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Vor e twa 2 J a h r e n  ha t  h r. Loeschcke in dieser Zei tschr i f t  Spaltr/s 
beschrieben,  die alle Capil laren sowie die kleineren Ar te r i en  und  Venen 
seheidenar t ig  umgeben;  er deu te te  s i e a l s  L y m p h b a h n e n  und  maB ihnen 
ftir die Resorp t ion  bei  Entz t indungsprozessen  und  ftir die Resorp t ions-  
vorg/~nge t ibe rhaup t  eine auBerordent l ieh  groBe Bedeu tung  bei. 

Die Darstellung dieser perivascul/~ren ,,Lymphscheiden" erfolgte mit Trypan- 
blau oder anderen geeigneten kolloidalen Vitalfarbstoffen. Schon sehr bald haCk 
der Injektion in sine der K6rperh6hlen oder in das Gewebe ftillte sieh an allen 
benachbarten Capillaren und pr&eapill/~ren oder postcapill~ren GefhBchen ein 
zwisehen Endolbhel und Grundhgutehen gelegener Spalt mit dem Farbstoff. Diese 
dunkle Farbseheide hob die Gefa6chen auf das Dentlichste hervor. Etwa I 8tunde 
nach der Farbeinspritzung war die Scheide am starksten gefiillt, nach etwa 2 bis 
8 8tunden harts der Farbstoff die Scheiden wieder verlassen. Losschcke nahm an, 
dab die in den 8cheiden resorbierte Farbe in gr66ere Lymphgefgl~e abtranspor~iert 
wird; allerdings ist es ihm in keinem Fall gelungen, die Verbindung zwischen seinen 
,,perivasculgren Lymphscheiden '~ und den gwSl3eren LymphgefMten aufzufinden. 

Als die Arbe i t  yon  Loeschcke erschien, ha t t e  ich gerade m i t  der  Durch-  
mus te rung  einer neuen Versuchsserie  begonnen,  bei  der  mi r  die Loesc/~cke- 
schen Scheiden an  den kleinen Gef~tf~chen, insbesondere  an den  k le ins ten  
Venen sehr auffMen.  I ch  ha t t e  damals  Gelegenheit ,  das  P r g p a r a t ,  
aus dem die Abb .  1 e n t n o m m e n  ist, H e r r n  Prof .  Loesct~cke vorzuft ihren,  
u n d e r  bes tg t ig te  mir,  dab  es sioh in meinen P r g p a r a t e n  ta t sgchl ich  u m  
die yon  ibm beschr iebenen , ,Lymphsche iden"  hande l , s .  

Den Versuchstieren - -  ausgewachsenen Meersehweinchen - -  war der Farbstoff 
unter die Riiekenhaut gespritzt worden. Naeh 1--2--3--5--7--10--15--24--36--48 
usw. Stunden wurden die Tiere get6tet. Hautstticke yon der Injektionsstelle 
wurden auf Korkplatten aufgespannt und in Susa * fixiert. Einbettung in Cel- 
loidin-Paraffin, Schnittdicke 7/,. Die Gegenfgrbung der Xerne erfolgte mit Kern- 
echtrot, welches sich bei Trypanblaumaterial besonders gut bew~hrt hat und such 
zarte blaugefgrbte Strukturen nicht verdeekt. 

Bevor  ich an  die Schi lderung meiner  Versuchsergebnisse herangehe,  
is t  es notwendig ,  dab  ioh kurz unsere a l lgemeinen Kenntn i s se  t iber die 
Resorp t ion  des T rypanb laus  und  t iber die Unschgd l i chmachung  dieser 

Die racist gebrguehliche Fixierung in Formali~ ist, wie ich friiher gezeigt 
habe (P/uhl 1931, vgl. Anm. S. 620), fiir die Fixierung der Trypanblauspeicherung 
ganz ungeeignet und fOhrt leicht zu schwerwiegenden Irrt~mern. 
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giftigen Farbe schildere. Wir wissen, dag das Trypanblau auf den lebenden 
Organismus ganz ~hnliehe Giftwirkungen ausfibt, wie die Bakteriengifte. 
Zellen und Muskelfasern 1 werden dutch ausreiehend konzentriertes Try- 
panblau abge*Stet und dunkelblau verf~rbt. Trotzdem ist es auffallend, 
wie gering die Allgemeinwirkung einer subcutanen Farbeinspritzung auf 
das Versuchstier ist. Selbst wenn Mr die n~heren Zusammenh~nge noeh 
nicht kennen, dr~ngt sieh doeh die Vermutung auf, dab der giftige 
Farbsto~f im Organismus auf irgendeine Weise sehr sehnell entgiflet 
und gebunde~ werden muB. Die haupts~ehliche Frage lautet also gar 
nicht: Wie wird der Farbstoff in gtinstigster Weise resorbiert und dem 
Gesamtorganismus zugeffihrt (Loesclicke), sondern: Wie wird der Farb- 
stoff mSglichst schnell gebunden und unschiidlich gemacht ? Den wieh- 
tigsten Fortschritt  in dieser Richtung hat uns im Laufe der letzten 
Jahre die kolloidehemisehe Forsehung (Bethe, de Haan, Bennhold u. a.) 
gebraeht: Es konn~e naehgewiesen werden, dab Trypanblau (ebenso 
wie viele /~hnliche S~offe) im lebenden Organismus nieht lange als freier 
Farbstoff kreisen kann, sondern sehr sehnell an Bluteiwei[3 getcopl)elt 
(adsorbiert) w#d. Bennhold bezeiehnet diese Tr/~geraufgabe der Blut- 
eiweiBkSrper als ,,Vehikelfunktion". Fiir das Trypanblau im besonderen 
konn~e er eine Adsorption an Albumin naehweisen. Naeh der erfolg~en 
Koppelung an Albumin ist der Farbstoff weitgehend entgi/tet. Die Kop- 
pelung an BluteiweiB ist abet nur als eine vorliiu/ige entgiftende Abwehr- 
funk~ion des K6rpers anzusehen. Sie kann in den Leberzellen (Benn- 
hold) nnd wahrseheflflieh aueh in den tIauptstiiekzellen der Niere 
(de Haan) gel6st werden; ein Teil des Farbstoffes wird so mit Galle 
and t t a rn  ausgesehieden. Ein anderer Teil wird mit seiner Tr~tger- 
substanz zusammen in den Speieherzellen des R.E.S. gespeiehert und 
auf diese Weise aus den KSrpers~ften entfernt. 

]~ei der Injektion sehr kleiner Nengen yon Trypanblau wfirde sieh 
die t/indung des Farbstoffes wahrseheinlieh in der gleieh zu besehrei- 
benden Weise an Ort und Stelle abspielen, und niehts in den Gesamt- 
organismns hineingelangen. Bei der tibliehen Injek~ion gr6flerer ~engen 2 
ist dies nieht m6glieh, die Haup~menge des Farbsgoffes gelang~ dureh 
die Lymphgef/tBe, wahrseheinlich aueh dutch die sehnell gesehgdiggen 
W/~nde der Capillaren in das Blut und wird hier an das Serumalbumin 
gekoppelt. Das weitere 8ehieksal dieses Farbstoffes interessiert uns bier 
nieht. Daneben spielen sieh abet am Injektionsorte eharakteristisehe 
Erseheinungen ab, es wird wenigstens ein Tell des Farbstoffes hier an 
Ort und Stelle gebunden. Hierbei spielen aueh die Loeschc/~eschen Seheiden 

1 Ieh verweise auf meine Arbeiten fiber die waehsartige Degeneration der 
quergestreiften Mnskelfasern unter Tryloanblauwirkung (1934) und fiber die waehs- 
artige Entartung der glatten Muskelfasern der Arterien (ira Druek). 

2 Selbst ~/2 ecru einer 1%igen Trypanblaul6sung mug sehon als ,,grSBere Menge" 
bezeichnet werden. Versnehe mit wirMieh kleinen Mengen, etwa 1/100 ecru, sind 
noch nie angestell~ worden. 
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eine wichtige l~olle. Ihre Entstehung und Bedeutung lggt sich abet  nnr 
im g a h m e n  der gesamten Vergnderungen am Injektionsort  verstehen 
und schildern. 

Die Bindung des Farbstoffes am In]ektiossort erfolgt in verschiedener 
Weise : 

1. Ein Teil wird an die kollagensn und elastischen Fasern adsorbiert. 
Die dadurch bedingte Blaufgrbung ist aber nicht sehr stark, sie geht 
anch verhgltnismgNg schnell zurtick. 

2. Ein Tell des Trypanblaus dringt in ZelIen und Muskel/asern ein, 
die der Giftwirkung der Farbe wghrend der ersten Minuten erlegen waren, 
und fgrbt dieselben intensiv dunkelblau. Kier wird ~nf kleinem Raum 
eine verhgltnismgBig groBe Farbmenge an das Zellalbumin gebunden. 

3. Dureb die sehr schnel[ geschgdigten Wgnde der kleinen Gefgge 
tr i t t  Blutplasma aus, es entwickelt sich ein Odem, das nach etwa einer 
Stunde auBerordentliche Ausmage erlangt hat. Das Albumin der Odem- 
/liissigkeit dfirfte mengenmgBig das wichtigste ,,Vehikel" fiir den am 
Injektionsort liegen gebliebenen Farbstoff sein. ge im Austri t t  der 0dem- 
fltissigkeit entstehen die yon Loeschske beschriebenen perivascul&'en Farb- 
mdintel in folgender Weise: 

D~e injizierte F~rbe breitet sich schnell aus nnd durchtrgnkt, trotz 
ihrer kolloidalen ]~esehaffenheit, die Gewebe. Nur die lebenden Zellen 
verm6gen sich gegen das Eindringen zu wehren, wenigste~ts solange sie 
nicht der Giftwirkung erliegen. Die Farbe gelangt auch an die kleinen 
Gef/~Be (Cal0illaren , kleine Arterien und Venen) heran und erzeugt dort 
Veranderungen, die wahrseheinlieh sehr sehnell auftreten, naeh einer 
Stunde jedenfalls roll  ausgebildet sind. An stark betroffenen Gefagehen 
geht das Endothel zugrunde, oft aui weite Strecken, es bilden sieh Stasen 
und Thrombosen, die Gefs k61men v611ig ver6den und zugrunde gehen. 
Diese stgrksten Gef/iBveranderungen interessieren hier weniger. An vielen 
anderen Gaf/~ftehen sind Endothel und Grundh~utehen 1 zwar nieht 
zerst6rt, aber sie sind so ver~ndert, dab die Gefafiwand ffir das Blutplasma 
durchlg~ssiger wird und es kommt,  wie oben seho~ erwghnt, zur Aus- 
bildung eines starken Odems. An der GefS~Bwand selbst bewirkt der 
Plasmaaustr i t t  eine Abhebung des Endothels vom Grundtdiutchen, die in 
den Prgparaten ganz deutlich and mit  aller 8ieherheit erkennbar ist. 
Der so entstandene Spalt ist natiirlich mit Plasma gefiillt. Hier treffen 
Plasmastrom uncl Farbstrom zuerst a~/einander, und es kommt daher bier 
in den Odemscheiden get lcleinen Ge/difichen zuerst zu der Koppelung des 
Trypanblaus an Serumalbumin. Loeschcke gibt ausdrficklich an, dab die 
Ver~nderungen an den Gefi~Behen schon naeh wenige~ 3~inuten auf- 

1 Uber den feineren B~a dieser kleinen GefgBehen gibt meine Arbeit fiber die 
physiologische Anatomie der Bluteapillaren [Z. Zellforseh. 20 (1933)] und die meiner 
Schiller H. und E. Loeschc~e: Perieyten, Grundh~utchen und Lymphscheiden der 
C~pill~ren [Z. mikrosk.-~ne~t. :Forseh. 35 (1934)] Auskunft. 
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treten!  Nun kSnnen wir aus versehiedenen Beobaehtungen schliel3en, 
dab die Koppelung des Farbstoffes an Serumalbumin eine grg/3ere Bereit- 
scha/t des Serums zur Gelbildung und Aus/gllung zur Folge hat. So kommt  
es in dem 0demspal t  der GefgBwand zur Ausbildung eines blaugef/~rbten 
Gelmantels, und da das vordringende Trypanblau durch diesen Gel- 
mantel  hindurchdringen muB, ehe es in das Gef/~t~lumen gelangt und mit  
dem Blur abtransportiert  wird, wird das Albumin des Gelmantels mit  
Trypanblau abges/~ttigt und f/~rbt sich intensiv blau, viel dunkler als 
die iibrige 0demfltissigkeit. Innerhalb der letzteren sind zur gleichen Zcit 
auch schon Ausf~llungen vorhanden, die aber ungleich heller gef/~rbt sind. 

Es handelt sich bei den Loeschc/ceschen Seheiden also nieht um Lymph- 
spalten, die der Resorption dienen, sonde1~q um erstarrte (Jdemmdintel, 
as deren Albumin gr6flere Mengen des Farbstoffes gekoppelt sind. 

Form und Besehaffenheit der Loesehekesehen Seheiden. 
Wie ieh schon in Obereinstimmung mit Loescheke oben angegeben 

habe, sind die blauen perivaseul/~ren Scheiden eine Stunde nach der 
Farbeinspritzung roll entwiekelt, sie lassen sieh in einem Prs  aus 
dieser Zeit an Bindegewebscapillaren 1 und besonders an dell postcapil- 
1/~ren Venen ausgezeichnet studieren. Voraussetzung ist aber, dal~ Endo- 
thel und Grundh~utchen nicht zerst6rt sind, sonst kann sieh zwisehen 
ihnen kein 0demspal t  bilden. Wo das Endothel zugrunde gegangen ist, 
dringt der Farbstoff in Massen in das Gef/~l~lumen ein, breitet sich bei 
Stase zwisehen den Blutk6rperehen aus und f/~rbt bei eingetretener 
Thromb0se die ganzc Thrombusmasse. An geeigneten, nieht so schwer 
gesch~digten Stellcn (Abb. 1) sieht man, daB der mit  blauer Masse erfiillte 
Raum zwischen Endothel und Grundh/s den wir als kiinstlichen 
Spalt aufzufassen haben, /~uBerst unregelm/tBig geformt ist, bald dicker, 
bald diinner, stellenweise ist er unterbrochen, an anderen Stetlen scheint 
er in doppelter Sehicht vorhanden zu sein. Manehe Formen sind nur 
erkl~rbar, wenn man zwischen Endothel und Grundh/~utchen verbindende 
leinste Faserh/~utehen annimmt,  die an sieh unter dem Mikroskop nicht 
sichtbar sind. Wo die Farbfiillungen der Scheiden flach ausgesehnitten 
sind (in der Mitre yon Abb. 1) sehen sic aus wie Wasserlaehen, die sieh 
auf unebenem Boden unregelm~13ig ausbreiten. Nur wenige Stellen sind 
so beschaffen, dal3 sie cinen zusammenh/ingenden Lymphspal t  vort/~usehen 
kSnnen. 

Warum k6nnen diese perivaseul~ren Spaltr~ume nun nicht einfach, 
wie Loeseheke angibt, mit  dem freien ]?arbstoff Trypanblau angefiillt 
sein ? Selbst wenn wir nicht wiiBten, dab das Trypanblau innerhalb 
der ersten Stunde an vehikelbildcndes Eiwei6 gekoppelt wird, miigten 
wir doch eine Ffillung der Scheiden mit  freiem Farbstoff ablehnen, 

1 An den Muskelcapillaren liegen offenbar besondere abweichende Verhgltnisse 
vor, auf die ich hier nicht eingehen will. 
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aus dem einfachen Grunde, well das / re ie  Trypanblau weder dutch For- 
malin noch duroh Susa im geringsten ausgef/~ll~ und fixiert wh'd. Der 
)'arbs~off w/irde bereits in der Fixierungsfl/issigkeit, sp~estens abet  
im Alkohol reztlos ausgelaugt 1 werden. Der Inhal t  der Loeschc$eschen 
Scheiden kann also nut  aus einem Eiweifi-l~arbsto]fgemisch bestehem 

Abb. i. Flachsehnitt dutch die tiefe S~ibcutis, i Stunde nach der Farbeinspritzung. 
Capillaren, i~  ei~e postc~pillg.re Ven~ einmii~dend. Die Loeschcke~q~rt Seh~ide~ ~l~th~lte~ 

tiefblau gefgrbte Odelnmassen (in tier A.bbildung d~nkel). Immersionsvergrbl~eru~g. 

Wit beobachten bei allen subeutan gespritz~en Tieren, dab innerhalb 
der ersten Stunde ein sehr st~rkes t~dem en~steht, Die Menge tier ()dem- 
il/issigkeit tiber~rifft die eingesprit.zte Farbstoffmenge stets ,lm das Mehr- 
f~che. Der Abtransport  eiweighaltiger Fl~ssigkei~ is~ also aug jeden 
Fall geringer als der Angransport. Da die t~demfliissigkeit nut  aus den 

Keines der iibliehen FixierungsmitteI vermag den Farbstoff uas seiner wggrigen 
LSsung auszufa.llen, erst durch Zusagz yon Bleiacetat (~tEla,mura) wird elne f&llende 
Wirkung ermSglieht. Naheres in meiner Arbeit tiber die ~'ixierung der vitMen 
Trypanblauspeieherung [Z. Zellforseh. 13 (1931)]. 
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Gefs s tammen kann und ein starker Fliissigkeitsstrom aus den Get ,  Ben 
in das Gewebe geht, so ist es sehr viel wahrscheinlieher, dab der Inhal t  
der Loeschckeschen Scheiden aus den Gef/~Ben s tammt  und nicht aus 
der Gewebsfliissigkeit. Es sei noch hinzugeftigt, dab die zahlreichen 
Lynlphgef~Be der Subeutis w~hrend der ersten Stunden naeh der Farb- 
einspritzung sehr stark erweiterf sind. Ihr  Inhal t  ist im fixierten 
Prapara t  feinkgrnig geronnen. Es ist sehr 
]eicht, diese maxima] erweiterten Lymph-  
gef~Lfte in den Sehnittprg@araten au/zu- 
finden; man hat  den Eindruek, dab sie 
ftir den Abtransport  der 0demfltissigkeit 
durchuus gentigen mttssen. 

Ich habe sehon erw~hnt, dab der In- 
halt der Loeschckesehen Scheiden anfangs 
(nach etwa 1 Stunde) dunkelblau gefs 
ist, fast ebenso dunke] wie die abgestor- 
benen Zellen und sehr viel dunkler als 
die ringsum im Gewebe liegenden Ge- 
rinnsel. Wie diese Konzentration des 
Farbstoffes in dem 0demm~ntel  der Ge- 
f~Bchen zustande kommt,  habe ich oben 
schon beschrieben. Ich komme hier noch 
einmal ant die Tatsache zurfick, well 
diese Konzentrat ion gar nicht verst~nd- 
lioh ws wenn die Loeschc/ceschen Schei- 
den einfache Lymphbahnen  w&ren, in 
denen nur ein Abtransport  der Gewebs- 
fliissigkeit stattfgnde. Loeschcke hat  frei- 
lich haupts~chlich H&utchenpr~parate 
benutzt, die er inWasser abgespiilt hatte, 
er konnte also nicht feststellen, dab der Abb. 2. Flachschnitt dutch die tiefe 

Subcutis, 15 Stnnden nach tier Farb- 
Inhal t  der periwsculs Seheiden viel einspritzung. Postcgpillare Vene, in 
dunkler ist als die umgebende Exsudat-  des Wand Loeschskesche Scheiden 

noch  s t a r k  geftXllt, aber  F a r b u n g  ab-  
fliissigkeit. In  meinen S ehnittpr&par~ten gebl~t. RechCs unten eia His~iocyt 
dureh sttiekfixiertes ~a ter ia l  war ein mit dunkelblgu gef~rbten 

Speichergr~nula t ionen.  
solcher Vergleich sehr wohl m6glich. 

Auch rein theoretiseh ist es sehr unwahrscheinlieh, dab in einem 
Entziindungsherd die kleinen Gefs ringsum yon einer ,,Lymphseheide" 
umgeben sind. Es miiBte ja der ganze Stoffwechsel dureh diese Lymph-  
scheiden hindurch stattfinden: das ist gar nieht vorstellbar. Aus den 
kleinen GefgBen werden groBe Mengen Exsud~tfliissigkeit abgesehieden: 
Wie soll diese Fltissigkeitsmenge dureh Lymphscheiden hindurchgelangen, 
in denen l~iektransport  von Exsudatfliissigkeit stattf indet ? Es bleibt 
also nur die Erld~Lrung mSgIich, dal~ die Loeschckesehe Scheide einen 
()demspalt zwischen Endothel und Grundh~utchen darstellt, daft die 
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0demiliissigkeit aus dem Gef/~g selbst ausgeschieden und dutch den 
yon aul3en herandringenden Farbstoff gef/s wird. 

Die weitere Beobachtung der trypanblaugespritzten Tiere ergibt ffir 
die Loesch~keschen Seheiden noch weitere Erkenntnisse. Bel den Tieren, 
die 2, 3, 5 und 7 Stunden nach der Farbeinspritzung getStet worden 
waren, sind dis blauen ()demscheiden der kleinen Gef/~13e scheinbar noeh 
fast unver/~ndert vorhanden, eine Abnahme der F/~rbung ist f/ir den 
subjektiven Beobachter kaum festzustellen 1 Naeh 10 und 15 Stunden 
ist abet  die Ent[iirbung weir vorgesehritten (Abb. 2). Dabei ist fest- 
zustellen, dab die Substanzmasse des (Jdems noeh kaum abgenommen hat  ; 
sic ist aber viel heller gef/~rbt und sieht in Pr/s die mit  Kern- 
echtrot gegengef/s sind, violett aus: Die eiweiftar~ige Grundmasse hat 
den roten Farbton angenommen, der sich mit  dem noeh schwach vor- 
handenen Trypanblau zu violett misch~. I)iese violette Misehfarbe wird 
besonders deutlich, werm man sie mit  den reinblauen Speiehergranula- 
tionen der Histiocyten vergleieht. ])iese Mlm/ihliehe En~f/~rbnng des 
InhMts der Loeschckeschen Scheiden, ohne dM~ zun/~ehst die Substanz- 
masse abnimmt, sprieht ganz besonders fiir eine gelartige, nieht mehr 
fliissige Besehaffenheit. 

Die Entf/~rbung nimmt dann schncll weiter zu, die letzten ktimmer- 
lichen Reste konnte ieh 2 Tage nach der Farbeinspritzung beobachten. 
Aueh die eiweigar~ige Tr/~gersubstanz verf~llt der Aufl6sung, gerade so, 
wie zur gleiehen Zeit die vielen Thromben der kleinen Gef/s im Ent-  
ziindungsherd durch Enzyme aufgel6st werden, vorausgesetzt, dab die 
Ver/s der Gef/iBw~nd nicht zu hochgradig waren. 

I)ie Trypanblauversuche sind uns ~odellversuche fiir die Wirkung 
der ]3akteriengifte. Gleichzeitig wissen wir aber auch 2, dM3 viele par- 
enteral einverleibte kolloidale Pharmaca,  ebenso wie Trypanblau, an die 
Bluteiweigk6rper gekoppelt werden. Es wird unsere A~fgabe in den 
n/~ehsten Jahren sein, die LokMisierung der Koppelung der in Frage 
kommenden Kolloide an best immte Gewebe und Strukturen durch ge- 
eignete histologische Me~hoden genau zu untersuehen, da sieh daraus 
wiehtigste Folgerungen iiir die Wirkung der t~akteriengifte, ffir ihre 
Bek/~mpfung mit  Antitoxinen, fiir die Angriffspunkte vieler Pharmaca,  
f/Jr ihre Wirkungsdauer usw. ergeben werden. Die Trypanblaumethode 
seheint fiir diese Zweeke ganz besonders geeignet zu sein und wit ver- 
danken ihr, wie oben gezeigt werden konnte, bereits einige wiehtige 
Erkenntnisse. Ngher anf diese Zusammenh~nge einzugehen, liegt nieht 
im Rahmen dieser Arbeit, es sell dies spgter an anderer Stelle gesehehen. 

1 ]Dag Loescttclce eine viel sehnellere Entfgrbung beobaehte~e, Iiegt wohl haupt- 
sgehlieh daran, dag er mit Formalin fixiert hat, in dem ein Teil der Farbe aus- 
gezogen wird. Vgl. Anm. S. 616. 

2 Ausfiihrliehe Auskunft fiber diese Fragen geben die zus~mmenfassenden 
Sehriften yon Bennhold, H.: Erg. inn. 3~ed. 42 (1932) und Medizinisehe Kolloid- 
lehre, herausgegeben yon Lichtwitz, Lieseqang nnd Spire, ]Dresden 1933. 


