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(Eingegangeu am 6. November 1929.) 

Einleitung. 
Die Frage nach dem Schicksal der Bluthistiocyten ist bisher in 

recht verschiedener Weise beantwortet  worden. 1869 sahen Ho//mann 
und Langerhans, da6 bei Kaninchen und Meerschweinchen nach Zinnober- 
einspritzung in groBer Menge sich sehr viele wei~e BlutkSrperchen mit  
diesem Farbstoff  beluden. JNach einiger Zeit versehwanden dann diese 
Zinnoberzellen aus dem Blut und nun fand sich der Farbstoff in reti- 
kul~ren Zellen auBerhalb der Blutbahn. Diese Beobachtung erweckte 
in den beiden Forschern den Verdacht, dab die Zinnoberzellen aus der 
Blutbahn auswanderten und zu fixen Bindegewebszellen wiirden. Zu 
derselben Ansicht kam 1886 Siebel au~ Grund gleicher Beobachtungen 
am Hund, der Indigo intraven5s bekommen hatte. Kiyono (1914) unter- 
suchte die Verteflung der I t is t ioeyten in der Blutbahn an Kaninchen, 
die mit  mehreren intraven5sen Carmingaben vorbehandelt  wurden. Bei 
diesen Tieren wurden nach TStung durch Chloroformnarkose die in Frage 
kommenden Gef~Be in situ unterbunden, um eine Anderung der Blut- 
verteilung naeh dem Tode mSglichst zu verhfiten. Dabei land sich die 
hSchste Prozentzahl der carminspeichernden t t ist iocyten im Verh~ltnis 
zu den Leukoeyten bereehnet in der Vena hepatica. Die Zahl wurde 
immer kleiner in unterer t tohlvene, rechter t terzkammer,  Lungen- 
schlagader: In  den Lungencapillaren lagen rotgekSrnte Histiocyten. 
Die Lungenblutadern enthielten wieder mehr Histioeyten als die Lungen- 
sehlagadern. Die Zahl im linken Herzen sehwankt. In  den Arterien des 
groBen Kreislaufs waren nur wenige Histioeyten zu finden. Aus diesem 
Befund schlieBt Kiyono, dab die Bluthistiocyten teilweise innerhalb 
der Blutbahn zugrunde gehen und  dab besonders die Lunge beim Unter- 
gang dieser Zellen eine grol]e Rolle spielt. 

,,Im Lumen der Lungencapillaren der Alveolarsepten stecken rotgekSrnte Histio- 
cyten in langgestrecktem Zustand. Es unterliegt keinem Zweifel, dab die groBen 
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Formen der Blutzellen ~hnlich wie die Megakaryocyten in den engen Gef~l~lumen 
der Capillaren zuriickgehalten, inlolgedessen die gro•zelligen Elemente des ]~lutes 
bier abgesiebt werden." 

Die dieser AuHassung entgegenstehende grS~ere Zahl t t ist iocyten 
in den Lungenvenen erkl~rt Kiyono dadurch, da6 beim ErSffnen des 
Brustkorbs dutch das Zusammenfallen der Lunge der Inhalt  der Capri- 
laren in die Lungenvene n gepre•t wiirde. Ascho//drfickt dies Ergebnis 
Kiyonos kurz aus: ,,W~hrend die Milz vorwiegend fiir den Abbau und 
die AuflSsung der roten Blutk6rperchen zum Teil' auch der weiBen 
(Leukocyten, Lymphocyten) in Betracht kommt, spielt die Lunge 
diese Rolle ffir die anderea wei6en Blutelemente." ~Nach der Ansicht 
Siegmunds geht ein Tell der Bluthistiocyten in den Lungencapillaren 
zugrunde, die fibrigen in den Lungenvenen: 

,,Soweit sie die Lungencapillaren passieren, werden sie saint den der Lunge 
se]bst en~stammenden Zellen in den kleineren und grS~eren Lungenvenen zusammen- 
geball~. Als Monocytenthromben gelangen sie unter MiSwirkung aktivierter 
Endothelzellen zum Haiten an der Gef~l]wand, werden rasch yon Endothel fiber- 
zogen und schlieBlich organisiert." 

Diese ,,Intimagranulome" Siegmunds konnte Seemann nicht be- 
st~tigen, obschon er in Lungenvenen und Lungenarterien wandst~ndige 
Zellanh~ufungen aus Leukocyten, Lymphzellen und sp~rlichen Histio- 
cyten fund. 

IIauptteil. 

Bestimmend ifir die Art der Versuchsanordnung war folgende Uber- 
legung: 

Da6 naeh Einspritzung speieherungsfi~higer Stoffe in Blutadern 
Endothelien sich loslSsen und als Bluthistiocyten kreisen, kann als 
bewiesen angesehen werden; dal~ a]lm~hlich diese Gebilde wieder aus 
dem Blute verschwinden, ist auch nicht zweifelhaft, entspreehend den 
Ergebnissen der oben genannten Forscher. Aber wo die Bluthistioeyten 
abgebaut werden, ist noch fraglich, t ro tz  der Angaben yon Kiyono. 
~r sieht diese Zellen in den Lungencapillaren steeken, aber man sieht 
nicht, dal~ sie dort abgebau~ werden. Bei Verwendung eines 16slichen 
FarbstoHes zur Speicherung ist diese Frage auch kaum zu entseheiden; 
denn ein solcher Farbstoff bleibt nieht da liegen, wo die Zellen auf- 
gelSst werden. Er  diffundiert du rch  die Capillarw~nde und wird dutch 
die ~ieren ausgeschieden. So brachten zun~chst mit 5 Rat ten angestellte 
Speicherungsversuche mit Trypanblau keine LSsung unserer ~rage. 
Wenn man einen unlSslichen Stoff verwandte, der nicht ausgeschieden 
werden kann, so war eher eine Aufkl~rung zu erwarten. Daher wurde 
zur Einspritzung eine Aufschwemmung chinesischer Tusche benutzt. 

Als Versuchstiere wurden weii~e M~use verwandt. Da bei diesen 
kleinen Tieren die in l~rage stehenden Organe als Ganzes eingebettet 
und gesehnitten werden konnten, so war ein besserer mengemn~l~iger 
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Uberblick zu gewinnen ats es b e i d e r  Untersnchung kleiner Organ- 
stiiekchen yon grSl~eren Versuchstieren mSglich gewesen wiire. 

Versuchsanordnung.  

WeiBe 1Vf~use yon unge~/~hr gleichem Kfrpergewicht bekamen in der einen Ver- 
suchsreihe je 0,3 ccm einer 5~ Aufschwemmung schwarzer chinesischer Tusche 
in isotonischer Kochsalz16sung in die Schwanzvene gespritzt. Die Tiere wurden 
dutch Halsdurchschneidung get5tet: 1/2 Stun@, 2 Stunden, 4 Stunden, 8 Stunden, 
2 Tage, 14 Tage und 3 Monate nach der Einsprif~zung. Nach einem unerwarteten Be- 
fund bei dem Tier, das 3 Monate nach der Einspritzung getStet wurde, wurden noch- 
reals 8 MiSuse ebenso vorbehandelt uad je 2 getStet nach 2, 3, 4 und 5 Monaten. 
Ia der zweiten Versuchsreihe wurde 3 Mi~usen mehrfach die obige Tuscheaufschwem- 
mung ia die Schwanzvene gespritzt, 2 weitere M~use bekamen mehrfache Ein- 
spritzungen yon einer 5~176 Zinnoberaufschwemmung in Aqua dest., die durch 
einen geringen Gelatinezusatz konstant gemaeht wurde, in Blutadern. Die Ein- 
spritzungen wurden gut vertragen. Es wurden nur die Tiere welter verwandt, bei 
denen die Einspritzung in die Schwanzvene einwandfrei gehngen war. Zur histo- 
logischen Untersuchung wurden Lunge, Leber, Milz, :Niere, Nebenniere, Knochen- 
mark, Darm, Gekr6selymphknoten in Formalin fixiert und in Paraffin eingebettet. 
Kurz vor der T6tung wurde bei den Tieren der ersten Reihe aus dem Schwanzblut 
ein Ausstrich gemacht und naeh .May-Griinewald-Giemsa gef~rbt. 

1. Versuchsreihe. 
Von den Tieren von 20--22 g Gewicht, die 1/2 , 2, 4, 8 und 48 Stunden 

naeh der intraven6sen Einspritzung yon 0,3 ccm Tuscheaufsehwemmung 
get6tet wurden, ergab sich zusammengefaBt folgender Befund: 

Der Tuschegehalt der Lunge ist zun/~chst ziemlieh groB, er wird 
immer geringer mit der zeitlichen Entfernung yon der Einspritzung. 
1/o Stunde nach dieser linden sich in den Lungeneapfllaren eine 
betr~chtliche Zahl yon aus freien Tusehek6rnern zusammengesetzten 
Embolis, die nach 2 Stunden an Zahl und Gr6Be zuriiekgehen. Im 
Vierstundenstadinm sind nur noeh einige wenige kleine Tuscheemboli 
vorhanden und sp/~terhin sind sie ganz spgrlich. Das Caplllarendothel 
der Lunge hat in allen diesen F/~llen ganz feink6rnige Tusche auf- 
genommen. Die ersten tusehebeladenen Bluthistioeyten linden sich 
naeh 2 Stunden in Lungencapillaren und mehr noch in Lungenvenen. 
Sie sind schon ziemlieh zahlreich, ihre Zahl wird noch erheblich gr6Ber 
nach 4 und 8 Stunden, um dann stark abzunehmen. Die Tusehezellen 
liegen in Lungenvenen manchmal zu vielen dieht beieinander mit ganz 
wenigen Leukoeyten und einigen Erythrocyten dazwischen. Diese 
,,Monoeytenthromben", die Siegmund beschrieben hat, wurden mehrfach 
beobachtet, doch war nie eine bindegewebige Organisation dieser gelegent- 
lich wandst/~ndigen Histiocytenanh/~ufungen festzustellen. 

DaB so sehr viele Tuschezellen in den Lungenvenen liegen, ist be- 
senders auff/~llig, well zu dieser Zeit noch in den Lebergef/~Ben sehr 
wenig, auch im Verh~ltnis zur Leukocytenzahl vie1 weniger Tusehezellen 
aufzufinden sind als i n  der Lunge .  Es ist unwahrscheinlich, dab alle 

Virehows Archly. Bd. 277. l0 
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Abb .  1. ~ .  30. 2 S tun4en  nach  intraveni~ser Tuschee inspr i tmmg.  Tuscheembol l  in den  
Lungencapi l la ren .  Phagocy tose  ldeiner  Tuschete i lchen  4urch  die Capil larendothel ien.  

Vergr .  1 : 504). 

Abb.  2. ]E[. 32. 8 S tun4en  nach  intraven{~ser Tuschee inspr i t z~]g .  Phagooytose  yon  k le inen 
Tuschete i lchen in den Capil larendothel ien.  Tuschezel len in tier L i c h t u n g  tier 

Lungena lveolen .  Vergr .  1 : 500. 
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diese Zellen aus der Leber in die Lunge eingeschwemmt sein sollen 
und dab sie hier in den Capillaren h~ngen bleiben. Die Ansicht Kiyonos, 
dab beim ErSffnen des Brustkorbes durch Zusammenfallen der Lunge 
diese Bluthistiocyten aus den Lungencaprilaren in die Venen gepreBt 
wiirden, ist unbewiesen. Wenn der Druek, der  beim Zusammenfallen 
der Lunge auf die Capillaren wirkt, geniigt, um die Histiocyten aus 
den Capillaren in die Venen zu bringen, so darf man wohl aueh almehmen, 
dab der normale Blutdruek und die StrSmung des Blutes ebenso dazu 
ausreichen. Danach ist es also sehr unwahrseheinlieh, dab die Histio- 
cyten mechaniseh in den Lungencapillaren zuriiekgehalten werden. 

Die Tusehezellen in den Lungenvenen sind zu dieser Zeit etwa so 
grog wie polymorphkernige Leukocyten; die aus den Sternzellen der 
Leber sich bridenden Histiocyten sind grSBer und enthalten mehr Tusehe 
im Zelleib. Die Histiocytenbridung in der Leber wird erst naeh 2 Tagen 
starker, dann hat  die Zahl der Tusehezellen in den Lungenvenen sehon 
erheblich abgenommen. Dies alles spricht daf/ir, dab die kleinen Tusche- 
zellen der Lungenvenen sich aus den Caprilarendothelien der Lunge 
gebridet haben. Dureh die bald nach der Einspritzung zahlreich vor- 
handenen Tuseheemboli h'l den Lungencapill~ren wurden die Endo- 
thelien zur Phagocytose angeregt. In der Tuscheaufsehwemmung sind 
Tuscheteilehen versehiedener GrSBe. Die Endothelzellen der Lungen- 
eaprilaren haben einige feine K6rnehen davon gefressen und sich dann 
bald abgelSst, w~hrend die Sternzellen der Leber sieh erst ihr ganzes 
Protoplasma mit feinen und  groben KSrnern anfiillen, bis eine Um- 
bildung zu Bluthistioeyten stattfindet. Es ist denkb~r, dab gerade jene 
Endothelien, die im allgemeinen keine Phagoe~en  sind, sehnell ftir 
ihre normale Funktion untauglich werden und aus den Endothelverb~nd 
gelSst werden, wenn sie durch besondere Umst~nde wie bier durch 
Tuseheemboli zur Phagocytose gereizt wurden. Im mriiroskopischen 
Bride ls sich die Frage nicht entsoheiden, ob d~s Capillarendothel 
der Lunge Histiocyten bildet. Wenn eine Tuschezelle yon der Caprilar- 
wand zum Lumen hin sich vorzuwSlben und loszulSsen seheint, so ist 
aueh die Deutung mSglich, dab es sieh um einen eingeschwemm*en 
Histiocyten handelt, der nur der Capillarwand dicht anliegt. 

D~s peribronehi~le und perivascul~re Lymphgewebe in den Lungen 
dieser Tiere ist schlecht entwiekelt. Nur gelegentlioh finder man einige 
TuschekSrnchen zwischen den Lymphzellen oder einzelne tuschefiihrende 
Zellen. Sehon nach einer halben Stunde sind Tuschek5rnchen vor- 
handen. Bei dem sp/irlichen Tuschegehalt laBt sieh jedoeh keinerlei 
Beziehung der Tuschemenge zur zeitliehen Entfernung yon der Ein- 
spritzung feststellen. 

Im Lumen der Lungenalveolen liegen oft einkernige Zellen, die h/~ufig 
Tusche enthalten. Wenn in diesen Zellen nur einige kleine sehwarze 
KSrnchen liegen, sind sie nicht zu unterseheiden yon den auch bei 

10" 
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normalen Tieren vorkommenden Staubzellen. Sieher mit Tusche beladene 
Zellen lassen sich auch im Bronchiallumen nachweisen. Bei den unten 
zu besprechenden mit Zinnober vorbehandelten Tieren sind im Alveolar- 
lumen Zinnoberzellen zu sehen, die eine Verwechslung mit eingeatmeten 
Stoffen aussehlieBen. Es finder also auf diesem Wege eine geringe Aus- 
sebeidung des durch die Blutadern zugefiihrten Fremdstoffes statt. Uber 
eine solche Ausscheidung dutch die Lunge beriehten versehiedene Unter- 
sueher. Die Frage nach der t terkunft  dieser freien Zellen im Alveolar- 
lumen ist umstritten. Ob es Sich dabei um aus den Capillaren ausge- 
wanderte Histiocyten handelt oder um abgestoBene Alveolarepithelien, 
die den aus Capfllarendothelien wieder frei gewordenen Fremdstoff 
sekundgr aufgenommen haben, das lieB sieh nicht entscheiden. 

In der Leber entfalten die Endothelien gleich naeh der Einspritzung 
eine starke phagoeytgre Tgtigkeit. Dabei tun sieh besonders die Stern- 
zellen in der Peripherie der Acini hervor dutch massige grobkSrnige 
Phagocytose, wghrend in der Umgebung der Zentralvenen eine geringere 
feinkSrnige Phagocytose stattfindet. Diese deutlich stgrkere l~eaktion 
der L&ppchenrgnder beobachtete Gerlach aueh bei Meerschweinehen- 
lebern, die ttfihnerblutkSrperchen abbauten. Er  erkennt deshalb diesem 
Tei[ des Leberlgppchens eine besondere Stellung im retikuloendothelialen 
System zu. Das Endothel der Zentralvenen und etwas grSfterer Venen 
hat ebenfalls feinkSrnige Tusche aufgenommen, so dab besonders deutlich 
ira ungefgrbten Prgparat  die Gefg$1iehtungen yon einem feinen schwarzen 
Saum umgeben sind. Die stark phagocytierenden Sternzellen sind ver- 
grSl~ert und gegen das Capillarlumen vorgewSlbt. Eine beginnende 
Umbildung zu Histioeyten ist 2 Stunden naeh der Einspritzung an 
wenigen Zellen zu linden. 1Nach 8 Stunden ist die vorher sehr geringe 
Zahl yon Tuschezellen in den GefgBen etwas grSSer geworden, naeh 
48 Stunden ist sie betrgchtlieh. 

Vom Vierstundenstadium ab finden sieh in etliehen Capillaren meist 
der L/~ppehenr~nder einige miteinander verbackene Tusehezellen, die 
als Histioeytenthrombus das Capillarlumen ausffillen. Einzelne Capil- 
laren zeigen in weiten Ausbuchtungen verbaekene zugrunde gehende 
Tuschezellen, in denen Kernzerfall zu iinden ist. Dieser Befund ist 
allerdings selten, da meist die in den. Zellen liegende Tusche die feineren 
Vorg/~nge verdeckt. Die frei werdenden TuschekSrner legen sich zu 
groben KSrnern zusammen. Es kommt zu Tuschehaufen, in denen 
undeutlich einzelne Zellen zu sehen sind. Etliehe Capillaren sind durch 
kompakte Tuschemassen erweitert und ausgefiillt. Die Capillaraus- 
buchtungen, die die Zellenthromben und kompakten Tuschehaufen 
enthalten, erreiehen schlieBlieh eine bemerkenswerte GrSBe, die etwa 
der Fl&chenausdehnung yon 6--8 groBen Leberzellen entsprieht. Diese 
nebeneinander aufzufindenden Bilder lassen erkennen, dab und wie 
der Histiocytenabbau hier in der Leber vor sich geht: 
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Von den Sternzellen der L~ppchenr~nder werden die vorbeischwim- 
menden Tuschezellen festgehalten, zum Thrombus miteinander verbacken 
und dann aufgelSst. Als Rest und Zeichen der erfolgten Aufl5sung liegen 
nachher die unverdaulichen TuschekSrner bus den Histiocyten Ms 
Tuschehaufen in den Capi]Iaren. Der Abbau tier Histiocyten erfolgt 
wshrscheinlich dutch eiweil~spMtende Fermente, die vielleicht yon den 
Sternzellen ausgeschieden werden, und wohl nicht durch Ph~gocytose 
der Einzelzellen durch die Sternzelle. Diese Deutung verlangt der 
gelegentlich im Histiocytenthrombus festzustellende KernzerfM1, die 

Abb.  3. ~I. 37. 3 1Vfonate nach  Tuschee inspr i t zung  in Blu tadern  T u s c h e k l m n p e n  in s t a rk  
e rwe i te r t en  Lebercapi l laren .  Phagocy tose  yon  Tusche  in S$ernzellen. Vergr .  1 :500.  

GrSl~e der Histiocytenthromben und schlieBlieh auch die intracapill~re 
Lage der Tuschehaufen. Es finder hier der gleiche Vorg~ng statt, den 
Gerlach beim Abbau yon HfihnerblutkSrperchen in der Meerschweinchen- 
leber beob~chtete. 

Friihzeitig beginnt in der Mflz eine starke Tuscheablagerung mit 
deutlicher Bevorzugung der KnStchenrandzone und der angrenzenden 
Tefle der roten Pulloa. Sinusendothelien, Reticulumzellen, Pulpazellen 
haben phagocytiert. Feinl~Srnige Tusche ist auch yon den Reticulum- 
zellen der •o]likeI aufgenommen. Freie Tuschek6rner liegen h~ufiger 
in den Anfangsst~dien zwischen ~rythrocytcn in der roten Pulp~. Phago- 
cytierende Reticulumzellen ma!chen sich aus dem Verb~nd frei und 
werden zu ttistiocyten. Damit entsteht die UnmSglichkeit, freie Tusche- 
zelicn in der ~Iilz Ms MngeschWemmt zu diagnostizieren. Andererseits 
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linden sich in den Blutausstrichen dicser Tiere kurz vor der T6tung 
im peripheren (Schwanz-)Blut Tuschezellon. Somit werden auch Tusche- 
zellen mit  dem Blute in die Mfiz gebracht. Die Tusehemenge in der 
Mfiz wird mit  steigender zeitlicher Entfernung yon der Einspritzung immer 
grSl~er. Sie w~chst noeh, wenn sehon im Blur keine frei umlaufende 
Tusehe mehr nachzuweisen ist, wenn also der Tuschetransport yon den 
Histiocyten besorgt wird. Das sprieht dafiir, dM3 tuschebeladene Histio- 
cyten hier zugrunde gehen und die frei werdende Tusche hier lassen. 
Am KnStchenraiid fhidet eine so massige Tuseheablagerung start, dab 
die Vorg~nge in den Zelleii mit  dem Mikroskop IIieht zu verfolgen sind. 
Die t~eticulumzellen, die weiter weg veto Follikelrand inmitten der 
roten Pulps  liegen, haben nur wenig oder gar nieht phagoeytiert.  Dieso 
Zellen sind leichter isoliert zu beobachten, zumM wenn die rote Pulpa 
zellarm ist. Dabei ist folgendes zu sehen (Maus 31): 

Eine Reticulumzelle, die im Begriffe steht, ihre Ausl~ufer einzuziehen, hat eir~en 
Histiocyten mit vielen Tuschek6rnern und eir~en noch schwach sichtbarer~, diffus 
gefarbten Kernrest aufgenommen. Der Kerr~ der l~eticulumzelle ist aus der ZelL 
mitre verdr~agt. Auf seiner dem Histiocyten abgewandten Seite liegt keine Tusche 
in der l~eticulumzelle. 

Dieses Bfld zeigt deutlich, da6 eine Tuschezelle yon ehier Reticulum- 
zelle gefressen wird. Ein solcher Befund ist ~uSerst selten zu erheben. 
H~ufiger sieht man Retieulumzellen, die in ihrem Plasma verteflt Tusehe- 
kSrner und dabei Kernreste enthMten. Solche Bilder lassen sieh nicht 
sicher Ms Histiocytenverdauung deuten. Es kann sich da immer um 
Reticulumzellen handeln, die irgendwdche freie Tusehe aufgenommen 
haben und die nebenbei eineii Leukocyten verdauen. Doch lassen diese 
Befunde im Verein mit  der zunehmendeii Tusehemenge in der Milz es 
sicher erscheinen, da$ in der Milz Histiocyteii abgebaiit werdeii, zumM 
sieher mit  dem Blare Histiocyten in die Milz gebracht werden. In  den 
sp~ttesten der hier zu bespreehenden Stadieii, nach 48 Stundeii besonders 
ausgepr~gt, findet man am Kn6tchenrand stark vergr66erte Reticulum- 
zellen, die ihr ganzes Protoplasma mit  TusehekSriiern dicht angefiillt 
haben; nur in der ~ i t t e  ist der Kern  zu erkenneI1. Eine Vielzahl soleher 
Zellen bildet sehlie$1ieh ehi schwarzes Netzwerk. In  den Maschen dieses 
2qetzes liegt diehte Tusehe, oft such Tusehezelleii. So sieht man ira 
Mikroskop eine mehr oder weniger grol3e sehwarze Fl~che, in der ehiige 
tusehefreie Kerne undeutlieh zu erkeiinen sind. Ob es sich dann nur um 
Keriie von autochthonen Retieulumzellen handelt, oder aueh um solche 
yon eingesehwemmten Histiocyten, das l~$t sich im Mikroskop night 
entseheiden. Eine Erkl~rung dieses Befundes ist abet nieht Mlzu 
sehwierig: 

In  der ersten Zeit nach der Einspritzung haben die Reticulumzellen 
besonders des KnStchenrandes yon den frei im Blute kreisenden Tusehe- 
kSrnern gefressen und ein Teil der KSrner wurde schon hi Retieulum- 
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maschen festgehalten. Nach 8 und 48 Stunden vergrSBert sich der 
Tusehegehalt der Milz noch dadurch, dab die zahlreieh im Blur vor- 
handenen Tusehezellen ihre Tusehe hierherbringen. Am Follikelrand 
werden die meisten Histioeyten abgefangen, einige gelangen welter 
in die rote Pulpa und in die Kn6tehen hinein. Da nun in den kn6tehen- 
fernen Retieuinmzellen der roten Pulpa Histiocyten phagoeytiert  werden, 
daft  man annehmen, da~ dies auch der Fall ist in den Reticulumzellen 
am Kn6tehenrand, die allgemein fffiher und starker phagocytieren. 
Die Histioeyten samt ihrem Tuseheinhal~ werden dann yon Reticulum- 
zellen aufgenommen, die hierbei gr66er werden und immer mehr Tusche 
aufnehmen.  Ein Tefl der Tuschezellen geht wohl innerhalb der Reti- 
culummasehen wieder durch Fermentwirkung zugrunde und vergr6~ert 
dabei die Tuschemenge in: diesen Masehen. Wenn diese ungezwungene 
Erkl~rung der Milzbilder richtig ist, so entfaltet die Milz hier die gleiche 
T~tigkeit wie beim Abbau artfremder Blutzellen, die Gerlach in der 
sehon erw~hnten Arbeit beschrieb. 

Die Capillarendothelien der weiten Capillargebiete des Knochenmarks 
beteiligen sieh in m ~ i g e m  Grade an der Tuschephagocytose. Umbildung 
yon phagocytierenden Endothelien beginnt bald. Mit der Zeit w~chst 
dann die Zahl der ]-Iistiocyten, die in den Capillaren liegen, aber sie 
bleibt im ganzen doch gering. Gelegentlich liegen einige Tuschezellen 
in den Capillaren nahe beieinander, doeh sind sie nie miteinander ver- 
baeken; sie lassen sieh immer deutlich voneinander abgrenzen. Au~erhalb 
der Capillaren treten zuerst naeh 2 Stunden einige feine Tusehek6rnehen 
in Retieulumzellen des Knoehenmarks auf. Die Zahl dieser feinen 
K6rnehen w~chst allm~hlich. Die phagocytierenden Reticulumzellen 
behalten ihre Form bei. Einige freie Tusehek6rnchen sind ebenfalls 
au6erhalb der Capfllaren zu sehen. Es finden sich keinerlei Anhalts- 
punkte,  die etwa ffir einen Untergang yon Histiocyten im Knoehenmark 
sprechen. 

Geringe Tuschemengen finden sich in der Niere zun~chs~ ffei im Capillarlumen 
liegend, sp~ter sind einige ffeie Tuschek6rnchen yore Glomerulusendothel und den 
Endothelien der Capillaren aufgenommen, die die Harnkan~lchen begleiten. Ge- 
legentlich liegt eia Histiocyt in einer Nierencapil]are. 

In den Endothelien der Nebenniere ist eine m~ige Menge felnk6rniger Tusche 
abgelagert. 

Die Endothelien der Darmcapillare~ phagocytieren eine ziemliche Menge 
Tusche, die deu~lich nach 8 Stunden in den Nfeseateriallymphknoten nachzu- 
weisen ist. 

Der mikroskopische Befund ergibt nichts, was an eine Histiocyten- 
verdauung in den zuletzt angeffihrten Organen denken 1/~I~t. 

I m  folgenden wird zum Zwecke kurzer Darstellung nut  weiter 
berichtet fiber die Organe, die ffir unsere Fragestellung nach den bis- 
herigen Ergebnissen noch wesentlich sind, also fiber Lunge, Leber und 



152 Carl Clasing: 

Milz, obsehon nat t i r l ich  aueh immer  die anderen  Organe m i t u n t e r s u e h t  
wurden.  

14 Tage naeh der ELuspritzung ist wesentlieh die deutliehe Herausstellung des 
verschiedenen Tuschegehaltes der 0rgane. In Leber nnd Milz steigt der Tusche- 
gehalt durch VergrS~erung und Vermehrung der obea besehriebenen kompakten 
Tusehehaufen, auf denen die unverdauliehe Tusehe aus den verdanten Histioeytea 
abgelagert wird. Diese Tusche stammt aus den Organen, die sich yon ihren Tusche- 
zellen reinigen. Das Bes~reben, ihre Tusche los zu werden, zeigte die Lunge schon 
in den frfiheren S~adien; oben wurde darauf hingewiesen. Jetzt sind in der Lunge 
nut noch Spuren yon Tusehe vorhanden. Ebenso reinigen sich die iibrigen Organe. 
Teils werden die tuschehaltigen Endothelien in die Blutbahn abgestol~en; sie ver- 
mehren bei ihrem Untergang in Leber und Milz den Tusehegehalt dieser beiden 
Organe. Ein Teil der in den Endothelien enthaltenen Tusehe wird zur Gewebe- 
seite hin abgegeben. Dieser Vorgang is~ besonders deutlieh im Knochenmark. Xurz 
nach der Einspritzung ist hier nur im Capillarendothel Tusche zu findeu, dann liegen 
einige freie TusehekSrner auBerhalb der Capillaren zwischen den Xnochenmarks- 
zellen, nun beginnt das Retieulum zu phagocy~ieren, bis sehliel~lich das Capillar- 
endothel frei yon Tusehe ist, wghrend nunmehr im I~eticulum eine ziemliche 
Menge Tusehe liegt. Auf die gleiehe Weise kommt wohl in der Lunge aus den Endo- 
thelien fiber die peribronehialen und perivaseulgren Lymphbahnen eine geringe 
Menge Tusche bis zu den Hiluskno~en. Ebenso wird aus den Darmeapillurendo- 
thelien Tusche in die GekrSselymphknoten geleitet. Und ein wenig Tusche in dea 
Lymphbahnen der Leber deutet den gleiehen Vorgang an. 

Der  geringe Tuschegehal t  der  Lunge  m a c h t  es unwahrscheinl ich,  
dab  bier  ein H i s t i o c y t e n a b b a u  s t a t t f i nde t ;  denn  d a m i t  mtiBte eine 
erhebl iche Tuschezufuhr  zur  Lunge  ve rbunden  sein. I n  Leber  und  Milz 
l i nden  sieh wieder  die oben beschr iebenen Ver~nderungen  deut l ich  und  
noch massiger  ausgepragt .  Auch  in den Sternzel len der  Leber  ist  die 
Tuschephagocy tos  e zur i ickgegangen,  da  diese Zellen wie die Endo the l i en  
der  anderen  Org~ne sich loslSsten, im Blute  kre is ten  uud  dann  auf 
don Tuschehaufen  der  Leber  oder  im R e t i c u h m  der  Milz endeten.  A n  
don Tusehehaufen  in den  Lebercap i l l a ren  werden  Endo the lwuche rungen  
s ich tbar  in F o r m  y o n  kle inen K n 6 t c h e n  aus  jungen Endothelzel len .  
Diese jungen  Zelleu en tha l t en  ba ld  einige TuschekSrnchen,  die sie den 
in t raeapf l lgren  Tuschehaufen  entnehmen.  Bei  s tereoskopischer  Be- 
t r a e h t n n g  lassen sieh j e t z t  ab und  an  aueh einige feine TuschekSrnchen  
in Leberzel len  nachweisen.  

I n  den MilzknStchen liegen au~erordent l ich  vie le K e r n t r i i m m e r  als 
,,tingible" KSrperchen ;  sehr h~ufig l iegen d ieht  dabe i  TusehekSrner ,  
so da[~ m a n  den E i n d r u c k  bekommt ,  dal~ die t ingib len  KSrpe rehen  
hgufiger  Res te  yon  Hi s t i ocy t enke rnen  sind, dal~ also auch bier  His t io-  
cy t en  zugrunde  gehen wie sonst  nur  Leukocy ten .  

N a c h d e m  so in d e n  ers ten  14 Tagen eine zunehmende  Re in igung  
der  Lunge  fes tzuste l len war,  ist  der  Befund  bei  e inem Tier  besonders  
auffgllig, das  3 Mona te  n~ch der  E inspr i t zung  ge tSte t  wurde  (Maus 37). 

In den Capillaren und den Lymphbahnen der Lunge dieses Tieres liegt eine grol~e 
Menge Tusche ganz im Gegensatz zu dem bisher deutliehen Bestreben der Lunge, 
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bald ihre Tusohe los zu werden. In den Capillaren Iinden sieh Bilder, die denen der 
Leber ziem]ieh/~hnlich sehen. Dichte Tuschepfrepie f/illen erhebliche Capillaraus- 
buehtungen aus; mehrere Tuschezellen liegen in Capillaren gelegentlich dieh~ bei- 
einander nnd das Capillarendothel zeigt eine ausgebreitete Phagocytose. Die Tusehe 
wird zu einem bedeutenden Tell in die Lymphbahnen der Lunge abgegeben. Be- 
senders die subpleurMen Lymphbahnen sind damit vollgestopf~. Schon makro- 
skopisch sind sic Ms deutliche schwarze Striche erkennbar. Die ttiluslymphknoten 
sind vergregert und sehwarz. 

Zwei Erkl~rungen gibt es f/ir diesen Befund. Eine Erklgrung wgre 
die, dab in dieser Lunge sieh der gleiehe II is t ioeytenabbau findet, wie 
er f/Jr die Leber besehrieben wurde. Hier wie dor~ intracapfllare Ansamm- 
lungen yon Tusehezellen und Bildung kompakter  Tusehehaufen kennen 
diesen Verdaeht erweeken. Andererseits kann es sieh urn Embolien 
yon Tusehehaufen aus der Leber handeln. In  alien bisher untersuehten 
Lungen sind wenigstens einige kleine eapfllare Tuseheemboli vorhanden. 
In  den Leberealoillaren sind grebe und kleinere Tusehehaufen in groger 
Zahl. Es besteht unbedingt die Megliehkeit, dab yon den kleineren 
Tusehehaufen etliehe aus den Capillaren ausgesehwemmt werden, zumM 
die Sternzellen der betreffenden Capillaren yon dem Tusehethrombus 
fressen und ihn dadureh sehlieBlieh fiir das normMe Capillarlumen 
durehg/ingig maehen. Wenn ein soleher Tusehehaufen als Embolus 
in eine Lungeneapfllare kommt,  so r e g t e r  die Endothelien zur Phago- 
eytose an. Die Endothelien fressen den Embolus und geben die auf- 
genommene Tusehe zur Gewebeseite in die Lymphbahnen  ab oder sie 
16sen sieh ab und liegen nun Ms Tusehezellen in der Capillare, dort wo 
der Embolus gelegen hatte,  aueh gleiehzeitig zu mehreren beieinander. 
So l~tBt sich das histologische Bild dieser Lunge zwanglos erld~ren dutch 
die Annahme yon Embolien. Merkw~irdig dabei ist nur die auBerordent- 
lieh groBe Zahl der Embolien. 

In  Leber und Milz finder sieh das fibliehe Bild des Histiocytenabbaus. 
In  der Leber ist jetzt  eine groBe Menge Tusche perivaseul~r gelegen, 
also in die Lymphbahnen abgegeben und dort in Form yon Tusehehaufen 
abgelagert oder yon Zellen aufgenommen. 

Die fibrigen Organe zeigen keine Besonderheiten. 
Da nun aber keineswegs dutch das Mikroskop zu beweisen ist, dab 

es sich bei der Lung e yon Maus 37 nieht um eehten Hist ioeytenabbau 
handelt, so wurde noch einmM eine Reihe yon Tieren in gleieher Weise 
behandelt, wie die bisher beschriebenen, um dureh die Un~ersuchung 
der Sp~tstadien womeglieh diese Frage zu kl/iren. 

8 M/iuse yon 20--23 g Gewieht bekamen je 0,3 ccm einer 5~ 
Tuseheaufsehwemmung in die Schwanzvene gespritzt, genau wie die 
vorigen Versuchstiere. Je 2 Tiere wurden getetet  naeh 2, 3, 4 und 
5 Monaten. 

Die Lungen dieser 8 Tiere weisen Mle einige kleine Tusehepfrepfe 
in den Capfllaren auf. Die Zahl dieser Pfrepfe sehwankt e~was; aber 
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sie ist ganz gering und steht in keinem Verh~ltnis zu ihrer Zahl in der 
Lunge yon ~[aus 37. Dabei sind die iibrigen bei ~aus  37 beschriebenen 
Lungenerscheinungen vorhanden, wenn auch nur in ganz kleiner Menge. 
Sp~rliche Phagocytose im Capillarendothel, manchmal ein Histioey~ 
in einer Capiilare und gelegentlich das Zusammenliegen yon 3--4 ttistio- 
cyten, sowie eine geringe Tuscheansammlung in den Lymphbahnen, 
dies ailes zeigt das ~bereinstimmen der Vorg~nge in den Lungen dieser 
Tiere und bei Maus 37. Der Unterschied ist rein gradm~6ig. 

Die TuschepfrSpfe in den Lungeneapfllaren der hier zu besprechenden 
Tiere sind aber als Embolien aufzufassen yon Tuschehaufen aus der 
Leber. Dal~ yon der groBen Menge der Tuschehaufen in der Leber immer 
real einige verschleppt werden, ist ohne weiteres mSglich und anzu- 
nehmen, und wie dann die vorgefundenen Bilder in der Lunge ent- 
stehen, ist schon beschrieben. Gerlach land gleichartige Embolien in den 
Lungeneapillaren yon Meerschweinchen. In der Leber verbackene 
I-IiihnerblutkSrperchen wurden ausgeschwemmt und in Lungencapiilaren 
embolisier~. 

Wenn in der Lunge ein echter t t ist iocytenabbau stattfgnde, wenn 
naeh Ascho]] und Kiyono die Histiocyten in den Lungencapiilaren ab- 
gesiebt und zuriickgehalten wiirden, so mfiBten sie da ebenso gut und 
ebenso zahlreieh als Histioeytenthromben zu sehen sein, wie sie tat- 
s~ehlieh in der Leber zu sehen sind. Beim Zerfall der t t ist iocyten , der 
hier auf irgendeine Weise vorgehen soil, wiirden in Analogie zu den 
Vorgiingen in der Leber die frei werdenden TusehekSrner zu Klumpen 
verkleben. Diese Tuscheklumpen miif~ten dann der AnlaB sein, dab 
dureh das phagoeytierende Lungenendothel eine entspreehende Menge 
in die Lungenlymphbahnen kommt. Der Befund yon Maus 37 zeigt 
sehr deutlieh, dal~ bei vorhandenen intracapfllaren Tusehehaufen dutch 
das Endothel die Tusehe in die Lymphbahnen gelangt. Selbst wenn 
also die Bfldung yon Histioeytenthromben und der t t istioeytenabbau 
so schnell vor sich gingen, dab sie sieh dem Nachweis entziehen kSnnten, 
so miiBte doch als Zeichen des erfolgten Abbaues eine entspreehend 
grebe Menge Tusehe in den Lungenlymphbahnen aufzufinden sein. 
Das ist aber nicht der Fail. So bleibt als Erkl~rung der Vorg~nge in der 
Lunge nur die Annahme, dab es sieh um Embolien handelt. Bei Maus 37 
sind aus irgendeinem unbekannten Grunde die Embolien so groB und 
zahlreieh, dab ein Lungenbild entsteht, das zun~ehst den Verdaeht 
auf Beteiligung der Lunge am Histiocytenabbau erweeken kann. Aber 
in Verbindung mit den Wiederholungsversuchen finder es eine zwanglose 
Erkl~rung, die sich dem Gesamtbilde widerspruchslos einpaBt. 

Leber und Milz zeigen keine besonderen Ver~nderungen des gewohnten 
histologischen Bildes. In  der Leber steigt die Zahl der kompakten 
Tuschehaufen gegeniiber den tIistioeytenthromben, die mit der Zeit viel 
seltener werden. ])as ist ein Zeiehen daftir, dab nieht mehr sehr viele 
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2~bb. 4. ~/I. 51. 3 ~[onate nach intraven6ser Tuseheeins!oritzung. Tuscheklumpen in stark 
erweiterten IJebercapillaren. Ablagerung yon Tusehe in peri~ascu/~iren Lymphr~umen. 

V e r g r .  1 : 38. 

~kbb. 5. :Yl. 55. 5 1YIonate n a c h  T u s c h e e i n s p r i t z u n g  in  B l u t a d e r n .  A b l a g e r u n g  y o n  
T u s c h e k l u m p e n  in  d e r  r o t e n  u n d  we i l ] en  Pulpa~ ( ter  ~r V e r g r .  1 : 38. 
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ttistiocyten abzubauen sind. Es werden zwar immer noch Histiocytea 
gebildet, aber nur in geringer Zahl. Von den Tuschehaufen in den Leber- 
capillaren fressen die urn]iegenden Sternzetlen und die entsprechenden 
Reticulumzellen der Milz phagocytieren yon den dort liegenden Tusche- 
mengen. Sie werden zu Histiocyten, kommen in den Kreislauf und 
werden dann selbst w i d e r  in Leber und Milz abgebaut. So wird ein 
dauernder Umbau der in Leber und Milz abgelagerten Tusche im Gange 
gehatten und ebenso eine dauernde, wenn auch zahlenm~Big wohl geringe 
Bfldung und Verarbeitung yon ~istiocyten. 

Immer mehr Tusche liegt in perivascul~ren Lymphbahnen. So sind 
schlie•lich nach 4 und 5 Monaten die Lebergef~ite perlschnurartig yon 
Tuschehaufen umgeben. 

2. Versuchsreihr 

In  dieser Versuchsreihe bekamen 3 M~use mehdache Tuschespritzen, 
um mSglichst viel Tusche in den TierkSrper hineinzubringen. 2 weitere 
Tiere bekamen mehrfach Zinnoberaufschwemmung eingespritzt. In  der 
schwerer herzustellenden, auch bei Gelantinezusatz nicht ganz konstanten 
Zinnoberaufschwemmung sind weniger Einzelteilchen vorhanden als 
in der Tuscheaufschwemmnng. So bekamen die Zinnoberm~use trotz 
grSl~erer eingespritzfer ~{engen weniger Fremds~off~eilchen eingespritz~. 
Dementsprechend sind die mikroskopischen Befunde nicht so deutlich 
wie bei den Tuschetieren, aber doch im Sinne dieser Arbeit zu ver- 
werten. 

Maus 27, c~ 19,5 g Gewicht. 
Am 16. 8.28 0,3 ccm Tuscheuufschwemmung in Blutadera in 4:t~gigem Abstand 

zweimal je 0,2 ccm Tusche intravenSs. 
28.8. 28 TStung. 
Maus 28, c~, 19 g Gewicht. 
20. uad 24. 8. 28 je 0,2 ccm Tusche in Blutadera. 
7.9.28 T6tung. 
Maus 29, c~, 19,5 g Gewicht. 
Dreimal in 4t~gigem Abs~and je 0,2 ccm Tusche intravenSs. TStung 8 Tage 

nach der letzten Einspritzung. 
Maus 40, ~, 19 g Gewicht. 
23. 11.28 0,5 ccm Zinnoberaufscl~wemmung intraveaOs ir~ 2t~gigem Abstand 

dreimal je 0,3 ccm Zinnober intravenOs. 6 Stunden nach der letzten Spritze TStung. 
Maus 41, c~, 20,5 g Gewicht. 
25. 11.28 0,3 ccm Zinnoberaufschwemmung in ]31utadera. 
29. 11. und 4. 12.28 je 0,6 ccm Zinnober ir~ Blutaderrl. 
14. 12.28 T6tung. 

Da die histologischen Befunde weitgehend fibereinstimmen, soll hier 
nur der Befund vorl Maus 27 angeifihrt werden. 

Lunge: In weniger~ Capillarendothelien ei~ige feinste schwarze KSrnchen. Selten 
ein Histiocyt in einem Gefi~B. Im gut entwickelten Lymphgewebe etwas Tusche. 
Einige freie Tuschezellen ira Alveolenlumen. Einzelr~e Tuscheemboli in Capillaren. 
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Leber: Erhebliche Phagocytose im Endothel; Histioeytenbildung. Etliche 
Histioeyten in Gef~Ben. Ansammlungen verbackener gro~er Tusehezellen in Capil- 
laren. GrOBere kompakte Tuseheherden In der Adventitia mittlerer Gel&Be 
einige Tusehezellen. 

Milz: Grol3e LymphknO~chen, mi~i~ig zellreiche Pulpa. Fein- und grobkOrnige 
Phagocytose im gesam~en Reticulum, auch der ]~o]likel, bier zur Follikelmitte ab- 
nehmend. Bildung groBer ttistioeyten. Komp~kte Tuschemengen in Reticulum- 
maschen. 

Die zweite Versuchsreihe zeigt die gleiehen Ergebnisse wie die Tiere 
der ersten Reihe, die nur eine Spritze bekamen. Da besonders don 
Tuschetieren eine gr6Bere Menge Fremdstoff eingespritzt wurde, sind 
die Organver~nderungen noch massiger, doch in der Bedeutung gleieh 
denen der schon besproehenen Tiere. Die typische Tuscheverteilung 
in den Organen, die histologischen Bilder sind die gleichen, wie aus 
dem angefiihrten Protokoll zu ersehen ist. 

Zusammenfassung. 

Nach Einspritzung yon Tusche und Zinnober in Blutadern nehmen 
die Endothelien yon Leber, Mflz, Lunge, Knochenmark, Nebenniere, 
und Darm Tusche auf. Die tuschebeladenen Endothelien 15sen sich los 
und werden zu Bluthistioeytem Diese Histiocyten gehen in Leber und 
Milz zugrunde. 

In  der Leber werden sie in den Capillaren der L~ppehenrgnder fest- 
gehalten, dort zusammengeballt und aufgel6st. Ihr nnverdaulieher 
Tusche- bzw. Zinnoberinhalt bleibt hier in grol~en Haufen liegen. 

In  der Milz werden Histioeyten yon don l~etieulumzellen auf- 
genommen und ein Tell geht in den t~etieulummasehen zugrunde. Aueh 
hier finder sieh Tuscheablagerung als Zeiehen des Abbaues. 

Die Lunge beteiligt sieh nicht am Abbau der Histiocyten. Im Gegen- 
satz zu Milz und Leber wird sie bald nach der Einspritzung fast v611ig 
tuschefrei. Gelegentlieh in den Capfllaren zu findende Bilder, die den 
Verdacht auf Histiocytenabbau erwecken k6nnten, sind als Embolien 
aus den Lebercapillaren stammenden 5iateria]s anzusehen. ,,Intima- 
granulome" in Lungenvenen, die Siegmund ffir den Abbau der ttistio- 
eyten verantwortlieh macht, wurden nicht gefunden. 
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