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Im Zusammenhang mit fritheren Untersuchungen iiber rhythmische
Mitosewellen fiel die wechselnde Zahl der Leukocyten der T. propia
duodeni und des Zottenstromas auf. Diese Erscheinung, seit lingerer
Zeit bekannt — RickEr (1924) spricht von einem leichten leukodia-
pedetischen Zustand wihrend der Verdauung —-, wurde in unseren
Untersuchungen deshalb bedeutsam, weil auch mitosehemmende
Stoffe gleichzeitig Leukocytenbewegungen verursachen. Der wech-
selnde Gehalt an Leukocyten in der Leber, der in der 24-Stunden-
Periode des Tages zn schwanken scheint, war uns bereits bekannt.
Die wenigen bisher vorliegenden Untersuchungen reichten aber als
sichere Grundlage fiir die Frage, ob ein Zusammenhang zwischen zu-
oder abnehmender Leukocytenzahl und Mitosewelle besteht, nicht
aus. So schwierig einzelne Zellbewegungen morphologisch zu erfassen
sind, so wichtig erschien es, mehr itber die Bewegungen der Leuko-
cyten zwischen Blut, Darm — vor allem des kranialen Duodenums —
Milz und Leber zu wissen, um ihre Bedeutung iiber den unmittelbaren
Zusammenhang hinaus sicherer zu erkennen. Einzelne Fragen sind
hier schon lange umstritten, auch in der menschlichen Pathologie, etwa
die Bedeutung lympho-leukocytirer Zellanhdufungen im interlobulidren
Lebergewebe, die, wie KuTTLER (1940) zeigte, mit den Leukocyten-
bewegungen zusammenhidngen. So ergab sich fast zwangsliufig die
Begegnung mit tagesrhythmischen Fragen, die deshalb schwierig zu
beantworten waren, weil iiber Zahl, rhythmischen oder periodischen
tages- oder nahrungsgebundenen Wechsel der Leukocyten der Organe
fast keine Untersuchungen vorliegen.

Eine der am lingsten bekannten tagesperiodischen Funktionen, der rhythmi-
sche Wechsel der Leukocytenzahl des Blutes, ist in seiner Abhingigkeit von Nah-
rung und Verdauung auch heute noch so umstritten, daf HummeYER (1940)
die Verdauungsleukocytose itberhaupt als fraglich ansehen konnte. Jorzs (1935)

betont den bereits von NAieeLr und E. F. MULLER vertretenen Standpunkt, daB
die oft so eindrucksvollen Schwankungen in der Leukocytenzahl nicht nur auf
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den EinfluB der Verdaunung zuriickzufiihren sind. Bekanntlich schwanken schon
die als normal angeschenen Leukocytenzahlen innerhalb weiterer Grenzen.
Sorgtiltige Zahltechnik ist eine unbedingte Forderung, da Schwankungen, wie
KoBrYNER (1926), PoNDER, SasLow und ScHWEITZER (1932) nachwiesen, sich
oft durch exakte Methodik weitgehend ausgleichen lassen. EinfluBl eiweiBreicher
Ernghrung, fortgesetzter Hunger — heute bei menschlichen Untersuchungen
vielleicht der latente Hungerzustand® — Muskeltéitigkeit und Kérperlage sind
nicht zu unterschitzen, aber auch nicht der einzige oder entscheidende die Leuko-
cytenbewegung bedingende Faktor. Sicher scheint nur der von REINERT (1891)
im Selbstversuch nachgewiesene Anstieg der Leukocyten in den Nachmittags-
stunden zu sein, der in tber 17 verschiedénen Arbeiten bestitigt wird. Jorks
weist mit Recht auf diese bemerkenswerte Ubereinstimmung der sonst so wider-
spruchsvollen Ergebnisse hin. Fiir die aulerhalb dieser Tagesperiode liegenden
Zeiten gibt es keine derartig einheitliche Ubereinstimmung. Hier sind die Unter-
suchungen so widerspruchsvoll [Z1RM u. BAUERMEISTER (1935), SABIN, CUNNIGHAM,
Doax und Kinpwars (1935), Seaw (1937)], daB eigentlich fast alle Fragen offen
sind. Da fast ausschliefllich die Leukocyten des peripheren Blutes gezihlt
wurden, so kénnte nur eine wechselnde Verteilung vorliegen, wie E. F. MLLER
(1924) sie auffaft, obwohl W. MeNzEL (1947) darin zuzustimmen ist,gdafl die
Tagesrhythmik nicht durch ein Schlagwort — Sympathicus am Tage, Vagus in
der Nacht — abzutun ist. Die Untersuchungen E.F. MULLERsS bedeuten einen
Fortschritt, da er die Leukocyten des peripheren Blutes und der Leber — ohne
genaue Methodikangabe —im Zusammenhang mit der Tétigkeitskurve des Magens
untersuchte und annehmen zu konnen glaubt, daf alle Organe sich an den
Leukocytenbewegungen des peripheren Blutes beteiligen. An dieser Stelle setzen
unsere eigenen Untersuchungen ein. Auf verschiedene Xinfliisse, die unter be-
sonderen Bedingungen die Leukocytenbewegungen beeinflussen — Bakterien,
Reizstotfe, Eiweill, Sdure-Basengleichgewicht, Mineralhaushalt, hormonale Ein-
fliisse — ist hier nicht néher einzugehen. Sehr viele Beziehungen sind hier noch

teilweise ungeklirt, etwa zentrale Regulationen, wie Horr (1936) sie feststellte
oder der Leukocytenanstieg nach Colchicin, der von Das Guera (1940) beschrieben
wurde. Auch ein postcenaler Leukocytenabfall ist bekannt. Der Einflul} der
Nahrung auf die Leukocytenbewegung konnte aus der Kenntnis des Darmbildes
bereits von HeipENEEIM (1938) vermutet werden. Manche teilweise fruchtbaren
mehr theoretischen Betrachtungen, etwa der Begriff der bimoklastischen Krise
von Wipar, haben dhnlich wie die splanchnoperiphere Steuerung von E. F. MtL-
LER, der tagesperiodische Rhythmen nicht beriicksichtigte und dem es auf den
vegetativen Zusammenhang zwischen Peripherie und Organ ankam, oft zu MiB-
verstindnissen gefithrt. Die mikroskopische Anatomie hat, soweit wir sehen,
diesen Zusammenhang kaum aufgegriffen.

Wie schwer es ist, die hier liegenden Fragen zu beurteilen, ist
deutlich an den Zellanhiufungen der perilobuliren Leberfelder zu
sehen. Schon die sehr allgemein gehaltenen Angaben tiber Leukocyten
in Leber, Milz und Darm sind wenig iibereinstimmend. Es ist deshalb
nicht erstaunlich, daf genauere Zahlen nur tber das Capillarblut vor-
liegen. Erst nach Einfithrung der Milzpunktion als klinische Methode
finden sich einzelne Hinweise. So werden von TEMPEA und KUBICZER
(1938) fiir das normale Milzpunktat 5—8% granulierte Leukocyten

1 So scheinen die von E. v. PamippsBorN (1939) angegebenen Klebrigkeits-
werte der Leukocyten nicht mit den heutigen fibereinzustimmen.
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und 41—59,5% Lymphocyten angegeben. Uber periodische Schwan-
kungen in der Milz wird nichts erwéhnt. K. F. MULLER gibt fiir Leber
und Milz ebenfalls keine genauen Zahlen oder methodischen Angaben.
Favrup1 (1938) sah keine Unterschiede in den einzelnen Gefidfiprovinzen.
Selbst die auf NassE (1850) und MoxnescHOTT (1854) zuriickgehende
sog. Verdauungsleukocytose ist unsicher. Ein fiir die oft widerspruchs-
vollen Ergebnisse entscheidender Gesichtspunkt diirfte darin zu sehen
sein, daB periodische Schwankungen, dhnlich wie bei anderen rhythmi-
schen Funktionen, bisher fast ausschlieflich an einem System unter-
sucht wurden. Eine Bewertung einer rhythmischen Funktion 4Bt sich
aber nur im Vergleich mit mehreren anderen treffen. So erschien es
uns bedeutungsvoll, im Zusammenhang mit anderen rhythmischen
Untersuchungen die Frage peripherer Leukocytenschwankungen zu-
sammen mit denen der Organe zu untersuchen in der Absicht, eine:
sichere Grundlage fiir die Beurteilung leukocytérer Zellansamm-
lungen in Leber, Milz und Darm zu gewinnen.

Eigene Untersuchungen.
1. Material und Methode.

Fir die Untersuchungen wurde dhnlich wie hei einer Reihe anderer gleich-
artiger Versuche moglichst einheitliches Tiermaterial benutzt. Die Tiere wurden
lingere Zeit in einem méBig warmen und hellen Kellerraum gehalten, das Futter
téiglich um 8 Uhr so reichlich verabreicht, daf sie zu jeder Tag- und Nachtzeit
fressen konnten. Das Futter bestand aus Hafer, Haferflocken und Zitrettenmilch
(100 g Milch, 100 g Haferschleim, auf 1000 g 1 Zitrette) sowie zeitweise Misch-
futter. Die Frebzeit der Tiere stimmt ungefdhr mit ihren Bewegungsphasen
iiberein. Obwohl die Bewegungsphasen nicht elektromagnetisch gemessen werden
konnten, kamen wir durch zahlreiche Wigungen der Tiere und fortgesetzte
laufende Beobachtungen zu demselben Ergebnis wie HoLMerEN. Um die spéter
gruppenweise zu untersuchenden Tiere nicht unmittelbar vor dem Versuch durch
eine neue Umstellung zu beeinflussen, wurden sie lingere Zeit — mindestens
8 Tage vor dem Versuch — gruppenweise in einzelne Kifige aufgeteilt und auch,
wihrend des Versuchs moglichst unter- gleichen Bedingungen gehalten. XEs
wurde darauf gesehen, daB der Scherenschlag, durch den die Tiere getétet

* wurden, sehr rasch und fiir die Maus fast unbemerkt erfolgte. Die Zihlung der
Leukocyten des Blutes erfolgte nach einer etwas modifizierten Kolbchenmethode
nach BUREER. In der Kammer wurden 100 mittlere Quadrate ausgezdhlt und
der Mittelwert aus je 4 Tropfen berechnet, nachdem sich ergeben hatte, daB eine
Zihlung aus 20 Tropfen zu gleichen Ergebnissen fithrte. Milz und Darm wurden
unmittelbar nach der Entnahme gewogen, formalinfixiert und nach der panop-
tischen Methode gefarbt. In vier verschiedenen Schuitten wurden je 10 Gesichts-
felder gezéhlt. Ebenso wurde das 1,5 cm unterhalb des Pylorus entnommene
Duodenum untersucht. '

Die fiir die Leukocyten der weiflen Maus als normal angegebenen Zahlen
[HirscHFELD (1897), GoopaLL (1909), Kasrerskr (1916), Lewy (1926), Kriens-
BERGER (1927), MryER (1927), Jarrs (1931), Scrirer (1940)] weichen so stark
voneinander ab, daf zunichst eine sorgfiltige Nachpriifung erforderlich war.

7%
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Die von uns ermittelten Zahlen enfsprechen sehr gut den von ScHAFER ange-
gebenen, der ein dhnlich grofles Tiermaterial untersuchen konnte, wihrend die
tibrigen Untersucher nur wenige Tiere untersuchten oder iberhaupt keine An-
gaben iiber die Zahl der untersuchten Tiere machten. Der gréflere Teil der Tiere
(Abb. 1) weist Zahlen zwischen 7000—8000 auf. Sehr hohe oder sehr niedrige
Leukocytenzahlen sind, iibereinstimmend mit KLIENEBERGER, JAFFE, KABIERSKE,
nicht als normal aufzufassen. Mit einer groBeren Streuung in der Kurve war
somit zu rechnen. Der methodische Fehler mufBite deshalb so klein wie mdglich
gehalten werden. Die Ergebnisse wurden statistisch ausgewertet. Obwohl wir

wissen, daB die Methode der kleinsten Quadrate nach
25 Gavs, mit der wir unsere Krgebnisse statistisch kon-
24— . trollierten, im strengen statistischen Sinne nicht an-
A gingig ist, da sie den individuellen Faktor des ein-
| zelnen Tieres nicht erfassen kann, so glaubten wir
20k trotzdem nicht auf sie verzichten zu kénnen, zumal
die im neueren amerikanischen Schrifttum hiufig an-
gewandte Differenzenanalyse fiir uns nicht verwendbar

22—

w6 . war. Da von vornherein absolute Werte nicht zu
- . . . . .
2 - ermitteln waren, so erschien die Feststellung einer
M gleichbleibenden Tendenz der einzelnen Bewegungen
e ' . mindestens fiir diese Untersuchungen ausreichend.
o= 2. Leber- und Darmgewicht, Leukocylenwerte in
&+ Blut, Leber und Darm.
sl Blut-, Leber- und Darmleukocyten und ihre Be-
z1ehungen zum Darm- und Lebergewicht wurden zu-
4 : nichst in einem Vorversuch
2 untersucht. Die aus einheit-
l ! d L | | licher Zucht stammenden
0 i i I W} | | | ! 11 M 1
4« 6§ 8 W 2 W % 78 20 27 24150 jungen Miuse (11,44-1,08
Abb. 1. Maus. Abfall in der Haufigkeit Durchschnittsgewicht)
der Leukocytenwerte zwischen 7—8000 fiir 140 Tiere. konnten wunter besonders

giinstigen gleichbleibenden
Bedingungen gehalten werden. Die Kost bestand aus einem Gemisch von Leber-

tran (0,9), Hefe (0,50), Kleie (4,0), Kasein (0,60) und einem Zusatz von 4% des Ge-
samtgemisches der Kost einer Salzmischung nach McCarrum. Die Gesamtmenge
betrug 8,0 Calorien aus Fett, 3,0 Calorien aus EiweiB und 13,25 Calorien aus Kohlen-
hydraten. In 6stiindlichen Abstinden um 20,2, 8 und 14 Uhr wurden die Tiere ge-
totet, die Leukocyten des Herzblutes gezshlt, Leber und Magen-Darm gewogen,
nachdem bei einzelnen Tieren das Leergewicht des Magen-Darmes bestimmt worden
war. Spiter wurde von weiteren Wigungen des Leergewichtes abgesehen. Die
Gewichtsunterschiede des gefiillten Darmes in den einzelnen Zeitperioden unter-
schieden sich immer deutlich. In Ubereinstimmung mit den von HoLMGREN
durchgefiihrten Untersuchungen ergab sich, da8 in keinem Augenblick der 24-
Stunden-Periode des Tages der Darm leer ist. In den Abend- und Nachtstunden
weist der Magen-Darm einen geringeren Fiilllungszustand auf. Einzelne Fragen
wurden nicht niher untersucht, da es uns nicht wie bei HoLmoreN auf die Zeit
des grofBten oder geringsten Fiillungszustandes iberhaupt ankam, sondern nur
auf den Zusammenhang zwischen Fiillungszustand und Leukocytenbewegungen
in Darm, Leber und Milz (Abb. 2).

! Dieser Versuch liegt iiber 8 Jahre zuriick.
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Auch das Lebergewicht zeigt stirkere Schwankungen und weist
um 14 Uhr einen Hohepunks, zwischen 14 bis 20 Uhr eine abfallende
Tendenz auf mit einem Tiefpunkt um 20 Uhr. Die Wahrscheinlichkeit,
daB zwischen 20—2 Uhr eine Gewichtsschwankung nicht auftritt, ist
statistisch berechnet 1:5.
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Zur gleichen Zeit steigt ~ Abb.2. Maus. Besiehung zwischen Darm- und
Lebergewicht, Blut-, Leber- und Darmleukocyten

aber auch das Darmge- * in der 24-Stunden-Periode.
wicht — Ausdruck des
Fiillungszustandes — ebenso an. Der Gipfel der Lebergewichtskurve

fallt eben mit dem der Leberleukocyten zusammen, wihrend die Blut-
und  Darmleukocytenkurve ebenso wie die Darmgewichtskurve zur
gleichen Zeit ihren Tiefpunkt erreicht. Die Beziehung zur Resorption
scheint nicht so eindeutig zu sein, da beide Gipfel der Lebergewichte
sowohl an einem Tief- wie an einem Héhepunkt der Darmgewichtskurve
liegen. Die Gipfel entsprechen den von Forscrew (1927, 1931, 1935)
beim Kaninchen nachgewiesenen, in denen sich eine nicht aufhebbare
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Rhythmik mit periodisch wechselnder Zu- und Abnahme des Glykogen-
gehaltes ausdriickt, wobei der niichtliche Hohepunkt bei Nahrungs-
entzug schwindet, der Hohepunkt der Tageskurve auch im Hunger-

Co0g— - ‘zustand noch bestehen bleibt. Diese

7 L, ) nicht umkehrbare oder aufhebbare
"o ’ Rhythmik der Leber, in zahlreichen
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Abb. 3a—e. Maus. Blutleukocyten. a, b, ¢ fiir je 48 Tiere in der 24-Stunden-Periode
zu 3 verschiedenen Zeiten.

Schwankungen als Grundlage zur Beurteilung einzelner Zellbewegungen.
Diese deuten sich bereits in diesem Vorversuch an, der die Blut- und
Leberleukocyten in einer gegensinnigen Bewegung zeigt.

3. Einzelergebnisse. Blut-, Milz- und Darmleukocyten.
Die Mittelwerte der Blutleukocyten in drei unabhiéngig voneinander
durchgefiihrten Versuchen von in 2stiindlichem Abstand getoteten
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Tieren fallen (Abb. 3) zwischen 8—10 Uhr stark ab, um bis 16 Uhr
etwas langsamer anzusteigen. Kin etwas unregelmiBiger Abfall bis
20 Uhr, in allen Versuchen sich wiederholend, erreicht nicht den
morgendlichen Tiefpunkt, wihrend der nach 22 Uhr einsetzende Anstieg,
ebenfalls in allen Versuchen deutlich, sehr regelmiBig einsetzt und
bis in die frithen Morgenstunden anhilt. Der Tiefpunkt der Periode liegt

bei 10 Uhr, der Hohe- 22~ N

punkt bei 4 Uhr. Die 210k ’/\\ A
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= \
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da es zunichst nur

auf gleichbleibende oder grundsitzlich abweichende Tendenzen der
Kurve ankommt. Diese gleichbleibende Tendenz bleibt aber gewahrt.
Der steile Abfall in den frithen Vormittagsstunden, der nach dem
rasch erreichten Tiefpunkt ziemlich gleichmaBige Anstieg, der in der
Tageskurve sich nur unbedeutend verschiebt und bis in die spiten
Nachmittagsstunden anhilt — &hnlich wie der durch zahlreiche Unter-
suchungen bestitigte Anstieg der menschlichen Blutleukocyten um
dieselbe Zeit (REINERT) — wird in allen Kurven ebenso deutlich wie
der um die Tageswende regelmiBig wieder einsetzende Anstieg. Die
anscheinend selbsténdige rhythmische Leukocytenbewegung erscheint
in einer anderen Bedeutung, wenn die Darmgewichte (Abb. 4 a,b)
beriicksichtigt werden. Die aus fritheren Versuchen [H. KLBIN und
H.Grrser (1947)] fiur die Beurteilung periodisch auftretender Funktionen
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aufschlufireiche Darmgewichtskurve wird hier besonders wichtig.
Die 2- und 6stindlich zusammengefaBiten Gewichte weisen in ihren
Gipfel- und Tiefpunkten, verglichen mit denen der Blutleukocyten,
darauf hin, daB zunehmendem Darmgewicht abfallende Leukocyten,
ansteigenden Blutleukocyten aber abfallende Darmgewichte ent-
sprechen. Der Fillungszustand ist weitgehend, aber nicht vollindig
unter duBeren Einfliissen verschiebbar. Eine Gremnze bilden lediglich
die FreBzeiten der Tiere, die sich nicht willkiirlich verschieben lassen.
Selbst- Tiere nach kiirzerer oder langerer Hungerzeit halten gewisse
FreBzeiten ein. So ist daran zu denken, dafl durch die periodischen
Frebzeiten und die ihmen folgenden periodischen Schwankungen
rhythmische Funktionen vorgetduscht werden!. Denn eine Vor- oder
Riickverlegung der Fiillungszeiten des Darmes bedeutet zugleich eine
entsprechende Verschiebung in der Bewegung der Leukocyten, nicht
nur der des Blutes und der Leber, bei denen die Bewegung gegensinnig
verlauft, sondern auch der Milz, die iiberraschenderweise, im Gegen-
satz zur Leber, weitgehend in ihren leukocytéren Bewegungen denen
des Blutes parallel geschaltet ist. Auch die Kurve der Milzleukocyten
(Abb. 5) {allt dhnlich wie die der Blutleukocyten in den Vormittags-
stunden von 8—12 Uhr zum Tiefpunkt der Tagesperiode ab. Der
nachmittags einsetzende Anstieg, ungefihr bis 18 Uhr anhaltend, ist.
nicht so ausgesprochen wie der gleichzeitige Anstieg der Blutleukocyten
{(Abb. 5b), erscheint leichter verschiebbar (Abb. 5¢) und auf zusitz-
liche Faktoren empfindlicher anzusprechen oder, noch niher liegend,
etwa bei Tieren, die unregelmiBiger fressen (Abb. 5¢), noch deutlicher
dem Wechsel des Filllungszustandes des Darmes zu entsprechen. Nach
dem labileren Gipfel gegen 18 Uhr — dem Gipfel vor der dunklen Periode
— folgen eine kurze Zeit niedrige Werte, bis der regelmiBige Anstieg in
den Nacht- und frithen Tagesstunden einsetzt. Auch hier streuen die
Einzelwerte um bestimmte Stunden stirker, dhnlich wie die der Blt-
leukocyten, ohne ihnen aber genau zu entsprechen. In den {rithen
Vormittagsstunden ist die Streuung stérker (Abb. 5 a, b), wenigstens
-bei gleichmiflig fressenden Tieren, withrend die Streuung der Einzel- .
werte allgemein unregelm#Biger zu sein scheint, wenn der Kurven-
verlauf ebenfalls stirkere Schwankungen erkenmen la8t (Abb.5c).

In Versuchen mit grofleren Mengen nicht immer gleichaltriger
und oft ungleicher Tiere — schon im Gewicht ergeben sich stirkere
Schwankungen -— ist in den verschiedenen Versuchsgruppen eine
Punkt fiir Punkt sich entsprechende Kurve der Leukocyten nicht
zu erwarten. Die Voraussetzungen sind einfach nicht gegeben, da,

1 Einzelne Punkte in unseren Kurven — etwa die Kurve ¢ der Abb. 3,4 und 6
beruhen darauf, dall an diesem sehr heiflen Tage die Frefizeiten teilweise andere
waren, teilweise die Frefllust der Tiere merkbar herabgesetzt war.
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- wie bereits gesagt, nicht nur der methodische Fehler, sondern noch
mehr der unberechenbare individuelle Faktor in den Kurven als
Differenz auftritt. So sehr dies zu
beriicksichtigen ist, so deutlich wird
aber auch, dafl Blut- und Milzlenko- gzl - °
cyten in ihren Bewegungen mit dem
Fuallungszustand des Darmes weit-
gehend parallel gehen. 650+~

Dies zeigen auch die Bewegungen
der Darmleukocyten. Die Kurve der
Darmleukocyten liuft der Kurve der sso-
Milz- und Blutleukocyten entgegen-
gesetzt. Zwischen 2—4 Uhr ein lang-
samer Anstieg, der zwischen 8—12 Uhr 40
rasch zunimmt und bis 16 Uhr anhals
(Abb. 6a), kennzeichnend fiir den
1. Versuch, dhnlich auch im 2., in dem %7~
lediglich die Streuung der Einzelwerte ,,
in den Vormittagsstunden stirker ist.
Selbst im dritten Versuch bleibt dieser
Aunstieg auch bei gréfieren Abweichun- g5
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gen in der Blut- und Milzkurve bestehen. Der Gipfel verschiebt
sich lediglich entsprechend der in der Tagesperiode verschobenen
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FreBzeit. Nach dem Gipfel um 16 Uhr tritt ein nicht immer gleich-
méBiger Abfall ein, nur durch eine um die Tageswende bedingte Schwan-
kung unterbrochen (Abb. 6 a, b), die im letzten Versuch (Abb. 6¢)
nicht auftritt. Auch hier ist die Streuung in einzelnen Stunden groBer,
. : aber #hnlich wie bei den Blut- und

F Milzleukocyten nicht so regelmiBig,
20\~ : -~ daB ihre Bedeutung leicht einzusehen
wiire. Die statistisch gesicherten Mittel-
werte ergeben eine sichere Differenz
der Gipfel- und Tiefpunkte aller Kur-
ven. Auch hier kénnte die Streuung
der Einzelwerte durch die ungleich-
. artigen Tiere bedingt sein. Wesent-
o - : licher als diese bei allen periodischen
L iieii4y: (Untersuchungen auftretenden Streu-
66w ntB Bz 2 4  ungenistdiein allen Kurven deutliche
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Abb. 6a—c. Maus. Darmleukocyten. a, b, ¢ fiir je 48 Tiere in der 24-Stunden-Periode
zu 3 verschiedenen Versuchszeiten.

Tendenz gleichmiBiger Bewegungen in der Ta,gespefiodg der Leuko-
-eyten, in der die Blut- und Milzleukocyten gleichsinnig, die Darm-
leukocyten gegensinnig verlaufen.

4. Lebergewicht, Zellgrofen der Leber und Darmgewichi.
In weiteren Untersuchungen, die sich eingehender mit dem histo-
logischen Bild der Leber in der 24-Stunden-Periode befafiten!, ergaben

1 Die Untersuchungen werden gemeinsam mit E. v. Lirricaav ausfithrlicher
dargestellt.



Periodische Schwankungen der Blut-, Milz-, Darm- und Leberleukocyten. 107

sich, dhnlich wie es ForsgrEN fiir Glykogen und Galle, HoLMGREN
fiir die Wanderung des Fettes nachweisen konnte, deutliche Beziehungen
zwischen interstitiellen und periportalen Zellen, Zu- und Abnahme
der Rundzellenknotchen und dem periodischen Wechsel der Leber-
gewichte. In der Absicht, diese Ergebnisse sicherer zu erfassen, ver-
suchten wir die Frage zu beantworten, ob bei zunehmendem Leber-
gewicht auch die Leberzellen grofler werden. Falls ein periodischer
Wechsel hier vorkommt, so wire dieser, wenn er mit den Darm-
gewichtsschwankungen parallel geht, auch fiir die periodischen Schwan-
kungen der Blut- und Darmleukocyten bedeutungsvoll.

Zur Kontrolle des fir die 24-Stunden-Periode ermittelten Lebergewichtes
wurden bei 165 Tieren die ZellgréBie der Leber und Nebennierenrinde bestimmst.
Nach Durchsicht verschiedener Methoden der Kernmessungen [JacoBY (1925),
WerMzL (1932)] wurde die von J. Bewoir (1942) angewandte Methode benutzt,
durch die das mittlere Zellvolumen bestimmt wird. Die Gesamtzahl der in einem
Schnitt bei immer gleichbleibender Schnittdicke vorhandenen Kerne (Nt) wird
durch ganze Kerne (Ne) und Teilkerne bestimmt. Die Teilkerne setzen sich in
einem Priaparat aus den in der oberen (Ns) oder in der unteren (Ni) Ebene geschnit-
tenen Kernen zusammen. Die gesamte Kernzahl (Nd), berechnet nach

ganze Kerne (Ne)
(I) Nt < der Oberfliche (Ns)

Tellkerne\
der Unterfliche (Ni)

ergibt die Formel

(IT) Nd =Nt = (&}E)

aus der sich der Quotient fiir das mittlere Zellvolumen berechnen 148t. Fiir die
endokrinen Zellen nimmt J. BENorr eine unmittelbare Beziehung zwischen Zeli-
grofe und Zelltitigkeit an. Diese Frage bleibt hier unberiicksichtigt, ebenso
manche technischen Einzelheiten, die bei der oft nicht genau festzustellenden
Schnittdicke zu beriicksichtigen sind. Fiir jedes Priparat wurde der Mittelwert
aus 10 Blickfeldern berechnet. Als Belsp1el der Berechnung eine Ubersicht iiber
4 Tiere (s. Tabelle 1). -

Zwischen Lebergewicht und mittlerer Zellgrofie der Leber bestehen
eindeutige Beziehungen (Abb.7 a, b). Zwischen 8—12 Uhr, ent-
sprechend dem Abfall der Lebergewichte, ein dhnlicher Abfall der
Zellgrofen, dem zwischen 12—14 Uhr ein kurzer Anstieg folgt. Nach
14 Uhr, iber die Nachmittagsperiode gleichbleibend, ein zunichst
stirkerer Abfall der Lebergewichte, dem die ZellgréBlen bis in die
beginnende Nachtperiode etwas langsamer folgen. Ein kurzer Anstieg
um Mitternacht ist nicht so eindeutig wie der am Nachmittag ein-
setzende. Der Abfall zwischen 24 und 5 Uhr ist in diesen Versuchen
sehr deutlich, in anderen Versuchen, in denen die Lebergewichte nicht
so stark abfallen, tritt er weniger eindrucksvoll auf. Sowohl in diesen
wie in anderen Versuchen war aber immer der Zusammenhang mit den
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Tabelle 1. Maus. Berechnung des Zellvolumens von 4 Tieren fiir die Zeit 8 Uhr.

N Mitt-| Mitt-
T ot
Nr. (ilglng Anzahl der Kerne in 10 Blickfeldern Klg;‘;_ Zlglrﬁfo-
Ubr . _zahl |lumen
16 —;- 19| 17 % 22 g 19 % ‘18 -12—0 22 % 25 % 23 % 20 %
84 | 10 22,651 48
19,5 | 22 20,5 | 24,561 20,5 | 23 | 235 | 26 24 23
—t v
6 15 15 9 5 9 13 17 7 3
- |14 165 - = | 14> — |17 = - —
o5 | 1010 7 3 1 3 1 5 13 3 15 5 3 10 5 1 5 13 5 23 % 1855 | 50
10 | 21,5 23,5 | 17561175 18,5 16,56 | 18,5 | 17,5 | 24,5
12| 18| s1| s\ 13| 7| 21| 18l 131 13
10115118 - 118 — 11— —116 =110+ | 9=
86 | 101 2 1 2 18 24 8 2 12 2 2 12 2 1 2 10 24 Y 21194 57
16 24 | 2225 | .22 [18,5 145 | 22,5 22,5 16,75 | 15,5+
I I . ~
8 5 4 1 1 2 2 8 2 1
26— |17 14— |12 1185122185115 = =
87 | 1020 2 2 2 2 2 2 1 2 2 2 18 212015] 54
29 | 19,5 16 16,5 | 18,5 | 23 | 195 | 19 22 18,5

wechselnden Lebergewichten zu erkennen, wenn auch die Differenz
zwischen stirker abfallender ZellgroBe und weniger stark absinkendem
Lebergewicht nicht zu iibersehen ist. Zwischen Lebergewicht und mitt-
lerer Zellgrofle der Leber bleibt aber eine gleichlaufende Kurve. Zu
einzelnen Zeiten ist die Zunahme des mittleren Zellvolumens wvicht
so deutlich wie der Anstieg der Lebergewichte, die in den frithen Morgen-
und frithen Nachmittagsstunden hoéher liegen als das mittlere Zell-
volutnen. Die grundsiitzliche Tendenz, gleichlaufend zu erscheinen, bei
allen rhythmischen Funktionen wiederkehrend, wird auch hier deut-
lich, obwohl die Kurve etwas flacher verlauft (Abb. 7a). Diese mehr
gleichbleibende Kurve ist fiir die weille Maus charakteristischer.
Piir die Ratte (Abb. 7 ¢, d) — um den periodischen Wechsel deutlicher
zu machen — ergibt sich eine etwas andere, im Typus aber gleich-
artige Bewegung der Zellgroflen zu dén Lebergewichten. Awuch hier
ist der Anstieg der Lebergewichte zwischen 12 und 14 Uhr starker als
die Zunahme der ZellgroBen. Die Lebergewichte liegen in den frithen
Morgenstunden immer hsher als die ZellgroBen. Zu dieser Zeit nimmt
die Zahl der Leberleukocyten bereits langsam ab. Der Gipfel in der
Lebergewichtskurve der Maus nach der Mittagswende wird hier nicht
so ausgeprigt. In der 2stiindlichen  Zusammenfassung fallen die
Lebergewichte und die ZellgréBen einschlieBlich aller Streuwerte bis
21 Uhr ab (Abb. 7), um dann, fast ununterbrochen, bis in die frithen
Morgenstunden anzusteigen. Die Tief- und Gipfelpunkte in diesem
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Abschnitt der Periode lassen sich regelméfBig statistisch sichern. Die,
Zunahme in der dunklen Periode ist beachtlich und diirfte weitgehend
mit der periodischen Phase der Glykogenanreicherung zusammenfallen.

Besprechung. _
Die hier nachge-
wiesenen periodischen ¢
Schwankungen der Leu-
kocyten sind deshalb
schwierig zu bewerten,
weil die bisher vorlie- -
genden Untersuchungen -
iiber die Zahl der Leu- -
kocyten innerer Organe 4
in ihren Ergebnissen
recht widerspruchsvoll
sind und pericdische
Schwankungen kaum
beriicksichtigen. Dies L
gilt nicht nur fiir die
Leukocyten. Auch die
. Zahl der Erythrocyten
der Organe ist nicht,
wie lange angenommen
wurde (L. v. LESSER, —
C. Scemrpr, COHNSTEIN -
und Zuxtz, BURKER,
Ruwr), immer gleich-
bleibend, sondern unter-
liegt #hnlichen rhyth- - RN
mischen Schwankungen Sl N B G S R R S BN

. . A
wie die der Leukocyten 3 7 131577 79 21 23 1 .3" 5 7 9
Abb. 7a—d. Maus, Ratte. Beziehung zwischen Leber-

{ENGSTR@M, HoLMGREN gewicht (a, ¢) und mittlerer Leberzellgrofe (b, d).
undWorLsFART (1938)].

Wiahrend aber fiir die Erythrocyten leichter einzusehen ist, daB8 ihre
relative Zunahme in den inneren Organen mit Perioden erhdhter Tétig-
keit des Organs zusammenhingen kann, so liegt dieser Zusammenhang
bei den Leukocyten nicht so nahe. Die gegenseitigen Beziehungen sind
hier nicht einfach. Soweit bisher nur die Verschiebungs- (GRrAFF) oder
Verteilungsleukocytose (V. ScHILLING) beriicksichtigt wurde, diirften
die sich teilweise widersprechenden Ergebnisse darauf beruhen, daf
fast ausschlieBlich nur die Leukocyten eines Organs untersucht wurden.
Ob in den Zeiten erhohter Tétigkeit des Darmes die Leukocyten in der
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Darmwand und in den DarmgefidBen zunehmen, steht nicht einmal so
fest, wie allgemein angenommen zu werden scheint. HoFrMEISTER und
Ponr (1935) stellten in den Venen der Darmwand hohere Leukocyten-
zahlen als in den Arterien fest. Manche Widerspriiche im Schrifttum
lassen sich kaum erkliren. So fanden GOLDSCHEIDER und JACOB im
peripheren Blut auch bei allgemeiner Leukocytose oder Leukopenie
hohere Leukocytenwerte als in den Organen, umgekehrt RUrr (1922)
in den inneren Organen hohere Leukocytenwerte als im peripheren Blut.
Die Widerspriiche diirften teilweise auf der unterschiedlichen und nicht
immer exakten Methodik beruhen, teilweise beriicksichtigen sie vor-
wiegend die Zellen innerhalb der GeféBe, die, wie RossLE (1930) fiir die
Leber gezeigt hat, eine pathologische Leukocytose zeigen kénnen, ocbwohl
im Organ selbst keine entsprechende Reaktion vorliegt. Eindeutige
Unterschiede ergeben sich, wenn die Leukocyten des Organs, nicht die
der GefiBe berticksichtigt werden. So finden SCEWENKENBECHER und
SizgEer (1908) in Milz und Leber die Leukocyten reichlicher als in den
Capillaren anderer Organe, BECKER im Capillarblut des Milzparenchyms
auffallenderweise hohere Leukocytenwerte als im Blut der Milzvenen.
HiNo sah ~— in sehr ausfiihrlichen Untersuchungen, allerdings in
Abstrichen der Organe, die, wie wir erfahren haben, nur zu zweifel-
haften Ergebnissen fithren — geringere Leukocyten in der Leber als
im peripheren Blut und im Gegensatz zu HormMEIsTER, PorHL und Rurr
in den Venen des Darmes auch in Zeiten erhéhter Titigkeit die Leuko-
cyten vermindert. In allen inneren Organen, so glaubt er schlieBen
zu kénnen, sind die Leukocytenzahlen geringer als im peripheren
Blut. Ein Unterschied zwischen Venen und Arterien der Darmwand
besteht nicht, im Gegensatz zu GooparL (1909), SOHBWENKENBECHER
und StecEL (1908). Die Ursache sieht er im besonderen anatomi-
schen Bau des Capillargebietes innerer Organe, im hier njedrigeren
Blutdruck und in der geringeren Geschwindigkeit des Blutesim Capillar-
gebiet. Dies trife matirlich auch fiir die peripheren Capillaren zu.
Ebenso wire einzuwenden, da die Leukocyten nicht nur infolge ihres
niedrigeren spezifischen Gewichtes in der Randzone des Blutstromes
liegen. Auch diirfte die Klebrigkeit der Leukocyten nicht allein aus- .
schlaggebend sein. Diese scheint nicht nur von der Strémungsgeschwin- *
digkeit oder der GefiBlwand abhingig, sondern eine selbsténdige Funk-
tion zu sein, die, wie v. PHILIPPSRORN zeigte, ebenfalls einer gewissen
Rbythmik unterliegt, auf allgemeine Reize rasch anzusprechen fihig
ist, unter normalen Bedingungen aber immer gleich bleibt. Hs wire
denkbar, daB auch die Organleukocyten den iiberraschend schnellen
reaktiven Wechsel in der Klebrigkeit, wie er nach verschiedenen Reizen
auftritt, mitmachen und gleichzeitig in den Organen, etwa der Leber,
in ihrer Zahl schwanken. Nicht nur fiir die Bedeutung der periodischen
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Funktion der Organe, auch fir andere, etwa allergische Reaktionen,
ergeben sich manche Hinweise. So widerspruchsvoll die Ergebnisse
sind, so berechtigt ist die Feststellung, die Hino fiir die Verschiebungs-
leukocytose getroffen hat, indem er fiir Milz, Leber und Niere eine
gemeinsame Ursache annimmt. Ob diese, wie er meint, auch eine
lokale ist, sei dahingestellt. Dieser gemeinsame Faktor, der die Be-
wegungen der Leukocyten in Darm, Milz und Leber bestimmt, diirfte,
so schwer er auch zu erfassen ist, wenigstens diese Organe gleichméBig
beherrschen. Die Annahme eines die Leukocyten regulierenden Zen-
trums im Zwischenhirn wiirde das Problem aber nur verschieben,
#hnlich wie es E. F. MULLER bereits getan hat, indem er eine splanchno-
periphere vorwiegend vegetative Regulation annahm. Schon die Uber-
schneidung dieser periodischen Funktion mit der Rhythmik der Mitosen
deckt weitere Beziehungen auf. Die pathologische Anatomie hat hierzu
kaum einen Beitrag gebracht, abgesehen von GrAr¥r (1921), der die
Leukoeyten im Gefélﬁqu’erschnitt, vor allem der Leber, zihlte und mit
den kurz vor dem Tode bestimmten Leukocyten des peripheren Blutes
verglich. Die starken Leukocytenschwankungen innerhalb histologisch
nicht verdnderter Organe, wesentliche Unterschiede in Leber, Milz
und Niere gegeniiber dem peripheren Blut, sind wohl bemerkenswert,
aber in der Bewertung, wenigstens bei GRAFF, recht zweifelhaft,
mindestens kaum allgemein giiltig, da agonale Schwankungen im peri-
pheren Blut und in den Organen leicht demkbar sind. Grirr will
auch wihrend der Verdauung die Leukocyten der Leber gleichbleibend
gefunden haben und lehnt daher eine chemotaktische Wirkung ab. Der
Zusammenhang mit der Funktionssteigerung ist nicht so einfach,
wie HEIxNZ oder auch RUEF annehmen. Das Capillarblut des Herzens
(GrA¥F, HINo) zeigt iibereinstimmend keine hoheren Leukocytenwerte
als die Capillaren anderer Gebiete. Hier diirfte der Wert der Unter-
suchungen von GRAFF besonders wichtig sein, denn gerade im agonalen
Herzen wiren héhere Leukocytenwerte eher zu erwarten. Wenn
festgestellt wurde, daf bei gesteigerter Funktion die Leukocyten sich
in einem Organ nicht vermehren, so diirfte dies, wenigstens allgemein
aufgefafit, kaum zutreffen. Nicht entziindliche und in ihrer Entwicklung
unklare teilweise leukocytire Zellherde der Leber, die besonders bei
plotzlichen Todesfillen, nicht nur bei fraglichem Thymustod, vor-
kommen, diirften kaum anders als natiirlich vorkommende Zellanh#u-
fungen, vielleicht, wenn sie besonders stark sind, als Ausdruck eines
Periodengipfels zu erkliren sein. Fiir eine Entwickhing unter besonderen
toxischen Bedingungen, FAnr (1921) erinnerte in anderem Zusamimen-
hang an diese Moglichkeit, fehlt meist jeder faBbare Anhaltspunkt.
So sehr sie auch wechseln und so schwierig die individuelle Reaktion
des Einzeltieres bei gruppenweisen experimentellen Untersuchungen



112 H. KLEIN’:

abzugrenzen ist — allein fiir die Leber der weillen Maus wurden in
diesem Zusammenhang itber 400 Tiere gruppenweise untersucht — so
gleichartig erscheinen sie in allen Zeiten der Tagesperiode und so
deutlich ist ihr Zusammenhang mit den Leukocytenbewegungen und
den wechselnden Darmgewichten. Kine unmittelbare Abhingigkeit
bedeutet dies noch nicht. Hine direkte Beziehung zwischen Darm und
Leber besteht tiber den Lymphweg bekanntlich nicht. Unter krank-
haften Bedingungen — Einstrom von Toxinen auf dem Blutweg — ist
der umgekehrte Weg besser zu erkennen. Die periodisch deutlicher
werdende Parallele zwischen Leukocytose der Lebercapillaren und
Leukocyteneinwanderungen in das periportale Gewebe ohne entziind-
liche Reaktion, auf die KETTLER in #nlichem Zusammenhang hinwies,
ist nicht zu verkennen. Die Gipfelpunkte der Periode gehen zwar
nicht in entziindungsartige Formen iiber, scheinen aber in der Tages-
periode mindestens formal diese Grenze zu erreichen, die experimentell
leichter zu ziehen ist als in zufélligen Beobachtungen. So ist es ver-
stindlich, dal KerTLER, wenn er die Verteilungsleukocytose beriick-
sichtigt, fast ausschlieBlich an eine unter besonderen Bedingungen auf-
tretende Reaktion denkt, dhnlich wie BUNcrELEr (1928), der beim
Kaninchen nach Reizungen mit Serumglobulin eine Leberleukocytose
nach peripherem Leukocytenabsturz -— infolge gestérter splanchno-
peripherer Steuerung im Sinne E. F. MULLERs, wie er annimmt — er-
zeugte. Diese Beziehungen sind experimentell einfacher zu ibersehen,
wihrend bei plotzlichen Todesféllén, etwa durch Ungliicksfille, einzelne
fiir die Organbeurteilung wichtige Verhéltnisse kaum beurteilbar sind.
Dies diirfte auch fiir die Untersuchungen GrA¥Fs zutreffen.

Obwohl die aufgezeigten Bewegungen der Leukocyten nicht
direkt im Widerspruch zu der von E. F. MULLER vertretenen vege-
tativen Steuerung stehen, so ist doch wenig gewonnen, wenn die
Periode einfach als sympathische Kurve aufgefalt wird, abgesehen
von der Tatsache, dafl der Zusammenhang mit anderen periodischen
Funktionen zu Fragen fithrt, die nicht mit diesem einfachen Schema
zu beantworten sind. Manche Widerspriiche, auf die teilweise hin-
gewiesen wurde, ergeben sich aus der fast zwangshaften Vorstellung
eines Gleichgewichtes zwischen peripherem und zentralem Blut. Dies
ist aber kaum zu begriinden. Es sind immer mehrere gleichzeitig ab-
laufende Perioden zu vergleichen, die sich nicht in festen Zahlenwerten
bestimmen lassen, sondern nur mit den vergleichbaren Zahlen anderer
periodischer Funktionen zu hewerten sind. Auch wenn nichtidentische,
sondern nur dhnliche periodische Funktionen als rhythmische bezeich-
net werden, so diirften diese, eingeschlossen in oft unabsehbare Zu-
sammenhinge, kaum sicher zu bestimmen sein. Den in zwei wellen-
formigen Bewegungen ablaufenden Perioden der Blutleukocyten
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gehen die Leukocyten der Milz parallel. Sind die Blutleukocyten
iiberhaupt niedrig, so sind es auch die Milzleukocyten. Die gleich-
miBige Bewegung aber bleibt erhalten. Ebenso bleibt auch bei all-
gemein niedrigen Blut- und Milzleukocyten der Anstieg der Leukocyten
der Darmwand bei zunehmenden Darmgewichten erhalten. Das ist,
wenn man will, ein Rhythmus, der schlieBlich nur einen gegenseitigen
Zusammenhang ausdriickt, aber nichts fiber seine Bedingungen sagt.
Diese lassen sich auch experimentell nur innerhalb gewisser Grenzen
erfassen. So wichtig es ist, diese Grenzen zunichst zu bestimmen,
so dunkel bleiben vorliufig noch die Zusammenhinge Die eigen-
stindige Rhythmik der Leber ist durch so zahlreiche Versuche bestitigt,
daB sie kaum anzuzweifeln ist. Wenn auf Zusammenh#inge hingewiesen
wird, die sich als periodische Bewegungen der Leukocyten der Leber
und ihrer ZellgroBen mit den wechselnden Darmgewichten ergaben,
so bedeutet das keinen Einwand, sondern lediglich den Hinweis, daf
diese fiir die rhythmische Funktion der Leber nicht unbedeutend
sein diirften. So erscheint es fraglich, ob im periodischen Wechsel
der Leberzellvolumina eine selbstindige rhythmische Funktion sich
ausdriickt, obwohl P. Nicoray (1940), der mit einer uns unbekannten
Methode die KerngréBen der Leber bestimmte, zu d&hnlichen Ergebnissen
kam. Die groBten Kernvolumina fand er immer gegen 14 Uhr, bei
hungernden Tieren ebenso regelmiBig wie bei Tieren, die zu verschie-
denen Tageszeiten gefiittert wurden. Die pathogenetische Bedeutung
dieser periodischen Funktion - #hnlich auch der anderen hier er-
wihnten — wird deutlich, wenn beriicksichtigt wird, daf durch gewisse
toxische Substanzen die Kerngrofen der Leberzellen zu veriindern
sind. Die gestorte rhythmische Funktion kénnte ein wichtiger patho-
genetischer Faktor sein.

Zusammenfassung.

Zur Feststellung periodischer Schwankungen der Leukocyten in
Blut, Leber, Milz und Darm wurden (abgesehen von 200 weiteren
nicht ausschlieflich zu diesen Versuchen eingesetzten) 160 unter
gleichartigen Bedingungen gehaltene weille M#use gruppenweise zu
je 4 in 2stindlichen Abstinden der 24-Stunden-Periode des Tages
untersucht. Die Leukocytenwerte der weilen Maus bewegen sich
innerhalb weiterer Grenzen als die des Menschen. Die Mehrzahl zeigt
Zahlen zwischen 7000—8000. Bis 4000 nach unten und 11000 nach
oben erfolgt in der Héufigkeit ein ungefahr gleichmiBiger Abfall. In
der 24-Stunden-Periode liegen die Leukocytenzahlen des Blutes wihrend
des Tages niedriger als in der Nacht. Der néichtliche Anstieg geht bis
in die frithen Tagesstunden und fillt in der Vormittagsperiode rasch
zum Tiefpunkt ab. Der Tiefpunkt der Milzleukocyten liegt in der

Virchows Archiv. Bd. 816. 8
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24-Stunden-Periode etwas hinter dem Tiefpunkt der Blutleukocyten,
der Gipfelpunkt wird entsprechend der periodischen Funktion der
Kurve etwas vor dem Gipfelpunkt der Blutleukocyten erreicht. Die
Kurven der Blut- und Milzleukocyten gehen annihernd parallel im
Gegensatz zur Kurve der Darmleukocyten, die fast umgekehrt ver-
lduft und in der Zeit zwischen 12—16 Uhr ihren Gipfelpunkt erreicht,
in der Zeit zwischen 2—6 Uhr aber niedrig ist. Die Kurve der Leber-
leukocyten entspricht weder der Kurve der Blut- noch der Kurve der
Darmleukocyten. Der Gipfelpunkt der Leberleukocyten entspricht
einerseits dem Gipfelpunkt der Lebergewichte, andererseits dem Gipfel-
punkt der Blutleukocyten. Die Leberleukocytenzahlen verlaufen
aber nur teilweise parallel mit dem Lebergewicht, wihrend die Zell-
groBen der Leber diese Parallele strenger einhalten. Den fallenden
Blut- und Milzleukocyten ~entsprechen in der 24-Stunden-Periode
ansteigende Darmgewichte. Die abfallende Kurve der Darmleukocyten
liegt entgegengesetzt dem in der Kurve ansteigenden Darmgewicht.
Der Ablauf der Blut-, Milz- und Darmleukocyten liBt im Tag- und
Nachtwechsel trotz hoher Streuung der Einzelwerte eine regelmiBige
wellenformige 12stiindliche Schwankung erkennen. Fiir die Blut- und
Milzleukocyten eine flache Welle in der Tagesperiode, eine hohere in
der Nachtperiode. Dieser entgegengesetzt ist die Welle der Darm-
leukocyten, die, in den ersten Stunden des Tages beginnend und bis
in die Abendstunden reichend, am Tag héher und in der Nacht flacher
ist. Form und Zeitdauer der Wellen kénnen wechseln, ihre Lage in
der 24-Stunden-Periode nicht. Der periodische Wechsel der Leber-
zellgroBen entspricht in allen Abschnitten der Kurve dem periodischen
Wechsel der Darmgewichte.
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