma im ganzen herauspripariert.

Brustdriise makroskopisch sulzig und klar durchscheinend. Mikroskopisch
starkes Odem wund diffuse Durchsetzung des Bindegewebes mit pseudoeosinophilen
Leukocyten. Starke Leukocytenanreicherung im Lumen kleinerer Venen, vielfach
diffuse leukocytére Durchsetzung einer ganzen Venenwand (vgl. Abb. 5).

14. Kaninchen 24. Reihe 6.

Einspritzung von 10 ccm der Globulinldsung in die Vene.

Blutbild nach 6 Stunden: R. 6 440 000, W. 7800.

Bluthild nach 7 Stunden 30 Minuten: R. 4 400 000, W. 8900; gr. 1%, kl. 27 %,
St. 1%, S. 70%, Eo. 0,5%, Mo. 0,56%.

Nach der letzten Blutuntersuchung Einspritzung von 2 cecm einer 20proz.
Emulsion von Terpineol in eine Mamma.

Bluthild 10 Minuten nach der Terpineoleinspritzung: R. 4 500 000, W. 9000;
gr. 1%, kl. 256%, St. 2%, 8. 71%, Mo. 1%.

Blutbild 2 Stunden 30 Minuten nach der Terpineoleinspritzung: R. 4300000,
W. 13 000; gr. 2%, kl. 16%, St. 3%, 8. 75%, Eo. 1%, Ma. 1%, Mo. 2%.

Nach der letzten Blutuntersuchung wird bei dem Tier in Narkose die Mamma
herausprépariert.

Im Bereiche der Einspritzung die Brustdriise sulzig, 6dematds, von herdférmigen
Triitbungen und zahlreichen Blutungen durchsetzt. Mikroskopisch wieder starkes
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Odem, daneben aber ausgedehnte Blutungen und kleine herdférmige Nekrosen.
Bindegewebe durchweg stark aufgelockert, Bindegewebszellen stark geschwollen,
protoplasmareich, histiocytédre Gebilde treten an Zahl stark zuriick, nirgends
Phagocytosen. Das ganze Bindegewebe hochgradig und diffus durchsetzt von
pseudoeosinophilen, besonders stark um die kleineren Venen gruppierten Leuko-
cyten. Diese selbst enthalten im Lumen ungewohnlich viele Leukocyten, auch
ist ihre Wand regelméBig diffus leukocytir durchsetzt. An einzelnen Driisen-
lappchen geringe Leukocyteneinwanderung ins Epithel und den Driisenlichtungen.
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Abb. 5. Kan. 23, Reihe 6.

15. Kaninchen T. 4. Reihe 6.

Eingpritzung von 20 com der Globulinlésung in die Vene.

Blutbild nach 15 Stunden: R. 5 650 000, W. 47 400; gr. 3%, kl. 7%, J. 1%,
St. 3%, 8. 72%, Eo. 3%, Ma. 4%, Mo. 7%

Sofort im Anschluf} an die Blutuntersuchung Einspritzung von 3 com einer
20 proz. Emulsion von Terpineol in eine Mamma.

Blutbild 1 Stunde 45 Minuten nach der Terpineoleinspritzung: R. 5400000,
W. 43000; gr. 2%, kl. 11%, St. 2%, 8. 74%, Eo. 2%, Ma. 4%, Mo. 5%.

Nach dieser Blutuntersuchung wird dem Tier in Narkose die Mamma heraus-
pripariert.
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Makroskopisch triibe, sulzig 6dematdse Beschaffenheit der Brustdriise. Mikro-
skopisch auBerordentlich hochgradiges Odem des Mamma- und Muskelzwischen-
gewebes. Dabei das ganze Bindegewebe diffus durchsetzt von ziemlich zahlreichen
polymorphkernigen pseudoeosinophilen Leukocyten. Venen, Capillaren und auch
kleinere Arterien strotzend mit Blut gefiillt, zum Teil massenhaft, gewshnlich an
der Wand gelagerte Pseudoeosinophile enthaltend. Diese durchsetzen vielfach
die ganzen GefaBwande derart, daf ihr Bau nicht mehr erkennbar bleibt. Auch das
Epithel der Driisenléppchen der Mamma ist vielfach stark von Leukocyten durch-
setzt, sie enthalten zum groften Teil in ihrem Lumen reichlich Leukocyten. In dem
ganzen Bilde iiberwiegt die leukocytire Durchsetzung bei weitem die hyper-
plastischen Vorgéinge am Bindegewebe. Phagooytose von polymorphkernigen
Leukocyten in Histiocyten und Makrophagen nur ganz vereinzelt angetroffen.

Wir kénnen in allen diesen Versuchen mit grofiter RegelmiBigkeit
feststellen, daB immer zahlenmiBig eine weitgehende Ubereinstim-
mung zwischen den Blutleukocyten und den Entziindungsleukocyten
besteht, beide Zahlen gehen véllig parallel. Dabei ist die Ausbildung
eines entziindlichen Odems im Bereiche der lokalen Entziindung in beiden
Versuchsserien ziemlich gleichméafig, die makroskopischen Verdnderun-
gen sind gleich. Mikroskopisch ist dagegen der Unterschied, ob es sich
um ein Tier in der positiven oder in der negativen Phase der Vertei-
lungsleukocytose handelt, immer so deutlich, dafl man mit einiger Sicher-
heit aus der Anzahl der an der Entzindung beteiligten Leukocyten
auf die Verteilungsverhéltnisse im Blute schliefen kann.

Gerlach, der ebenfalls die Arbeiten von v. Moéllendorff nachgepriift
hat, kommt besonders auf Grund seiner Versuche am benzolvergifteten
Tier gleichfalls zu einer volligen Ablehnung der ». Mdllendorffschen
SchluBfolgerungen. Gerlach konnte zeigen, dall bei dem benzolvergifteten
Tier, das keine Leukocyten innerhalb der Gefafibabn aufweist, auch
jede Entziindung leukocytenfrei verliuft. Er kommt also mit einer
anderen Versuchsanordnung zu dem gleichen Ergebnis wie wir: Die
Entziindungsleukocyten stammen aus dem Blute und sind ausschlieflich
durch Auswanderung in den Entziindungsherd hineingelangt. v. Mollen-
dorff macht aber den Versuchen Gerlacks gegeniiber den Einwand, daB
es durchaus nicht bewiesen sei, daBl das Benzol nur eine Schidigung
des Knochenmarks bzw. der polymorphkernigen Leukocyten mache;
es konne sich sehr leicht auch um eine schwere Schadigung des Binde-
gewebes handeln, wodurch die Bindegewebszellen nicht mehr in der Lage
sein konnten, sich zu polymorphkernigen Leukocyten umzuwandeln.
Wenn auch Silberberg zeigen konnte, dall Gewebsauspflanzungen von
Milz und Knochenmark, die benzolvergifteten Kaninchen entnommen
waren, in der Kultur im Wachstum nicht verandert erscheinen und daB
sich bei diesen Kulturen leicht alle Uberginge von Histiocyten zu ty-
pischen Monocyten nachweisen lagsen (eine Umwandlung zu polymorph-
kernigen Leukocyten konnte auch Silberberg nicht beobachten), so
scheinen doch iltere Untersuchungen von Sklawunos an der Kaninchen-
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hornhaut dafiir zu sprechen, daB durch das Benzol auch eine Mesenchym-
schidigung hervorgerufen wird. In eigenen, gemeinsam mit 4. Wald
durchgefiithrten Untersuchungen konnten wir zeigen, dal} eine wichtige
Funktion des Mesenchyms durch die Benzolvergiftung sicher beeinflufit
wird, namlich die Fahigkeit zur vitalen Farbstoffspeicherung. Wie
wir bei diesen Untersuchungen ausfithrlicher darlegten, speichert das
benzolvergiftete Tier wesentlich tréger als das normale Vergleichstier.
Wenn unsere Untersuchungen tiber den Ablauf der Entziindung unter
dem Einfluf der Verteilungsleukocytose eine Beweiskraft dafiir haben
sollen, daB bei einem in der Peripherie aleukocytdren Tier eine Umwand-
lung von Bindegewebszellen zu polymorphkernigen Leukocyten nicht
vorkommt, so miiften wir auch nachweisen kénnen, daf3 durch die Ein-
griffe, durch die wir in unseren Versuchen eine Verteilungsleukocytose
erzeugten, keine funktionelle Beeinflussung der Zellen des aktiven
Mesenchyms zustande kommt. Dall es nicht zu morphologischen Ver-
anderungen kommt, konnten wir aus unseren Untersuchungen ohne
weiteres ersehen. Um den Nachweis zu erbringen, daff auch keine funk-
tionelle Beeintrichtigung vorliegt, machten wir Speicherungsversuche
mit Trypanblau unter dem Einfluf} der Verteilungsleukocytose in gleicher
Weise wie vorher beim benzolvergifteten Tier.

Die ersten ofientierenden Versuche machten wir an Mausen. Es gelingt bei
diesen leicht, durch eine einmalige Einspritzung von 0,2—0,4 cem der Serum-
globulinlésung eine Verteilungsleukocytose zu erzeugen, bei der die negative
Phase; also die periphere Agranulocytose oder hochgradige Verminderung der
polymorphkernigen Leukocyten im peripheren Blute bis zu 1 Stunde dauert.
Da aber diese Zeit nicht ausreicht, um tiberhaupt mit Trypanblau eine granulire
Farbstoffaufnahme in den reticulo-endothelialen Zellen zu erzielen, muften wir
unsere Versuche darauf beschrinken, mit Eiweifl vorbehandelte Tiere und normale
Vergleichstiere zu speichern und die Tiere in verschiedenen Zeitabstinden nach der
Farbstoffeinspritzung zu untersuchen.

" Wir spritzten 12 weiBen Miusen von gleichem Gewicht je 0,3 cem der
Serumglobulinlésung in die Schwanzvene und unmittelbar im Anschluff daran
0,5 ccm einer 1proz. Trypanblaulgsung unter die Riickenhaut. 12 andere weille
Miuse, ebenfalls von gleichem Gewicht, bekamen kein Globulin, sondern nur
dieselbe Menge Trypanblau unter die Riickenhaut. Die Tiere wurden in Ab-
stinden von 40 Minuten, und zwar je ein mit Globulinlésung vorbehandeltes und
ein normales Vergleichstier gettet. Im Verlaufe der 8 Stunden konnten wir dabei
weder makroskopisch bei den lebenden Tieren an der Haut und bei den getéteten
an den inneren Organen noch mikroskopisch einen regelmifBigen Unterschied
beziiglich der Farbstoffaufnahme in den Zellen des Reticuloendothels bei vor-
bebandelten und nicht vorbehandelten Tieren feststellen. Im Gegensatz zu unseren
fritheren Beobachtungen bei benzolvergifteten Mausen trat hier in beiden Ver-
suchsreihen bereits innerhalb einer viertel bis einer halben Stunde eine deutliche
Blaufiarbung der Haut ein, die gleichfalls in beiden Reihen in den nichsten Stunden
an Starke zunahm. Das Auftreten von Farbstoffgranula in den Kupfferschen
Sternzellen sahen wir zuerst nach 6 Stunden bei einer Maus, die mit Eiwei vor-
behandelt war, wihrend das Vergleichstier noch keine granulare Speicherung
nachweisen lie. Nach 8 Stunden fanden wir bei beiden Tieren, bei dem mit Globulin
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vorbehandelten und bei dem Vergleichstier, eine duBerst spérliche Ablagerung von
Farbstoffgranula in den Kupfferschen Sternzellen.

Wir konnten also bei der Maus eine deutliche Beeinflussung der Speicher-
fahigkeit durch eine Globulineinspritzung nicht feststellen. Wir haben diese
Untersuchungen noch an Kaninchen weitergefiihrt. Zunichst spritzten wir einem
Tier von 1200 g Gewicht 14 cem der Globulinlésung in die Ohrvene und unmittel-
bar im AnschluBl daran 10cem einer 1proz. Trypanblaulésung ebenfalls in die Ohr-
vene. Der Einspritzung folgte eine hochgradige Leukocytensenkung im peripheren
Blut, voriibergehend bis auf 0 polymorphkernige Leukocyten. Nach 45 Minuten
zeigte sich ein geringer Anstieg der Leukocytenzahl (auf 1300 im Kubikmillimeter)
und eine Zunahme der polymorphkernigen Leukocyten bis auf 7%. Wir machten
deshalb eine 2. Einspritzung von 8cem der Globulinlésung in die Ohrvene. Es ge-
lang uns dadurch, die Leukocytenzahl 90 Minuten lang (vom Beginn des Versuches
gerechnet) unter 1800 und den Prozentsatz der polymorphkernigen Leukocyten
unter 9% zu halten. Das Tier wurde dann getotet und die Organe auf ihre Farb-
stoffspeicherung untersucht. Dabei zeigte es sich, daB keinerlei Unterschiede be-
standen gegeniiber einem Vergleichskaninchen, das nur 10cem einer 1proz. Trypan-
blaulésung und kein Eiweil intravends erhalten hatte. Die makroskopisch deutlich
blaulich gefarbten Organe zeigten bei beiden Tieren mikroskopisch eine im fri-
schen Praparat eben erkennbare diffuse Blaufdrbung der Kupiferschen Sternzellen,
ein Unterschied im Grad der Farbung lieB sich bei den Tieren nicht feststellen.

Da also die Untersuchung in den ersten Stunden nach der Farbstoffspeicherung
wegen der noch ganz fehlenden kérnigen Aufnahme des Farbstoffes in den Zellen
keinen Anhaltspunkt fiir eine vergleichende Untersuchung bietet, machten wir
einen weiteren Versuch derart, dafl wir bei 2 Kaninchen zunichst durch Globulin-
einspritzungen eine hochgradige periphere Leukopenie hervorriefen und dann
diese Tiere sowie 2 weitere von gleichem Gewicht mit je 10 cem einer 1proz. Trypan-
blaulésung speicherten. Alle 4 Kaninchen -wurden zur gleichen Zeit nach der
Trypanblaueinspritzung, und zwar 24 Stunden nach dieser getétet und die Leber,
Milz, Nieren und das Bindégewebe der Mamma auf ihre Speicherung untersucht.
Wir beschrinken uns hier auf die Wiedergabe eines Versuches, da der zweite in
seinen wesentlichen Punkten gleich verlief. Aus der Abbildung 6 ist die Bewegung
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der Leukocyten im peripheren Blute bei dem mit Globulin vorbehandelten Kanin-
chen ohne weiteres ersichtlich. Das Tier erhielt 3 Einspritzungen von Serum-
globulin, wodurch es uns gelang, 160 Minuten lang eine hochgradige Leukopenie
mit, besonderer. Verringerung der polymorphkernigen Leukocyten zu erzielen.
Es folgt dann die Einspritzung der Trypanblaulésung. Bereits 7 Stunden nach
der Globulineinspritzung sind die Leukocytenzahlen wieder bis zur Norm gestiegen
und es folgt dann bis zur Tétung eine deutliche periphere Hyperleukocytose,
Bei demVergleichstier, das zur gleichen Zeit wie das andere mit Trypanblau gespritzt
war, folgte der Einspritzung ebenfalls eine — allerdings weit geringere — periphere
Leukocytensenkung, die aber bereits nach 25 Minuten wieder ausgeglichen war.

Bei der Tétung der Tiere fand sich eine, bei allen ziemlich gleichmaBig starke
Blaufdrbung der Leber, der Milz und besonders der Nieren. Das Unterhautbinde-
gewebe war nur leicht blau verfarbt. Mikroskopisch fand sich nun bei den mit
Eiweifl vorbehandelten Tieren in den Kupfferschen Sternzellen der Leber eine
deutlich stirkere granulire Farbstoffspeicherung als bei den Vergleichstieren.
An den anderen Organen war dieser Unterschied nicht deutlich. Das Brustdriisen-
bindegewebe liel bei den Tieren in beiden Versuchsreihen eine nur im frischen
Praparat eben erkennbare granulare Farbstoffspeicherung in ganz vereinzelten
histiocytaren Gebilden nachweisen. Ein Unterschied zwischen vorbehandelten und
nicht vorbehandelten Kaninchen lieB sich nicht feststellen.

Es zeigen also diese Versuche, daB eine der Farbstoffeinspritzung
unmittelbar vorausgehende Behandlung der Tiere mit Serumglobulin
das Mesenchym eher zu einer gesteigerten Tatigkeit — die sich in einer
stérkeren Speicherung erkennen a8t — veranlafit. Fiir eine Mesen-
chymschidigung, wie sie sich bei der gleichen Versuchsanordnung fiir
die Benzolvergiftung wahrscheinlich machen 1aBt, spricht in unseren
Versuchen nichts.

Aus diesen Speicherungsversuchen geht eindeutig hervor, daf die
Verschiebungen im Blutbilde keinen Einfluf} auf die Funktion des Binde-
gewebes haben, so dal} der Einwand, die Bindegewebszellen hiitten sich
nur deshalb bei diesen Versuchen unter dem Reize der Entziindung
nicht zu polymorphkernigen Leukocyten umgewandelt, weil sie in ihrer
Funktion schwer geschidigt seien, widerlegt ist.

Wir haben bereits vorher darauf hingewiesen, daf die Einspritzung
so grofler Mengen einer konzentrierten Globulinlésung fiir ein Kanin-
chen durchaus kein harmloser Eingriff ist und daf einzelne Tiere sogar
unmittelbar nach der Einspritzung sterben. Wir haben zwar zeigen
kénnen, dal das Mesenchym beziiglich seiner Fahigkeit Farbstoffe zu
speichern in keiner Weise durch die Eiweileinspritzung gehemmt wird,
ja daB sogar bei einzelnen Tieren eine deutliche Beschleunigung der
Farbstoffspeicherung vorkommt. In dieser Beobachtung erblickten wir
den Beweis dafiir, daB eine Beeintrichtigung der Entziindungsvorginge
bei den fixen Gewebsbestandteilen durch die Eiweileinspritzung nicht
hervorgernfen werden kann. In unseren vorher besprochenen Versuchen
zeigte sich ja auch einwandfrei, dafl die entziindlichen Veridnderungen
an den Bindegewebszellen bei den Tieren wihrend der negativen Phase
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(periphere Agranulocytose) und der positiven Phase (periphere Hyper-
leukocytose) vollstindig gleiche sind. Ein Unterschied zeigt sich in
beiden Versuchsreihen ausschlieflich beziiglich der Anwesenheit und
der Zahl der im entziindlichen Exsudat auftretenden vielgestaltigkernigen
Leukocyten. Den exakten Beweis dafiir, daf} die EiweiBeinspritzung auf
die Entziindung unmittelbar keinen Einfluf} ausiibt, haben wir aber durch
eine andere Versuchsanordnung einwandfrei erbringen kénnen. Wenn
es richtig ist, daB in der negativen Phase der Verteilungsleukocytose
die Leukocyten aus der Peripherie in die inneren Organe abwandern
und dort zuriickgehalten werden, so miifite eine Entziindung in dieser
Zeit in der Perpherie leukocytenfrei, in den inneren Organen jedoch
mit einer besonders starken leukocytiren Beteiligung verlaufen.

TUm diese Annahme zu beweisen, haben wir bei 4 Kaninchen zu gleicher
Zeit Terpineoleinspritzungen, unter die Serosa des Wurmfortsatzes
und in das Mammabindegewebe oder unter die Serosa der Leber und
ebenfalls in das Mammabindegewebe gemacht und unmittelbar im An-
schluB daran 15—30 ccm Globulinlésung in die Ohrvene eingespritzt.
Die Priifung des Blutbildes wurde hier genau so durchgefithrt wie in
unseren fritheren Versuchen. Zeigte sich dabei ein auch nur geringer
Anstieg der Leukocyten im Ohrblut wihrend des Versuchs, so wurde
sofort eine 2. Globulineinspritzung gemacht. Die Tiere wurden dann
2—3 Stunden nach Beginn des Versuchs getotet. Wir geben im folgenden
2 Niederschriften aus dieser Versuchsreihe in ihren wesentlichen Einzel-

heiten wieder.

Bei der Terpineoleinspritzung in die Leber gingen wir so vor, dafl wir die Tiere
in Athernarkose laparotomierten. Mit einer moglichst feinen Nadel spritzten wir
das unverdiinnte Terpineol unter die Leberkapsel, méglichst weit vom Orte des
Einstichs aus, ein. Das Terpineol verbreitet sich fast augenblicklich landkarten-
formig unter der Kapsel, die befallenen Lebergebiete sind schon in wenigen
Sekunden gelb verfiirbt und zeigen schon nach einer halben Minute einen deutlichen
dunkelroten blutiiberfiillten Hof. Nach der Einspritzung wurde die Bauchdecke
durch Naht geschlossen und jetzt sofort die Terpineoleinspritzung in die Mamma
und die Globulineinspritzung in die Ohrvene vorgenommen.

16. Kaninchen 8. Reihe 7.

Laparotomie in Athernarkose, Einspritzung von 0,2 cem reinen Terpineols
unter die Leberkapsel. Bauchdeckennaht. Einspritzung von 0,5 cem rteinen
Terpineols in die Mamma, gleichzeitig 16 ccm Serumglobulin in die Ohrvene.
Im AnschiuB an die Globulineinspritzung sinken die Gesamtzahlen der weifien
Blutksrperchen auf 200 im Kubikmillimeter, dabei verschwinden die polynucleiren
Leukocyten ganz.

Bluthild 15 Minuten nach der Einspritzung: W. 140, po. Leukocyten 0%.

Nach 40 Minuten: W. 500, po. Leukocyten 2%.

Nach 60 Minuten: W. 1000, po. Leukocyten 5%.

Nach 80 Minuten: W. 1500, po. Leukocyten 4%.

Nach 100 Minuten: W. 1500, po. Leukocyten 7%.

Nach 2 Stunden: W. 2000, po. Leukocyten 10%.
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Den Verlauf der Leukocytenverschiebung im peripheren Blute haben wir
in Abbildung 7 dargestellt.

Tm AnschluB an die letzte Blutuntersuchung wird das Tier getdtet.
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Leukocyten. Diese werden auch in den Bezirken vermift, in denen sich kleinere
oder gréBere Blutungen vorfinden.

Abb. 7. Kan.8. Reihe 7.

Makroskopisch zeigt die Leber unter der Kapsel einen etwa pfennigstiickgroBen,
unregelméBig landkartenférmig begrenzten, braunlich-gelblichen;, von dem an-
grenzenden Lebergewebe durch einen etwa I mm breiten dunkelroten Hof ab-
gegrenzten Bezirk. Im Bereich dieser hyperimischen Zone feine, eben erkennbare
fadige Auflagerungen. Auf dem queren Durchschnitt erstreckt sich dieser gelbe
Herd zackig bis zu 4 mm tief in das Lebergewebe, von dem er ebenfalls durch eine
blutiiberfiilite Randzone abgegrenzt ist. Der Herd selbst 1aBt eben noch Leber-
zeichnung erkennen, die einzelnen Acini erscheinen etwas vergréBert, die Zentral-
vene ist nicht mehr erkennbar.

Mifiroskopisch das Lebergewche im Bereich der Rinspritzung stark veréndert.
Leberzellkerne zum grofiten Teil pyknotisch, zum Teil wie ausgelaugt, durch-
sichtig mit nur noch eben erkennbarem Kernrand. Leberzellgrenzen nicht mehr
oder nur noch sehr schwer erkennbar, Zelleib aus zahlreichen bizarren Kérnchen
bestehend. In vereinzelten Leberzellen feinste Fetttropfchen. Kupffersche Stern-
zellen sind durchweg besser erhalten als die Leberzellen, sie erscheinen vor allem
am Rande, an der Grenze zum normalen Gewebe, geschwollen, ihr Protoplasma
ist vielfach von Vakuolen durchsetzt; in vielen Sternzellen auBerdem reichliche
kleine Fetttropfchen. Am Rande der Nekrose eine etwa 2—4 Zellagen dicke
Schicht mit geschwollenen Leberzellen, die auisnahmslos feintropfig verfettet sind.
Hier die Kupfferschen Sternzellen besonders stark geschwollen und vielfach knopi-
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formig in das Lumen der Capillaren vorgebuchtet; ihr Leib enthalt reichlich
Blaschen, einzelne Fetttropfchen und Zelltritmmer. Die Capillaren bis weit in
den nekrotischen Bezirk hinein stark erweitert, sie enthalten reichliche Erythro-
cyten und besonders zahlreich polymorphkernige Leukocyten, die oft zu dichten
Saulen geschichtet das Lumen einer Capillare ganz ausfiillen. Neben diesen Leuko-
eyten finden sich auch vereinzelte grofe protoplasmareiche Rundzellen mit Proto-
plasmavakuolen und einzelnen Kerntriimmern. Diese Zellen geben zum Teil
Oxydasereaktion, zum Teil nicht. Es handelt sich hier um typische Monocyten.
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Abb. 8. Kan.8, ReiheT.

In dem angrenzenden unverinderten Lebergewebe deutliche Hyperimie und
Leukocytenanreicherung in den erweiterten Capillaren. (Vgl. Abb, 8.)

Wir sehen also in diesem Versuch, dal die Entziindung in der Peri-
pherie des globulinbehandelten Tieres vollstéindig leukocytentrei, an
der Leber desselben Tieres jedoch mit einer besonders hochgradigen
Beteiligung von polymorphkernigen Leukocyten verlaufen ist. Ein
zweiter, mit der gleichen Technik ausgefiihrter Versuch hatte das vollig
gleiche Ergebnis, so daB an der GesetzmiBigkeit dieses Befundes kein
Zweifel sein kann.
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Zum Schluf geben wir noch die Niederschrift eines Versuches wieder,
bei dem wir gleichzeitg eine Entziindung in der Mamma und am Blind-
darm wahrend der peripheren Agranulocytose hervorgerufen haben.

17. Kaninchen 7. Reshe 8.

Laparotomie in Athernarkose. Der Blinddarm wird vorgelagert und unmittel-
bar am Ansatz am Coecum eine lange diinne Kaniile unter der Serosa bis in die
Spitze des Blinddarms vorgeschoben. Von hier aus wird ein etwa pfennigstiickgroBer
Bezirk mit wenigen Tropfen reinen Terpineols infiltriert. Sofort nach der Ein-
spritzung verfarbt sich die Blinddarmserosa gelblich; nach einer halben Minute
zeigt der infiltrierte Herd bereits einen dunkelroten hyperamischen Hof. Alle
Gefalfle der Serosa des Blinddarms sind hochgradig gefiillt. Naht der Bauchdecken.
Einspritzung von 0,5 com reinem Terpineol in die Mamma und gleichzeitig 20 com
Globulin intravends.

Blutbild nach 5 Minuten: W. 200, po. Leukocyten 0%.

Nach 35 Minuten: W. 600, po. Leukocyten 5%.

Nach 1 Stunde: W. 1500, po. Leukocyten 8%.

Wegen des Anstiegs der polymorphkernigen Leukocyten im peripheren Blut
wird jetzt eine 2. Einspritzung von 15 cem Serumglobulin in die Ohrvene gemacht.
Im Anschlufl daran (1 Stunde 30 Minuten nach Beginn des Versuchs) sinkt die
Zah] der weilen Blutkoérperchen in der Peripherie auf 180, die der polymorph-
kernigen Leukocyten auf 0%.

Bluthild nach 1 Stunde 50 Minuten: W. 500, po. Leukocyten 4%.

Nach 2 Stunden: W. 800, po. Leukocyten 6%.

Nach 2 Stunden 20 Minuten: W. 950, po. Leukocyten 14%.

Der Verlauf der Teukocytenkurve ist in Abbildung 9 dargestellt.

Im AnschluB an die letzte Blutuntersuchung wird das Tier getotet. Der
Blinddarm an der Spitze miBfarben, gelblichrot. Dieser Bezirk ist durch einen
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etwa 1 mm breiten dunkelroten Hof von dem auch in den tbrigen Teilen stark
hyperamischen Blinddarm abgegrenzt. Unmittelbar in der Umgebung des miB-
farbenen Bezirkes finden sich auf der Serosa feine, eben erkennbare fidige Auf-
lagerungen. Mikroskopisch an der Spitze des Blinddarms eine ausgedehnte, bis
tief in das Iymphatische Gewebe reichende Nekrose der ganzen Serosa. An der
Grenze dieser Nekrose die Serosa des Blinddarms auBerordentlich hyperamisch.
Die kleinen Venen strotzend mit Blut gefiillt, in Randstellung massenhaft poly-
morphkernige Leukocyten enthaltend, die dann oft die ganze GefiBiwand diffus

Abb.10. Kan.7. Reihe 8.

durchsetzen und mantelférmig dicht gelagert um das GefiB liegen. Das lockere
subserdse Gewebe stark odematds, die Bindegewebsfasern gequollen, bilden ein
weites Maschenwerk, in dessen Liicken massenhaft polymorphkernige Leukocyten
lagern. Histiocytire Gebilde nur vereinzelt angetroffen; Bindegewebszellen
sehr protoplasmareich und zeigen vereinzelte feine Protoplasmavakuolen
(vgl. Abb. 10).

Die Brusidriise zeigh im wesentlichen makroskopisch und mikroskopisch das
gleiche Bild wie bei dem vorhergehenden Versuch. Betonen méchten wir hier nur
nochmal, daB wir auch in dem 6demattsen Bindegewebe Leukocyten nur héchst
selten bei Durchsicht zahlreicher Schnitte gefunden haben (vgl. Abb.11).
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Die Ergebnisse der beiden letzten Versuchsserien sind fiir die An-
schauung, dall alle polymorphkernigen Leukocyten, die bei der Ent-
zimdung im Gewebe auftreten, ausnahmslos aus den Blutgefiflen aus-
gewandert sind, beweisend. Wir sehen bei demselben Tier, dafl die
Entziindung dort, wo die Leukocyten im Blut fehlen, leukocytenfrei ver-
lauft. Wahrend sie in Korpergegenden, in denen das Blut veichlich poly-

Abb. 11. Kan.7. Reihe 8.

morphkernige Leukocyten enthdll, auch mit einer starken leukocytiren
Infiltration verliuft. Ferner zeigen diese beiden Versuchsreihen einwand-
frei, dal} von einer Mesenchymschidigung durch die BiweiBeinspritzung
keine Rede sein kann, daB sie in jedem Falle fiir das Auftreten der Leuko-
cyten im Entziindungsherde voéllig gleichgiiltig und belanglos wire.

Hrgebnisse.

1. Der theoretische Einwand v. Mollendorffs, daB den Versuchen
mit durch Vergiftung (Benzol, Thorium-X) aleukocytir gemachten Tie-

10%*
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ren eine unbedingte Beweiskraft fiir die hamatogene Entstehung der
Entziindungsleukocyten nicht zukomme, weil das Benzol auch eine Me-
senchymschédigung machen kénne, durch welche die Umwandlung der
Bindegewebszellen zu Leukocyten verhindert wird, wird als grundsiite-
lich berechtigt anerkannt.

2. Daf} diesem theoretischen Einwand eine Berechtigung zukommt,
wird experimentell durch den Nachweis sichergestellt, dal die Mesen-
chymzellen des benzolvergifteten Tieres in ihrer Speicherungsfahigkeit
beeintrichtigt, also funktionell geschidigt sind. Das Ausbleiben der
ortlichen Leukocytenbildung am benzolvergifteten Tier kénnte daher
durch diese schwere Schiadigung der Mesenchymzellen bedingt sein.

3. Es wird ein neuer Weg gezeigt, der die Abhéngigkeit des ortlichen
Auftretens der Entziindungsleukocyten von dem Leukocytengehalt
des Blutes einwandfrei zu priifen gestattet. Durch Einspritzung von
Eiweillosungen (Serumglobulin) in die vendse Blutbahn gelingt es mit
Sicherheit, eine hochgradige Verteilungsleukocytose derart hervorzu-
rufen, dall das periphere Blutbild fiir etwa 2—3 Stunden ganz oder
fast ganz leukooytenfrei wird durch Festhalten der Leukocyten in den
inneren Organen. Auf diese aleukocytdre Phase folgt eine bis zu
24 Stunden daunernde hyperleukocytire Phase im peripheren Blutbild
durch Abwandern der Leukocyten in die Gefife der Peripherie.

4. In beiden Phasen dieser experimentellen Verteilungsleukocytose
fehlt jede Beteiligung des Knochenmarks, wie aus der vollig fehlenden
Linksverschiebung im Blute einwandfrei hervorgeht. Es handelt sich
also nur um verschiedenartige Verteilungen der Leukocyten innerhalb
der Gefiafle der Peripherie und der inneren Organe.

5. Zugleich wird der Nachweis erbracht, dal durch die experimentelle
Erzeugung dieser Verteilungsleukocytose irgendeine Schadigung der
Mesenchymzellen nicht eintritt; ihre Speicherungsfihigkeit ist selbst
in der aleukocytéren Phase normal oder leicht erhéht.

6. Die Zeitdauer sowohl der aleukocytéren wie der hyperleukocy-
taren Phase in unseren Versuchen ist vollkommen hinreichend, um die
Beziehung zwischen der Menge der auftretenden Leukocyten und den
beiden Phasen im Entziindungsversuch zu priifen. Beim unvorbehandel-
ten Tier zeigt sich in der Peripherie im Entziindungsversuch bereits
nach 2—3 Stunden eine hochgradige leukocytéire Durchsetzung z .B. nach
Eingpritzung von Terpineol.

7. In dieser Weise durchgefiihrte Entziindungsversuche bei stindiger
und genauester Uberpriifung des Blutbildes ergeben vollig einwandfrei,
daB die im Entziindungsherd auftretende Zahl von Leukocyten immer,
gesetzmalig und ganz ausschlieBlich abbingig ist von der Zahl der
gleichzeitig im peripheren Blute kreisenden Leukocyten. Ist dieses
Blut frei von polymorphkernigen Leukocyten, so werden diese auch



Polymorphkernige Leukocyten. IV. 149

im Entziindungsherd vollig vermifit. Enthilt das periphere Blut wenige
Leukocyten, so treten ebenfalls vereinzelte im Entziindungsherd auf.
Ist das periphere Blut sehr reich an Leukocyten, so ist auch der Ent-
ziindungsherd von ihnen iberschwemmdt.

8. Da zur Zeit der peripheren Agranulocytose die Blutgefille der
Eingeweide die gesamte normale Leukocytenmenge des Kdorpers ent-
halten, so miiite eine zu gleicher Zeit hier erzeugte Entzindung im
Gegensatz zur Peripherie besonders reich an polymorphkernigen Leuko-
cyten sein. Dieses Experimentum crucis haben wir in mehreren Ver-
suchen an ein und demselben Tier mit dem KErgebnis durchgefiihrt,
dall wihrend der Verteilungsleukocytose der periphere Entziindungs-
herd (Brustdriise) vollig frei von polymorphkernigen Leukocyten bleibt,
wihrend der zentrale Entziindungsherd (an der Darmserosa oder in
der Leber) zu gleicher Zeit von polymorphkernigen Leukocyten ganz

- liberschwemmt ist.

9. Dieses ganz gesetzmiBige Verhalten der vollstindigen Abhéngig-
keit des Leukocytengehaltes des Entziindungsherdés vom Leukocyten-
gehalt des den Herd zur Zeit der Entziindung durchstrémenden Blutes
schlieBt - eine ortliche Entstehung polymorphkerniger Leukocyten in
den ersten Stadien der akuten Entziindung entgegen den Behauptungen
2. Mdllendorffs vollig aus.

10. Unsere Versuchsergebnisse bringen einen weiteren einwandfreien
Beweis dafiir, daB auch der ortliche entziindliche Proze bis in feine
Einzelheiten unter dem beherrschenden EinfluB des Gesamtorganismus
und seiner Veriinderungen steht.
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