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Das Studium der embryonalen Erythropoese der Sdugetiere hat die
merkwiirdige Erscheinung der Aufeinanderfolge zweier verschiedenartiger
erythropoetischer Vorginge erkennen lassen : die Ablésung einer priméiren,
in den ersten Abschnitten der embryonalen Entwicklung statthabenden
megalozytiren Rrythropoese durch eine sekundire, im weiteren embryo-
nalen Wachstumsprozef dann als einzige noch vorhandene normozytdre
Erythropoese.

Zahlreiche Formelemente dieser frith- und spitembryonalen Blut-
bildungsvorginge sind mit einer Reihe ihrer morphologischen Eigentiim-
lichkeiten wie ZellgroBe, Strukturbesonderheiten von Plasmakorper und
Kern beschrieben worden. Es wurden bei diesen Untersuchungen zumeist
die iiblichen, an der fixierten Zelle erfolgenden Firbungen angewandt
(Ehrlich, Naegeli, Pappenheim, Knoll, Pinay, Doon u. a.); nur vereinzelt
wurden supravitale Farbemethoden zugezogen (Seytarth und Jiirgens).

Es ist nun wiederholt versucht worden, die in der einen und anderen
Weise darstellbaren verschiedenartigen Zellformen nicht allein in ibrer
auBlerordentlichen Fiille an sich zu erfassen, vielmehr dieselben auch in
ihrem entwicklungsmiBigen Zusammenhange zu sehen. Eine solche
formal-genetische Betrachtungsweise fithrte zu der Aunfstellung morpho-
logischer Reifungsreihen, in denen die einzelnen Elemente der megalo-
zytdren und normozytirven Erythropoese nach ihrem vermutlichen Ent-
wicklungsalter angeordnet sind. Die Ergebnisse derartiger, an einem
fixiertgefarbten Zellmaterial erfolgter reihenmiBiger Zusammenfassungen
kbnnen im wesentlichen als sicher erwiesen angesehen werden — #hn-
liche, an einem supravitalgefirbten Zellmaterial vorgenommene Ver-
suche iiberzeugen indessen kaum: dies liegt vornehmlich an einer er-
sichtlich unzureichenden Erfassung aller wirklich vorhandenen vital-
granuliren kernhaltigen und kernlosen, megalo-normoblastischen und
megalo-normozytiren Zellformen, was natiirlich von weitgehendem Einflu3
auf das Aussehen der daraus abgeleiteten Entwicklungsreihen sein muf.
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In der vorlicgenden Arbeit werden die Ausreifungsvorginge der frith-
und spatembryonalen Erythropoese mittels supravitaler Farbemethoden
erneut untersucht.

Material und Methode.

Esx wurden insgesamt 152 Embryonen aux 39 schwangeren weiBen
Miusen untersucht.

In der nachstehenden Tabelle ist dasg verarbeitete Material nach Entwicklungs-
alter und einigen diesbeziiglichen Zahlenverhdltnissen dbersichtlich zuzammen-
gestellt.

Tabelle L.

Alter der Zahl der Alter der Zahl der
Kmbryonen | ALY Ewmbryonen B . MY
Liinge in Em- Mutter- Litnge in Em- Mutter- e
mu hryonen tiere min hryonen @ tiere
1 13 3 100/0 14 3 2 12,38
B 1+ 4 100,0 15 10 3 991
b 7 2 9773 16 4 1 7,93
n 3 I 93/7 18 14 3 2:9%
N 12 3 90/10 19 2 1 07100
10 1] 3 21 3 I 07100
11 ] 2 22 b 1 0/100
12 18 4 24 2 1 0100
13 15 4

In der Verarbeitung des Untersuchungsmateriales wurde im einzelnen
folgendermallen vorgegangen:

Die Embryonen wurden zunichst nacheinander aus dem den Muttertieren im
ganzen entnommenen Uterus mit Fihduten und Placenta gelést; sodann wurde eine
Aufhingungsunterhindung zwischen Eihauten und Placenta und, nach Zuriick-
ziechung der vorsichtig aufgeschlitzten Eihaute iber den Embryo eine Nabelschnur-
unterbindung gelegt; danach wurden die Kmbryonen wiederholt in physiologischer
Kochsalzlosung abgespiilt. Zur Blutgewinnung wurden den zuvor abgetupften
Embryvonen die Képfe abgeschnitten und das aus den HalsgefiBen flieBende oder
sickernde Blut in einem oder mehreren Uhrschilehen aufgenommen.

Zur Firbung wurde eine 1%ige isotonische Brillantkresyiblaulésung verwendet,
dic dem IZmbryonenblut unmittelbar nach seiner Entnahme in etwa entsprechender
Menge zugesetzt wurde; anschlieBend kamen die Uhrschélchen in feuchte Kammern.

Die Auswertung des so vorbereiteten Materiales wurde ausschlieBlich an Feucht-
priparaten vorgenommen, d. h. die Zellen wurden in ihrer Aufschwemmungsflissig-
keit unmittelbar untersucht: dazu wurde ein kleines Tropfchen des Blus-Farbstoff-
gemisches auf einen sorgfiltig gereinigten Objekttriger aufgetragen und unter
einem diinnen Deckglas ohne zusdtzliche Druckanwendung zur Ausbreitung in
feinster Schicht veranlaBt. Zur mikroskopischen Durchsicht wurden vorwiegend
Olimmersionssysteme beniitzt.

Eine auvsreichende Farbung von Kern und reticulo-filamentérer Substanz ist
schon wenige Minuten nach Herstellung des Blut-Farbstoffgemisches entwickelt;
die Zellen sind bei richtiger Arbeitsweise ausgezeichnet erhalten. Es tritt nun aber
mitunter nach einiger Zeit im Plasmakérper der einzelnen Zellen eine metachro-
matische Tropfenbildung auf: diese Erscheinung, die wohl als Ausdruck einer Farb-
stoffschadigung verstanden werden mufy, kann durch Zusatz einer geringsten Menge
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von 1,253% siaurefreier Formol-Ringer-Losung etwa 2-—3 Min. nach erfolgter Ver-
mischung von Blut und Farbstoff vollkommen vermieden werden. Irgendwelche
Strukturveranderungen am Kern oder an der reticulo-filamentiren Substanz
werden durch diesen Formolzusatz nicht verursacht. [s sel noch erwihnt, dal das
mit Formol versetzte Blut-Farbstoffgemisch nicht gerinnt.

Fiir rein morphologische Arbeiten eignen sich dicse Firbemethoden und die
weiter angegebene Verarbeitungsweise vorziiglich. s kommen bei ihrer richtigen
Anwendung alle strukturcllen Verinderungen, die das ibliche Ausstrichverfahren
inghesondere an den iiberaus empfindlichen und rasch zugrundegehenden erythro-
blastischen Frithformen in mitunter wcitgehendem AusmaB durch mechanische
Einwirkungen uand Austrocknung entstchen 1iBt, in Wegfall.

Die Abbildungen in der vorlicgenden Arbeit wurden nach Mikrophotogrammen
und crganzenden Aufzeichnungen angefertigt. Es liegen dabel in keinem Falle nur
Kinzelbeobachtungen vor.

Ergebnisse.

Die verschiedenen Reifungsformen der frith- und spatembryonalen
Erythropoese treten unverletzt simtlich als runde, scharfbegrenzte Zell-
gebilde in Erscheinung. Die Zelldurchmesser liegen megalozytir um
12—16 u, normozytir um 8—10 . Das ungefihre zahlenmiBige Ver-
hiltnis zwischen megaloblastischen-megalozytéaren und normoblastischen-
normozytiaren Elementen in den einzelnen embryonalen Entwicklungs-
stadien ist in der oben wiedergegebenen Zusammenstellung des ver-
arbeiteten Materials unter M/N angegeben; diese Zahlen stimmen im
wesentlichen mit den Angaben von Seyfarth und Jirgens, die ebenfalls
Miusecmbryonen untersuchten, iiberein.

Morphologie des frihembryonalen Reifungsvorganges.

Der Vorgang der megalozytiren Ausreifung nimmt seinen Ausgang
von einer Zelle mit groBem, zart-netzférmig strukturiertem Kern, der
zentral in einem von vitalgranuliren Einlagerungen vollig freien Plasma-
korper liegt (Abb. 1). Diese Zellform, in der der eben in letzter Reifungs-
teilung seiner Bildungszelle entstandene Megaloblast erblickt werden
muf, war in den untersuchten 4 mm langen Embryvonen in verhéiltnis-
mafig groBer Anzahl nachwelsbar; sie konnte weiterhin in den &lteren
Entwicklungsstadien von 5—7 mm Lange in zunchmend allerdings rasch
wesentlich verringerter Menge aufgefunden werden.

Im nun einsetzenden Reifungsvorgang dieser Zelle treten die ersten
vitalfirbbaren Elemente zunichst in korniger Form unmittelbar an
oder unter der Kernoberfliche auf; sie flieBen rasch zu einem dem noch
kaum verdnderten Kern weitmaschig eng aufliegenden Netz zusammen
(Abb. 2): dasselbe verdichtet sich durch starke Vermehrung der Korne-
lung immer mehr und umlagert nun ringartig den unterdessen schon
merklich verkleinerten und gréber strukturierten Kern (Abb. 8). Solche
Zellformen wurden in groBer, mit zunehmendem Alter der Embryonen
aber rasch abnehmender Anzahl in allen Entwicklungsstadien von
4—S8 und 10 mm Linge gefunden; in dlteren Embryonen waren sie nur
noch vereinzelt vorhandeun.
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Im weiteren Reifungsvorgang dringt nun, von dem vitalgranuliren
Ringnetz ausgehend, die reticulo-filamentire Substanz in den iibrigen
Plasmakorper ein, den sie schlieBlich ganz cerfillt. Die KerngréBe nimmt

Abb. . Abb, 2.

Abb. 3. Abb. 4.

Abb, 5. Abb. 6,

wihrend dieses Ausbreitungsvorganges weiter ab; zugleich geht die
Kernstruktur annihernd vollstindig verloren (Abb. 4).

Mit zunehmender Zellausreifung lockert sich nun durch Aufldsung
von Kérnelung und einzelner Verbindungsfaden die reticulo-filamentare
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Substanz immer mehr auf (Abb. 5). Dabei entstehen schlieBlich Zell-
formen, die nur noch wenige vitalfirbbare netzig-fidige oder kdrnige
Elemente in mehr oder weniger zusammenhéngender Lagerung enthalten
(Abb. 7); auch diese kénnen endlich vollkommen verschwinden, so daf
im Plasmakorper der kleine und véllig strukturlose Kern noch allein
zuriickbleibt (Abb. 8). Es verliert sich in diesem Auflésungsvorgang
nicht selten die reticulo-filamentare Substanz in Kernndhe langsamer,
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als im dbrigen Plasmakorper (Abb. 6) — eine Erscheinung, die moglicher,
weise mit einer bis zuletzt erfolgenden Abscheidung von Kernsubstanzen,
die am Aufbau der Vitalgranulation wesentlich mitbeteiligt sind, wenn
sie nicht dieselbe ausschlieBlich zusammensetzen, zusammenhéngt. Es
geht indessen sehr hiufig der Plasmakorper auch schon vor der restlosen
Auflésung der letzten reticulo-filamentédren Substanz des Kerns verlustig;
die dadurch entstehenden Mega'ocyten enthalten regelmiBig nur geringe
vitalgranuliare Reste, die da und dort im Plasmakérper verstreut liegen
(Abb. 10) und schlieBlich ebenfalls in ihm aufgehen. Alle diese zuletzt
beschriebenen Zellformen finden sich in 6—18 mm langen Embryonen,
wobel verhiltnismiBig die Anzahl der reiferen Elemente mit zunehmen-
dem Alter der Embryonen grofer wird; die absolute megalozytire
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Zellzahl nimmt aber zugleich wesentlich ab: Zellen der frithembryonalen
Erythropoese waren in alteren als 18 mm langen Entwicklungsstadien
nicht mehr nachweisbar.

Der Vorgang der endlichen Megaloblastenentkernung scheint im all-
gemeinen auf dem Wege intracelluldrer Auflésung zu erfolgen: die kleinen
strukturlosen Kerne, die dabei zundchst ibre runde Form unverindert
beibehalten, verlieren mehr und mebr die Eigenschaft der supravitalen
Firbbarkeit (Abb. 7); es entsteht der Eindruck eines allmahlichen Sub-
stanzaustausches zwischen Plasmakérper und sich verflissigendem Kern,
wobei die vermutlich starreren und widerstandsfihigeren duBeren Kern-
schichten sich noch langere Zeit erhalten, ehe auch sie in sich zusammen-
brechen und aufgelost werden (Abb. 9).

Eine weitere Moglichkeit der Entkernung scheint in der Form der Kernaus-
stoBung gegeben: nae vereinzelt allerdings, aber doch mit eimer gewissen Regel-
mifighkeit wurden eigenartige, sehr kleine Zellgebilde heob-
achtet, die in cinem schmalen, vollkommen vitalgranulations-
freien Plasmasaum cinen strukturiosen megaloblastenkerngroBen
Kern aufwiesen (AbbL. 11): sie verhalten sich Nachfiarbungen
gegeniber, was sowohl Plasma, wie Kern angeht, genau wie
reifere Megaloblasten.  1s wire vorstellbar, daB dabei ausge-
stoflene, von etwas Plasmamagse der arspriinglichen Zelle um-

Abh. 11 gehene Megaloblastenkerne vorliegen.  Andere Zellformen, dic

nach  morphologischen - und  entwicklungsmafigen  Kriterien
hatterr sinnvoll an dieses Zellgebilde angeretht werden kénnen. waren nicht
nachweishar,

Morphologic des spitembryonalen Reifungsvorganges.

Am Anfang des normozytiren Ausreifungsvorganges steht eine Zelle,
die in cinem von vitalfirbbaren Elementen véllig freien Plasmakérper
einen verhiltnismaBig grofen Kern mit grobuetziger Struktur besitzt
(Abb. 12). Solche Zellgebilde, die aus letzter Reifungsteilung erythro-
blastischer Vorstadien hervorgegangene Normoblasten vorstellen, wurden
regelmdfig in 6—8 mm langen Embryonen in ziemlich gro8er Anzahl
gefunden; in den &lteren Entwicklungsstadien von 10—14 mm Linge
waren sie chenfalls, in rasch allerdings stark verringerter Menge, noch
nachweisbar.

Es scheint, daBl normozytar die ersten Reifungsphasen im allgemeinen
durch ein ganz dhnliches Auftreten der Vitalgranulation ausgezeichnet
sind, wie megalozytir. Es konnten namlich regelmaBig Zellformen beob-
achtet werden, die unmittelbar an oder unter der Kernobertliche gelegen
einige kornige vitalfirbbare Elemente zunichst unzusammenhingend,
dann weitmaschig miteinander verbunden, aufwiesen (Abb.13). Aus
diesem lockeren, dem Kern dicht anliegenden Netz kann durch Ver-
mehrung der reticulo-filamentdren Substanz nicht selten noch eine
schmale kranzformige Zone um den Kern entwickelt werden. Die Kerne
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solcher mit einem vitalgranuliren Ringnetz ausgestatteten Zellen sind
meist schon etwas verkleinert und gréber strukturiert (Abb. 14). In
6—12 mm langen Embryonen sind derartige normoblastische Zellformen
wmit ersten vitalgranuliren Einlagerungen und Ringnetzen regelmafig,

aber in noch verhiltnismaBig
geringer Menge vorhanden;
ihre Zahl steigt, im Zusam-
menhang mit der im weiteren
immer ausgedehnter  sich
entwickelnden normezytiren
E-ythropoese, in den dlteren
Entwicklungsstadien von et-
wa 12—16 mm Linge ganz
unverkennbar an; spiter er-
folgt ein erneuter zahlen-
mafiger Riickgang  dicser
Elemente im Blut — einc
Erscheinung, die wohl mit
einer grtlichen Festlegung
des  Ablaufs der ersten
normoblastischen Reifungs-
phasen in den erythropoe-
tischen Bildungsstétten er-
klart werden mufl.

Die weitere normobla.
stisch - normozytare  Ausrei-
fung verlduft nun in grund-
sitzlichanderer Weise, als der

megaloblastisch - megalozy-
tare Reifungsvorgang: sie ist
durch die Erscheinung eines
die gesamte noch vorhandene
Kernmasse erfassenden voll-
stindigen und sehr rasch
erfolgenden Zerfalls gekenn-
zeichnet — einem Vorgang,
der vitalfarbbare Substanzen
in grofer Menge aus dem

AbDb, 12, Abhb. 13,

AbL. 1h Abhb. 15

Abb. 16, Abb, 17,
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Abb. 18, Abb. 19,

Kern freiwerden laBt: sie liegen, mit dem zuerst gebildeten vital-
granuldren Ringnetz untrennbar verschmolzen, in zundchst duberst
dichter Anhdufung in der Mitte des Zellplasmas; mitunter werden in
dem zentralen Reticulum ein oder mehrere grobere Kliimpchen, in
denen Kernzerfallsreste vermutet werden kénnen, sichtbar (Abb. 15).
Es ist wahrscheinlich, da8 ein solcher Kernzerfall auch schon zu einem
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fritheren Zeitpunkt der Ausreifung erfolgen kann, d.h. wohl schon wor
Ausbildung der erwihnten kranzihnlichen Ansammlung reticulo-fila-
mentarer Substanz um den Kern: dabei entstehen Zellformen, die
ebenfalls die aus der Kernmasse abgeschiedenen vitalfirbbaren Elemente
in der Zellmitte liegen haben; diese Ansammlungen, die etwa Zellkern-
groBe besitzen, machen trotz mitunter mehrfacher Randaussparungen
einen auffallend geschlossenen Eindruck (Abb. 16).

Im weiteren Reifungsvorgang erfolgt nun, zugleich mit einer all-
mahlichen Ausbreitung der reticulo-filamentiaren Substanz im Plasma-
kérper, eine durch Auflésungsvorginge verursachte mengenmiBige Ver-
ringerung derselben (Abb. 17 und 18); dabei bleiben schlieBlich nur noch
wenige vitalgranulire Elemente tbrig, die in der Zelle lose verstrent sind
(Abb. 19); auch dicse verschwinden endlich véllig. Alle diese zuletzt
beschriebenen Zellformen sind in sdmtlichen iiber 8 mm langen Embry-
onen in grofer Menge vorhanden; die Zahl der reiferen Zellformen nimmt
dabei mit wachsendem embryonalen Entwicklungsalter stetig zu.

Besprechung der Ergebnisse.

Von fast allen Untersuchern der Frage der embryonalen Erythro-
poese der Saugetiere sind die vorhandenen Verschiedenheiten zwischen
megaloblastisch-megalozytirem und normoblastisch-normozytirem Zell-
material als wesensbedingt verstanden worden. Auch die in der vor-
liegenden Arbeit niedergelegten Ergebnisse supravitaler Firbung zeigen
so weitgehende unterscheidende Merkmale in morphologischer und formal-
genetischer Hinsicht, daB an einer echten Artverschiedenheit der friih-
und spétembryonalen Blutbildungssubstrate kaum gezweitelt werden
kann. Irgendwie verbindende Zwischenglieder zwischen megalozytirer
und normozytirer Erythropoese waren nicht nachzuweisen.

Die frithembryonale Erythropoese, deren Elemente zwischen 12 und
16 4 liegende Zelldurchmesser besitzen, ist durch Kernpersistenz aus-
gezeichnet ; sie umfallt den ganzen Zeitraum vom ersten Auftreten vital-
granulirer Bildungen am Kern bis zum annihernd vollstindigen oder
restlosen Wiederverschwinden der dazwischen sich stark entwickelnden
und den ganzen Plasmakorper durchdringenden reticulo-filamentidren
Substanz. Zwar gehen wihrend dieses Vorganges am Kern, che er selbst
wahrscheinlich durch vorwiegend intracellulire Auflésung verschwindet,
weitgehende Veranderungen vor sich, die in stetig fortschreitender Ver-
kleinerung und Verdichtung bestehen; er wird dabei aber doch als gestalt-
lich einheitlicher Korper erhalten, der sich vom iibrigen Zellraum wohl
abgrenzt.

Es zeigt demnach die Anwendung supravitaler Farbung in der friih-
embryonalen Erythropoese ganz dhnliche Verhiltnisse. wie solche mit
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eben derselben Methode schon in der megalozytiren Erythropoese der
pernizidsen Andmie nachgewiesen wurden (Kinkel und Hofer). So weit-
gehend nun aber das morphologische und formal-genetische Verhalten
der Erythropoese dieses Krankheitszustandes mit den Eigentiimlichkeiten
der frithembryonalen Blutbildung {bereinstimmen mag, so kann daraus
natiirlich nicht ohne weitcres eine Wesensgleichheit der beiden megalo-
blastischen Blutbildungssubstrate gefolgert werden. Diese von ilteren
Autoren (vor allem Ehrlich, Naegeli) vertretene Anschauung, nach welcher
die der pernizidsen Andmie eigentiimlichen Megaloblasten embryonaler
Natur wéren, ist wohl auch allgemein aufgegeben worden. Es wird viel-
mehr angenommen, daB in den megaloblastischen und megalozytiren
Elementen der pernizitsen Andmie nur krankhaft verinderte, durch
Fehlen des die normale Blutbildung verantwortenden erythropoetischen
Reifungsprinzips von ihrer eigentlich normozytaren Entwicklungs-
richtung abgedringte Abkémmlinge normaler erythroblastischer Vor-
stufen vorliegen; die rasche und vollstindige Wandlung, die cine ent-
sprechende Behandlung im megaloblastischen Knochenmark pernizigs-
andmischer Zustdande hervorzurufen vermag, 1a8t die Richtigkeit dieser
neueren Vorstellung unmittelbar erkennen. Die sicher weitgehende
Isomorphie der embryonalen und perniziés-animischen Megalopoese
mull somit als Erscheinung transgredienter Variabilitit verstanden
werden.

Die Vermutung, die gemeinsame Ursache der embryonalen und pernizios-
anamischen Megaloblastenbildung liege moglicherweise in einem Mangel an endo-
genem Magensaftfaktor (T'éttermann, Wintrobe und Shumaker), ist auch mit dem
Hinweis auf die Tatsache des zeitlichen Zusammentreffens der Magendriisenent-
stehung und der Ablésung der priméar-megalorytaren Erythropoese durch die
sekundir-normozytare Erythropoese in der Embryonalentwicklung kaum sicher
unterlegt.

Die spiatembryonale Erythropoese, deren Elemente zwischen 8 und
10 ¢ liegende Zelldurchmesser besitzen, ist durch raschen und vollstdn-
digen Kernzerfall in sehr frihen Normoblastenstadien gekennzeichnet.
Die zum kleincren Teil vor diesem Vorgang auftretende, zum grofleren
durch denselben unmittelbar freiwerdende reticulo-filamentare Substanz
liegt zunichst kerndhnlich in der Mitte des Plasmakérpers, um sich
sodann im weiteren Reifungsverlauf in demselben auszubreiten und auf-
zulgsen.

Es bestehen also Verhédltnisse, wie solche als Ausdruck einer lebhaften
Erythrocytenneubildung im kraftig regenerierenden Knochenmark sekun-
direr Andmien gegeben sind (Kinkel und Hofer). Es liegt dabei kein
eigentlich krankhafter Vorgang, sondern lediglich eine mit Reifungs-
beschleunigung verbundene, das gewdhnliche AusmaB iiberschreitende
einfache Steigerung der erythropoetischen Tétigkeit: vor; dies trifft
natiirlich fiir den embryonalen, in iiberaus raschem Aufbau befindlichen
Organismus in ebenfalls ausgesprochener Weise zu. Es scheint, daB
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embryonal der Reifungsvorgang unter allmahlicher Kernauflsung, wie
er regelmaBig in der normozytiren Erythropoese ausgewachsener Indi-
viduen nachweisbar ist, nicht oder nur ansatzweise vorkommt.

In der Untersuchung vorliegender Fragen sind, wie schon eingangs
erwihnt wurde, nur vereinzelt supravitale Firbemethoden angewandt
worden. Seyfarth und Jérgens, um deren ebenfalls an Embryonen weiBer
Minse ausgefithrte Untersuchungen es sich im wesentlichen handelt,
kamen allerdings zu anderen Ergebnissen, als oben ausgefiihrt wurde.
Zwar scheiden auch sie, vornehmlich im Hinblick auf die verschiedenen
ZellgréBen, megalozytire und normozytire Blutbildung grundsitzlich
voneinander; sie nehmen indessen dabei doch wesentlich gleichartige
Reifungsvorgiinge fiir die frith- und spiatembryonale Erythropoese an:

Es wiirde nach diesen Untersuchern in der megalozytiren und normozytiren
Zellenswicklung die reticulo-filamentire Substanz, die von vornherein den ganzen
verfiigharen Plasmaraum vollstandig crfillen soll, im weiteren Reifungsvorgang
stets zunichst ringartig um den allmahlich zusammenschrumpfenden und dabei
schlieBlich verschwindenden Kern angeovdnet sein; nach erfolgter Kernauflosung
wiirde dic reticuto-filamentare Substanz, die als dichte Ansammlung nun in der
Mitte der Zelle liegt, sich auflockern und im ganzen Plasmakorper verteilen, um sich
darin endlich ebenfalls aufzulésen: an Nern und Vitalgranulation wiirden megalo-
zytdr und normozytdr sich also dieselben Reifungsverinderungen anspielen.

Dic in der vorliegenden Arbeit mitgeteilten Untersuchungsergebnisse
stehen der eben crwihnten Auffassung widerspruchsvoll gegeniiber, nicht
nur, was manche morphologische Eigentiimlichkeiten im einzelnen, viel-
wehr auch die vermutliche entwicklungsmillige Aufeinanderfolge der
verschiedenartigen Elemente des megaloblastisch-megalozytiren und
normoblastisch-normozytiren Zellmaterials im ganzen angeht: so war
einmal eine ganze Anzahl kernhaltiger und kernloser Zellen nachweishar,
die in den Seyfarth- und Jirgensschen Reifungsreihen nicht erscheinen
und in denselben auch nicht untergebracht werden kénnen — dazu
gehoren die noch ganz unreifen vitalgranulationsfreien Megaloblasten
und Normoblasten, sowie die als nachste Entwicklungsstadien daraus
entstehenden Zellgebilde mit ersten Andeutungen reticulo-filamentirer
Substanz in unmittelbarster Kernnidhe: dazu gehéren weiterhin die dlteren
megaloblastischen Zellformen, die neben einem kleinen strukturlosen
Kern, der indessen noch immer einen von der iibrigen Plasmamasse scharf
abgegrenzten morphologisch einheitlichen Kérper darstellt, nur noch
geringe vitalgranulire Reste enthalten, sowie die daraus sich entwickeln-
den noch kernhaltigen, aber schon vitalgranulationsireien Zellgebilde
usw. — weiter konnten nun aber in der megaloblastisch- megalocytiren
Entwicklung vitalgranulire Zellformen nachgewiesen werden, die im
normoblastisch-normozytiren Reifungsvorgang nicht vorkommen, und
umgekehrt wurden normozytare Elemente aufgefunden, die dhnlich die
Megalopoese nicht kennt.
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Wenn schlieBlich die allgemein dem erythrozytiren Reifungsvorgang
eigentiimlichen Erscheinungen des Kernuntergangs einerseits, des Auf-
tretens und Wiederverschwindens der reticulo-filamentaren Substanz
andererseits in ihren gegenseitigen morvphologischen Zusammenhingen
zu sehen versucht wird, so wird zu den zahlreichen unterscheidenden
Merkmalen der megalozytiren und normozytiren Erythropoese im ein-
zelnen auch die wesentliche Verschiedenheit der frith- und spatembryo-
nalen Blutbildung in formal-genetischer Beziehung eindrucksvoll sichtbar:
die megalozytire Erythropoese ist durch auffillige Kernpersistenz aus-
gezeichnet, die normozytire Erythropoese zeigt dagegen raschen intra-
celluliren Kernzerfall; in der ersten erfolgt die endliche Auflosung des
durch  allmihliche Schrumpfungsvorginge verkleinerten Kerns ctwa
zum Zeitpunkt des vollstindigen Wiederverschwindens der reticulo-
filamentdren Substanz, in der anderen geht der Kern lingst vor der
intraplasmatischen Auflésung der Vitalgranulation schon zu Anfang des
Reifungsvorganges rasch zugrunde, ohne zuvor der Megaloblasten-
entwicklung entsprechende Verinderungen zu erleiden.

s ist sicher, daB die mehr oder weniger vollstandige Lrfassung aller vorhandenen
Zeltformen ebenso, wie ihre méglichst unverinderte Iirhaltung entscheidend von
der Art des angewandten methodischen Vorgehens abhiingt. Es werden zweifellos
dic Arbeitsweisen vorzuziehen sein, dic mit ausreichenden Farbebedingungen eine
moglichst weitgehende Schonung des Zellmateriales durch Ausschaltung storender
physikalisch-chemischer Einflusse verbindet. Seyfarth und Jirgens wandten vor-
nehmlich zur supravitalen Farbung den Feuchtkammerausstrich an, der meist nach-
gefirbt wurde. Ein solehes Vorgehen, das nicht immer giinstige Voraussctzungen
fitr eine gute und gleichmiBige Farbaufnahme in den Zellen gewahrleistet und nie
die: schadlichen Einwirkungen durch mechanische Faktoren und Austrocknung
vermeidet, mufl notwendig zn anderen Ergebnpissen fithren, als das in der vorliegen-
den Arbeit geiibte, weit schonendere Verfahren. Es macht sich dieses ganz besonders
megaloblastischen und normoblastischen Frithformen gegenither geltend, die un-
verkennhar auflerordentlich vervletzlich sind: So wird mitunter gerade an diesen
Formelementen durch ringartig geschlossene Anordnung der reticulo-filamentiren
Substanz um den Kern eine Zellbegrenzung vorgetiuschs, die gar nicht dem wirk-
lichen Umfang des verletzten und mehr oder weniger vollstandig zerstérten Plasma-
kérpers entspricht. Die meist angewandten Nachfirbungen haben natiirlich nur
sehr bedingten Wert: Die durch Kinwirkung der zuvor angewandten Vitalfarbstoffe
in den lebenden Zellen verursachten Veranderungen sind vielfach solcherart, dal
die nachtriglich erscheinenden Strukturen keineswegs mehr mit dem ohne eine
sulche Vorbehandlung darstellbaren Innenaufbau vergleichbar sind.

Zusammenfassung.

Es wurden mit supravitalen Firbemethoden die embryonalen Evythro-
poeseverhiltnisse an Mauseembryonen aller Entwicklungsstadien unter-
sucht. Dabei wurden, von den verschiedenen Zellgroflen abgesehen,
weitgehende unterscheidende Merkmale zwischen friithembryonaler megalo-
zytdrer und spitembryonaler normozytdrer Erythropoese nachgewiesen.
nicht nur, was die durch Entkernungsvorgang eincrseits, durch Auftreten
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und Wiederverschwinden der reticulo-filamentiren Substanz anderver-
seits im einzelnen gegebenen Eigentiimlichkeiten, sondern auch dic
gegenseitigen Zusammenhénge dieser Erscheinungen im ganzen Ent-
wicklungsgeschehen der Zelle angeht. Es wurden zwei Reifungsreihen
aufgestellt, die die wesentliche, durch keinerlei Zwischenformen iiber-
briickte Verschiedenheit des megaloblastisch-megalozytiren und normo-
blastisch-normozytiren Zellmateriales in morphologischer und formal-
genetischer Hinsicht unverkennbar dartun.
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