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Mit 11 Textabbildungen. 

(Eingegangen am 12. April 1929.) 

Die neuerdings aufgeworfene Frage nach der Herkunft der Entziin- 
dungsleukocyten legt den Gedanken nahe, bei ilirer Erforschung RSnt- 
genstrahlen ~ls experimentclles Prilfmittel heranzuziehen. Die auf die 
Zellteilung und -differenzierung einwirkenden RSntgenstrahlen k6nn- 
ten, falls am Beginne einer Entzilndung eine 8rtliche Entstehung yon 
polymorphkernigen Leukocyten auftritt, einen Vorgang dieser Art 
hemmen, wenn sie vor Einsetzen der entzilndliChen Erscheinungen ver- 
abreicht werden. 

Seit der VerSffentlichung Cohnheim8 fiber ,,Entzilndung und Eite- 
rung" (1867) wird allgemein die Ansicht vertreten, dal~ am Beginne 
einer Entziindung weil~e Blutzellen aus der Blutbahn in das Gewebe 
einwandern. Die Auffindung der Blutbildungsst~tten im Knochenmark 
dutch E. Neumann nnd die firbetechnischen Untersuchungen Ehrlichs 
haben weiterhin zu der Ansieht gef~ihrt , dab alle oxyphil gekSrnten 
weil~en Blutzellen ausschlieftlich im Knochenmark entstehen und yon 
hier aus durch die Blutbahn in das Gewebe gelungen. Diese Auffassung 
ist heute yon einem Teil der Forscher verlassen (Herzog, Hirsch]eld, 
Oeller, Siegmund) und eine 5rtliche Entstehung dieser Zellen aus Ab- 
kSmmlingen des Mesenchyms wnrde dutch eine grol~e Zahl yon Unter- 
suehungen glaubhaft gemaeht. An der Bedeutung der Auswanderung 
wei~er Blutzellen am Beginne einer Entzilndung wurde jedoch, yon ein- 
zelnen abgesehen (Grawitz), nicht gezweifelt. Seit wenigen Jahren hat 
nun v. Mgllendor]/und seine Schiller dutch ausgedehnte Bindegewebs- 
studien den Beweis zu erbringen versueht, dal~ bei entzilndlicher l%ei- 
zung des Bindegewebes der Grof~teil der polymorphkernigen Lenko- 
cyten aus den netzartig zusammenhingenden Fibrocvten und den Ge- 
filtwandzellen dureh Umwandlung hervorgeht. Gerlach und _Fischer- 
Wasels sowie dessen Schiller habcn diesen Arbeiten v. Mgllendor]]s 
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eine durch  exper imente l le  Un te r suchungen  begr i inde te  ab lehnende  

K r i t i k  entgegengesetz t .  Insbesondere  konn te  Biingeler zeigen, dab  die 
E n t s t e h u n g  einer  En tz t indung  g e s e t z m ~ i g  an den Gehal t  des vorbei -  
s t r8menden  Blutes  an weiBen Blutze l len  gebunden  ist .  

Material und Methode. 
Die eigenen Versuche mit l~Sntgenstrahlen ~urden zu einem Zeitpunkt an- 

gestell~, bei dem die entzfindlichen Erscheinungen noch nicht eingesetzt batten, 
und zwar nnmittelbar nach Verabfolgung des entziindlichen Reizes. Um einen 
zwingenden, mit dem Auftreten yon polymorphkernigen Leukocy~en verbundenen 
Entziindungsreiz zu erhalten, wurde eine tranmatische Entztindung gewahlt. 

Es wurde bei 14 jugendlieh+n Kaninchen auf d e r m i t  dem Messer rasierten 
Bauchhant ein 10 Cm langer I-Iautschnit~ ansgefiihrt, der bis in die oberste Schicht 
der Lederhaut reichte. Diese Schnittwunde w~rde nicht vernaht, mit keimfreier 
Gaze bedeckt und tiber die I-Iglfte der Wunde keimfrei gemaehtes Blei oberhalb 
der Gaze gelegt. Urn diesen Verband festzuhalten, wurden um den Leib des Tieres 
laufende I-Ieftpflasterstreifen gelegt, die eine Verschiebung der Bleiplatte ver- 
hinderten. In diesem Znstande "~nCrde das Wundgebiet bestrahlt. 

Die auf die unbedeckte Halfte verabreichte Dosis betrug 8 H gefilter~ durch 
0,5 Zink bei 170 KV. Es entspricht dies 75% der tIED. oder 400 t~. Die Be- 
strahlung erfolgt 5 Minuten nach der Operation und war naeh weiteren 15 Minnten 
beendet. 

Die Wunden wurden wiederholt beschrieben und Lichtbilder yon ihnen an- 
gefertigt, ferner zum Zwecke der mikroskopisehen Untersuchnng mit den um- 
gebenden Hautteilen nach 5 Stunden und nach 3, 5 und 8 Tagen herausgesehnitten 
und in der yon Kolmer angegebenen Fixierungsfltissigkeit yon Kaliumbiehromat- 
Formot-Sublimat-Eisessig fixiert. Die Einbettung erfolgte in Paraffin. Die 5 # 
dicken Schnitte wurden nach Gienqsa gef~rb~. 

I-Ierrn Dr. t'ranz Freund, Leiter des Biologischen Laboratoriums, danke ich 
ffir die Untersttttzung bei der Durchftthrung der Arbeit. 

Eigene Be~uncle. 

Die makroskop i sche  Beobach tung  in den  ers ten  S tunden  zeigt ,  
da~ im bes t r ah l t en  Bereich der e twas  k laf fende W u n d s p a l t  t rockener  
is t  als auf der  unbes t r ah l t en  I-I~lfte. Naeh  drei  Tagen h a t  sich der  be- 
s t r ah l t e  An te i l  der  W u n d e  verschm~ler t ,  die anfgngl ich beobaeh te t en  
Untersch iede  der  E x s u d a t i o n  im W u n d s p a l t  s ind  deut l ieher  geworden.  
Nach  [i~n/ Tagen haben  sich die W u n d r ~ n d e r  im bes t r ah l t en  Bereich 
anne inande r  gelegt,  wie wenn sie ve rn~ht  w o m e n  w~Lren, w~thrend der  
unbes t r ah l t e  Bereieh noch k laf f t  und  feucht  ist ,  die Gaze tupfer  s ind n u t  
mehr  hier  durchn~Bt.  I n  d iesem Ze i tpunk te  erschein t  der  Unte r sch ied  
makroskop i sch  a m  deut l ichs ten .  Nach  diesem Z e i t p u n k t  nghe rn  sieh 
aueh die n i ch tbes t r ah l t en  Wundr~Lnder a l lm~hlieh und  der  Unte r sch ied  
wird wieder  geringer.  Der  He i lungsvorgang  is t  im bes t r ah l t en  Gebie t  
f r i iher  abgeschlossen.  

Diesen s te ts  und  bei  allen Tieren deut l ieh  beobach tba ren  Unter -  
schieden en t spreehen  die mikroskopischen Bilder.  

51" 
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5 Stunden n~ch Setzung der Wunde sind in den mikroskoloischen 1)r~para~en 
beider Gebiete mi~ig zahlreiclle segmentkernige, oxyphfl gekSrnte weil~e t~lut- 
zellen anzutreffen. Die Anzahl der Zellen ist im bestrahlten Gebiet deutlich geringer. 
Die Zellen sind vorwiegend um die Venen herum angeordnet, W~hrend ~m un- 
bestrahlten Bereich die Wand der tieferen und grSl3eren Venen der Lederhau~ 
stark infiltriert erscheint, verh~lt sich dus bestrahlte Gewebe in anderer Weise. 
ttier erstreckt sich die Gef~i~wandreaktion vorwiegend auf die kleins~en Venen in 
den oberen Schichten der Ledertlant in der Nghe der Haarbalge, wahrend die 

Abb. 3. Hase 9. (Zeiss Obj. 4 ram, Apocln'omat, Okul.2.) 5 S~un- 
den nach der Yerle~zung. •  zahlreicher Leukocy~en 

(L) um die Gefg~e herum (unbestrahlt). 

tieferen, grSl]eren Venen kaum ver~ndert erscheinen. Besonderes Augenmerk 
wnrde dot Frage zugewende~, ob iiberhaupt und in welchem Ausmal~e En~wick- 
lungsstufen yon segmentkornigen Leukocyten, also Myelocyterl und ~Iyeloblasten 
aufzufinden w/iren. Zu diesem Z"~vecke wurden mit der gleichen Fixations- und 
F~rbeart Knochenmarkschnitte yon den Xaninchen hergestellt und verglichen. 
E8 konnten weder in der bestrahlten noch in der unbestrahlten Haut Zellen ge/unden 
werden, die den Myeloblastsn und Mye~ocyten des Knochenmarkes in der Kern]otto 
und Art der KSrnelung vSllig gleichen. 

~ingegen fanden sich ira anbestrahlten Bereich einzelne oxyphil gekgrnte, 
rundkernige Zellen. Obwohl im 8chl~Jttprgparat die En~scheidung schwierig ist, 
ob in der Tat eine rundkernige Zelle vorlieg~, da ein abgesohnit~enes Segment einer 
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segmen~kernigen Zelle diese Form vort~tusehen kann, so ist bei sorgfgltigsger Be, 
graehtungsweise dennoeh einwandfrei naehweisbar, dab einzelne soleher Zellen vor- 
handen sind. Ihr Kern is* jedoeh wesentlieh komp~kter als der der rundkernigen 
Knoehenmarkzellen. In der 
Btutbahn der Tiere waren solehe 
Zellen nieht naehweisbar. Im 
bestrahlten Bereieh linden sieh 
zwar oxyphil gek6rnte, rund- 
kernige Zellen such selden, je- 
doeh h~infiger alsim unbestrahI- 
ten Bereieh. Weiterhin Zellen 
mig b~sophilem Zelleib und 
einzelnen groben nnd feinen 
oxyphilen K6rnern. Die sthn- 
dige Benutzung der Mikrometer- 
schraube toni3 d~bei die gef~hr- 
volle Verweehslung mit abge- 
sehnit~enen gek6rnten Zellan- 
teilen oberhalb gelegener Zellen 
verhtiten. 

Am auffallendsten ist im Abb. 6. Hase 12. (Zeiss Apoehromat,  homog. Immersion 
bestrahlten Gebiet der Befund ~mm,  Apert. 1,30, 0kul .  4.) Nach 5 Stunden. Oxyphyl  

gekSrnter Fibrozyt  (bes~rahIt). Grobe KSrnelung (K). 
oxyphil ge~b'rnter Fibrocyten, ~ibrocytenkern (F). 
die in der N~he des Wundspalges 
anzutreffen sind. Der WundspMt selbst eignet sieh wegen der hier absterbenden 
Zellen nieht ffir die mikroskopisehe Untersuehung. Die teils grobe, teils feine 
K6rnelung der Fibroeyf~en reieh~ manehmal tiber den n~ehsten Bereieh des Zell- 

Abb. 7. Hase 8. (Zeiss, homog. Immersion 2ram, Apert.  1,40, Okul. 4). 2~ach 5 Stunden. Gezeichnet 
mi t  Abbeschem Zeichena!oparat. Oxyphyl gekSrnte Fibrocyten (•). Feine XSrnelung. Basophile 

l~,undzellen (B), segmen~kernige Lenkocyten (L), die XSrnelung noch zarter. 



800 Sh. Fukase : 

kernes hinaus, is~ jedoch im allgemeinen auf jene Stellen beschrgnkt, wo besonders 
dunkle und schmale Eibrocytenkerne zu sehen sind. Die~eniffen Eibrocyten/ormen, 
deren Kerne heller und grS[3er sind, zeigen keine KSrnelung. 

Nach 3 Tagen zeigt die mikroskopische Untersuchung in beiden Hglften ent- 
ziindliche Zellneubildung. Die Gef~ftw~nde ]assen keine leukocyta:re Infiltration 
mehr erkennen, im unbestrahlten Gewebe sind zahlreiche ttistiocyten, hingegen 
wenige oxyphil gekSrnte Leukocyten anzutreffen. Die meisten Granulocyten sind 
in den Wnndspalt gewandert, den sie ausfiillen. An Stelle der ruhenden dunlden 
Fibrocytenkerne sieht nian die hellen der Fibroblasten. Im bestrahlten Bereiche 
sind im Wundspal~ und an den Wundr~ndern nur wenige Exsudatzellen vor- 
handen. Im Gewebe fiberwiegen die Fibroblasten die histiocyti~ren Rundzellen. 
Granulocyten sind gleichfalls in geringer Zahl auffindbar. Auch in diesem Zeit- 

Abb. 8. Hase 3. (Reichert Obj. 4, Okul. 2.) ~ a c h  3 Tagen. 
Infi l trat ion der Wundr~nder (W) unbest~ahlt. 

punkte sind in beiden Hautanteilen vereinzelte oxyphil gekSrnte Rundzellen zu 
sehen. Im bestrahl~en Gebiet auch einzelne gekSrnte Fibrocyten, deren Zahl jedoch 
bedeutend abgenommen h~t. Oxyphil gekSrnte Fibroblusten konnten nicht nach- 
gewiesen werden. 

Am 5. Tag ist im bestrahlten Bereich der geilungsvorgang wesentlich weiter 
vorgeschritten als im unbestrahlten. Das Epithel hat sich bel einzelnen Tieren 
bereits unter einer kleinen Kruste vereinigt, bei anderen Tieren ist dieser Epi- 
thelisierungsvorgang weitgehend gediehen. Im unbestrahlten Gebiet ist der Wund- 
spalt noch mit Exsudatmassen erffi]l~, die Wundr~nder sind noch infiltriert. In  
der Lederhan~ sind mehr Rundzellen mit basophil gefi~rbtem Zelleib als im be- 
s~rahlten Bereich, in dem die hellkernigen Fibroblasten iiberwiegen. In beiden 
tI~lften sind wenige segmentkernige Leukocyten auffindbar. 

Nach 8 Tagen sind in beiden Anteilen die Wiederhers~ellungsvorggnge vor- 
geschritten, ira bestrahlten Gebiete fll erh6htem Ma~e und entsprechen den be- 
kannten Vorgi~ngen bei der l%eparation n~ch entziindlichen Erscheinungen. 
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Schh~fl/olgerungen. 

])as Auftreten von eosinophil und pseudoeosinophil gek6rnten 
rundkernigen Zellen, die in der :Blutbahn des Kaninehens nieht vor- 
kommen, erlaubt den SehluB, dab diese Zellen an Ort und Stelle in 
der Lederhau$ enSstanden sind. Ihre ~hnliehkeit mit dem S~ammformen 
der oxyphil gek6rnten segmen~kernigen weiBen Blu~zellen im Knochen- 
mark lgl3t die MSgliehkeit bestehen, dab derartige Zellen sieh sehlieg- 
lieh zu segmentkernigen oxyphil gek6mten Zellen umwandeln. Was 
die oxyphil gek6rn~en Fibroeyten betriffg, so kann fiber deren Zu- 
gehSrigkeit zum Ortsgewebe naturgem/iB kein Zweifel herrsehen, wohl 

Abb. 9. IIase 3. (Re[chert Obj. ~, Ok111. 2.) ~ach 3 Tagen, Fast 
vglliges Fehlen der W undra~idinfilt ratiotl (bes~rahl~). Wundrand (W). 

aber fiber die Bedeutung der K6rnelung, die sieh nur im rSntgenbe- 
strahlten Gewebe auffinden lgl3t. Es mug die Frage aufgeworfen werden, 
ob diese KSrnelung jener der oxyphit gekSrnten Leukoeyten gleieh is~, 
was ffir die Frage, ob sieh diese Zellen etwu im Sinne der Meinung 
v. Mdllendor//s in segmentkernige Leukoeyten umwandeln k6nnen, 
yon entseheidender Bedeutung wgre. Eine Oxydasefgrbung kommt wohl 
deshMb nieht in Betraeht, weft unter den gegebenen Bedingungen sehon 
die Beantwortung der Frage, wohin die Granula gehSren, ob etwa zu 
einer oberhalb gelegenen abgesehnittenen Zelle, auBerordentlieh sehwie- 
rig is~ und bei der Sehwarzf~Lrbung umnSglieh wfirde. So bleib~ nur als 
Beweis die ~uBerliehe Ahnliehkeit der KSrnelung mi~ der der segmeni~- 
kernigen Leukoey~en, die in dem gleiehen Gesiehtsfeld gut wahrnehm- 
bar ist, und ~bergangsformen yon gekSrnten Fibroeyten zu ebenso 
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gekSrnten Segmentkernigen Leukocyten. Gestiitzt wird dieser morpho. 
logische Beweis dutch den Veroouch der Rgntgenbestrahlung, bei der 
allein bisher oxyphil gekgrnte _~'ibrocyten/ormen au/ge/unden werden 
]connten. Die Verminderung der zelligen Entziindungsreaktion nach 
RSntgenbestrahlung kSnnte auch dutch Verminderung der Auswande- 
rung weiBer Blutzellen bedingt sein. Der Umstand aber, dab nach der 
I~6ntgenbestrahlung andere Zellformen zu linden sind als im benach- 
barten unbestrahlten Gebiet, lfiBt die SehluBfolgerung zu, daft nieht die 
Auswanderung, sondern eine b'rtliehe Zellreaktion in ihrem Ablau/ gei~ndert 
wurde. DaB nut im bestrahlten Bereich diese gekSrnten Fibrocy~en - 
formen zu linden sin d, kann darin seinen Grund haben, dab gewShn- 
licherweise das Auftreten der Granulierung und die Segmentierung 
des Kernes zeitl ich zusammenfallen, wodurch derartige Zellformen 
bisher nicht nachgewiesen werden konnten. Durch die R6ntgenbestrah- 
lung wiirde demnach die Segmentierung des Kernes gehemmt, wfihrend 
die Bildung der K6rner unbeeinftuBt bleibt. Das ,~erhgltnism~Big ge- 
hgufte Auftre~en oxyphil gekSrnter rundkerniger Zellen ist wohl in ghn- 
licher Weise zu erkl~ren. 

I)ber das Schicksal und die ~Bedeutung dieser Zellformen ffir den 
Ablauf der Entzfindung im allgemeinen gibt die ~orliegende Arbeit 
keine Aufschlfisse. Sie ist ausschlieBlich der Frage gewidmet, ob eine 
Entstehung yon oxyphil gekSrnten weiBen Blutzellen aus Bindegewebs- 
zellen a~uch am Beginn einer Entzfindung m6glich ist, ohne die Frage 
nach der Bedeutung der Auswanderung zu berfihren. Mit dieser Ein- 
schr~nkung kann auf Grund vorliegender Untersuchungen gesagt 
werden, daft eine Entstehung oxyphil gelcSrnter Leulcocyten au8 Binde- 
gewebszellen dutch Umwandlung derselben am Beginne einer Entziindung 
mdglich ist, und daft ihre Entwic]clung dutch Rdntgenbestrahlung gehemmt 
werden ]cann. 

Zusammen]assung. 

1. Die unvern~hte Schnittwunde der Bauchhaut eines Kaninchens 
heilt, wenn sie sofort nach Setzung der Wunde rSntgenbestrahlt wird, 
im bestrahlten Bereich schneller als im angrenzenden unbestrahlten 
Bereich. 

2. Im Verlaufe der Wundheilung zeigt sich im bestrahlten Anteil 
geringere Exsudation und Infiltration sowie eine schnellere Vereinigung 
des Eloithels. Es verminder~ die vor dem Einsetzen der traumatisch 
entziindlichen Erscheinungen verabfolgte t~Sntgenbestrahlung 5rtlich 
begrenzt die zellige Entztindungsreaktion. 

3. Der Umstand, dab in den ersten Stunden im bestrahlten Bereich 
oxyphil gek6rnte rundkernig e und ebenso gekSrnte spindelige Zellen 
auftreten, die in der Blutbahn des Tieres nicht vorkommen, beweist, dab 
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eine ~irtliche E n t s t e h u n g  yon  oxyphil  gekSrnten Leukocyten  am Be. 
ginne einer E n t z i i n d u n g  mSglich ist. 

4. Eine  nachweisbare Wi rkung  der RSntgens t rah len  bes teht  dem- 
nach  in  der 5rt l ichen H e m m u n g  der En twick lung  yon  oxyphi l  gekSrnten 
Leukocyten  aus Bindegewebszellen, was mi t  der b e k a n n t e n  Beeilfflussung 
der Zell tei lung u n d  -differenzierung dutch  RSntgenbes t rah lung  iiber- 
e ins t immt .  
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