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Ehrlichs genial ersonnene Seitenkettentheorie bildete den Ausgangs- 
punkt  fiir die Entwicklung der Immunit~tslehre in den letzten drei 
Jahrzehnten. Die Linie dieser Entwieklung seheint sich aber einem 
kritischen Wendepunkt  zu n~hern. 

Gegenfiber der wesen~lieh mit hypothetisehen Symbolen operierenden 
bisher eingeschlagenen t~iohtung der Serologie und Immunit~tsforsehung 
hat man, ausgehend yon den Ergebnissen der ehemischen Arbeiten yon 
C. Landsteiner, E. P. Pie]c, W. O. Pauli, C. Ddrr u.a .  begonnen, aueh 
unter Heranziehung ko]loidehemischer Arbeitsmethodik die Immunit~ts-  
erscheinungen auf eine einfachere, in neuen Tatsaehen begriindete 
Forme] zu bringen. Man versuehte zungehst die Tr~ger der Immunit~ts- 
erseheinungen in gewissen Eiweil3- und Lipoidfraktionen des Serums 
aufzusuehen, an die sie physikalisch ehemiseh adsorbiert erseheinen; 
aber es sind aueh Versuche zu verzeichnen, welehe dahin abzielen, die 
wirksamen Stoffe selbst vom Eiweif~ bzw. vom Lipoid zu trennen 
und rein darzustellen. Aueh in anderer Beziehung hat sieh eine For- 
sehungsriehtung bereits Bahn gebroehen, die morphologiseh eingestellt, 
yon der eingangs erw~hnten Betraehtungsweise wesentlieh abzweigt. 

Zun~ehst gebfihrt Siegmund 1 das Verdienst, in mehrfaehen Ver0ffent- 
liehungen in bestimmter Form auf die Bedeutung des farbstoffspeiehern- 
den retikuloendothelialen Zellapparates fiir die Abwehr der allgemeinen 
Infektion und fiir die Immunit~t  hingewiesen zu haben. So beriehtete er 
im Jahre 1923 gelegentlieh der 19. Tagung der deutsehen pathologisehen 

* Einzelnes im Auszuge vorgetragen in der Septembersitzung der 13. Ver- 
sammlung der deutsehen Vereinigung ffir Mikrobiologie in Bern 1928. 
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Gesellschaft in Kfirze fiber morphologische Vergnderungen am reti- 
kuloendothelialen Apparate der Leber naeh aktiver Immunisierung mit 
lebenden Colibacillen bei Kaninehen und setzte seine Befunde mit dem 
Verhalten der Retikuloendothelien bei menschliehen Allgemeininfek- 
tionen in Beziehung. Vor ihm hat Kuezynski ~ sehr allgemeine Gesichts- 
punkte fiber die Bedeutung dieses und des lymphoiden Zellapparates 
als Abwehrorgan er6ffnet, indem er zeigte, dab bei St6rung der Fmlktion 
des l)armepithels dureh ,,ungewohnte oder im lJbersehug zugeffihrte 
Nahrung" die I-Iistioeyten und lymphoiden Zellen nieht nur des Darmes, 
sondern aueh der Leber, Milz und Nieren lebhaften Anteil nehmen an der 
gegen den abbauenden und antigenen Charakter der Nahrung gerieh- 
teten Zellt~tigkeit. Er  hat aueh sehon damals auf die Wiehtigkeit 
iihnlieher Zellreaktionen auf toxisehe nnd infekti6se Wirkungen hin- 
gewiesen. 

Eine Reihe yon Arbeiten der letzten Jahre, wie die yon Domagk ~, vonN. Louros 
und E. It. Scheyer ~, yon M. Silberberg 5 u. a., die insgesamt den Anteil des R.E.S. 
an der Yerniehtung der Infektionskeime bei Mlgemeiner Staphylo- nnd Strepto- 
kokkensepsis wesentlieh yore tierexperimentellen Standpunkte behandeln, sollen 
sp/iter kurz besproehen werden, soweit ihr Inhalt das in dieser Mitteilung be- 
handelte Thema beriihrt. 

Die der vorliegenden Abhandlung zugrunde liegenden Untersuehun- 
gen sind in gewissem Sinne yon den eben erw~hnten Siegmundsehen 
Befunden ausgegangen. I)er Untersuehungsplan meiner Versuehe 
unterseheidet sieh abet wesentlieh yon der yon Siegmund getroffenen 
Versuehsanordnung. W~hrend dieser lebende Colibaeillen, somit ein 
vermehrungsfiihiges Antigen zur Amvendung bringt, welches als in/ek- 
ti6ser Faktor  entzfindliehe Ver~nderungen am zentralen Infektionsorte 

�9 hervorrufen k6nnte, fiber deren Beziehung zur Immunit~t  sieh zun~ehst 
noeh streiten liege, wandte ich in meinen gleiehfalls an Kaninehen 
durehgeffihrten Immunisierungsversuehen Ms Antigen Sehweineserum, 
Sehweineserum plus Kaninehenherzextrakt bzw. Hammelblutk6rperehen, 
also lli~ssige Kolloide bzw. nicht vermehrungs/ghige corpuscul~ire Sus- 
pensoide an, deren Krankheit  verursachende Bedeutung fiir das Ver- 
suchstier mit Infektion im engeren Sinne jedenfalls nichts zu tun hat. 
Sie entfalten vielmehr ihre spezifische Antigenwirkung a]s zellfremde 
l~eizk6rper. Das Problem ist also ein/aeher gestellt, indem der in/elctiSs- 
entzi~ndliehe Anteil bei diesen Versuchen ausgeschaltet erscheint. 

Wenn ]Bieling 6 die Infektion als einen speziel]en Fall der Immuni- 
sierung auffagt, bei dem ein vermehrungsfghiges Antigen in den K6rper 
eingedrungen ist, so ist fiir die yon mir getroffene Versuchsanordnung 
dieser Spezialfa]l ausgesehlossen, und der Zustand der durch die aktive 
Immunisierung hervorgerufenen Immunitgt,  rein nur auf diese zu be- 
ziehen und nicht etwa auf komplizierende, infekti6s-entzfindliche 
Vergnderungen. 
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Noch yon  einem anderen Gesichtspunkte aus bewegen sich die 
Versuche nach einer neuen Richtung.  Withrend Siegmund die pldtzlich 
(wenige Minuten nach Keimeinverleibung) eintretenden Verdnderungen 
am l~etieuloendothel der Leber des mit  lebenden Colibaeillen vorbe- 
handel ten Kaninchens untersucht  hatte,  verfo]gen meine Untersuehungen 
den Zweck, die Frage  zu beantworten,  ob etwa best immte,  mehr dauernde 
Zellver~inderungen f[ir den Zustand der erworbenen I m m u n i t g t  kenn- 
zeiehnend sind, und  welche Schli~sse man aus diesen Be/unden auf die 
Beziehungen des betroMenen Zellapparates zur AntikOrperbild,~ng zu ziehen 
bereehtigt  ist. 

Deswegen wurden die Versuchstiere 8 Tage nach der letzten, die aktive Im- 
munisierung beendenden geizk6rpereinverleibung durch Nackenschlag get6tet und 
die unmittelbar nach Eintritt des Todes entnommenen Organe zur Fixierung in 
]0proz. Formalinl6sung eingelegt. Das fixierte Material wurde sodann nach der 
iib]ichen Behandlung in Paraffin eingebettet und geschnitten. Die Schnitte wurden 
s~mtlich mit, tt~imat,oxylin-Eosin und einzeln, je nach Fragestellung, slit, Xs 
toxylin MMn, mit, Unna-Pappenheims Methylgrtinpyronin oder nach Giemsa ge- 
f~irbt. An einzelnen Organen wurden auch Gefrierschnitte zur Priifung auf l%t,t- 
gehalt mittels Sudanfiirbung und zur Priifung auf 0xydase mittels Indolblau- 
phenolsynthese untersucht,. Mitz und Leber wurden much mittels der Turnbullblau- 
reaktion histochemisch auf Eisengehalt, geprtift. 

Die Pr/tparate wurden sorgf~ttig durchgesehen und die im folgenden verzeich- 
neten ]3efunde erhoben. Es schien mir auch wtinschenswert, dieselben in natur- 
getreu gemalten Abbildungen und in Lichtbildern festzuhalten. 

Fiir meine Untersuehungen  wurde in erster Linie die Leber heran- 
gezogen. Die Bedeutung  der Leber  fiir das Zus tandekommen der na- 
tfirliehen und  erworbenen I m m u n i t ~ t  wurde bereits von Metschniko[[ 
erfagt,  der den Kup]ferschen Sternzellen eine besondere Stellung in 
seinem Makrophagensys tem zubilligt. Sodann weist Wyssokowitsch 7 
in seiner im Bd. 1 der Zeitsehrift ffir Hygiene 1886 ver6ffentlichten 
Mitteilung mit  besonderem Naehdruek auf die Ge/di[3wand und die 
Endothelien der Kapillaren, insbesondere yon  Organen mit  ver langsamter  
BlutstrSmung,  wie der Leber hin, in und zwischen denen die Bakterien 
festgehalten werden, wo nun jener K a m p f  zwischen Spaltloilzen und 
Zellen beginnt, yon dessen Ausgang es abh~ingig ist, ob jene unterliegen 
und zugrunde gehen, oder ob die Zellen znm Abs~erben gebracht  we rden 
und so den Siegern den Nghrboden znr Vermehrung liefern. 

Manwaring und Fritschen (angef. nach Bieling 6) fanden, dag bei DurehstrS- 
mung blutfrei gemachter Organe des Hundes mit lgingerl6sung, die eine Million 
bakt,erielle Keime im Kubikzentimeter enthalten hat, die Leber 80%, die kleinere 
Milz 60% der Keime abfgngt. Biding und Gotschall~ zeigten, dab in Blutadern 
eingespritztes Dipht,herie- und Te~anustoxin zum groBen qM1 innerhMb der erst,en 
Stunden aus dem Blut,e: versehwa.nden und in den Organen aufgest,apelt wurden. 
Insbesondere die Leber sammelt infolge ihrer Ausdehnung die gr~513t,e absolute Gift,- 
menge an, wenn much in Milz und Nebenniere stgrkere Giftkonzent,rat,ion gefunden 
wurde. Biding hebt, die Kapazitgt der Leber ftir die Aufnahme yon Antigenen 
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hervor, indem er auf die zwischen den Leberb~lkchen gelegenen, yon den Kupf[er- 
schen Sternzellen ansgekleideten ,,Sinusoide" hinweist, wobei trotz der geringen 
Ausdehnung dieser Leberr~urae infolge der Gr61~e des gesaraten 0rganes hier der 
gr6[~ere Tell des Antigens ~ufgest~pelt werden kann. 

Folgende Erw~gung veranlal3te reich noch weiter, gerade die Leber 
in den Mit telpunkt  meiner Untersuchungen zu stellen. Sie gibt  n~m- 
lich zufolge ihrer gesonderten Zusammensetzung aus vorwiegend epi- 
theli~len Bausteinen den Leberzellb~lken einerseits, den zwischen 
ihnen liegenden inter trabeeularen Capillarr~umen und  den peripor- 
talen Bindegewebsverzweigungen andererseits, die zusammengenommen 
die Zellen des reticuloendothelialen Apparates  in sich schliel~en, die 
morphologischen Vorbedingungen, die zu erwartenden Ver~nderungen 
klar zur Ansicht  zu bringen, wi~hrend Milz und  L y m p h k n o t e n  infolge 
ihres ungeheuren Reichtums an Zellen durchwegs mesenchymat ischer  
Abkunft ,  d~s Knochenmark  aber tiberdies noeh zu~olge der Bunthe i t  
seines Zellenbildes schon unter  normalen Bedingungen viel schwierigere 
Verh~ltnisse bieten. Dessenungeaehtet  habe ieh aber einige beson- 
ders au]/iillige Be/unde an Milz, Lymphlcnoten und Nebenniere mit  
in den Bereieh der im vorliegenden verSffentlichten Bet raehtungen 
gezogen. 

Zu der yon rair in folgendera angewandten Benennung der Zellen einige Worte: 
Die Zellen des retieuloendothelialen Systems (R.E.S.), und zwar sowohl ,,ira wei- 
teren" als auch ,,im engeren Sinne ''s sind in ihrer funktionellen, entstehungs- 
geschiehtlichen und raorphologisehen Verwandtsch~ft zusaramenfassend Ms histio- 
cytiire Zellen bezeichnet. D~e Bezeichnung ttistioeyt riihrt bekanntlieh yon 
Kiyono 9 her, der sie urspriinglich auf die Bindegewebshiistocyten beschri~nkt zur 
Anwendlmg gebraeht hut, indera er gleiehzeitig die Morphologie dieser Fortsatz- 
zellen einer genauen Besehreibung unterzogen und darait aueh ihre Zusamraen- 
geh6rigkeit rait den tibrigen retieuloendothelialen Zellen festgelegt hatte. Der 
Histiocyt Kiyonos stellt gewisserra~Ben den Typus der indifferenten aber diffe- 
renzierungsfi~higen mesenchymatisehen Eleraentarzelle d~r, w~hrend die hier an- 
gewandte Bezeiehnung histiocytiire Zelle begrifflich sowohl die Zellen dieser Ele- 
mentarstufe als auch die bereits h6her differenzierten, uber noeh iraraer wand- 
lungsf~higen, retikul~ren und reticuloendotheli~len Zellen, die sogen~nnten Ufer- 
zellen der blutbildenden Organe urafal~t. 

Kaninchen 74 (einj~hrig, Gewieht 2700g) mi t  arteigenem Herz. 
extdalctlipoid und Schweineserum naeh Vorsehrift  yon  H. Sachs im- 
munisiert. 

Tier bekam in steigenden Mengen jeden dritten Tag Abdunstungsrtiekstand 
yon 4 ccm alkoholischen Kal~nchenherzextraktes, aufgenomraen in 5 ecra zehnfach 
mit 0,9 proz. Kochsalzl6sung verdiinnten keirafreien Sehweineserura, ohne Zu- 
satz eines Konservierungsmittels wie Phenol o. dgl. in Blutadern eingespritzt. 
Die ffir die Serologie der Syphilis gebr~uchlichen Lipoidfloekungsreaktionen, 
WAR., Meinielie-Realction (D.NL und M.T.R.) und Mi~ller-BaUungsreaktion (NLB.I~.), 
~nfangs und nach der zweiten Einspritzung negativ, naeh der ffinf~en positiv. 
Dann weitere vier Einspritzungen. Die Seroreaktionen weiterhin hoeh positiv, 
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somit nach H. Sachs das Vorhandensein yon Lipoid~ntikSrpern ~nzeigend*. Ver- 
suchstier 8 Tage nach Abschlu~ der Immunisiernng dureh Naekenschlag getStet. 

.Be]uncle der mikroskopischen Uniersuchung der Leberpr~parate. 
Schwache VergrS/3crung: Gegeniiber dem histologisehen Bride der normalen 

Kaninchenleber (Abb. 1) sofort in die Augen falIend reichliche Vermehrung einzeln 
liegender und in H~ufchen grnppierter basophiler l~undzellen (Abb. 2). 

Mittelstarke Vergr6fierung: In den Lebercapillaren z~hlreiche Rundzellen yon 
unregelm~Biger Gestalt, meist bedeutend grS{~er als Lymphocyten, die bei lm- 
mersionsbetrachtung verschiedene Ze]lformen nnterscheiden lassen: Z~hlreiche 

Abb. 1. 2r Kaninchenleber. Lichtbild Zeiss Al0. 16 mm Comp. Ok. 4. Auszugl~nge 15 cm. 
Vergr. 1201ach. 

mittelgrol~e und grol~e rundliehe, oft aber auch unregelm~Big gestaltete Zellen 
mit reiehliehem, stark basophilen, im allgemeinen eng an den Kern ansehliel~enden 
Zelleib, weiterhin Ms grofle basophilc Rnndzellen (b. Rz.) bezeichnet. Nur in 
einzelnen Exempl~ren schmale, siehelfSrmige oder mehr rundliehe trSpfchenartige, 
juxt~nnuele~re Aufhe]lung aufweisend (siehe Abb. 3 u. 4). 

Kerne zentr~l ~ber auch exzentrisch gel~gert, in den mittelgro~en Zellen 
von diehtestem Chromatingefiige, ohne erkennbare Netzstrnktur, in den grSl3eren 
dagegen mit deutlicher, in einzelnen Exemplaren sehr betr~ichtlicher Aufloekerung 
des Kernehromatins und Einlagerung kernkSrperehenartiger Kltimpehen. Kern- 

* Es wtirde den Rahmen des im vorliegenden behande]ten Themas iiber- 
sehreiten, die immunbiologischen Schlul~folgerungen yon H. Sachs bier ausfiihr- 
lieher zu bespreehen. Ich beabsichtige aber, auf diesen Fragenkomplex noch in 
anderem Zusammenh~nge zurfiekzukommen. 
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schwellung hier und da so betr/~chthch, d~B die betreffenden Zellen fast im 
ganzen yore Kern erftillt erseheinen. Kerne dann nur yon einem schmalen Leib 
umgeben. Hier und da doppelkernige Formen ira Zustande der umitotisehen 
Kernteilung (Abb. 4, Am.). Einzelne basophile Zellen mit raft- und bipolar 
angeordneten, spindeligen 1)rotoplasmaforts~tzen (Abb. 4 Fz. a, Fz. b), anschei- 
nend Ubergangsformen, aus den retikul~ren Wandhistiocyten der Lebereapillaren 
abstammend. 

Als seltenere Formen auff~llig groBe Zellen, Makrohistioeyten (Abb. 4 M.H.),  
Zellen yon sehr betr/~chtlieher GrSBe, meist umfangliehem, violett gef~rbtem 
Protoplasmaleibe. Sehwellung der stark aufgelockerten, zahlreieh nucleolen- 

Abb. 2. Leber des gegen Herzextrakt immunisierten Kaninchens tVr. 74. Agfa-Farbenlichtbi!d. 
Vergr. 120 fach. 

ghnlichen Klfimpchen und Krfimelchen enthaltenden, fast farblose Inseln ein- 
schliefienden Kerne und histiocytiire t~iesenzellen (Rs.Z.) mit etwus geringerer 
Basophilie des Plasmus und mehreren teilweise zus~mmenh~ngenden, kr~nzartig 
angeordneten Kernen. Im aufgelockerten Kernchromutin nueleolenartige Kliimp- 
ehen eingelugert. Stellenweise syncytiale Bildungen, well Grenzen yon 3--4 be- 
nachb~rten Zellen nicht wahrnehmb~r (Abb. 3 Zs.). Kupffersche Sternzellen 
spi~rlich, anscheinend yon den beschriebenen Zellen vielfach ersetzt. In der 
Umgebung zusalnmengefallener, innerhalb des Leberparenchyms gelegener Capil- 
lgren, sowie kleinster und gr6Berer Gef~iBe und Gallenggnge im Bereiehe der 
periportulen Bindegewebsverzweigungen umfgnglichere Zellhgufchen. Die Unter- 
8uchung dieser zellig durchsetzten Gewebsbezirke mit starker Vergr6flerung er- 
gibt: Innerhalb yon in Ziigen angeordneten Bindegewebszellen (Fibroblasten und 
Fibrocyten) zahlreiche gr6Bere und groBe, rundliche oder unregelm~Big gestgltete, 
teilweise in Forts&tze auslaufende, st~rk basophile Zellen mit zentral oder 
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exzentrisch gelegenen, verschieden stark aufgelockerten Kernen. Daneben auch 
Makrohistiocyten ()/I.tt.) und einzelne megakaryocyten~Lh~fliche Zellbildungen. 
Diese periadven~itiellen Zellanhi~ufungen erstrecken sich zusammenh/~ngend in 
die zwisehen den benachbarten Leberzellbalken gelegenen Capillarr~t~me hinein 
und erftillen sie. 

Der Verg!eich yon  Abb. 5 mit  Abb. 6 l~13t in anschaulicher Weise die 
Entstehung der groflen basophilen Rundzellen aus den unvs~nderten 

Abb. 3. AnhSu/ung  yon basophilen t~undzellen in den Lebercapillaren. ODtik Zeiss. Irnrn, Vergr, 
925fach. b,/~z. = gTo~e basophile t~undzene; in. = b. l~z. mit  justannclearer Aufbellung; Zs. = 

Zellsyncytium. 

periadventitielIen inter/ibrilltiren ttistiocyten erkennen, wie sic sich in der 
Leber  des Normal~ieres linden. 

Innerhalb der Blutgef~tl?e zahlreiehe rote Blutzellen, sehr sp~rliche Lympho- 
eyten, pseudoeosinophile Leukocyten und vereinzelt freiliegende Sternzellen 
(Endocyten). Ubereinst~immend mit den aus dem Blute der Ohrvene vor Beglnn 
und n~ch Abschlu~ der Immunisierung erhobenen h/imatologischen Befunden 
nirgends eine Vermehrung yon Leukocyten oder Monocytert nachweisbar. 

In GefrierschIli~ten die histioeyt~ren Reizzellen durchwegs negative Oxydase- 
reaction und negative Sudan/tirbung ergebend. 
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Kaninchen 86, einj~hrig, Gewicht 2800 g, in gestaffelten Mengen 
eines mit KochsalzlSsung auf das zehnfache verdiinnten Schweine8erums 
immunisiert. 

Jeden dr i t t en  Tag eine Einspri tzung yon 0,5 ecru keimfreien Schweineserums 
in 5 ecru 0,9 proz. Kochsalzl6sung ohne Zusatz eines Konservierungsmittels  wie 
Phenol  oder dgl. in  Blutadern.  lgeun Einspritzungen. Acht  Tage naeh der 

Abb. 4. Einzelheitsbild intracapillar liegender Zellen. Optik Zeiss, homog. Imm. 1/1~, Apertur 1,3. 
Ok. 5. Vergr. 1300fach. M.H. = Makro-tIistiocyt; in, A m  ~ groBe baso!0hile l~undzellen mit ]uxta- 
nuclearer Aufhellungszone, bzw. mit amitotischer Kernteilung; Rs.Z. ~ histiocyt~re Riesenzene; 

Fz. a ~ retikul~re Fortsatzzelle; ~z.b ~ grol~e basophile Ruudzetle mit ~'ortsatz. 

letzten Einspr i tzung TStung durch ~qackensehlag. Pr~eipi tat ionsreaktion gegen 
Sehweineserum bis 1:35000. Komplemen~bindungsreakfion naeh .Bordet-Genffou 

reichliches Vorhandensein yon Schweineserum~ntikSrpern anzeigend. 

B e / u n d  der  m i k r o d c o p i s c h e n  U n t e r s u c h u n g  der  L e b e r p r 5 p a r a l e .  

S c h w a c h e  VergrS f i e rung:  ])eutl ich erkennbare  Zunuhme der periadventi t iel l  
gelegenen l~undzellen. AuSerdem innerhalb  der Lebercapillaren neben zahl- 
reiehen unver~nder ten spindeligen, keil-, birn-, lanzett-  und  pyramidenfSrmigen 
Ge~Swandhis t iocyten  (Kupfferschen Sternzellen) in Reihen und t t aufchen  ge- 
lagerte Rundzellen, die bei 



Morphologie der Immunit~tk 97 

Immersionsbetrachtung durch ihre Gr613e, die Basophitie und verh~ltnism~ige 
Mhchtigkeit ihres Zelleibes und durch die Chromatinauflockerung der vielfach 
exzentrisch, aber auch zentral gelegenen m~Big geschwellten Kerne gekennzeichnet 
erscheinen. Daneben auch Zeltformen mit sehr betr~tchtlicher Kernschwellung. 
Die Zellen nut in geringer Zahl mit uni-, bipolar und vieleckig angeordneten 
Protoplasmaausl~ufern versehen, der Mehrzahl nach fortsatzlos. Die unveritnder- 

Abb. 5. Zusamme~tsetzung periadve~titieller Zell/~ulehen in der Leber des 3"ormaltieres. 
Zeiss-Trockensys~em. Yergr. 630fach. 

ten Sternzellen dagegen durehwegs Forts~ttze besitzend. Zellh~ufchen aus 3--4 
und mehr enge aneinanderliegenden, das Capillarhmen vollst~ndig ausftillenden 
Einzelzellen bes~ehend. Besonders auff~llig das Auf~reten/eingranulie~'ter pseudo- 
eosinophiler, plasmarelcher Monocgten (E.M.) yon derselben Gr613e, Eorm und 
Kernstruktur wie die beschriebenen gr61~eren, basophilen Rundzellen. Der Zell- 
!eib bisweilen konvergent in Fortsatze auslaufend, vermittels dieser mit den 
reticul~ren Gitterfasern in Zusammenhang stehend. I)ie Zellen liegen vielfach 
innerhalb sinusarbiger Ausbuchtungen erweiterter intratrabecul~rer Capillaren. 

Virchows Archiv. Bd. 273. 7 
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Im Bereiehe der periportalen Bindegewebsverzweigungen und in der Um- 
gebung yon Gallenschl~uehen lind pr~capillaren Gef~Ben neben typisehen Fibro- 
cyten und Fibroblasten in H~ufchen angeordnet groge basophile Rundzellen, 
megakaryoeyten~hnliehe Zellbildungen und Makrohistioeyten mi~ reichlichem 
Plasma und groBen, ehromatinarmen Kernen. 

Abb. 6. Zusammensetzung ~eriadventitieller Zellhgu]chen in der Leber des Immuntieres. Zeiss-Trocken- 
system. Vergr. 630fach. B.Rz. = basophile l~undzellen; Mg. = megakal'yocyten~hnliehe Zell- 

%rm; M.H. = ~VIakrohistiocyten. 

Auch im Lumen der gr6Beren Gef~Be dieses Falles weder histioeyt~re Reiz- 
zellen noeh Leukocyten in gr6Berer Menge (vgl. hierzu auch Tab. S. 107). 

Im Gefrierschnitte die Histiocyten einschlieglich der pseudoeosinophilen 
Formen durchaus negative OxydasereM~tion zeigend. Sudanf~rbung sowohl der 
histiocyt~ren als epithelialen Zellen gMchfalls negativ. 
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Kaninchen 60, einj~hrig,  3200g, i n  f i inf tggigen I n t e r w l l e n  m i t  
s te igenden ~ e n g e n  gewaschener HammelblutlcSr~oercher~ behande l t .  

Vier Einspritzungen sowohl in Bauehh6hle wie Blutadern und die fiinf~e nur 
in Blutudern. Ach~ Tage nach der letz~en Einspritzung dutch Nackenschlag ge- 
t6tet. ])us Serum des Tieres hoehwer~iges Hrzmmelbluttgimolysin enthaltend 
(Titer 1: 10000). 

Be/und der mi~roskopischen Untersuchung des Leberpriiparate. 
Mitt.elstarke VergrSflerung: In den intertrabeculgren Spaltri~umen neben zuhl- 

reichen unvergnderten Gefgl~w~ndhistioeyten (Kupfferschen Sternzellen) zahl- 
reiche, teils einzeln, teils in Lgngs- 
reihen sowie in Hgufehen ~nge- 
ordnete grSt3ere und grebe baso- 
phile Rundzellen. Dieselben Zell- 
formen ~uch in den periportMen 
Bindegewebsbezirken, periadven- 
titiell und in der Umgebung der 
GMlenschlguehe deutlich vermehrt, 
bei Immersionsbetrachtung sich son- 
dernd in mitttelgrol~e basophile 
~undzellen und besonders grol~e 
eif6rmige und ebenso grol~e rund- 
liche Zdlen veto 4--Tfuchen Um- 
f~nge eines kleinen Lymphocyten 
mit mittelstgndigen, deutlich struk- 
turierten Kernen. Der bald stark 
violett gefgrbte, b a l d  auff/illig 
blasse Zelleib enthglt hgufig gr6- 
l~ere und kleinere Vakuolen mit 
heller gefgrbtem tropfigem InhMte. 
D~neben ~usgosproehene M~kro- 
histiocyten, zu denen die eben er- 
wghnten Zellformen den t3berg~ng 
zu bilden scheinen, l~iesenzellen 
yon unregelmgl~iger Ges{Mt mit 
mehreren gr61~eren lgngsovoiden Abb. 7. Pseudoeosinophile Run& und Fortsatzzellen. 
chromatingrmeren oder mit klei- Optik Zeiss, homog. Imm. 1/i.. Apertur 1,3. Ok. 3. 
neren, kreisrunden chrom~tinrei- Vergr. 925fach. 
cheren Kernen, megakaryocyten- 
ghnlichen Zellformen und spgrlich pseudoeosinophile Rundzellen. 

In den Quersehnitten gr613erer BlutgefgBe reichlich Erythrocyten, Fibrin, 
vereinzelte Lymphoeyten, pseudoeosinophile Leukoeyten und spgrHche der be- 
schriebenen b~sophilen Zellen, einzeln nnd in Gruppen angeordnet. 

In Ge/riersehnitten die histioeyt~ren Zellformen durchaus negative Oxydase- 
reaktion zeigend. 

Be/und der mikroskopisehen Untersuchung yon Schnittpr~iparaten aus Lymph~noten. 
In den weiten Maschen des Reticulums des Lymphsinus freie Lymphzdlen 

und zahlreiche abnorm grebe, unregelmgBig gestaltete, meist einkernige, selten 
zweikernige, vielf~eh Vakuolen enthaltende b~sophile l~undzellen, bier und d~ 
dureh Fortsgtze mi~ dem Reticulum zusammenhgngend. In vielen dieser Zellen 
einzelne, in manchen mehrere, 4--5 ph~goeybierte Ery~hrocyten befindlich, 

7* 
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anseheinend Hammelblutk6rperehen, da in den Lymphknoten der fibrigen Immun- 
tiere der Versuehsreihe Phagoeytose yon roten Blutzellen nieht ~eststellbar war. 
Ein ganz betr~chtlieher Grad yon Aktivierung des mesenchymatischen ~eticuIum- 
gewebes der Lymphknoten sieh darin /~u{]ernd, dab die iiberwiegende lYlehrzahl 
der Ze]len, einschlieBlieh der innerh~lb der Kn6tehen gelegenen, Plasma- und 
Kernschwellung sowie V~kuolenbildung bis zur Sehaumstruktur aufweisen. Aueh 
megakaryocyten/ihnliche Zellformen und Zellen mit Kernmitosen auffindbar. 

Verbindung yon Immunisierung mit Carminspeicherung. 

Die elektive Speicherungsf~higkeit  des reticuloendothe]ialer/ Appa- 
rates war Veranlassung, die zelligen Ver~nderungen in der Leber am 
immunisier ten Tiere bei hinzugeffigter Carminspeieherung der Unter-  
suchung zu unterziehen. Vorerst  mu~ten  abet  die Ver~nderungen der 
Leber bei einfacher Carminspeicherung festgestellt werden. - -  Technik 
des Speicherungsverfahrens bei Kiyono g einzusehen. Die zu unter-  
suchenden Gewebsg~iickchen formolfixiert,  in Paraff in eingebettct ,  
Schnit tpr~p~rate  mit  H~matoxyl in  gef~rbt. 

Vergleichstier: Kaninchen Nr. 3 (einj~hrig, 2995g), ein/ach carmin- 
gespeichert. 

Be]und der mikroslcopischen Untersuchung der Leberpr~iparate. 
Schwache Vergr6[3erung: Deutliche L/ippchenzeichnung mit strahlig gestellten 

earminges~ieherten Kup]/erschen Sternzellen. Bei 
Imme~s~onsbetrachtung Leberzellen mit loekerstehenden Carminst~ubehen 

bel~den. Neben nngespeicherten Sternzellen so]ehe mit Einlagerung dichter, 
versehieden gr~pBer ~undlicher Carmingranul~ yon kr/~ftiger F/~rbung. Form dieser 
mit Forts~tzeh?versehenen Zellen sehr weehselnd, h/~ufig unregelm/iBig vieleekig. 
Im Lumen derU~pillaren gelegentlieh abgerundete Sternzellen mit Carminspeiehe- 
rung. Einzeln Lymphocyten und gelapptkernige Leukocyten (s. Abb. 8). 

Hauptversuch: Kaninchen Nr. 29 (einj~hrig, 2850 g) wie Kaninchen  74 
mit  arteigenem" Herzextralctlipoid und Schweineserum immunisier t  und 
d~zu mit  Carmin gespeichert. 

Die serologischen Lipoidflockungsreaktionen (W~1%., D.M. und M.T.R., 
M.B.1%.) vor ]~eginn der Immunisierung negativ, naeh der ffinften Einspritzung 
dauernd positiv. AnsehlieBend an die sechste, an den dieser Einspritzung folgenden 
5 Tagen je 4--6 cem Carmin in Blutadern. Immunisierung mit Lipoid ~ Sehweine- 
serum ungestSrten Fortgang nehmend. Einen Tag nach der neunten, zeitlich 
mit der fiinften Carmineinverleibung zusammenfallenden Immunisierungsein- 
spritzung Tier yon selbst eingegangen. Obdulctionsbe]und: Milz etwas vergrSl]ert, 
yon weieher, zerflieBlicher Konsistenz, Leber ebenfalls welch, Blutungen im Be- 
reiehe der 1%umpfmuskulatur. Im Bauehraum reiehlieh Blutgerinnsel, keine Abseesse. 

Be/und der mikroskopischeu Untersuchung der LeberprSparate. 
Schwache VergrSfierung: Die str~hlig angeordneten, carmingespeicherten Stern- 

zellen innerhalb der intratrabekul~ren Leberc~pillaren deutlich erkennbar. 
Immersionsbetrachtung: In den Lebercapill~ren reichlieh vorhanden grol~e, 

basophile, deutlich blau gef~rbte Rundzellen, keine Spur yon Carminspeicherung 
erkennen l~ssend. Kerne betr~chtlich aufgeloekert und vergrSl~ert, zentral oder 
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exzentrisch gelegen. Daneben spindelf6rmige, bipolare Fortsatzzellen, ferner 
sichtlich geschwellte l~undzellen mit vieleckiger Verzweigung der Protoplasma- 
auslgufer, zwei- und mehrkernig, gleichfMls keine Spur von Xarmink6rnelung 
zeigend. Die betrgchtlich vergr6Berten Kup//erschen Sternzellen als geschwanzte 
oder ~bgerunde~e plumpe Zellen, d~- 
gegen zum grol]en Teile reichliche 
Einlagerung dichter Carmingranula 
aufweisend (s. Abb. 9). 

Be/unde der mikros~opischen Unter- 
suchung yon SchnittprSparaten aus 
~Vormalmilz und Milz der tmmuntiere 
(Kaninchen Nr. 74, 86, 60 und 29). 

Normalmilz (Milz yon nicht 
immunisierten Kaninchen}. 

Verhi~ltnism~tBig schm~chtige 
Pulpa, zahlreiche Milzkn6tchen 
(Malpighische K6rperchen) verschie- 
dener Gr61]e (s. Abb. 10). 

Milz der Immuntiere. Kleine 
I@16tchen fehlen. Anscheinend auf- 
geg~ngen in der in breiteren Ziigen 
angeordneten Milzpulpa. 

F6rmlich in die Augen 
springend mdichtig wuchernde 
Reaktionszentren (,,Keimzcn- 
tren") der Milzkn6tchen mit  
st~rk vergr6Bert.en hellen Zellen, 
betx~chtliche Kernschwellung 
und Kernteilungen zeigend. 
Nach auBen zu schmale, ringf6r- 
mig angeordnete l~andschicht 
yon dunkel gef~rbtem lympho- 
iden Gewebe und an diese ~n- 
gelagert Bindegewebsfasern in 
dichter konzentrischer Anord- 
hung. Zwischen diesen zahl- 
reiche l~ngsovoide, plasma- 
reiche Zellen, bei den carmin- 
gespeicherten Tieren reichlich 
Carmink6rner enthMtend. Das 
lymphoide Gewebe der Milz- 

Abb. 8. Ein]ach earmingespeiche~te Leber. Vergr. 
925 fa~ch. 

Abb. 9. Leber des Extrakt-Zipoidimmuntie~es ~'~. 29 mit 
addievter Carminspeicherung. Vergr. 925fach. 

kn6tchen der Immuntiere sowohl durch Druck der yon aul]en hereindriingenden 
,,aktivierten" Reticulumzellen als auch durch die yon innen nach auBen wuchernden 
Zellen des Reaktionszentrums teilweise zum Schwunde gebracht (siehe Abb. 11). 
Beim dazu carmingespeicherten Immuntier 2v'r. 29 innerhalb der breiten Pulp~,strs 
plump ovoide, schlankere und abgerundete Zellen mit dichtesten Carmink6rnchen, 
um vieles zahlreicher und plasmareicher als beim einfach carmingespeicherten Ver- 
gleichstiere. Vereinzelte der gespeicherten Makrophagen auBer Carmink6rnchen 
reichIich ]~lu~pigment und mM]ig zahlreiche Formalinniederschl~ge enthaltend. 

Bei dieser Gelegenheit sei auf den vor kurzem ver6ffentlichten Nachweis 
derartiger l%rmalinniederschli~ge als FormMin-EiweiBverbindungen dutch Biding 
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hbb. 10. 2r Kaninchenmilz. Liclltbild. Vergr. 120fach. 

Abb. 11, Milz des gegen arteigene6 Herzextraktlipoid immunislerten Kaninchens 2iz. 7d. Lichtbild. 
Vergr. 120 fach. 
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und Schwarz l~ hingewiesen, nachdem schon frfiher Hueck vermutet hatte, dab die 
in vielen Pr~iparaten aus formalinfixiertem Materiale so l~stig wirkenden, als 
Pr~parationsfehler angesehenen Niedersehlage auf den in das Gewebe ausgetretenen 
Blutfarbstoff zuriickzuffihren sind. 

Nebenniere des ein/ach earminges•eieherten Kaninchens (Vergleichstier Nr. 3) und 
des Eztraktli?oidimmuntieres (Nr. 29) mit hinzuge]iLgter Carmi~speicherung. 

An der Grenze zwischen l~inde und Mark tangential eingestreute Ztige histio- 
eyt~trer Zellen und einzelne Gruppen yon l~undzellen. Die Histioeyten bei dem 
earmingespeicherten Immuntier Nr. 29 ausgesprochen stgrker ea~mingespeichert 
als bei Tier Nr. 3. In den Lichtungen der k]einsten Gefii~e dieses Bereiehes frei- 
]iegende l&ngsovoide nnd rundlich gestaltete, carmingespeieherte Histiocyten. 

Negatives Verhalten der reti~uliiren Zwisehengewebshistioeyten und der Blutge/iifi- 
endothelien der Lunge. 

Durehmusterung der Sehnittpraparate yon Lunge samtlieher Immuntiere; 
Weder die retikuls Histioeyten des Zwisehengewebes noch das Endothel der 
Blutgef~l]e eine Wucherung oder irgend andersartige Reaktion aufweisend. Zu- 
stand dieser Zellen vielmehr vollkommen unvers 

Die Mbscheidung eisenhaltigen Materials in Milz und Leber. 
Turubull-Blaureaktion: Milz: t~eiehHch gel0stes Eisen, das Gewebe hell- 

und dunkelblau f~rbend und diffus durehtrankend. AuBerdem vorwiegend extra- 
zellul~r gelegene amorphe Niederschl~ge. Eisenspeicherung in den Reticulum- 
zellen der Milz nicht mit Sieherheit nachweisbar. 

In der Leber s&mtlicher untersuchten Tiere, und zwar in ihrem bindegewebigen 
Anteile als belangloser Befund ganz vereinzelte H~imosiderinkSrnehen. 

Knochenmar/c. 
V o n d e r  ausffihrlichen Wiedergabe der Knochenmarkbefunde in Sehnitt- 

pr~tparaten wurde derzeit Abstand genommen. Vorderhand nur so vie], dab aueh 
im Knoehenmark der Immuntiere eine lebhafte Retieulumzellenwueherung mit 
Auftreten vermehrter pseudoeosinophiler Monocyten in Erseheinung tritt.  In 
weiterer Verfolgung der eingeschlagenen Arbeitsrichtung wird beabsichtigt, die 
Untersuehung des Knochenmarks an geeignet vorbehandeltem Materiale in den 
Kreis der Beobachtungen einzubeziehen. 

Zusammen/assung der Be/uncle. 

Es f indet  zun~chst  in der  Leber s~mtl icher  un te r such te r  I m m u n t i e r e  
innerha lb  der  in te r t rabecu]~ren  Lebercap i l l a ren  und  im Bereiche der  die 
k le ins ten  Gef~13e nnd  Ga]leng~inge umsche idenden  Zel lanh~ufungen,  
sowie im re t iku l~ren  Ante i l  des Zwischengewebes der  pe r ipor t a l en  Fe lde r  
- -  hier  wieder  besonders  pe r i adven t i t i e l l  und  in der  U m g e b u n g  der  
Ga] lengangsverzweigungen - -  eine sehr l ebhaf te  Zel lwucherung s t a t t .  
Es h a n d e l t  sich wesent t ieh u m  ganz b e s t i m m t e  Ze l l typen ,  die an diesen 
Wucherungsvorg~ingen,  dem Auf t r e t en  zahlre icher  einzeln ge lager ter  
Reizze]len und  der  Bi]dung kle inerer  und umfangre icherer  l~eizzellen- 
herde  be te i l ig t  sind. Un te r  diesen neugeb i lde ten  Reizzel len seien fol- 
gende T y p e n  aufgez~hl t :  

1. Die als grofie basophile Rundzellen (B. Rz.) beschr iebenen Zell- 
formen.  Sie beherrsehen das  Gewebsbi ld  s~tmtlicher P r~pa ra t e  und  liegen, 
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gekennzeichnet dureh ihre Gestalt, die ausgesprochene Basophilie 
(Dunkelviolettf~rbung) ihres Leibes, die Chromatinauflockerung ihrer 
zentral und exzentrisch gelegenen gesehwellten Kerne, einzeln und in 
t~eihen innerhalb der Lebereapillaren und bilden vielfaeh den Haupt- 
bestand der in allen Fitllen vorhandenen intraeapillaren und periad- 
ventitiellen t~undzellenherde. Besonders grol~e Rundzellen mit etwas 
sehw~cherer Basophflie und Vakuolisierung des Protoplasmas sind ftir 
das Hammelbluth~molysintier eharakteristisch. 

2. Der als Makrohi~tiocyt besehriebene Typus (M.H.) Sie kommen 
vereinzelt in allen F~llen vor.  Mannigfache Ubergangsformen zwischen 
groften t~undzellen und Makrohistiocyten. 

3. Histiocytdire Riesenzellen (Rs.Z.). Vereinzelt in der Leber des Herz- 
extraktlipoidtieres Nr. 74 und des Hammelbluth~imolysinkaninchens 
Nr. 60). 

4. Pseudoeosinophile Monocyten (E. M.). Zellen, in Form, GrSl~e 
und Kernbeschaffenheit den groBen basophilen Rundzellen entsprechend, 
aber mit Einlagerung reiehlieher zarter, pseudoeosinophiler K6rner im 
Zelleib. (Sehr reichlich in der Leber des mit Sehweineserum immuni- 
sierten Kaninehens, sp~irlich aueh bei den iibrigen Immuntieren.) 

5. Megalcaryocyten(ihnliche Zellen versehiedener GrSl3e, meist mit 
r6tlich-violettem Leib und gefransten, zerkliifteten, h6chstgradig py- 
knotisehen Kernen. (Vereinzelt bei allen F~llen.) 

Die 
Deutung der ZellbeJunde 

ist gewil3 keine leiehte. Vor a]lem miissen wir uns k]ar werden, dab wix 
iiber keine unbedingt sieheren Beweismittel Ifir die Richtigkeit un- 
serer theoretischen Annahmen und Schliisse verfiigen. Immerhin ]~Bt 
sieh bei Vorsicht und unter Betonung der gebotenen Zuriiekhaltung ein 
Standpunkt entwiekeln, der durch die vorhandenen Befunde weitgehend 
gestiitzt erseheint. 

Die Zellstruktur der als Makrohistiocyten und histiocytare Riesen- 
zellen besehriebenen Zelltypen ergibt an sich die Berechtigung zur An- 
nahme der histioey~gren Abstammung dieser Zellformen. Beziiglieh der 
grol3en basophilen l~undze]len liegt die Annahme der histioeytaren Ab- 
stammung aus den im Iolgenden zu er6rternden Grfinden gleichfalls nahe. 

Bei einer gewissen f~'hnlich/~eit mit Plasmazellen bestehen offenkundige 
Unterschiede zwischen beiden Zell/ormen. 

Unsere Rundzellen zeigen sehr wechselvolle Gr613e und Gestalt. Es 
gibt kleinere, mittelgrolle und alle Zwischenformen bis zu auffallend 
grol3en rundlichen, aber aueh sehr unregelm~llig gestalteten, vielfach 
in Protoplasmaforts~itze auslaufenden Zellen. Der sieh mit H~matoxylin- 
Eosin tier bl~uhchviolett, mit Methylgriinpyronin dtisterrot f~rbende, 
meist, aber nicht ausschliel~lich, reich entwicke]te Zelleib zeigt stiirkste 
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Basophilie, hier und da kleine Vakuolen, nut  in einzelnen Exemplaren 
einen um den Kern gelegenen Hof. Die Kerne liegen exzentrisch, aber viel- 
fach auch zentral und wechseln, was Form und Bau anlangt in betr~cht- 
lichem Mai3e. Iqeben kleinen, eif(irmigen, sehr chromatinreichen Kernen 
ohne erkennbaren Iqetzbau linden sieh mittelgrofie nnd grofie gebldihte 
Kerne mit  st~rkster Auflockerung des Chromatins, welche die Zelle 
fast  vollst~ndig einnehmen und nut  einen schmalen Protoplasmasaum 
Ireilassen. Die Kerne enthalten s~mtlich reiehliche Einlagerung un- 
regelm~13ig angeordneter nucleolenartiger Chromatinverdichtungen und 
Klfimpchen. Der sog. I~adspeicherungsbau des Kernchromatins fehlt 
im allgemeinen vollkommen und ist nur in ganz vereinzelten Exemplaren 
vorhanden. 

In Vergleichspri~p~raten, die aus einer entziindlichen Epulis des Zahrffleisches 
angefertigt worden waren, erwiesen sich die Plasmazellen entspreehend der klas- 
sisehen :Beschreibung Scha//ersl~ als fortsatzlose Zellen yon gleichm/~Big rundlieher 
bzw. vieleekiger Gestalt mit durchwegs stark exzentriseher Lagerung der kleinen 
mit jux~anuclearem Hof versehenen Kerne und typisehem Radbau des Kern- 
ehromatins. Bei F/~rbung mit H/imatoxylin-Eosin ergibt sieh in dem mehr r6tlieh- 
violetten Farbtone der stets reiehlich entwiekelten Leibessubstanz der Plasma- 
zellen ein deutlieher Gegensatz zu der tier bl/~uliehvioletten Farbung der baso- 
philen l~undzellen, w/~hrend der Leib tier Plasmazellen im Methylgriinpyronin- 
pr/~parate im Vergleieh zu dem diisteren Rot der Rundzellen helh'ot aufleuehtet. 

Der Streit  um die Abstammung der Plasmazellen is~ noch immer 
nieht endgiiltig entsehieden. Unnas Ansieht, der den Waldeyersehen 
Plasmazellenbegriff enger tlmgrenzte und die Plasmazellen aus Fibro- 
blasten hervorgehen liel~, hat  sich als unhal tbar  erwiesen. Abet aueh die 
Auffassung der h~matogenen ~qatur der Plasmazellen als Blutlympho- 
eyten seines Gegners Marschalko war nieht zutreffend. Die yon R. Palt- 
au] vertretene Ansieht, dab sich die ]eukoey~oiden Ze]len des Binde- 
gewebes unter  der Einwirkung einer spezifischen Sch~tdliehkeit in 
Plasmazellen umwandeln kOnnen, leitet zu einem Standpunkt  fiber, 
wie ihn neuerdings Paunz an der Hand  seiner Beobachtungen fiber 
Rundzellenherde der Nebennierenrinde einnimmt, indem er sie aus 
Retieulumzellen des Bindegewebes abs tammen l~i3t. Marchand 1~ faf~t 
den gegenw~rtigen Stand der Lage der Abs tammung der Plasmazellen 
dahin zusammen, da$ sie lymphoeyt~rer  Herkunf t  sind, da$ sie abet  
insofern doeh als histioide Zellen anzusehen sind, als sieh die mesen- 
chymatischen indifferenten Bindegewebszellen, z.B. die Adventitiazellen 
(vg]. hierzu aueh Teratti) unter ]~eizwirkung zu lymphoiden Rundze]len 
und diese weiterhin zu Plasmazellen zu differenzieren vermOgen. 

Wenn man sich ~n die yon Scha//er tl und Sternberg 1~ erhobene ein- 
dringliehe Weisung h~lt, streng nut  jene Zellformen als Plasmazellen zu 
bezeichnen, die der Scha//erschen Sehilderung dieser Zellformen ent- 
sprechen, einer Weisung, der sieh sparer auch Kuczynsk# ~ anschliel]t, 
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der davor warnt, auf Grund wechselnder Basophilie den Plasmazell- 
begriff zu verwaschen, so mull der Gedanke der Gleichstellung der in 
Rede stehenden Zellen mit P]asmazellen fallen gelassen werden. Die 
Basophilie ist vielmehr ein sehr allgemeines Merkmal ]eder in 5Teubildung 
begriffenen Zellform, wie des Myeloblasten, des Lymphoblasten, der 
Plasmazelle und der histiocyt~ren Reizzelle. lqaeh erreichter Zellreile 
stellen aber, wie gelegentlieh aueli Kuczynslci l~ervorhebt, der Lymphoeyt ,  
die lymphoeyt~re Plasmazelle and der Histiocyt sehr versehiedene 
Gebilde des entwiekelten Mesenchyms dar. 

Es ergibt sich nun die Frage naeh 

Oft der Entstehung und Abstammung der grofien basophilen Rundzellen in 
der Leber. 

Da gibt es nun versehiedene MOgliehkeiten. Es k6nnte sieh zun~ehst 
um Zellen hande]n, die yon den Histiocyten der Leber ihren Ausgangs- 
punk t  genommen haben, und zwar k&men sowohl die Kup[Jerschen 
Sternzellen als aueh die periadventitiellen and interfibrill~ren - -  ein- 
schlieSlich der rings um die Gatleng&nge gelegenen 1Rundzellen - -  des 
bindegewebigen Geriistes der Leber in Betracht, yon wo ans aueh eine 
Einwanderung in die Lebereapiltaren denkbar wi~re. Nine zweite MSg- 
lichkeit w&re die Einschwemmung aus anderen Organen, der Milz, Lymph- 
knoten oder das Knochenmarks usw. au[ dem Blutwege. Gegen diese An- 
nahme l&gt sich zun~chst anfiihren, dal~ sich in diesem Falle die Ver- 
mehrung der erw&hnten Rundzellen aueh in den Blutgef&fiquerschnitten 
im Sehnittpr~parate naehweisen lassen miil~te, da ja die Zellen durch 
das umlanlende Blur der Leber zugeitihrt werden miiBten. Dies ist aber, 
wie mehrfaeh im Texte hervorgehoben wurde nicht der Fall (vgl. Abb. 3, 

und 6). 
!m selben Sinne verwertbar sind aueh die Ergebnisse der Unter- 

suchungen des Blutes aUS der Ohrvene. Wie aus der folgenden Tabelle 
ersiehtlieh ist, kann yon einer irgendwie namhaften Vermehrung kern- 
haltiger weiBer B]utzellen keine Rede sein. Bei der geradezu auber- 
ordentlichen Anzahl der neugebildeten t~eiz~ellen miillte aber wohl ein 
betr&chtlicher Grad yon Leukocytose nachzuweisen sein, wenn an eine 
Einschwemmung der Gebilde auf dem Blutwege zu denken w&re. Die 
von mir naehgewiesenen Sehwankungen der Leuk0eytenzahl vor Be- 
ginn and naeh Absehh~B der Immnnisierung bewegen sieh dureh- 
aus in d e n  Breiten normaler Schwankungen am nicht vorbehandelten 
Tier. (Vergleiche die Angaben bei C. Klieneberger l ib .  = 63--89 %, 
R = ~ 330 000~6  380 000, W = 3,450--12,050 ~5.) 

Dagegen gibt es eine Reihe yon Umst&nden, die auf die Abstammung 
aus Reticulumzellen bzw. Kup[[ersehen Sternzellen hinzudeuten seheinen. 
Man finder z. B. nebeneinanderliegend eine bipolare schm~chtige Zell- 
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form, die ganz eindeutig als yon der Wand gel6ste Kup[/ersche Stern- 
zelle anzusprechen ist, eine unipolare Zelle mit bereits betri~chtlieher 
Abrundung und Sehwellung der Leibessubstanz sowie des Kernes, eine 
groBe basophile Rundzelle mit gedunsenem, ehromatinreichere Kliimp- 
chen aufweisenden Kern, dessert Gestalt und Bau mit der der benach- 
barren Zellen weitgehende ~hnlichkeit aufweist (vgl. Abb. 4). 

Der auff~llige Befund, dab die neugebildeten Rundzellen nach der 
auf das Immunisierungsverfahren aufgepropften Carminspeieherung 
keinerlei, in ganz vereinzelten Exemplaren h6ehstens allersp~rliehste 
Aufnahme yon Carmink6rnern zeigen, wi~hrend die Kup//erschen Stern- 
zellen normale Speicherung aufweisen (vgl. Abb. 10), ist keinesfalls 
gegen die Auffassung der Abstammung dieser Zellen aus den Sternzellen 
zu verwerten, sondern stellt vielmehr einen Beweis ffir den tiefgehenden 
Umbau der Leibessubstanz dieser Zellen im Sinne einer h6heren Differen- 
zierung dar, mit der die SpeicherungsI~higkeit erliseht, w~hrend die 
Zellen die Eigenschaft erworben haben, andere lebenswichtigere Funk- 
tionen auszuffihren. 

Jedesfalls zeigen aber diese Speieherungsbefunde an Sternzellen, 
Reticulumzellen und Sinusendothelien der Milz (vgl. die Beschreibung 
der Befunde yon Xaninchen 29), daf~ die gestaffel~e Einverleibung yon 
fliissigen EiweiBkolloiden oder yon Suspensionen nieht vermehrungs- 
f~higen Zellmaterials beim Kaninchen keineswegs zur Lahmung des 
histiocytgren Apparates in Leber nnd Milz, sondern im Gegenteile zu 
einer Aktivierung der beziigliehen Zellen Anl~B gegeben hat, im Gegen- 
satze zu den Ergebnissen an der Ratte yon Pasch/sis ~s, der naehge- 
wiesen h~t, dab man durch Vorbehandlung mit Bakterienemulsionen 
bei diesem Versuehstiere eine Blockade der Milzendothelien durehffihren 
k6nne, 

Als geradezu beweisend fiir die autochthone Entstehung der in Rede 
stehenden Zellen erseheinen die besonders ]ehrreiehen Abb. 4 und 5, 
aus denen ersiehtlich ist, dab die Reizzellen im periadventitiellen Binde- 
gewebsbereiehe, inmitten yon in Ziigen angeordneten Fibrocyten und 
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Fibroblasten, yon den ganz entsprechend gelagerten, dunkel gef~rbten 
rundlichen und eifSrmigen Zellen der Normalleber des Kaninehens ab- 
stammen, deren eigenartige Kernstruktur diese Zellen bei starker Ver- 
grSl~ernng mit Sieherheit als interfibrill~re Bindegewebshistiocyten er- 
scheinen l~l~t. Eine Einwanderung der groSen basophilen RundzeUen 
dureh Einsehwemmung auf dem Blutwege kann bei der Topographie 
dieses Gewebsbereiches wohl kaum in Frage kommen. Eher w~re anzu- 
nehmen, dal~ yon diesen Zellkomplexen aus, die unmittelbar im Rand- 
gebiete der mit antigenen t~eizstoffen beladenen Blutmassen liegen und 
daher der Wirkung dieser Reizs~offe stark ausgesetzt sind, die neuge- 
bildeten Zellen in die Lebercapillaren einwandern kSnnten. Die An- 
nahme des angedeuteten Weges der Einwanderung aus dem periadven- 
titiellen Zellager in die Lebercapillaren scheint insbesondere fiir die 
Makrohistioeyten und histiocy~ren giesenzellen naheliegend, am so 
mehr als sieh in diesen Zellansammlungen makro-histioeyt~re Zellformen 
auffinden lassen. Aber auch die Entstehungsm6glichkeit derartiger Zell- 
formen aus Kup//erschen Sternzellen ist yon einem ~thnliehen Gesichts- 
punkte zu beurteilen; nimmt doch Aschoff an, dal] diese Zellen als histio- 
eyt~re Gebilde yon aul~en der Wand der Lebercapillaren anliegen, also 
den periadventitiellen Histiocyten sehr nahe stehen. ,,Sie reassert", s~gt 
er, ,,sehr leich~ tin Tell der Wand selbst werden k6nnen", wghrend sie 
andererseits mit den intercellul~tren Spaltr~umen der Leberzellen, den 
Gallencapillaren, sowie mi~ den die Capillarwand bildenden G:it~erfasern 
in enger Beziehung stehen, weil diese wahrseheinlieh yon ihnen ab- 
stammen. Danach w~re die Auffassung ganz gut m6glieh, dab die Stern- 
zellen gewissermal~en als periadventitielle Histioeyten der Lebereapillaren 
eine niedrigere Entwieklungsstnfe darstellen, yon der aus sie sich sowohl 
zu Endothelzellen der Lebereapillaren, im Falle einer proliferativen 
Reizaktivierung aber auch zu den geschilderten l~eizzelltypen diffe- 
renzieren kSnnten. 

Im Gegensatze, zu der erwghnten Annahme AschoHs steht die An- 
sicht yon K. W. Zimmermann 17 ~ der seine Beiunde an den innerhalb 
der Lebercapillaren befindliehen Fortsatzzellen dahin deutet, dal~ die 
vermi~tels ihrer Ausl~nfer im Lumen der Capillaren ,,frei schwebend 
aufgeh~ngten" als ,,Enclocyten" bezeichneten selbstgndigen Zellen, wohl 
den Kup//ersehen Sternzellen, nicht aber den Capillarendothelien gleieh 
seien. 

Die theoretisehen ErSrterungen und die gewil~ sehr beaehtenswerten 
morphologisehen Befunde Zimmermanns beriihren in keiner Weise die 
dureh die Arbeiten Goldmanns, Ascho//s nnd Kiyonos experimentell 
festgelegte Tatsaehe, dal3 die Kupffersehen Sternzellen als wesentHeher 
Bestandteil des R.EiS. dem histioeytgren Zelltypus angeh6ren. Die yon 
demselben Verfasser beschriebenen eontraetilen Pericyten ~ b haben mit 
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periadventitiellen Bindegewebszellen niehts gemein und stellen naeh 
Gurwitsch bei Zimmermann 17 b und naeh Zimmermann 17 c selbs~ eine 
eigene yon diesen Ze]len verschiedene Zellform dar. 

Pseudoeosi~ophile Monocyten und mega]caryocytenCihnliehe Zellen. 

Wenn bisher die Klassifizierung und t te rkunf t  der mittelgrogen 
und groBen basophilen Rundzellen er6rtert  wurde, die Mr  als histio- 
eyt~re Reizzellen erkannt  haben, so ergibt sich nunmehr  die Notwendig- 
keit, die in den Leberpr~paraten der Immunt iere  gleiehfalls auftre~enden 
pseudoeosinophilen Monocyten und die megakaryoeyten~hnliehen Zellen 
in den Kreis unserer Betrachtungen zu ziehen. Insbesondere die pseudo- 
eosinophilen Monocyten erwecken insofern grSBere Aufmerksamkeit ,  
als sie trotz l~berwiegens der basophilen Rundzellen einen immerhin 
bemerkenswer~en Anteil der in der Leber auftretenden abnormen Zellen 
bei den] mit  Sehweineserum immunisier~en Kaninehen bilden (vgl. 
Abb. 9), sieh aber aueh bei den iibrigen Immunt ieren  vereinzelt vor- 
finden. 

Es handel~ sioh dabei um allgemeine Gewebsreaktionen mit Auftreten pseudo- 
eosinophiler Gebilde, etwa in dem Sinne Edwin Go~dmanns, der die eosinophilen 
Gewebsreaktionen seinerzeit dahin deutete, dab sie ,,den Organismus gegen den 
Eintritt kOrperfremder, bluffremder und zellfremder Substanzen zu schiitzen" 
h~tten. Eine 6rtliche Reaktion, wie sie gelegentlich bei Coccidiose oder sonstigen 
parasit/~ren Erkrankungen des Kaninchens vorkommen kann, kommt nicht in 
Betracht, da bei genauer Durchmusterung zahlreicher Schnittpr~parate weder 
Coccidien noch sonstige Parasir naehzuweisen sin(t, und da die pseudoeosino- 
philen Zellen nicht etwa in einzelnen umschriebenen Herden angeordne~, wie a.n 
Stelle etwa resorbierter Parasiten, sondern im g~nzen Organe verbreitet sind. 

Besonders hervorgehoben zu werden verdient, dab unter den pseudo- 
eosinophilen Zellformen i~hn]ich wie unter  den groBen basophilen 
Rundzellen, ~ortsatzzellen auftreten, und dab sie fiberdies dureh den 
kennzeichnenden Bau der Kerne ihre nahe Beziehung zu diesen und 
zu den retikul~ren Gef~Bwandzellen der Lebercapillaren vermuten 
lassen. 

Es diirfte sieh demnaeh um orts/remd entstandene Zelltyloen handeln, 
die under der Einwirkung eines geeigneten antigenen Reizes aus un- 
differenzierten histiocytaren Zellen hervorgegangen, abet  auf einer 
niedrigeren Entwicklungss~ufe stehengeblieben sind. Die Differen- 
zierungsrichtung im Sinne einer myeloischen Metaplasie ist gegeben, sie 
ffihrt fiber die Stufe der jugendlichen basophilen oxydasenegativen 
Zellform, die als basophile Rundzelle in Erscheinung tri t t ,  zu der der 
h6her differenzierten mye]oiden Form des pseudoeosinophilen, aber 
gleiehfalls noch oxydasenegativen Monocyten. ii~hrdiehe histiocyt~re 
Gewebsreaktionen in der Leber mit  Auf~reten basophiler und ro~ ge- 
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k6 rn te r  Ze l l typen  h a t  Kuczynski bei  In fek t ionsversuchen  mi t  Schar lach-  
s t r ep tokokken  am K a n i n c h e n  beschr ieben  und  sie als A b w e h r r e a k t i o n  
gegen Toxine  des Schar ]achs t r ep tokokkus  aufgefal~t. F i i r  eine e t w a i g e  
E inschwemmung  der  Zellen auf dem Blutwege  ergeben sich auch ffir 
diesen Zel l typus  aus den  fr i iher  e rSr te r t en  Gr i inden keine  Anha l t s -  
punk te .  

Die E n t s t e h u n g  der  megakaryocytendihnlichen Formen ,  wie solche 
ganz vere inzel t  auch  in  de r  Leber  des n i c h t v o r b e h a n d e l t e n  Tieres anzu-  
t reffen sind, is t  wohl  ~hnlich zu deuten.  E ine  en t fe rn te re  Analogie  zu 
den besp rochenen  Befunden  b i lden  die B lu tb i ldungsherde  in  der  Leber  
bei  angeborener  Lues.  

Die sehr  be t r~cht l iche  Re t i cu lumwuche rung  in Milz und  L y m p h -  
knoten ,  sowie das  Auf t r e t en  m~cht iger  Reaktionszentren ( , ,Ke imzent ren" )  
in  den  Malp ighischen  K6rpe rchen  der  Milz i s t  gleichfalls als p ro l i fe ra t ive  
Reak t ionse r sche inung  zu erklgren.  Der  K e r n b a u  der  grol~en hel len 
Zellen dieser , ,Ke imzen t ren"  mi t  ih ren  bl~schenf6rmigen,  Chromat in-  
k l i impchen  en tha l tenden ,  v ie l fach Mitosen aufweisenden K e r n e n  scheint  
es zu rechtfer t igen,  diese Ze]len als undi f ferenzier te  mesenchymat i sche  
Zellen dem R e t i c u l u m a p p a r a t  der  Milz zuzuz~hlen, wodurch  Hellmanns 
Auffassung der  Keimzentren als Reaktionszentren auch yore  S t a n d p u n k t e  
de r  ze l lpathologischen Bedeu tung  der  h i s t iocy t~ren  Zellen als Abwehr -  
zellen im K a m p f e  gegen ant igene  Sch~digungen al ler  A r t  eine neue 
St i i tze  erh~l ten wiirde. 

In einer VerSffentlichung Scher~ners aus dem Jahre 1927 ~~ auf die ieh erst 
jiingst nach Abschlul3 der ira Vorliegenden mitgeteilten Untersuchungen auf- 
merksam gemacht wurde, und die ieh in Anbetracht des mir weniger zugangigen 
tier~rztlichen Schrifl~tums iibersehen hatte, ist auf besondere Beteiligung tier 
l~eticuloendothelien der Leber bei tier inYektiSsen Anamie des Pferdes in dem Sinne 
hingewiesen, da$ sieh diese Krankheit als Erkrankn~g des retieuloendothelialen 
Systems kennzeiehnet. In der Leber k~me es zu einer VergrSSerung der Stern- 
zellen, zur Umwandlung derselben zu Eisen fiihrenden Makrophagen, w~hrend die 
Milz Sehwund der KnStehen bei hochgradiger Vermehrung der mononuelearen 
Pulpaelemente zeige. Schermer hat nun zur Stiitze dieser Theorie, Kaninchen dutch 
wiederholte parenterale Einverleibung mit unverdiinnten artfremden Seren zu 
an~misieren versueht, darunter auch mit unverdiinntem, phenolisiertem Sehweine- 
serum in Einzelgaben yon 2--3 ecru und in einer Gesamtmenge his zu 24 com. 
Er land in den erweiterten Capillarr~umen der Leber Nester yon Zellen, die tier 
Knochenmarksreihe angehSren und zum grSl~ten Tefl pseudoeosinophile Granula 
aufweisen. Sie sind oxydasepos~tiv. Bei der yon mir angewendeten Technik der 
Immunisierung mit 10faeh verdiinntem Schweineserum in Einzelgaben yon 0,5 ccm 
und einer Gesamtmenge yon 4,5 ccm Serum finder sich auf der HShe der dutch 
Precipitation und Komplementbindung naeh Border und Gengou nachgewiesenen 
Immunitat bei so gut wie vollkommenem Mangel yon Hamosiderose Und Oxydase- 
reaktion keine Anzeichen einer betraehtlieheren An~mie. Aueh im Ausstrieh- 
pr~parat_ aus dem B1ute der Ohrvene keinerlei Abweiehung yon der normalen 
Zusammensetzung des Kaninehenblutes. Die Zahlen, die Schermer als Beweis fiir 
die erzeugte An~mie bei Kaninchen anfiihrt, liegen ,was besonders bemerkt werden 
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mull, innerhalb der yon Klieneberger ange]i~hrten Schwankungsbreiten fiir den 
Blutbefund bei unvorbehandelten Tieren. 

Die Wucherungsherde der histiocytiiren Zellen, sowohl bei infekti6ser An~imie 
als auch nach Vorbehandlu~g der Kaninchen mit Schweineserum naeh Schermer 
sind demnach als Ausdruck einer Abwehrreaktion mit anderen Worten einer 
Immunitatsreaktion aufzufassen; im 1. Falle gegen den Erreger der infekti6sen 
Anamie, im zweiten gegen das artfremde EiweiB geriehtet. Es ist kein Grund 
vorhanden, eine ,,Erkrankung des retieuloendothelialen Systems" anzunehmen, 
die einen urs~chliehen Zusammenhang mit der Entstehung einer supponierten 
Anamie aufweist, wenn man bei Versuchstieren die Einspritzung ar~fremden 
Serums in giftig wirkenden Mengen solange fortsetzt, bis sie vielfaeh zugrunde 
gehen. 

Beziehung der Ver4nderung am histiocyt(iren Zellapparate yon Leber, 
Milz und Lymphknoten  zur Immunitdt. 

Die im vorliegenden mitgetei]ten morphologischen Befunde in Leber, 
Milz und Lymphknoten  ergeben, dal] die Einverleibung yon fifissigen 
Kolloiden oder yon Suspensionen nicht vermehrungsfiihiger Zellen in 
gestaffelter Menge eine fiber die Leber hinausreichende Wucherungs- 
reakti0n des histiocyt~ren Ze]lapparates in den blutzellenbildenden 
Organen auszul6sen vermag, die zur Bildung best immter  Zel]typen 
AnlM3 gibt. Da~ dieser Vorgang andererseits wesentlich au~ diesen 
Bereich beschr~nkt bleibt, wird durch die negativen Befunde an den 
Zwischengewebshistiocyten und am Endothel der Lungengefiil~e bestatigt, 
um so mehr als nach der Untersuchung Domagks und Hammerschmidts 
(Vorbehandlung yon weigen Mtiusen mit  Bakterienaufschwemmungen) 
auch hier sehr lebhafte Endothelwucherung zu erwarten gewesen w~re. 
Jedenfalls ergibt sich auf diese Weise eine neue Best~itigung ffir die 
erstaunliche Differenzierungsbef~higung des mesenchymatischen Ge- 
webes im Sinne der auf Marchand zurfickgehenden Theorien yon Ku- 
czyns]d, Siegmund u. ~. Das mesenchymatische Gewebe des histiocytdren 
Zellapparates hat  seine embryonalen Eigenscha/ten in das Leben der 
ausgereiflen Frucht mitgenommen, jederzeit unter Einwirkung einer 
entsprechenden Schi~dlichkeit oder eines entsprechenden Reizes, bUS 
seinem ina]ctiven Zustande zur A]ctivit~it zu erwachen und Zellen zu 
bilden, die sich je nach den Entwicklungsbedingungen nach verschiedener 
Richtung hin zu entwickeln verm6gen. 

Die Feststellung ganz best immter  Zellver~nderungen, die anf Grund 
der bier mitgeteil~en Versuchsergebnisse gesetzm~il~ig eintreten, wenn 
das Versuchstier durch Einverleibung nichtinfekti6sen Antigens in 
gestaffelten Einzelgaben kfinstlieh immunisiert  wird, deutet wohl mit  
Sicherheit darauf hin, dal3 der betroffene Zellapparat  mit  der Bildung 
der Anti]cdrper in Zus~mmenhang steht, wie es eigentlieh Metschniko// 
schon vor mehr als 30 Jahren angenommen hat, ~ls er gewissen Zellsorten 
die Bildung der Antik6rper zusehrieb. Das ta~s~chliehe Bestehen der. 
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meist hochgetriebenen kiinstlichen Immunitat wurde in den hier mit 
geteilten Versuchen fiir die einzelnen Versuehstiere mittels Precipi- 
tations-, Komplementadsorptions-, Lipoidfloeknngs- und Hamolysin- 
reaktion nachgewiesen. 

Bei Beurteilung der Rolle, die dem histiocyti~ren Zellapparat bei 
dem Zustandekommen dieses Zustandes zukommt, mSehte ieh jedesfalls 
vor einer einseitigen fdberwertung der gewi[~ nieht zu leugnenden Be- 
deutung der phagoeytischen Erseheinung warnen. So zeigen die Be- 
funde Domaglcs 3, da[~ sowohl bei der unvorbehandelten, aber insbeson- 
dere bei der spezifisch vorbehande]ten wei[3en Maus intraven6se Ein- 
verleibung yon Staphylokokken zu einer ganz ,,enormen Phagoeytose" 
yon Kokken fiihrt, yon der er behauptet, dai~ sie in den ,,Endothelien 
fast samtlieher Organe, doch am weitaus beherrschendsten in den 
Kupffersehen Sternzellen der Leber, den Endothelien der Milz und 
Lunge" stattfindet. Es kame zur Sehwellung der Endothelzellen, welche 
die Kokken raschest verarbeiten, indem bei den vorbehandelten Tieren 
bereits 10 Minuten naeh Einspritzung keine Kokken mehr nachweisbar 
w~ren, worans die i~berragende Bedeutung der ,,Endothelien" fiir die Ab- 
wehr vonIn/ektionserregern erhelle. Dal3 dem Endothel nicht n u r d e r  
Lebereapillaren, sondern auch dem der geschlossenen Blutbahnen bei 
der weiflen Maus eine ganz ungewShnliche phagoeytische Bef~higung zu- 
kommt, geht ans den bedeutungsvollen Infektionsversuchen Hammer- 
schmidts is mit dem yon ihm entdeckten Corynebacterium muriseptieum 
hervor. Um so iiberraschender sind dagegen die Untersuehungsergeb- 
nisse Silberbergs 5, der am benzolvergifteten Kaninchen zeigen konnte, 
dal~ nach Einverleibung yon Kokken in Blutadern vorwiegend die mye- 
loischen Mikrophagen und deren Vorstufen die Phagoeytose der ein- 
verleibten Streptokokken besorgen und daI~ daher der ,,poynucle~ire 
Leulcocyt" die allergrg/3te Bedeutung ffir die Abwehr~ der 8pezi/ischen All- 
gemeinin/elction habe. Der sonderbare Gegensatz der Ergebnisse dieser 
experimentellen Umtersuchungen finder seine Erklgrung in der Verschie- 
denheit der angewandten Infektionskeime und der verwende~en Ver- 
suchstiere, einerseits der weil~en Maus mit der besonderen phagocytisehen 
Befghigung ihres Blutgefgliendothels, andererseits des Kaninchens mit 
einem Abwehrmeehanismus, der den Vorg~.ngen beim Menschen viel- 
leicht nhher steht. So welt es sich bei diesen Versuchsreihen um In- 
fektionsversuche mit tSdlichem Ausgange gehandelt hat, lgi~t sich wohl 
nu rde r  SchluI~ ziehen, dal~ bei der schrankenlosen Vermehrung der 
Bakterien bei septik~mischen Erkrankungen die Phagocyten in erster 
Linie die wichtige l~olle yon Abraumzellen in grSl~tem Stile versehen und 
dab in der einen ~eihe von Untersuchungen die Endothelien, in der 
anderen die polynucle~ren Leukocyten und deren Vorstufen als Solche 
zur Wirkung gelangen. Die neuerdings yon Domafflc and Hammerschmidt 
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hervorgehobene Zerst6rung der Infektionskeime im Innern der Zell- 
teiber entsprieht keineswegs einem allgemein giiltigen Gesetze, steht es 
doch andererseits lest, dab sich Bakterien innerhalb der FreBzellen 
erhMten und vermehren k6nnen. 

Die Befunde der vorliegenden Mitteilung zeigen vielmehr, dab bei Ein- 
haltung einer Versuehsanordnung, welehe den infekti6s-entzfindliehen 
Anteil yon vornherein aussehlie~t, der Zustand der Immunitdt mit einer 
sehr lebhaften proliferativen und funktionssteigernden Aktivie,'ung der 
diHerenzierungsfiihigen histioeytiiren ZeUen einhergeht, die mit der Bildung 
der Antik6rper zweifellos in urs~ehlieher Beziehung steht. Ieh stelle mir 
diesen Vorgang etwa folgendermaBen vor: Das artfremde Antigen trifft 
den Zellk6rper als aktivierender Reiz; die m~ehtige Volumzunahme 
der wuehernden Zellen hat mit der eingebrachten, das Antigen enthal- 
tenden verh~ltifism~Big geringen Fliissigkeitsmenge natiirlich niehts zu 
tun. Die Zellen reagieren auf den Ictus immunisatorius nieht nur mit 
Wueherung, sondern vermutlieh aueh mit Absonderung. Die yon der 
Zelle sezernierten AbwehrstoNe sind wohl, ebenso wie die morpholo- 
gisehen Ver~nderungen, zun~ehst unspezi/ischer Natur. Den spezi/ischen 
Charakter der Antik6rper dtifften sie erst dutch eine physikalisch-ehe- 
misehe, vermu~lieh elektrophysikaHsehe I~e~ktion mit entgegengesetzt 
geladenen Kolloidkomplexen des Antigens innerhalb der Histioey~en 
erwerben. Der durch die Infektion gesetzte spezifisehe Reiz scheint aueh 
naeh Aufh6ren weiterer Antigen zufuhr eine ]~ngere, oft das ganze Leben 
w~thrende Bildung yon Zellabwehrsekreten hervorzurufen. Als Beispiel 
diene das lange Andauern des positiven Ausfalles der Gruber-Widalsehen 
Agg]utinationsprobe als Ausdruek eines im Serum vorhandenen Abwehr- 
stoffes nach l~ngst abgelaufenem Typhus abdominalis, einer Erkran- 
kung, die mit morphologiseh naehweisbarer Abwehrreaktion des histio- 
cytaren Apparates in den yon der Infektion betroffenen Darmabsehnitten 
(Typhuszellen) und mit der Bildung histiocyt~rer KnStchen, sogenannter 
miliarer Lymphome der Milz, einhergeht. 

Einen sehr beachtenswerten Beitrag fiir die St~rke und Dauer der 
Wirkung eines einmal gesetzten Reizes auf die T~tigkeit fermentbildender 
Zellen in der Leber des Meerschweinchens bringt aueh die Mitteilung 
yon Masakadzu Hashimoto und E. P. Pick 19, die zeigten, dab eine ein- 
mange Einspritzung yon 0,001ecru Pferdeserum (~ 0,0001g Eiwei6) 
unter die Haut hinreicht, eine 3000--5000 real gr58ere Menge yon k6rper- 
eigenem Eiweil~ zum Abbau zu bringen. Die Steigerung der fermentativ 
eiweil~abbanenden Zellt~tigkeit errMeh~ erst am 14. Tage nach der 
Einspritzung ihren HShepunkt und ist aueh noeh naeh 70 Tagen nieht 
ganz abgelaufen. 

Jedesfalls handelt es sich bei den Abwehrvorg~ngen gegenfiber den 
antigenen Stoffen um zweierlei : 
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1. U m  die Bildung von Abwehrsto]/en durch  die  sekretorische Betdti- 
gung der  auch zur Wucherung angeregten Histlocyten, vor  a l lem wohl  im 
Bereiche der blutzellenbildenden Organe mi t  ih ren  reichl ich v o r h a n d e n e n  
s inusoiden R~umen,  yon  denen  aus die u n v e r m i t t e l t e  Ber i ih rung  dieser  
Zel len m i t  d e m  Blur  und  d a m i t  mi~ den  an t igenen  Reizs toffen  in  aus- 
gedehn te r  Oberfl~che ermSgl icht  wird.  H ie r  effolgt  die An t ik6 rpe r -  
b i ldung  und  hier  wird  das  s t r 6 m e n d e  Blur  m i t  A n t i k 6 r p e r n  be laden .  
(Vorderhand  mul~ al lerdings d~hinges te l l t  bleiben,  ob n ich t  auch  Leuko- 
bzw. Lymphocyten und  auch sonstige K6rperzellen an  der  Antlk6rper- 
bildung te i lnehmen.)  

2. U m  Ab/uhr der eingedrungenen In/elctionskeime, m6glicherweise  
auch der  Abbauprodul~te, die aus dem Kaml0fe dieser  Zel len m i t  In -  
fek t ions t r~gcrn  hervorgehen,  d u t c h  die F u n k t i o n  der  ve r sch iedenar t igen  
Phagocy ten ,  un te r  denen  die  v ie lges ta l t igkern igen  L e u k o c y t e n  und  deren  
Vors tufen  in ers ter  Lin ie  zu nennen  sind, wenn auch die  H i s t i o c y t e n  
zufolge ihrer  , ,ommivoren  Tendenz"  zweifellos einen wesent l ichen Ante i l  
auch  dieser  F u n k t i o n  der  Abfuh r  i ibernehmen.  

U n t e r  al len U m s t ~ n d e n  erschein t  aber  d i e  l~olle de r  H i s t i o c y i e n  
als Antik6rperbildner uusschlaggebend in bezug auf die  Abwehr der 
In/ektion und  ihrer verderbliehen FoIgen ftir  den  yon  ihr  be t rof fenen  
0rg~nismus .  
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